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1

OZET

Gomiik mandibular 3.molar dis operasyonlarinda nonsteroid antiinflamatuar ilag
(NSAI) ve kortikosteroid kombinasyonunun postoperatif agri, trismus ve 6dem iizerine
olan etkilerinin klinik olarak incelenmesi.

GOmiilll tglincli molar diglerin ¢ekimi 6nemli 6lgtide 6dem, trismus ve agriya
neden olmaktadir. Bu ¢alismada, bir Kortikosteroid olan prednizolon, bir NSAI
(nonsteroidal antiinflamatuar ilag) olan diklofenak ve her ikisinin kombinasyonunun
gémilil alt ticlinci molar diglerin cerrahi olarak ¢ikarilmasindan sonra olusan agri,
ddem ve trismus tizerindeki etkileri incelenmistir.

Gomiili alt ticlincli molar dislerine éekim endikasyonu konulan 60 hasta, rasgele
secimle 4 gruba ayrildi. 1. grupta, hastalara operasyondan hemen sonra intramuskiiler
prednizolon uygulandi ve operasyon sonrast analjezik olarak asetaminofen tablet
verildi. 2. grupta, hastalara operasyondan hemen sonra intramuskiiler diklofenak
sodyum uygulandi ve operasyon sonrasi analjezik olarak diklofenak potasyum tablet
verildi. 3. grupta, hastalara operasyondan hemen sonra intramuskiiler prednizolon
uyguland: ve operasyon sonrasi analjezik.olarak diklofenak potasyum tablet verildi. 4.
grupta, hastalara operasyondan hemen sonra intramuskiiler steril serum soliisyonu
plasebo olarak uygulandi ve operasyon sonrast analjezik olarak asetaminofen tablet
verildi. Agri, visual analog skalas1 (VAS) ile operasyon sonras1 7 saat boyunca; 6dem,
dikis ipligi ile yiizdeki belirli anatomik noktalar arasi mesafeler olglilerek; trismus ise
alt ve Ust sag kesiciler aras1 mesafe, operasyon sonrast 2. ve 7. giinlerde kumpas ile
dlctilerek kaydedildi ve veriler istatistiksel olarak degerlendirildi.

Calismanmn sonucunda; NSADPlarin etkili bir analjezik oldugu, NSAI ve
kortikosteroidlerin kombinasyonunun oral cerrahi islemler sonrasi ortaya g¢ikan agr,

trismus ve ddemin dnlenmesinde etkili bir yéntem oldugu gérillmustiir.



I

SUMMARY

Clinical investigation of the effect of nonsteroidal antiinflamatuar drug and
corticosteroid combination on pain, trismus and swelling after removal of third
mandibular molars.

Surgical removal of impacted third molars result in considerable pain, trismus and
facial edema. In this study, the effects of a steroidal drug (prednisolone), a NSAI
(nonsteroidal antiinflamatuvar drug) (diclofenac) and a combination of diclofenac and
prednisolone on pain, trismus and facial edema after surgical removal of the impacted
mandibular third molars were investigated.

Sixty healthy patients whose third molars needed to be removed were randomly
placed into four groups. In the first group, an intramuscular prednisolone was
administered immediately after oral surgery and acetaminofen tablet was used as the
postoperative analgesic. In-group two, an intramuscular diclofenac was administered
immediately after oral surgery and diclofenac tablet was used as the postoperative
analgesic. In-group three, an intramuscular prednisolone was administered immediately
after oral surgery_and diqlofenac tablet was used’as the postoperative analgesic. In-
group four, an intramuscular sterile saline solution as a placebo was administered
immediately after oral surgery and acetaminofen tablet was used as the postoperative
analgesic. The pain was evaluated postoperatively by means of a visual analogue scale
hourly for the first 7 hour; edema was measured with silk suture and trismus was
measured with caliper postoperatively 2. and 7. days and the results were analyzed by
statistically.

Result of this study is; NSAI agents appear to be effective analgesics and the
combination of NSAI and steroid appears to be effective method of reducing

postoperative complications of edema, trismus and pain after oral surgical process.



GIRIS VE AMAC

Oral ve maksillofasiyal cerrahide, gomiilii dislerin cerrahi olarak g¢ikariimalari,
neden olabilecekleri sorunlarin tedavisi amaciyla en sik yapilan cerrahi girisimlerden
birisidir. Alt {igiincii molar dislerin gémiik kalma insidansi oldukga yiiksektir.

Gomiilii dis operasyonlarini izleyen dénemde, cerrahi travma nedeniyle ortaya
cikan dokunun inflamatuar reaksiyonu sonucu agri, 6dem ve trismus gibi lokal
komplikasyonlarla siklikla karsilagilmaktadir. Dikkatli ve atravmatik cerrahi islemler ve
postoperatif tavsiyeler inflamasyonun derecesini azaltsa da, tiimiiyle engellemez.
Mandibular 3. molarlarin ¢ekiminden sonra meydana gelen agr1, ddem ve trismus gibi
lokal komplikasyonlari 6nlemek amaciyla ¢ok sayida arastirma yapilmis ve bu amagla
antihistaminikler, enzimler, steroidler ve nonsteroid antiinflamatuar ilaglar gibi farkli
ajanlar kullanilmagtir.

Nonsteroidal — antiinflamatuar  ilaglar  (NSAI), postoperatif inflamatuar
komplikasyonlarin onlenmesi ve giderilmesi amaciyla siklikla kullanilan ilaglardandir.
NSAI analjezik etkilerini siklooksijenaz (COX) enzimini bloke ederek, prostaglandin
olusumunu engellemeleri ile gosterirler.

Kortikosteroidler antiinflamatuar etkilerini kapiller dilatasyon, 6dem formasyonu,
fibrin depolanmasi, I6kosit migrasyonu ve fagositozu inhibe ederek gostermektedirler
ve 50 yildir oral ve maksillofasiyal cerrahide inflamasyonun baskilanmasi ve
engellenmesi amaciyla kullantimaktadirlar. Ancak kortikosteroidlerin uzun  stireli
kullanimina baglh ortaya gikan yan etkiler ve tedavi yontemlerinin beraberinde getirdigi
yarar ve zararlarda tartigma konusu olmustur.

Bu calismada etken maddesi diklofenak sodyum olan bir NSAI, etken maddesi

prednizolon olan bir kortikosteroid ve her ikisinin kombinasyonunun alt gdmiilii tgtinci



molar dislerin cerrahi olarak ¢ikarilmasimi takiben olusan agri, 6dem ve trismus iizerine
etkileri incelenerek cerrahi travma ile baglatilan inflamatuar cevap iizerindeki etkisinin

arastirilmasi amaglanmugtir.



GENEL BILGILER

Stirme zamani geldigi halde dental arktaki yerini alamayan dislere gémiilii disg ada
verilir.!

Disler ¢ogunlukla dental arktaki yer darligi, yogun kemik yapisi, siit dislerinin
erken veya gec diismest, enfeksiyon ve apselere bagli nekrozlar gibi lokal nedenlerle ve
herediter, irk karisimi, spesifik enfeksiyonlar, rasitizm, anemi, herediter sifiliz,
tiiberkiiloz ve endokrinal hastaliklar gibi sistemik nedenlerle gémiilii kalmaktadir.'™

Uctincti molar disler gomiilii kalmada en yiiksek insidansa se1hiptirler.1’4’9'll
Mandibular ti¢tincti molar disler maksiller {igiincti molar dislerden sonra en sik gémiilii
kalan dislerdir.**!"12

Gomiik veya kismen siirmiis mandibular tiglincti molar disler enfeksiyon, agr, dis
cuirtigli, kok rezorbsiyonu, dental arktaki ¢aprasiklik, kistik olusumlar ve benign veya
malign odontojenik tiimorlere sebep olma risklerinden dolayr profilaktik olarak
cekilmeleri siklikla tavsiye edilmektedir.*%>1¢

Gomiilii tgiincti molarlarin profilaktik ¢ekimi i¢in Onerilen en uygun dénem disin
kok gelisiminin tamamlanmast ile 25 yas arasinda kalan siiredir.*

Gomiik tiglincii mandibular molar operasyonlarinda, cerrahi travma ile baslatilan
inflamatuar cevép sonﬁcu postoperatif agri, 6dem ve trismusun olusumu
kaglnllmazdlr.l7'24

Agri, viicudun herhangi bir yerinden kaynaklanan, olasi bir doku hasar ile birlikte
seyreden, insamin ge¢misteki tiim deneyimlerini kapsayan, hos olmayan, emosyonel ve
sensoryal bir duyu olarak tanimlanmaktadir.”> Ugiincti molar cerrahisinden sonra

26-28

postoperatif agr1 inflamatuar cevaptan kaynaklanmaktadir. Gomiuk t¢linctl

molarlarin uzaklastirilmast ve bundan kaynaklanan doku ve hiicre yikimi, agri progesine



. sebep olan birgok kimyasal medyat6riin iiretimi ve salinigina sebep olur.”*7! Bunlarin
en onemlileri histamin, bradikinin ve prostaglandinlerdir.?****** Ugiincii molar
cerrahisini takiben goriilen en siddetli agri genellikle ilk 12 saatte meydana gelir ve 6-8.
saatlerde en yogun seviyesine ulagir.”*25

Odem, otokoid maddelerin damar endotelini etkilemeleri sonucu olusan bir doku
cevabidir. Inflamasyonun en erken fazinda, vazodilatasyon ve artan kan akisi
intravaskiiler basinci artirir, bu da kapillerlerden siva filtrasyonu artmasi ile sonuglanir.
Bu sivi, az protein igerir, aslinda kan plazmasimn ultrafiltratidir; o da transuda olarak
adlandinlir. Transiidasyon kisa siirede damar duvari gegirgenliginin artmasiyla degisir,
intertisyuma proteinden zengin sivinin kagisi ile eksuda adimi alir. Plazmadan
proteinden zengin sivimin kaybi, intravaskiiler ozmotik basinci azaltir ve intertisyel
dokudaki basinci artirir; ikisi birden sivinin belirgin disa akisina neden olur ve
intertisyel dokuda toplanmasina yol agar. Ekstravaskiiler sivinin bu artist 6dem olarak
adlandirilir. %33
Trismus, mandibula hareketlerinin kisitlanarak fizyolojik agiz ac¢ikliginin

17,36,37

azalmasidir. Cene ve yliz boigesinde cerrahi travma, enfeksiyon, anestezik

maddeler, 6dem ve hematom gibi nedenlerle basta masseter kas olmak lizere ¢igneme
kaslarinin spazmu sonucunda gelismektedir.”®*

Gomiili iiglincii molar dislerin cerrahi operasyonlarindan sonra karsilasilan en
biiyilk sorunlar olan agri, trismus ve odem inflamatuar cevap sonucu
olusmaktatdlr.26’27’40’41 Cerrahi travma, mekanik, kimyasal veya immiinolojik
yaralanmalar gibi diger doku hasarlari, biyokimyasal ve hiicresel olaylar igeren

- . . 27.34.41
karmasgik bir yanit olan inflamasyonu aktive eder.””



inflamatuar siirec

Inflamatuar siire¢ doku yaralanmasmin oldugu anda baslar, 3-5 giin siirer. Vaskiiler
ve hiicresel olmak tizere iki faza sahiptir.

Vaskiiler faz, normal vaskiiler tonusun bir sonucu olarak yaralanmis damarlardaki
bir baslangig vazokontritksiyonu ile baglar.* Inflamasyon boyunca meydana gelen
olaylardir. Vazokonstriiksiyon kan koagiilasyonunu tegvik ederek yara bolgesine kan
akisini  yavaglatir. Dakikalar i¢inde histamin ve prostaglandinler E1 ve E2
vazodilatasyona ve endotelyal hiicreler arasinda kiigiik bosluklar ag¢ilmasina sebep olur,
bu da doku araliklarina plazmanin sizmasina ve l6kositlerin gé¢ etmesine izin verir.
Plazmadaki fibrin lenfatiklerin tikanmasina ve lenfatik drenajin engellenmesine yol
acar. Travma bolgesine gegen ve burada biriken swvi, ddem olarak adlandirlir.
Inflamasyonun kardinal bulgulari kizariklik, sislik, sicaklik, agri ve fonksiyon kaybudur.
Sicaklik artist ve kizariklik vazodilatasyondan kaynaklanmir, sislik plazmanin sivi
akisiyla, agr1 ve fonksiyon kaybi ise 16kositler tarafindan salgilanan histamin, kinin,
prostaglandinler ve édemin baskisi sonucu olusur.***

Inflamasyonun hiicresel fazi doku travmasi sonucu serum komplementlerinin
aktivasyonu ile baslar. Komplement tiriinleri 6zellikle C3a ve CS5a kemotaktik faktor
olarak rol oynar ve nétrofillerin 6nce damar duvarina yapismasina ve daha sonra da
doku igine infiltre olmasina sebep olur. Yabanci maddelerle karsilasildiginda nétrofiller
kendi lizozimlerinin igerigiﬁi salgilarlar. Salgilanan lizozomal enzimler bakterileri ve
diger yabanci maddeleri pargalar ve nekrotik dokulan sindirirler,***

Postoperatif dénemde olusan agr, 6dem ve trismus hastayr psikolojik ve sosyal
olarak rahatsiz eder. Bugiline kadar yapilan ¢aligmalarda antihistaminikler,

antibiyotikler, enzimler, nonsteroid antiinflamatuar ilaglar ve glukokortikoidler



kullanllml:51:1r.20’30'414'45 Anéak agriy1r gideren, Odemi azaltan, trismus olusumunu
minumuma indiren ve yara iyilesmesi iizerinde istenmeyen yan etk‘ileri olmayan ideal
ajan icin ¢alismalar siirmektedir.*®
Nonsteroid antiinflamatuar ilaglar

Narkotik-olmayan analjeziklere, bu grup ilaglarin farmakolojik etki profiline daha
uygun diisen bir adla non-steroidal (steroid-olmayan) antiinflamatuar ilaglar (NSAI'lar)
veya kisaca antiinflamatuar analjezikler denilir. Bu grup analjeziklerin antiinflamatuar
etkinligi, sentetik veya dogal en gliglii antiinflamatuar steroid ilaglar olan
glukortikoidlerinkine gore zayiftir. Analjezik etkinlikleri de gii¢lii analjezikler olan,
fakat antiinflamatuar etkisi bulunmayan narkotik analjeziklerinkine gore genellikle
zayifur.*’ Ancak, ilag bagimlilif1 yapmadiklarindan ve uyusukluk ve biling bulanikligi
seklinde nitelenen narkoz hali olusturmadiklarindan agrili hastaliklarin gogunda tercihen
kullamlirlar. Ozellikle artrit, osteoartrit ve benzeri romatizmal hastaliklar gibi genellikle
inflamasyona bagli ve uzun siire analjezik ilag verilmesini gerektiren durumlarda
yararhidirlar; bagimlilik yapmamalari, antiinflamatuar etkilerinin bulunmasi ve terapotik
etkilerine kars1 tolerans olusmamast bu grup ilaglarm terapétik degerini artirir.*’

NSAl'lar yiizeyel yapilarin agrilarinda, 6zellikle agri hafif veya orta derecede ve
kiint nitelikte ise, yeterli bir analjezi yaparlar.*® Bas agris1, myalji, artralji, dis agrist gibi
genellikle lokal iltihabi reaksiyona bagli olan agr ¢esitlerinde de kullanilirlar. Diiz kash
organlardan kaynak alan kolik bi¢imindeki veya infarktus agrisi seklindeki siddetli
agrilarla kemik kirigi, yaralanma ve yanik gibi travmalara bagh siddetli agrilarda ise
genellikle narkotik analjezikleri tercih etmek gerekir."’

Bu gruptaki ilaglarin biiyiik bir kisminda analjezik etkiye ilave olarak antipiretik

etki de bulunur. Bunlara antipiretik-analjezik ilaglar adi da verilmistir. Antiinflamatuar



(antiromatizmal) etkileri nedeniyle iltihabin ana belirtileri olan agri, sislik (6dem),
kizariklik ve sicaklik artmast gibi lokal olaylar1 giderebilirler. NSAI’larin pek ¢ogu,
sayilan ii¢ tip etkinin tlimiini yaparlar yani hem analjezik, hem antipiretik ve hem de
antiinflamatuardirlar.”’
Etki Mekanizmalan

NSADl'larin tedavi agisindan en onemli etkileri antiinflamatuar, analjezik ve
antipiretik etkileridir.’**** Bu etkilerin temel mekanizmasinin periferde prostanoidlerin
sentezinde aract olan siklooksijenaz enziminin inhibisyonu oldugu kabul

5.32.444649.50-52 NSA'larin tiim etkileri prostaglandin sentezinin engellenmesiyle

edilir.
actklanamaz. Bu etkilerin olugmasinda rolti olan baska mekanizmalar da vardir
(kemotaksinin inhibisyonu, sitokinlerin olusumunun azaltilmasi v.b).¥

1. Antiinflamatuar etki

Akut Inflamasyon bilindigi gibi ¢esitli uyaranlara yanit olarak baglar ve
organizmay1 korumaya yoneliktir. Kronik Inflamasyon ise organizmaya zarar verir.”

Akut inflamasyonu baglatan nedenler arasinda enfeksiyon ajanlari, antijen-antikor
reaksiyonlari, otoimmiin reaksiyonlar ve termal uyaranlar, radyasyon, travma gibi
fiziksel hasarlar sayllatbilir.“g’53

Dis hekimliginde de cerrahi travmayla baslayan Inflamasyon ve buna bagli 6dem,
agr1 ve trismus gelismesi en dnemli sorunlardan biridir. Bir apikal abse, cerrahi ¢ekim
gibi Inflamasyon uyaranlart ile karsilasma olasihgi hi¢ de az degildir. Ornegin, dis
¢ekimiyle olusan travma doku hasarina neden olur. Boylece kan damarlarmin
dilatasyonu ile hésarh Bélgeye kan akimi artar. Trombosit ve lokosit adezyonu,
inflamasyon bolgesine 16kosit go¢ii olusur. Kapiller permeabilite artis1 6deme neden

olur. Sinir uglarinin duyarliligina bagli olarak agr1 alg_g,ﬂarnr.zg’49



Inflamasyon alaninda bu degisikliklerin olustugu donemde g¢esitli kimyasal
medyatorler (histamin, seratonin, prostaglandin, bradikinin vb.) sentezlenir ve/veya
saliverilir.®*>** Akut inflamatuar reaksiyonda prostaglandinler diger mediyatorlerden
sonra (hasardan 6-12 saat sonra) sivi ve eksuda da goriiliir (6zellikle PGE, ).*

Lokositler inflamasyonda onemli rol oynarlar. Kemotaksis, migrasyon, fagositoz
islevlerine ek olarak kimyasal medyatorleri de agiga ¢ikarrlar. Lokositlerden
serbestlenen lizozomal enzimler hiicre membranindaki fosfolipidlerden arasidonik
asidin ayrilmasina neden olurlar. Aragidonik asitten siklooksijenaz enzimi (COX-1,
COX-2) araciligi ile prostasiklin, prostaglandin, tromboksan A2 olusur. Lipooksijenaz
enzimi araciligt ile de Iokotrienler sentezlenir.>*

Prostaglandinlerin ve lokotrienlerin, Inflamasyonun baslama belirtilerine (6dem
olusumu, I6kosit infiltrasyonu, agri olusturan bradikinin ve o6teki medyatorlerin
etkinligini artirma vb.?***) katkilar fazladr.>*-%%3¢

En gii¢lii inflamatuar prostanoidler, PGE; (prostoglandin E;) ve prostasiklin
(PGIp)'dir. PGE; ve diger arasidonik asit metabolitlerinin kemik rezorbsiyonunun artma-
sinda ve periodontal hastaligin ¢esitli sekillerinde proinflamatuvar rolii aldigt kabul
edilmistir. Lokotrienlerin (6zellikle LTB,) diizeylerinin gingival inflamasyonla iligkili
olarak arttif1 da saptanmugtr.*

Inflamasyonun akut fazinda monositer makrofajlar ve epitel hiicrelerinden
serbestlenen sitokinler de énemli rol oynar. Ozellikle interleukin -1 (IL-1) ve timér
nekroz edici faktér (TNF- a) inflamasyonda etkinligi olan en &nemli sitokinlerdir. Si-
tokinlerle indiiklenen l6kosit proteinleri kemotaksis ve migrasyonda rol oynar.

Sitokinler proinflamatuar belirtilerin gogunu olustururlar. Ates, polimorfoniikleer

l6kositlerin  aktivasyonu, adezyon proteinlerinin indiiksiyonu, siklooksijenaz ve



lipooksijenazin indiiksiyonu, 6teki sitokinlerin olugumunun uyartlmast bunlar ara-
sindadir.*

Aktif oksijen radikalleri de (6zellikle makrofajlar ve polimorfoniikleer lokositler
tarafindan tiretilen) inflamatuar reaksiyonlarda artmis durumdadir. NSAT'larin gogunun
Inflamasyon medyatérlerinden olan Iokotrienler ve diger medyatorler iizerinde et-
kinlikleri yoktur. Buna karsin antiinflamatuar etki gosterirler. Bu geliski; NSAI'larin
etki mekanizmalarimin  sadece prostaglandin  sentez  inhibisyonu  olmadigini
diistindiiriir.*

NSATl'lar periferde prostanoidlerin sentezini baskilar, 16kosit migrasyonunun ve
kemotaksinin inhibisyonunu, fagositozun oOnlenmesini saglarlar. Ayrica sitokinlerin
(interleukin-1, TNF) olusumunu azaltirlar. Aktif oksijen radikallerinin artisim engel-
lerler. Lizozomal enzimlerin salinmasmi baskilar. Bradikinine bagli inflamasyon
belirtilerini  6nlerler. Siiperoksit iiretimini baskilarlar. Membranda fosfolipaz -C
aktivitesini inhibe ederler. Kikirdak metabolizmasini etkilerler. Plazma proteinlerinden
antiinflamatuar etkili peptid olusumunu uyarirlar. Bazi NSAI‘lar degisen derecelerde
lipooksijenaz enzimini inhibe ederler.%*”*

2. Analjezik etki
Agr, rahatsiz edici bir uyaran olarak ¢ogunlukla doku hasariyla olusan inflamasyon

27,53

sonucu indiiklenir. Agn reseptorlerinin  (nosiseptorlerin) uyarilmast da agn

algilanmasina yol agar. Nosiseptorler ¢esitli agrili uyaranlar i¢in 6zellesmis
reseptorlerdir. Sinir liflerinin serbest uglarinda bulunur ve agrili uyaranlara cevap

verir.*’



Agn yapict kimyasal ve mekanik etkenler periferde prostaglandin sentezini
arttirirlar.”?%474%3 Grnegin operasyon sonrasi ilk 3-8 saat arasinda agr1 gok siddetlidir.
Prostaglandin ve PGE,, bradikinin ve &teki aljezik mediyatorlere nosiseptorlerin
duyarhiligini artiran hiperaljezik agn medyatorleridir.?”**2**% Siklooksijenaz enzimi
(COX-1 ve COX-2) hiperaljezinin santral ve periferik mekanizmalarini diizenlemekte
etkilidir.

NSAl'lar periferik etkili analjezikler olmalarina karsin SSS 'de prostaglandin
sentezini inhibe ederek santral yoldan da analjezi saglayabilirler.5 NSATl'larin analjezik
etkisinin prostaglandin sentezi inhibisyonundan farklt bir mekanizmayla olugtugunu
ileri siiren calismalar da vardir. Bu arastirmalara gore NSAI'lar periferik veya santral
néronlarda antinosiseptif etki olusturarak analjezik etki gosterirler.”

3- Antipiretik etki

Ates; enfeksiyon, inflamasyon, malignite, ¢esitli hastaliklar ve doku hasarinin
sonrasinda olusabilir. Atese neden olan maddeler pirojen madde olarak adlandirlir.
Bakteri, viriis, polipeptidler vb. ekzojen pirojenler makrofajlardan endojen pirojenlerin
serbestlenmesine néden olﬁr. Interleukin-1, interferoﬁlar, tiimor nekroz edici faktor gibi
sitokinler endojen pirojenlerdir.49 Bunlar hipotalamusta termoregiilatér merkezi
uyarirlar. Bu bolgedeki PGE'lerin sentezini artirarak onlarin aractligs ile 1s1 tiretiminde
artma, 1s1 kaybinda azalma olustururlar. Termoregiilatér merkez uyarildiginda daha
yiiksek 1s1 degerine ayarlanmis olur ve ates yiikselir.49

NSAI'lar PGE, (prostoglandin Ej) sentezini baskilayarak 1s1 kaybini artirir, atesi
diisiiriirler. Ciltte vazodilatasyon ve terleme araciligi ile 1s1 kaybs artar. NSAT'lar yiiksel-
mis viicut 1sistna etkilidir. Normal viicut 1sisin1 veya egzersiz, sicak garpmast gibi

faktorlerle yiikselen 1siy1 (hipertermi) etkilemezler.*



NSAl'larmn istenmeyen etkileri

Terapétik etkileri gibi istenmeyen tesirlerin gogundan, hedef organ ve sistemlerdeki
prostaglandin sentezini baskilamalari sorumlu tutulur. Toksik etkilerinin bir kisminin
ise (Reye sendromu, SSS toksisitesi vb.) nedeni bilinmemektedir.”*°

1. Gastrointestinal (GIS) etkiler

NSAl'larin hemen hepsiyle goriilebilen (asetaminofen ve COX-2 spesifik
inhibitéderi disinda) en ©nemli toksik reaksiyonlardir.”**¥" Cesitli NSAD’lar1 gore
degisen siklikta ve siddette bulanti, kusma, diyare, karin agrisi, dispepsiden, mide
kanamas1, iilserasyon, perforasyona kadar genisleyen bir goriiniimdedir. NSAl'lart
kullananlarin yaklasik % 20'sinde goriiliir. Ancak ¢ogu ciddi boyutlarda degildir. Bazen
de kisa siireli kullamildiginda bile mide iilserine neden olabilir. Gastro intestinal
toksisitesinin bir nedeni oral yoldan kullanilmaya bagli lokal irritasyondur. Asit
Ozellikteki bu ilaglar midenin asit ortaminda noniyonize olarak mide mukozasina geri
diffiizyon olur. Boylece daha az asit olan mukoza hiicrelerinde birikerek hasar
olustururlar (iyon tuzagi veya iyon kapani). Lokal iritasyon disinda oral uygulamayla
birlikte parenteral veya rektal kullanilmayla (ia olusan mide tizerine toksisitenin ise
prostaglandin senteziyle iligkisi vardr.*

Prostaglandin E2 ve prostasiklinin mide mukozasindaki kan akimint ve bikarbonat
salgilanmasim artiran, epitelin yenilenmesini saglayan, mide asit sekresyonunu azaltan
ve koruyucu mukus sekrésyonunu artiran etkileri oldugu bilinmektedir. NSAI'lar
prostaglandinlerin ~ sentezini engelleyerek bu koruyucu etkilerin de ortadan
kaybolmasina neden olur. Bu etkiler; siklooksijenaz enzimini inhibe eden aktivitelerine
gore her NSAI igin farkli siddette olabilir.”’

NSAI’'larin GIS iizerindeki olumsuz etkilerini artiran bagka faktorler de vardr.
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Bunlar; ileri yas, “iilser Oykiisi, ailelerinde f{ilser hastalig)y gegirmis goriilenler,
kortikosteroid ve oral antikoagiilanlarin NSAT'larla birlikte alinmasi, yiiksek dozda
NSAI kullanilmasi, birden fazla NSAl'larin birlikte alinmast, ciddi sistemik hastaliklarin
varlig1 gibi risk faktorleridir. Ayrica sigara, alkol kullanilmast ve helicobacter pylori'li
enfeksiyonlarda gastrointestinal iilserler igin olasi risk faktorleridir.*

Genellikle NSAl'larla goriilebilen mide kanamalari anemiye yol agabilecek siddette
degildir. Anemi ancak kronik kan kaybi, menstriiasyon kanamalari, demir eksikligi vb.
durumlarda olusabilir. GIS'le ilgili olumsuz etkileri hafifletmek igin yararl olabilecek
baz1 onlemler alinabilir. Ornegin, ilaglar yemekten sonra alinabilir. Hatta istenmeyen
tesirlerin sabah yerine aksamlari ilag alindiginda daha az oldugu ileri siiriilmektedir.*’

Ayrica NSAl'lada birlikte bir PGE analogu olan misoprostol vb. kullanilabilir.

2. Hematolojik etkiler

NSATl'lar trombositlerin siklooksijenazim inhibe ederek tromboksan Aj'nin
sentezini engeller, kanama egilimini artirirlar (6zellikle aspirin). NSAI’larin kanama ve
pihtilagma ile ilgili istenmeyen tesirlerin nedeni olan trombosit siklooksijenazinin
inhibisyonu aspirin disindakilerde gegicidir. NSAl'lar trombosit fonksiyonunu bozarlar
ancak bunlarla kanama olusmasi, klinik olarak 6nemli degildir. Protrombin zamani da
etkilenmez. Uzun etki stireli NSAl'lar (oksikamlar gibi) kisa siireli olanlara gore
(diklofenak, ketorolak gibi) hemostazin bozulmasinda daha fazla risk tagir. NSAl'larla
seyrek de olsa trombositopeni, hemolitik anemi, agraniilostoz, 16kopeni, aplastik anemi
g(’iriilebilir.27’29’49 NSA[l'larla olusabilecek kanama komplikasyonlar igin 60 yas
tizerindeki hastalar, hemofili gibi kan hastalig1 olanlar, karaciger fonksiyon yetersizligi,
trombositopeni, alkol ve oral antikoagiilan kullananlar yiiksek risk tagirlar. NSAl'larn

trombosit agregasyonunu inhibe ederek kanama zamamnmi uzatmalart dig hekimliginde
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de olumsuz etkilerindendir.*’

3- Bobrekler iizerine etkileri

Cok yaygin olmayan bu etkiler bobrek kan akiminin azalmasi, glomeriiler
filtrasyonda azalma, sodyum ve su retansiyonu, hiperkalemi, akut bobrek yetmezligidir.
Akut interstisyel nefritle birlikte nefrotik sendrom ve papiller nekroz ise ¢ok seyrek go-
riilebilir. Bu tesirlerin de prostaglandin sentez inhibisyonuyla iligkisi vardir. Renal
prostaglandinler bobrek kan akimini diizenlerler, reninin agiga ¢ikisim baskilarlar,
sodyum kloriir reabsorpsiyonunu diizenlerler. Prostaglandinlerin antiditiretik hormon
tizerine olan inhibitor etkisi NSATl'larla kaldirildiginda sodyum ve su retansiyonu artar,
6dem olusabilir.?"?**

Parasetamol renal prostaglandin olusumunu engellemez. Bazi NSAl'larin da bébrek
fonksiyonu tizerindeki etkileri farklidir. Diklofenak ve indometazin, antiinflamatuar
dozda bobreklerde PGE, diizeyini % 50 azaltir. Pirazolonlarla su ve tuz tutulmas: daha
sik goriiliir. NSAI'larin (6zellikle indometazin) kullanilmas; hipertansif ve normotansif
kisilerde kan basincinin yiikselmesine neden olabilir.*

4. Kardiovaskiiler etkiler

Hipertansiyon, konjestif kalp yetmezligi NSAl'larla siddetlenebilir. Aritmi
goriilebilir. Indometazinin hipertansiyon hastaligima kaynak olusturabilecegi ileri
siiriilmektedir.2”-**

5. Karacigere etkiler

Transaminazlar yiikselebilir. Kolestatik saritlik ve seyrek de olsa karaciger
yetmezligi gorilebilir.*”’

6. Santral sinir sistemi (SSS) etkileri

Bas agrisi, bas donmesi, titreme, uyuklama, depresyon, kulak ¢inlamasi,
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huzursuzluk, dikkat azalmasi, psikoz, epilepsi provakasyonu, aseptik menenjit
gorilebilir. Bag agrist (frontal) ve bag donmesi indometazinle daha sik olusur. Doza
bagl olarak da artar. NSAT'larla olusan SSS tesirleri genellikle gecicidir.*’

7. Alerjik reaksiyonlar

En yaygin alerjik reaksiyon ciltte kizarma, kasinti ve iirtikerdir.?*** Bu
reaksiyonlar immiin sistemle iligkilidir. Duyarli kisilerde ek olarak anjiyo 6dem,
bronkokonstriksiyon, hipotansiyon, astma (6zellikle nasal poliple birlikte) gériilebilir.
NSAl'lart kullananlarin % 0.3'tinde aletji olusabilir. Ozellikle astmal, nasal polipli veya
kronik tirtikerli hastalarda diigiik dozlarla da olusabilir. Siklooksijenaz enziminin giiglii
inhibitorii aspirin ve indometazinin bazi astmalilarda bronkokonstriksiyon olusturmasi,
siklooksijenaz enzim inhibisyonu sonucu lokotrien sentezini artirmasina baglanir.

Kimyasal yapilari farkh olmasina karsin NSAl'lar arasinda ¢apraz duyarlilik vardir.

Dis hekimligindeki mukoza ve diseti {ilserasyonlarinin nedeni, NSAI
kullaniimasiyla gelisebilen .a§1r1 duyarlilik reaksiyonlari olabilir.*

Diklofenak

Fenil asetik asit tiirevidir.**® Naproksen, indometazin gibi bazi NSAl'lardan daha
gli¢lii siklooksijenaz inhibitoriidiir. Lokotrienlerin sentezini de engeller. Lokositlerden
serbest arasidonik asidin intraseliiler konsantrasyonunu azaltir.

Oral yoldan alindifinda emilimi iyidir. Kullanilan preparatin 6zelligine gore 25
dakika ile 6 saat arasinda doruk kan konsantrasyonuna ulagir. Plazma proteinlerine % 99
oraninda baglanir.***

Sinovyal siviya gegerek birikir ve boylece etkisi uzun siire devam eder. Sistemik

biyoyararlanimi ilk gegis etkisiyle karsilagtigi igin % 50 oraninda azalir. Karacigerde 4-

hidrodiklofenaka metabolize olur. Bu metabolit ve diger hidroksillenmis sekilleri biiyiik



oranda idrarla % 35 oraninda da safrayla atilir. Eliminasyon yar1 dmrii 1-2 saattir.**>

Diklofenak’in tedavide kullanim

Oral ve parenteral olarak 25-50 ve 75 mg'lik dozlarda kullanilir. Romatoid artrit,
osteoartrit ve ankilozan spondilitin uzun siireli tedavisinde naproksen ve
indometazinden daha giiclii etki gosterir. Ayrica akut kas-iskelet agrilarinda (tendinit,
bursit v.b), postoperatif agrilarda ve dismenorenin kisa siireli tedavisinde kullanilir. Dig
hekimliginde 3. molar cerrahisi sonrasi postoperatif agr1 ve sismeyi 6nlemek igin
operasyon Oncesi uygulanan 50 mg diklofenak ve 10 mg prednizolon kombinasyonunun
daha iyi etki sagladig gdsterilmistir.*

Diklofenak, sodyum veya potasyum tuzu seklinde kullanihir. Enterik kaph
tabletlerle 50 mg diklofenak ve PGE (prostoglandin E) analogu misoprostoliin kombine
preparatlart Avrupa da kullanilmaktadir.*

Parenteral yoldan kullanmak igin (i.m. enjeksiyon) ve cilde lokal uygulamaya 6zgii
jel seklinde preparatlari, soliisyonlart, supozituvarlari, ve oftalmik preparatlari vardir.®’

Oftalmik preparatlar1 katarakt cerrahisinde yalmz preoperatif ve postoperatif
kullanilir. Bu sekilde postoperatif oftalmik Inflamasyonun @&nlenmesi ‘ve kontrolii
saglanlr.49

Diklofenakla olusabilen toksik tesitler diger NSAI'lara benzer. Mide kanamas,
iilserasyon gibi GIS tesirler, bag donmesi, kulak ¢inlamast v.b. gibi SSS'me iligkin
tesirler goriilebilir. Stv1 retansiyonu, édem, hepatit, sarilik ise seyrek goriilebilen diger
toksik tesirlerdir.*”’

Kortikosteroidler
Kortikosteroidler, adrenal korteks tarafindan salgilanan steroid yapili hormonlar ve

bunlarin  sentez  suretiyle yapilan aym  yapidaki  analoglandir.  ACTH
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(adrenokortikotropik hormon veya kortikotropin), 6n hipofiz tarafindan salgilanan ve
adrenal kortekste kortikosteroid hormonlarin sentez ve salgilanmasini kontrol eden
hormondur.”’

Kortikosteroidler antiinflamatuar, antialerjik ve immiinosiipresif etkileri nedeniyle
en sik kullanilan ilaglardandir.’**¢ Tedaviye 1940'1arda girmis ve o zamandan beri
daha etkili ve daha az yan tesirli birgok tiirevleri yapilmugtir.*’

Glukokortikoidler

Glukokortikoidler glukoz metabolizmasim belirgin sekilde etkiledikleri i¢in bu adi
almiglardir. Dogal glukokortikoidlere ilaveten korteksin androjenik steroidlerini de
salgilar. Korteksten en fazla salgilanan androjen dehidroepiandrosteron (DHEA)'dir.
Daha az miktarda androstenedion ve ¢ok az miktarda da testosteron salgilanr.*™*

Steroid deyimi, dort halkali bir yap1 olan siklopentanoperhidrofenantren
iskeletinden tiireyen maddeler i¢in kullanihir. Sentetik glukokortikoidler genellikle
agizdan kullanilirlar ve mide barsak mukozasindan kolayca absorbe edilirler.
Karacigerdeki metabolizmalar nitelik bakimindan dogal kortikosteroidlerinkine benzer
ancak nicelik (metabolize edilen fraksiyon ve metabolizma hizt) bakimindan arada
farklar bulunur. Proteine baglanma yéniinden de ayni farklar vardar.*

Glukokortikoid ilaglar suda fazla ¢6ziinmediklerinden, parenteral yoldan verilmeye
ozgii preparatlar suda ¢oziinen siiksinat ve asetat esterleri ile yapilir. Bunlar intraven6z
olarak veya oteki yollardan enjekte edilebilirler. Asetat, diasetat, hekzaasetonid ve pi-
valat esterleri ise suda az ¢oziiniirler, intramiiskiiler veya cilt alt1 yolundan enjekte
edilebilirler. Dokuda hidrolize steroidin aktif hale ge¢mesi ve absorpsiyonu yavas

oldugundan bir enjeksiyondan sonra etkileri giinlerce hatta aylarca siirer.*”
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Etki mekanizmalari

Glukokortikoidler ve mineralokortikoidler hedef organlarda hiicre membranini asip
sitoplazma igine girerler ve orada reseptdr protein ile birlesirler.*”***%  Kor-
tikosteroidlere 6zgli protein, Ostrojenik ve androjenik diger steroid maddelerle
baglanmaz. Kortikosteroid - reseptor- protein kompleksi hiicre ¢ekirdegine girer. Orada
kendine 6zel genleri etkileyerek depresyon yapar. Dolayisiyla 6zel mRNA tiirlerinin
yapimini artirir. Boylece ribozomlarda protein sentezi hizlandirilir. Bazi tiirevlerde ise
s0z konusu kompleks, genlerde depresyon yapar, mRNA sentezini ve dolayisiyla
protein sentezini azaltir. 47:49,50

Fizyolojik ve farmakolojik etkiler

Karbonhidrat metabolizmasi

Glukokortikoidler  insuline zit yonde etki yaparlar.  Glukoneojenezi
artirirlar. %% Hiicre icine glukoz girisini azaltirlar. Glukoneojenezin artmasi ve utili-
zasyonun azalmasi, gliseminin yiikselmesine neden olur. Glukokortikoidler karaciger
hiicrelerinde glukoneojenezde rol alan enzimleri indiiklerler.*"*%

Protein metabolizmasi

Glukokortikoidler genellikle protein sentezini inhibe ederler (antianabolik etki) ve
protein yikimini artirirlar (katabolik etki). Son etki nedeniyle proteinden, artan miktarda
aminoasitlerin olusmast ve onlarin da karacigerde deaminasyonu iire ve amonyak
olusumunu artirir.*”**%°7 Katabolik etkinin siddeti organ ve dokuya gore farkls
derecede olur. En $iddetli efki timus, lenf diigiimleri ve dalakta olur. Bu lenfatik yapilar
glukokortikoid ilaglarla tedavi sirasinda protein kaybi nedeniyle belirgin sekilde ufa-

lirlar. Yiiksek dozda uzun siire verilirse biiylime hormonu salgilanmasint inhibe ederler

ve gocuklarda biiylimeyi durdururlar.”
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Yag metabolizmasi

Yag hiicresine glukoz girisini azaltirlar.*’**°%7 Yiiksek dozda verildiklerinde yagin
viicuttaki dagilimini degistirirler. Boylece cushing sendromu gibi asinn  kortizol
salgilanmast halinde meydana gelen tabloya benzer bir gérﬁ}lﬁs ortaya ¢ikar. Enseye ve
supraklavikular bolgeye yag birikir (bufalo horgiicii). Ayni sekilde yiizde, cilt alt1 yag
dokusu artar (ay dede yiizii). Buna karsilik ekstremitelerde cilt alti yag dokusu erir.*’*
Antiinflamatuar etki
Glukokortikoidler suprafizyolojik konsantrasyonlarda akut ve ozellikle kronik

4547,49,50 Iltihap olayr hangi etkene bagli olursa olsun

iltihap olaymi inhibe ederler.
(mikroorganizma, kimyasal etkenler, mekanik etkenler, irradiyasyon, 1s1, immiinolojik
satagma gibi) inhibe edilir.*”****** iltihabin ortak makroskopik 6zelliklerini olusturan
belirtiler (tumor, rubor, kalor, dolor, functio laesa: yani swasiyla sislik (6dem),
kizariklik, sicaklik, agri ve fonksiyon kisitlanmasi) bu ilaglar tarafindan ortadan
kaldirilir.*”*® fitihabmn erken histolojik belirtileri olan olaylar1 (kapiler dilatasyonu,
damar geperine fibrin ¢okmesi, serodiapedez ve lokal 6dem, l6kositlerin iltihap alanina
migrasyonu ve fagositik etkinlik artmasi gibi) ve ge¢ histolojik belirtilerini olusturan
olaylar1 (fibrozis, kapilerlerin proliferasyonu, kolajen birikmesi ve nihayet nedbelesme
gibi) inhibe ederler.*”*>** Ancak hastaligin altinda yatan ve iltihap reaksiyonunu
tetikleyen patolojik olayr etkilemezler. Antijen-antikor birlesmesi veya antijen
tarafindan duyarli lenfositlerin aktive edilmesi sonucu baglayan allerjik iltihap olay1 da,
glukokortikoidler tarafindan inhibe edilir.*”**

Enfeksiyon etkenlerinin neden oldugu bazi iltihap tiirlerinde, etkeni dokuda bloke

etmek i¢in iltihap dokusu bir savunma mekanizmasi olusturur (tiberkiiloz lezyonlarinda

oldugu gibi). Bu durumda iltihabin kaldirilmasi istenmez. Bazi cilt veya goz



lezyonlarinda oldugu gibi, antibiyotik veya diger uygun bir kemoterapétik ile birlikte
kullanilmak suretiyle glukokortikoidlerin antiinflamatuar etkilerinin zararh olabilecek
sonuglart onlenebilir. Iltihabin nedenin belli olmadigr cesitli romatizmal hastalarda
(romatoid artrit gibi) iltihap yararl bir savunma mekanizmasi degil, goriiniise gore za-
rarli olan ve fonksiyonu kisitlayan bir mekanizmadir. Glukokortikoidler, ozellikle
iltihabin yararhh bir savunma mekanizmasindan ziyade zararli bir engel olusturdugu
durumlarda ilag olarak tercih edilirler. Kronik iltihap olay: tizerinde akut iltihap olay:
tizerinde oldugundan daha etkilidirler. Bu durumlarda suprafizyolojik dozda verilmeleri
gerekir. Yerine koyma tedavisi i¢in kullanilan ufak dozlarda antiinflamatuar etkinlikleri
belirgin degildir.*"*

Ote yandan iltihaba bagl temel belirtiler, altta yatan patolojik progesin teshisi ve
seyrinin izlenmesi bakimindan 6nemli gostergelerdir. Iltihabi palyatif bir gekilde
maskelemesi ve hekimin teshis ve izleme olanagim azaltmasi glukokortikoid ilag
tedavisinin olumsuz bir yanidir, 247454

Immiinosiipresif etki

Glukokortikoidler bazi yapilarda protein sentezini inhibe ederler. Ancak IgG ve IgE
gibi hiimoral immiiniteden sorumlu faktorlerin yapuimini ve kandaki diizeyini
etkilemezler. Immiinosiipresif olarak, organ transplantasyonunda transplantin reddini
dnlemek i¢in yiiksek dozda kullantlirlar.**-7

Hematopoetik sistem iizerine etkisi

Glukokortikoidler kemik iliginde alyuvar, nétrofil, 16kosit ve trombosit yapimini
artirirlar. Bu hiicrelerin kandaki diizeyini yiikseltirler. Eozinofil 16kositlerin yikimina

bagl olarak eozinofil 15kositlerin diizeyini azaltirlar, eozinofili y211321r1ar.47’49’50
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Santral sinir sistemi (SSS) iizerine etkisi
Glukokortikoidler, SSS iizerinde genellikle hafif eksitator etki yaparlar,*%°%%
Ofori, uykusuzluk, huzursuzluk ve motor etkinlikte artiga sebep olurlar. Psikoz 6ykiisii
olan hastalarda psikozun aktivasyonuna neden olabilirler. Epilepsili hastalarda nobetleri
siklagtirabilirler.*”*

Bobrekler iizerine etkisi

Glukokortikoidlerden bazilar1 mineralokortikoidler kadar degilse bile tiibuliis
hiicrelerinde aldosteron reseptorlerini  etkileyerek Na+ ve onunla birlikte su
reabsorbsiyonunu artirirlar. Buna karsihk K+, ve H+ kaybimi artirirlar. Odem ve
hipokalemik alkaloz yaparlar. Serbest su klirensini artirirlar. Urik asit atilmasim
kolaylashrlrl211*.47’49’56

Kardiyovaskiiler sistem iizerine etkileri

Glukokortikoidler damar diiz kaslarinin ve miyokardin adrenerjik tenbihlere
verdikleri yanit1 artirirlar. Endotoksin sokunda geligen damar bozukluklarimi (6zellikle
kiigiik ¢apli venlerde olusan ve akciger ile karaciger gibi 6nemli organlardan kan akisim
engelleyen spastik okliizyonu) ortadan kaldirirlar. Hipotansiyon halinde damarlarin
vazokonstriktor maddelere duyarliligini artirirlar. Beyin 6demini ortadan kaldirirlar.’*

Kalsiyum metabolizmasi iizerine etkileri

Glukokortikoidler kemiklerin protein matriksini bozarlar. Anti-vitamin D etkileri
vardir. Kalsiyumun barsaklardan absorpsiyonunu azaltirlar, bébreklerden itrahini ise
artirirlar. Kemiklerde osteoklastik etkinligin artmasi ve protein sentezindeki inhibisyon
nedeniyle kemik dokusunun yenilenememesi osteoporoza yol agar. Osteoporoz

genellikle kostalarda ve vertebralarda olur.**
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Cizgili kaslar {izerine etkiler

Protein metabolizmas: tizerindeki etki sonucu uzun siiren glukokortikoid tedavisi
cizgili kaslarda erime yapar. Hastada halsizlik ve ¢abuk yorulma gibi lokomotor
bozukluklar geligir.*”#%3457

Kortikosteroidlerin yan etkileri:

Glukokortikoidler yiiksek dozda uzun siireli kullamildiklarinda ¢ok sayida ciddi yan
etkiler olugtururlar. Bunlar genellikle fizyolojik dozlarn {istiinde, fizyolojik ve
farmakolojik etkilerin siddetlenmesi sonucu ortaya ¢ikarlar. Bunlar;

a. latrojenik cushing sendromu

Dogal cushing sendromuna ¢ok benzeyen bir durumdur. Baslica belirtileri ay dede
ylizii, ense, omuzlar ve karinda yag toplanmasi, su ve tuz retansiyonu sonucu ddem ve
hipertansiyon, ciltte atrofi, stria olugumu, travma sonucu kolayca ekimoz meydana
gelmesi, akne, killanma (hirsutizm), osteoporoz ve ¢izgili kaslarin erimesidir.
Osteoporoz sonucu vertebra ve kostalarda spontan kirilmalar meydana gelebilir.

b. Psisik bozukluklar

Ruhsal depresyon ve gesitli psikozlar gelisebilir. Intihar egilimi olugabilir.*’

c. Peptik iilser olusumu, ve yara nedbelesmesinde gecikme

Glukokortikoidlerin mide asit salgisim artirmalari, yara ¢evresinde koruyucu iltihap
dokusu ve nedbe meydana gelmesini inhibe etmeleri nedeniyle peptik iilser olusumuna
ve {lserin kolayca perforasyonuna neden olurlar. Yaralarin nedbelesmesini de
geciktirirler.* 50,3457
d. Enfeksiyon gelismesinin kolaylasmasi

Kortikosteroid tedavisi altindaki kimselerde 6zellikle viral ve fungal enfeksiyonlar

kolayca gelisebilir.35 Bazi bakteriyel enfeksiyonlarda sepsis olusumu kolaylasir.
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Enfeksiyona karsi reaksiyonu azalttiklarindan onu maskeleyebilirler.”® Biitin bu yan
tesirler glukokortikoidlerin inflamatuar hiicresel reaksiyonu Onlemelerine ve
immiinosupresyon yapmalarina baglidir. 47

e. Ciltte incelme

Lokal ilag uygulanmasi sirasinda o bélgede dermis dokusunda kollojen azalir.
Gerek epidermis gerekse dermis tabakasi incelir. Sistemik tedavi sirasinda yaygin
olarak goriilen bir komplikasyondur,*74%*

f. Diyabet olusumu

Hiperglisemi yaparlar ve latent diabetin belirgin hale gelmesine neden olurlar.
Diyabeti olanlarda insulin gereksinmesini ¢ogaltir ve istahi artirirlar.”’

g. Halsizlik

Cizgili kaslar tizerindeki etkilerine baghdir. Ozellikle yiiksek dozda alindiklarinda
ortaya ¢ikar.®

h. Goz

Lokal uygulama halinde kornea iilseri yaparlar. Gerek lokal ve gerekse sistemik
olarak verildiklerinde g6z i¢i basincinda artma, bazen glokom krizi, posterior
suprakapsiiler katarakt ve gérme bozuklugu olusturabilirler.*”>*

1. Oteki yan tesirler

Intrakraniyal ~ basing  artist, kamn  koagillasyon  yeteneginin  artmast
(hiperkoagiilabite), ateroskleroz gelismesinin hizlanmasi, konviilsiyonlar, g¢ocuklarda
bilylimenin yavaslamasi, kadinlarda amenore yapabilirler. Tromboembolizm egilimini
artirirlar. Ciltte telenjiektazi varsa bunu ¢ogaltirlar. Eklem igine enjeksiyon halinde

eklemde yapisal harabiyet olusturabilirler. Grand mal epilepsili hastalarda nobetleri

51k1a$,t1r1r1ar.47
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i. Ila¢ kesilmesi sorunu

Kortikosteroidlerle tedavide ila¢ birden kesilmemelidir. Ilacin dozu yavas yavas ve
uzun bir siirede azaltilmahdir. Hipotansif adrenal kriz meydana gelebilir."’

Dis hekimligi agisindan kortikosteroidler

Sozii edilen ilaglar iki nedenden o&tiirti bir dis hekiminin ilgi alanina girerler.
Birincisi, gii¢lii aktivite gdsteren bu maddeler siklikla regetelere yazilmakta ve bu
durumda dis hekiminin steroid almakta olan hasta ile karsilasma sansim artirmaktadir.
Ikincisi ise preparatlarin dis hekimligi pratiginde de sik olarak kullanilmalaridir.*’

Herhangi bir nedenden otiirli sistemik kortikosteroid almakta olan hastalarda
enfeksiyonlara karst direng azalir. Bu konu g6z ontinde bulundurularak agiz iginde
yapilan ¢alismalarda aseptik kosullara 6zen gosterilmesi gerekmektedir. Sistemik
kortikosteroid  alan  hastalarda  uygun  kosullarda  bile yara iyilesmesi

4475457 By hastalarda genis spektrumlu antibakteriyel ilag

gecikebilmektedir.
kullanilmas1 gerekmektedir.

Kortikosteroid tedavisi alan hastalarda psisik degisiklikler ortaya ¢ikmakta ve
streslere karst duyarlilik goriilebilmektedir. Bu nedenden dolay1 dental islemler
sirasinda hekimin stresi en aza indirgemesi gerekmektedir.*’

Sistemik kortikosteroid kullanan bir grup hastada yapilan incelemede, bu grup
ilaglar1 almayanlardan farkli olarak periodontal hastaliga rastlanmadigi bildirilmistir.
Ancak yapilan hayvan deneylerinde, alveolar kemikte osteoporozis, periodonta!
ligamentlerde dejenerasyon, periodontal dokularda iltihapla birlikte seyreden artmig
harabiyet saptanmls,tlr.47

Prednizolon

Prednizolon, kisa etkili kortikosteroidlerdendir. Etkisi 8-12 saat siirmektedir.
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Tedavide dogrudan dogruya ve esterleri halinde kullamilir. Hidrokortizon asetatin
Corynebacrerium hoage ile enzimatik yolla veya selenyum dioksit ile dehidrojenasyonu
ve daha sonra hidrolizi ile elde edilir. Esterleri, hidrokortizon esterlerinin elde
ediliglerine benzer yontemlerle hazirlanir.*®

Prednizolonun antienflamatuvar aktivitesi hidrokortizondan dort kat fazla, tuz
tutma 6zelligi ise yaklasik % 40 daha azdir. Bu nedenle glukokortikoid tedavisinde
hidrokortizon ve kortizondan daha avantajlidir ve antiinflamatuar olarak kullanildiginda
daha az 6dem yapar. Inflamatuar ve allerjik hastaliklarin tedavisinde oral yoldan, ayrica
dermatozlarda ise topikal olarak kullanilir.*®

Immunolojik cevap ve inflamatuar reaksiyonlan etkiledigi icin akut enfeksiyonu,
herpes zosteri veya goziinde tilserli herpes simpleksi olanlarda kontrendikedir.

Preparatin tedavi dozlarinda yan tesirler meydana gelebilir. Yan tesirler sistemik
kullanista oldugu kadar, topikal kullanimda da goriilebilir. Peptik tlser, osteoporosis,
psikoz ve psikonevrozu olanlarda ancak hayat kurtarici oldugu zaman; konjestif kalp
yetmezligi, kronik bobrek yetmezligi, diabetes mellitus, enfeksiyoz hastaligi olanlarda

ve yash kisilerde de ¢ok biiyiik dikkatle kullanilmalidir.’ 8
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MATERYAL VE METOD

Bu calisma, Atatiitk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi, Agiz Dis Cene
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Anabilim Dali’nda, gomiilii alt li¢lincii molar disleri igin
cerrahi gekim endikasyonu konulan, yaslart 18-36 arasinda degisen, 28’i erkek 32’si
bayan toplam 60 hasta tizerinde yapildi.

Caligmaya katilan hastalar ¢aligma hakkinda bilgilendirildi. Calismada kullanilacak
ilaglara kargt kontrendike bir durumu olanlar ¢alismadan ¢ikarildi. Hastanin son 2 hafta
icinde ilag kullanmamus olmasina dikkat edildi.

Radyografik inceleme igin, her hastadan panoramik radyografi alind1
Standardizasyonu saglamak amaciyla gomdlii alt tiglinci molarlarin mesio-angular
pozisyonda ve kemik retansiyonlu olmasina dikkat edildi.

Operasyonlarin tamam ayni hekim tarafindan Atatiirk Universitesi, Dis Hekimligi
Fakiiltesi, Agiz Dis Cene Hastaliklar1 ve Cerrahisi Anabilim Dali ameliyathanesinde
lokal anestezi altinda yapildi. Lokal anestezik madde olarak 1/100000 adrenalin ve %
2,5’luk artikain igeren Ultrakain D-S forte (Hoecst) 2 cc kullanildi. Tim cerrahi
islemler aynt sartlarda, cerrahi prensiplere uygun olarak tamamland:. Insizyon ile son
dikigin atilmas1 arasindaki siire operasyon siiresi olarak kaydedildi.

Hastalar, her biri 15 kisiden olusan 4 guruba ayrild1 ve operasyon sonrasi asagidaki
medikal tedaviler uygulandi.

1.Grup:

Operasyondan hemen sonra etken maddesi prednizolon olan Prednisolon Ampul
(Fako) 1 ml IM tek doz olarak uygulandi. Ilaveten etken maddesi parasetamol olan

Minoset (Roche ) 500 mg tablet, oral yoldan 5 giin siireyle hastaya kullandirild1.



2.Grup:

Operasyondan hemen sonra etken maddesi diklofenak sodyum olan Miyadren
Ampul (Fako) 3 ml IM tek doz olarak uygulandi. Ilaveten etken maddesi diklofenak
potasyum olan Dicloflam (Santa Farma) draje oral yoldan 5 giin siireyle hastaya
kullandirilda.

3.Grup:

Operasyondan hemen sonra etken maddesi prednizolon olan Prednisolon Ampul
(Fako) 1 ml IM tek doz olarak uyguland:. Ilaveten etken maddesi diklofenak potasyum
olan Dicloflam (Santa Farma) draje oral yoldan 5 giin siireyle hastaya kullandirildu.

4.Grup:

Operasyondan hemen sonra 2 cc serum fizyolojik soliisyonu plasebo olarak IM zerk
edildi. Ilaveten etken maddesi parasetamol olan Minoset (Roche ) 500 mg tablet oral
yoldan 5 giin siireyle hastaya kullandirildr.

Postoperatif donemde enfeksiyonu dnlemek amaciyla tiim hastalara etken maddesi
Amoksisilin olan Alfoxil (Abfar) 1gr tablet ve oral antiseptik olarak klorhexidine
glukonate i¢eren Klorhex gargara (Drogsan) verildi. Hastalar operasyonu izleyen
dénemde, onerilen ilag disinda herhangi bir ilag almamalar1 ve soguk-sicak kompres
yapmamalar1 agisindan motive edildi.

Caligsmada agr1, trismus ve 6dem olmak iizere 3 parametre degerlendirildi.

Postoperatif agrimin degerlendirilmesi

Cerrahi operasyon sonrasi olusan agrimin degerlendirilmesi igin gorsel teknik olan
Visual Analog Skala (VAS) (Sekil 1) kullanildz.

Agrinin hasta tarafindan tanimlanabilmesi igin 100 mm’lik yatay ¢izgiden olusan

bir skala hazirlandi. Hastadan agri siddetini 0 ila 100 arasinda degerlendirerek skala
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iizerinde isaretlemesi istendi. Operasyonun bitiminden bir saat sonra baglamak {izere
postoperatif 1., 2., 3., 4., 5., 6. ve 7. saatlerde bu isaretlemeler yaptirildi. Daha sonra

skalada igaretlenen noktalar milimetrik olarak olgiilerek kaydedildi. (Tablo 1)

0 50 100

Sekil 1.Visual Analog Skala

Trismusun degerlendirilmesi

Trismus miktarin1 degerlendirmek igin operasyon Oncesi, postoperatif 1. giin ve
postoperatif 7. giin maksiller ve mandibular sag santral diglerin, kesici kenarlar1 arast
mesafe, kumpas (BEST Vernier Caliper 0-150 mm) ile 6lgiilerek agiz agikligi olarak
kaydedildi. (Tablo 2)

Odemin degerlendirilmesi

Cerrahi operasyon sonrast olusan édem miktarim belirlemek amaciyla operasyon
oncesi, postoperatif 1. giin ve postoperatif 7. glinlerde ytizdeki bazi anatomik noktalar
aras1 mesafeler Olgiilerek yiiz mesafesi belirlendi. Bu amagla goziin dig kenan ile
mandibular kdse aras1 mesafe ve kulak memesi ile agiz kosesi arasi mesafeler olgiilerek
kaydedildi. (Tablo 2) Bu mesafelerin toplanip ikiye boliinmesi ile elde edilen sonug yiiz

mesafesi olarak kaydedildi. (Sekil 2)
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Yiiz = Goziin dis ken.-—-Mand. kdse + Kulak memesi---Agiz kosesi
Mesafesi 2

Sekil 2.Yiiz mesafesinin belirlenmesi

Istatistiksel degerlendirme

Elde edilen verilerin istatistiksel olarak degerlendirilmesinde SPSS 11.0 paket
programi kullanildi. VAS ile elde edilen agri degerleri, agiz agikli: ve yiiz mesafesi
verilerinin guruplar arasi karsilagtirilmasinda tek yonlii varyans analizi (ANOVA)
kullanildi. Farkli bulunan guruplarn tespitinde ¢oklu karsilastirma metodlarindan

Duncan testi yapildi ve p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



Tablo 1.Hasta Takip Formu
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Hastanin
Adi
Soyadi
Yasi
Cinsiyeti

Visual Analog Skalasi (VAS)

Tarih
Operasyon siiresi :
Hasta gurubu

Agrini Degerlendirilmesi

Saat

........... ; = =
........... ; - =
........... ; — =
........... ; 5 =
........... v - ™
........... - 5 ™
........... - = —
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Tablo 2.Hasta Takip Formu

Hastanin
Adi : Tarih
Soyadi Operasyon siiresi :
Yasi : Hasta grubu
Cinsiyeti
Trismusun Degerlendirilmesi
Preoperatif Postoperatif 1. gilin Postoperatif 7. giin
Mesafeler (IMM) .cocovivviviiiies v iiee e
Odemin Degerlendirilmesi
(Goz. dig ken.--Mand. Kose)  (Kulak memesi---Agiz kdsesi)
Preoperatif =~ s e
Postoperatif 1. glin =~ s s
Postoperatif 7. glin =~ i e s
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BULGULAR

Yapilan ¢alismada, her biri 15 hasta i¢eren 4 grupta gomiilii alt 20 yas disine sahip
toplam 60 hasta tizerinde cerrahi ¢ekim yapildi. Hastalarin 28’1 (% 42) erkek ve 32’si
(% 58) bayandi. Yaslar1 17 ile 32 arasinda degisen hastalarin yas ortalamasi 24 idi.

Operasyondan sonra alinan verilere gore postoperatif agri, trismus ve ddem
degerlendirildi.

Postoperatif égn ile i‘lgili bulgular

Operasyon sonrasi agr1 degerleri, operasyondan bir saat sonra baslamak tizere ilk 7
saat boyunca Visual Analogue Scala (VAS) ile degerlendirildi.VAS ile elde edilen agri

ile ilgili bulgular ve istatistiki sonuglar Tablo 3 ve Sekil 3 de goriilmektedir.

Tablo 3. Visual Analogue Scala (VAS) ile degerlendirilen agn ile ilgili bulgu ve istatistiksel
sonuglar.

1.Gurup 2.Gurup 3.Gurup 4.Gurup
Saat Prednizol+Paraseta Diklofen+Diklofen Prednizol+Diklofen Plasebo+Parasetam
Ortalama SD  Ortalama SD  Ortalama SD  Ortalama  SD P

1.Saat 13.800 16.777 10.733 17.507 18.467 25374 24.800 27.032 >0.05
2.Saat 36.600 23.182 12,933 17.709 26.267 24918 36.733 23417 0.0l6
3.Saat 40.533 29.425 10.200 9313 44333 33942 51933 27.262 0.002
4.Saat 43.733 21.829 24.200 20987 36.200 30.223 46333 28.957 >0.05
5.Saat 35.133 25.433 33266 20457 27.133 22.636 44267 26.163 >0.05
6.Saat 31933 26.868 31.400 20.542 21.333 19367 49.600 30.338 0.024
7.Saat 34.866 26.087 30.000 22903 18533 20972 55667 33.604 0.003

Yapilan analizler sonucu VAS1, VAS4 VE VASS saatlerde gruplar arasinda
istatistiksel (ANOVA) olarak anlaml bir fark bulunamad: (p>0.05) (Tablo 3). Birinci,

4. ve 5. saatlere ait varyans analiz tablolart Tablo 4, 5 ve 6 da goriilmektedir.



Agri Degerleri

B Predniz-+Paraset
Diklofen+Diklofen
O Predniz-+Diklofen
E Plasebo+Paraset

Sekil 3.Visual analog skala ile elde edilen postoperatif agr1 ile ilgili bulgularmm grafigi

Ek tablo 4. Visual Analogue Scala postoperatif 1. saat (VAS1) Slgtimlerine ait varyans analizi

tablosu

Degigimm ~ Serbestlik Kareler ~ Kareler

Kaynag: Derecest Toplam: Ortalamas: F p
Gruplar Arasi 3 1687.383 562 .461 1.146 >0.05
Grup igt 56 27475 .47 490.633
Toplam 59 29162.85

Tablo 5. Visual Analogue Scalasi
tablosu.

postoperatif 4. saat (VAS4) olgiumlerine ait varyans analiz

beéis&fn © Serbestlik Kareler Kareler

Kaynag: Derecesi Toplam: Ortalamas: F P
Gruplar Arast 3 4431.117 1477.039 2214 >0.05
Grup igi 56 37365.07 667.233

Toplam 59

41796.18
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Tablo 6. Visual Analogue Scalasi postoperatif 5.saat (VASS) &l¢iimlerine ait varyans analiz
tablosu.

Degisim Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi Derecesi Toplami Ortalamasi F P
Gruplar Arasi 3 2261.517 753.839 1.333 >0.05
Grup ici 56 31671.33 565.560

Toplam 59 33932.85

VAS2 de p=0.016, VAS3 de p=0.002, VAS6 da p=0.024 ve VAS7 de p=0.003
seviyelerinde gruplar arasinda istatistiksel (ANOVA) olarak anlamli bir fark oldugu
tespit edildi (Tablo 3).

Postoperatif 2. saatte 1. ile 3. gurup, 1. ile 4. gurup, 2. ile 3. gurup ve 3. ile 4. gurup
arasinda anlamli bir fark bulunamadi (Duncan test) (p>0.05). Birinci ile 2. gurup ve 2.
ile 4. gurup arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark oldugu tespit edildi (Duncan

test) (p<0.05) (Tablo 7).

Tablo 7. Visual Analogue Scalasi postoperatif 2. saat (VAS2) varyans analiz tablosu.

Degisim Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi ~ Derecesi Toplami v Ortalamasi F p
Gruplar Arasi 3 5702.533 1900.844 3.763 0.016
Grup i¢i 56 28284.40 505.079

Toplam 59 33986.93

Postoperatif 3. saatte 1. ile 3. gurup, 1. ile 4. gurup, 3. ile 4. gurup arasinda anlamh
bir fark bulunamadi (p>0.05) ancak 1. ile 2. gurup, 2. ile 3. gurup ve 2. ile 4. gurup

arasinda istatistiksel olarak anlaml: bir fark oldugu tespit edildi (Duncan test) (p<0.05).
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Tablo 8. Visual Analogue Scala postoperatif 3. saat (VAS3) 6lciimlerine ait varyans analizi
tablosu

Degisim Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi Derecesi Toplami Ortalamasi F P
Gruplar Arasi 3 15108.85 5036.283 7.074  0.001
Grup igi 56 39870.40 711.971
Toplam 59 54979.25

Postoperatif 6.saatte 1. ile 2. gurup, 1. ile 3. gurup, 1. ile 4. gurup, 2. ile 3. gurup ve
2. ile 4. gurup arasinda anlamlt bir fark bulunamadi (p>0.05) ancak 3. ile 4. gurup

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu tespit edildi (Duncan test) (p<0.05).

Tablo 9. Visual Analogue Scalas1 postoperatif 6.saat (VAS6) olgiimlerine ait varyans analiz
tablosu.

Degisim -Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi Derecesi Toplami Ortalamasi F P
Gruplar Arasi 3 6211.267 2070.422 3.395 0.024
Grup igi 56 34151.47 609.848

Toplam 59 40362.73

Postoperatif 7.saatte 1. ile 2. gurup, 1. ile 3. gurup ve 2. ile 3. gurup arasinda
anlamh bir fark bulunamadi(p>0.05) ancak 1. ile 4. gurup, 2. ile 4. gurup ve 3. ile 4.
gurup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu tespit edildi (Duncan test)

(p<0.05).
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Tablo 10. Visual Analogue Scalasi postoperatif 7. saat (VAS7) 6l¢timlerine ait varyans analiz
tablosu.

Degisim Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi Derecesi Toplami Ortalamasi F P
Gruplar Arast 3 10845.93 3615.311 5.213 0.003
Grup igi 56 38838.80 693.550

Toplam 59 49684.73

Trismus ile ilgili bulgular
Agiz agikhigr ile ilgili elde edilen bulgu ve istatistiksel sonuglar Tablo 11 de ve

Sekil 4 de gortilmektedir.

Tablo 11. Agiz agikligr ile ilgili bulgular

Grup 1 Gurup 2 Gurup 3 Gurup 4
Prednizolon+ Diklofenak+ Prednizolon+ Plasebo+
Parasetamol Diklofenak Diklofenak Parasetamol

Ortala. SD Ortala. SD Ortala. SD  Ortala. SD P
Preop 43.733 7.226 46.600 7.799 45.333 6.019 46.733 6.041 >0.05
Postop2.gii 25.533 9.395 29.467 7.079 33.333 6.852 26.733 5.675 0.027
Postop7.gti 35.533 8.105 3887 8.007 40.800 6.460 33.667 8973 0.029

Yapilan istatistiksel analizler sonucu preoperatif donemde guruplar arasinda

istatistiksel olarak (ANOV A) anlamli1 bir fark bulunamadi (Tablo 11) (p>0.05).

Tablo 12. Preoperatif agiz agikligi Sl¢iimlerine ait varyans analizi tablosu.

Degisim Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi Derecesi Toplami Ortalamasi F P
Gruplar Arasi 3 87.600 29.200 0.629 >0.05
Grup ici 56 2600.800 46.443

Toplam 59 2688.400
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I3 Prednis+Paraset
[ Diklofla +Diklof
EJ Prednis+Diklof
£ Plasebo+Paraset

——

Agiz agikhigt degerleri(mm)

Preoperatif Postop2.giin Postop7.giin

Sekil 4. Trismus ile ilgili bulgulan gésteren grafik.

Postoperatif 2. ginde p=0.027 seviyesinde guruplar arasinda anlamli bir fark
oldugu belirlendi(p<<0.05) (Tablo 13). Duncan testi sonuglarma gorel. ile 3. gurup ve 3.
ile 4. gurup arasinda istatistiksel olarak anlamh bir farkliik bulunurken (p<0.05) 1. ile
2. gurup, 1. ile 4. gurup, 2. ile 3. gurup ve 2. ile 4. gurup arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir fark gortlmedi (p>0.05).

Tablo 13. Postoperatif 2. giin agiz agikhigr olgtimlerine ait varyans analizi tablosu.

Degisim 7 Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi Derecest Toplami Ortalamasi F p
Gruplar Arast 3 539.000 179.667 3.303 0.027
Grup ig¢i 56 3045733 54388

Toplam 59 3584.733

Postoperatif 7. ginde p=0.029 seviyesinde guruplar arasinda anlamli bir fark oldugu

belirlendi (Tablo 14). Duncan testi sonuglarma gore 1. ile 3. gurup ve 3. ile 4. gurup arasmda
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istatistiksel olarak anlaml: bir farklilik bulunurken (p<0.05) 1. ile 2. gurup, 1. ile 4. gurup, 2. ile

3. gurup ve 2. ile 4. gurup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi (p>0.05).

Tablo 14. Postoperatif 7. giin agiz agiklig 6lgtimlerine ait varyans analiz tablosu.

Degisim Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi Derecesi Toplami Ortalamast F P
Gruplar Arast 3 610.983 203.661 3.232 0.029
Grup i¢i 56 3529.200 63.021

Toplam 59 4140.183

Odem ile ilgili bulgular
Odem ile ilgili elde edilen bulgu ve istatistiksel sonuclar Tablo 15 de ve Sekil 5 de

goriilmektedir.

Tablo 15. Odem ile ilgili bulgular

Grup 1 Gurup 2 Gurup 3 Gurup 4
Prednizolon+ Diklofenak+ Prednizolon+ Plasebo+
Parasetamol Diklofenak Diklofenak Parasetamol

Ortala. SD Ortala. SD Ortala. SD Ortala. SD P
Preoperatif  103.200 6.889 102.167 5.557 100,266 4.093 103,333 5174 >0.05
Postop2.gii  106.233 8.583 106.067 5.837 101.933 3.669 111.367 5727 0.001
Postop7.gli  105.300 6.466 104.000 5.855 100.467 3.898 108.400 5.155 0.002

Preoperatif doénemde yapilan istatistiksel analizler (ANOVA) sonucu guruplar

arasinda anlaml bir fark bulunamadi (p>0.05) (Tablo 16).
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Sekil 4.0dem ile ilgili bulgular: gésteren grafik.

Tablo 16. Preoperatif yiiz mesafesi Slgiimlerine ait varyans analiz tablosu

Degigim Serbestlik Kareler Kareler

Kaynag: Derecest Toplant Ortalamasi F P
Gruplar 3 222.379 74.126 2433  >0.05
Arast
Grup it 56 1706.167 30.467
Toplam 59 1928.546

Postoperatif 2. ginde p=0.001 seviyesinde guruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamh bir fark bulundu (Tablo 17). Hangi guruplar arasinda fark oldugunu belirlemek
icin yapilan Duncan testi sonuglarma gore 1. ile 2. gurup arasinda, 1. ile 3. gurup
arasinda, 2. ile 3. gurup arasinda istatistiksel olarak anlamh bir fark olmadig: belirlendi
(p>0.05). Birinci 1ile 4. gurup arasinda, 2. ile 4. gurup arasinda, 3. ile 4. gurup arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir fark oldugu belirlendi (p<0.05).
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Tablo 17. Postoperatif 2. giin yiiz mesafesi 6lglimlerine ait varyans analizi tablosu

Degisim Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi Derecesi Toplami Ortalamasi F P
Gruplar Arasi 3 671.367 223.789 5.813  0.002
Grup i¢i 56 2156.033 38.501
Toplam 59 2827.400

Postoperatif 7. glinde p=0.002 seviyesinde guruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamlt bir fark bulundu. Hangi guruplar arasinda fark oldugunu belirlemek igin yapilan
Duncan testi sonuglarina gore 1. ile 2. gurup arasinda, 1. ile 4. gurup arasinda, 2. ile 3.
gurup arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadig: belirlendi (p>0.05). Birinci
ile 3. gurup arasinda, 2. ile 4. gurup arasinda, 3. ile 4. gurup arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 bir fark oldugu belirlendi (p<0.05).

Tablo18.Postoperatif 7. giin yiiz mesafesi 6l¢timlerine ait varyans analiz tablosu

Degisim Serbestlik Kareler Kareler

Kaynagi Derecesi Toplami Ortalamasi F P
Gruplar Arast 3 485.413 161.804 5.491  0.002
Grup igi 56 1650.233 29.468 '
Toplam 59 2135.646

Operasyon siiresi ile ilgili degerlendirmeler
Gomiilii 20 yas disi operasyonlarinda operasyon siiresi ANOVA ile degerlendirildi

ve guruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunamadi (p>0.05).



40

TARTISMA

Gomiili ve kismen stirmiis disler, enfeksiyon, agr, dis ¢iirtigii, kistik lezyonlar ve
benign ve malign odontojenik tiimérler gibi patolojilere neden olduklart igin bunlarin
operasyonla uzaklagstirilmalart oral cerrahi miidahaleler arasinda en sik yapilan iglem
olmustur.l’s'g’59

Gomiik tglincli mandibular molar digleri cerrahi olarak ¢ikarilan hastalarda, doku
ve hiicre yikimt sonucu agr1, trismus ve ddem olusmaktadlr.26’28’38’40’60 Bu yiizden bu
hastalar, olusan postoperatif komplikasyonlar1 ve antiinflamatuar ilaglarin tedavi edici
etkisini ¢aligmak i¢in ideal bir ¢alisma grubunu olusturmaktadir.'®283%%

Postoperatif komplikasyonlarin 6nlenmesi amaciyla antihistaminikler, steroidler ve
nonsteroidal antiinflamatuar (NSAI) ilaglar siklikla kullanilmustir. Bu ilaglardan
ozellikle NSAI ilaglar giiglii analjezik etkileri, steroidler de gii¢lii antiinflamatuar
etkileri nedeni ile en sik kullanilan ilaglar olmusglardyr,'*26:31-39:42:43.51.55.61-73

Bu ¢aliymada etken maddesi diklofenak sodyum olan NSAI ilag, etken maddesi
prednizolon olan bir kortikosteroid ve her ikisinin kombinasyonunun f{igiincii
mandibular molar diglerin cerrahi olarak uzaklastirilmasini takiben olusan agri, trismus
ve 6dem tlizerindeki etkileri incelenmistir.

Cerrahi deneyim, postoperatif komplikasyonlarin goriilme sikligi ve siddetini
etkileyebilmektedir.22 Bu nedenle arastirmamizda tiim operasyonlar ayni hekim
tarafindan gergeklestirilmis ve kullamlan malzeme, izlenen prosediir ve yontem
standardize edilmistir.

Ilag etkinlik aragtirmalari igin ideal yontemin plasebo kontrollii ¢alisma yapmak

oldugu ileri siirilmektedir.?® Calismamizda da diklofenak sodyum, prednizolon ve her

ikisinin kombinasyonunun postoperatif komplikasyonlar tizerindeki etkileri plasebo ilag



41

kontrollii karsilastirilmistir. Arastmnamlzda bu prensipler dogrultusunda hastalar tedavi
gruplarina rasgele se¢ilmis ve degerlendirmelerin bitimine kadar hastalarin plasebo veya
ilag kullandiklarim bilmemeleri saglanmigtir.

Gomiili mandibular tiglincti molar dislerin cerrahi ¢ekiminin model olarak se¢ildigi
birgok c¢alismada, operasyon sonrasi gorilen agri, Odem ve trismus gibi
komplikasyonlarin siddeti ile operasyon siiresi arasinda yakin iliski oldugu

¥ Ozellikle postoperatif komplikasyonlarin  6nlenmesinde  veya

gosterilmistir.
siddetlerinin azaltilmasinda kullanilan ilaglarin etkinliklerinin degerlendirilmesinde,
operasyon siiresinin de standardize edilmesinin gerekliligi birgok arastiric1 tarafindan
vurgulanmaktadir,”®7*

Caligmamizda da operasyon siireleri her operasyon i¢in ayr1 ayrt kaydedilmis olup,
gruplar arasinda operasyon siiresi bakimindan istatistiksel olarak fark olmadig:
bulunmustur. Gruplar arasinda fark olmamasi, operasyon siiresinin postoperatif
komplikasyonlar tizerinde her hastada esit etki elde edilmesini saglamistir.

Agrinin, giivenilir ve gecerli bir sekilde ol¢iilmesi, agrt tedavisi ile ilgili klinik
¢alismalarin yﬁrﬁtﬁlebilmegi icin gereklidir.”” Agrt Slgiimlerinin gegerliligi ile ilgili en
Onemli kriterler, 6l¢iimlerin hassasiyeti ve tedaviye bagli olarak zaman iginde agr
siddetinde meydana gelebilecek degisiklikleri belirleyebilmektir.”” Bu amagla en sik
kullanilan agr1 6l¢tiim metodu visual analog skalast (VAS) dur,19-36:31:39.67.76-78

Calismamizda gomiili mandibular {iglincti molarlarin cerrahisinden sonra olugan
agrl, operasyondan bir saat sonra baglamak tlizere 7 saat boyunca VAS ile
degerlendirildi.

Odemin klinik olarak gozlenmesi ve subjektif olarak skorlanmas, ilag etkilerini

degerlendirmek i¢in en sik kullanilan metotlardan biridir. Operasyon sonrasi ortaya



42

¢ikan 6dem miktarini dogru bir sekilde olgebilmek amaciyla farkli arastiricilar farkls
metotlar gelistirmistir. Bu amagla ipek sutiirler, kumpaslar, photografik metodlar, face

bow ve komputerize aksiyal tomografik skor teknikleri kullantmustir.*” 6.43,54,65.68.69

Bu ¢alismada Amin ve Laskin’in®

kullandigy teknikten faydalanilarak operasyon
Oncesi ve operasyon sonrast 2. ve 7. giinlerde 3-0 ipek dikis ipligi ile ytizdeki belirli
anatomik noktalar aras1 mesafeler 6lgiilerek kaydedildi.

Alt ftigincti molarlarin cerrahi olarak ¢ikarilmasindan sonra meydana gelen
trismusun degerlendirilmesi; boley pergeli veya kumpas kullanilarak, alt-tist kesici
dislerin kesici kenarlari arasindaki mesafe 6lgiilerek yapilmaktadir,>2632" 942447278

Bu ¢aligmada da trismus degerlendirmeleri igin alt iist sag kesici dislerin mesial
kontaktlar1 arasindaki mesafe kumpas ile 6lgiilerek, operasyon Oncesi ve operasyon
sonrasi 2. ve 7. giinlerde maksimum agiz agiklig1 degerleri belirlenmistir.

Arasidonik asidin dogal metabolitleri olarak bilinen  prostaglandinler ve
lIokotrienler, damarlarin genislemesine, kilcal damarlarin gegirgenliginin artmasina,
16kosit ve makrofajlarin enflamasyon alanina dogru ilerlemesine sebep olarak
enflamasyon isleminde anahtar rolii oynarlar,>33%31.6076 NSAT ilaglar siklooksijenazi
baskiladig1 ve boylece prostaglandinlerin 6zellikle PGE; ve PGI; sentezini azalttig1 i¢in,
gdmilk tigiincli mandibular molarin ¢ekimi gibi oral cerrahi miidabalelerden sonra
ortaya ¢ikan agri, trismus ve 6dem gibi komplikasyonlarin 6nlenmesi amaciyla siklikla

31,39,43,51,55,60,62,64,76 NSAI bir

kullanilirlar. ilag olan diklofenak, siklooksijenaz

baskilayicisidir ve 6nemli antiinflamatuar ve analjezik 6zelliklere sahiptir.*'*>606364 By

yiizden diklofenak’mn gomiik iglincii mandibular molar operasyonlarindan sonra

olusacak agn tizerindeki etkisi ile ilgili birgok ¢alisma yapllmlstlr.3 151,55,60.63,64
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Hyrkas ve arkada$laf1,5 ' alt gomiili ticiinci molar dislerine cerrahi ¢ekim
endikasyonu konan 50 hastada preoperatif olarak verilen diklofenak sodyumun
postoperatif agr1 Ulzerindeki etkisini plasebo karsilastirmali olarak incelemisler,
operasyondan sonra ilk 3 saatte, diklofenak sodyum uygulamasinin agri degerlerini
onemli oranda diistirdigiinii, 4. saatten sonra ve operasyondan sonraki 2 gilinde
diklofenak sodyum ve plasebo arasinda fark izlenmedigini bildirmislerdir.

Hyrkas ve arkadaglarinin® yaptiklar: diger bir calismada, 50 mg ve 100 mg’lik
diklofenak tabletin postoperatif agrt ve trismus tUzerindeki etkisini inceledikleri
caligmada, operasyondan sonraki ilk 4 saatte, diklofenak uygulanan gruplarda plaseboya
gore agr1 degerlerinin énemli oranda diistiigiini, 4. saatten sonra ve operasyondan sonra
ilk 2 glinde agr degerlerinde 6nemli bir farklilik olmadig bildirilmistir.

Seymour ve arkadaslar,® tek doz intravensz diklofenak sodyum 25, 50 ve 75
mg’lik preparatlarinin gomiilii figiinci mandibular molar operasyonlar1 sonrasi olusan
agrt tizerindeki etkisini plasebo kontrollii yaptiklar: galismada, operasyon sonrasi ilk 6
saat boyunca diklofenak gruplarinda agri degerlerinin plaseboya goére 6nemli derecede
dustiigiinii fakat diklofenak sodyumun 3 fakli dozu arasinda bir fark olmadigim
bildirmislerdir.

Bizim operasyon sonrast 7 saat boyunca agri degerlerini karsilastirdigimiz
diklofenak ve plasebo gruplarinda, operasyon sonrasi 1. saatte lokal anestezi etkisinin
devam etmesi nedeniyle gruplar arasinda agri degerlerinde bir fark yoktu. Operasyon
sonrast 2. ve 3. saatlerde ise diklofenak grubu ile plasebo grubu arasinda agn
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark vardi. Bu bulgu ilk 3 saat boyunca
diklofenak’mn plaseboya gore daha etkili bir analjezi sagladigini bildiren Hyrkas ve

arkadaslarimin® ¢alismalarindaki bulgulariyla paralellik gostermektedir. Seymour ve
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arkadaglar1 ilk 4 saat boyunca ve Hyrkas ve arkadaglari® ise ilk 6 saat boyunca
diklofenak grubunda daha etkin bir analjezi saglandigini bildirmislerdir. Bizim ilk 6
saatlik agr1 degerlerini karsilagtirdigimizda ise, 4., 5. ve 6. saatlerde agr1 degerleri
diklofenak grubunda plasebo grubuna gore daha diisiik olmasina ragmen, bu farkin
istatistiksel olarak anlamli olmadig1 bulunmustur. Operasyon sonrasi 7. saatte ise agri
degerleri diklofenak grubun da plaseboya goére anlamli derece de diisiikti.

Kortikosteroidlerin oral cerrahi islemler sonrast olusan komplikasyonlarin
onlenmesi amactyla kullanima girmesi ile birlikte, antiinflamatuar ve analjezik etkileri
nedeni ile tedavi amagh ok;r;k bu operasyonlarda kullamilan NSAl'larla etkinlik
tartismast baslamistir. Bu amagla bazi arastirmacilar, NSAI ve kortikosteroidlerin
goémiilii alt tiglincii molar disi operasyonlar1 sonrasi olusan agri iizerindeki etkisini
karsilagtirmali olarak incelemislerdir.?*?

Sisk ve Bonnington,”® 60 hasta iizerinde yaptiklart bir ¢alismada bir NSAI olan
flurbiprofen, etken maddesi methyprednisolon olan kortikosteroid ve plasebonun
gémiilii tictineii moiar operésyonlarl sonrasi etkilerini kiyaslamiglardir. NSAI grubunun
operasyon sonrast 3. ve 4. saatlerde, kortikosteroid ve plasebo gruplarina gore agn
degerlerinde 6nemli bir azalma sagladigin, 2., 5. ve 6. saatlerde NSAI grubu lehine agn
degerlerinde bir azalma olmasia ragmen bunun istatistiksel olarak anlamli olmadigim
bildirmiglerdir. Operasyon sonrast 2 ile 6. saatler arasinda kortikosterod ve plasebo
gruplarinda agr1 degerlerinde bir farklilik olmadigint gérmiislerdir.

Troullos ve arkadaslar;,’® 38 hasta tizerinde, NSAI bir ilag olan ibuprofenin, bir
steroid olan methylprednisolonun ve plasebonun gomiilii iiglincii molarlarin ¢ekimini

takiben olusan komplikasyonlar iizerindeki etkisini kiyaslamuslardir. NSAI grubunda

operasyon sonrast dénemde steroid ve plasebo gruplarina gore agri degerlerinde bir
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azalma oldugu, 24. ve 48. saatlerde her li¢ grupta da benzer agri degerleri oldugu
kaydedilmistir.

Bizim operasyon sonrast 7 saat boyunca NSAI (diklofenak), steroid (prednizolon)
ve plasebo gruplarinda agr1 degerlerini karsilastirdigimizda, operasyon sonrast ilk 3 saat |
boyunca NSAI (diklofenak) grubundaki agri degerleri diger gruplara gore daha diisiikti,
4., 5. ve 6. saatlerde NSAI (diklofenak) grubundaki agr: degerleri diger gruplara gore
daha diisiik olmasina ragmen, bu fark istatistiksel olarak anlamh degildi. Yedinci saatte
ise NSAI ve steroid (prednizolon) gruplarinda plaseboya gére agr1 degerlerinde fark
olmasina ragmen NSATI ve steroid gruplar arasinda fark yoktu. Calismamizda ilk 3 saat
boyunca agri degerlerinin NSAI grubunda, hem plasebo hem de steroid grubuna gore
gore onemli Slgiide azaldigi, 5. ve 6. saatlerde NSAI (diklofenak) grubundaki agri
degerleri diger gruplara gore daha disiik olmasina ragmen bunun istatistiksel olarak
anlamli olmadig1 ve 2 ile 6. saatler arasinda steroid grubu ile plasebo gruplart arasinda
agr1 degerlerinde fark olmadigr belirlenmistir. Calismamizda elde edilen bu bulgular
Sisk ve arkadaglarinin®® bulgulariyla paralellik gostermektedir. Operasyon sonrasi
donemlerde NSAI grubunda, steroid ve plasebo gruplarina gore agri degerlerinde bir
azalma olmast Troullos ve arkadaglarinin®® bulgulartyla uygunluk gostermektedir.

NSAI ve kortikosteroidlerin gémiilii yirmi yas disi operasyonlarindan sonra olusan
komplikasyonlar iizerindeki etkisini inceleyen arastirmacilar, NSAI analjezik
etkinliklerinin, kortikosteroidlerin ise antiinflamatuar etkinliklerinin daha fazla

22,23,42,45,54,63

oldugunu  bildirmislerdir. Bazi arastirmacilar ise bu iki ilacin

kombinasyonunun oral cerrahi miidahalelerinden sonra olusan komplikasyonlar

5.26,65

iizerinde daha etkili olacagi goriigiinti ileri stirmuslerdir. Bunun iizerine

kombinasyonun etkisini 6lgmek amaciyla bazi ¢alismalar yapiimistir.
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Schultze-Mosgau ve arkadaslari,** NSAI ve steroid kombinasyonunun oral cerrahi
operasyonlar sonrasi olusan komplikasyonlar tizerindeki etkisini arastirmak amaciyla
ibuprofen ve methylprednisolon kombinasyonunun etkisini gomiilii t¢lincti molar
operasyonlarinda, 26 hastada plasebo karsilastirmali incelemislerdir. Operasyon glinii
VAS ile yapilan agn degerlendirmelerinde, NSAI ve steroid kombinasyonu uygulanan
grupta plaseboya gore % 67.7 oraninda bir azalma kaydedilmistir.

Gomiili tglincli molar operasyonlarindan sonra diklofenak ve prednizolon
kombinasyonunun agr iizerine etkisini diklofenak ve plasebo ile karsilagtiran Lin”
diklofenak uygulamasinda plaseboya gore agri degerlerinde azalma oldugunu,
prednizolon ve diklofenak kombinasyonunun agr tizerine etkisinin diklofenak ve
plasebo gruplarina gére anlamli bir sekilde farkli oldugunu bildirmistir.

Bizim ¢alismamiz da ise NSAI (diklofenak) ve steroid (prednizolon) kombinasyonu
uyguladigimiz grupta agri degerleri ¢aligma boyunca plasebo grubuna gore diistiktii,
fakat bu iki grup arasinda sadece 6. ve 7. saatlerde istatistiksel olarak anlamli bir fark
oldugu belirlendi.

Steroidlerin bilinen antiinflamatuar  etkileri yaninda analjezik etkilerinin olup
olmadigini arastirmak amaciyla bazi ¢alismalar yapilmistir.

Neupert ve arkadaglar1,®® bilateral simetrik alt gomiilii tigtincii molar dige sahip 60
hastada uygulanan 4 mg deksametazonun postoperatif agri Ulzerine etkilerini
aragtirmislardir. Steroid grubunun, global agri {izerine belirgin derecede etkili oldugu
bulunurken, giinliik agr1 iizerinde plasebo  grubuna gore ¢6nemli bir farkliik

saptanmadig1 goriilmustiir.
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Milles ve arkadagslar1,'® alt gomiilii iigiincii molar operasyonu yapilan 13 hastada
metilprednizolonun agn tizerine etkisini plasebo karsilastirmalt inceledikleri ¢alismada,
operasyon giinii agr1 degerlerinde gruplar arasinda bir fark olmadigimi bildirmislerdir.

Bizim ¢alismamizda da ilk 6 saat boyunca steroid (prednizolon) ve plasebo gruplari |
arasinda agri degerleri bakimindan bir fark yoktu. Bu bulgumuz Troullos ve
arkadaglari®® ve Milles ve arkadaslarinin'® bulgulariyla uygunluk gostermektedir.

Calismamizda operasyon sonrasi 7 saat boyunca, steroid (prednizolon), NSAI
(diklofenak), NSAI ve steroid kombinasyonu (diklofenak+prednizolon) ve plasebo
gruplart arasindaki agri degerlerini karsilastirdiginiz da; ilk 4 saat boyunca en diisiik
agr1 degerlerinin NSAI (diklofenak) grubunda, en yiiksek agri de@erlerinin ise kontrol
(plasebo) grubundé oldugu goriildii. Operasyon sonrast 4. saatten sonra yine en yiiksek
agrt degerleri kontrol (plasebo) grubun da goriiliirken, en diisiik agr1 degerlerinin NSAI
ve steroid kombinasyonu (diklofenak+prednizolon) uygulanan grupta oldugu oldugu
gériilmiistiir. Steroid (prednizolon) ve NSAI (diklofenak) gruplarinin agri degerlerinin
karsilastirilmasinda ilk 3 saatte NSAI (diklofenak) lehine agri degerlerinde bir diigme
goriiliirken, 4. saatten sonra agri degerlerinde iki grup arasinda bir farklilik
goriilmemistir. Operasyon sonrast erken donemlerde NSAI’larin (diklofenak) analjezik
etkisinin daha fazla oldugu, steroidin (prednizolon) analjezik etkisinin daha ge¢
basladig: ve operasyon sonrasi geg¢ donemlerde diklofenak kadar agri degerlerinde bir
azalma sagladig1 goriilmistiir.

Kortikosteroidler ve NSAI’lar alt gomiilii yirmi yas dislerinin cerrahi olarak
¢ikarilmalarini  takiben inflamatuvar cevaptan kaynaklanan operasyon sonrasi
komplikasyonlarin ~ Onlenmesi veya siddetinin  azaltimasi amaciyla  siklikla

kullanilmaktadir, 2632446063
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Hyrkas ve ark;adaslarxfun63 yaptiklari gahsmadé, alt gobmili ti¢lincti molar dislerine
cerrahi ¢ekim yapilan 151 hastada, diklofenak 50 mg ve 100 mg tablet ve plasebonun
trismus {izerindeki etkisini inceledikleri ¢aligmada, agiz acikhigi degerlerinde gruplar
arasinda fark izlenmedigini belirtmiglerdir.

Bizim, agiz agiklifi degerlerini postoperatif 2. ve 7. giinlerde karsilastirdigimiz
gallsmamlzda- da, NSAI (diklofenak) ve kontrol (plasebo) gruplar: arasinda agiz agiklig
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigi goériilmiistiir. Bu bulgu,
Hyrkas ve arkadaslarnin® sonuglariyla paralellik gostermektedir.

Sisk ve arkadaglar,”® 60 hasta iizerinde yaptiklari bir galismada bir NSAI olan
flurbiprofen, etken maddesi methyprednisolon olan kortikosteroid ve plasebonun
gOmiilti tictincti molar operasyonlar1 sonrast etkilerini kiyaslamiglardir. Fasiyal 6demin
category rating skala ile yapilan siibjektif degerlendirmelerinde, operasyon sonrast 3.
giin ve 7. giin 6lgiimlerinde NSAI ve steroid gruplar arasinda bir farklilik olmadigim
bildirmislerdir. Agiz agikligi ile ilgili degerlendirmelerde operasyon sonrasi 3. ve 7. giin
ol¢timlerinde NSAI ve steroid gruplar arasinda fark olmadigim gérmiislerdir.

Operasyon sonrast 2. ve 7. giinlerde, NSAI (diklofenak) ve steroid (prednizolon)
gruplarinda olusan trismus ve Odem miktarlarim karsilagtirdigimiz da, Sisk ve
arkadaglarimn® elde ettikleri sonuglara benzer sekilde gruplar arasinda trismus ve dem
degerlerinde anlamh bir fark olmadigi goriilmustiir.

Troullos ve 'arkadaglan,n 38 hasta iizerinde, NSAI bir ilag olan ibuprofenin,
operasyondan yarim saat once uygulanan tek doz methylprednisolonun ve plasebonun
gomiilii {igiincti molarlarin ¢ekimini takiben olusan komplikasyonlar tizerindeki etkisini

kiyaslamislardir. Steroid grubunun, NSAI ve plasebo gruplarina gore demi 24. ve 48.
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saatlerde onemli ol¢iide baskiladigi bulunmustur. Trismus degerlerinde gruplar arasinda
fark gériilememistir.

Bizim operasyon sonrast 48. saatteki steroid, NSAI ve plasebo gruplart arasindaki
odem miktarlarini karsilastirdigimizda, steroid grubunda plasebo grubuna gére ddemin
onemli olgiide azaldig1 fakat steroid ve NSAI gruplar: arasinda énemli bir fark olmadig
goriilmiistiir. Bizim ¢alismamizda 6dem miktarlar1 bakimindan steroid ve NSAI gruplar
arasinda 6nemli bir fark bulunmamustir, Buna karsiik, Troullos ve arkadaslar®
calismalarinda steroid grubunun NSAI grubuna gore 6demi 24. ve 48. saatlerde daha
fazla baskiladigim1 belirtmislerdir. Biz steroid tedavisine operasyon sonrast baglarken,
Troullos ve arkadaslar®® steroid tedavisine operasyondan 6nce baslamislardir. ki
¢alismanin bulgularindaki farkliligin bundan kaynaklandigini diistinmekteyiz. Bazi
aragtirmactlar yaptllklarl (;a.hsmalarda steroid tedavisine operasyon oncesi baglanmasinin
ddem iizerinde daha etkili bir tedavi sagladigini bildirmektedir.*”’

Hyrkas ve arkadaglar,®® gomiilii iiciincii molar operasyonu yapilan 72 hasta
iizerinde yaptiklar1 ¢alismada tek doz methylprednisolon ve diklofenak kombinasyonu
uygulanan grup ile diklofenak tedavisi uygulanan grup arasmnda afiz agiklig
degerlerinde ¢aligmamin hicbir asamasinda gruplar arasinda anlamli bir farklihik
olmadigint bildirmislerdir.

Bizim ¢alismamizda da NSAI (diklofenak) + steroid (prednizolon) kombinasyonu
uyguladigimiz grupla, yalniz diklofenak uyguladigimiz hasta gruplan arasinda agiz
agikligi degerlerinde, Hyrkas ve arkadaslarmin® bulgulariyla paralel olarak, istatistiksel
olarak anlaml bir fark olmadig: goriilmiistiir.

Schultze-Mosgau ve arkadaslari,** operasyondan 12 saat énce ve operasyon sonrasi

uygulanan steroid (methylprednisolon) ve operasyon sonrasi baglanan NSAI (ibuprofen)
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kombinasyonunun Odem ve irismus {izerine etkisini gomiill {iglinci molar
operasyonlarinda, 26 hastada plasebo karsilagtirmali incelemislerdir. Operasyon sonrasi
2. giin NSA[ + steroid kombinasyonun yiiz ddemini % 26.5 oraminda azalttigini
belirlemislerdir. Agiz acqiklign degerlerinde postoperatif 1. giin 6lglimlerinde
kombinasyon uygulanan grupta, plasebo grubuna gore % 28.8 oraninda bir artma
oldugunu bildirmislerdir.

Lin,” gomiilii tigiincii molar operasyonlarindan sonra diklofenak + prednizolon
kombinasyonunun 6dem iizerine etkisini diklofenak ve plasebo ile karsilastirmis,
prednizolon + diklofenak kombinasyonunun agrn ve Odem iizerindeki etkisinin
diklofenak ve plasebo gruplarina gore anlamli bir sekilde farkli oldugunu bildirmistir.

Calismamizda NSAI (diklofenak) + steroid (prednizolon) kombinasyonu
uyguladigimiz grupla, kontrol (plasebo) grubu uygulanan gruplarda 2. ve 7. giin 6dem
miktart ve agiz agikligi degerlerini karsilasgtirdigimizda, ¢alismanin her asamasinda
6dem ve agiz agiklhigi degerlerinde, Schultze-Mosgau ve arkadaslarimin® ve Lin’in”
sonuglarinda oldugu gibi, NSAI (diklofenak) + steroid (prednizolon) kombinasyonunun
lehine anlamli bir farklilik vardh.

Calismamizda operasyon sonrast 2. ve 7. glinlerde steroid (prednizolon), NSAI
(diklofenak), NSAI (diklofenak) + steroid (prednizolon) kombinasyonu ve kontrol
(plasebo) gruplar arasindaki agiz agikhigt degerlerini kargilastirdigimizda; NSAI
(diklofenak) + steroid (prednizolon) kombinasyonu grubunda steroid (prednizolon)
grubuna gore, NSAI (diklofenak) + steroid (prenizolon) kombinasyonu grubunda da
kontrol (plasebo) grubuna gore agiz agikligi degerlerinde istatistiksel olarak anlamh bir
fark oldugu tespit edilirken, diger grup karsilastirmalarinda, agiz agikligr degerlerinde

gruplar arasinda anlamli bir fark olmadig: goriildi.
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Opcrasyon sonrasi 2. gilin o6dem mikiarlarim  karsilastirdigimizda, steroid
(prednizolon), NSAI (diklofenak) ve steroid+NSAI (prednizolon+dikloflam)
kombinasyonu uygulanan gruplarda kontrol grubuna gore ¢dem degerlerinde dnemli
derecede azalma oldugu goriildii. Ancak steroid (prednizolon), NSAI (diklofenak) ve |
steroid+NSAI (prednizolon+dikloflam) kombinasyonu uygulanan gruplar arasinda
6dem miktarlart bakimindan bir fark olmadig: tespit edildi. Operasyon sonrast 7. giin
o6dem miktarlarini  karsilastirdipimizda, NSAI (diklofenak) ve steroid+NSAI
(prednizolon+dikloflam) kombinasyonu uygulanan gruplarda kontrol grubuna gore,
steroid+NSAI (prednizolon+dikloflam) kombinasyonu uygulanan grubunda da sterod
(prednizolon) uygulanan gruba gére 6dem miktarlarinda istatistiksel olarak anlamlr bir
fark oldugu goriildi. Diger grup karsilastirmalarinda ise gruplar arasinda 6dem miktari

degerlendirmelerinde gruplar arasinda fark olmadig tespit edildi.
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Gomiilii  {igiinci mandibular molarlarin  cerrahi  operasyonlarinda, NSAI
(nonsteroidal antiinflamatuar ilag), kortikosteroidler ve her ikisinin kombinasyonlarinin,
agri, trismus ve Odem iizerindeki etkilerinin aragtirildigi bu calismada agagidaki
sonuglara varilmigtir.

1. Operasyon sonrast ilk 4 saat boyunca en diigiik agri degerlerinin diklofenak
grubunda oldugu, 4.saatten sonra ise en diigiik agri degerlerinin diklofenak
+prednizolon kombinasyonu uygulanan grupta oldugu gériilmiistiir.

2. Prednizolonun tek bagina analjezik etkisinin operasyon sonrast erken
donemlerinde fazla etkin olmadifi, operasyon sonrasi 4. saatten sonra prednizolon
uygulanan grupta, diklofenak uygulanan gruptaki kadar agri degerlerinde bir azalma
oldugu belirlenmistir.

3. Operasyon sonrasi 2. ve 7. giindeki agiz acikligi degerlerinin karsilastiriimasi
sonucu; NSAI ve steroid kombinasyonunun uygulandifr gruptaki trismus degerlerinin
hem prednizolon hem de plasebo grubuna gore 6nemli oranda azaldigi, fakat NSAI
uygulanan grupla aralarinda fark olmadig goriilmustir.

4. Operasyon sonrast 2. giin o6dem miktarlarinin degerlendirilmesinde,
kombinasyon, diklofenak ve prednizolon gruplarinda plasebo uygulanan gruba gore
odem degerlerinde azalma oldugu, 7. giin 6dem miktar1 degerlendirmelerinde ise
kombinasyon uygulanan grup da, prednizolon ve plasebo uygulanan gruplara gére 6dem
miktarlarinda azalma oldugu, fakat diklofenak uygulanan grupla aralarinda fark
olmadigt belirlenmistir.

Elde edilen sonuglara gore, NSAI ve steroid kombinasyonunun gémiilii alt {igiincii

molar dislerinin cerrahi operasyonlarindan sonra ortaya ¢ikan agri, trismus ve 6demi
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engellemede etkili. bir yontem oldugu ve oral maksillofasiyal cerrahi uygulamalarinda

onemli bir yeri olabilecegi diistiniilmektedir.
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