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OZET

Yildiz Canakei MN. Malignite Mliskili Agrilarda Demografik ve Klinik Ozelliklerin
Retrospektif Incelenmesi. Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Anesteziyoloji ve
Reanimasyon Tezi. Ankara, 2025. Bu ¢alismada amacimiz hastanemiz Agri Bilim Dali’na
malignite iligkili agr sikayetleriyle bagvuran olgularin incelenerek; uygulanan tedavilerin,
demografik ve klinik 6zelliklerin, agr1 durumlarmin belirlenmesi ve bulgularin literatiirdeki
diger agrn calismalar1 ile benzerliklerini ve farkliliklarini saptamaktir. Arastirmamiza
01.01.2022-01.01.2023 tarihleri arasinda degerlendirilmis malignite iligkili agr1 sikayeti ile
basvuran 482 hasta dahil edildi. Hastalarin cinsiyeti, yasi, malignite tipi, kemik ve kemik dig1
organ metastazi varligi, kemoterapi, radyoterapi ve malignite iliskili operasyon dykiisii varlig,
agr1 tipi, bagvuru ani ve ilk kontroliindeki agr1 skorlar1 (7 yas ve altindaki hastalar i¢in Face,
Legs, Movement, Crying, Avocative Behavioral Scale (FLACC) skoru; 7 yas {izeri hastalar
icin Numeric Rating Scale (NRS) skoru), medikal tedaviler, yapilan invaziv islemler ve ilaca
bagh tedavi kisitlayan yan etkiler hastane bilgi isletim sisteminden kayit edildi. Yapilan
degerlendirmede bagvuran hastalarin %44.1’i erkek (n=213), % 55.9’u kadin (n=269)
cinsiyetteydi. En sik karsilasilan maligniteler gastrointestinal sistem kaynakli tiimorler,
akciger ve meme kanseri idi. Metastaz varlig1 incelendiginde ise (%84.6); en sik kemik
metastazt (%43.8) saptandi; periton metastaz1 % 7.7, diger organ metastazlart %75.7
oranlarinda goriildii. Malignite iliskili agr tipleri agisindan %73.9 oraninda nosiseptif, %3.7
oraninda saf noropatik, %22.4 oraninda mikst agri1 varlig1 saptandi. Kemoterapi dykiisii ile
noropatik agri1 arasinda anlamli iligki tespit edildi (p<0.05). Agr1 tedavisi agisindan, 1 hastaya
sadece girisimsel, 481 hastaya farmakolojik; 24 hastaya farmakolojik tedaviye ek invaziv agri
tedavisi uygulandig1 saptandi. ilk basvuruda asetaminofenin %49.2, NSAIi grubu ilaglarin
%36.3, antikonviilzanlarin (gabapentin veya pregabalin) %18.3, antidepresanlarin %9.8,
topikal kapsaisinin %21 oraninda Onerildigi goriildii. Kontrol bagvuruda ise asetaminofen
%38.8, NSAIl %37.6, antikonviilzan %19.9 , antidepresan grubu %10.6 oranlarinda tespit
edildi. Bagvuru aninda %73.7 oraninda zayif opioidlerin ve %25.3 oraninda gii¢lii opioidlerin
onerildigi; Kontrolde zayif opioidlerin %63.5, giiclii opioidlerin %40.5 oraninda hastaya
oOnerildigi saptandi. Kontrolde zayif opioid kullanimi devam eden hastalarin orant %78.3
(n=278), giiclii opioid kullanimi devam eden hastalarin oran1 %88.5 (n=108) ile oldukg¢a
yiiksek izlendi. NSAIi, antikonviilzan ve antidepresan adjuvan ilaglar i¢in basvuruda ve
kontrolde tedavide Onerilme durumlar1 acisindan istatistiksel anlamli bir fark izlenmedi.
Deksmedetomidin, ketamin ve lidokainin dahil edildigi siirekli intravendz inflizyon tedavisi
grubunun, ilk bagvuruda 4 hastaya, kontrolde 6 hastaya verildigi ve 3 hastanin hem bagvuruda
hem kontrolde bu tedaviyi aldig1 saptandi. Farmakolojik tedaviyi kisitlayan yan etkiler %5.2
oraninda saptandi. Agr1 skorlar1 NRS ile degerlendirilen hastalarda agr1 skorlar
incelendiginde; basvuru aninda (4.77+2.48) ve kontroldeki (4.23+2.58) agr skorlar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir azalma tespit edildi (p<0.05). Metastazi olan bireylerde bagvuru
anindan (4.86+2.4) kontrole (4.2942.54) agr1 skorlarinda anlamli bir azalma saptandi (p<0.05).
Fakat kontrol muayenesinde kemik metastazi olanlarin (4.52+2.58), olmayanlara gore
(4+2.56) agrilarinin daha fazla oldugu tespit edildi (p<0.05). Periton metastazi olan hastalarda
kontrolde tiim bu hastalardan farkli olarak agr1 skorlarinda azalma yoktu (p>0.05). Cinsiyetler
arasinda agri skorlart agisindan anlamli bir fark gorilmedi (p>0.05). Sonu¢ olarak
calismamizda malignite kaynakli agrida medikal tedavi ile agr1 palyasyonunun etkin sekilde
yapilabildigi gortlmiistiir. Girisimsel islemlere etkin bir agr1 yonetimi ile daha az oranda
ihtiya¢ duyulacagi ve ileri bir merkez olarak gergeklestirdigimiz ¢alismanin malignite iligkili
agr1 yonetiminde literatiire katki saglayacagi kanaatindeyiz.

Anahtar Kelimeler: Malignite iliskili agr1, nosiseptif agr1, néropatik agri, farmakolojik tedavi



ABSTRACT

Yildiz Canak¢i MN. Retrospective Evaluation of Demographic and Clinical Features in
Malignancy-Related Pain. Hacettepe University, Thesis in Anesthesiology and Reanimation,
Ankara, 2025. Our aim in this study is to evaluate the cases that applied to our hospital's Pain
Department with malignancy-related pain complaints; determine the treatments applied,
demographic and clinical characteristics, pain conditions and the similarities and differences of the
findings with other pain studies in the literature. Patients who presented with malignancy-related
pain complaints, evaluated between 01.01.2022 and 01.01.2023, were included in our study (n=
482). Patients' gender, age, type of malignancy, presence of bone and non-bone organ metastases,
presence of chemotherapy, radiotherapy and malignancy-related surgery history, pain type, pain
scores at the time of admission and at the first follow-up (Face, Legs, Movement, Crying,
Avocative Behavioral Scale (FLACC) score for patients aged 7 and under; Numeric Rating Scale
(NRS) score for patients over 7 years of age), medical treatments, invasive procedures performed,
and drug-related treatment-limiting side effects were recorded from the hospital system. According
to the analyses, 44.1% of the admitted patients were male (n=213) and 55.9% were female (n=269).
The most common malignancies were tumors originating from the gastrointestinal tract, lung and
breast cancer. Presence of metastasis was examined (84.6%); bone metastasis was most frequently
detected (43.8%); peritoneal metastases were seen in 7.7% and other organ metastases were seen
in 75.7%. In terms of malignancy-related pain types, 73.9% were found to be nociceptive, 3.7%
pure neuropathic, and 22.4% mixed pain. A significant relationship was detected between
chemotherapy history and neuropathic pain (p<0.05). In terms of pain management, 1 patient was
treated only interventionally, 481 patients were treated pharmacologically; 24 patients received
invasive pain treatment in addition to pharmacological treatment. At the first examination, it was
observed that acetaminophen was recommended in 49.2%, NSAIDs in 36.3%, anticonvulsants
(gabapentin or pregabalin) in 18.3%, antidepressants in 9.8%, and topical capsaicin in 1%. In the
control visit, acetaminophen was detected at 38.8%, NSAID at 37.6%, anticonvulsant at 19.9%,
and antidepressant group at 10.6%. At the first examination, weak opioids were recommended in
73.7% and strong opioids in 25.3%; at follow-up, it was determined that weak opioids were
recommended to 63.5% of the patients and strong opioids to 40.5%. At follow-up, the rate of
patients continuing to use weak opioids was 78.3% (n=278), and the rate of patients continuing to
use strong opioids was 88.5% (n=108). No statistically significant difference was observed in terms
of whether NSAIDs, anticonvulsant and antidepressant adjuvant drugs were recommended for
treatment at admission and at follow-up. It was determined that the continuous intravenous infusion
therapy group (dexmedetomidine, ketamine, lidocaine) was given to 4 patients at first admission
and 6 patients at follow-up; 3 patients received this treatment both at admission and at follow-up.
Side effects that limited pharmacological treatment were detected in 5.2%. Patients whose pain
scores were evaluated with NRS were examined; a statistically significant decrease was detected
between pain scores at admission (4.77+2.48) and control (4.23+£2.58) (p<0.05). A significant
decrease in pain scores was detected in individuals with metastasis from the time of admission
(4.86%2.4) to the control (4.29+2.54) (p<0.05). However, during the control examination, it was
determined that those with bone metastases (4.5242.58) had more pain than those without (4+£2.56)
(p<0.05). There was no decrease in pain scores at follow-up in patients with peritoneal metastases
(p>0.05). There was no significant difference in pain scores between genders (p>0.05). As a result,
our study showed that pain palliation can be effectively performed with medical treatment in
malignancy-related pain. We believe that interventional procedures will be needed less frequently
with effective pain management and that our study as an advanced center will contribute to the
literature on malignancy-related pain management.

Keywords: Malignancy-related pain, nociceptive pain, neuropathic pain, pharmacological
treatment
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1. GIRIS VE AMAC

Malignite iligkili agri, gliniimiizde maligniteye yonelik tedavi yontemleri ve
yasam siiresinin uzamasi nedeniyle, sik karsilasilan bir problemdir. Diinya genelinde,
kiiratif tedavi sonrasinda hastalarin {icte birinden fazlasinda, antikanser tedavi
sirasinda hastalarin yarisindan fazlasinda ve ilerlemis, metastatik veya terminal
kanserli hastalarin iicte ikisinden fazlasinda agr1 s6z konusudur!. Kansere bagli agrmin
nedenleri arasinda tiimoriin kendisi veya kemikleri, i¢ organlar1 veya sinirleri
iltihaplandiran veya asindiran metastazlar1 veya kanser tedavilerinin (ameliyat,
kemoterapi ve radyasyon) neden oldugu doku veya sinir hasarma bagh agr yer alir?,
Patofizyolojisi malign hiicreler, merkezi ve periferik sinir sistemi ve immiin sistem
arasindaki kompleks etkilesimler nedeniyle oldukca karmasiktir®.

Malignite iliskili agr1 hastalarin yasam kalitesi diistirmektedir. Kansere yonelik
yapilan tani ve tedavi amacl miidahaleler de agr1 kaynagi olabilmektedir. Agrinin
fiziksel ve psikososyal etkileri nedeniyle de malignite iliskili agr1 tedavisi ¢ok yonlii
sekilde degerlendirilmelidir. Agr1 ydonetiminde multimodal aneljezi ile etkin bir tedavi
saglamak miimkiin olabilmektedir.

Ulkemizde ve Diinya’da agr1 yonetiminde énemli bir yeri olan Algoloji Bilim
Dali kanser hastalarinda agr1 tedavisinde farmakolojik ve girisimsel tedaviler
uygulamaktadir. Bu c¢alismadaki amacimiz, tersiyer bir onkoloji merkezi olan
hastanemizde, Agrt Bilim Dali olarak, malignite iligkili agri sikayeti ile
degerlendirdigimiz olgularin geriye doniik 1 wyillik siire ile incelenmesidir.
Uyguladigimiz farmakolojik ve girisimsel tedavilerin saptanmasidir. Hastalarin
tedaviye yanitlarinin degerlendirilmesi ve farmakolojik tedaviyi kisitlayan yan etki
oraninin belirlenmesidir. Ayrica demografik ve klinik 6zelliklerin iilkemizde ve
Diinya’da yapilmig olan diger agr1 ¢alismalari ile benzerliklerini ve farkliliklarini

tespit ederek, literatiire tecriibelerimiz ile katkida bulunabilmektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Agrimin Tanim

Agr evrensel bir deneyimdir ve saglik hizmeti taleplerinin ilk nedeni olmaya
devam etmektedir®. International Association for the Study of Pain (IASP) agriys;
‘Gergek veya potansiyel doku hasartyla iligkili veya bu tiir bir hasarla tanimlanan, hos
olmayan duyusal ve duygusal deneyim’ olarak 1979'da Taksonomi Alt Komitesi
onerisi dogrultusunda tanimlamistir®. Joint Commission International'a (JCI) gére
Margo McCaffrey'in agr1 tanimi, klinik uygulamada hasta tedavisi i¢in altin standarttir.
McCaffrey actyi, "Deneyimleyen kisinin tarifledigi, var oldugunu sdyledigi anda olan
sey" olarak tanmimlar. Nihayetinde agr1, halk saglig1 iizerinde biiyiik etkileri gézlenen,
¢ok dnemli bir birinci basamak saglik sorunudur®.

2018 yilinda IASP 14 tiyeli, cok uluslu, agriyla ilgili temel ve klinik bilimlerde
genis uzmanliga sahip bireylerden olusan bir ekip olusturarak, yaklasik 2 yillik bir
stirenin ardindan; ‘Gergek veya potansiyel duyu hasariyla iligkili veya iligkili olan
durumlara benzer sekilde, hos olmayan duyusal ve duygusal deneyim’ olarak agri

taniminda revizyon 6nermistir®.

2.2. Agrimin Siniflandirilmasi

Agn degerlendirme siirecinin baslangic asamasinda, klinik karar verme
stirecinde, agr1 smiflandirma sistemlerinin 6neminin farkindaligiyla birlikte dogru
anlasilmasi, agr1 deneyimleyen her hastaya uygun tedavinin saglanabilmesi agisindan
hayati &neme sahiptir®,

Diinya Saglik Orgiiti'ne (DSO) goére anatomik, etiyolojik, siireye gore ve
patofizyolojik siniflandirma sistemleri en sik kullanilanlardir’. Agrinin klinik
degerlendirmesi, agrinin hissedildigi viicut bolgesi, agrinin karakteri, siddeti, sikligi,
stiresi, agirlagtirict ve hafifletici faktorler, iligkili sikintt veya islev bozuklugu gibi

zamanla degisebilen 6zellikleri igerir®.

2.2.1. Anatomik Simiflandirma

Agrmin  deneyimlendigi spesifik viicut bdlgesine gore yapilan bu

smiflandirma, uygulanabilir oldugu durumlarda, ¢ogunlukla ilk kullanilan secenektir®.



2.2.2. Etiyolojik Siniflandirma

Nedene yonelik yapilan siniflandirmadir. Malign/malign olmayan seklinde

siniflara ayrilabilir®.

2.2.3. Agn Siddetine Gore Siniflandirma

Gorsel, niimerik ve diger tiirde tanimlayici skalalar yardimiyla yapilan siddet
degerlendirmesine gore yapilan siniflandirma tiiridiir. Hastanin agrisina iliskin
Olgtimler giivenilir olmali, siddetini dogru bir sekilde yansitmalidir; tercih edilen
yaklasim, agr1 siddetini kisinin kendi bildirimidir®. Ulusal Agri Kontrol Enstitiisii
(National Institute of Pain Control; NIPC) Wong-Baker Yiiz Agr1 Olgegi, 0 ila 10
Sayisal Agr1 Derecelendirme Olgegi, Sozel Agr1 Siddeti Olgegi, Noropatik Agr
Olgegi, Tanimlayic1 Diferansiyel Olgegi ve Gorsel Analog Olgegi'ni tanimaktadir®,
Gorsel analog o6lgek (Visual Analog Scale-VAS) yaygin bir yontemdir; agrinin
olmadigi nokta ve en kotii agrinin oldugu noktanin arasinda 100 mm mesafe olan bir
Olcektir, uygulanmasit kolaydir, biliylikk c¢ocuk ve erigkin hasta gruplarinda
uygulanabilir.

Yiz ifadesi cizimleri pediatrik popililasyonda agr1  siddetinin
degerlendirilmesinde popiiler bir yontemdir. Yiiz 6l¢ekleri, agri yogunlugunun bir
spektrumunu gostermek i¢in bir dizi yiiz ifadesini kullanir. Cok sayida yilize dayali
derecelendirme o6lgegi mevcuttur. Wong-Baker FACES Olgegi (WBS), agn
degerlendirmesi i¢in bir¢ok pediatrik ortamda gosterilen gesitli yiiz 6l¢eklerinden
biridir®.

FLACC Skor Sistemi (Face, Legs, Movement, Crying, Avocative Behavioral
Scale); ¢cocuk hastalarda makul bir agr1 degerlendirme 6lgegi olarak goriilmiistiir; 0-2
arasinda puan verilen 5 kategori icermektedir®.

Sayisal Derecelendirme Olgegi (Numeric Rating Scale- NRS) 0 (agr1 yok) ila
10 (en siddetli agri) arasinda agriyr derecelendiren, kullanimi agisindan kolaylik

saglayan sayisal bir dlgektirt®.



Tablo 2.1. FLACC Skorlama Sistemil!

kucaklasarak veya
onunla
konusularak
giivence altina
alinir; dikkati

dagilabilir

Kategoriler 0 1 2
Yiiz Ozel bir ifade yok | Ara sira yiiz Sik sik kaslarini
ya da gililimsiiyor | burusturma veya catma, ¢ene
kaslarini ¢atma, stkma, titreyen
icine kapanma, ¢ene
ilgisizlik
Bacaklar Normal pozisyon | Huzursuz, gergin | Tekme atma veya
ya da gevsemis bacaklar1 yukar1
¢cekme
Aktivite Sessizce yatiyor, | Kivranan, ileri
normal pozisyon, | geri hareket eden, Kavisli, sert veya
kolaylikla hareket | gergin sarsintili
ediyor
Aglama Aglamiyor Inlemeler veya Stirekli aglama,
(Uyanik veya sizlanmalar, ara ciglik atma veya
uyur halde) sira sikayet hickirma; sik
sikayet etme
Avutulabilirlik Hosnut, rahat Ara sira Teselli etmek
dokunarak, veya rahatlatmak

Zor




’ Yok ’ ‘ Hafif ‘ Orta { Siddetli

Sekil 2.1. NRS Skorlama Sistemi?

2.2.4. Agn Siiresine Gore Siniflandirma

Hastanin agriyr deneyimledigi siireye gore yapilan siniflandirmadir, temel
olarak akut ve kronik olmak iizere ikiye ayrilir*. Kronik agri tanim geregi en az 3 ay
stirmesi gereken agridir; akut agri ise daha ¢ok travma gibi akut gelisen medikal

durumlar ile ilgilidir®3.

2.2.5. Patofizyolojik Simiflandirma

Viicutta agriyla sonuglanan hasarin  patofizyolojik mekanizmasina

dayanmaktadir. Nosiseptif ve noropatik olmak iizere temel iki kategoriye ayrilabilir®.

Nosiseptif Agr

Nosiseptif agri, ylizeyel yapilarda veya i¢ organlarda bulunan nosiseptorlerdeki

uyaranlardan kaynaklanir. Somatik ve visseral agri olarak siniflandirilabilir®,

Noropatik Agn

Noropatik agr1, sinir sistemi lezyonu veya hastaliginin neden oldugu karmagik
bir durumdur. Sinir sistemi hasarini takip eden agri; sinir hasarina bagl agri, nevralji,
deafferentasyon agrisi, nérojenik agri ve merkezi agr1 gibi farkli bagliklar altinda
bilinmektedir; ancak ¢ogu durumda, artik IASP tarafindan da kabul edilen néropatik
agr1 terimi, varsayilan herhangi bir mekanizmadan veya lezyonun belirli bir anatomik
konumundan kag¢inmak icin kullanilmaktadir. Noropatik agrinin devam eden yanma

veya batma agrisi, paroksismal agr1 veya soguk veya dokunmayla uyarilan allodini



gibi farkli belirtileri vardir. Sikayet ¢ogunlukla devam eden veya aralikli spontan
agridir. Patofizyoloji de benzer sekilde degisir ve hasar gormiis veya bitisigindeki
sinirlerde, DRG'de veya merkezi yollarda ektopik aktiviteyi, periferik ve merkezi
duyarlilig1 ve bir dizi molekiiler mekanizmayi igerir. Herhangi bir agr1 tanimi gegerli
olsa da siklikla yanma, batma, ignelenme, sikisma veya donma tarzinda agr1 olarak
tanimlanir',

Noropatik agr1  degerlendirmesinde kullanilan araglardan biri Douleur
Neuropathique en 4'tiir (DN4). Klinik popiilasyonda néropatik agriyr taramak ig¢in
gelistirilmis birtakim sorular igerir®.

Sinir sistemindeki lezyonunun bir sonucu olarak dizestezi ve parestezi gibi
agrisiz anormal duyular ortaya ¢ikabilir. Tedavisi zor olan ndropatik agri, heniiz

karsilanamayan biiyiik bir tibbi ihtiyaci temsil etmektedir.
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. HACETTEPE UNIVERSITESI
HASTANELERI

DN4 AGRI /\i‘lKHi’

Bu anket hastamzin valandigy agnimn ndrapatik agn olup olmacdhdinin anlagitmasinda
size yardima olmak igin tasarlanmistine ve yaklasik 1 dakikanizi alacaktir.

Liitfen bu anketi asagidaki 4 sovunun her maddesi icin bir cevap isaretleyerek doldurunuz.

Hastaile Gortisme

Agn, asaqidaki bir veya daha fazla ozellige sahip mi?

Yanma Lvet
Agnl soguk hissi Evet
Elektrik carpmas Evet

Hayn
Hay
|Haynr

Agn, aym bolgede asagidaki yakinmalardan bir veya daha fazlasi ile iliskili mi?

Kanncalanma Evet
Ignelenme Evet
Hissizlik Evet
Kasinma Evet

Hastamin Muayenesi

Hayir
Hayir
Hayir
Hawir

Agn, fizik muayenenin yapildid1 bir alana lokalize ve asagidaki ozelliklerden;
bir veya daha fazlasim agiga gkanyor mu?

Dokunma hipoestezisi Evet

Igne hipoestezisi Evet

| Hayrr

‘ 7’Hay1r

Agnli bolgede, agnya neden olabiliyor ya da artirabiliyor mu?

Fircalama  Evet | ]Haylr

Hastanin Puan

Puam:____ /10

Sonuc: “Evet” isaretlerinizin toplam 4 ve iizerinde ise hastamzin yakindigr agnmn
néropatik agri olma olasihgy cok yiiksektir.

Referanslar: 1.Unal-Cevikl., Sarioglu-Ay S., Evcik D. AComparison of the.DNl» an.d LANSS Questionnaries
in the assesment of Neuropathic pain: Validity and Rehability of the Turkish Version of DN4.
The Journal of Pain, Vol 11, No 11; 2010:1129-1135

Sekil 2.2. Klinigimizde kullanilmakta olan DN4 anketi formu



2.2.6. Klinik Olarak Siiflandirma

2.3. Kronik Agn

Kronik agr1 tanimi, Diinya Saglik Orgiitii'niin ICD-11 i¢in gerektirdigi "icerik
modelleri" formatina doniistiiriilmiis ve "ICD-11'in temel katmani1" olarak adlandirilan
yere gidilmistir. Temel katman, ICD-11'de temsil edilen, siirekli olarak giincellenen
ve genisletilen ve her birine benzersiz bir tanimlayicinin atandigi tiim varliklar
kiimesidir. Kronik agri, kronik agri durumlarinin klinik agidan en sik goriilen
gruplarini olusturan diger 7 kodun “ana kodudur” ; (1) kronik birincil agr1; (2) kronik
kansere bagli agri; (3) kronik cerrahi sonrasi veya travma sonrasi agri; (4) kronik
noropatik agri; (5) kronik ikincil bas agris1 veya orofasiyal agri; (6) kronik ikincil i¢

organ agrisi; ve (7) kronik sekonder kas-iskelet sistemi agrisi*®.

2.4. Malignite Tliskili Agr

"Kanser agris1" terimi siklikla yetersiz bir sekilde tanimlanir ve kanser
hastasindaki agri veya kanserden kurtulan kisinin agristyla es anlamli degildir.
Kansere bagli agrinin nedenleri arasinda tiimdriin kendisi veya kemikleri, i¢ organlari
veya sinirleri iltihaplandiran veya asindiran metastazlari veya kanser tedavilerinin
(ameliyat, kemoterapi ve radyasyon) neden oldugu doku veya sinir hasarina bagli agr
yer alir. Patofizyolojisi malign hiicreler, merkezi ve periferik sinir sistemi ve immiin
sistem arasindaki kompleks etkilesimler nedeniyle oldukca karmasiktir®.

Kronik kanser agrisi, kanserin ve tedavisinin yaygin ve kalic1 bir sonucudur?’.
Kansere bagl agrinin yasam kalitesi tizerinde ciddi bir etkisi vardir ve fiziksel,
psikolojik ve sosyal tepkilerle iliskilidir. Ilaglarn, ameliyatlarin, radyoterapi
uygulamalarinin ve tekrarlanan kiiciik agrili miidahalelerin yan etkileri de agriya neden
olur ve agrinin birgok faktoére bagl olarak gelismesi multimodal analjeziyi gerekli
kilmaktadir'®,

Kanser tanis1i alan hastalar ¢ogunlukla yashdir ve kanser dis1 yandas
hastaliklar1 da bulunabilir?,

Komorbid kronik hastaliklar kanser hastalarini, popiilasyonun yas ilerledikge,
artan siklikta etkilemektedir. Yetersiz hizmet alan popiilasyonlar1 negatif yonde,

orantisiz sekilde etkiler. Bircok komorbidite gecikmis kanser tanisiyla iligkilidir.



Kanser teshisi, timor biyolojisi, metastaz ve tedavi se¢imi gibi durumlar da komorbid
durumlarm varligindan etkilenmektedir'®.

Obeng-Kusi ve arkadaslari yapmis olduklar1 ¢alismada; Amerika Birlesik
Devletleri'nde kanser Oykiisii olan erigkin hastalar1 incelemisler ve g¢esitli komorbid
durumlarin prevalansini arastirmislardir. Hipertansiyon (%88,3), hiperkolesterolemi
(%49.5) ve artrit (%48.0) en yaygin; amfizem (%4.1), anjina (%4) ve kronik bronsit
(%3.1) ise en az yaygin olan durumlar olarak tespit edilmistir. Kardiyometabolik
komorbiditeler en sik meme (%18.5) ve prostat (%17.7) kanserli hastalarda goriiliirken
en az akciger kanseri (%3.5) olan hastalarda tespit edilmistir. Ayn1 ¢alismada kanser
Oykiisli olan hastalarda en az bir komorbid durum prevalansinin yiiksek oldugunu
bildirmislerdir®°.

Diinya ¢apinda ikinci sirada 6lim nedeni olarak kabul edilen kanser
hastaligmin etiyolojisinde, genetik ve yasam tarzi faktorleri de Onemli rol
oynamaktadir’. Tiim bu durumlar ele alindiklarinda, kanser hastasi ayrintili bir

anamnez ile bir biitiin olarak degerlendirilmelidir.
2.4.1. Malignite Iliskili Agrinin Patofizyolojisi

Nosiseptif Agr

Somatik kanser agrist malign hiicrelerin cilt, bag doku, kemik ve eklemler gibi
dokular1 invaze etmesinden kaynaklanir. Tipik olarak iyi lokalize edilir ve tanimlanir®.

Somatik agr1 yiizeyel ve derin agr olarak smiflandirilabilir. Cilt
malignitelerindeki kutanoz agr1 yiizeyel agriya 6rnektir; malign hiicrelerin kemik iligi
infiltrasyonu ise derin agriya ornek verilebilir?2. Patofizyolojisinde yer alan bazi
mekanizmalar malign dokudan kaynaklanan sitokinler, timor nekrotizan faktor (TNF)
salmimina neden olan nosiseptdr kaynakli mediatorler, doku hasari ile tetiklenen
proteolitik aktivitenin sebep oldugu sensitizasyon ve hiperaljezidir. Somatik kanser
agrisma diger Ornekler; radyasyon veya kemoterapiden kaynaklanan mukozit,
postoperatif insizyon agrisi veya doku hasarmin sonucu olarak gelisen kas spazmi
agris1 olarak verilebilir®,

Visseral Agri; 1yi lokalize edilemeyen ve yaygin hissedilen, organin sismesi,

sikismas1 ve inflamasyonu sonucu hissedilen agridir®. Bu tiir agrinin olusumunda
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birtakim mekanizmalar; tiimor invazyonu veya vaskiiler yatakta kompresyon sonucu
olusan iskemi, liimenli visseral yapilarin duvarlarinda distansiyon ve kontraksiyon,
solid visseral organ kapsiillerinde gerilme, mezenterde vaskiiler yapilarda ve
ligamanlarda kompresyon ya da traksiyon, tiimor infiltrasyonu nedeniyle salinan
inflamatuvar mediatorler, serozal ve mukozal yiizeylerde gerilme, visseral yapilari
innerve eden ndral dokuda kompresyondur?®.

Malignite iliskili agrida, i¢ organ agrisina bir 6rnek, akciger kanserine sekonder
plevral efiizyondan kaynaklanan ploretik gogiis agrisi gibi kanser hiicrelerinin veya
metastazin dokuya sizmasindan kaynaklanan agridir. Visseral agr1 ayn1 zamanda
viicudun diger bolgelerine de 'yansiyan agri' haline doniisebilir. Bu, nosiseptif ve
noropatik agrinin  karisik bir seklidir; burada nosiseptif agri lokasyonunun
yorumlanmasi, noral duyu ve dokunma baglantilarinin konverjansi nedeniyle

karistirilir®,

Noropatik Agn

Noropatik kanser agrisina, kanserin kendisinin neden oldugu sinir hasar1 veya
kemoterapi, radyoterapi ve ameliyat da dahil tedaviler neden olur. Prevalansin %40
kadar yiiksek oranda oldugu bildirilmektedir. Etiyoloji acisindan incelendiginde
malign neoplazinin dogrudan siniri invazyonu veya sinire uyguladigi basi, noral
toksisite, kemoterapi ve radyoterapi gibi nedenler yer alir. Pleksopati, radikiilopati ve
periferik noropatiler gibi bazi kategorilere ayrilabilir. Klinik olarak, hipersensitivite
semptomlar1 (yanma, karincalanma, elektriklenme) ve hiposensitivite semptomlari
(uyusukluk, kas zayifligi) ile prezente olabilmesi nedeniyle nosiseptif agridan
farklidir.

Primer nedenin iyilesmesinden sonra agr1 agisindan iyilesme birkag aydan yila

kadar siirer?.
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2.5. Malignite Tliskili Agrida Tedavi Modaliteleri
2.5.1. Farmakolojik Tedaviler

Basamak Tedavi Modeli

Kanser agris1 tedavisinde yaygin olarak kabul edilen ilke DSO’niin ‘Analjezik
Merdiven Tedavisi’ dir. Ilk basamakta parasetamol gibi opioid olmayan ya da non-
steroidal antiinflamatuvar (NSAII) ilaglarin tek baslarina ya da baska bir ilag ile
kombine edilerek kullanilmalar1 yer almaktadir. Agr1 kontrol edilemez ise ikinci
basamaga gegilir ve ilk basamaga ek olarak zayif-orta etkili bir opioid tedaviye eklenir.
Agr sebat ederse iiclincli basamaga gegilerek zayif opioid, giicli bir opioide
degistirilir ve agr1 durumuna gore doz titrasyonu saglanir. Bilinmesi gereken nokta ise

merdivenin herhangi bir basamagindan tedaviye baslanabilecegidir?.

3. BASAMAK
Giig¢lii Opioid, Opioid
2. BASAMAK Olmayan Ajanlar ile
Zayif Opioidler, (+/- Adjuvanlar)
Opioid Olmayan
LEBADAYIAK Ajanlar ile (+/-
Opioid Olmayan Adjuvanlar)
Analjezik (+/-
Adjuvanlar)

Agn sebat eder veya kotiilegir ise

Sekil 2.3. Diinya Saglik Orgiitii’niin kanser agris1 tedavisi i¢in 6nerdigi analjezik
basamak tedavi modeli?®
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Akut agn
Kontrol edilemeyen kronik agn

4. BASAMAK
Girisimsel
Tedaviler
3. BASAMAK
Giiclii Opioidler
2. BASAMAK
Zayif Opioidler
1. BASAMAK
Opioid Olmayan Kronik agn
Analjezikler Kanser agns1

Adjuvanlar- Biitiinleyici T1ip Tedavileri

Sekil 2.4. Diinya Saglik Orgiitii’niin nerdigi analjezik basamak modelinin revize
edilmis versiyonu. Farkli olarak girisimsel tedavileri igermekte ve tedavi
yanitina gore iki yonlii seyretmekte?®

Parasetamol

DSO’niin basamak modelinde ilk ajan olan parasetamol, kanser agrisinda
kiigiimsenmis bir ilactir ancak hafif diizeyde kanser agrisinda efektiftir; orta siddetteki
agrt durumunda da zayif veya giiclii opioidler ile kombine edilebilmektedir. Oral
uygulamadan sonra hizla emilir, parenteral formu da mevcuttur?’. Adjuvan ilaglarin
opioidlerden farkli etki mekanizmalarina sahip olmalari, opioidler ile birlikte
kullanildiginda olas1 additif veya sinerjistik etki, adjuvan tedavinin dayanagidir; bu
nedenle hem malignite iliskili agr1 tedavisi ilerlemekte hem de giinliik total opioid
dozu azaltilmaktadir®®. Halihazirda giiglii bir opioid ile tedavi edilen, orta-siddetli
kanser agrisi olan hastalarin herhangi bir ek fayda elde etmesi pek olas1 degildir?.
Cochrane sistematik incelemesi ise, parasetamoliin tek basina veya opioidlerle
kombinasyon halinde kullanilmasinin kanser agrisinin tedavisinde herhangi bir fayda

sagladigma dair kanit bulunmadigini belirtmistir°.

Non-steroidal Antiinflamatuvar Ilaglar (NSAII)

NSAII grubu ilaglar akut ve kronik agr1 ve inflamasyon durumlarinda

antiinflamatuar, antipiretik ve analjezik etki saglamak amaciyla kullanilmaktadir.
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NSAIi grubu ilaglar DSO analjezik merdiveninde parasetamol ile birlikte ilk
adim olarak kullanilmaktadir. Daha siddetli agr1 varliginda opioidlerle kombine
edilebilmektedir. Geleneksel olarak kemik agrilar1 i¢in kullanilirlar. Yan etkiler
acisindan degerlendirildiklerinde gastroenterolojik (reflii, gastrit ve iilser), bobrek
yetmezligi, astim alevlenmesi, kardiyovaskiiler sorunlar ve kanama yatkinligina neden
olabilmektedir.

Farkli NSAII grubu ilaglar farkli yan etkilere sahiptir, bu nedenle ilag
degistirmek bazen yararli olabilir. NSAII kullanimina iliskin NICE y&nergeleri, kanser
agrist olan ¢ogu hastanin rutin gastroenterolojik korumanin gerektirdigini
belirtmektedir. Genel olarak siklooksijenaz Il (COX-Il) inhibitdrlerinin bazi yan
etkilerinin goriilme sikligi daha diisiik olmasina ragmen, kardiyovaskiiler riskler
nedeniyle rofekoksib kullanimdan kaldirilmigtir ve aymi siniftaki diger ilaglar
kullanimda iken dikkat gerektirmektedir?’. Cochrane’de yayimlanan bir sistematik
derleme ise, ii¢ basamakli DSO’niin kanser agris1 tedavi semasinin ii¢ basamagi igin
NSAII grubu ilaglarin tek basina veya opioidlerle kombinasyon halinde kullanimini
destekleyen veya ciiriiten yiiksek kaliteli kanit olmadigini; orta-siddetli kanser agrisi
olan baz kisilerin bir veya iki hafta icinde 6nemli diizeyde fayda elde edebildigine

dair ¢ok diisiik kalitede kanit oldugunu bildirmistir®®.

Opioidler

Opioidler orta ila giddetli kanser agrisi tedavisinin temel dayanagi
durumundadir. Dogru kullanimlari, potansiyel zararlar1 dikkate alindiginda, agrinin
yeterli tedavisi agisindan ¢ok onemlidir. Opiod tedavisinde temel dayanak noktasi,
DSO’niin 1986 yilinda bildirmis oldugu ii¢ basamakli tedavi modelidir®®.
Malignitelerde agri, siklikla opioidlerin tek basina veya adjuvan tedavilerle birlikte
kullanimin1 gerektiren ¢esitli agr1 sendromlar1 grubunu kapsar.

Opioid tedavisinin beklenen siiresi degiskendir. Tiim opioidler i¢in, kotiiye
kullanim riski mevcuttur; bu agidan yiiksek risk ongoriilen hastalarin, agr1 veya
palyatif bakim uzmanlarina sevk edilmesi de dahil olmak {izere, daha iyi izlenmeleri
gerekmektedir.32

Hafif-orta siddette agris1 olan, agris1 peroral parasetamol veya NSAII ile

yeterince kontrol edilemeyen hastalar i¢in peroral ikinci basamak opioidin (6rnegin,
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kodein veya tramadol) eklenmesi, rahatsiz edici yan etkiler olmaksizin iyi bir analjezi
saglayabilir. Alternatif olarak kodein veya tramadol yerine {iglincli basamak
opioidlerin diisiik dozlar1 (6rnegin, morfin veya oksikodon) kullanilabilir®3,

Daha 6nce opioid kullanmamis hastalarda, agrinin hafifila orta siddette oldugu
bildirildiginde, agrinin giderilmesini baglatmak icin zayif opioidler (kodein,
hidrokodon, tramadol) nerilir; ancak ilaglarin etkinligi agisindan higbir fark yoktur?.

Zayif opioidler (kodein, tramadol) diizenli olarak verildiklerinde en etkilidir ve
siklikla parasetamol ile kombine olarak kullanilir. Gli¢lii opioidler hizli veya yavas
saliimli preparat formlarinda bulunabilir ve oral, parenteral, bukkal, transdermal, oral
transmukozal yollar ile uygulanabilir?”. Ornekleri fentanil, morfin, oksikodon olarak
verilebilir. Gligli opioidlerin sik goriilen yan etkileri kabizlik, bulanti, kusma olup
takip edilmeli, gerekli hallerde laksatifler ve antiemetikler ile tedavi edilmelidir.
Klinik anlamda 6nemli solunum depresyonu nadirdir. Baslangi¢ tedavinin gdzden
gecirilmesi bazen birkag saat i¢inde gerekli olabilir; normalde bir veya iki giin iginde,
her zaman ilk hafta yapilmalidir. Agri takibi vizitte veya bir hemsire tarafindan yapilan

telefon goriismesi ile gerceklestirilebilir®,

Adjuvan Tedaviler

DSO Analjezik Merdiven Sistemi’nin her asamasinda tedaviye eklenebilen
yardimci, destekleyici, ve analjezik tedavide doz eskalasyonu amaciyla kullanilan ilag
grubudur. Noropatik sikayetlerin varlifinda tedaviye eklenebilmektedir; bu amacla ilk
kullanilan ilag grubu gabapentin ve pregabalinin de i¢inde bulundugu antikonviilzan
ilaglardir. Adjuvan ilag segiminde agrinin karakteri goz dniinde bulundurulmalidir®.
Adjuvan ilaglar esas olarak antiepileptik, antidepresanlar ve kortikosteroidleri igerir.
Agr1 kontroliiniin 1yilestirilmesine ragmen depresif kalan hastalar i¢in bir antidepresan
endikedir. Anksiy6z hastalarda anksiyolitik ajan disiiniilebilir. Ketamin ve lidokain
gibi ajanlar da adjuvan tedavi segenekleri arasindadir®. Selektif Serotonin Reuptake
Inhibitérleri (SSRI) ve Serotonin-Norepinefrin Reuptake Inhibitorleri (SNRI) ve

Trisiklik Antidepresan (TSA) ajanlar da adjuvan tedaviler grubunda incelenir.
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Deksmedetomidin

Selektif alfa-2 agonisti ajan olup, opioidlere refrakter agrida ve gesitli
kompleks agr1 durumlarinda cazip bir segenektir’®>. Burns ve arkadaslar
caligmalarinda pediatrik palyatif hasta grubunda, agri tedavisinde adjuvan olarak
deksmedetomidinin yatan hasta tnitelerinde uygulanabilir oldugunu belirtmisler;
yasam sonu donemde kabul edilen hastalar agisindan analjezik ve sedatif etkilerinin

{imit vadedici oldugunu belirtmislerdir.

Kapsaisin

Kapsaisin (8-metil-N-vanilil-6-nonenamid), Capsicum cinsindeki en &nemli
dogal igeriklerden birisidir. Son yillarda ¢esitli malignitelere kars1 etkili oldugunu
gostermistir. Kapsaisinin klinik etkilerinin, 6zellikle de analjezik aktivitesinin
degerlendirilmesine yonelik artan bir ilgi olmasina ragmen, antikanser etkinligine dair
bilgi kapsaisinin kanserojen etkisi, yliksek hidrofobikligi, diisiik baglanma afinitesi ve

kisa yar1 dmrii gibi nedenler ile heniiz sinirlidir®’.

Ketamin

Bir fensiklidin tiirevi olan ketamin, anestezik dozlarin altinda analjezik
ozelliklere sahip dissosiyatif Ozellikte bir anestezik ajandir. Kanallar agik aktive
durumdayken fensiklidin bolgesine baglanan, klinik kullanim i¢in mevcut en gii¢lii N-
metil-D-aspartat (NMDA) reseptor kanal blokeridir®®. NMDA reseptorlerinin siirekli
aktivasyonu, spinal kord diizeyinde noronlarin uyarilara daha duyarli hale gelmesine
neden olarak, kronik agrinin merkezi sensitizasyonunda rol oynar. Periferik
sensitizasyon, duyu ndronlarinin uyarilabilirliginin artmasindan veya nosiseptor
aktivasyon esiginin diismesinden kaynaklanir. NMDA reseptorlerinin periferik
sensitizasyondaki rolii ve bu reseptdrlerin afferent somatik ve visseral ndron aksonlari
{izerindeki konumu, agr1 tedavisine potansiyel bir hedef konumundadir®.

Ketamin ¢esitli sistemlerle (opioid, nikotinik, muskarinik) etkilesime girer, ana
etki mekanizmasi ise merkezi sinir sistemindeki NMDA-reseptor antagonizmasidir.
Ketaminin subanestezik dozlarda (<0.5 mg/kg) uygulanmasi, psikodisleptik veya

disforik etkiler gibi smirli yan etkilerle birlikte onemli analjezik etkinlik saglar®®.
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Lidokain

Sodyum kanal blokorii, lokal anestezik ve antiaritmik 6zellikleri ile taninmakta
olan bu ilag, kanser agrisinda adjuvan tedavi seceneklerinden birisidir. Intravendz
lidokain inflizyonu, siddetli kanser agrisinda kabul gormiis bir tedavidir. Santral
sensitizasyonu engeller ve ndropatik agrida kullammi mevcuttur.*’. Parenteral
kullanilabilen az sayida adjuvan ajandan biridir ve diger analjeziklerden farkli etki
mekanizmalar1 oldugu disiiniilmektedir, bu da lidokaini bazi klinik durumlarda

istenilen ajan kilar®.

Magnezyum

Magnezyum agri yonetimi alaninda birka¢ yorumu hak etmektedir.
Magnezyum iyonlar1 merkezi sinir sistemindeki NMDA reseptor kanallarinin iletimini
diizenler®. Ilerlemis kanser hastaliginda gesitli nedenlerle hipomagnezemi ortaya

cikabilir ve direngli agr ataklariyla iliskili olabilir#?.

2.5.2. Nonfarmakolojik Tedaviler

DSO basamakl analjezik tedavi semasi, 1986'daki sunumundan bu yana diinya
capinda kullanilmaktadir, ancak bu yaklasim yaklasik %30 oraninda yeterli analjezi
saglayamamaktadir®®. Bu nedenle giincellenmis versiyonlar oOnerilmistir. DSO
merdiveninde girisimsel tedavileri igeren dordiincii bir adim onerilmektedir®®.
Bahsedilen dordiincii basamagin uygulanmasi, direngli agr1 ortaya ¢ikmadan Once,
hatta kisisellestirilmis terap6tik stratejilerden yararlanabilecek bazi hastalarda ti¢tlincii

basamagin uygulanmasindan dnce diisiiniilmelidir®*.

Girisimsel/invaziv Tedaviler

Noromodiilasyon; sinir arayiizleri iizerinde etki olusturan bir teknoloji tiirti
olup, elektriksel, kimyasal ve mekanik miidahalelerin merkezi ve periferik sinir
sisteminin isleyisini nasil modiile edebilecegini veya degistirebilecegini inceleyen bir
bilimdir®. Elektriksel stimiilasyon veya kimyasal ajanlar gibi bir uyarimnn, viicuttaki
belirli norolojik bolgelere hedefli olarak iletilmesi yoluyla sinir aktivitesinin

degistirilmesi olarak da tanimlanabilir?®®. Bu, omurilik stimiilasyonu, ndroaksiyel ilag
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dagitim sistemi, periferik sinir stimiilasyonu veya periferik sinir alan1 stimiilasyonu ile
basarilabilir®.

Agn kontroliinde ¢ok ¢esitli rejyonel teknikler bulunmaktadir, bunlara bazi
ornekler; epidural, intratekal veya subkutanéz kateter yerlestirilmesi, mikst lokal
anesteziklerin stirekli infiizyonu ile sinir bloklar1 6rnek verilebilir. Lokal anestezikler
opioidlerin aksine natural-killer hiicre aktivitesini stimiile etmekte; opioid ajanlar ise
hiicresel ve humaral immiiniteyi baskilamaktadir. Rejyonel teknikler lokal anestezik
soliisyonlarin kullanimi nedeniyle bu anlamda fayda saglamaktadir®. Girisimsel
analjezik tekniklere diger Ornekler; sempatik/somatik/merkezi sinir bloklari,
radyofrekans termokoagiilasyon, epidural/intratekal ve intraventrikiiler opioid

uygulamalari, spinal kord stimiilasyonu olarak verilebilir?®.

Diger Prosediirler

Nutrisyon egitimi, egzersiz ve diger fizik tedavi uygulamalari, akupunktur,
tetik nokta infiltrasyonlari, masaj, psikoterapi ve hipnoz gibi uygulamalarin da kanser

agrisinda rahatlama sagladig: bildirilmistir®*.

2.5.3. Cerrahi Tedaviler

Radyoterapi, hormonoterapi, kemoterapi ve cerrahi, bazi kanser hastalarinda
agriy1 etkili bir sekilde hafifletebilir®®. Liimenli organlarm obstriikte oldugu
durumlarda, néral kompresyon ve anstabil kemik yapilar1 varlginda cerrahi tedavi
onem arz eder. Kanser kaynakli 6zofagius, kolon, biliyer trakt, iireter obstriikksiyonu

durumlarinda stent yerlestirilmesi de agrinin rahatlamasin saglayabilir®®.
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3. MATERYAL-METOD

3.1. Cahsma Plam

Calisma i¢in Hacettepe Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar
Etik Kurulu’ndan etik kurul onay1 alind1 (Tarih: 21.11.2023 Karar No: 2023/07-15
SBA 23/351).

Calisma retrospektif olarak gergeklestirildi. Veri tarama siirecinde hastalarin
bilgileri Nucleus Bilgi Isletim Sistemi iizerinden elde edildi. Klinigimizde verilen
tedavilerin etkinlik ve yan etkilerini degerlendirmede, randevusuz basvuru, telefon
viziti gibi yontemler de dahil olmak {izere, hastalarin sosyal ve lojistik kosullar1 da g6z
Oniine alinarak, tedavi baglangici igerisindeki 1 aylik siire igerisinde hedeflenmektedir.
Bagvuru aninda sikayetlerin artmasi veya tariflenen yan etkilerin gdzlenmesi
durumunda 3 giin icerisinde bagvuru 6nerilmektedir. Kontrol siiresi bu parametreler

dogrultusunda baz alinmistir.

Dahil Edilme Kriterleri

Arastirma retrospektif olarak gergeklestirildi; 01.01.2022-01.01.2023 tarihleri
arasinda Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Agri Klinigi tarafindan
degerlendirilmis olan, Nucleus Bilgi Isletim Sistemi iizerinde kayitli verileri bulunan

ve malignite iligkili agr tarifleyen hastalar dahil edildi.

Hari¢ Tutulma Kriterleri

Tek bagvuru nedeniyle kontrol gerceklestirilemeyen hastalar, kontrol verileri
degerlendirilemeyecegi i¢in ¢alismadan dislandi. Veri kaydinda eksiklik ve/veya hata
olan hastalar calismadan diglandi. Tarafimizca onerilmis olan tedaviyi uygulamadan
kontrol amagli basvurmus ve dolayisiyla kontroliin saglikli sonu¢ vermeyecegi

hastalar ¢alismadan dislandi.

3.2. Verilerin Toplanmasi
01.01.2022-01.01.2023 tarihleri arasinda agr1 klinigimizce degerlendirilmis
malignite iliskili agr1 sikayeti tarifleyen hastalarin bilgilerine Nucleus Bilgi Isletim

Sistemi lizerinden ulasildi. Hastalara ait parametreler veri toplama formuna islendi. Bu
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parametreler; hastanin dosya/protokol numarasi, cinsiyeti, yasi, malignite tipi/alt tipi,
metastaz varligi, kemik metastazi varligi, kemik dis1 organ metastazi varligi, agr tipi,
basvuru ve kontrol anlarindaki agr1 skorlari (7 yas ve altindaki hastalar i¢in FLACC
skoru, >7 yas hastalar i¢in NRS skoru), kemoterapi dykiisii varligi, radyoterapi 6ykiisii
varlig1, malignite iligkili operasyon Oykiisii varligi, basvuruda verilmis olan
farmakolojik tedaviler, kontrol goriismede verilmis olan farmakolojik tedaviler,
invaziv islem varligi, invaziv islem yapilmis olan hastalarda kontrol agr1 skoru,
tedaviyi aksatan yan etki varligi olarak belirlendi. Hastalarin malignite tanilarina gore,
agn tipine gore ve verilen tedavinin tiiriine gore gruplandirilmalar1 yapildi. Agn
skorlarinin kaydinda 7 yas ve alt1 hastalar icin FLACC skorlari, 7 yasin iizerindeki
hastalar i¢in NRS skorlar1 veri olarak islendi. Akciger ve memeye ait malignite tanilari,
malignite gruplandirmasinda ayri gruplar olarak olarak ele alindi. Farmakolojik
tedavilerin gruplandirilmasinda kombine preparatlar, igerdikleri etken maddelerin

dahil oldugu gruplarda isaratlendi.



Tablo 3.1. Hastalarin malignite tanilarina gore gruplandirilmasi
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Malignite Gruplandirmasi

Hastalarin Malignite Tanilar

Akciger

Meme

Santral Sinir Sistemi

Gliom

Medulloblastom

Embriyonel Rabdomyosarkom
Atipik Teratoid Rabdoid Timor
Glioblastoma Multiforme
Ependimom

Bas- Boyun

S@me o0 o mea0 T

Ag1z ici SHK

Dil SHK

Damak SHK

Parotis Bezi Timori
Orofarinks SHK
Nazofarinks Karsinom
Larinks Karsinom
GOz Karsinom,
Melanom
Paranazal Siniis Timori
Tiroid Malign Neoplazileri

Siliyer

Malign

Gastrointestinal Sistem

Ozofagus Karsinom

Mide Malign Neoplazileri
Kolon Malign Neoplazileri
Rektum Malign Neoplazileri

Hepatopankreatobiliyer Sistem

Hepatoseliiler Karsinom
Pankreas Malign Neoplazileri
Kolanjioseliiler Karsinom
Periampuller Bolge Tiimorleri

Uriner Sistem

Urotelyal Karsinom
Renal Hiicreli Karsinom
Mesane Malign Neoplazileri

Erkek Genital Sistem

Prostat Malign Neoplazileri
Testis Malign Neoplazileri

Kadin Genital Sistem

PooTplopoTRan TR0 TRl

Over Malign Neoplazileri
Endometrium Malign Neoplazileri
Serviks Malign Neoplazileri
Vajen SHK

Vulva SHK
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Tablo 3.1. (Devam) Hastalarin malignite tanilarina gére gruplandirilmasi

Malignite Gruplandirmasi

Hastalarin Malignite Tanilar:

Hematolojik Sistem

Lenfoma
Multiple Myelom
Plazmositom

Kemik ve Yumusak Doku

Kemik Timorleri
Yumusak Doku Tiimérleri
Sarkomlar

Ewing Sarkom
Osteosarkom
Rabdomyosarkom
Leiomyosarkom

Sinoviyal Sarkom
Alveolar Sarkom

Agresif Fibromatozis
Langerhans Hiicreli Histiositoz

Cilt

Malign Melanom
Bazal Hiicreli Karsinom

Diger

TSP OO0 TR IRT T TQ@ MO 00 TR0 T

Adrenokortikal Karsinom
Noroblastom

Wilms Tiimori

PEComa

Siirrenal Insidentaloma

Periton Malign Neoplazileri

Timus Tumori

Malign Mezotelyoma

Malign Periferik Sinir Kilif Timort
Klippel Trenaunay Weber Sendromu
Vaskiiler Malformasyonu
Sakrokoksigeal Yolk Sac Tuimort
Primeri Bilinmeyen Malign
Neoplaziler
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Tablo 3.2. Hastalarin agri tiplerine gore gruplandirilmasi

Agn Tipi Gruplandirmasi Aciklamalar
Nosiseptif Somatik ve/veya visseral agr1 varligi
Noropatik Noropatik sikayetlerin varliginda,

DN4 skorunun 4 ve {izerinde tespit edilmesi

Mikst Noropatik agriya eslik eden somatik ve/veya

visseral agr1 varligi

Tablo 3.3. Hastalarin agr1 sikayetlerine yonelik 6nerilmis olan farmakolojik

tedavilerin gruplandirilmasi

Farmakolojik Ajan Gruplandirmasi

Aciklamalar

Medikal Tedavi Grup 1 (M1)

Asetaminofen (1. Basamak Tedaviler)

Medikal Tedavi Grup 2 (M2)

NSAII (1. Basamak Tedaviler)

Medikal Tedavi Grup 3 (M3)

Zayif Opioidler (2. Basamak Tedaviler);
Kodein, Tramadol

Medikal Tedavi Grup 4 (M4)

Giiglii Opioidler (3. Basamak Tedaviler);
Fentanil, Morfin, Oksikodon

Medikal Tedavi Grup 5 (M5)

Adjuvan Tedaviler; Antikonviilzan Grubu
Gabapentin, Pregabalin

Medikal Tedavi Grup 6 (M6)

Adjuvan Tedaviler; Antidepresan Grubu
SNRI, SSRIi, TSA

Medikal Tedavi Grup 7 (M7)

Adjuvan Tedaviler;

Kapsaisinli topikal ilaglar

Medikal Tedavi Grup 8 (M8)

Siirekli Intravendz Inflizyon Tedavileri;

Deksmedetomidin, Ketamin, Lidokain

3.3. Istatistiksel Analiz

Aragtirmada verilerin degerlendirilmesinde Statistical Package for Social
Sciences (SPSS) Windows version 25 (SPSS Inc. Chicago, IL, USA) yazilim programi1

kullanilmistir. Caligmada verilerin tanimlayici istatistikleri (sayi, ylizde, ortalama,
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standart sapma, minimum, maksimum ve medyan) verilmistir. Kategorik
degiskenlerin gruplara gore diger kategorik degiskenler arasindaki iliski Ki-kare testi
ile test edilmistir. Ki kare testinin varsayimina gore hiicrelerin %20’sinden fazlasinda
beklenen degerin 5’ten kiiciik olmasi durumunda Fisher Exact Ki-kare testi
kullanilmistir. Normal dagilim varsayimi Shapiro Wilk testi ile ve varyans homojenligi
Levene testi ile kontrol edilmistir. Normallik varsayiminin karsilandigi durumlarda
bagimsiz iki grubun karsilastirilmasinda Bagimsiz Orneklem T testi, bagimli oldugu
durumda Bagimli Orneklem T testi; varsayimin karsilanmadigi durumlarda ise Mann
Whitney U ve Wilcoxon Isaret Sira testi uygulanmustir. Tiim analizler icin I. Tip Hata

olasilig1 a=0.05 olarak belirlenmistir.

3.3.1. Orneklem Genisligi

Bu arastirmada “G. Power-3.1.9.2” programu kullanilarak, %95 giiven
diizeyinde Orneklem biylikligii hesaplanmistir. Arastirmanin hipotezine gore
katilimcilarin ilk basvuru ve kontrol degerlendirme agr1 skorlar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik bagimli 6rneklem t testi (paired t test) ile test edilecektir.
Analiz sonucunda a=0.05 diizeyinde, 0.95 teorik gii¢ ile standardize etki biiytkligi
daha 6nce yapilan benzer ¢alisma bulunmamasindan dolay1 Cohen’in etki biiyiikligi
0.5 alinarak hesaplanmistir*’. Analiz sonucunda minimum &rneklem hacmi minimum

54 olarak hesaplanmuistir.
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4. BULGULAR

01.01.2022 ve 01.01.2023 tarihleri arasinda kaydedilmis, malignite iligkili agr1
sikayeti nedeniyle degerlendirilmis 2084 poliklinik girisi tarandi. Tekrarlayan girisler
dislandiginda toplam 730 hasta oldugu tespit edildi. Veri kaydinda eksiklik nedeniyle
7 hasta, veri kaydinda hata nedeniyle 3 hasta, tek bagvuru nedeniyle 213 hasta, kontrol
stiresi (ilk tedaviyi takip eden 4 hafta) i¢erisinde degerlendirilememis olmasi nedeniyle
22 hasta, onerilen tedaviyi uygulamadan kontrol nedeniyle 2 hasta, agr1 sikayeti
malignite iliskili olmayan 1 hasta ¢alismadan dislandi. Calismada degerlendirilen
vakalarin dahil edilme 6zelliklerine gore akis semasi sekil 4.1°de gosterilmistir. Sonug
olarak 482 hasta verisi istatistiksel olarak analiz edildi. Toplam erkek hasta sayis1 213,
toplam kadin hasta sayis1 269 olarak goriildi. Yas gruplart acisindan
degerlendirildiginde vakalarin %5,2’s1 (n=25) 0-18 yas araliginda, %62,4’li (n=301)
19-65 yas araliginda ve %32,4°li (n=156) 65 yasin lizerindeydi. Yas dagilimlar ve
cinsiyet gruplari arasinda anlamli farklilik izlenmedi. Yas ve cinsiyete gore ozellikler

tablo 4.1’°de 6zetlenmistir.

Tablo 4.1. Cinsiyetler ve yas dagilimlar

Cinsiyet Toolam
Erkek (n) Kadin (n) P
n  %Satir %Situn n  %Satir %Situn  n  %Satir  %Siitun X2 (p)
Yas
0-18 13 520 6.1 12 48.0 4.5 25 100.0 5.2 1.947
19-65 126 419 59.2 175 58.1 65.1 301 100.0 62.4 (0.378)

>65 74 474 34.7 82 526 305 156 100.0 324

X2 Ki-kare test istatistigi

Agn skoru hesaplamasinda 0-7 yas icin FLACC skoru, 7 yasin iizerindeki
hastalar i¢in NRS skoru kullanilmistir; bu nedenle agr1 skorlar1 agisindan 0-7 yas ve
>7 yas olarak, iki ayr1 grup halinde analiz gerceklestirilmistir. Diger analizlerde tiim

yas gruplari birlikte degerlendirilmistir.



Arastirma Akis Diyagramm

1 willik stire igerisinde
degerlendirilen (n=730)

Diglanan;
Agn sikayeti malignite iligkili
olmayan (n=1)

Malignite iligkili agr1 nedeniyle
bagvuru (n=729)

25

Diglanan;
Tek bagvuru (n=213)

Kontrol yapilabilen(n=516)

Diglanan;
Belirlenen stirede kontrol
gergeklegtirilememis (n=22)

Kontrol gerceklesmis (n=494)

Verisi sistemde meveut (n=484)

Diglanan;
Veri kaydinda eksiklik veya hata
(n=10)

Diglanan;
Verilen tedaviyi uygulamadan
kontrol (n= 2)

Veri analizi yapilan grup
(n=482)

Sekil 4.1. Akis Diyagrami
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4.1.0-7 Yas Icin Bulgular

0-7 yas grubunda toplam 13 kisi bulunmakta olup %53.8 oraninda erkek,
%46.2 oraninda kadin tespit edilmistir. Hastalarin cinsiyetlerine ve zamana gore agri
skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olup olmadig1r bagimsiz iki
grubun Kkarsilastirilmasinda Bagimsiz Orneklem t testi, bagimli oldugu durumda
Bagimli1 Orneklem t testi ile analiz edilmistir. Analiz sonucuna gére ilk bagvuru aninda
ve kontrol degerlendirmede cinsiyete gore agr1i skorlar1 (FLACC sistemiyle
kaydedilmis) arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadig: tespit edilmistir
(p>0.05). Erkeklerin ve kadinlarin zamana gore agr1 skorlar1 arasinda da istatistiksel
olarak anlamli farklilik olmadig: tespit edilmistir (p>0.05). Bulgular tablo 4.2°de
belirtilmistir.

Tablo 4.2. 0-7 yas araligindaki hastalarin Cinsiyete gore agri skorlarinin

karsilastirilmasi
Basvuru Kontrol

Cinsiyet Ortanca Test

_Ortanca Ortalama=+SS (Min.- Ortalama+SS istatistigi

(Min.-Maks.) M
aks.) (2)

Erkek (n=7) t=1.185

5(2-8) 5.294+2.29 3(0-7) 442.52 (0.281)
Kadin (n=6) t=1.348

7 (0-8) 5.5+3.27 4 (0-8) 4.1743.06 (0.235)
Test istatistigi

©) t=-0.139 (0.892)

t: Bagimli Orneklem t test istatistigi

t=-0.108 (0.916)

0-7 yas araligindaki hastalarin agr1 skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
farklilik olup olmadig Bagimli Orneklem t testi ile analiz edilmistir. Analiz sonucuna
gore ilk bagvuru aninda ve kontrol degerlendirmede agri skorlari arasinda da

istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadig tespit edilmistir (p>0.05).

Tablo 4.3. 0-7 yas araligindaki hastalarin bagvuru ve kontrol agr skorlari

Basvuru Kontrol
Ortanca Ortanca Test
(Min.- Ortalama+SS (Min.- Ortalama+SS  istatistigi
Maks.) Maks.) (p)
Agn t=1.840
(n=13) 6 (0-8) 5.384+2.66 3(0-8) 4.08+2.66 (0.091)

t: Bagimli Orneklem t test istatistigi
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Malignite tipleri agisindan cinsiyet dagilimi incelendiginde cinsiyet ile
malignite tipleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski olup olmadig1 Ki-kare
testi ile test edilmistir. Ki kare testinin varsayimina goére hiicrelerin %20’sinden
fazlasinda beklenen degerin 5’ten kiigiik olmasi durumunda Fisher Exact Ki-kare testi
kullanilmistir. Cesitli malignite tiirleri ve cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir iliski bulunmamistir (p > 0.05).

Tablo 4.4. 0-7 yas araligindaki hastalarin malignite tipine gore cinsiyet dagilimi

Cinsiyet Toplam
Erkek Kadin
%Siitun n %Siitun n %Siitun X2 (p)
Y%Satir %Satir Y%Satir

Malignite Tipi
Ewing Sarkom 0 0.0 0.0 1 100.0 16.7 1 100.0 1.7
Rabdomyosarkom 1  50.0 14.3 1 500 16.7 2 100.0 154
Noroblastom 3 60.0 429 2 400 33.3 5 100.0 38.5 2.414f
Santral Sinir 2 500 286 2 500 33.3 4 100.0 30.8 (1.000)
Sistemi
Wilms Tiumori 1 100.0 143 0 0.0 0.0 1 100.0 7.7

X2 Ki-kare test istatistigi, " Fisher Exact Ki-kare test istatistigi

4.2.7 Yas Uzeri I¢in Bulgular

7 yas tlizerindeki hastalarin agr1 skorlart NRS 6l¢egi ile degerlendirilmistir. 8
yas ve iizerindeki hastalarin agr1 skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
olup olmadig1 Wilcoxon Isaret Sira testi ile analiz edilmistir. Analiz sonucuna gore
bagvuruda ve kontroldeki agri skorlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
oldugu tespit edilmistir (p<0.05). Analiz sonucunda, bagvuru anindaki agr1 skorlarinin
(4.77+2.48) kontrolde (4.23+2.58) anlamli olarak azaldig1 tespit edilmistir. 7 yas tistii
hastalar i¢in bagvurudaki ve kontroldeki agri skorlarindaki degisim tablo 4.5’de

belirtilmistir.

Tablo 4.5. Agri skorlarinin zamana gore degisimi (>7 yas)

Basvuru Kontrol
Orta_mca Ortalama Orta}nca Ortalama . T?St. o
(Min.- 43S (Min.- 43S istatistigi
Maks.) - Maks.) - (p)
Agnr ZW=-4.917

5(0-10) 4.7742.48 5(0-10) 4.23+2.58  (0.000%)

*p<0.05, ZW=Wilcoxon Isaret Sira test istatistigi
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7 yas tizerindeki hastalarin cinsiyetlerine ve zamana gore agr1 skorlar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik olup olmadigi bagimsiz iki grubun
karsilastirlmasinda Mann Whitney U testi, bagimli oldugu durumda Wilcoxon Isaret
Sira testi ile analiz edilmistir. Analiz sonucuna goére erkeklerde, basvuru ve kontroldeki
agr1 skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir azalma oldugu bulunmustur (Z =
-2.513, p = 0.012). Kadinlarda, basvuru ve kontroldeki agri skorlar1 arasinda da
istatistiksel olarak anlamli bir azalma tespit edilmistir (Z = -4.367, p < 0.001).
Cinsiyetler arasindaki karsilastirmada, hem basvuru hem de kontrolde erkekler ve
kadinlar arasinda agr1 skorlari agisindan anlamli bir fark bulunmamaistir (Basvuru: Z =
-0.213, p = 0.831; kontrol: Z = -0.843, p = 0.399). Bu bulgular, her iki cinsiyette de
agr1 degerlerinde zamanla azalma oldugunu, ancak cinsiyetler arasinda agri

diizeylerinin benzer oldugunu gostermektedir. Bulgular tablo 4.6’da belirtilmistir.

Tablo 4.6. Agr1 skorlarinin cinsiyete ve zamana gore degisimi (>7 yas)

Basvuru Kontrol
Cinsiyet Ortanca Ortanca Test
(Min.-  Ortalama+SS  (Min.-  Ortalama+SS istatistigi
Maks.) Maks.) (p)
Erkek Z"=-2.513
5(0-10) 4758245 5o40) 433225 (00129
Kadin ZV=-4.367

5(0-10)  478£251 4 040) 415264  (0.000%)
Test istatistigi (p) 7U=10.213 (0.831) 7U=-0.843 (0.399)

*p<0.05, Z"=Wilcoxon Isaret Sira test istatistigi, ZY: Mann Whitney U test istatistigi

Arastirmamizda malignite tipi ile basvuru anindaki ve kontroldeki agri skorlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olup olmadigr normal dagilima sahip
dlgiimleri i¢in Bagimli Orneklem t testi, normal dagilima sahip olmayan &lgiimler igin
ise Wilcoxon Isaret Sira test ile analiz edilmistir. Analiz sonucuna gore kadin genital
sistem, hematolojik sistem ve kemik ve yumusak doku malignite tiplerinin zamana
gore agr1 degerler arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu tespit edilmistir
(p<0.05). Agr1 skoru kontrolde basvuru anina gore daha azdir.

Bagvuru aninda ve kontrolde hastalarin malignite tipine gore agr1 degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olup olmadigi normal dagilima sahip

olmayan Ol¢limler i¢in Kruskal Wallis Testi ile test edilmistir. Analiz sonucuna gore
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hastalarin malignite tipine gore agri degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli

farklilik olmadig tespit edilmistir (p>0.05), (tablo 4.7°de gosterilmistir).

Tablo 4.7. Malignite tipi ve agr1 skorlar1 arasindaki iliski (>7 yas)

Basvuru Kontrol
L Ortanca Ortalam Ortanca Ortalama TP
Malignite Tipi (Min.-Maks.) a+SS (Min.-Maks.) 4SS Test istatistigi (p)
. 4.99+2.5
Akeiger (n=75) 5(0-10) 4 5(0-10) 4614243 Z%=-1.173 (0.241)
4.43+2.6
Meme (n=58) 5(0-10) f 409) 3.9742.60 Z"=-1.398 (0.162)
Santral Sinir Sistemi (n=4) 2.5(0_7) 3+2.94 2_5(0_7) 3+2.94 t=1.300 (0118)
_ 539419 Z%=-0. 669 (0.504)
Bas-boyun (n=23) 5(2-9) 9 5(0-10) 4961275
W__
Gastrointestinal Sistem (n=88) 5(0-10) 4'58712'3 4(0-8) 40342 54 Z27=-1.961 (0.050)
Hepatopankreatobilier Sistem 443423 ZW=-1.141 (0.254)
(n=37) 5(0-8) 3 4(0-8) 44257
Uriner Sistem (n=30) 5(0-9) 464228 5(0-8) 4.7742.19 10438 (0.665)
Erkek Genital Sistem (n=29) 5(0-9) 4.942.85 5(0-9) 4.4842.98 Z"=-1.055 (0.292)
W—_ *
Kadin Genital Sistem (n=46) 5(0-10) 4'83;2'4 4(0-10) 391428 Z2"=-2.713 (0.007%)
L 5.41+2.5 t=3.868 (0.001*
Hematolojik Sistem (n=22) 5.5(0-10) 8 4(0-8) 42251 ( )
Kemik ve Yumusak Doku t=2.647 (0.013%)
(n=31) 5(0-10) 4.942.69 3(0-10) 3.68+2.64
Cilt (n=6) 45(07) 42261 4.5(0-7) 41261 £=0.000 (1.000)
Diger (n=20) 55(0-10) 534234  5(0-8) 5.051.96 t=0.960 (0.349)
Test istatistigi (p) X2=7.199 (0.783) X2=10.040 (0.527)

*p<0.05, X?: Kruskal Wallis test istatistigi, Z": Wilcoxon Isaret Sira test istatistigi, t: Bagimli
Orneklem t test istatistigi

Arastirmamizda metastaz varlig1 ve farkli metastaz bolgelerine gore, bagvuru
aninda ve kontrolde agr1 skorlari arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik olup
olmadig1 normal dagilima sahip olmayan &lgiimler icin Wilcoxon Isaretli Siralar testi
ile analiz edilmistir. Metastaz1 olmayan hastalarda basvuru aninda ve kontrolde agri
skorlar1 arasinda anlamli bir fark olmadigi (p>0.05) tespit edilmistir.

Metastaz1 olan hastalarda ise anlamli bir farklilik oldugu tespit edilmistir
(p<0.05). Metastaz1 olan bireylerde bagvuru anindan kontrol degerlendirmeye agri
skorlarinda anlamli bir azalma tespit edilmistir.

Kemik metastazi ve diger organ metastazi olan ve olmayan bireylerde bagvuru
aninda ve kontrolde agr1 skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
oldugu tespit edilmistir (p<0.05). Agn skorlarinin zamana gore azaldigi tespit

edilmistir. Periton metastazi olmayan bireylerde basvuru anindan Kkontrol
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degerlendirmeye anlamli bir azalma gozlemlenmistir (p<0.05); ancak periton
metastazi olan bireylerde anlamli bir degisim bulunmamistir (p>0.05).

Basvuru aninda ve kontrolde agri skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
olup olmadig1 normal dagilima sahip olmayan 6l¢iimler icin Mann Whitney U testi ile
analiz edilmistir. Analiz sonucuna gore sadece kontrolde kemik metastazi olan ile
olmayanlarin agr1 degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu tespit
edilmistir (p<0.05). Buna gore kontrolde kemik metastazi olanlarin olmayanlara gore
agrilarinin daha fazla oldugu tespit edilmistir. Metastaz Ozellikleri ile agr1 skorlar
arasindaki iligki tablo 4.8’de belirtilmistir. Malignite tipine gore agr1 skoru degisim

ozellikleri sekil 4.2°de gosterilmistir.

Tablo 4.8. Metastaz durumu, yeri ve agr1 skorlar1 arasindaki iliski (>7 yas)

Basvuru Kontrol
Ortanca. (Min.- Ortalama  Ortanca (Min.-  Ortalama TR

Maks.) +55 Maks.) +55 Test istatistigi (p)

Yok 5(0-10) 42442 85 3(0-9) 3.8942.75  Z%W=-1.608 (0.108)

Metastaz Var 5(0-10) 4.86+2.4 5(0-10) 4294254  Z"=-4.664 (0.000%)
g izgﬁmgi 2Y=-1571 (0.116) 2Y=-1.130 (0.258)

Yok 5(0-10) 4.5842.52 4(0-10) 44256 Z"=-4.332 (0.000%)

leetﬁltliz Var 5(0-10) 5.01+2.42 5(0-10) 45242.58 Z"=-2.639 (0.008*)
Test izgti“igi 7Y=-1.716 (0.086) 2Y=-2.073 (0.038%)

Yok 5(0-10) 4.842.48 45(0-10) 4224258  Z"=-5.186 (0.000%)

“Siﬁ?féﬁz Var 5(0-9) 4.41+2.44 5(0-9) 441426 Z"=-0.088 (0.930)
Test izgti“igi 7Y=-0.881 (0.378) 2Y=-0.469 (0.639)

Yok 5(0-10) 4374271 4(0-10) 3.96+2.67 Z"=-1.985 (0.047%)

Metastaz Diger Var 5(0-10) 4.942.39 5(0-10) 4324254  Z%=-4527 (0.000%)
Test i?;f)‘ﬁ“igi 7V=-1.745 (0.081) 7Y=-1.269 (0.205)

*p<0.05, ZY: Mann Whitney U test istatistigi, Z": Wilcoxon Isaret Sira test istatistigi
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Sekil 4.2. Malignite tipi ve agr1 skorlar arasindaki iliski (>7 yas)

4.3. Tiim Yas Gruplar i¢in Bulgular

Arastirmada yas, malignite tipi, metastaz, kemik metastazi varligi, periton
metastazr varligr ve diger degiskenler ile cinsiyet arasinda anlamli bir iligki olup
olmadig1 Ki-kare testi ile test edilmistir. Ki kare testinin varsayimina gore hiicrelerin
%20’sinden fazlasinda beklenen degerin 5’°ten kiiciik olmas1 durumunda Fisher Exact
Ki-kare testi kullanilmistir. Analiz sonucuna gore malignite tipi ve metastaz varligi,
kemik metastazi varlig1 ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski
oldugu tespit edilmistir (p<0.05). Buna gore akciger maligniteleri erkeklerde %74.7,
kadinlarda 9%25.3 oraninda goriilmiistiir ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir.
Meme Kkanseri sadece kadinlarda (%100) gorilmistir. Calismamizda tim
metastazlarda; kemik metastaz1 %43.8 oraninda, periton metastazi % 7.7 oraninda,
diger organ metastazlar1 %75.7 oraninda tespit edilmistir. Diger organ metastazlarinda
karsilasilan veriler; beyin, optik sinir, spinal kord, ependimal doku, akciger, karaciger,
pankreas, mide, 6zofagus, kolon, bobrek, siirrenal bez, cilt, cilt alt1 doku, iskelet kasi,
lenf nodlari, over, uterus, mesane, prostat ve bu organlarin kendi aralarinda ¢esitli

kombinasyonlari olarak tespit edilmistir.
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Tablo 4.9. Malignite tipi ve metastaz yerleri ile iligkili cinsiyet dagilimi

Cinsiyet Toplam
Erkek (n) Kadin (n)
n %Satir  %Siitun  n %Satir  %Siitun  n %Satir  %Siitun  X?(p)
Malignite Tipi
Akciger 562 4.7 26.3 190 25.3 7.1 75 100.0 15.6
Meme 02 0.0 0.0 58>  100.0 216 58  100.0 12.0
Santral Sinir Sistemi 3 375 1.4 5e 62.5 1.9 8 100.0 17
Bas-boyun 122 52.2 5.6 112 47.8 4.1 23 100.0 4.8
Gastrointestinal 382 43.2 17.8 502 56.8 18.6 88  100.0 18.3
Sistem
Hepatopankreatobilier 212 56.8 9.9 162 43.2 5.9 37 100.0 7.7
Sistem 163.894
Uriner Sistem 222 73.3 10.3 gb 26.7 3.0 30 100.0 6.2 (0.000%)
Erkek Genital Sistem 29 100.0 13.6 ob 0.0 0.0 29  100.0 6.0
Kadin Genital Sistem 02 0.0 0.0 46>  100.0 17.1 46 100.0 9.5

Hematolojik Sistem 102 455 4.7 128 545 45 22 100.0 4.6
Kemik ve Yumusak 118 324 5.2 232 67.6 8.6 34 100.0 7.1
Doku

Cilt 2 333 09 4 667 15 6 1000 12

Disicr 9 346 42 17" 654 63 26 1000 54

Metastaz

Yok 240 324 113 50° 676 186 74 1000 154 4901

Var 189" 463 887 219 537 814 408 1000 846  (0.027%)

Metastaz-Kemik ~ 108° 512 507 103° 488 383 211 1000 438 (07310463*)
. 1333

Metastaz-Periton 13 31 61 24 649 88 ¥ 1000 77 o

Metastaz-Diger 167 458 784 1908 542 736 365 1000 757 ((1)"2‘22)

X?: Ki-kare test istatistigi, *°: Siitunlar arasindaki oranlarm farkliligim gostermektedir.

Metastaz
Kemik
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W var
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Sekil 4.3. Kemik metastazi ve cinsiyet iliskisi
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Tablo 4.10. Akciger maligniteleri alt tipleri dagilimi

Malignite Tipi Alt Tip n %
KHDAK 59 83.1
NET 2 2.8

Akciger KHAK 9 12.7
Embriyonel 1 1.4
Rabdomyosarkom

Santral Sinir Sistemi’nde en yaygin tipler gliom (%25.0) ve medulloblastom
(%25.0) olup, embriyonel rabdomyosarkom, atipik teratoid rabdoid tiimor,

glioblastoma multiforme, ve ependimom her biri %12.5 oraninda goriilmiistiir.

Tablo 4.11. Santral Sinir Sistemi malignite tipleri dagilim1

Malignite Tipi Alt Tip n %
Gliom 2 25.0
Embriyonel 1 125
Rabdomyosarkom

Santral Sinir Sistemi Mgd_ulloblast(_)m : 2 250
Atipik Teratoid Rabdoid 1 125
Timor
Glioblastoma Multiforme 1 125
Ependimom 1 125

Noropatik, nosiseptif, mikst agr1 tipleri ve daha detayli olarak mikst agri
varliginda noropatik, somatik, visseral agri1 bilesenlerine gore cinsiyet dagilimi
incelendiginde; cinsiyet ile arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski olup olmadig:
Ki-kare testi ile test edilmistir. Ki kare testinin varsayimma gore hiicrelerin
%20’sinden fazlasinda beklenen degerin 5’ten kiiciik olmas1 durumunda Fisher Exact
Ki-kare testi kullanilmistir. Agr1 tipleri ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlaml

bir iligki olmadig1 (p>0.05) goriilmiistiir.
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Tablo 4.12. Agn tipleri ile iliskili cinsiyet dagilimi

Cinsiyet
Erkek Kadin Toplam
N %Satir %Siitun N %Satir %Siitun  n %Satir %Siitun X2 (p)

Agn Tipi
Noropatik 9 50.0 4.2 9 50.0 3.3 18 100.0 3.7

Nosiseptif 160  44.9 75.1 196 55.1 72.9 356 100.0 73.9 (8222)
Mikst 44  40.7 20.7 64 59.3 23.8 108 100.0 22.4 '
Noropatik

Yok 158 45.1 74.2 192 549 71.4 350 100.0 72.6 0.470
Var 55 41.7 25.8 77 58.3 28.6 132 100.0 27.4 (0.493)
Somatik

Yok 30 42.3 14.1 41 57.7 15.2 71 100.0 14.7 0.127
Var 183 445 85.9 228 555 84.8 411 100.0 85.3 (0.722)
Visseral

Yok 137 458 64.3 162 54.2 60.2 299  100.0 62.0 0.847
Var 76 415 35.7 107 58.5 39.8 183  100.0 38.0 (0.357)

X2: Ki-kare test istatistigi

Kemoterapi, radyoterapi ve operasyon Oykiilerinin cinsiyet ile arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir iliski olup olmadig1r Ki-kare testi ile test edilmistir.
Radyoterapi dykiisii ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski olmadig1
(p>0.05), kemoterapi ve operasyon dykiileri ile cinsiyet arasinda ise istatistiksel olarak
anlamli bir iliski oldugu tespit edilmistir (p<0.05). Kemoterapi Oykiisii kadin
hastalarda %58.5, erkek hastalarda ise %41.9 oraniyla, kadinlarda erkeklere gore
istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek gortilmistiir (p:0.031). Tiim yas gruplarinda
kemoterapi 6ykiisii olanlar %81.7, radyoterapi 6ykiisii olanlar %44, operasyon oykiisii

olanlar %54.1 oraninda tespit edilmistir.

Tablo 4.13. Malignite iliskili kemoterapi, radyoterapi, operasyon tedavi oykiileri
iligkili cinsiyet dagilimi

Cinsiyet
Erkek Kadin Toplam

N %Satir %Situn N %Satir %Siitun N %Satir %Siitun  X?(p)
Kemoterapi
Yok 482 545 225 40> 455 14.9 88  100.0 18.3 4.680
Var 1652 419 775 229" 58.1 85.1 394 100.0 81.7  (0.031%)
Radyoterapi
Yok 114 422 53.5 156  57.8 58.0 270 100.0 56.0 0.965
Var 99 46.7 46.5 113 533 420 212 100.0 44.0 (0.326)
Operasyon
Yok 136* 615 63.8 85" 38,5 316 221 100.0 45.9 49.801
Var 77* 295 36.2 184° 705 68.4 261 100.0 54.1  (0.000%)

X?: Ki-kare test istatistigi, *: Siitunlar arasindaki oranlarin farkliligin1 gostermektedir.



&0

50

40

%o

30

20

Sekil 4.4. Kemoterapi Oykiisii ve cinsiyet iliskisi
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Kemoterapi

M ok
W Var

Operasyon Oykiisii kadinlarda %70.5, erkekler %29.5 oraniyla kadinlarda daha

yiiksektir ve bu fark istatistiksel olarak anlamlidir (p:0.000). Bu sonuglar, baz1 klinik

ozelliklerin cinsiyete gore anlamli sekilde farklilastigini gdstermektedir; ozellikle

operasyon ve kemoterapi dykiilerinin kadinlarin daha fazla oldugu dikkat gekmektedir.
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Sekil 4.5. Operasyon 0ykiisii ve cinsiyet iligkisi

[k basvuru ve kontrolde asetaminofen, NSAII, zayif opioidler, giiclii opioidler,
adjuvan gabapentin/pregabalin gibi antikonviilzan grubu tedaviler, adjuvan
SNRI/SSRI/TSA gibi antidepresan grubu tedaviler, kapsaisin igeren topikal ajanlar ve
deksmedetomidinin/ketamin/lidokain siirekli intravenéz infiizyon tedavileri olarak
gruplanmis olan farmakolojik tedavilere, invaziv girisim ve yan etkiye gore cinsiyet
dagilimi bir sonraki tabloda bulunmaktadir. Cinsiyet ile arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir iliski olup olmadig1 Ki-kare testi ile test edilmistir. Ki kare testinin
varsayimina gore hiicrelerin %20’sinden fazlasinda beklenen degerin 5’ten kiigiik
olmasi durumunda Fisher Exact Ki-kare testi kullanilmistir. Basvuru an1 ve kontrolde
asetaminofen, NSAII, zayif opioidler, giiclii opioidler, adjuvan gabapentin/pregabalin
tedavileri, adjuvan SNRi/ SSRI/ TSA tedavileri, kapsaisin iceren topikal ajanlar ve
deksmedetomidinin/ketamin/lidokain siirekli intravendz infiizyon tedavileri, invaziv
girisim ve yan etki ile cinsiyet arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki olmadig:

(p>0.05) goriilmiistiir.
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Tablo 4.14. Ik basvuru ve kontrolde farmakolojik tedavilere, invaziv tedavilere ve
yan etkiye gore cinsiyet dagilimi

Cinsiyet
Erkek Kadin Toplam
N %Satir %Situn N %Satir %Siitun N %Satir %Siitun  X?(p)

T0
M1
Yok 108 44.1 50.7 137 559 50.9 245 100.0 50.8 0.002
Var 105 443 493 132 557 49.1 237 100.0 49.2  (0.961)

T0
M2
Yok 134 436 629 173 56.4 64.3 307  100.0 63.7 0.101
Var 79 451 37.1 96 549 35.7 175 100.0 36.3  (0.751)

T0
M3
Yok 52 409 24.4 75 501 27.9 127  100.0 26.3 0.737
Var 161 454 756 194 546 72.1 355 100.0 73.7  (0.391)

T0
M4
Yok 155 431 728 205 56.9 76.2 360 100.0 74.7 0.743
Var 58 475 27.2 64 525 23.8 122 100.0 253  (0.389)

T0
M5
Yok 177 449 83.1 217 551 80.7 394 100.0 81.7 0.470
Var 36 409 16.9 52 501 19.3 88  100.0 18.3  (0.493)

T0
M6
Yok 188 43.2 88.3 247 56.8 91.8 435 100.0 90.2 1.711
Var 25 53.2 11.7 22 46.8 8.2 47 100.0 9.8 (0.191)

TO
M7

Yok 212 444 995 265 556 985 477 1000  99.0  1.199
Var 1 200 05 4 8.0 15 5 1000 1.0  (0.389)

TO
M8
Yok 213 446 100.0 265 55.4 98.5 478  100.0 99.2 3.194
Var 0 0.0 0.0 4 100.0 15 4 100.0 0.8 (0.134)

T1
M1
Yok 127 431 59.6 168 56.9 62.5 295 100.0 61.2 0.401
Var 86 46.0 404 101 54.0 37.5 187 100.0 38.8 (0.572)

T1
M2
Yok 131 435 615 170 56.5 63.2 301 100.0 62.4 0.146
Var 82 453 38.5 99 547 36.8 181 100.0 37.6  (0.703)




Tablo 4.14.(Devam) Ilk basvuru ve kontrolde farmakolojik tedavilere, invaziv

tedavilere ve yan etkiye gore cinsiyet dagilimi
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Cinsiyet
Erkek Kadin Toplam

n  %Satir %Situn N %Satir %Siitun n  %Satir %Siitun  X?(p)
T1
M3
Yok 74 420 347 102 58.0 37.9 176  100.0 36.5 0.517
Var 139 454 65.3 167 54.6 62.1 306 100.0 63.5 (0.472)
T1
M4
Yok 121 422 56.8 166 57.8 61.7 287 100.0 59.5 1.186
Var 92 472 432 103 52.8 38.3 195 100.0 405  (0.276)
T1
M5
Yok 176 45.6 826 210 544 78.1 386 100.0 80.1 1.551
Var 37 385 17.4 59 615 21.9 96 100.0 19.9 (0.213)
T1
M6
Yok 185 42.9 869 246 571 91.4 431 100.0 89.4 2.653
Var 28 549 13.1 23 451 8.6 51  100.0 10.6  (0.103)
T1
M7
Yok 212 445 995 264 555 98.1 476  100.0 98.8 1.862
Var 1 16.7 0.5 5 83.3 1.9 6 100.0 1.2 (0.235)
T1
M8
Yok 212 445 995 264 555 98.1 476  100.0 98.8 1.862
Var 1 16.7 0.5 5 83.3 1.9 6 100.0 1.2 (0.235)
invaziv
Tedavi
Yok 205 44.8 96.2 253 552 924.1 458 100.0 95.0 1.207
Var 8 33.3 3.8 16  66.7 5.9 24 100.0 5.0 (0.272)
Yan
Etki
Yok 200 43.8 939 257 56.2 95.5 457  100.0 94.8 0.652
Var 13  52.0 6.1 12 48.0 4.5 25 100.0 5.2 (0.419)

X2 Ki-kare test istatistigi, TO: Bagvuru an1, T1: Kontrol, M1: Asetaminofen, M2: NSAIiiQ, M3: Zay1f
opioidler, M4: Gii¢lii opioidler, M5: Adjuvan tedaviler; gabapentin/pregabalin, M6: Adjuvan tedaviler;
SNRi/ SSRi/ TSA, M7: Kapsaisin igeren topikal ajanlar, M8: Deksmedetomidin/ketamin/lidokain
stirekli inflizyonu

Deksmedetomidin, ketamin ve lidokainin dahil edildigi siirekli intravendz

inflizyon tedavisi grubu, ilk bagvuruda 4 hastaya baglanmistir. Ayn1 grup ile kontrolde

6 hastaya tedavi verilmistir; 3 hasta hem bagvuruda hem kontrolde bu tedaviyi almistir.

Agriya yonelik tedaviler incelendiginde 1 hastaya medikal tedavi verilmeden

girisimsel tedavi uygulanmis, diger 481 hastaya farmakolojik tedavi verilmistir.
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Secilmis 24 hastaya girisimsel agr1 tedavisi uygulanmistir. 9 hastaya girisimsel agri
tedavisi planlanmis ancak ¢esitli nedenler ile gerceklestirilememistir.

Girisimsel tedaviler incelendiginde en sik cilt kanserlerinde (%33.3)
uygulanmis, bunu iriner sistem (%13.3), santral sinir sistemi (%12.5) ve
hepatopankreatobilier sistem (%10.8) maligniteleri izlemistir. Kadin genital sistem
kanserlerinde ise invaziv girisim uygulanmamis olup diger kanser tiirlerinde oranlar
daha diistiktiir. Klinigimizde malignite iligkili agrilar i¢in yapilmis olan girisimsel
islemler; tetik nokta enjeksiyonlari, tanisal splanknik blok, splanknik sempatik blok,
splanknik norolitik blok, erektor spina plan blogu (ESP), paravertebral blok, ¢6lyak
gangliyon blokaji, tanisal hipogastrik blok, superior hipogastrik norolitik blok,
superior hipogastrik sempatik blok, superior hipogastrik radyofrekans ablasyon, impar
gangliyon blokaji, pudental blok, servikal epidural steroid enjeksiyonu, epidural
kateter yerlestirilmesi, supraskapular blok, tanisal stellat gangliyon blokaji, stellar
radyofrekans ablasyon, Greater Occipital Nerve (GON) blokaj1 olarak not edilmistir.
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Tablo 4.15. Farkli malignitelerde uygulanan invaziv tedavilerin dagilimi

Invaziv
Tedavi n %
~ Yok 73 97.3
Akciger Var 2 2.7
Merme Yok 57 98.3
Var 1 17
. Yok 7 87.5
Santral Sinir Sistemi Var 1 12.5
Bas-boyun Yok “ T3
as-boy! Var 1 4.3
. : . Yok 84 95.5
Gastrointestinal Sistem var 4 45
- : Yok 33 89.2
Hepatopankreatobiliyer Sistem Var 4 10.8
N Yok 26 86.7
Uriner Sistem Var 4 13.3
_ ) Yok 27 93.1
Erkek Genital Sistem var 2 6.9
: _ Yok 46 100.0
Kadin Genital Sistem var 0 0.0
A Yok 21 95.5
Hematolojik Sistem Var 1 45
' Yok 33 97.1
Kemik ve Yumusak Doku Var 1 29
) Yok 4 66.7
C||t Var 2 333
i Yok 25 96.2
1ger Var 1 3.8

Farmakolojik tedaviler alt gruplar halinde detayli analiz edilmistir. McNemar
testi, bagvuru aninda asetaminofen ve kontrol aninda asetaminofen kategorileri
arasindaki degisiklikleri degerlendirmek i¢in uygulanmistir. Test sonuglarina gore, iki
zaman noktasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu tespit edilmistir
(p=0.000). Basvuruda asetaminofen onerilmemis olan hastalarin %11.4’{ine kontrol
déneminde asetaminofen regete edildigi (n=28); basvuruda regete edilen hastalarin ise
%32.9’una kontrolde regete edilmedigi (n=78) goriilmektedir. Bu degisim, 6zellikle
"recete edilen" kategorisinde belirgin bir artig1 isaret etmektedir; zira kontrol

doneminde bireylerin %67.1°1 bu kategoride kalmistir.
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Tablo 4.16. Asetaminofenin basvuru ve kontrolde tedavide 6nerilme durumu

Kontrol McNemar
Basvuru Yok Var Toplam Test
n 217, 28p 245
Yok % satir 88.6% 11.4% 100.0%
% siitun 73.6% 15.0% 50.8%
n 78, 159y 237
\Var % satir 32.9% 67.1% 100.0% p=0.000*
% siitun 26.4% 85.0% 49.2%
n 295 187 482
Toplam % satir 61.2% 38.8% 100.0%
% siitun 100.0% 100.0% 100.0%

McNemar testi, basvuruda ve kontrolde NSAII arasindaki degisiklikleri
degerlendirmek i¢in uygulanmis ve sonuclar iki zaman noktas1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir fark olmadigini gostermistir (p=0.567). Zay1f opioid grubu ilaglarin
basvuruda ve kontroldeki degisikliklerini degerlendirmek i¢in uygulanmis ve sonuglar
iki zaman noktasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugunu gostermistir
(p=0.000). Bagvuruda onerilmemis olan bireylerin %22.0’sine kontrolde onerilmis
(n=28); ancak bagvuruda oOnerilenlerin %21.7’sine kontrolde onerilmemistir (n=77).
Kontrolde 6nerilen kategorisinde kalan bireylerin orani ise oldukea yiiksek olup %78.3

olarak gozlemlenmistir (n=278).

Tablo 4.17. Zayif opioid grubu ilaglarin bagvuru ve kontrolde, tedavide 6nerilme

durumlari
Basvuru Kontrol McNemar
Yok Var Toplam Test
n 99a 28b 127
Yok % satir 78.0% 22.0% 100.0%
% siitun 56.3% 9.2% 26.3%
n 77a 278 355
Var % satir 21.7% 78.3% 100.0% p=0.000*
% siitun 43.8% 90.8% 73.7%
n 176 306 482
Toplam % satir 36.5% 63.5% 100.0%
% stitun 100.0% 100.0% 100.0%

McNemar testi, bagvuruda ve kontrolde giiglii opioid grubu ilaglarin tedavide
onerilme durumlar1 arasindaki degisiklikleri degerlendirmek icin uygulanmis ve iki

zaman noktasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu tespit edilmistir
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(p=0.000). Bagvuruda onerilmemis olan hastalarin %24.2’sine kontrolde 6nerilmistir
(n=87). Buna karsin, basvuruda Onerilmis olan hastalarin yalnizca %11.5’ine
kontrolde onerilmemistir (n=14). Kontrolde onerilen kategorisinde kalan bireylerin

orani ise %88.5 ile oldukga yiiksek bulunmustur (n=108).

Tablo 4.18. Giiglii opioid grubu ilaglarin bagvuru ve kontrolde, tedavide 6nerilme

durumlarn
Basvuru Kontrol McNemar
Yok Var Toplam Test
n 273, 87b 360
Yok % satir 75.8% 24.2% 100.0%
% stitun 95.1% 44.6% 74.7%
n 14, 108y 122
\Var % satir 11.5% 88.5% 100.0% p=0.000*
% stitun 4.9% 55.4% 25.3%
n 287 195 482
Toplam % satir 59.5% 40.5% 100.0%
% stitun 100.0% 100.0% 100.0%

McNemar testi, basvuruda ve kontrolde, hem antikonviilzan hem antidepresan
grubundaki adjuvan ilaglarin 6nerilme durumundaki degisiklikleri degerlendirmek i¢in
uygulanmis ve iki zaman noktasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi
tespit edilmistir (antikonviilzan grubu p=0.185, antidepresan grubu p=0.481). Yine
McNemar testi, bagvuruda ve kontrolde, kapsaisinli topikal ilag 6nerilme durumundaki
degisiklikleri degerlendirmek i¢in uygulanmig ve iki zaman noktasi arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: tespit edilmistir (p=1.000). Bagvuruda ve
kontrolde deksmedetomidin, lidokain ve ketamini de igeren iv infiizyon grubu tedavisi
verilme durumundaki degisiklikleri degerlendirmek i¢in uygulanmis ve iki zaman
noktas1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi tespit edilmistir
(p=0.625).

Maligniteye yonelik bir tedavi tiiri olan kemoterapi ile ndropatik agr
arasindaki iligkiyi degerlendirmek icin Ki-kare testi uygulanmigtir ve sonuglar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki oldugu goriilmistir (X?=11.996,
p=0.000). Analiz sonuglarna gore, kemoterapi almamis olan hastalarin %87.5’inde
noropatik durum "Yok" kategorisinde yer alirken, %12.5’inde néropatik durum "Var"

kategorisinde bulunmustur. Buna karsilik, kemoterapi almis olan hastalarin %69.3’i
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noropatik durum "Yok" kategorisinde, %30.7’si ise noropatik durum "Var"

kategorisinde yer almistir.

Tablo 4.19. Kemoterapi ve noropatik agr iliskisi

. Noropatik Agri
Kemoterapl Yok Var Toplam X2, p
n 713 11p 88
Yok % satir 87.5% 12.5% 100.0%
% siitun 22.0% 8.3% 18.3%
n 273, 121 394 .
Var % satir 69.3% | 30.7% | 100.0% |’ 7t
% slitun 78.0% 91.7% 81.7% '
n 350 132 482
Toplam % satir 72.6% 27.4% 100.0%
% stitun 100.0% 100.0% 100.0%

X2: Ki-kare test istatistigi
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5. TARTISMA

Calismamizda malignite iliskili agr1 nedeniyle takip edilen hastalar 1 yillik siire
ile klinik ve demografik olarak degerlendirilmis; hastalarin agr1 skorlar1 ve uygulanan
agr tedavileri retrospektif olarak incelenmistir. Malignite iliskili agr1 nedeniyle takip
edilen 482 hastanin agr1 tiplerine bakildiginda; nosiseptif (%73.9), mikst agr1 (%22.4)
ve saf noropatik (%3.7) agr1 varligr izlenmistir. Tedavide ise ilk bagvuruda zayif
opioidlerin %73.7, giliclii opioidlerin %25.3 oraninda; kontrol bagvurusunda ise zayif
opioidlerin  %63.5, giiclii opioidlerin %40.5 oraninda hastaya recete edildigi
goriilmiistiir. Yan etkilere bakildiginda hastalarin %35.2’sinde tedaviyi kisitlayan yan
etki izlenmis olup; bulanti-kusma, kabizlik gibi gastrointestinal sistem sikayetlerinin
daha sik oldugu gbzlenlenmistir.

Bennett ve arkadaslar1 yaptiklari calismada kanser hastalarindaki agrilarin
yaklagik %20'sinin noropatik kokenli oldugunu, ancak tanimin saf ndropatik agrinin
yant sira mikst agriy1 da icerecek sekilde genisletilmesi durumunda kanser hastalarinin
yaklasik %40'min néropatik agridan etkilendigini bulduklarini belirtmislerdir®®. Yoon
ve arkadaglar1 ¢alismalarinda Giiney Kore’de noropatik kanser agrisi prevalansini
yaklasik %40 olarak belirtmislerdir®®. Belgika’da Leysen ve arkadaslart meme kanseri
gecirmis 91 hastanin %25,3'inde noropatik agri, %18,7'sinde nosiseptif agri,
%15,4'inde santral sensitizasyon agrisi ve  %40,6’sinda mikst agri varligi
saptadiklarmi bildirmislerdir®®. Calismamizda 482 hastada somatik agr1 %85.3,
visseral agr1 %38 ve noropatik agr1 (nosiseptif bir komponentin eslik ettigi veya
etmedigi) %27.4 oranlarinda olup, literatiirle benzer durumda oldugu goriilmiistiir.

Malignite iliskili agr1 tedavileri agisindan bakildiginda, yerlesik farmakolojik
kanser agris1 tedavileri; opioidler, NSAII grubu ilaglar, asetaminofen, antidepresanlar,
antikonviilzanlar, NMDA antagonistleri ve alfa-2 agonistleri ilag gruplarindan
olusmaktadir®. Calismamizda ilk basvuruda %49.2 oraninda asetaminofen, %36.3
oraninda NSAII grubu ilaglar ve antikonviilzanlar (gabapentin veya pregabalin)
%18.3; antidepresanlar %9.8, topikal kapsaisin %1 oranlarinda 6nerilmistir; kontrol
degerlendirmede ise asetaminofen %38.8, NSAIl %37.6, antikonviilzanlar %19.9,

antidepresanlar %10.6 oranlarinda tespit edilmistir.
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Farmakolojik tedaviler agisindan hasta grubumuz detayli incelendiginde,
basvuru aninda %73.7 oraninda zay1f opioidlerin ve %25.3 oraninda gii¢lii opioidlerin
Onerildigi tespit edilmistir. Kontrolde zayif opioidlerin %63.5, giiclii opioidlerin
%40.5 oraninda hastaya onerildigi saptanmistir. Kontrolde zayif opioid kullanimi
devam eden hastalarin orani1 olduk¢a yiliksek olup %78.3 olarak gozlemlenmistir
(n=278). Giiclii opioid grubu ilaglar i¢in ise kontrolde 6nerilen kategorisinde kalan
bireylerin oran1 %88.5 ile oldukga yiiksek bulunmustur (n=108). Bu veriler opioid
grubu ilaglarin malignite iliskili agrida 6nemini korudugunu disiindiirmektedir.
NSAIi, antikonviilzan adjuvan ilaglar ve antidepresan adjuvan ilaglar igin ise
basvuruda ve kontrolde tedavide dnerilme durumlari agisindan istatistiksel anlamli bir
fark izlenmemistir (p>0.05). Farmakolojik tedaviyi kisitlayan yan etkiler %5.2
oraninda goriilmiistiir. En sik karsilasilan yan etkiler bulanti-kusma ve kabizligin da
dahil oldugu gastrointestinal sistem sikayetleri olarak degerlendirilmistir.

Byrne ve arkadaslar palyatif hasta grubunda deksmedetomidin kullanimi ile
ilgili yayimladiklari olgu sunumunda, deksmedetomidinin yasam sonundaki kompleks
agr1 icin ortak analjezik tedavi olarak basariyla uygulandigini belirtmislerdir.
Calismamizda deksmedetomidin, ketamin ve lidokainin dahil edildigi siirekli
intravendz infiizyon tedavisi grubu, ilk basvuruda 4 hastaya baglanmigtir. Ayn1 grup
ile kontrolde 6 hastaya tedavi verilmistir; 3 hasta hem basvuruda hem kontrolde bu
tedaviyi almistir. Iocolano ve arkadaslari, kanserli hayvanlar ile yapmis olduklari
calismada, intravendz ketamin-lidokain infiizyonu ile 1iyi tolerasyon; standart
antikanser ve analjezik tedaviler ile birlestirildiginde yiiksek oranda klinik fayda
saptadiklarmi bildirmislerdir®®. Cin’de Li ve arkadaslar1 yaptiklar1 retrospektif
caligmada, terminal evre kanser hastalarinda direngli agrinin yonetimi igin palyatif
sedasyonun uygulama modeli ve Ozelliklerine iliskin degerli bilgiler edinmisler;
deksmedetomidinin terminal donem kanser hastalarinda palyatif sedasyon i¢in umut
verici bir secenek oldugunu belirtimislerdir. Hasta kontrollii analjezi cihazi (Patient
Controlled Analgesia; PCA) ile kombinasyon halinde kullaniminin, solunum/dolagim
depresyonu gibi olumsuz etkilere neden olmadan direngli agrinin kontroliinde etkili,
giivenli ve stabil oldugunu belirtmislerdir®>. Tiim bu bilgiler gdz oniinde
bulunduruldugunda, arastirmamizda, medikal tedavi yonetiminde DSO’niin &nerdigi

revize ‘Basamakli Tedavi Modeli’nin uygulandig: ve ilaglarin bu dogrultuda kombine
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edildigi goriilmiistiir. Yine giincel bir tedavi olarak deksmedetomidin siirekli
intravendz infiizyonu tedavisi, belirli bir hasta grubunda, klinigimizde agr
yonetiminde tercih edilmektedir.

Arastirmamizda malignite iliskili agr1 i¢in Onerilen tedaviler incelendiginde, 1
hastaya medikal tedavi verilmeden girisimsel islem uygulanmis, diger 481 hastaya
farmakolojik tedavi verilmistir. Secilmis 24 hastaya farmakolojik tedaviye ek olarak
invaziv agri tedavisi uygulanmistir. Bu hastalara uygulanan girisimsel islemler ise
erektor spina plan blogu (ESP), paravertebral blok, sempatik bloklar (stellat, ¢6lyak
gangliyon, splanknik, superior hipogastrik, impar gangliyon), epidural kateter
yerlestirilmesidir. Ulkemizde Aric1 ve arkadaslar1 358 kanser agrist olan hastanin
%16.75’ine invaziv tedavi uyguladiklarini belirtmislerdir®. Hindistan’da Bhatnagar
ve arkadaslari, tersiyer bir merkezde yapmis olduklari ¢alismada, kanser agris1 oral
analjezikler ve adjuvanlara yetersiz yanit gosteren %7.47 oranindaki hastaya sinir
bloklarini uygulamislardir®. Calismamizda ise hastalarin %4.9’una invaziv girisimsel
islem uygulanmistir. Literatiir ile kiyaslandiginda daha diisiik oranlarda girisimsel
islem uygulanmis olmasinin aslinda, tecriibeli bir agr1 kliniginde, malignite iliskili agr1
yonetiminde farmakolojik tedavinin  etkin ve giivenli agrn palyasyonu
saglayabilecegini ve bu sekilde invaziv islem oraninin azaltilabilecegini gosterdigi
kanaatindeyiz.

Calismamizda agr1 skorlarindaki degisim incelendiginde; 0-7 yas grubu analiz
sonuglarina gore hastalarin zamana gore agr1 skorlar1 arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik olmadig1 tespit edilmistir (p>0.05). Ilk bagvuru aninda ve kontrolde
cinsiyete gore agr1 skorlar1 arasinda da istatistiksel olarak anlamli farklilik olmadigi
tespit edilmistir (p>0.05). 0-7 yas grubunun diger pediatrik hasta grubundan ayri
olarak analiz edilme nedeni FLACC agr1 skorlama sisteminin kullanilmis olmasidir.
Yedi yasin tizerindeki pediatrik hastalarda NRS agr1 skorlama sistemi kullanilmistir.
Ulkemizde Bakir ve arkadaslari, pediatrik kanser hastalari ile yaptiklari calismada agr1
siddetini Revize Yiizler Agr1 Skalasi, VAS ve NRS de dahil c¢esitli agr1 skorlama
sistemleri ile evalue etmislerdir?®.

Agn skorlart NRS ile degerlendirilen hastalarda her iki cinsiyette de agri
degerlerinde zamanla azalma oldugu (p<0.05), ancak cinsiyetler arasinda agri

diizeylerinin benzer oldugu saptanmistir. NRS ile degerlendirilen hastalarda kadin
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genital sistem, hematolojik sistem ve kemik ve yumusak doku malignite tiplerinin
zamana gore agri skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik oldugu, agr
skorlarinin kontrolde bagvuru anina gore daha az oldugu tespit edilmistir (p<0.05).
Metastazi olan bireylerde basvuru anindan (4.86+2.4) kontrole (4.29+2.54) agn
skorlarinda anlamli bir azalma saptanmistir (p<0.05). Kemik metastazi varliginda yine
bagvuru anina (5.01+2.42) gore kontrol degerlendirmede agr1 skorlar1 (4.5242.58)
anlamli olarak azalmistir (p<0.05). Fakat peritoneal metastazi olan hastalarda
kontrolde agr1 skorlarinda anlamli azalma olmadig1 gériilmiistiir (p>0.05). Amerika
Birlesik Devletleri'nde Lambert ve arkadaslart yayimlamis olduklar1 g¢alismada,
hastalarin %80 ila %90" i¢in DSO’niin analjezik merdiveni yaklasiminin etkili olmasi
gerektigini ancak agrisi daha direncli olan hastalar veya kronik opioid kullanim1 veya
diger tibbi eslik eden hastaliklar nedeniyle palyasyonu daha zor olan hastalar i¢in, agr1
servisi veya palyatif bakim konsiiltasyonunun uygun oldugunu belirtmislerdir>>.
Dolayisiyla peritoneal metastaz varliginda agri1 palyasyonu daha zorlayici ve uzun
stireli olabilmektedir; bu nedenle agr1 bilim dalina refere edilmesi hastalarin yararina
olacaktir.

Kansere bagli kemik agrisi ise ¢ok faktorliidiir; dolayisiyla agrinin optimal
diizeyde hafifletilmesi, farkli hastalik asamalar1 ve agr tiirleri i¢in farkli stratejiler
gerektirebilir. Metastatik kemik agrisi, yeterince tedavi edilememis kanser agrisinin
onemli bir kismini olusturmaktadir, bu nedenle kemik agris1 degerlendirmesinin
standardizasyonu hedeflenmektedir®®.

Agrt skorlar1 NRS ile degerlendirilen hastalarda basvuru anina gore
(4.77+£2.48) kontrolde (4.2342.58) agr1 skorlarinda anlamli bir azalma tespit edilmistir
(p <0.05); ancak cinsiyetler arasinda agr1 diizeylerinin benzer oldugu saptanmistir
(p>0.05). Agridaki cinsiyet farkliliklar1 son yillarda artan ilgi konusu olmustur.
Epidemiyolojik ve klinik bulgular, kadinlarda kronik agri riskinin arttigin1 agik¢a
gostermektedir ve kadinlarin daha siddetli klinik agr1 deneyimleyebilecegini
belirtmektedir®’. Kronik kanser dis1 agr1 igin kadin cinsiyet daha riskli olarak biliniyor
olsa da kanser iliskili agr1 i¢in bu durum tam olarak netlesmemistir; bunun bir nedeni
depresyon ve tiikenmiglik gibi durumlarin degerlendirmeyi komplike hale getiriyor
olmasidir; yine de kanser agrisinda kadin hastalarin yetersiz tedavi edildigi

diistiniilmektedir ve recete yazan saglik personelinin yanliligi buna neden
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olabilmektedir®®. Chou ve arkadaslari kanser hastalarinda cinsiyet farklarini
arastirmiglar; agr1 siddeti ve analjezik kullanma konusundaki tereddiit skorlarini
kadinlarda erkeklere gore anlamli derecede yiiksek bulduklarini belirtmislerdir. Agr1
Yonetimi Endeksi sonuglart incelendiginde erkeklerin daha biiyiik bir yiizdesinin,
yeterli agr1 ydnetimine sahip oldugunu saptadiklarim belirtmislerdir®®. Alodhayani ve
arkadaglar1 Suudi Arabistan’da kanser hastasi erigkin hastalarda yapmis olduklar1 agri
yonetimi ¢alismasinda, kadinlarin erkeklere kiyasla orta ila siddetli diizeyde agriya
sahip oldugunu saptadiklarini bildirmislerdir®. Calismamizda analjezik tedaviye yanit
acisindan erkek ve kadin hastalar arasinda farklilik gozlenmemistir.

Agr1 bilim dali kliniklerince degerlendirilen malignite iliskili agr1 hastalarinin
tilkemizdeki durumu incelendiginde, pediatrik hasta grubu yiizde orani, Arici ve
arkadaslarinin yapmis olduklar1 calismaya kiyasla, calismamizda daha yiiksek
bulunmustur®®. Demografik 6zellikler agisindan arastirmamiz incelendiginde en sik
karsilagilan maligniteler gastrointestinal sistem kaynakli timorler olup ikinci sirada
akciger, iiincii sirada meme kanseri tespit edilmistir. Ulkemizde Arict ve
arkadaslarinin yapmis oldugu calismada, malignite iliskili agr1 ile agr1 klinigine
basvuran hastalar incelendiklerinde, en sik karsilagilan nedenler gastrointestinal
sistem, akciger ve meme kanserleri olarak goézlenmistir; ¢alismamiz bu agidan
benzerlik gostermektedir53. Akdeniz ve arkadaslarinin yapmis olduklari ¢alismada da
malign agr1 nedeniyle agr1 klinigi bagvurusu olan hastalarda en sik gastrointestinal
sistem kaynakli kanser, akciger kanseri ve meme kanseri goriilmiis olup, ¢aligmamiz
ile benzerlik gostermektedir6l. Yine iilkemizde Kayhan ve arkadaslari agri
poliklinigine basvuran onkoloji hastalari ile ilgili yaptiklari ¢alismada en sik akciger,
farkli olarak ise ikinci siklikta prostat kanseri tespit etmislerdir62. Malignite iliskili
agri ile ilgili ¢aligmalar incelendiginde Suudi Arabistan’da ALMouaalamy ve
arkadaslari, calismamiza benzer sekilde, tersiyer bir onkoloji merkezinde arastirma
yapmislar; calismamizdan farkl olarak inceledikleri hasta grubunda meme kanserinin
%?24.6 oraniyla en sik malignite oldugunu belirtmislerdir63. Umman’da Al Lawati ve
arkadaglar1 yine tersiyer bir merkezde yaptiklar1 ¢alismada %36.5 oraniyla en sik
malignite tipinin meme kanseri oldugunu, ikinci sirada %13 oraniyla kolorektal
kanserin yer aldigini, akciger ve brons malignitelerinin bunlara oranla daha az

oldugunu belirtmislerdir ve bu acgidan ¢alismamiz farklilik géstermektedir64.



49

Aragtirmamizda malignitelerin neden oldugu metastaz agisindan inceleme
yapildiginda %84.6 oraninda metastaz varlig tespit edilmistir. Ulkemizde Aric1 ve
arkadaslar1 malignite iligkili agr1 ile agr1 klinigine bagvuran hastalar1 incelediklerinde
metastaz oranin1 %76 olarak tespit ettiklerini belirtmislerdir53. Calismamizda tiim
metastazlarda; kemik metastazi %43.8 oraninda, periton metastazi % 7.7 oraninda,
diger organ metastazlart %75.7 oraninda tespit edilmistir. Portekiz’de Vieira ve
arkadaslar1 yapmis olduklar1 c¢alismada, %33.3 oraninda hastada tani sirasinda,
miyelom vakalar1 da dahil olmak iizere, kemik tutulumu gérmiislerdir65.

Arastirmamizda maligniteye yonelik tedaviler agisindan veriler incelendiginde
tim yas gruplarinda kemoterapi 6ykiisii olanlar %81.7, radyoterapi oykiisii olanlar
%44, operasyon Oykiisii olanlar %54.1 oraninda tespit edilmistir. Kayhan ve
arkadaslarinin agr1 poliklinigine basvuran onkolojik hastalar ile ilgili yapmis olduklar1
calismada, basvuru esnasinda veya Oncesinde kemoterapi ve radyoterapi tedavi
oranlari sirastyla %42.7 ve %26.6 olarak belirtilmistir62. Bu anlamda ¢alismamiz ile
farkliliklar1 mevcuttur. Kemoterapinin neden oldugu periferik néropati potansiyel
olarak norotoksik kemoterapinin kullanildigi, kanser tedavisini ve hayatta kalmay1
iyilestiren onkolojik tedavilerin bir sonucudur ve etkisi artan 6nemli bir sorundur. Akut
formu kemoterapi sirasinda ortaya ¢ikar, bazen dozun azaltilmasini veya kesilmesini
gerektirir ve hayatta kalmayr etkiler. Hastalarin yaklasik %30'u kemoterapiyi
bitirdikten sonra bir yil veya daha fazla siire boyunca hala etkilenmis olabilir66.
Calisgmamizda da kemoterapi Oykiisii ile noropatik agr1 arasinda istatistiksel anlaml
iliski varlig1 saptanmistir (p<0.05).

Arastirmamizda birtakim kisitliliklar s6z konusudur. Farmakolojik tedavi
etkinligi agr1 skorlarindaki azalma agisindan degerlendirilmis olup, ilag gruplarinin tek
basina etkinlikleri ile ilgili verilere ulasilamamustir. Yine demografik veriler
incelendiginde g6z Onilinde bulundurulmasi gereken gercek, verilerin genel
popiilasyondan ziyade, klinigimizce 1 yillik siire i¢erisinde degerlendirilmis, malignite
iligkili agr1 hastalarmni yansittigidir. Retrospektif bir calisma olmasi, verilere bilgi
isletim sistemi iizerinden ulasilabiliyor olunmasi ve 1 yillik siire igerisinde
degerlendirilen  hastalarin  incelenebilmis olmast  yine calismamizin

limitasyonlarindandir.
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Agr1 bilim dalinin inceledigi hasta gruplarindan birisi, gelisen tedavi imkanlari
ile yasam siireleri uzayan ancak malignite iliskili agr1 nedeniyle hayat kalitesi olumsuz
yonde etkilenen hastalardir. Kronik kanser agrisi, kanserin ve tedavisinin yaygin ve
kalict bir sonucudur!’. Kansere bagl agriin yasam kalitesi iizerinde ciddi bir etkisi
vardir; fiziksel, psikolojik ve sosyal tepkilerle iliskilidir. Yetersiz agr1 yonetimi,
gelistirilen birgok giivenli ve etkin yonteme ragmen kanser hastalarini rahatsiz etmeye
devam etmektedir®”. Tiim bu nedenler ile malignite iliskili agrmmn etkin bir sekilde
tedavi edilmesi 6nemlidir. Halihazirda yonetimi zor bir durum olan malignite iliskili
agr i¢in klinisyenlerin, kansere bagli agr1 ve opioid kullanimina iliskin mitleri ve
yanlis anlamalari ortadan kaldiracak bilgiyle donanmis olmasi elzemdir67. Etkin takip
ve tedavi yontemlerinin belirlenmesine, literatiire kazandirilacak daha ¢ok tanimlama
calismasinin  ve bu c¢alismalarin  kendi aralarindaki gelismeler yoniiyle
kiyaslanmasinin, olumlu yonde katki saglayacag: diisiiniilmektedir. Arastirmamiz
tersiyer bir onkoloji merkezinde gergeklestirilmistir. 2022 yilinda kaydedilen 730
hastadan 10’u veri kaydinda hata veya eksiklik nedeniyle calismadan dislanmistir. Bu
durum tersiyer merkezlerde veri kaydinda hassasiyeti kanitlar niteliktedir. Bir diger
avantaj, basvuran hastalarda saptanan malignite tiplerinin, metastaz yerlerinin ve
agrinin degerlendirilmesi sirasinda karsilagilan 6zelliklerin ¢ok ¢esitlilik arz etmesidir.

Agn takibi esnasinda malignite tedavisi farkli asamalarda olabilmektedir.
Analjezik tedavi etkinliginin uzun vadeli takibi bu anlamda 6nem arz etmektedir.
Kronik malignite iligkili agr1 hastalar i¢in diizenli takibin 6nemini klinik olarak
hastalarimiza vurguluyor olsak da tiim saglik personeli ve hasta yakinlarinin bu
konudaki hassasiyetlerini artirmaya yonelik planlamalar 6nemli olacaktir.

Tekrarlayan vizitlerin de dahil edildigi ¢alismalarin, bu anlamda literatiire

kazandirilmasi gerektigi kanaatindeyiz.
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6. SONUC VE ONERILER

Malignite iligkili agrinin yasam kalitesi tizerinde, fiziksel, psikolojik ve sosyal
tepkilerle iliskili, ciddi anlamda olumsuz etkisi s6z konusudur. Ulkemizde ve diinyada
malignite iliskili agriya yonelik iyilestirilen degerlendirmeler ve tedaviler ile hastalarin
hayat kalitesinin iyilesecegi ongoriilmektedir. Bu iyilestirmenin saglanabilmesi igin,
ozellikle klinik ozellikleri ¢ok ¢esitli olan malignitelerin yonlendirilerek arastirildig
ve tedavi edildigi tersiyer merkezler ve buradaki agr1 bilim dali kliniklerinin verilerinin
analiz etmek ve dogru yorumlamak onemlidir. Literatiire yapilan bu yonde katkilar,
gelecek degerlendirmeler ve tedavilere yon verecek; hem tibbi hem sosyal bir problem
olan malignite iliskili agrinin ¢6ziim yollarmi agacaktir. Aragtirmamiz sonucunda
Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi Hastanesi Agr1 Bilim Dali olarak, 1 yillik siiregte
malignite iligkili agr1 sikayeti ile degerlendirilen hastalarda; en sik karsilasilan
malignitelerin gastrointestinal sistem tiimorleri, akciger ve meme kanserleri oldugu
goriilmustiir. Agri skorlar1 NRS ile degerlendirilen hastalada zamana gore agr1 skorlari
arasinda anlamli bir azalma oldugu tespit edilmistir. Farmakolojik agr tedavisinde,
uygun hastada, iyi yonlendirilmis basamakli tedavi modeli ile girisimsel tedavi
oranlarinin distriilebildigi tespit edilmistir. Tedavi yonetiminde revize ‘Basamakli
Analjezik Modeli’ni uyguladigimiz klinigimizde, malignite iliskili agr1 yonetiminde
opioidlerin 6nemini korudugu tespit edilmistir. Farmakolojik tedaviyi kisitlayan yan
etkiler %5.2 oraninda goriilmiistiir. Girisimsel agri tedavileri agisindan yapilan
incelemede, malignite iliskili agri nedeniyle degerlendirilen hastalarin %4.9’una
invaziv islem uygulandigi tespit edilmistir. En sik cilt kanserlerinde (%33.3)
uygulandigi, bunu friner sistem (%13.3), santral sinir sistemi (%12.5) ve
hepatopankreatobilier sistem (%10.8) malignitelerinin izledigi tespit edilmistir.

Agrn skorlarinin cinsiyete gore degerlendirilmesinde; kadin ve erkek hastalarda
basvuru ve kontrol agr1 skorlar1 arasinda anlamli fark olmadig1 saptanmistir. Zamana
bagli agr1 skorlarinin kemik metastazi varliginda istatistiksel olarak anlamli sekilde
azaldig1 ancak peritoneal metastaz varliginda anlamli azalma goriilemedigi
saptanmistir. Kemik metastaz1 varliginda ise agri1 palyasyonu saglanabilse de, kemik

metastazi olmayan hastalara oranla agr1 skorlarinin yiiksek oldugu tespit edilmistir.
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Agr1 bilim dali kliniklerinin artan sayilar1 ve agriya multidisipliner yaklagim
ile verilmekte olan tedaviler, malignite hastalarinin yasam kalitesini artirmaktadir.
Saptadigimiz bulgular, tersiyer bir merkez olarak, verdigimiz tedaviden 7 yas tizeri
hastalarin fayda gormiis oldugunu diisiindiirmektedir. Pediatrik hasta gruplarinda daha
genis kapsamli c¢alismalarin, bu hasta grubundaki agri progresyonunu daha iyi
yansitacagl kanaatindeyiz.

Arastirmamizin literatiirdeki benzer ¢alismalar ile birlikte, malignite iliskili

agrinin 6zelliklerini anlamak ag¢isindan katkisi olacagi kanaatindeyiz.



10.

11.

12.

53

7. KAYNAKLAR

Van Den Beuken-van Everdingen MHJ, Hochstenbach LMJ, Joosten EAJ, Tjan-
Heijnen VCG, Janssen DJA. Update on Prevalence of Pain in Patients With
Cancer: Systematic Review and Meta-Analysis. J Pain Symptom Manage.
2016;51(6):1070-1090.€9. doi:10.1016/j.jpainsymman.2015.12.340

Bennett M1, Kaasa S, Barke A, et al. The IASP classification of chronic pain for
ICD-11:  chronic  cancer-related pain. Pain.  2019;160(1):38-44.
d0i:10.1097/j.pain.0000000000001363

Russo MM, Sundaramurthi T. An Overview of Cancer Pain: Epidemiology and
Pathophysiology. Semin Oncol Nurs. 2019;35(3):223-228.
doi:10.1016/j.soncn.2019.04.002

Orr PM, Shank BC, Black AC. The Role of Pain Classification Systems in Pain
Management. Crit Care Nurs Clin North Am. 2017;29(4):407-418.
d0i:10.1016/j.cnc.2017.08.002

Raja SN, Carr DB, Cohen M, et al. The revised International Association for the
Study of Pain definition of pain: concepts, challenges, and compromises. Pain.
2020;161(9):1976-1982. doi:10.1097/j.pain.0000000000001939

Mintyselkd P, Kumpusalo E, Ahonen R, et al. Pain as a reason to visit the
doctor: a study in Finnish primary health care. Pain. 2001;89(2):175-180.
doi:10.1016/S0304-3959(00)00361-4

World Health Organization. Persisting pain in children package: WHO
guidelines on the pharmacological treatment of persisting pain in children with
medical illnesses. Conjunto Doc Sobre El Dolor Persistente En Niiios
Directrices OMS Sobre EI Trat Farm Dolor Persistente En Nirios Con
Enfermedades Médicas. Published online 2012. Accessed September 20, 2024.
https://iris.who.int/handle/10665/44540

Garra G, Singer AJ, Taira BR, et al. Validation of the Wong-Baker FACES Pain
Rating Scale in Pediatric Emergency Department Patients. Acad Emerg Med.
2010;17(1):50-54. d0i:10.1111/j.1553-2712.2009.00620.x

Malviya S, Voepel-Lewis T, Burke C, Merkel S, Tait AR. The revised FLACC
observational pain tool: improved reliability and validity for pain assessment in
children with cognitive impairment. Pediatr Anesth. 2006;16(3):258-265.
d0i:10.1111/j.1460-9592.2005.01773.x

Walker BJ, Polaner DM, Berde CB. Acute Pain. In: A Practice of Anesthesia
for Infants and Children. Elsevier; 2019:1023-1062.e15. doi:10.1016/B978-0-
323-42974-0.00044-6

Takkar D, Rao A, Shenoy R, Rao A, Suprabha B. Evaluation of nitrous oxide
inhalation sedation during inferior alveolar block administration in children
aged 7-10 years: A randomized control trial. J Indian Soc Pedod Prev Dent.
2015;33(3):239. d0i:10.4103/0970-4388.160399

Sirintawat N, Sawang K, Chaiyasamut T, Wongsirichat N. Pain measurement in
oral and maxillofacial surgery. J Dent Anesth Pain Med. 2017;17(4):253.



13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24,

25.

26.

54

doi:10.17245/jdapm.2017.17.4.253

Michaelides A, Zis P. Depression, anxiety and acute pain: links and
management challenges. Postgrad Med. 2019;131(7):438-444.
d0i:10.1080/00325481.2019.1663705

Finnerup NB, Kuner R, Jensen TS. Neuropathic Pain: From Mechanisms to
Treatment. Physiol Rev. 2021;101(1):259-301.
doi:10.1152/physrev.00045.2019

VanDenKerkhof EG, Stitt L, Clark AJ, et al. Sensitivity of the DN4 in Screening
for Neuropathic Pain  Syndromes. Clin J Pain. 2018;34(1):30-36.
doi:10.1097/AJP.0000000000000512

Treede RD, Rief W, Barke A, et al. Chronic pain as a symptom or a disease: the
IASP Classification of Chronic Pain for the International Classification of
Diseases (ICD-11). Pain. 2019;160(1):19-27.
doi:10.1097/j.pain.0000000000001384

Bulls HW, Hamm M, Wasilewski J, Olejniczak D, Bell SG, Liebschutz JM. “To
prescribe or not to prescribe, that is the question”: Perspectives on opioid
prescribing for chronic, cancer-related pain from clinicians who treat pain in
survivorship. Cancer. 2024;130(17):3034-3042. doi:10.1002/cncr.35299

Bakir M, Rumeli §, Pire A. Multimodal Analgesia in Pediatric Cancer Pain
Management: A Retrospective Single-Center Study. Cureus. Published online
September 14, 2023. doi:10.7759/cureus.45223

Panigrahi G, Ambs S. How Comorbidities Shape Cancer Biology and Survival.
Trends Cancer. 2021;7(6):488-495. doi:10.1016/j.trecan.2020.12.010

Obeng-Kusi M, Vardy JL, Bell ML, Choi BM, Axon DR. Comorbidities and
perceived health status in persons with history of cancer in the USA. Support
Care Cancer. 2023;31(1):16. doi:10.1007/s00520-022-07479-4

Byrne S, Boyle T, Ahmed M, Lee SH, Benyamin B, Hypponen E. Lifestyle,
genetic risk and incidence of cancer: a prospective cohort study of 13 cancer
types. Int J Epidemiol. 2023;52(3):817-826. doi:10.1093/ije/dyac238

Leppert W, Zajaczkowska R, Wordliczek J, Dobrogowski J, Woron J,
Krzakowski M. PATHOPHYSIOLOGY AND CLINICAL
CHARACTERISTICS OF PAIN IN MOST COMMON LOCATIONS IN
CANCER PATIENTS.

Hanna M, 2Zylicz Z, eds. Cancer Pain. Springer London; 2013.
doi:10.1007/978-0-85729-230-8

Yoon SY, Oh J. Neuropathic cancer pain: prevalence, pathophysiology, and
management. Korean J Intern Med. 2018;33(6):1058-1069.
d0i:10.3904/kjim.2018.162

Sarthan DE. KANSER AGRISI, TEDAVI PRENSIPLERI VE DUNYA
SAGLIK ORGUTU AGRI BASAMAK TEDAVISI. NOBEL Med.

Mestdagh F, Steyaert A, Lavand’homme P. Cancer Pain Management: A
Narrative Review of Current Concepts, Strategies, and Techniques. Curr Oncol.



27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

55

2023;30(7):6838-6858. doi:10.3390/curroncol30070500

G Oxberry S, Simpson KH. Pharmacotherapy for cancer pain. Contin Educ
Anaesth Crit Care Pain. 2005;5(6):203-206. doi:10.1093/bjaceaccp/mki053

Leiva-Vasquez O, Letelier LM, Rojas L, et al. Is Acetaminophen Beneficial in
Patients With Cancer Pain Who are on Strong Opioids? A Randomized
Controlled Trial. J Pain Symptom Manage. 2023;66(3):183-192.e1.
doi:10.1016/j.jpainsymman.2023.05.002

Chapman EJ, Edwards Z, Boland JW, et al. Practice review: Evidence-based
and effective management of pain in patients with advanced cancer. Palliat
Med. 2020;34(4):444-453. doi:10.1177/0269216319896955

Wiffen PJ, Derry S, Moore RA, et al. Oral paracetamol (acetaminophen) for
cancer pain. Cochrane Pain, Palliative and Supportive Care Group, ed.
Cochrane Database Syst Rev. 2017;2020(2).
d0i:10.1002/14651858.CD012637.pub2

Derry S, Wiffen PJ, Moore RA, et al. Oral nonsteroidal anti-inflammatory drugs
(NSAIDs) for cancer pain in adults. Cochrane Pain, Palliative and Supportive
Care Group, ed. Cochrane Database Syst Rev. 2017;2020(2).
d0i:10.1002/14651858.CD012638.pub2

Dalal S, Bruera E. Pain Management for Patients With Advanced Cancer in the
Opioid Epidemic Era. Am Soc Clin Oncol Educ Book. 2019;(39):24-35.
doi:10.1200/EDBK _100020

Caraceni A, Hanks G, Kaasa S, et al. Use of opioid analgesics in the treatment
of cancer pain: evidence-based recommendations from the EAPC. Lancet
Oncol. 2012;13(2):e58-e68. doi:10.1016/S1470-2045(12)70040-2

Brozovi¢ G. Cancer Pain and Therapy. Acta Clin Croat. Published online 2022.
doi:10.20471/acc.2022.61.s2.13

Byrne JM, Mesarwi P, Edmonds KP, Atayee RS. Dexmedetomidine Continuous
Infusion for Refractory Cancer Pain at End of Life: A Case Report. J Pain
Palliat Care Pharmacother. 2022;36(3):200-206.
d0i:10.1080/15360288.2022.2102705

Burns J, Jackson K, Sheehy KA, Finkel JC, Quezado ZM. The Use of
Dexmedetomidine in Pediatric Palliative Care: A Preliminary Study. J Palliat
Med. 2017;20(7):779-783. doi:10.1089/jpm.2016.0419

Adetunji TL, Olawale F, Olisah C, Adetunji AE, Aremu AO. Capsaicin: A Two-
Decade Systematic Review of Global Research Output and Recent Advances
Against Human Cancer. Front Oncol. 2022;12:908487.
doi:10.3389/fonc.2022.908487

Quibell R, Fallon M, Mihalyo M, Twycross R, Wilcock A. Ketamine*. J Pain
Symptom Manage. 2015;50(2):268-278.
doi:10.1016/j.jpainsymman.2015.06.002

Meymandi MS, Keyhanfar F, Sepehri GR, Heravi G, Yazdanpanah O. The
Contribution of NMDA Receptors in Antinociceptive Effect of Pregabalin:
Comparison of Two Models of Pain Assessment. Anesthesiol Pain Med.



40.

41.

42.

43.
44,

45.

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

56

2017;7(3). doi:10.5812/aapm.14602

Hawley P, Fyles G, Jefferys SG. Subcutaneous Lidocaine for Cancer-Related
Pain. J Palliat Med. 2020;23(10):1357-1364. doi:10.1089/jpm.2019.0621

Lee JT, Sanderson CR, Xuan W, Agar M. Lidocaine for Cancer Pain in Adults:
A Systematic Review and Meta-Analysis. J Palliat Med. 2019;22(3):326-334.
doi:10.1089/jpm.2018.0257

Lopez-Saca JM, Lopez-Picazo JM, Larumbe A, Urdiroz J, Centeno C.
Hypomagnesemia as a possible explanation behind episodes of severe pain in
cancer patients receiving palliative care. Support Care Cancer. 2013;21(2):649-
652. doi:10.1007/s00520-012-1669-3

Vargas-Schaffer G. Is the WHO analgesic ladder still valid?

Allano G, George B, Minello C, Burnod A, Maindet C, Lemaire A. Strategies
for interventional therapies in cancer-related pain—a crossroad in cancer pain
management. Support Care Cancer. 2019;27(8):3133-3145.
d0i:10.1007/s00520-019-04827-9

Krames ES, Hunter Peckham P, Rezai A, Aboelsaad F. What |Is
Neuromodulation? In: Neuromodulation. Elsevier; 2009:3-8.
doi:10.1016/B978-0-12-374248-3.00002-1

Christo PJ, Mazloomdoost D. Cancer Pain and Analgesia. Ann N 'Y Acad Sci.
2008;1138(1):278-298. doi:10.1196/annals.1414.033

Cohen J. Statistical Power Analysis for the Behavioral Sciences. 2nd ed. L.
Erlbaum Associates; 1988.

Bennett MI, Rayment C, Hjermstad M, Aass N, Caraceni A, Kaasa S.
Prevalence and aetiology of neuropathic pain in cancer patients: A systematic
review. Pain. 2012;153(2):359-365. doi:10.1016/j.pain.2011.10.028

Leysen L, Adriaenssens N, Nijs J, et al. Chronic Pain in Breast Cancer
Survivors: Nociceptive, Neuropathic, or Central Sensitization Pain? Pain Pract.
2019;19(2):183-195. doi:10.1111/papr.12732

Virgen CG, Kelkar N, Tran A, et al. Pharmacological management of cancer
pain: Novel therapeutics. Biomed Pharmacother. 2022;156:113871.
doi:10.1016/j.biopha.2022.113871

locolano KE, Looney A, Balkman CE, Hume KR, Boesch JM, Sylvester SR.
Retrospective evaluation of outpatient intravenous ketamine-lidocaine infusions
for the palliation of cancer pain in dogs and cats. J Am Vet Med Assoc. Published
online December 26, 2024:1-8. doi:10.2460/javma.24.09.0595

Li N, Wang Y, Cui M. Dexmedetomidine Combined With Patient-Controlled
Analgesia for Palliative Sedation in Terminal-Stage Cancer Patients With
Refractory Pain: A Retrospective Analysis of Nine Cases. Valeriani M, ed. Pain
Res Manag. 2024;2024(1):4707707. doi:10.1155/2024/4707707

Arici T, Kili¢ E. Agr1 Klinigine Bagvuran Kronik Agrili Hastalarin Geriye
Doniik Degerlendirilmesi: 1ki Yillik Deneyimlerimiz. Bozok Tip Derg.
Published online March 1, 2019. doi:10.16919/bozoktip.440791



54.

55.

56.

S7.

58.

59.

60.

61.

62.

63.

64.

65.

66.

67.

57

Bhatnagar S, Mishra S, Roshni S, Gogia V, Khanna S. Neuropathic Pain in
Cancer Patients—Prevalence and Management in a Tertiary Care Anesthesia-
Run Referral Clinic Based in Urban India. J Palliat Med. 2010;13(7):819-824.
d0i:10.1089/jpm.2009.0405

Lambert LA, Wiseman J. Palliative Management of Peritoneal Metastases. Ann
Surg Oncol. 2018;25(8):2165-2171. doi:10.1245/s10434-018-6335-7

Von Moos R, Costa L, Ripamonti ClI, Niepel D, Santini D. Improving quality of
life in patients with advanced cancer: Targeting metastatic bone pain. Eur J
Cancer. 2017;71:80-94. doi:10.1016/j.ejca.2016.10.021

Bartley EJ, Fillingim RB. Sex differences in pain: a brief review of clinical and
experimental findings. Br J Anaesth. 2013;111(1):52-58.
doi:10.1093/bja/aet127

Reis-Pina P, Lawlor PG, Barbosa A. Adequacy of cancer-related pain
management and predictors of undertreatment at referral to a pain clinic. J Pain
Res. 2017;Volume 10:2097-2107. doi:10.2147/JPR.S139715

Chou PL, Fang SY, Sun JL, Rau KM, Lee BO. Gender Difference in Cancer
Patients’ Adherence to Analgesics and Related Outcomes of Pain Management.
Cancer Nurs. 2018;41(6):E11-E18. doi:10.1097/NCC.0000000000000532

Alodhayani A, Almutairi KM, Vinluan JM, et al. Gender Difference in Pain
Management Among Adult Cancer Patients in Saudi Arabia: A Cross-Sectional
Assessment. Front Psychol. 2021;12:628223. doi:10.3389/fpsyg.2021.628223

Akdeniz S, Kelsaka E, Guldogus F. Retrospective Evaluation of The Patients
With Chronic Pain Admitted to The Algology Polyclinic Between 2000-2010.
Agri - J Turk Soc Algol. 2013;25(3):115-122. doi:10.5505/agri.2013.89814

Kayhan GE, GiilhaG N, Aslan A, DurmuG M. Turgut Ozal Tip Merkezi Dergisi
www.totmdergisi.org.

ALMouaalamy N, Alharbi ZM, Aldosari FM, et al. The Practice of Pain
Assessment and Management in a Tertiary Oncology Center. Cureus. Published
online October 17, 2021. doi:10.7759/cureus.18837

Al Lawati A, Al Wahaibi N, Al Suleimani Y. Prescription Patterns of Analgesic
Drugs in the Management of Pain Among Palliative Care Patients at a Tertiary
Hospital in Oman: A Retrospective Observational Study. Cureus. Published
online July 7, 2023. doi:10.7759/cureus.41501

Vieira C, Fragoso M, Pereira D, Medeiros R. Pain prevalence and treatment in
patients with metastatic bone disease. Oncol Lett. Published online February 4,
2019. doi:10.3892/01.2019.10013

Colvin LA. Chemotherapy-induced peripheral neuropathy: where are we now?
Pain. 2019;160(1):S1-S10. doi:10.1097/j.pain.0000000000001540

Scarborough BM, Smith CB. Optimal pain management for patients with cancer
in the modern era. CA Cancer J Clin. 2018;68(3):182-196.
doi:10.3322/caac.21453



