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1. GIRIS

Bu calismanin amaci kalp kateterizasyonu sirasindaki agri1 algisinin

degerlendirilmesidir.

Giliniimlizde c¢ok sayida agr1 degerlendirme yontemleri bulunmasina
ragmen, sensitivite ve spesifitesi yiiksek olan ve klinikte pratik kullanim olangina
sahip rutin bir yontem yoktur. Uyku uyaniklik paternlerindeki degisiklik, aglama,
viicut, kol ve bacak hareketleri ve yiiz ifadesi gibi davranigsal cevaplar agri
degerlendirmesinde kullanilmaktadir. Ancak bu degerlendirmenin agr1 disindaki
birgok olaydan etkilenir olmasi tanisal degerini azaltmaktadir. Ayrica agriya
davranigsal olarak cevap veremeyecek kadar agir etkilenmis ya da sedatize edilen
cocuklarda bu yontem kullanish olmamaktadir. Kalp hizi, solunum hiz1 ve oksijen
saturasyonundaki degisiklikler gibi agrinin fizyolojik belirtecleri ile agr

degerlendirmesinin ise spesifitesi oldukca diistiktiir.

Son yillarda non-invaziv olan ve duyarlilig1 yiiksek bir yontem olan, ¢evre
1s1s1 veya kardiyorespiratuvar durumdan etkilenmeyen deri iletkenlik aktivitesi
(skin conductance activity) prematire ve term yenidoganlarda agn
degerlendirmesinde kullanilmaktadir. Deri iletkenlik aktivitesi yontemi; strese
yanit olarak sempatik sinir sistem uyarisi ile palmar, plantar ter bezlerinin dolmasi
ve psikogalvanik refleks cevabinin 6l¢iimiine dayanir. Sempatik aktivasyon ile ter
cilt yiizeyine salinir, cildin elektrodermal aktivitesini artirir ve cilt iletkenliginin
Ol¢iiliir. Ter bezleri aktive oldugunda nemli cilt dl¢glim yapan elektrodun altinda
kiiciik bir elektrik akimina izin verir ve ter kurudugunda rezistans artar ve
iletkenlik tekrar azalir. Deri iletkenlik Olglimii ii¢ parametrenin Olglilmesi
analizine dayanir; ortalama deri iletkenlik diizeyi, saniyedeki deri iletkenlik dalga

say1s1 ve her bir deri iletkenlik dalgasinin amplitiidii.

Bu calismada kateter anjiografi islemi sirasinda yapialn rutin islemlerin gergekte
olusturdugu agriy1 tespit etmeyi ve bunun sonucunda elde edilen bilgilerle daha

konforlu bir islem sunma olanagini arastirmay1 hedefledik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Konjenital Kalp Hastalhiklari

2.1.1. Tanim

Konjenital kalp hastalig1 terimi kardiyovaskiiler sistemdeki dogumda veya
daha sonra tanimlanabilen, dogustan olan yapisal veya fonksiyonel anomalileri
icerir. Kalpteki yapisal bir kusur konjenital kalp defekti, konjenital kalp anomalisi

veya kardiyovaskiiler malformasyon olarak isimlendirilebilmektedir (1,2).

2.1.2. Epidemiyoloji

Konjenital kalp hastaliklar1 en sik goriilen major konjenital anomalilerden
biri olmakla birlikte, nedenleri hakkinda en az bilgi sahibi oldugumuz hastalik
grubudur. Konjenital kalp hastaligi (KKH) siklig1 tiim canli dogumlarda yaklasik
%0,5-0,8 olarak bilinmektedir (3,4). Bu oran 6lit dogumlarda %3-4, abortuslarda
%10-25 ve prematiirelerde (patent duktus arteriyozus disinda) %2 ile daha
yiiksektir. Konjenital kalp hastaliklar1 semptomlar itibariyle genis bir spektruma
sahiptir. 1000 yenidoganin 2-3'tinde yasamin ilk bir yili i¢erisinde kalp hastalig
semptomlar ortaya ¢ikar. Konjenital kalp hastaliklar1 ile dogan bebeklerin ise ilk
hafta %40-50" sine, birinci ayda %50-60' ina tani konabilmektedir (5,6). 2002-
2003 yillart arasinda Giiven ve arkadaglar1 (7) tarafindan yapilan bir ¢aligmada
prematiir ve matlir yenidogan servislerine yatirilan bebeklere yapilan
ekokardiyografik inceleme neticesinde konjenital kalp hastaligi sikligt %4,9

olarak bulunmustur. Bu ¢alismada konjenital kalp hastalig1 saptanan olgular kalp-



damar sistemi dis1 nedenlerle hastaneye yatirilabileceginden, yenidogan
doneminde kalp hastaliklar1 yoniinden degerlendirmenin 6nemi vurgulanmistir.
En sik saptanan asiyanotik konjenital kalp hastalig1 atriyal septal defekt (ASD) ve
ventrikiiler septal defekt (VSD) iken, siyanotik hastaliklar arasinda en sik biiytik

arter transpozisyonu ve Fallot tetralojisi bulunmustur.

Konjenital kalp hastaliklarimin ~ sikligt  wwka  bagh  degisiklik
gostermemektedir. Buna karsi KKH dagilimi iginde cinsiyet ile bazi hastalik
tipleri arasinda iliski oldugu bildirilmistir. Tiim kalp defektlerinin dogumsal
sikligi, onemli ve ciddi kalp defektleri, 6zellikle siyanotik ve kompleks olanlar1

erkeklerde kizlardan daha fazladir (Tablo 1) (6,8).

Tablo 1. Konjenital kalp hastaliklarinin dogumsal cinsiyet hakimiyeti

Erkek Kiz

Cift cikisht sag ventrikiil Atriyal septal defekt
Hipoplastik sol kalp sendromu Atriyoventrikiiler septal defekt
Biiyiik damar transpozisyonu Patent duktus arteriyozus

Aort stenozu
Pulmoner atrezi
Trikiispid atrezisi

Aort koarktasyonu

2.1.3. Etyoloji

Dogumsal kalp anomalilerinin etyolojisi heniiz iyi bilinmemekle beraber
%90" 1min olusumu genetik ve c¢evresel faktorlerin etkilesimi  sonucu,
multifaktéryel olarak agiklanmaya c¢alisilmaktadir (9). Genetik faktorler:
Konjenital kalp hastaliklarinin %3'ii klasik tek gen mutasyonlar1 sebebiyle, %5'i

kromozomal anomalilerden dolayi, %3 cevresel faktorler (rubella, fetal alkol



sendromu) ve geriye kalan kismi1 multifaktoryel gen ya da tek gen etkilerinin
gelisigiizel ortaya c¢ikmasiyla iliskilendirilmektedir. Tek gen mutasyonlari
(otozomal dominant, otozomal resesif ya da X'e bagli) genellikle kompleks
anormalliklerin bir parcasi olarak konjenital kalp hastaligina sebep olmaktadir.
Bunlarin en yaygini olan Noonan sendromu, en sik kardiyak lezyonu pulmoner
stenoz ile karsimiza ¢ikar. Apert sendromu (ventrikiiler septal defekt, aort
koarktasyonu), Holt-Oram sendromu (atriyal ve ventrikiiler septal defekt) ve Ellis-
van Creveld sendromu (tek atriyum) ¢esitli kardiyak lezyonlar1 i¢inde barindiran
diger sendromlardir. Kromozomal anormallikler de kompleks lezyonlarinin bir
pargast olarak konjenital kalp hastaliklarma sebep olurlar (10). Ornegin; Down
sendromu (trizomi 21) ile iliskili konjenital kalp defektleri 1yi tanimlanmis ve bu
sendroma sahip cocuklarin yaklasik %40'da asikar kalp hastaligi gosterilmistir.
Atriyoventrikiiler septal defektli ¢cocuklarin %75'1 Down sendromuna sahiptir. Bu
durum 21. kromozomun 6zellikle kalbin endokardiyal yastik gelisimindeki roliinii
diistindiirmektedir. Trizomi 13 ve 18 septal defektler ile tetrazomi 22p (cat-eye
sendromu) total pulmoner vendz doniis anomalisi ile 4 ve Turner sendromu sol
taraf obstriiktif lezyonlar1 ile sendromik konjenital kalp defektleri igerisinde teshis
edilen diger kromozomal anormalliklerdir (8). Kromozomal 22qg1l
lokalizasyonundaki mikrodelesyonun nonsendromik kalp defektlerinin (6zellikle
konotrunkal defektler) bazi tipleriyle iliskili oldugu 6nceki yillarda tarif edilmistir
(11). Benzer bolgedeki delesyonlar Di George sendromlu vakalarin %70-90'dan
ve trunkus arteriyozus, kesintili aortik ark, fallot tetralojisi, izole ventrikiiler septal

defekt ile iligkili velokardiofasiyal sendromlardan mesul tutulmustur (12).



Cevresel ve maternal faktorler: Bazi ¢evresel faktorlerin konjenital kalp
defektlerinin olusumuna katkida bulundugu bilinmektedir (13). Diisiik dogum
tartis1 ile kardiyak malformasyon arasindaki iligki iyi tanimlanmistir. Fallot
tetralojisi, atriyoventrikiiler septal defekt, hipoplastik sol kalp sendromu,
pulmoner stenoz, aort koarktasyonu, atriyal ve ventrikiiler septal defekt gibi kalp
defekti ile dogan bebeklerin ayni gestasyon haftasinda dogan normal bebeklere

kiyasla diisiik dogum tartisinda olmasi daha olasidir (Tablo 2) (8,14).

Hamilelik esnasinda alinan bazi ilaglar kalp anomalileriyle kuvvetle
iligkilidirler. Talidomid konotrunkal defektler ile lityum Trikiispid atrezisi ile folat
metabolizmasiniengelleyen ilaglar (valproik asit, trimetoprim gibi) konotrunkal
defektler ile antiepileptik ilaglar tiim kalp defektleri ile baglantili bulunmuslardir
(15-18). Annedeki diyabet hastaligi ¢ift ¢ikisli sag ventrikiil, fallot tetralojisi,
biiylik damar transpozisyonu ve ventrikiiler septal defekti icine alan konotrunkal
defektlerle iligkilidir. Annedeki fenilketoniiri, romatoid artrit ve sistemik lupus
eritematozus gibi kollajen vaskiiler hastaliklar, koagiilopati ve sferositozis gibi
hematolojik bozukluklar ¢ocuklar i¢in konjenital kalp defekt riskini yiikselten
diger hastaliklardir (19,20). Annenin gebeliginin ilk 3 aymda kizamikgik
enfeksiyonu ile karsilasmis olmasi; kalp defektli bir bebege sahip olmasi igin
yiksek risk faktoridiir. Diger viral enfeksiyonlar da dogumsal kalp

bozukluklarinin olusmasinda katkida bulunabilirler (13).

Gebelikte kokain ve alkol kullanimi kalp defektlerinin olugsma riskini
yiikseltmektedir. Ozellikle hamileliginde yiiksek oranda alkol kullanan kadinlarin

dogumlarinin 1000'de 49 gibi bir oraninda eslik eden kalp malformasyonlari



bilinmektedir(21). Annedeki sigara kullanimi trunkus arteriyozus, patent duktus
arteriyozus ve atriyal septal defekt gibi kesin yapisal defektlerin olusmasinda

onemli oranda risk faktorii olarak goriinmektedir (22) 5.

Tablo 2. Konjenital kalp hastaliklarinin etyolojisinde siipheli veya bilinen risk

faktorleri

2.1.4. Konjenital Kalp Hastahiklarmin Siiflandiriimasi

Dogumsal kalp bozukluklar1 siyanotik ve asiyanotik olmak tizere iki genis
kategoride smiflandirilmaktadir (23). Asiyanotik dogumsal kalp lezyonlar

sistemik arteriyel doygunlugunun normal oldugu durumlardir. Bu lezyonlar voliim



yiikiine sebep olan sol-sag santli lezyonlar (ventrikiil septum defekti, atriyal septal
defekt, patent duktus arteriyozus) ve sagda veya solda basing yiikiine neden olan
obstriiktif lezyonlar (aort stenozu, aort koarktasyonu, pulmoner stenoz)' dur.
Siyanozlu dogumsal kalp hastaliklarinda sistemik venoz kanin, heniiz akcigerlerde
oksijenlenmeden direkt olarak sistemik arteriyel dolasima karigsmasi sonucu
olusan sag-sol sant mevcuttur. Sag-sol santin neden oldugu sistemik arteriyel
desatiirasyonun klinik sonucu siyanozdur. Bu hastaliklarda pulmoner kan akimi
azalmis (fallot tetralojisi, pulmoner atrezi, trikiispid atrezisi, pulmoner stenoz ve
ventrikiil septum defekti ile birlikte olan biiyiik arter transpozisyonu) veya artmis
(bliytik arter transpozisyonu, trunkus arteriyozus, tek ventrikiil, total pulmoner

vendz doniis anomalisi) olabilir (Tablo 3) (5,9).

Tablo 3. Konjenital Kalp Hastaliklarinin Siniflandirilmasi

Asiyanotik Konjenital Kalp Hastaliklar1 Sol-Sag Santh
Ventrikiiler septal defekt
Atriyal septal defekt
Patent duktus arteriyozus
Obstriiktif Lezyonlar
Aort stenozu
Aort koarktasyonu
Pulmoner stenoz
Siyanotik Konjenital Kalp Hastalklar:
Pulmoner Kan Akim Azalmis
Fallot tetralojisi
Pulmoner atrezi
Trikiispid atrezisi
Pulmoner stenoz ve ventrikiil septum defekti ile birlikte olan biiyiik arter transpozisyonu
Pulmoner Kan Akimi Artmis
Biiytik arter transpozisyonu
Trunkus arteriyozus
Tek ventrikiil

Total pulmoner vendz doniis anomalisi 7




2.1.5. Kalp Kateterizasyonu

Kalp kateterizasyonu ve anjiyografi teshis yontemidir. Kalp bosluklarinin
kontrast madde verilmesi sirasinda goriintiilenmesi ve "X" 1sinlar1 kullanilarak
hareketli film ¢ekilmesi esasina dayanir. Elde edilen veriler tedavinin
yonlendirilmesinde ¢ok kiymetlidir ve ¢ogu hastada tedavi stratejisinin segimi igin
temel belirleyici olmaktadir. Kalp kateterizasyonu yapilacak c¢ocuklarin yasina
gore degismekle birlikte islem Oncesi 4-12 saat a¢ kalmalar1 gereklidir. Gereginde
sakinlestirici bir ilag uygulanir. Islemin yapilacag kasik bolgesi uyusturulur ve bu
bolgedeki ven ve arterlere kilif yerlestirilir. Kateter ile kalp bosluklarina ulasilip
basing kaydi, kan ornekleri ve film kayitlart alinir. Bu islem yaklasik 20-30 dakika
kadar siirer. Islem tamamlandiktan sonra kasiktaki kaniil ¢ikartilir ve 15-20 dakika
siire ile bu bolgeye basi yapilir. Kanamanin durdugu goriildiikten sonra oldukga

sik1 bir bandaj ile kapatilir.

2.1.5.1. Kalp Kateterizasyon Endikasyonu ve Hastanin Hazirlanmasi

Dogumsal kalp hastaliklarinin tani ve tedavisindeki gelismeler son otuz yil
icinde gozlenen sagkalim artislarinin 6nemli bir kismi sayesinde gerceklesmistir.
Bu gelismelere karsin, bir ¢ocugun kateterizasyonuna karar verilmesi bazen zor

bir karar olarak karsimiza ¢ikabilmektedir (24).

Goriintiileme tekniklerindeki gelismeleri sonucunda kalp
kateterizasyonuna olan ihtiya¢ azalmistir. En komplike olgularda bile girisimsel
kateterizasyonun komplikasyon oranlari onemli Olglide azalmistir  (25).

Kateterizasyonda kullanilan aletlerin esnekliginin artirilmasi, boyutlarinin



kiiciiltiilmesi, kontrast etkenlerin ve goriintiileme sistemlerinin gelistirilmesi gibi

Onlemler basarili sonuglar vermistir.

Kalp kateterizasyonu siliphesiz diger yontemlere gore daha ¢esitli ve dogru
bilgi saglamaktadir, ancak yapilmasina karar verilmesi asamasinda komplikasyon
olasiligit da gbéz Oniinde bulundurulmalidir. Eger tibbi veya cerrahi yaklasim
hemen her zaman basarili ise (6rn: sessiz patent duktus arteriyozus, basit biiyiik
arterlerin transpozisyonu'nda arteryel switch gibi) tanisal dogrulugun daha da
artirllmas1 c¢abalan biraz gereksiz gibi goriilebilir. Diger taraftan, ¢ok daha
tehlikeli olabilen bazi durumlarda ise (6rn: primer pulmoner hipertansiyon veya 1.
evre ameliyat sonrasi hipoplastik sol kalp sendromu gibi), kateterizasyonun degeri

sinirh bile olsa yapilmas1 mutlak gerekli goriilebilir (26).

Kateterizasyonu kararlari, biiylik Olclide kardiyoloji uzmaninin ve
ameliyat1 yapacak cerrahin deneyimine dayanir. Dogumsal kalp hastaliklarinda
kateterizasyon endikasyonlarinin daha iyi anlasilmasi igin, ekokardiyografi
sonuglarini, kateter sonuglarini ve bu hastalarin cerrahi sonuglarini karsilastiran
iyi planlanmis prospektif ¢aligmalar yapilmalidir. Ancak, bu hastaliklarin seyrek
goriilmesi nedeniyle bu tiirden c¢aligmalarin yapilmas: ve dogumsal kalp

hastaliklarinin degerlendirilmesinde kullanilmasi zordur.

Giliniimiizde, tanisal c¢alismalar giderek daha da seyreklesmekte,
endikasyonlar1 daralmakta, girisimsel islemlerse yayginlasmakta ve kabul
gormektedir. Tablo I'de sik karsilasilan bazi dogumsal kalp hastaliklarinda

kateterizasyon endikasyonlar1 6zetlenmistir (27).



2.1.5.1.2. Kateterizasyon Oncesi Sedasyon ve Beslenme
e Sedasyon

Dogumsal kalp hastaligi olan c¢ocuk ve eriskinlerde Kkateterizasyon
caligmalar1 i¢in en uygun sedasyon yonteminin hangisi oldugu belirlenememistir.
Iyi hazirlanmis bir hastada kullanilan sedatif ilaglar ve dozajlarinin hemodinamik
etkileri genellikle minimal diizeydedir ve dikkat edilecek baslica konular
havayolunun saglanmasi ve solunum depresyonunun onlenmesidir (31). En
yaygin kullanilan ilaglar, kardiyak kokteyl olarak da bilinen meperidin,
antihistaminik ve klorpromazin'den olusan intramiiskiiler karisim, morfin

midazolam, ketamin, propofol veya diazepam'dir.

Premedikasyon ve ebeveynlerden ayrilmayr kolaylastirmak amaciyla
kardiyak kokteyl uygulamasi tercih edilecekse 1 mL'de 25 mg meperidin, 6.25 mg
klorpromazin ve 6.25 mg antihistaminik karigimi hazirlanarak maksimum 0.1
mL/kg veya total 2.0 mL intramiiskiiler olarak verilebilir. Eger hastanin damar

yolu varsa 0.05 mg/kg midazolam veya 0.05 mg/kg morfin de yararli olabilir.

Sedatif ilaglarin ¢ogu belli dozlarda vazoaktiftir, her birinin istenmeyen
etkileri vardir ve birgogu, 6zellikle kardiyak kokteyl, elektrofizyolojik 6zellikleri
degistirebilir. Tek bir sedasyon formu kullanilarak klinik deneyim olusturulmasi

en makul yaklasim olarak goriilmektedir.
e Beslenme

Elektif kalp kateterizasyonu yapilacak eriskin veya adolesan hastalar gece

yarisindan itibaren oral yoldan higbir sey almamalidir, ancak giin icerisinde geg
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saatte alinacak olgulara az miktarda s1vi gidadan olusacak bir kahvalt1 verilebilir .
Siit cocugu ve kiigiik ¢cocuklar dehidratasyon ve hipogliseminin 6nlenebilmesi i¢in

daha yakindan izlenmelidir (27).

2.1.5.1.3. islemden Once Kateterizasyonun Anlatilmasi
o Riskler

Hastalardan ve ebeveynlerden kateterizasyon ic¢in aydinlatilmig onam
alinmasindan 6nce islemin yararlart ve riskleri anlatilmalidir. Biiyiik ¢ocuklarda
kateterizasyondan dolay1 6liim son derece nadirdir; 6lim ¢ofu zaman kateter
oncesindeki klinik durumun ¢ok koétii oldugu veya agir pulmoner hipertansiyonlu
olgularda anjiyografi yapildigt durumlarda goriilmektedir. Kateterizasyon

mortalitesi yenidoganlarda daha yiiksektir, ancak %1'den azdir (25).

Sik rastlanan komplikasyonlar 4-8 saat siiren subfebril ates, kateterizasyon
bolgesinde hematom, kateterize edilen damarda gegici (1-48 saat) tikanma veya
gecici aritmilerdir. Daha ender (<%]1) komplikasyonlar arasinda inme, kalp
perforasyonu, kalic1 nabiz kaybi, nobetler, kontrast maddeye bagli gecici gorme
keskinligi kayb1 ve allerjiler sayilabilir. Girisimsel islemlerin kendilerine 6zgii
riskleri vardir ve bunlar ayrica anlatilmalidir. Onay verecek olan ebeveynlere
oliim riski, nispeten sik olan hematom ve nabiz kaybi ve ender rastlanan inme ve

ndbet gibi ciddi komplikasyonlar hakkinda da bilgi verilmelidir.

Hastayla ve ailesiyle gorisiilirken islemin siiresi de siklikla glindeme
gelmektedir. Cocuklarda veya eriskinlerde, o6zellikle siitgocuklarinda dogumsal

kalp hastaliklarinin kateterizasyonu uzun siirmektedir. islemlerin uzun siirmesinin
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nedenleri arasinda birgok hastanin 6nceden kateterizasyon geg¢irmis olmasi ve
damar girislerinin kisitlanmis olmasi, siitcocuklarinda damar g¢aplarmin kiiglik
olmas1 ve kaniile edilmesinin zorlugu, kateter seyirlerinin daha komplike olmasi,
degisik kateterler ve pozisyonlar kullanilarak ¢ok sayida enjeksiyon yapilmasi

sayilabilir.
2.1.5.1.4. Ayaktan Kosullarda Kalp Kateterizasyonu

Hastaneye yatirmadan kalp kateterizasyonu yapilmasi bazi yonleriyle
avantajhidir ve giderek yayginlasmaktadir (32,33). Ayaktan Kkateterizasyon
planlanan ¢ocuklarin yetersiz sivi alimi, ates veya nabiz kaybi nedeniyle bir
gecelik gozleme ihtiya¢ duyacagi hesaplanmaktadir. Ancak, sadece riskli oldugu
bilinen hastalar yatirilarak kateterize edilecek sekilde planlama yapilirsa, ayaktan
kateterizasyon programinin avantajlarinin daha fazla olmasi beklenebilir (Tablo

4).

Genel olarak, 1 yasin {izerinde, konjestif kalp yetmezIligi bulunmayan veya
hafif yetersizlik bulunan, asiyanotik veya hafif siyanotik ¢ocuklarda giiniibirlik
kateterizasyon yapilmasi disiiniilebilir. ~ Girisimsel kateterizasyon veya
elektrofizyolojik calisma diisiiniilen hastalar genel olarak bu uygulama i¢in uygun
adaylar degillerdir. Yenidoganlarda da giiniibirlik kateterizasyon diisliniilmez

(34).

Genel olarak, ayaktan tanisal kateterizasyon yapilan hasta serilerinde
komplikasyon orani1 ¢ok diisiiktiir; olusabilen problemler de ¢ocugun hastaneye

geri gotliriilmesi ile kolayca giderilebilmistir. Bu politikanin avantaji hem hasta
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hem de ailenin daha mutlu olmasi ve tasarruf saglamasidir. Hastalar ¢ok uzakta

yastyorlarsa ayni1 giin taburcu olmalar1 uygun olmayacaktir.

Tablo 4. Dogumsal Kalp Hastaliklarinda Ayaktan Kateterizasyon Adaylari

1. 1 yasin tlizeri.
2. Asiyanotik veya hafif siyanotik (hemoglobin <20 g/dL).
3. Agir olmayan kalp yetersizligi varlig1.

4. Major terapdtik kateterizasyon dngoriilmemesi.

Tablo 5. Kateterizasyonun Planlanmasi

1.

ok w D

10.
11.
12.
13.

Damar girisi i¢in tercih edilen ve yedek bolge veya bolgeler.
Damar giris yontemi, kiliflarin boyutlari.

Ik vendz kateter ve diisiiniilen kateter seyri.

[lk arteryel kateter (ihtiyag varsa) ve diisiiniilen kateter seyri.

Kardiyak output ve direnglerin 6l¢timii igin tercih edilen (ve yedek)
yontemler.

Ozellikle &nemli hemodinamik o6l¢iimler ve bunlarin alinmasi igin
alternatif planlar.

Anjiyografiden once alinacak diger fizyolojik ¢calismalar (elektrofizyoloji,
oksijen, egzersiz, vb).

[k (en 6nemli) anjiyogram. Kateter pozisyonu, kateter tipi, akim hiz1 ve
hasta pozisyonu.

Daha sonraki anjiyografiler.

Olasi transkateter tedaviler, tedavi kriterleri.

Terapotik kateter giris yeri, kateter tipi ve secim yontemi, islem yontemi.
Izlem hemodinami ve anjiyografi.

Kateterizasyon sonrasi yonetim.

2.1.5.1.5. Kalp Kateterizasyonun Planlanmasi

Kateterizasyona hazirlik asamasinda yapilacak islemler i¢in bir plan

olusturulmalidir. Dogumsal kalp hastaliklarinda secenekler oldukga genistir ve
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hasta boyutlari, anjiyografik kateterler, enjeksiyon yerleri ve hizlari, anjiyografik
pozisyonlar, ol¢iilecek hemodinamik degisken tipleri ve beklenmedik bulgularla
karsilagsma potansiyeli fazladir. Bu islemi daha etkinlestirebilmek, 6nemli adimlar
ve bilgilerin gézden kagmamasi ve tiim tedavisel kateterizasyon olasiliklarina
karst onceden hazirlikli olabilmek i¢in her olgu kateter dncesi konseyde tarti-
stlmalidir. Tiim veriler, 6zellikle 6nceki eko ve anjiyografi caligmalar1 gézden
gecirilmelidir. Boyle bir toplanti ayn1 zamanda her bir kateterizasyon kararini

meslektas yorumuna agmis olur.

Olgu sunumundan sonra kateterizasyonu yapacak olan hekim ayrintili bir
yaklagim plani olusturmalidir. Olas1 sonuglar, beklenmeyen durumlar ve tedavi
secenekleri islem Oncesinde ortaya konabilmelidir (Tablo 4). Bu hazirliklar

tamamlandiktan sonra kateter odasina girilebilir (27).

2.1.5.2. Kalp Kateterizasyonunun Temel ilkeleri

Kalp kateterizasyonu temel ilkelerine uyuldugu takdirde g¢ogunlukla
sorunsuz gerceklestirilen bir islemdir. Ancak invaziv bir girisim olmasi1 nedeniyle
her tiirlii komplikasyonun goriilebilecegi diisiiniilerek gerekli hazirliklar
yapildiktan sonra isleme basglanilmalidir (35). Islem sirasinda hastanin yiizey
EKG, kalp hizi, kan basinci, solunum ve oksimetrik monitdrizasyonu
yapilmalidir. Gerekli olabilecegi diisiiniilerek hastaya uygun ayarlanmig
defibrilatoriin de calisir vaziyette ve hazir bulundurulmasi gereklidir. Olu-
sabilecek solunum sorunlar1 gz oniine alinarak uygun boyutta ambu, endotrakeal

tiipler ve laringoskop hazirlanmalidir. Ayrica olugsmast muhtemel her tiirli ritm
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sorunlar1 i¢in de atropin, lidokain, adrenalin ve adenozin gibi ilaglar ve gecici

ventrikiiler uyari i¢in laboratuvarda uygun kateterler de bulundurulmalidir.

2.1.5.2.1. Vaskiiler Yol

Yillardir ¢ocuklarda kalp kateterizasyonu i¢in femoral venler ve umblikal
ven kullanilmistir. Son donemlerde kalp kateterizasyonu islemlerinde internal

jugular, subklavian ve hepatik venler de kullanilmaya baslanmaistir.

Lokal anestezi uygulanmasi girisimin daha kolay yapilabilmesine olanak
saglar. Lokal anestezinin cilt ve periost gibi hassas dokulara az miktarda verilmesi
cilt alt1 dokuya fazla miktarda verilmesine oranla daha etkili olmakta ve uygun

pozisyonun korunmasini saglamaktadir.

Seldinger yontemi ile yapilan perkiitan girisimlerde farkli igneler

kullanilabilir (36).

Kilif veya kateter yerlestiriimeden Once ciltte kiiciik bir kesi yapilir.
Dilator ve kalif telin lizerinden ince dondiirme hareketleriyle ilerletilir. Dilatoriin

tek bagina kullanilmasi bazi vakalarda giriste kolaylik saglar.

2.1.5.2.2. Femoral Yol

Femoral damarlar yenidogan bebekler disinda en ¢ok kullanilan yoldur. Bu
yolun iistiinliikleri ayni alanin hem arteriyel hem de vendz girisim i¢in uygun alan
saglamasi, bircok hemodinamik ve girisimsel islemlerin bu yolla yapilabilmesi ve

uyum sorunu olan hastalarin immobilize edilip uygun pozisyon verilebilmesidir.
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Hasta masaya sirt tistii yatirildiktan sonra uygun pozisyon verilir. Bacaklar
uzatilarak ayak bileginden yumusak malzemelerle baglanirken, kollar basin
{istine almarak bileklerden baglanarak sabitlenir. Islemin uzadigi, &zellikle
anestezi uygulanmis hastalara ve brakiyal pleksus hasarini onlemek icin kollar
hareket ettirilerek pozisyon degistirilmelidir. Kasik, kal¢anin altina ped veya
yastik konarak yiikseltilir ve uyluk iizerinden masaya bir kemer yardimi ile sa-

bitlenir. Damar girisi sonrasi ped alinir ve kemer ¢oziiliir.

Her iki kasik Povidon iyodinle hazirlanir. inguinal cilt kivrimi, femoral
arter atimi ve inguinal ligament; spina ili- aca anteriyor superiyor ile tuberculum

pubis arasinda giris yeri igin isaret noktalaridir (Sekil 1).

Femoral i
Arter Spina lliaka
anteriyor
Femoral superiyor
Ven inguinal
ligament

inguinal cilt
kivrimi

Sekil 1. inguinal bolge anatomisi

Sol el isaret ve orta parmag1 femoral arter atiminin yan tarafina anatomiyi
ve ignenin girisini engellemeyecek sekilde konur. Ignenin giris yerini belirlemek

cok dnemlidir. ik giris genelde femoral vene yapilir. inguinal cilt kivrimi veya
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altindan veya inguinal ligamentin yaklasik 1 cm altindan giris onerilir. Damarlara
inguinal ligament {stiinden girilirse islem sonrast kanama kontrolii zorlasir ve
hematom ve pseudoanevrizmalar goriilebilir. ven femoral arterin mediyalinde,
lateralinde ise femoral sinir bulunur. Ven girisi i¢in arter atimlarinin alindig1 yerin
2-10 mm mediyalinden artere paralel ve gobege dogru yaklasik 30°-45° agiyla
ponksiyon yapilir. Ven aranirken mediyalden baslanarak arteriyel atima dogru yer
degistirilmelidir. Igne kan gelmeden inguinal ligament veya kemik dokusuna
ulasirsa yavasca geri cekilerek kan gelisi kontrol edilir. i§ne 2-3 girisim sonrasi
cikarilarak yikanmalidir. i§neden yeterli kan akimi gériildiigiinde igne igerisinden
vene kilavuz tel ilerletilir. Telin pozisyonu floroskopi ile kontrol edildikten sonra,

bisturi ile hafif genisletilen cilt giris yerinden kilif ve dilatorler yerlestirilir.

Igneden yeterli kan gelmesine ragmen tel ilerletilemiyorsa ana iliak ven
tikanmis olabilir. Bu durum kontrast madde verilerek aydinlatilabilir. Kontrast
madde igne ile verilmemeli, tel yardimiyla degistirilen anjiyo Kkateteri ile
verilmelidir. El ile verilecek az miktardaki kontrast madde anatomiyi
gosterecektir. Kollatereraller damarin tikali veya daralmis oldugu durumlarda
goriilecektir. Anjiyogramlar dikkatlice incelenmelidir. Clinkii, femoral veya ili~ak
venlerin goriilmedigi durumlarda daralmis ven yolu veya kollateraller yolu ile
vena cava inferiyorun doldugu goriilebilir (37). Femoral arter girisinde de benzer
teknik kullanilir. Ancak islem sirasinda enjektor kullanilmasi gerekli degildir.
Artere girilir girilmez, kan kaybini en aza indirmek, ignenin pozisyonunu ve
damar girisini kaybetmemek i¢in igne ucu parmaklarla tutulmali ve kilavuz telin

hizlica ilerletilmesi gereklidir. ineden gelen akim pul-satil degilse genellikle telin
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ilerletilmesi mimkiin olmaz.

Telin artere yerlestirilmesi i¢in uzayan girisimler hematom ve arteriyel

spazm gelisimine neden olabilir.

Femoral girisim sirasinda goriilebilecek en yaygin komplikasyonlar;
hematom, arteriyovendz fistiil, pseudoanevrizma, retroperitoneal kanama, venoz
tromboz ve arteryel nabizm kaybolmasidir (38-40). Genis kateterlerle yapilan
maniiplasyonlar sirasinda damar yirtilmasi veya ligament {iizerinden yapilan

ponksiyonlar retroperitoneal kanamalar nedeniyle olusur.

Arteriyo-vendz fistiil olusumundan korunmak igin arteriyel ve vendz
kateterler ayr1 ayn ¢ekilmelidir. Kateterlerin ¢ekim isleminden sonra damarlara
kanamay1 6nleyecek kadar baski yapilmalidir. Asir1 baski yapilmamalidir. Bu 6l¢ii
ayaktan arteriyel atimlarin alinabilmesi ile belirlenebilir. Kanamanin durmasi en
gec 20 dk icinde gerceklesir. Baski uygulanmasimin hemen ardindan arteriyel
atimlarin almmamamasi genellikle beklenen bir bulgu degildir. Nabiz 2-4 saat
icinde donmezse 100 iinite/ kg ylikleme sonrasi, 20 iinite/kg/saat dozunda heparin
in-fiizyonu baglanir. Heparin infiizyonunun 24. saatinde nabiz alimamiyorsa 1000
tinite/kg ylikleme sonrast 1000 {iinite/kg/saat dozunda streptokinaz baglanir
(41,42). Nadiren iskemi bulgular1 ortaya ¢ikarsa cerrahi uygulanir. Femoral
arterine bliylik capli kateterlerle islem uygulanan hastalara kanama kontrolii
saglandiktan hemen sonra profilaktik heparin infiizyonu baglanabilir. Nabiz

alindiktan 4 saat sonra heparin inflizyonu kesilir.
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2.1.5.2.3. Umblikal Yol

Umblikal damarlarin kullanimi yenidogan bebeklerde birgok yararlar
saglamaktadir. Umblikal ven yolu ile gonderilen kateter sag atriyuma, foramen
ovale yolu ile de sol atriyuma geger. Bu yol biiyiik arterlerin d-transpozisyonu
olan hastalarda balon atriyal septostomi igin ideal bir yoldur. Fakat bu yolla
kateterlerin sag ventrikiile ilerletilmesi ve daralmis pulmoner kapagin gegilmesi
femoral yola gore daha zordur. Umblikal arterler iliyak arterlere iner ve femoral
yol ile karsilastirildiginda ek bir curve igermesi nedeniyle manevra yapilabilirligi

daha zordur.

Bebek masaya yatirildiktan sonra gobek ve her iki kasik hazirlanir.
Bebegin gobek kateteri varsa cilde yakin bir yerden kesilerek uzun bir kilavuz tel
ile degistirilir veya kilif yerlestirilir. Gobek kateteri yoksa kordon alttan
baglanarak kesilir ve ven, arterler belirlenir. Sag atriyuma SF kateter kullanilarak
ven yolu ile ulasilir. Umblikal ven portal venle baglantili olup duktus venozus
yolu ile inferiyor vena kavaya agilir. Bazen 3-4 giine kadar uzayabilen duktus
venozus genellikle yasamin ilk 24 saatinde agiktir. Duktus venozus inferiyor vena
kavaya asagi dogru acildigindan, kateter ilerletildiginde portal ven yolu ile
karacigere ulasabilir (Sekil 2). El ile az miktarda kontrast madde verip floroskopi
ile duktus venoz goriintiilenebilir ve tel yardimiyla duktustan gecilmeye gayret

edilir (43).

Atriyumda daha Onceden yerlestirilmis bir kateter varsa, kilif yerlestirme
icin uzun bir tel ile kateter degistirilir. Tel c¢ekilmeden veya giris yolu
kaybedilmeden 6nce kilifin inferiyor vena kavada oldugundan emin olunmalidir.
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Umblikal arterler giris yolu olarak postnatal 7-10 giine' kadar
kullanilabilir. Umblikal arterler 3.5 veya 5 F kateterlerle gecilir. Kateterler daha
sonra pigtail kateter yerlestirmek igin tel ile degistirilir. Umblikal arteriyel yol igin

genellikle kilif kullanilmamaktadir.

Islemler bittikten sonra umblikal kateterler tekrar takilir ve umblikal bantla
hemostaz saglanir. Umblikal yol kullanildiginda damarsal komplikasyonlarin

goriilmesi oldukga nadirdir.
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Sekil 2. Yenidoganda umblikal yol

2.1.5.2.4. internal Juguler Venéz Yol

Internal juguler ven, oldukga genis ve sag kalp hemodinamik ve girisimsel

islemleri i¢in kullanilabilecek bir yoldur. Femoral yol ile uzun kiliflar ve balon
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dilatasyon kateterleri tel {izerinden pulmoner arterlere ilerletildiginde siklikla sag
atriyumda bir loop olusturur, internal juguler veya subklaviyan vendz yolda bu
sorunla karsilasilmaz. Bu yolun dezavantaji foramen ovaleden ge¢cmekteki
giicliiktlir. Ayrica iyi koopere olamayan hastalarda daha fazla sedasyon veya

genel anestezi ihtiyaci dogar.

Internal juguler vene 6n ve arka olmak iizere iki farkli yol ile girisim
yapilabilir. internal juguler ven klavikula ile ster-nokleidomastoid kasin iki alt
bast (sternal ve klavicular) arasindaki tiggende ilerler ve klavikulanin basinin
altindan toraksa girer. Karotid arter internal juguler venin mediyalinde ve daha
derin seyirlidir. Anteriér (6n) girisim i¢in hastanin bas1 karsi tarafa cevrilir.
Sternokleidomastoid kas belirlenir. Karotid arter palpe edildikten sonra arterin
lateralinden belirlenmis {icgenin tepe noktasindan girisim yapilir (Sekil 3). igne
deriye 30 derece aciyla girilerek ayni taraf meme bag1 yoniinde enjektdr pistonu
cekili halde ilerletilir. Enjektor i¢cine kan akmaya baslar baslamaz igneden ayirilir.
Hava embolisini énlemek i¢in ignenin ucu agikta birakilmamalidir. Femoral yol
varsa, kateter vena kava superiyordan internal juguler vene ilerletilerek floroskopi
yardimi ile ignenin girisi kolaylastirilabilir. Bu sekildeki girisim pnomotoraks
riskini azaltmaktadir. Ozellikle genis kilif gerektirecek durumlar igin bu girisim
sekli yararlidir. Posteriyor (arka) girisim seklinde ise igne sternokleidomastoid

kasin klavikuler kisminin lateralinden suprasternal ¢entige dogru ilerletilir.
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Klavikula —
Subklaviyan ven ~~

==

Sekil 3. Internal juguler vendz girisimin sematik gosterimi

Bu teknikler daha ¢ok sag tarafta kullanilmasina ragmen solda da aym
sekilde uygulanabilir. Islemler sirasinda pnomotoraks, trakea ve karotid arterin

zedelenmesi gibi komplikasyonlar goriilebilir.

Kateterizasyon islemi bittiginde kateterler ¢ekilmeli ve giris yerine baski
uygulanmalidir. Hasta masadan kalkmadan pnomotoraks veya hemotoraks

acgisindan kontrol edilmelidir.
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2.1.5.2.5. Subklaviyan Venoz Yol

Subklaviyan vendz yol da internal juguler vendz yol gibi sag tarafa ait
hemodinamik ve girisimsel islemlerde, ornegin pulmoner arter dilatasyonu ve
stent uygulanmasi gibi durumlarda, uygulanabilecek bir yoldur. Subklaviyan ven,
Glenn anastomozlu hastalarda rutin olarak kullanilir. Her iki taraf subklaviyan ven
kullanilabilmesine karsin sag taraf kateter maniiplasyonlar1 daha kolaydir. Bu yol
internal juguler vendz yola gore daha az immobilizasyon gerektirir. Bu yolla

foramen ovaleden geg¢is internal juguler vene gore daha kolaydir (44).

Hastanin bas1 islem yapilmayacak tarafa ¢evrilir. Giris yeri klavikula orta
noktastmin 1 cm altidir. Igne kemikten kurtulacak bigimde klavikula altina
yoneltilir. Igne klavikula altindan sonra suprasternal ¢entige dogru ilerletilir. Vene
girildikten sonra hava embolisinden kaginmak i¢in igne ucunun agik kalmamasina
dikkat edilmelidir. Kateterizasyon islemi bittiginde kateterler ¢ekilmeli ve giris
yerine baski uygulanmalidir. Hasta masadan kalkmadan pnomotoraks veya

hemotoraks agisindan kontrol edilmelidir.

2.1.5.2.6. Hepatik Ven Yolu

Perkiitan hepatik vendz yol daha ¢ok radyologlar tarafindan kullanilan bir
metoddur. Ancak son donemlerde femoral yola alternatif olarak kulanilmaya

baglanmistir (45).

Ciba ignesi kosta yayinin 6n aksiler ¢izgiyi kestigi yerden arkaya inferiyor
vena kavaya veya inferiyor vena kavanin hepatik dalma dogru ilerletilir. Kan

gelisi saglandiktan sonra az miktarda kontrast madde verilerek hepatik ven
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gorlntiilenir. Girilen yer belirlendikten sonra enjektor cekilerek kilavuz tel

ilerletilir. Buna alternatif yontem ise iglemin ultrasonografi esliginde yapilmasidir.

2.1.5.3. Kalp Kateterizasyonu Sirasinda ve Sonras1 Komplikasyonlar

Kalp kateterizasyonu sirasinda veya hemen sonrasinda, nadir olmakla
birlikte, islemle ilgili komplikasyonlarla karsilasilabilmektedir. islem sonrasinda
az siklikla islem yapilan damar bolgesinde agri, hafif sislik ve morarma
(hematom, ekimoz, psddo-anevrizma) olabilmektedir. Ancak, islem bdlgesinde
onarim gerektirecek komplikasyonlarin olma olasiligr %2'dir. Nadiren inme (felg)
ve miyokard enfarktlisi gelisme ihtimali vardir. Deneyimli kateter
laboratuvarlarinda bu olaylarin ortaya ¢ikma sikligir 1000'de 2 civarindadir. Hayati
riskin ise 1000'de 2'den diisiik oldugu bilinmektedir. Bunlar disinda olusabilecek
baz1 komplikasyonlar (acil cerrahi, kalp damarlarinda ve bosluklarinda delinme,
agir alerjik reaksiyona bagli tansiyon diisiikliigli, baz1 ritim bozukluklari, gecici
kalp pili gereksinmesi vb) ¢ok nadir de olsa goriilebilmektedir. Kasik bdlgesine
kilif yerlestirilmesi sirasinda veya girisim sonrasinda kilifin kasiktan ¢ekilmesine
bagli olarak hissedilen agr1 sebebi ile "vagal reaksiyon" adi verilen gecici tansiyon
disiikliigii ve soguk terlemeyle seyreden reaksiyonlar gelisebilmektedir (%2).
Sayilan bu tiir komplikasyonlarin ¢ogunun tedavi ile telafi edilmesi imkan1 vardir.
Islem sirasinda kullanilan ilaglara bagli olarak, 6zellikle de iyotlu kontrast

maddeye bagli olarak bobrek yetmezligi gelisebilir.
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2.2. AGRI

Agr1, genellikle doku hasarina bir cevap olarak olusan, kendisini olusturan
stimiilustan kagmak i¢in motivasyon ve uyanikliga yol agan hos olmayan bir duyu
olarak kabul edilir. Melzack' a gore agr1 ¢ok boyutlu, hos olmayan bir duyu ve
emosyonel deneyimdir. The International Associaton for the Study of Pain (IASP)
dernegi tarafindan agri; doku hasar1 veya potansiyel doku hasari ile birlikte olan
ya da bdyle bir hasar siiresince tanimlanan duyusal ve emosyonel deneyim olarak

tanimlanmustir(50).

2.2.1. Agrimin Tanimlanmasi
Agr1 kompleks bir algilama deneyimidir ve iki komponenti vardir. Bunlar:
a - Fizyolojik (fiziksel) veya Periferik komponent

Santral sistemlere giden pilir anatomik duyusal yollar1 igerir. Bu duyusal
inputtur (uyari, stimiilus) ve sinirlerin 6zellikleri ile birlikte yiiksek merkezlerdeki

gercek enformasyonu olusturur.

b - Psikolojik veya Santral komponent Santral komponent ii¢ major

psikolojik boyut igerir:
1) Duyusal diskriminatif boyut
2) Motivasyonel - affektif (hissi) boyut
3) Kognitif (biligsel) - degerlendirme boyutu.

Bunlar bir deneyim sekli olusturmak {izere biitiinlesir. Santral komponent

stimiilusun algilanmasi ve emosyonel cevabi igerir. Bir duyusal impulsun hos olan
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veya hos olmayan niteligi, detayli analizi veya emosyonel unsurlar, onceki
deneyimlerin gozden gegirilmesi ve bilissel tekrar yoluyla modiilasyonu burada
bicimlendirilir. Agriy1 belirtmek i¢in her kisi tarafindan kullanilan kriterler ve
alinacak tavir onemli derecede farklilik gosterir ve bunlardan dolayr uygun bir
reaksiyon modeli belirlenir. Thelnternational Assosiaciton for the Study of Pain
(IASP) derneginin siniflandirma komitesi agriy1 bir deneyim olarak tanimlamaistir.
Bu, kisiler ile tek tek konugsmadikga, hi¢ bir kisi digerinin deneyimini bilemez
gercegini ortaya koyar. Cilinkii agrinin kendisini objektif olarak 6lgmek miimkiin
degildir. Bu nedenle hekim hastanin agr1 yakinmasina giivenmeli ve yardim

edebilmek i¢in hastaya inanmalidir (50,51).

2.2.2. Agn Teorileri

Agr1 mekanizmasini anlamak i¢in yapilan ¢aligmalar:

1 - Yalnizca fizyolojik mekanizma ile ilgili olanlar.

2 - Psikolojik mekanizmalarin 6nemli oldugu ¢alismalar olarak ayrilir.

Agnyla ilgili fizyolojik mekanizmanin agiklanmasia yonelik ilk goriis
spesifite teorisi, psikolojik unsurlar1 agiklamaya yonelik ilk diisiince ise pattern

teorisi olarak bilinir (52).

2.2.2.1. Primitif Teori

Agr1 konusunda ilk teori Aristo tarafindan ileri siiriilmustiir. Aristo, agrinin
bir duyudan daha c¢ok bir emosyon (his) oldugunu ileri slirmiistiir. Agriy1 haz

duyusunun karsit1, hognutsuzluklar manzumesi olarak tanimlamistir.
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2.2.2.2. Spesifite Teorisi

Stimiile edilen ciltten spesifik bir beyin merkezine direkt iletim oldugu
fikri ilk olarak 1644 yilinda Descartes tarafindan ileri siiriilmiistiir. Ondokuzuncu
yiizyilda deneysel aragtirmalardaki artisla birlikte Mueller, spesifik sinir enerjisi
doktrinini ortaya atmistir. Buna gore; enformasyon yalnizca duyu sinirleri ile
beyine iletilir ve duyunun niteligi beyinde sonlanan sinirlerin kendisi tarafindan
belirlenir. Sinir aktivitesi, stimiilusa uyan kodlanmig bilgiyi yansitir. Mueller bes
klasik duyu tanimlamigtir. Her bir tip duyu sinirini takip eden terminal bir beyin
merkezi aragtirmistir. Modern spesifite teorisinin babast Max Von Frey'dir. Frey
1895 yilinda, ciltte sicak, soguk, dokunma ve agri duyularini algilayan spesifik
reseptorler oldugunu belirtmis ve spesifik reseptor teorisini ileri slirmiigtiir. Daha
sonraki  yillarda anatomistler degisik dokularda spesifik reseptorleri
gostermislerdir. Bulbusta soguk reseptorleri, end organlarda sicak reseptorleri,
dokunma reseptorleri olan Meissner korpuskiilleri ve serbest sinir uglarinda da
agr1 reseptorleri gosterilmistir. Diger arastiricilar bunu gelistirerek; spesifik
reseptorler, spesifik periferik sinir lifleri, omurilikte spesifik agr1 yollari, talamus

ve kortekste spesifik agri merkezlerinden olusan bir sistemi ileri siirmiislerdir.

Spesifite teorisinin analizinde iki yanlis yapilmistir. Spesifik end
organlarla spesifik duyular arasinda iligki olup olmadig: histolojik calismalarla
desteklenmemistir. Ornegin goz ile goérme duyusu arasindaki iliski gibi
(Anatomik) Duyu niteliginin spesifik sinir impulslar1 ile beyine iletildigi
diistiniilmiistiir. Spesifik sinir impulslarinin  beyine iletiminde psikolojik

komponent hi¢ diisliniilmemistir (Psikolojik).
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2.2.2.3. Pattern (Kahip, Model) Teorileri

Von Frey'in teorisindeki yetersizlik yeni ¢aligmalar1 aktive etmis ve pattern
teorileri olarak adlandirilan bir grup teori ileri siirlilmiistiir. Goldscheider, agri
duyusunun son ve kritik belirleyicisinin uyarinin siiresi ve stimiiluslarin toplami
oldugunu ileri siirmistiir. Bu, pattern teorilerinin temelini olusturur ve toplama
(biraraya gelme) lizerine kurulmustur. Agriy1r uyaran sinir impulslari, ciltten
algilanan duyularin arka boynuz hiicrelerinde toplanmasi ile olusturulur ve bu
hiicrelerin output'u kritik bir seviyeyi asarsa (bu birikim belli bir seviyeyi gecerse)

agr1 hissedilir.
Bu ana diisiinceden ¢ikan ii¢ temel pattern teorisi ileri stiriilmistiir.

1 - Primer periferik kalip: Nonspesifik reseptorlerden gelen (periferde
olusan) stimiluslarin toplamidir. Duyunun niteligi, stimiilusun siddeti ile

belirlenir ve olusturulur. Stimiilasyon asir1 oldugunda agr1 duyu olarak algilanir.

2 - Impuls kalib1 ve santral toplama: Livingstone ' a gore agri, impulslarmn
spesifik santral mekanizmalarda toplanmasiyla olusur. Bu fikir kozalji ve hayali
ekstremite agris1 gibi degisik kronik agri durumlarini agiklamakta kullanilabilir.
Periferdeki reseptorlerin anormal stimiilasyonu (travmatik bolge), kendi kendini
uyaran sinir devreleri olusturur veya omuriligin arka boynuzundaki ndronlarin
aktif kalmasi sonucu anterolateral hiicre kolonu yoluyla beyine yaylim impuls
atesi gonderilmesi, kisir bir dongiiye neden olur. Beyin bu durumu agri1 olarak
algilar. Bu omurilik eksitasyonunun yayilimi, otonom ve motor bulgular

agiklamakta 6nemlidir.
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3 - Duyusal etkilesim teorisi: Bu, hizli sinir iletimi sistemi ile yavas iletim
sistemi arasindaki etkilesimi ve sonucunu belirtir. Etkilesim, yavas sistemin hizl
sistem tarafindan ya inhibe edilmesi ya da dengelenmesi seklindedir. Bu, miyelinli
ve miyelinsiz duyusal sinir impulslar1 arasindaki iligki olarak tanimlanabilir. Bu
teoriye gore, periferik sinir yaralanmasindan sonra impuls iletimi ince liflerde
(kalin liflere gore) bir artma gosterir. Kalin liflerin inhibe edici veya dengeleyici

etkisi ortadan kalkar. Bu da bir ¢ok patolojik agr1 tiplerini agiklayabilir.

Tim bu teoriler agrinin fizyolojik ve psikolojik komponentlerini birlikte

aciklamakta yetersiz kalir. Her iki komponenti agiklayan tek teori multiple «kap1

kontrol teorisi» dir (50,52).

2.2.3. Agn Yollar

Insan sinir sistemi agrili (noxious) stimiiluslar1 sezen ve cevap veren
mekanizmalar igerir. Bu sistemler stimiilusu taniyan reseptorler, bunlari iist
merkezlere iletmek icin gerekli yollar, bir santral mekanizma ve bir cevap
mekanizmasi icermelidir. Cevap mekanizmasi; geri ¢ekme refleksleri, hareketten

kaginma, bilgi edinme ve otonom cevabi igerir(50).

2.2.3.1. Periferik Reseptorler

Cilt ve diger organlar yalmizca agrili stimiiluslar1 algilayan spesifik
reseptorlere (nociceptor - nosiseptdr) sahiptir. Bu reseptorler serbest sinir
uclarinda yer alir ve yiiksek siddetteki mekanik, termal, kimyasal stimiiluslara

kars1 hassastir. Agrili uyaran ilk olarak, serbest sinir uglarindaki bu reseptorler
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tarafindan algilanir ve A-delta ve C lifleri ile iletilir (agr1 iletimi ile ilgili afferent

sinir lifleri).

Uyariya spesifik reseptorler (6rn. sicak) disinda, reseptorler biiylik oranda
birden fazla agrili uyarana cevap verir. En sik bulunan reseptér mekanik ve termal
stimiiluslara cevap veren kutaneal mekano-termal (sicak) reseptorlerdir. Bu
reseptorler hem A-delta hem de C liflerini aktive eder. Bunlar i¢inde insanda en
stk goriilen mekano-termal reseptorler C lifleri ucunda yer alir. Bu reseptorler
kimyasal stimiiluslara da cevap verir, bu nedenle C lifleri polimodal reseptorler

olarak tanimlanabilir.

A liflerindeki mekano-termal reseptorler, esik cevaplarina gore tip 1 ve tip
IT olmak iizere iki alt gruba ayrilabilir. Tip I reseptorler aktivasyon icin yliksek
(49°C), tip 1II ise diisiik (42°C) esik degerine sahiptir. Diger bir grup A-lifi
reseptorii vardir ki, bunlar yalnizca siddetli mekanik stimiilasyona cevap veren,
yiiksek esik degerli mekanoreseptorlerdir. Degisik nosiseptorlerin agrili bir
stimiilusa kars1 gosterilen 6zel bir cevaptaki rolleri tam olarak belirlenmemistir.

Ancak, klinik ¢aligmalar birden fazla reseptoriin aktive oldugunu gostermektedir.

Reseptoriin fonksiyonu; mekanik, termal ve kimyasal enerjiyi transducer
olarak elektriksel sinyaller haline doniistiirmek, sonra bu uyarinin primer afferent
lifler yoluyla omurilige iletilmesini saglamaktir. Reseptoriin nasil aktive edildigi
bilinmemektedir. Ancak, stimulus reseptor membraninin yapisini degistirerek
onun depolarize olmasini saglamakta ve primer afferent sinir lifinde aksiyon
potansiyeli  olusturmaktadir. Bazi olgularda bu, membranin mekanik

deformasyonu sonucu olusabilir. Diger olgularda ise doku hasari, reseptor
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membraninin 6zelliklerini etkileyen bazi kimyasal maddelerin salinmasina neden
olur. Bu kimyasal maddeler potasyum iyonlar1, bradikinin, substance P veya diger
peptidler, prostaglandinler ve bunlarla iligskili bilesikler, seratonin gibi

maddelerdir.

2.2.3.2. Hiperaljezi ve Sensitizasyon

Reseptor aktive oldugunda fonksiyonel degisiklikler olusur. Doku hasari
hem yaralanma bolgesinde (primer hiperaljezi) hem de gevresindeki bolgede
(sekonder hiperaljezi) hiperaljeziye neden olur. Bu, agri esiginde diisme,
normalde agri1 olusturmayan (nonnoxious stimiilus) stimiilusun agriya neden
olmasi (allodynia) ve agrili stimiilusa kars1 asir1 cevaba (hiperpathia) neden olur.
Sensitize olan reseptor esik cevapta azalma, esik degerin iistiindeki stimiilusa
cevapta ve spontan aktivitede artma gosterir. Sensitizasyon ve hiperaljezinin
mekanizmast bilinmemekte, bu konuda hem santral hem de periferik

mekanizmalar sorumlu tutulmaktadir.

2.2.3.3. Visseral Agri iletimi

Organlarda ve tim diger dokularda (santral sinir sistemi disindaki)
reseptorler tesbit edilmistir. Visseral ve kutaneal reseptorler arasinda onemli
klinik farkliliklar vardir. Visserlerdeki reseptor sayisi cilttekine gore ¢ok daha
azdir ve bu reseptdrler farkli bir aktivasyon sekli gosterirler. Ornegin, mezenterin,
uterus serviksinin veya diger visseral organlarin kesilmesi ve yakilmasi klinik agr1

olusturmazken traksiyon, distansiyon veya iskemi agriya neden olur. Bu agr
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genellikle yaygindir, zor lokalize edilir ve onemli bir otonomik komponenti
vardir. Visseral agr ile ilgili bilgi omurilige otonom liflerle, en siklikla sempatik
liflerle (B lifleri) tasinir (duyusal lifler sempatik efferentlerle birlikte seyreder).
Bunlar, arka boynuzda somatik afferentlerle ayni bolgeye gotiiriiliir. Visseral
reseptorler omurilikte bir ¢ok spinal segmentte genis bir dagilim ve genis bir
reseptif alana sahiptir. Bu durum visseral agrinin kesin olarak lokalize edilmesini
Onler ve yansiyan agri1 fenomenini aciklayabilir. Torasik ve lomber arka boynuz
hiicrelerinin %75'1 hem visseral hem de somatik afferentlerden birbirine yakin
gelen bilgiyi alir. Visseral afferent input bir kez arka boynuza ulasinca, bundan
sonraki iletim ve gidis somatik iletimle ayni1 genel kalib1 izler. Yine de, iletimin
karismasi enderdir. Ornegin, spinal olarak uygulanan bazi analjezik ajanlar
somatik (sicak veya tail-flick) ve visseral agr iletimine kars1 (intraperitoneal asit)
farkli analjezi sekli gosterir. Bu durum, input hakkindaki bilginin farkli

transmitter maddeler tarafindan iletildigi fikrini olasi kilar.

2.2.3.4. Primer Afferent iletim (Somatosensory Sistem)

Ust merkezlere cikan (ascending) yollarin birinci ndronlarmi iki tip

afferent sinir olusturur.

Mekanoreseptorlerden orjin alan, miyelinli, kalin lifler: A-alfa ve Abeta

lifleri.

Serbest sinir uglarindaki spesifik agr1 reseptorlerinden orjin alan, ince,
miyelinli A-delta ve miyelinsiz C lifleri. Periferik sinirlerde, miyelinsiz lifler

miyelinli liflerin ti¢ kat1 fazladir.
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2.2.3.5. Kalin Lifler ve Gorevi

Genis capli (kalin), iletim hiz1 yiiksek olan A-alfa afferent lifleri esas
olarak agr1 olusturmayan (nonnoksious) stimiiluslari iletir. Bu reseptor-sinir
tinitesi, karakteristik olarak yalnizca diisiik esik degerli mekanoreseptorlerin

stimiilasyonuna cevap verir.

Bu lifler, lemniskal ve neo-spinotalamik sistemin orjinini olusturur. Birinci
ndronlar ciltten orjin alir, hiicre govdeleri arka kok ganglionundadir, omurilige
arka boynuzdan girer ve ii¢ ana ¢ikan yolu izler: Ayni taraftaki dorsal lemniskal
traktus, dorsolateral traktus ve karsi taraftaki ventrolateral (neospinotalamik)

traktus.

Dorsal lemniskal traktus igindeki lifler bulbustaki Gracile ve Cuneate
niikleuslarda (ikinci ndron) sonlanir. ikinci noronlar orta hatti gegerek medial
lemniscusu olusturur ve talamusun ventrobazal niikleusunda sonlanirlar. Ugiincii

noronlar somatosensoryal kortekse yayilir.

Dorsolateral traktusu olusturan lifler degisik yiiksek spinal seviyelerde
(ikinci noéron) sonlamir. Ikinci ndronlar1 orta hattt gegerek ventrolateral
(neospinotalamik) traktus ve medial lemniscusa girerek talamusta sonlanir.

Talamustan ¢ikan ii¢lincli noronlar kortekse yayilir.

Ventrolateral traktus: Bazi lifler arka boynuz icine girdikleri noktada
sinaps yaparak (ikinci noron) hemen orta hattt geger ve ventrolateral

(neospinotalamik) traktusu olusturur.

33



Bu sistemle beyine gelen uyari diskriminatif olarak algilanir. Beyin,
dokunma, 1s1, pozisyon ve lokalizasyon hakkinda ayr1 ayr1 bilgi sahibi olur. Bu
sistemle tasman uyarilar agr1 uyandirmamasina karsin agrili stimiilus tarafindan
aktive edilen kiigiik liflerden gelen uyarinin modifiye edilmesi (degistirilmesi)

icin bilgi verir (4,6).

2.2.3.6. ince Lifler ve Gorevi

Iki tip kiigiik capl (ince) sinir lifi, primer olarak agrili uyarmin (noksious
stimiilus) santral merkezlere iletiminden sorumludur. Bunlar miyelinli A-delta ve

miyelinsiz C lifleridir.

Bu reseptor-lif iinitesi aktivasyon ig¢in yiiksek bir esik deger ve yavas
iletim hizina sahiptir. Miyelinli A-delta liflerinin bir kismi orta veya diisiik

siddetteki stimiilus tarafindan bile aktive edilebilir.

Yiiksek esik degerli reseptorlerin yer aldigi miyelinsiz C lifleri, siddetli
veya zarar verici tekrarlayan stimiiluslarla aktive edilir. C liflerinin bir kismi
yalnizca tek bir stimiilusa (6rnegin, asir1 sicak veya ciddi mekanik deformite)

cevap verir.

Bazi yiiksek esik degerli C lifleri daha az spesifiktir ve polimodal 6zellik
gosterir. Bunlar bir ¢cok farkli stimiilus ile aktive edilebilir, 6rnegin; biiyiik 1s1
degisiklikleri, siddetli sicak veya soguk, mekanik distorsiyon veya kimyasal
irritanlar. Agrinin lokalizasyonu zayiftir. Bu son reseptor iiniteleri akut agrinin
iletimine yardimcidir ve hizla adapte olurlar. Persistant agrida Onemli bir

mekanizma olusturmazlar.
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Bu ince afferent lifler paleospinotalamik sistemin orjinini olusturur. Ince
lif- reseptor tniteleri (A-delta ve C lifleri) birinci nérondur, hiicre govdeleri arka
kok ganglionunda bulunur. Arka boynuza girdikten sonra dallara ayrilarak sinaps
yaparlar (ikinci néron). Bir ¢ok sinapstan sonra ikinci noronun lifleri orta hatti
gecer (bir kism1 ayni tarafta yukari ¢ikar) ve ventrolateral kolonda yukar1 dogru
cikarak beyin sap1 (bulbus), orta beyin ve talamusa (ventrobazal niikleus) ulasir.
Bir ¢ok kaynaktan gelen impulslar talamusta birbirine yaklasir. Ugiincii néronlar

talamustan kortekse yayilir.

Bu lif sistemi tarafindan beyine iletilen uyarilar bir agr1 deneyiminin elde
edilmesini saglar. A-delta liflerinin aktivasyonu, keskin, lokalize bir agr
olustururken, C liflerinin tekrarlayan agrili stimiiluslarla aktivasyonu, lokalize

edilemeyen, dayanilmaz, siddetli agriya neden olur (51,52).

2.2.3.7. Arka Boynuzun Anatomi ve Fizyolojisi

Omuriligin arka boynuzu hiicre tiplerine, afferent baglantilara ve
histokimyasal 6zelliklerine gore laminalara ayrilir. Arka boynuz gri maddesi,
birinci ndronlarin ¢ogunun snaps yaptigr bolgedir. Rexed, arka boynuzu 10
laminaya ayirmistir ve bu laminalarda spesifik reseptor - sinir lifi iinitelerini

tanimlamistir.

Lamina I. En dis (marjinal) tabakadir, esas fonksiyonu kii¢iik ¢apli afferent
liflerden gelen agrili impulslar1 almaktir. Arka boynuzun bu tabakasi ¢ok az
sayida biiyiik hiicre igerir. Bu hiicreler, cilt yanig1 veya ezilmeyle (mekanik basi)

olusan, A-delta ve C lifleri ile iletilen uyariy: alirlar. Bu hiicreler ayn1 zamanda A-
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alfa ve A-beta liflerinden gelen (6zellikle, diisiik esik degerli mekano -dokunma-
ve termoreseptorlerden gelen) agr1 olusturmayan diger hizhi iletimli impulslar1 da
alirlar. Ancak, hizli iletimli impulslarin ¢ogu, arka boynuzu sinaps yapmaksizin

direkt gecer ve dorsal kolonda yukari ¢ikar.

Lamina Il ve III. Kiigiik hiicreler iceren bu tabakalar substantia gelatinosa
olarak adlandirilir. Ciltten gelen bir ¢ok afferent lif bu bolgede sonlanir. Bu bolge
ile iist ve alttaki tabakalar arasinda bir ¢ok baglanti vardir. Wall ve Melzack
tarafindan tanimlanan bu iki tabaka, duyu sinirlerinin getirdigi uyarilarin beyine
iletilmesini saglayan lamina V' teki T hiicrelerine uyar1 gegisini diizenleyen bir ara
sistemdir. Substantia gelatinosa sistemi T hiicreleri lizerinde frenleyici bir etki
gosterir ve inhibitér bir mekanizma gibi hareket eder. Substantia gelatinosa

hiicrelerinin aktivasyonu sonucu sunlar olusur:

1 - Kiiciik capli A-delta ve C liflerinin uyarilmasi, substantia gelatinosa
hiicrelerini inhibe eder, substantia gelatinosanin outputu (frenleyici etkisi) azalir,
T hiicreleri iizerindeki frenleyici etki azalir ve bdylece T hiicreleri, inhibe

edilemez veya ¢ok daha aktif hale gelir.

2 - Bunun tersine, kalin liflerin uyarilmasi, substantia gelatinosa
hiicrelerini stimiile eder, substantia gelatinosanin outputu (frenleyici etkisi) artar,
T hiicreleri lizerindeki frenleyici etki artar ve bdylece T hiicrelerinin uyariy1 alma

yetenegi veya diger stimiiluslara reaksiyonu azalir.

Lamina IV. Bu hiicre tabakasi kii¢lik lokalize cilt alanlarindan gelen, agri

olusturmayan duyusal impulslar1 tasiyan, kalin kutaneal afferent lifleri alir.
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Hiicreler, nazik bir cilt basis1 ve miyelinli A-beta liflerinin stimiilasyonu ile eksite
edilirler. Bu hiicreler diisiik bir esik degere sahiptir ve nazik stimiiluslara cevap
verir. Agrili stimiilus veya A-delta ve C liflerinin aktivasyonu bu hiicreleri aktive

etmekte yetersiz kalir ve gergekte bu hiicreleri inhibe eder.

Lamina V. Bu tabakadaki hiicreler bir ¢ok kaynaktan gelen uyarilar alir.
Ozellikle agrili stimiiluslara kars1 ¢cok hassastirlar. Bu hiicreler visserler, kaslar,
kan damarlar1 ve derin dokulardan kiigiik ¢apli, yavas iletim hizli A-delta ve C
lifleri ile gelen uyarilar1 alirlar. Bu nedenle lamina V visseral duyusal uyarilarin
ulastigi omurilik noktasi olarak kabul edilir. Bu hiicreler hem substantia
gelatinosa hem de iist merkezlerle iliski igindedir. Spinotalamik traktuslarin

orjinini biiylik oranda bu hiicreler olusturur.

Dokunma, A-alfa lifi reseptor hiicrelerini uyarir ve ayni zamanda bu
laminadaki hiicreleri eksite eder. Stimiile edildiginde lamina V hiicrelerini
etkileyen cilt reseptor alanlari, genistir ve cevabin tipine bagli olarak ii¢ zona
ayrilabilir. Merkezden veya stimiilus bolgesinin i¢ noktasindan gelen stimiiluslar,
lamina V hiicrelerinde siddetli eksitasyon olusturur ve stimiilusun siddeti ile artan
bir atesleme vardir. Reseptor cevresindeki kutaneal bolgenin ayni derecede
stimiilasyonu, esas duyusal impulsun ya stimiile ya da inhibe olmas1 ile
anlagilabilir. Daha periferden gelen stimiiluslar inhibisyonla anlasilir. Lamina V
hiicreleri, feed - back impulslar1 gibi beyinden inen (descending) tonik impulslar

da alir.

37



Bu hiicrelerin (T) outputu ¢ikan yollar iizerinde bir afferent son ana
impulstur ve hiicreler transmisyon hiicreleri olarak adlandirilir. T hiicreleri

output'u agrinin santral algilanmasinda temel veya bir anahtar rolii oynar.

Lamina VI. Bu tabakadaki eksitasyon ve cevaplar biiyiik oranda agrisiz
stimiiluslarla ilgilidir. Genis ¢apli A-beta ve gama lifleri bu tabakada sonlanir.
Kas, tendon ve eklemlerden gelen proprioseption duyusu bu liflerle tasinir.
Hareket bu tabaka hiicrelerini aktive eder. Visseral duyular da bu tabakada

algilanir.

Lamina VII - IX. Bu laminalar 6n boynuzun pargasidir. Bu hiicreler agri

iletimini saglayan ¢ikan (ascending) yollara katilir.

Lamina X. Bu tabakada hiicreler santral kanal etrafinda konsantre olmustur
ve yiksek siddedteki stimiiluslara cevap verirler. Bu hiicreler, omurilikte
nosiseptif bilgiyi beyine getiren multisinaptik bir zincir olusturur.

Laminalar iizerinde ila¢ etkileri

Morfin laminaya spesifik bir laminar etkiye sahiptir. Lamina | ve lamina V
hiicreleri arasindaki iletim {izerinde ve bunlarin spontan aktivitesinde supresyon
olusturur (bu iki etki agriya cevap olarak bilinir). Ayn1 zamanda I ve V' te agrili

uyariy1 izleyen uyarilmig aktivitede de bir supresyon vardir. Lamina IV ve VI

etkilenmez.

Azot protoksit, Lamina V hiicrelerinin spontan aktivitesini suprese eder,

ancak lamina VI hiicrelerinin aktivitesini artirir.
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Ketamin, lamina I ve V hiicrelerinin spontan aktivitesini %28 - 43

oraninda, uyarilmis aktiviteyi de %44 - 65 oraninda suprese eder. Bu ilacin

analjezik etkisinin bir boliimii olarak kabul edilir (50,51,52).

2.2.4. Santral Norofizyolojik Agr1 Mekanizmalari

Periferik mekanizmalardan gelen duyusal uyarilar, bu uyarilar
degerlendiren ve uygun cevap olusturan bir ¢ok beyin merkezine iletilir. Bunun
sonucunda impulsu agr1 olarak tanimak i¢in duyusal impulsa bir nitelik
kazandirmak ve organizmanin kendisini korumasini saglamak amaciyla ii¢ major

psikolojik (beyin) mekanizma aktive edilir.

Duyusal diskriminatif boyut (Stimiilusun lokalizasyonu, siiresi, siddetinin

algilanmasi)

Agrinin bu boyutu talamusun ventrobazal niikleusunda olusturulur. Kalin
liflerle (A-alfa) iletilen afferent uyar1 neospinotalamik yolla yukari ¢ikar ve
talamusun bu boélgesine iletilir. Stimiilusun lokalizasyonu, siiresi ve kantitatif
ozellikleri hakkinda ilk enformasyon burada yapilir. Ventrobazal niikleustan ¢ikan
enformasyon santral sulkusun posteriorunda somatosensoryal kortekse (Brodman'

m [ - Il no' lu sahalan) iletilir.

Motivasyonal-affektif boyut (Hissi davranisin belirlenmesi, emosyonel

komponent)

Agr1 deneyimleri tektir. Duyusal uyariya anlam ve Onem serebral

mekanizmalar tarafindan verilir. Genellikle, zihinsel dikkati, normal cevabi
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degistiren, diisiince ve davranisi bozan agrili stimiilasyonun olusturdugu hos
olmayan duruma duyusal bir nitelik verilir. Kisi nedenden kaginmak ve agriyi
durdurmak amaciyla aktivite igine itilir. Agrimin bu yoniine hizmet eden
norofizyolojik mekanizma, spinal T hiicrelerinden gelen ¢ikan impulslarla baslar,
omuriligin anterolateralinde lokalize olan paleospinotalamik ve paleospinobulber
traktuslara ait ikinci noronlar tarafindan tasinir. Bu yollar mediiller retikiiler
formasyo ve orta beyinde gri maddede sonlanir. Genis somatik ve visseral
reseptor alanlar, gérme ve isitme gibi 6zel duyusal sistemlerden gelen diger bir
cok somatosensoryal lif bu boélgelerde birlesir. Bu alanlardan ¢ikan lifler iki

sisteme girer:

1 - Talamusun medial intralaminer niikleuslari. Bu niikleuslardan ikisi
(parafasikiiler ve santral niikleuslar) oncelikle agr ile ilgilidir. Bu niikleuslarin
stimiilasyonu anksiete ile birlikte hos olmayan, lokalizasyonu zayif bir duyu
olusturur. Beraberinde korkuya benzer cevaplar ve kagmma davranisi ortaya

¢ikar. Bundan sonra iletim {li¢lincli néronlarla korteks ve limbik sisteme iletilir.

2 - Limbik sistem. Bu santral elemani1 hipotalamus olan bir¢ok subkortikal
yapidan olusur. Limbik sistem, anterior talamus, amigdal niikleus (niikleus
amigdale), hipokampus ve bazal ganglionlar1 igerir. Bu yapilar bir duyunun
affektif (hissi) niteligini verir; duyunun hos olan veya hos olmayan niteligi ile
1sdirap ¢ekme ve Odiillendirme siirecini limbik sistem ayarlar. Hafiza biiyiik
Ol¢iide aktive edilir ve enformasyon kaydedilir. Bundan sonra her kisinin agr
duyusuna kars1 tavir ve hissi belirlenir. Bunun iizerine agrili stimiilasyona gore

¢ekinme ve kaginma davranisi olusturulur.
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Kognitif (biligssel) boyut (Agrinin degerlendirilmesi ve motor cevabin

belirlenmesi).

Kortikal aktivite duyuya entellektiiel bir boyut kazandirir. Duyusal uyari
secilir ve bir spesifik dikkat siliresi enformasyon islemine verilir. Olas1 koruyucu
veya uzaklastirict stratejiler belirlenir, sonuglar 6zellikle gegmis donemlerdeki
deneyimler degerlendirilir. Tiim bunlar, agr1 deneyimine nitelik kazandiran ve en

iyi stratejinin olusturulmasi igin bir kararin verildigi entellektiiel islemlerdir.

Frontal korteks ve iliskili oldugu beyin alanlar1 bu zihinsel islemlerde ve

motor mekanizmalar tarafindan olusturulan cevabin belirlenmesinde santral bir rol

oynar (50,52).

2.2.5. Agriya Cevap

Motor Mekanizmalar: Sinir sisteminin bir ¢ok seviyesinde agriyla ilgili
deneyim her biri spesifik bir korunma amacina yonelik degisik motor cevaplar
uyarir. Agr1 reaksiyonu istemli ve istemsiz olarak ikiye ayrilabilir. Istemli
reaksiyonlar: sozle ifade etmek, yiiz ifadesi, geri ¢cekme (yoksunluk) hareketlerini
icerir. Istemsiz reaksiyonlar ise otonomiktir, vaskiiler, visseral ve endokrin

cevaplari igerir.

Spinal seviyede segmental refleksler uyarilarak fleksiyon veya geri cekme
hareketi olusturulur. Medullada kardiyorespiratuar degisiklikler uyarilir.
Hipotalamusta hipofizer hormonlarin salinimi uyarilir. Hipotalamus sempatik sinir

sistemini de uyarir, 6fke ve korku ifadesini olusturur. Retikiiler formasyoda
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uyaniklik hali olusturulur. Orta beyin, beyin ve talamus istirap ¢eken bir yiiz

ifadesini olusturur. Limbik sistem bir ¢ok davranis bi¢imini sekillendirir.

Multiple kapi teorisinin uyarlanmasi: Periferik stimiilus sinir sisteminin
tiim seviyelerinde; omurilikte dorsal kolonda, retikiiler formasyoda, talamusta,
limbik sistemde ve kortekste degistirilir. Cikan liflerin yaptiklar1 her sinapsta bir

kap1 kontrolii olusur ve bunu multiple kap1 kontrol teorisi destekler.

Kap1 kontrolii; farkli kaynaklardan gelen afferent impulslar ile inen
(descending) impulslar arasinda etkilesim saglayarak, son karakterin
olusturulmasi veya santral olarak algilanan impulsun degistirilmesini saglar. Kap1
kontroliinden sonra impuls beyinin sinirsel islemine tutulur, uygun cevap ve

motor mekanizmalar ancak bundan sonra belirlenir.

Kap1 kontrol teorisi tiim agr1 tiplerini iyi agiklayamaz. Bu teori nosiseptif
mekanizmalar ve akut agriya iyi uyar ancak, kontrol mekanizmalar1 degisiklikler
gdsteren uzun siireli agr tiplerini aciklamakta yetersiz kalir. Ust merkezlerden
inen (descending) inhibitdr yollar noradrenerjik, seratonerjik ve enkefalinerjik

mekanizmalar1 igerir (51,52).

2.2.6. Agrimin Opioidler Tarafindan Hafifletilmesi ve Kontrolii

2.2.6.1. Agrimin Dogal Modiilasyonu (Hafifletilmesi)

Agrinin algilanmasinda yer alan, limbik sistem, periakuaduktal yapilar,
omuriligin arka laminalar1 spesifik agri reseptorleri icerir. Bunlar opioid ve

bunlarla iliskili ilaglarin stereospesifik baglanma yerleridir. Bu ilaglara 6zel birden
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fazla tipte reseptor bulunur. Bu reseptorlerde iletim endojen opioidler veya

endorfinler tarafindan saglanir.

2.2.6.2. Opioid Reseptorler

Opioid ilaglar ve endojen opioidlerin santral sinir sistemi ve diger
organlarda baglandigr spesifik bdlgelerde bu reseptorlerin - bulundugu
gosterilmistir. Bunlar morfin ve enkefalinlerin baglanmasi igin farkli ozellikler
gosterir. Santral sinir sisteminde bes tip opioid reseptorii izole edilmistir: mii (u),
kappa (k), sigma (s), delta (d) ve epsilon (e). Opioid antagonist naloksan tiim bu
reseptorlere baglanir. Bir ajan opioid reseptorlerde agonist, antagonist veya

agonist - antagonist etki gosterebilir.

2.2.6.3. Reseptorlerin Major Fonksiyonu

Mii reseptorii: Supraspinal analjezi, solunum depresyonu, 6fori ve fiziksel
bagimlilikla ilgilidir. Bu reseptorii etkileyen opioid ajan morfindir.

Kappa reseptorii: Spinal analjezi, miyosis ve sedasyonla ilgilidir. Bu
reseptorii etkileyen opioid ajan ketosiklazosindir.

Sigma reseptorii: Eksitasyon, disfori, halusinasyonlar, respiratuar ve

vazomotor stimiilasyonla ilgilidir. Bu reseptorii etkileyen opioid ajan SKF

10047'dir.

Delta reseptorii: Kesin olmamakla birlikte davranis hali (tavri) ile ilgilidir.

Bu reseptor enkefalin tarafindan etkilenir.
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Epsilon reseptorii: Beta - Endorfinin bazi etkileri diger endorfinlerden
farklidir ve digerlerinden farkli bir reseptorii etkiler. Bu reseptor epsilon

reseptoridir.

2.2.6.4. Endojen Opioidler

Endojen oioidler peptid yapisindadirlar ve bir ¢ok sinirin aksonu ig¢inde
tiretilirler. Aksonda ii¢ farkli polipeptitten (propeptid) aktif peptid sekilleri
olusturulur. flk izole edilenler Met-enkefalin ve lev-enkefalindir. Daha sonra
endojen opioid agonist etkili en 6nemli endojen opioid b -endorfin ile leucine
enkefalin ve methionine enkefalin bulunmustur. Bunlar opioid olarak morfinden

20 - 30 kez daha etkilidirler. Etkileri naloksanla geri ¢evrilebilir.

Enkefalinler primer afferent transmisyonu muhtemelen hem presinaptik
hem de postsinaptik inhibisyon olusturarak etkiler. Bu basit bir sistem degildir,
beyin ve omurilikte yer alan multiple opioid reseptor bu etkiden sorumludur. Bu
reseptorler farkli fonksiyonlara sahiptir, farkli agrili stimiiluslara karsi, farkli
opioid agonistlerin degisik potansiyelleri tarafindan uyarilirlar. Ornegin, morfin
bir mii agonistidir, intratekal olarak termal, visseral kimyasal ve elektriksel agrili
stimiilasyona kars1 esit bir etki gosterir. D-ala-D-leu (DADL) enkefalin bir delta
agonistidir, bir hot-plate testi olarak tail-flick testinde 1,5 kez daha etkilidir (her
ikiside termal nosiseptif testlerdir, biri spinal reflekstir, digeri davranis testi ile
birliktedir). Beta endorfin (mii-delta) somatik termal stimiilusa karsi visseral

kimyasal stimiilusa gore onbes kez daha etkindir.
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Endojen opioidlerin dagilimi: Beta endorfin sinirli bir dagilim gosterir.
Biiyilik oranda orjinini hipotalamustan alir ve periakuaduktal gri madde, hipofiz,

limbik sistem ve medullaya dagilir.

Enkefalinler ve dynorfinler santral sinir sisteminin her yerine dagilmistir

ve baslica bulunduklar1 yer internéronlardir. Endojen opioidler:

1 - Agrinin algilanmasi ile ilgili bolgeler (omurilik arka boynuzunda

Lamina I, 1l ve V, talamus ve periakuaduktal gri madde),

2 - Hissi davranigin ayarlandigi bolgeler (limbik sistem, amigdal niikleus,

hipokampus ve serebral korteks),

3 - Otonom sinir sisteminin regiile edildigi bolgelerde bulunur.
Dynorfinler proenkefalin B (prodynorphin) propeptidinden olusturulan aktif
peptidlerdir, agrinin hafifletilmesinde etkili olduklar1 diisiiniilmektedir, enkefalin

igeren sinirlerle birlikte bulunur.

Elektrolitlerin rolii: Sodyum ve diger iyonlarin konsantrasyonu opioid ve
benzeri ilaglarin reseptdre afinitesini etkiler. Fizyolojik konsantrasyonlardaki
sodyum kloriir (Serum fizyolojik) opioid agonistlerin baglanmasini azaltir ancak

antagonistlerin baglanmasin artirir (52).

2.2.7. Diger Norotransmitterler (Arka Boynuz Norokimyasi)

Arka boynuz i¢inde laminar dagilim gdsteren bir ¢ok ndrokimyasal madde

tesbit edilmistir. Bunlara 6rnek olarak; Substance P (P maddesi), enkefalin,
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somatostatin, vazoaktif intestinal peptid, seratonin (5-HT), norefinefrin, dopamin,

glisin, GABA, norotensin ve floride rezistan asit fosfataz verilebilir.

P maddesi: P maddesi muhtemelen primer afferent transmitter olarak
fonksiyon goriir. Termal agrili uyaran verilen hayvanlarda yapilan deneysel
caligmalarda, omurilikte P maddesinin capsaicin ile tiiketilmesiyle analjezi
olustugu gosterilmistir. Ancak bu hayvanlarda iiriner inkontinans gelismistir. P
maddesi, primer (periferik) afferent sinirlerin terminal uglarinda bulunur ve agri
iletiminde kimyasal mediatorlerden biri olarak rol oynar. Omurilik néronlar1 P
maddesi tarafindan agrili stimiilusta oldugu gibi uyarilir. Arka boynuzda P
maddesinin salinimi opioidler tarafindan bloke edilir. Amigdal niikleus,
periakuaduktal gri madde ve raphe niikleusu P maddesinden zengin olan
bolgelerdir. Omurilikte P maddesi ve enkefalin iceren sinir terminalleri arasinda
yakin bir iliski vardir. Bu nedenle, morfin ve diger opioidler omurilik seviyesinde

P maddesinin salinimini inhibe eder.

Paradoksal olarak, P maddesi kisithh bir doz smirinda analjezik etki
gosteriyor gibi goriinmektedir. Eger duyusal sinir reseptorleri yiiksek dozda P
maddesi ile aktive edilirse, hiperaljezi olusur. Inen kontrol sistemleri (P maddesi
ile aktive edildi ise) ile farmakoloji arasinda kompleks bir etkilesim sonucu
analjezi gelisebilir. Analjezik etki sinir terminallerinin aktive edilmesi ve endojen

opioidlerin salinmasina bagl olarak indirekt olarak olusabilir.

Bradikinin: Agriy1 provoke eden bir diger maddedir. Agr1 olusturan en
potent maddelerden biri gibi goriinmektedir. Bradikinini olusturan esas hiicre
grubu hipotalamusta yer alir.
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Somatostatin: Bu norotransmitter agrinin transmisyonunda major bir rol
oynar. Miyelinsiz duyusal sinirlerde (C lifleri) bulunur ve P maddesinin etkisini
bozabilir. Agrili stimulus tarafindan aktive edilen arka boynuz noronlarini

deprese eder ve etkisi opioidlere benzer. Etkisi naloksan tarafindan revers

edilebilir.

Seratonin (5-hidroksitriptamin) ve norepinefrin: Bu ndrotransmitterler
genis bir dagilim gosterirler. Bir agr1 inhibitorii (supresorii) olarak rol oynar ve

inen inhibitdr sistemin etkisini artirirlar.

Norotensin: Bir agr1 inhibitoriidiir ve ndronal ateslenmeyi inhibe ederek

analjezi saglar (50,51).

2.2.8. Cikan (Ascending) Agn fletim Sistemi

Agr duyumlan kiiciik capli primer nosiseptorler; afferent A-delta ve C
lifleri ile taginir. Bu lifler arka kok sinirleri icinden omurilige girerler ve lamina I
(marjinal) ile lamina IlI'de (substantia gelatinosa) sinaps yaparlar. Afferentlerin
dagiliminda bir farklilik (ayrim) olusur, agriy1 tasiyan nosiseptif lifler lamina Ila
(dista), nonnosiseptif lifler lamina II (daha icte) sinaps yapar. Iste bu esnada,
lamina II'deki (nonnosiseptif) hiicrelerden gelen stimiilus siddeti ile iligkili olarak
primer afferent agri noéronlarinin terminalinde (A-delta ve C lifleri) bulunan
norotransmitter P maddesi uygun miktarlarda salinir. Ayni1 anda, negatif bir
feedbeck halkasi yoluyla interndronlardan da enkefalinler salinir. Bu daha ytiksek

merkezlere agrmin iletimini hafifleten veya azaltan presinaptik inhibitoér bir
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etkidir. Segmental seviyede bu baslangigtaki modiilasyon (agrinin hafifletilmesi)

endojen opioid zincir olarak adlandirilir.

Bu nérotransmitter sistemi kapi1 kontrol mekanizmasi ile uyumludur. Kalin
A lifleri ile tasinan, diisiik esik degerli mekanoreseptorlerin stimiilasyonundan
gelen duyusal uyar1 transmisyon kapisini (spinal kapi) kapatarak agri iletimini
inhibe eder. P maddesi ve enkefalin arasindaki norotransmitter dengesi agriy1

antagonize edici molekiiler transmitter mekanizmay1 belirler.

Kap1 kontrol sistemine gore; lamina II hiicrelerinin (nonnoksious)
stimiilusu ile spinal kap1 kapatilir (SG inhibe edilir) ve ayn1 anda enkefalinlerin
salimimi stimiile edilir. Bu ince liflerden P maddesinin salinimini inhibe eder.
Enkefalinlerin baslangigtaki bu {stiinliigli uyarinin ince lifleri de etkilemesi
(yliiksek esik degerli reseptorlerin de etkilenmesi) ve biiyilk miktarda P
maddesinin salinimi ile sona erer. ince liflerden salgilanan P maddesi duruma

hakim olarak spinal kapiy1 agar (51,52).

2.2.9. inen (Descending) Supraspinal Kontrol

Agrili uyarmin suprasegmental kontrolii uzun siire 6nce tanimlanmis ve
bazi yollarda norotransmitter komponent gdsterilmistir. Bu sistem, orta beyinin
periakuaduktal gri maddesinde bulunan enkefalin ve seratonin igeren hiicreler ile
meduller rafhe niikleusun aktive edilmesini saglar. Bu inhibitdr ndrotransmitterler,
inen dorsolateral funikulusun lifleri tarafindan tasmir. Bu lifler substantia
gelatinosada (lamina Ila) enkefalin igeren interndronlarla iligkilidir. Bu sistem

endojen spinal opioid zincir olarak adlandirilir.
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Diger inhibitor norotransmitter sistemler, dorsolateral spinal yollarla
omurilik segmentlerine iner. Bu sistemler; kortikospinal, tektospinal, visuo-spinal
ve meduller niikleustan inen yollar igcerir. Bu yollar seratonin, noradrenalin ve
enkefalinleri tasiyarak inhibitor aktivite gosterir. Bu, iskelet kasi aktivitesinin
kontroliiniin bir kopyasidir. I¢inde n boynuz motor hiicrelerini kontrol eden bes

inen yol tanimlanmistir (51,52).

2.2.10. Nosiseptorler ve Sempatik Sinir Sistemi

Nosiseptorlerin aktivitesi sempatik desarjda bir artisa neden olur. Normal
sartlarda bunun tersi dogru degildir: Yani sempatik aktivite nosiseptorlerin desarji
tizerinde etkili degildir. Ancak bazi hastalarda nosiseptorler sempatik sistemin
etkisinde kaliyor gibi goriinmektedir. Bu sartlar altinda olusan agr1 "sympathically

maintained pain (SMP)" olarak isimlendirilir.

SMP, bir ¢ok degisik ortaya ¢ikar, bazen refleks sempatik distrofi veya
kozalji olarak tanimlanir. Ornegin; akut herpes zoster, yumusak doku travmast,
metabolik noropatiler, sinir yaralanmalar1 gibi bir ¢cok agrili patolojilerde sempatik

sinir sistemi aktivitesi temel rol oynar.

Sempatik kokenli agrisi olan hastada (SMP'de) sempatik sistemin anestetik
blokaj1 agriyt ortadan kaldirir. Eger bu hastada 6nceden agrili olan cilt bdlgesi
icine norepinefrin enjekte edilirse agr1 yeniden alevlenebilir. Normal bir doku
icine norepinefrin enjeksiyonu ise agriya neden olmaz. O halde sempatik kokenli
agrida, normalde sempatik sinir uglarindan salgilanan norepinefrin, agriy1 uyarma

kaabiliyeti kazanmaktadir.
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Agrimin bu sekilde olusumu alfa reseptorlerin aktivasyonu ile ilgilidir. Bir
alfa antagonist olan fentolamin sempatik kokenli agrisi olan bir hastaya
verildiginde agriy1 ortadan kaldirir. Bir alfa-2 adrenerjik agonist olan klonidin de
sempatik kokenli agris1 olan hastada topikal olarak uygulandiginda agriy1 ortadan
kaldirir. Sempatik sinir uglarinda yer alan alfa-2 adrenerjik reseptorlerin
aktivasyonu norepinefrin salinimini bloke eder. Bundan dolayr klonidin
norepinefrin  salinimim1  inhibe ederek agriyt ortadan kaldiriyor gibi
goriinmektedir. Selektif bir alfa-1 adrenerjik agonist olan fenilefrin, klonidinle
tedavi edilmis olan alana uygulandiginda agrinin yeniden alevlenmesine neden
olur. Bu klinik bulgular, SMP'de alfa-1 adrenerjik reseptorlerin primer rol
oynadigin1 desteklemektedir. Bu durum, alfa-1 reseptorlerin bosalmasi sonucu
nosiseptorde norepinefrine karst bir sensitivite gelistigi hipotezini ortaya
koymaktadir. Belki de nosiseptorde fenotipik bir degisiklik olmakta ve nosiseptor
norepinefrine karsi anormal bir sensitivite kazanmaktadir. Alternatif bir hipotez de

nosiseptorler tizerinde alfa-2 inhibitdr reseptorler gelistigi seklindedir.

Sempatik kokenli agrida, alfa-1 adrenerjik reseptorlerin eksitasyonunu
azaltan veya ortadan kaldiran uygulamalar bagarili olur. Sempatik ganglionlarin
blokaji efferent yolu elimine ettigi igin etkilidir. Klonidinin topikal olarak
uygulanmasi, alfa-2 reseptorleri aktive ederek sempatik sinir uglarindan
norepinefrin salinimi bloke ettigi icin etkilidir. Alfa adrenerjik reseptor
antagonistleri; fentolamin, fenoksibenzamin ve pirazosinin sistemik uygulanmasi

nosiseptorlerin  aktivasyonunu bloke eder. Intravendz rejyonal guanetidin
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sempatik sinir uglarinda norepinefrin depolarini1 elimine ederek nosiseptorlerin

uyarilmasini onler.

Nosiseptorler normalde sempatik stimiilasyona cevap vermezler. Ancak,
aksotomiden sonra bazi liflerin lokal katekolamin uygulamasi ve sempatik
stimiilasyona cevap verdigi goOsterilmistir. Bazi arastiricilar, saglam
nosiseptorlerin katekolaminlere karsi sensitivitif olabilecegini veya sonradan
sensitivite  gelisebilecegini  bildirmislerdir.  Inflamasyonun da  katekol

sensitizasyonuna yol acabilecegi bildirilmistir.

Parsiyel sinir kesisinden sonra, geride kalan saglam nosiseptif liflerin bir
cogunda sempatik stimiilasyona kars1 sensitivite gelisir. Bu etkiler, dikkate deger
olarak alfa-2 antagonistler; yohimbin ve rauwolscine tarafindan antagonize

edilir(50).

2.2.11. Agrimin Karakteri
Agrinin genel olarak 4 karakteri vardir:

1- Kalitesi
2- Lokalizasyonu
3- Siiresi

4- Siddeti
Kalitesi: 1) Batici (bigak saplanir gibi), 2) Yanici, 3) Sanci: kolik, kiint vb.

Lokalizasyonu: Agrinin orjini cilt, derin somatik dokular ve visserlerdir.
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Cilt agrilar: A- D lifleri ile tasinirlar, keskin batic1 agrilardir, iyi lokalize

edilirler.

Derin somatik agrilar: Periost, plevra, periton ve fasia agrilaridir. Bazen

batic1 bazen yanici ozelliktedir. A-D ve C lifleri ile tasinir, lokalize edilmeleri
glctiir.

Visseral agrilar: Genellikle sanci seklindedir. C lifleri ile tasinirlar,

lokalize edilemez ve yansiyan agr1 olarak hissedilirler.
Somatik ve visseral agrilar arasinda belirgin farkliliklar vardir. Bunlar:
Somatik agrilarin lokalizasyonu daha kesindir.

Somatik agriya neden olan bir ¢ok stimiilus visserlerde agri olusturmaz
(6rn. bilingli bir insanda barsagin kesilmesi hi¢ agr1 olusturmazken intestinal
obstriiksiyonun neden oldugu distansiyon siddetli agriya neden olur). Visseral

agrida otonom afferentlere uygulanan stimiilusun tipi 6nemlidir.
Visseral agrilar genellikle yansiyan agri olarak hissedilir.
Agrinin siddeti: Agr1 Keele tarafindan 4 derecede siniflandirilir.
Hafif: Giinliik ¢alismay1 engellemeyen agr1.
Orta: Giinliik ¢alismay1 (okuma veya bir isle ilgilenmeyi) engelleyen agri.

Siddetli (ciddi): Bilinci etkileyen ve visseral reflekslerin dogmasina

(refleks kas spazmi, vazospazm) neden olan agr1.

Cok siddetli: Motor etkileri olan (yerinde duramayacak kadar) veya sokla

sonuglanan agr1.
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Bu giin agr1 derecesinin belirlenmesinde en yaygin olarak kullanilan
yontem gorsel agri skorudur (vistiel analog scala, VAS). Bu uygulamada hasta
hissettigi agriy1 her saat ayr1 ayr1 numaralayarak isaretler, boylece agr1 derecesini

tanimlar. Tedavide son derece yararl bir bulgudur.
Agrinin degerlendirilmesi (0l¢iimii)

Agr1 deneyimleri direkt olarak dlclilemez. Deneyimin 3 boyutu vardir: 1)
Duyusal boyut, 2) Derecesi (evaluative - degerlendirme), 3) Hissi boyut
(affective). Bunlar agrinin; Kkalitesini (niteligini), siddetini ve emosyonel
komponentini yansitir. Bu boyutlar farkli ndrofizyolojik yapilarca belirlenir.
Analjezik ilaglar etkiledikleri bolge ile ilgili agr1 boyutunu degistirir. Ornegin;
narkotikler yalmizca siddeti azaltir, benzodiazepinler siddet veya niteligi
etkilemeden psikolojik komponenti azaltir. Bunlarin tersine lokal anestetiklerle

tam bir sinir bloku olusturulmas: dogum azabin etkilemeyebilir.

Agrlt uyant klinik olarak Olcililemez, ancak bazi durumlarda biiyiik
zorlukla deneysel olarak Olgiilebilir. Doku hasar1 veya reseptdr aktivitesini
belirleyen hig bir biyokimyasal marker (substance P, kan veya spinal sivi endorfin
seviyesi gibi) yoktur. P maddesinin salinimi belirli deneysel sartlar altinda, asir

sicak veya elektriksel stimiilasyon kullanilarak dl¢tilebilir.

Ancak, P maddesi seviyesi ile klinik arasinda bir iligki heniiz
gosterilememistir. Benzer olarak uyarilmis potansiyellerle deneysel agri

olusturulmasina kargin klinik olarak fizyolojik bir iligki kurulamamastir.
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Agriya karsi refleks otonom cevap (hipertansiyon, tagikardi, stres
hormonlar1 salimimi gibi) Olgiilebilir. Bunlarin 6lgiilmesi; cerrahi analjezinin
yeterliligi ve anestezi derinligi hakkinda klinik bilgi verir. Akut postoperatif
agrinin olusturdugu solunum bozuklugu ve diizeltilmesi pulmoner fonksiyon
testleri ile degerlendirilebilir. Bu dl¢iimler pratik degildir ve doku hasar1 disinda,
anksiete, beklentiler veya kiiltiirel durum gibi bir ¢ok faktér hem dl¢liimleri hem
de agriy1 etkileyebilir. Kronik agri ayn1 zamanda hayat kalitesini de etkiler, ancak

bu da biiyiik 6l¢giide subjektif bir degerlendirmedir (50,51,52).

2.3 Med-Storm Pain Monitoring System® (MED-STORM Innovation
AS, Oslo, Norway) Derinin elektrodermal aktivitesi ve iletimini izlemek
amactyla kullanilmaktadir. Ag/AgCl elektrotlar yardimiyla tenar bolge (gilincel
elektrot), hipotenar bolge (6l¢iim elektrot) ve ikinci tiglincii parmak arasi (referans
elektrot) alandan Ol¢lim almir. Deri iletkenlik degiskenligi 66 Hz ve 50 mV

uygulanan bir alternatif akim gerilimiyle 6lgiiliir (48,49).

Deri iletkenlik aktivitesi oOl¢iimiinde saniyede iletkenligi dalgalanmalar
(NSCF) sayisal olarak 6l¢iiliir. Bu dalgalanmalarin belirlenmesi i¢in perioperatif
ortamda > 0.02 mikrosiemens (ms) degisimi kullanildi (5-7). Gelen veri bir
standart seri baglant1 noktas iizerinden monitore bagli ve sonraki analiz i¢in bir

diziistii bilgisayarda devamli olarak izlendi ve kayit altina alind1 (48,49).

Yogun bakim iinitesi (YDYBU)’de izlenen ¢ocuk hastalar bir¢ok agrili
uyarana maruz kalirlar. Agr1 kisa ve uzun doénemde bir¢ok probleme neden
olabilir. Ancak en 6nemli sorun bebegin agri hissini anlamaktir. Birgok agri
skalasmin etkinligi degerlendirilmistir ancak agrinin degerlendirilmesi ve tedavisi

ile ilgili bir gorlis birligine varllamamistir. PAIN (pain assessment in neonates)
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skalasinin uygunlugu yapilan c¢aligmalarda gosterilmistir. Davranigsal ve
fizyolojik parametreler bebeklerde agri1 belirteci olarak sikg¢a kullanilmasina
ragmen siibjektiftir. Agrili uyaran sirasinda sempatik sistem uyarilmasina bagl
duysal terleme meydana gelir. Bunun sonucunda cildin elektrodermal aktivitesi ve
iletimi degisir. SCA (skin conductance algesimeter) tarafindan dlgiilen
iletkenlikteki saniyelik degiskenlikler (pps) pSiemens olarak degerlendirilir. Bu
yontem bebekler ve ¢ocuklarda agrinin objektif degerlendirilmesinde umut vaat

etmektedir(11-17,58).
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma; Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Kardiyoloji ve
Pediatrik Noroloji Bilim Dallari'nca dogumsal kalp hastaligi olan g¢ocuklarin
kateter anjiyografi laboratuvarindaki agri algisinin prospektif degerlendirilmesi
amaciyla planlanildi. Calisma i¢in aile onam formlart dolduruldu ve 123 nolu etik
kurul karar1 alindi. Calismamizin finansal destegi Gazi Universitesi Bilimsel
Arastirma proje biriminin 01-2012-56 nolu karar1 ile saglandi. Calismamizda; 18
Aralik 2012 -21 Mayis 2013 tarihleri arasinda kalp kateterizasyonu yapilan 24
olgu prospektif olarak degerlendirildi. Hastalarin; yas, cinsiyet, viicut agirlig
gibidemografik  verileri  kaydedildikten  sonra,  ekokardiyografi  ve
anjiyokardiyografi tanilar1 belirlendi. Daha sonra agr1 algisinin degerlendirilmesi
i¢in hastalar siyanotik ve asiyanotik olarak tanilarina gore gruplara ayrildilar. Her
iki grupta islem tiirli ve siiresinin yanisira, Med-Storm Pain Monitoring System®
(MED-STORM Innovation AS, Oslo, Norway) ile agr1 algis1 6l¢iimleri yapildi.
Annesinin yaninda, annesinden ayrilip anjio masasma yatirildiginda, genel
anestezi sonrasi lokal anestezi Oncesi ve sonrasi, vaskiiler girisim sirasinda ve
islem sonrasi anjio masasinda(uyanma evresi) ve islem sonrasi anne yaninda

Olctimleri yapildu.

Deri iletkenlik aktivitesi Ol¢limiinde saniyede iletkenligi dalgalanmalar
(NSCF) sayisal olarak ol¢iiliir. Bu dalgalanmalarin belirlenmesi i¢in perioperatif
ortamda > 0.02 mikrosiemens (ms) degisimi kullanildi (5-7). Gelen veri bir
standart seri baglant1 noktas1 iizerinden monitdre bagli ve sonraki analiz i¢in bir
diziistii bilgisayarda devamli olarak izlendi ve kayit altina alind1 (48,49).
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3.1. istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 11.5 paket programinda yapildi.
Kesikli ve siirekli sayisal degiskenlerin dagiliminin normale yakin olup olmadigi
Shapiro Wilk testi ile aragtirildi. Tanimlayict istatistikler kesikli ve stirekli sayisal
degiskenler i¢in ortalama + standart sapma, ortalama =+ standart sapma (en kii¢iik -
en biiyiik), veya ortanca (en kiiglik - en biiyiik) seklinde, nominal degiskenler ise

vaka sayis1 ve (%) bigiminde gosterildi.

Izlem zamanlar arasinda algilanan agri diizeyleri yoniinden istatistiksel
olarak anlamli fark olup olmadigi Friedman testiyle arastirildi. p<0,05 ig¢in
sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Friedman test istatistigi
sonucunun 6nemli bulunmasi halinde farka neden olan izlem zamanlarini tespit
etmek amaciyla Bonferroni Diizeltmeli Wilcoxon Isaret testi kullanildi.

Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0083 icin sonuclar istatistiksel olarak anlamli

kabul edildi.

Her bir izlem zamam igerisinde algilanan agr1 diizeyi ile sirasiyla; yas,
kateter kalma stiresi, kilogram basina diisen ketamin ve dormikum dozu arasinda
istatistiksel olarak anlamli korelasyon olup olmadigi Bonferroni  Diizeltmeli

Spearman'in Korelasyon testiyle arastirildi.

Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0125 i¢in sonuglar istatistiksel olarak

anlamli kabul edildi.

Her bir izlem zamani icerisinde cinsiyete ve siyanotik olup olmadigina

bagl olarak algilanan agr1 diizeyinde istatistiksel olarak anlamli degisimin olup
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olmadig1 ise Bonferroni Diizeltmeli Mann Whitney U testiyle incelendi.

Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0125 i¢in sonugclar istatistiksel olarak anlamli

kabul edildi.

Bu ¢alismada, olas1 tim c¢oklu karsilastirmalarda Tip I hatayr kontrol

edebilmek i¢in Bonferroni Diizeltmesi yapilmistir.
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4. BULGULAR

Arastirmaya yaglart 50 giin ile 16 yil arasinda degisen 24 olgu dahil
edilmistir. Olgularin yas ortalamalar1 53,3+52,9 (ay) olarak saptandi. Olgularin
%45,8'1 erkek, %54,2'si kiz idi. Viicut agirhigr ortalamas: 17,3+£13,0 (kg) idi.
Olgularin %75'1 diagnostik olup, 3 olguda PDA, birer olguda ise sirasiyla; ASD
kapatma, aortik balon valvuloplasti ve pulmoner balon valvuloplasti islemleri
yapilmigtir. Medyan kateter islem siiresi 39,5 dakika olup bu siire 14 ile 90 dakika

arasinda degismekteydi. Olgularin %29,2'si siyanotik idi.

Tablo 6. Olgularin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Degiskenler n=24
Yas (ay) 53,3+52,9
Yas Araligi 50 giin - 16 y1l
Cinsiyet

Erkek 11 (%45,8)
Kiz 13 (%54,2)
Viicut Agirligi (kg) 17,3£13,0
Islem Tiirii

PDA Kapatma 3 (%12,5)
ASD Kapatma 1 (%4,2)
ABVP 1 (%4,2)
PBVP 1 (%4,2)
Diagnostik 18 (%75,0)
Kateter Kalma Siiresi (dk) 39,5 (14-90)
Ketamin Dozu 19,6+8,3
Dormikum Dozu 0,26+0,14
Kilogram Bagina Diisen Ketamin Dozu 1,5+0,6
Kilogram Bagina Diisen Dormikum Dozu 0,02+0,01
Siyanotik 7 (%29,2)
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Hastalarin ekokardiyografik ve kateter anjiografi tanilari Tablo 7 ve 8’de
verilmistir.

Tablo 7. Olgularin EKO Tanis1 Yoniinden Frekans Dagilimi

EKO TANISI Olgu Sayist Yiizde
PDA 7 29,2
ASD (sekundum) 3 12,5
VSD miiskiiler

AD (valvuler) 1 4,2
AVKD 1

AVKD, PDA 1 4,2
AVKD, PS 1

BDT, ASD, PDA, PS 1 4,2

NKB 1

PDA, ASD 1 4,2

PS (valviiler) 1

Pulmoner AVM 1 4,2

TOF, ASD 4,2

TOF, SOL BT SANT, PFO, Mezoaorta 1 472

VSD miiskiiler, PDANKB 1 4.2
Toplam 24 100
Tablo 8. Olgularin Kateter Anjiyo Tanist Yoniinden Frekans Dagilimi

Katerer Anjiyo Tanis1 Olgu Sayist Yiizde
PDA 8 33,3
ASD (sekundum) 3 12,5
VSD miiskiiler

AD (valviiler) 1 4,2
AVKD, PAH

AVKD, PDA 1 4,2
AVKD, PFO, PS (valviiler), PAH

BDT, ASD 1 4,2
NKB(ANA PA idiyopatik hafif dilatasyon)

Opere endarterektomi, VKS'de tromboz 1 4,2
PS (valviiler)

Pulmoner AVM 1 4,2
TOF, Bilateral sant (okliide), Mezoaorta, AY, KAA, PKYF, PAH 1

TOF, Patent sag BT sant, PFO, MAPCA 1 4,2
Toplam 24 100

KAA: Koroner Arter Anomalisi, PKYF: Pulmoner Kapak Yoklugu Fizyolojisi
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Tablo 9’da hastalarin kateter anjiografi islemi evrelerine gore agr1 algilrai
verilmistir. Evrelere gore olgularin algiladiklart agr1 diizeyleri yoniinden
istatistiksel olarak anlamli fark saptandi (p<0,001). Anne yaninda pre-op doneme
gore sirastyla; Citanest ve Femoral IV girisimi yapilan evrelerde algilanan agri

diizeyi istatistiksel anlamli olarak artmaktaydi (p<<0,001 ve p=0,005).

Pre-op anne yani ile post-op anne yani arasinda ise algilanan agr1 esikleri
istatistiksel olarak farkli bulunmadi (p=0,616). Citanest ile Femoral IV girisimi
arasinda, Citanest ile Femoral IV girisimi arasinda algilanan agri esikleri
Bonferroni Diizeltmesine gore istatistiksel olarak benzer bulundu (p=0,059;
p=0,163). Citanest ile post-op anne yani arasinda algilanan agri esikleri
Bonferroni Diizeltmesine gore istatistiksel olarak azalmaktayd: (p=0,023ve

p=0,05).

Tablo 9. Evrelere Gore Olgularin Algiladiklart Agri Diizeyleri

Evreler Algilanan Agn
Anne Yaninda Pre-op 0,15+0,18 (0,00-0,60)"°
Citanest 0,45+0,33 (0,03-1,13)°
Femoral IV Girisim 0,40+0,40 (0,00-1,13)°
Anne Yaninda Post-op 0,26+0,48 (0,00-1,47)
p-degeri a <0,001

a: Friedman testi, b: Anne Yaninda Pre-op ile Citanest arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli
(p<0,001), c: Anne Yaninda Pre-op ile Femoral IV Girisi arasindaki fark istatistiksel olarak
anlamli (p=0,005).

Her bir evre igerisinde yas ile olgularin algiladiklar1 agr1 diizeyleri arasinda
Bonferroni Diizeltmesine gore istatistiksel olarak anlamli korelasyon goriilmedi

(p>0,0125).
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Her bir evre icerisinde kateter islem siiresi ile olgularin algiladiklar1 agri

diizeyleri arasinda Bonferroni Diizeltmesine gore istatistiksel olarak anlamli

korelasyon goriilmedi (p>0,0125).

Tablo 10. Her Bir Evre Icerisinde Yas ve Kateter Kalma Siiresi ile Olgularin
Algiladiklar1 Agr1 Diizeyleri Arasindaki Korelasyon Katsayilar1 ve

Onemlilik Diizeyleri
Yas Kateter Siiresi
r-degeri p-degeri * r-degeri p-degeri *
Anne Yaninda Pre-op 0,164 0,444 -0,009 0,965
Citanest 0,001 0,998 0,147 0,493
Femoral IV Girigim 0,114 0,595 0,180 0,401
Anne Yaninda Post-op 0,255 0,229 -0,002 0,992

a: Spearman'in Korelasyon testi, Bonferroni Diizeltmesine goére p<0,0125 i¢in sonuglar istatistiksel
olarak anlamli1 kabul edildi.

Her bir evre icerisinde (post-op anne yani hari¢) kilogram basina diisen ketamin
dozu ile olgularin algiladiklar1 agr1 diizeyleri arasinda Bonferroni Diizeltmesine gore
istatistiksel olarak anlamli korelasyon goriilmedi (p>0,0125). Kilogram bagsma diisen
ketamin dozu arttikga postop anne yanindaki agr1 diizeyi ise istatistiksel anlamli olarak
azalmaktaydi (r=-0,561 ve p=0,005).

Her bir evre igerisinde kilogram basina diisen dormikum dozu ile olgularin
algiladiklar1 agr1 diizeyleri arasinda Bonferroni Diizeltmesine gore istatistiksel olarak

anlamli korelasyon goriilmedi (p>0,0125).

Tablo 11. Her Bir Evre Icerisinde Kilogram Basina Diisen Ketamin ve Dormikum
Dozu ile Olgularin Algiladiklar1 Agri Diizeyleri Arasindaki Korelasyon
Katsayilar1 ve Onemlilik Diizeyleri

Ketamin Dozu Dormikum Dozu
r-degeri p-degeri * r-degeri p-degeri *
Anne Yaninda Pre-op -0,148 0,500 0,064 0,766
Citanest -0,069 0,755 0,054 0,802
Femoral IV Girisim -0,104 0,638 -0,025 0,907
Anne Yaninda Post-op -0,561 0,005 -0,441 0,031

a: Spearman'in Korelasyon testi, Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0125 icin sonuglar istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.
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Erkekler ve kizlar arasinda pre-op anne yaninda algilanan agr1 diizeyleri

istatistiksel olarak benzer bulundu (p=0,649).

Erkekler ve kizlar arasinda Citanest uygulandiktan sonra algilanan agri

diizeyleri yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p=0,459).

Erkekler ve kizlar arasinda Femoral IV girisim sonrasinda algilanan agri

diizeyleri istatistiksel olarak benzer bulundu (p=0,228).

Erkekler ve kizlar arasinda post-op anne yaninda algilanan agr1 diizeyleri

yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p=0,252).

Tablo 12. Cinsiyet Gruplarina Gére Her Bir Evre Igerisinde Olgularm
Algiladiklar1 Agri Diizeyleri

Evreler Erkek Kiz p-degeri
Anne Yaninda Pre-op 0,15+0,15 (0,00-0,40) 0,14+0,21 (0,00-0,60) 0,649
Citanest 0,54+0,38 (0,10-1,13) 0,38+0,28 (0,03-1,07) 0,459
Femoral IV Girigim 0,46+0,42 (0,03-1,13) 0,34+0,40 (0,00-1,03) 0,228
Anne Yaninda Post-op 0,49+0,64 (0,00-1,47) 0,07+0,10 (0,00-0,27) 0,252

a: Mann Whitney U testi, Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0125 i¢in sonuglar istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.

Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda pre-op anne yaninda algilanan

agr diizeyleri istatistiksel olarak benzer bulundu (p=0,534).

Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda Citanest uygulandiktan sonra
algilanan agr1 diizeyleri yoOniinden istatistiksel olarak anlamli fark yoktu

(p=0,710).

Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda Femoral IV girisim sonrasinda

algilanan agr1 diizeyleri istatistiksel olarak benzer bulundu (p=0,757).
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Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda post-op anne yaninda algilanan

agr1 diizeyleri yoniinden istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p=0,075).

Tablo 13. Asiyanotik ve Siyanotik Gruplarina Cinsiyet Gruplarina Gore Her Bir

Evre Igerisinde Olgularin Algiladiklart Agr1 Diizeyleri

Evreler Asiyanotik Siyanotik p-degeri ®
Anne Yaninda Pre-op 0,12+0,15 (0,00-0,60) 0,22+0,23 (0,00-0,57) 0,534
Citanest 0,44+0,35 (0,03-1,13) 0,50+0,32 (0,13-1,00) 0,710
Femoral IV Girisim 0,40+0,43 (0,00-1,09) 0,38+0,37 (0,03-1,13) 0,757
Anne Yaninda Post-op 0,29+0,46 (0,00-1,47) 0,21+0,56 (0,00-1,47) 0,075
a: Mann Whitney U testi, Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,0125 igin sonuglar istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.
10
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£ 0,7
< 0,6
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%= 0,5
L
) 0.4
<03 1 T
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0,0
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Sekil 4. Asiyanotik ve siyanotik gruplaria cinsiyet gruplarina gore her bir evre

icerisinde olgularin algiladiklar1 agr1 diizeyleri grafigi
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5. TARTISMA

Globalesen diinyamizda tip diinyasinin géz kamastiracak sekilde gelismis
olmasina ragmen bazi1 konularda hala net bir tanim yapilamamis durumdadir.
Gliniimiizde ¢ok sayida agri degerlendirme yontemi bulunmaktadir. Ancak
sensitivite ve spesifitesi yiiksek olan ve klinikte pratik kullanim olanagina sahip
rutin bir yontem yoktur. Uyku uyaniklik paternlerindeki degisiklik, aglama, viicut,
kol ve bacak hareketleri ve yiiz ifadesi gibi davranmigsal cevaplar agri
degerlendirmesinde kullanilmaktadir. Davranissal cevaplar agr1 disindaki bir¢ok
olaydan etkilenirve tamisal Ozelligini azdir. Ayrica agrili uyaranacevap
veremeyecek kadar agir etkilenmis ya da sedatize edilen ¢ocuklarda bu yontem
kullanigli olmamaktadir. Kalp hizi, solunum hizi ve oksijen saturasyonundaki
degisiklikler gibi agr ile iliskili fizyolojik belirteglerin de spesifitesi oldukca

distiktiir.

Son yillarda non-invazive duyarliligi yiiksek bir yontem olan, cevresel
kosullardanveya kardiyorespiratuvar durumdan etkilenmeyen deri iletkenlik
aktivitesi (skin conductance activity) prematiire ve term yenidoganlarda agri
degerlendirmesinde giivenle kullanilmaktadir. Deri iletkenlik aktivitesi yontemi;
strese yanit olarak sempatik sinir sistem ile palmar, plantar ter bezlerinin
uyarilmasinin ve psikogalvanik refleks cevabinin Slgiimiine dayanir. Sempatik
sinir sistemi aktivasyonu ile ter deri ylizeyine salinir ve elektrodermal aktivitesi
artar. Deri iletkenliginindeki bu degisim Olgiiliir. Ter bezleri aktive oldugunda
nemli deri 6l¢lim yapan elektrodun altinda kiigiik bir elektrik akimina izin verir.
Ter kurudugunda ise rezistans artar ve derinin iletkenligi tekrar azalir. Deri
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iletkenlik 6l¢limii {i¢ parametrenin Ol¢lilmesi analizine dayanir; ortalama deri
iletkenlik diizeyi, saniyedeki deri iletkenlik dalga sayis1 ve her bir deri iletkenlik

dalgasinin amplitiidii.

Giliniimlizde kullanimi yayginlasan bir yontem olan deri iletkenlik
aktivitesi Ol¢iimii ile agr1 degerlendirilmesi saglanmaktadir. Yakin zamandaki
calismalar ile palmar terlemenin yenidogan bebeklerde de oldugu gosterilmistir.
Harpin ve Rutter 37 haftalik dogan yenidoganlarda bile palmar terlemenin
oldugunu gostermiglerdir. 29 haftalik dogan prematiire bebeklerden elde edilen
fluktuasyonlarin  Slglimii  ile agr1  degerlendirilmesinin  miimkiin oldugu

calismalarda bildirilmektedir (53).

Agrt kisa ve uzun donemde bircok olumsuz sonuglara neden
olabilmektedir. Cocuklar agrili uyaranlarla gelisen stres maruziyetinde
farmakolojik veya farmakolojik olmayan yollarla agr1 kontrolii saglanma geregi
aciktir. Ancak en Onemli sorun bebegin agri hissinin varligint belirlemektir.
Agriin degerlendirilmesi ve konrolii i¢in glinlimiizde kesin bir goriis birliine
varillamamistir. PAIN (pain assessment in neonates) skalasinin bu
degerlendirmedeuygunlugu yapilan g¢alismalarda gosterilmistir. Davranigsal ve
fizyolojik parametrelerin bebeklerde agri belirteci olarak sik¢a kullanilmasina
ragmen degerlendirme subjektif kalmaktadir. Agrili uyaran ile sempatik sinir
sisteminin uyarilmasiter olusumuna, bunun sonucundada cildin elektrodermal
aktivitesi ve iletiminde degisme ile sonuglanir. SCA (skin conductance

algesimeter) tarafindan iletkenlikteki  saniyelik  degiskenlikler  olgtilebilir
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ve Siemens(pps) birimi olarak degerlendirilir. Bu yontem bebekler ve ¢ocuklarda

agrinin objektif degerlendirilmesinde umut vaad etmektedir(54).

Literatiirde bizim ¢alismamiza benzer bir ¢alisma olmadigindan

sonuglarimizi karsilastirmakta biiyiik zorluklar ¢ektik.

Bizim c¢alismada evrelere gore olgularin algiladiklar1 agr1 diizeyleri
yoniinden anlamli fark saptandi. Anne yaninda pre-op doneme gore sirasiyla;
Citanest ve Femoral IV girisimi yapilan evrelerde algilanan agri diizeyi anlaml
olarak armaktaydi. Islem oncesi ve sonrasi dénemlerde anne yaninda iken
algilanan agr1 diizeylerinin farklt olmamasi, c¢ocugun anne yaninda iken
kendisinin giivende hissetmesi ve bunun da agr1 algis1 iizerinde sedatif etkisi

oldugu seklinde yorumlanabilir.

Bizim calismamizin sonuclarina destek olarak Gilinther ve arkadaslari;
yogun bakimda entiibe olarak izlenen c¢ocuk hastalarda Med Storm agr
monitorizasyonu izlediklerinde, rutin prosediirler uygulanirken agri algisinin
arttigin1  saptamuslardir(55). Bizim ¢alismamizda da, Citanest uygulamasi
sirasinda agri algisinin 6nemli 6lgiide arttigi (0,45+0,33 (0,03-1,13) ve Citanest
sonras1 uygulanan femoral girisim islemi siraisnda daha fazla bir agr1 algisinin
olusmadig1 goriilmistiir (0,40+0,40 (0,00-1,13) (p>0.05). Bu bulgular da, bilinci
kapali ya da sedatize hastalarda lokal anestezi uygulamasmin agr1 algisi

tizerindeki 6nemini vurgulamaktadir.
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Luis Pereira-da-Silva ve arkadaslar1 tarafindan ; yenidogan bebeklerin
topuk kani alinmasi, kan gazi ve kan glukoz Ol¢limii sirasinda Neonatal Infant
Pain Scale (NIPS) ve Med Storm agr1 monitorizasyonu ile degerlendirdiklerinde
agr1 seviyesinin kan orneklenmesi sirasinda islem Oncesine gore anlamli olarak
fazla oldugunu gostermislerdir, fakat bizim ¢alismamizda oldugu gibi hastalara

lokal anestezi ve premedikasyon kullanilmamigtir (56).

Calismamizda pre-op anne yani ile post-op anne yani arasinda ise
algilanan agrn esikleri benzer bulundu. Citanest ile Femoral IV girisimi arasinda
algilanan agr1 benzer bulundu. Fakat Citanest ile post-op anne yani arasinda

algilanan agr1 zaman gectikce azalmaktaydi

Her bir evre igerisinde yas ile olgularin algiladiklar1 agr1 diizeyleri arasinda
anlaml korelasyon goriilmedi. Calismamizda erkekler ve kizlar arasinda pre-op
anne yaninda algilanan agr diizeyleri benzer bulundu. Erkekler ve kizlar arasinda
Citanest uygulandiktan sonra algilanan agr1 diizeyleri yoniinden ise anlamli fark
yoktu. Erkekler ve kizlar arasinda Femoral IV girisim sonrasinda algilanan agri
diizeyleri benzer bulundu. Erkekler ve kizlar arasinda post-op anne yaninda
algilanan agr1 diizeyleri yoniinden fark yoktu. Agri algisinda yas ve cinsiyet
farkliligimin ~ olmamas1  ¢aligmamizdaki  agri  algis1  degerlendirmesinin

objektifligini destekler niteliktedir.

Her bir evre igerisinde (post-op anne yani hari¢) kilogram basina diisen
ketamin dozu ile olgularin algiladiklar1 agr diizeyleri arasinda anlamli korelasyon
goriilmedi. Kilogram basina diisen ketamin dozu arttikca postop anne yanindaki

agr diizeyi ise anlamli olarak azalmaktaydi.
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Her bir evre igerisinde kilogram basina diisen dormikum dozu ile olgularin
algiladiklar1 agr1 diizeyleri arasinda anlamli korelasyon goriilmedi. Bu sonuca
gore ketaminin agri algisi ve dolayisiyla hasta konforu agisindan daha etkin

oldugu sonucunu ¢ikarabiliriz

Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda pre-op anne yaninda algilanan
agn diizeyleri benzer bulundu. Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda Citanest
uygulandiktan sonra algilanan agr1 diizeyleri yoniinden anlamli fark bulunmadi.
Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda Femoral IV girisim sonrasinda algilanan
agr1 diizeyleri benzer bulundu. Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda post-op
anne yaninda algilanan agr1 diizeyleri yoniinden anlaml fark yoktu. Siyanotik ve
asiyonotik hastalar arasinda agr1 algist yoniinden farklilik olmamasi, soldan saga
santli hastalarin sempatik aktivitelerinin sanildig1 kadar yiliksek olmamasin

gosterebilir.

Bebekler agriy1 tarif edemedikleri icin baskalarinin anlamasi ve gerekli
tedaviyi vermesi gerekmektedir. Serdar Beymen ve arkadaslar tarafindan yapilan
calismada PAIN skalasinda glukoz alan grubun skorunun daha diisiik oldugunu
gostermis ancak SCA’da i1se bu farki bulamamiglar. Bu da glukozun davranigsal
duruma olumlu etkisinden farkli olarak SCA’nin  6lctiigli  fizyolojik
parametrelerde etkisinin olmadigin1 gdstermistir, bu sonugta literatiir ile
uyumludur (57). Agrili uyarana yanit olarak artmis sempatik aktivitenin neden
oldugu ter bezlerinin ¢alismasina bagl deri iletkenligindeki degisimi dlgen SCA,
agr1 degerlendirmesinde en 0zgiin ve duyarli yontem gibi goriinmektedir (11-
17,58). Calismasinda her iki gruptada SCA degerleri islem sonrasi diisse de,
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glukoz alan grupta bu etkinin daha fazla olmadig1 saptanmistir. Bu Slater ve ark
calismasini destekler sekildedir (59,60). Slater ve ark 25 haftalik preterm
bebeklerin agrili uyaran verildiginde hemodinamik olarak lokalize edebildiklerini
gostermistir (21). Bu c¢alismada calismalar ile benzer sckilde degisiklikler
gorilmistir. CBV’deki artis icin ise glukoz ve emzigin neden oldugu uyaranin

artmis noronal aktivitenin sorumlu oldugu diistintilmiistiir.

Sonug olarak agr1 algisi ¢ocuklar tarafindan kolay ifade edilemeyen ve
biling dis1 kontrolii olan bir durumdur. Bu nedenle girisimsel islemler Oncesi
hastalarin agr1 algilarinin azaltilmasi i¢in mevcut sedasyon uygulamalarina ek

olarak lokal anestezinin mutlaka yapilmas1 gerekliligini diisiinmekteyiz.
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5. SONUCLAR

Aragtirmaya yaglart 50 giin ile 16 yil arasinda degisen 24 olgu dahil

edilmistir.
Olgularin yas ortalamalar1 53,3+52,9 (ay) olarak saptandi.
Olgularin %45,8' erkek, %54,2'si kiz idi.

Viicut agirligi ortalamasi 17,3+£13,0 (kg) idi. Olgularin %75'i diagnostik
olup, 3 olguda PDA, birer olguda ise sirasiyla; ASD kapatma, aortik balon
valvuloplasti ve pulmoner balon valvuloplasti islemleri yapilmistir.
Medyan Kkateter islem siiresi 39,5 dakika olup bu siire 14 ile 90 dakika

arasinda degismekteydi.
Olgularmm %29,2'si siyanotik idi.

Calismada evrelere gore olgularin algiladiklar1 agri1 diizeyleri yoniinden
anlamh fark saptandi. Anne yaninda pre-op doneme gore sirasiyla;
Citanest ve Femoral IV girisimi yapilan evrelerde algilanan agr1 diizeyi

anlamli olarak armaktaydi.

Citanest uygulamas1 sirasinda agr1 algisinin 6nemli Olgiide arttigi ve
Citanest sonras1 uygulanan femoral girisim islemi siraisnda daha fazla bir

agr1 algisinin olugsmadig1 goriilmiistiir.

Calismamizda pre-op anne yani ile post-op anne yani arasinda ise

algilanan agn esikleri benzer bulundu. Citanest ile Femoral IV girisimi
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arasinda algilanan agr1 benzer bulundu. Fakat Citanest ile post-op anne

yani arasinda algilanan agr1 zaman gectikce azalmaktaydi.

Her bir evre igerisinde yas ile olgularin algiladiklar1 agr1 diizeyleri

arasinda anlamli korelasyon goriilmedi.

Calismamizda erkekler ve kizlar arasinda pre-op anne yaninda algilanan
agr1 diizeyleri benzer bulundu. Erkekler ve kizlar arasinda Citanest
uygulandiktan sonra algilanan agri diizeyleri yoniinden ise anlamli fark
yoktu. Erkekler ve kizlar arasinda Femoral IV girisim sonrasinda algilanan
agr1 diizeyleri benzer bulundu. Erkekler ve kizlar arasinda post-op anne
yaninda algilanan agr diizeyleri yoniinden fark yoktu. Agri algisinda yas
ve cinsiyet farkliligimin  olmamasi c¢alismamizdaki agri  algisi

degerlendirmesinin objektifligini destekler niteliktedir.

Her bir evre igerisinde (post-op anne yam hari¢) kilogram basina diisen
ketamin dozu ile olgularin algiladiklar1 agr1 diizeyleri arasinda anlaml
korelasyon goriilmedi. Kilogram basina diisen ketamin dozu arttik¢a post-

op anne yanindaki agr1 diizeyi ise anlamli olarak azalmaktaydi.

Her bir evre igerisinde kilogram basina diisen dormikum dozu ile olgularin
algiladiklar1 agr1 diizeyleri arasinda anlamli korelasyon goriilmedi. Bu
sonuca gore ketaminin agr1 algis1 ve dolayisiyla hasta konforu agisindan

daha etkin oldugu sonucunu ¢ikarabiliriz

Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda pre-op anne yaninda algilanan

agr1 diizeyleri benzer bulundu. Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda
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Citanest uygulandiktan sonra algilanan agr1 diizeyleri yoniinden anlamli
fark bulunmadi. Asiyanotik ve siyanotik gruplar arasinda Femoral IV
girisim sonrasinda algilanan agn diizeyleri benzer bulundu. Asiyanotik ve
siyanotik gruplar arasinda post-op anne yaninda algilanan agr1 diizeyleri
yoniinden anlamli fark yoktu. Siyanotik ve asiyonotik hastalar arasinda
agr1 algis1 yoniinden farklilik olmamasi, soldan saga santli hastalarin

sempatik aktivitelerinin sanildig1 kadar yiiksek olmamasini gosterebilir.

Bu caligmamizda 24 pediatrik olgu prospektif olarak degerlendirildi.
Hastalarin; yas, cinsiyet, viicut agirlhig, ekokardiyografi ve
anjiyokardiyografi tanilari, islem tiirli ve siiresi, konjenital kalp hastaligini
iceren siniflama ile kateterizasyon Oncesi ve sonrasi, femoralven/arter
girisimi sirasinda deri iletkenlik aktivitesi 6l¢iimii esasina dayanarak agri

duyarlilig1 belirlendi.

Islem 6ncesi dl¢iimler; annesinin yaninda hastanin istirahat halinde alind
ve bazal deger olarak kabul edildi. Islem sirasindaki lokal anestezi
uygulanmas1  ve femoral IV  girisim sirasindaki  dlgiimlerle
karsilastirildiginda algilanan agr diizeyi istatistiksel olarak anlamli olarak

artmaktadir (sirasiyla; p<0,001 ve p=0,005).

Islem sirasinda uygulanan midazolam dozu ile agr algis1 diizeyinde
istatistiksel olarak anlamli korelasyon goriilmezken (p>0,0125), ketamin
dozu ile agn algis1 diizeyindeki azalma istatistiksel olarak anlamli bulundu

(p=0,005).
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8. OZET

DOGUMSAL KALP HASTALIKLI COCUKLARDA KATETER ANJIOGRAFI
LABORATUVARINDA AGRI ALGISI

Giris: Bu calismanin amaci1 kalp Kkateterizasyonu sirasindaki agr1 algisinin

degerlendirilmesidir.

Metod: Calismaya Aralik/2012 - Mayis/2013 tarihleri arasinda Gazi Universitesi
Pediatrik Kardiyoloji Boliimii’nde dogumsal kalp hastaligi olan ve kalp
kateterizasyonu saglanan 24 pediatrik hasta  dahil edildi. Agri algisinin
degerlendirilmesinde islem sirasinda non-invaziv ve duyarlilig1 yiiksek bir yontem

olan deri iletkenlik aktivitesi 6l¢iimii kullanildi.

Sonuclar: Islem &ncesi olgiimler; islem sirasindaki lokal anestezi uygulanmasi ve
femoral 1V girisim sirasindaki 6l¢iimlerle karsilastirildiginda algilanan agr diizeyi
istatistiksel olarak anlamli artmaktadir (sirastyla; p<0,001 ve p=0,005). islem
sirasinda uygulanan midazolam dozu ile agr1 algis1 diizeyinde istatistiksel olarak
anlamli korelasyon goriilmezken (p>0,0125), ketamin dozu ile agr1 algisi

diizeyindeki azalma istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0,005).

Tartisma: Gilinlimiizde kullanimi giderek yayginlasan bir yontem olan deri iletkenlik
aktivitesi 0l¢limii ile agr1 degerlendirilmesi saglanmaktadir. Kalp kateterizasyonu
sirasinda agr1 algisinin varliginin bu yontem ile objektif degerlendirilmesi iliskili

olumsuz sonuglarin kontroliinde etkili olabilir.

Anahtar Kelimeler: Agri algisi, deri iletkenlik aktivitesi 6l¢timii, kalp kateterizasyonu
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