1. GIRIS

Agiz boslugu icinde yapilan cerrahi islemler iginde rutin ve en sik yapilan
ameliyatlar gomiilii yirmi yas dislerininin ¢ekimleridir. Cerrahi nitelik tasiyan her
girisimde oldugu gibi, bu islemler de bir¢ok enflamatuar reaksiyona neden olur ve sadece

agiz bosluguyla smirli kalmayarak, yiiz bolgesindeki yumusak dokulara da yansiyabilir

(Amin ve Laskin 1983).

Cerrahi ¢ekim sonrast donemde gelisen agri, sislik ve trismus gibi sekellerin
siddetinin ve miktarinin, enflamatuar siirecin farmakolojik olarak kontrol altina alinmasiyla
azaltilabilecegi disiiniilerek, ameliyat sonrasi hasta konforunu artirmak amaciyla birgok

ila¢ kullanilmaktadir (Spilka 1961, Mense 1981, Ito ve ark 1998).

Ameliyat sonrast1 donem igin genellikle ilk tercih, nonsteroid antienflamatuar
ilaglardan yanadir. Son otuz yildir bu nonsteroid antienflamatuar ilaclarin sayisinda
muazzam bir artis s6z konusuyken, bu ilaclarin tedavi edici Ozelliklerinde 6nemli bir
gelisme saglanamamistir (Day ve Brooks 1987, Willkens 1992).

Literatiirde gomiilii alt yirmi yas dislerinin ¢ekimini takiben olusan cerrahi agri
modeli agn kesici ilaglarin gelisimi, degerlendirilmesi ve kiyaslanmasi agisindan uygun

goriilmektedir (Urquhart 1994).

Bu bilgilerin 15181nda, bu ¢alismanin amaci; gomiilii dis ¢ekimi yapilan hastalarda,
yeni bir nonsteroid antienflamatuar ila¢ olan deksketoprofen trometamol ile parasetamolii

kiyaslayarak, agr1 ve enflamasyon tizerindeki etkinligini saptamaktir.



2. LITERATUR BILGI

2.1 Enflamasyon

Celsus (10 30- IS 30) tarafindan tanimlanan enflamasyonun belli basl dort belirtisi
agrt (dolor), kizariklik (rubor), ates (calor) ve sislik (tumor)tir. Dokularin iltihap ya da
hasara tepkisi olan enflamatuar yanit, kimyasal mediyatorler ve hiicreler arasindaki
sasirtict bir etkilesim zincirinin tetikleyip siirdlirdiigli ¢ok etkili bir koruma ve onarim
mekanizmasidir.  Ates, kizariklik ve sislik kan damarlarinin  genislemesi ve
gecirgenligindeki artis sonucu gelisir, bu; hasarli bdlgede 16kositlerin ve onarici
proteinlerin bir araya toplanmasini kolaylastirict bir tepkidir. Agriya, hasarli doku ve

bagisilik hiicrelerinden agr1 olugturan maddelerin salinmasi yol acar (Dray 1995).

Enflamasyon yerinde olusan bolgesel degisiklikler birbirinden farkli 6zellikteki pro-
ve antienflamatuar mediyatorlerin ardisik olarak olusumunun sonucudur. Histamin ve
seratonin gibi doku aminleri, kininler, lipid mediyatorler, prostaglandinler ve kemotaktik
l6kotrien B4 (LTB4) lokal vazodilatasyonu ve vaskiiler gegirgenlik artisini indiikleyerek
l6kositlerin lokal birikimini kolaylastirir; 16kositler de lokal patolojik degisiklikleri

siddetlendiren ve agriya neden olan ek maddeleri salar (Willoughby ve ark 1996).
Akut enflamasyon bilindigi gibi, ¢esitli uyaranlara yanit olarak baglar; organizmayi
korumaya yoneliktir. Kronik enflamasyon ise tersine organizmaya zarar verir (Dural 2002).
Akut enflamasyonu baglatan nedenler arasinda iltihap ajanlari, antijen-antikor

reaksiyonlari, otoimmiin reaksiyonlar ve termal uyaranlar, radyasyon, travma gibi fiziksel

hasarlar sayilabilir (Dural 2002).



2.2 Cekim Sonras1 Enflamasyon Siireci

GOmiilii yirmi yas dislerinin ¢ekiminden sonra, ameliyat sonrast donemde cerrahi
girisime enflamatuar cevap olarak olarak agri, sislik ve trismus geligir. Bununla birlikte
iyilesme i¢in enflamatuar siirecin gerekliligi sikca telafuz edilmektedir (Ebert 1965). Tiim
bu komplikasyonlarin goriilme siklig1 ve siddeti daha ¢ok disin derinligi yani tamamen
kemik igine gomiilii olup olmamasina ve hastanin yasina baghdir (Bruce ve ark 1980,

Hinds ve Frey 1980, Osborn ve ark 1985).

2.2.1 Agn

Uluslararas1 Agr1 Arastirmalar1 Tegskilat1 tarafindan “agr1”; viicudun herhangi bir
yerinden kaynaklanan olas1 bir doku hasar1 ile birlikte seyreden, insanin gegmisteki tiim
deneyimlerini kapsayan, hos olmayan, emosyonel ve sensoryal bir doku olarak
tanimlanmaktadir. Agri, organizmanin yaklasan doku hasarimi hissedip zarar gérmesini

engelleyen bir uyari sinyalidir (Skjelbred ve Lokken 1997).

Agri; rahatsiz edici bir uyaran olarak, cogunlukla doku hasariyla olusan

enflamasyon sonucu indiiklenir (Dural 2002).

Agn kesici tedavinin secilmesinde, dncelikle agrinin tiiri géz oniine alinmalidir.
“Patolojik agr1”, farkli temel mekanizmalar1 olan bir dizi farkli durumu kapsar. Genel
olarak, en biiylik ayrim noéropatik ve enflamatuar agr1 arasindadir. Noropatik agri, merkezi
ya da periferik sinir sistemi lezyonlar1 sonucu ortaya ¢ikarken, enflamatuar agri, akut ya da

kronik enflamasyonlara baglidir (Woolf 1994).

Noropatik ve enflamatuar agrilar, farkli mediyator ve reseptor agrilarinin baslangig
aktivasyonlarina bagli olarak, farkli alt mekanizmalar sergilemektedir. Noropatik agri,

norotransmiterler ve diger peptidlerin-6zellikle uyarici glutamat ve aspartatin yani sira P



maddesi salinimini igerir. Bunun aksine, enflamatuar agri, eikonosoidler gibi birkag

¢Oziinlir mediyatoriin salinimini aktive eder (Steinmeyer 2000).

Zararl1 uyaran bradikinin, prostaglandinler, 16kotrienler, histamin, seratonin, ATP,
iyonlar, sitokinler, P maddesi, katekolaminler ve eikosanoidler gibi 6zel agri reseptorleri
sayesinde aferent sinir fibrilleri A-Delta ve C fibrilleri tarafindan algilandiktan sonra,
olusturulan sinir impulsu birinci diizen ndronlarinin aferent fibrilleri yoluyla dorsal kokten
spinal korda girer ve dorsal hornda lokalize olmus olan hiicrelerle sinaptik temaslar yapar.
Bu ikinci diizen ndronlar anterolateral yolla talamik niikleuslarda bulunan {igiincii diizen
noronlara algalir. Bu seviyeden sonra agrinin iletimi iki farkli noral sistemle
gerceklestirilir. Neospinotalamik sistem, hizl fizyolojik agriy1 iletirken; paleospinotalamik
sistem yavas patolojik agriy1 iletir. Zarar verici bir uyaranin yarattigi impulslar beyinde
talamus, korteks ve limbik yapilara ulasmadan agridan s6z edilemez. Bu yapilar arasindaki

etkilesimlerle hasta bu zararli uyaranlara bir anlam yiikler (Skjelbred ve Lokken 1997).

Yiiz ve agiz bolgesinin duyusal ve motor bilgisinin iletiminden sorumlu ana sinir,
V. kranial sinir olan trigeminal sinirdir. Trigeminal sinirin tagidigi impulslar, trigeminal
spinal niikleusta sinaps olusturmak i¢in pons bdlgesinden beyin kokiine girer. Burada
ikinci diizen trigeminal ndronlar aracilifiyla talamusa iletilir. Talamustan da korteksin

ilgili bolgelerine iletilerek uyarana kars1 gerekli cevabin verilmesi saglanir (Okeson 1995).

Agniyr etkileyen faktorler ise impulslarin beyin kokiinde yiikselme diizeyi, kiiltiirel
yap1, anksiete, onceki agr1 deneyimleri, emosyonel durum, davranis bi¢imleri, cinsiyet,
yas, inang ve beklentilerin etkisi olarak siralanabilir (Melzack ve Wall 1988, Okeson

1995).

GOmiilii yirmi yas dislerinin ¢ekiminden sonra olusan agri, kabul edilen bir

morbiditedir. Lokal anestezi kaybolmaya baglarken ortaya cikar ve ¢ekim sonrast ilk 12



saat maksimum diizeyde olur (Seymour ve ark 1983). Nadir olarak 48 saat boyunca agri

kesici ila¢ alma ihtiyaci olur (Seymour ve Walton 1984).

Agr1, hastalarin istirahat ettikleri glin sayist i¢in de Onemli bir sebep teskil

etmektedir (Pedersen 1985,a).

Genellikle kadinlar ¢ekim sonrasi agriya erkeklerden daha hassastir ve daha fazla
agr kesici ilaca ihtiya¢ duyarlar (Seymour ve Walton 1984, Seymour ve ark 1985,a,
Peterson ve ark 1997). Kadinlar bir agriyla karsilastiklarinda erkeklerden daha erken agri
kesici ilag alirlar, erkekler ise agr1 kesici ilag verilmeden dnce, agridan daha ¢ok sikayet

ederler (Bergius ve ark 2000).

Coulthard ve ark (2000) yirmi yas disi ¢ekimi i¢in bagvuran hastalara ameliyattan 1
saat once diklofenak sodyum vererek ameliyat sonrast agri durumlar1 ve davranislarina
bakmiglardir ve bayan hastalarin erkeklerden daha ¢ok agri degeri isaretledigini
gozlenmislerdir.

Ameliyat siiresiyle ne sislik, ne de trismus arasinda bir iliski yokken ameliyat
sonras1 agrinin miktarini, ameliyat siiresi etkilemektedir. Bununla birlikte ameliyat sonrasi
agrt ile trismus arasinda gii¢lii bir baglant1 vardir ve gdmiili yirmi yas disi ¢ekiminden
sonra agiz agikliginin kisitlanmasinin temel sebeplerinden biri de agridir (Pedersen 1985,a,

Peterson ve ark 1997).

Siddetli agri, disin derinligi ve zorluk derecesine baghdir. Agri, yasa bagh
degiskenlik gostermez (Yuasa ve Sugiura 2004). Ancak agr1 esigi, yasa bagli olarak

yiikselirken, cinsiyetler arasinda fark bulunamamistir (Bergius ve ark 2000).

Yuasa ve ark (2002) disin ameliyat Oncesi zorluk derecesine bakarak ameliyat

sonrasi agrinin tahmin edilebilecegini soylemislerdir.



2.2.1.1 Agrimin Degerlendirilmesi

Bireyin hissettigi agrinin tam olarak belirlenebilmesi imkansizdir. Agri, karmasik
bir olgu ve kisisel bir deneyim oldugundan, sadece dolayli olarak degerlendirilebilir. Bu
nedenle agrinin degerlendirilebilmesi ic¢in farkli metodlar gelistirilmistir (Skjelbred ve

Lokken 1997).
2.2.1.1.A Kalitatif Degerlendirme

Sézlii degerlendirme &lgiitleri (S6zlii Puanlama Olgiitii-Verbal Rating Scale (VRS))
ve niimerik olgiitler (Gorsel Analog Olgiitii-Visual Analogue Scale (VAS), Sayisal
Puanlama Olgiitii-Numerical Rating Scale (NRS)) siklikla kullanilan metodlardandir.
Tablo 2.1’de sozlii degerlendirme Odlgiitlerine ve gorsel analog Olgiitlerine Ornekler
goriilmektedir. Ayrica basit bir sekilde islem sonrasi kullanilan agr1 kesici tablet sayis1 da
ameliyat sonrasi agrinin degerlendirilmesi icin baska bir yontemdir (Skjelbred ve Lokken

1997).

Tablo 2.1: Sozlii Degelendirme Olgiitii ve Gorsel Analog Ol¢iitii

Sézlii Degerlendirme Olgiitii

Agri Yok  Hafif Agr Orta Siddetli Siddetli  Cok Siddetli
Agr Agn Agn

Gorsel Analog Olgiitii

0 100mm 10




Otuz sene once gorsel analog olgiitii (GAO) agr calismalarma sunulmustur.
Siklikla kullanilan GAQ, iki ucu “agr1 yok” veya “cok siddetli agr1” seklinde sonlanan 100
mm’lik yatay veya dikey c¢izgiden olusmustur. Hasta, bu Olciitte ¢izgi lizerinde agrisina
uygun gelen yere kalemle isaret koyarak hissettigi agri miktarim1 belirtir. Cizginin
baslangicindan hastanin isaretledigi yere olan mesafe agrinin siddetinin niimerik kargiligini
belirler. Bircok vakada GAO metodunun agrinin siddetini belirleyebilmek igin hassas ve
uygun bir metod oldugu gosterilmistir (Seymour 1982, Seymour ve ark 1985,b , Bergius ve
ark 2000). Hastalar GAO metodunu kolaylikla anlayabilir ve isaretlemeleri hizl1 olarak

yapabilirler (Uskisson 1974).

GAO metodunun diger sézlii agr1 olgiitlerine gore tekrarlanabilirliginin oldugu,
Ol¢tim hatasinin ¢ok kii¢lik oldugu ve 5 yasindan biiylik ¢cocuklarin bunu kullanarak agri
siddetlerini degerlendirebildikleri literatliirde gosterilmistir (Dubner 1968, Seymour ve ark
1985.,b).

GAO, Kkisisel psikoloji ve egitim farkliliklarin1 &lgmek icin de kullanilan bir

yontemdir (Freyd 1923, Aitken 1969).

2.2.1.1.B Kantitatif Degerlendirme

Agrimin kantitatif degerlendirmesi i¢in Mc Gill Agr1 Anketi kullanilmaktadir.
Noropatik agr1 gibi kronik agri durumlarinin degerlendirilmesinde kullanilmasi tercih
edilmesine ragmen, gomiilii {iclinci molar cerrahisi sonrasinda da bir¢cok sefer
kullanilmistir. Bu anketin formlarimi doldurmak zaman alicidir ve bazi hastalar uygun

kelimeleri segmekte zorlanir (Bergius ve ark 2000).



2.2.2. Simirh Agiz Agikhgi-Trismus

Trismus veya agiz agikliginin normalden daha aza inmesi, gdmiilii yirmi yas disi
cerrahisi sonrast normal kabul edilen bir hasardir (Peterson ve ark 1997). Agiz aciklig1 bir
cok calismada yirmi yas dislerinin ¢gekiminden sonra agr1 kesici ilag uygulamalarinda etkili
bir parametre olarak kullanilmistir (Amin veLaskin 1983, Troullos ve ark 1990, Gallardo

ve ark 1990, Lysell ve Anzen 1992).

Trismus genel olarak ameliyat sonrasi 2. giinde maksimum boyutuna ulasir ve birinci
haftanin sonunda kaybolur (Peterson ve ark 1997). Bu komplikasyon i¢in bir ¢ok yayinda

kesin bir kriter yoktur ve hastanin cevabina baglidir (de Boer ve ark 1995).

Profilaktik olarak verilen ibuprofen-plasebo karsilagtirmali bir ¢alismada iki grup
arasinda istatistiki olarak trimus agisindan anlamli bir fark bulunamamisken, yapilan bir
baska calismada, flurbiprofen profilaktik verilmistir ve trismus Onemli derecede az
gbzlenmistir (Troullos ve ark 1990, Norholt ve ark 1998). Sislik kontrolii icin steroid
verilen hastalarda da trismus daha az olmaktadir (Huffman 1977, Pedersen 1985,b , Beirne

ve Hollander 1986).

Trismus goriilme sikliginin ¢igneyici kaslar iizerinde uzayan cerrahiyle ve dolayisiyla
cerrahin deneyimiyle de iligkili olabilecegini destekleyen calismalar oldugu gibi (Sisk ve
ark 1986, Berge ve Gilhuus-Moe 1993, Capuzzi ve ark 1994) beraber buna zit goriiste

caligmalar da literatiirde mevcuttur (Handelman ve ark 1993, de Boer ve ark 1995).



2.2.3 Sislik (Odem)
Dis ¢ekimiyle olusan travma, doku hasarina neden olur. Boylece kan damarlarinin
dilatasyonu 1ile hasarli bolgeye kan akimi artar. Trombosit ve lokosit adezyonu,

enflamasyon bolgesine 16kosit gogii olusur. Kapiller permeabilite artisi 6deme neden olur

(Dural 2002).

GOmiili yirmi yas disi ¢ekiminden hemen sonra lokalize akut enflamatuar cevap
gelisgir. Tiim hastalarda ¢ekim sonrasi enflamatuar cevabin sebebi benzerlik gosterse bile
(6rn lokal doku hasar1) enflamatuar cevabin biiyiikliigii oldukc¢a farklilik gdsterebilir.
GOmiilii yirmi yas dislerinin ¢ekimiyle iliskili olusan doku hasari; c¢esitli endojen
proenflamatuar bilesenin bodlgesel salinimi veya sentezinin tetiklenmesiyle iliskilidir
(Hargreaves ve ark 1994). Proenflamatuar bilesenlerin 6zel bir siifi da, arasidonik asit
metabolitleridir. Doku hasarinda sislik ve hiperaljezinin gelismesinde ¢esitli arasidonik asit

metabolitleri rol oynar (Cooper ve Beaver 1976).
Bir¢ok arastirmaci yiizde olusan sislik i¢in yirmi yas disi ¢ekim modelini
kullanmaslar, farkli teknikler sunmuslar ve ameliyat sonrasinda olusan sisligi azaltmak i¢in

ilag dozlar1 denemiglerdir (Milles ve Desjardins 1993).

Yiizde olusan sisligin miktar1 yas ve cinsiyete baglidir. Genellikle 40 yas iizeri

hastalarda sislik sik goriiliir (Yuasa ve Sugiura 2004).

Sislik ozellikle ameliyat sonrasi 2. giiniin sonunda maksimum boyutlarina ulasir ve

5ila 7. glin kaybolur (Peterson ve ark 1997).

de Boer ve ark (1995) cerrahin deneyimiyle ameliyat sonras1 gelisen sislik arasinda

iligki rapor etmislerdir.

Cerrahi sonrasi yiizde olusan sisligin miktarin1 dogru bir sekilde 6lgmek zordur.

Diizensiz, dis biikey bir ylizeyin ol¢limil, i¢ ve dis kesimde olusan sisligin de yansitilmast



acisindan ii¢ boyutta dl¢iilmesini gerektirmektedir (Bamgbose ve ark 2005). Yiizde olusan
sisligi 6l¢mek i¢in ¢esitli metodlar tarif edilmistir ancak bunlardan sadece birkaci dogru ve

kesin degerlendirmeye uygundur.

Bu teknikler; tek boyutta Olglim yapilanlar(kumpas, face-bow, oOl¢ii plaklari,
ultrasonografi), iki boyutta Olglim yapilanlar(frontal fotograflar, modifiye face-bow,
sefalostat ve bilgisayarli tomografi) ve ii¢ boyutlu 6l¢iim yapilanlar(steriofotografik teknik
ve lateral plakli face-bow) olarak siralanabilir (Schaberg ve ark 1984, Pedersen ve Maersk-

Moller 1985, Wilson ve Crocker 1985).

Ipek siiturlarin, metal cubuklarin, pin indeks sisteminin yiizde olusan sisligi lgmek
icin kullanildig1 ¢esitli calismalar mevcuttur (Linenberg 1965, Holland 1980, Amin ve

Laskin 1983).

Ilaglarin sislik iizerine etkisini dlgmek igin klinik gdzlem ve subjektif skorlamalar
da yaygin kullanilan metodlardandir (Mead ve ark 1964, Messer ve Keller 1975, Huffman

1977).

Yapilan cesitli calismalarda, gomiilii yirmi yas disi cerrahisi sonrasi arastirmacilar
kendi tasarladiklar1 fasial pletismografi kullanmislar ve yiliz sinirlarini ii¢ boyutlu olarak

Olemiislerdir (Milles ve ark 1985, Milles ve Desjardins 1993).
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2.2.3.1 Manyetik Rezonans Goriintiileme

Manyetik rezonans; giiclii bir miknatisla ayni hizaya getirilmis niikleer spinlerin
radyo frekansinda bir sinyal ile uyarilmalar1 sonucunda olusan sinyallerin igslenmesini

saglayan bir metodtur (Llyod 1993).

Manyetik rezonans gorlntilleme (MRG), anatomik yapilari degisik planlarda
gorlintiileyebilen ve doku karakteri hakkinda bilgi veren bir tekniktir. Goriintiiler,
incelenen dokunun fiziksel ve biyokimyasal oOzelliklerine bagli olarak degisiklikler
gosterir. Goriintliler, hastay1r veya ilgili bolgeyi giiclii ve uniform statik bir alana

yerlestirerek elde edilir (Ogiitcen 1987).

MRG, klasik veya bilgisayarli tomografi veya alisilmis radyografiler gibi elektron
yogunlugundaki farkliliklara bagimli degildir. Proton yogunlugundaki farkliliklara, doku
manyetik durulma karakteristiklerine (T; ve T;) ve kan akisina bagimlidir (Harms ve ark

1990, McKay ve ark1992).

Tiim cisimlerde oldugu gibi insan viicudunda da protonlar, dis bir etkiyle
karsilagsmadiklar1 siirece eksenleri ¢evresinde kendilerine 6zgii yoriingelerinde donerler.
Pozitif yiiklii olmalar1 nedeniyle elektrik akimina neden olurlar. iste bu akim nedeniyle
protonlarin manyetik alanlar1 vardir. Bu sebeple her bir proton kii¢lik bir miknatis olarak
kabul edilir. Su igeriginin ¢ok fazla olmasi nedeniyle, viicutta en fazla bulunan proton
hidrojendir. Glinlimiizde MRG de hidrojen protonlarinin bu manyetik O6zellikleri

kullanilarak goriintii elde edilmektedir (Katzberg ve Westesson 1993).

Gorilintiilemede ¢ekirdek genellikle su veya yag igindeki protonlar olarak gortiliir.
Alman sinyal, lokalize bir hacimde bulunan proton sayisinin bir fonksiyonu olmakla
beraber, T; ve T, relaksasyon islemleri sonucunda rezonansa girmis protonlarin yaydigi

enerji seviyesiyle modifiye edilmistir. Bu T, ve T, olarak bilinen relaksasyon siireleri, su

11



miktar1 ve hiicrede bulunan makromolekiillerin miktar1 ile degismektedir. Bu sayede
hiicredeki 6dem durumu, doku tipi, hastalik seviyesi hakkinda bilgi edilebilmektedir; fakat

bu bilgi nonspesifik ve nondiagnostiktir (Llyod 1993).

Manyetik rezonans goriintiilleme sisteminde elde edilen goriintii, radyo frekans
sinyallerinin igslemesiyle olugsmaktadir. Sinyal yogunlugu, incelenen dokuya ve uygulanan

parametrelere baghdir (Katzberg ve Westesson 1993).

Manyetik rezonans goriintiileme yonteminde goriintii olugsmasini etkileyen baslica
parametreler, salinan sinyallerin siddeti ve relaksasyon zamani (T;ve T,) dir (Katzberg ve

Westesson 1993).

Anatomik ayrintilar1 igeren iyi kalitedeki goriintiiler, T; agirlikli goriintiileme
teknigi ile elde edilmektedir (Llewelyn ve ark 1996).
Genellikle MRG goriintiileri, aksiyal, sagital ve koronal diizlemlerden biri veya

birkagindan alinir (Katzberg ve Westesson 1993).

Goriintiilemede, ince kesitler kullanmak daha avantajlidir. Bu sayede goriintiiniin
koseleri daha net ¢ikar ve iist liste ¢cakisma durumu ortadan kalkar. Fakat ince kesitler
almak daha cok giiriiltii olugsmasina ve final goriintiiniin kalitesinin bozulmasina neden olur

(Llewelyn ve ark 1996).

MRG de alinan ince kesitlerde, c¢ekim yapilan bolge etrafindaki dokularin
distorsiyonuna bagli olarak gelisen yiiksek su igerikli sislik Olciilebilir bir deger

tasimaktadir (Llewelyn ve ark 1996).
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2.3 Nonsteroid Antienflamatuar flaclar

Bir¢ok vakada ameliyat sonras1 agr1 beklenen bir olaydir. Buna bagl olarak, cerrahi
islemle 1ilgili hasta deneyimlerinde agr1 ve rahatsizlik azaltilmaya calisilmistir. Genel
olarak nonsteroid antienflamatuar (NSAI) ilaglarin, santral sinir sistemi dahilindeki ve yara
bolgesindeki prostaglandin sentezini inhibe ederek direkt bir agr1 kesici etki mekanizmast
vardir. Ameliyat sonrasi agrinin kontroliinde NSAI ilaglar ya tek baslarina ya da diger grup

ilaglarla kombine olarak kullanilir hale gelmislerdir (McCormack 1994).

Bu ilaglar kimyasal yapilart farkli, ancak klinik kullanim alanlari, etki
mekanizmalar1 ve istenmeyen etkileri benzerlik gosteren ilaclardir. Periferik etkili agr
kesiciler olarak da adlandirilirlar. Hemen hepsi degisen derecelerde ates diisiirlicii ve
antienflamatuar etkiye de sahiptir. Antitrombositik etki ¢ogunda goriiliir. Farmakokinetik
olarak, enflamasyon dokusunun asidik ortaminda daha fazla toplanirlar ve antienflamatuar
etkinlikleri artar. Antienflamatuar etkileri glukokortikoidlerden diisiiktiir ancak daha iyi
tolere edilirler, agr1 kesici ve ates diisiiriicti etkileri iistiinliik saglar. Agr1 kesici etkilerinin

giicii cok fazladir. Dozun ylikselmesi etkiyi artirmaz (Dural 2002).

Karacigerde metabolize olurlar. Bobrekten glukronid konjiigatlar1 seklinde atilirlar.
Viicuttan atilma omiirleri 1-2 saatten 70-80 saate kadar uzayabilen degiskenliktedir (Dural

2002).

Nonsteroid antienflamatuar ilaglar periferde prostaglandin olusumunu baskilayarak
nosiseptorlerin agri mediyatorlerine duyarliligini kaldirir. Agrinin algilanmasini azaltirlar.

Agridan baska duyular etkilemezler (Dural 2002).

Nonsteroid antienflamatuar ilaglar1 kullanan hastalarin degisik nonsteroid
antienflamatuar ilaglara kars1 yaniti birbirinden farklidir. Ayni grup ilaca hastalarin her

birinin yanit1 da farkli olabilir (Dural 2002).
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2.3.1 Etki Mekanizmalari

Akut  periferal agri temel olarak artan prostaglandin  sentezinden
kaynaklanmaktadir. Prostaglandin sentezi siklooksijenaz (COX) tarafindan katalize edilir
ve siklooksijenazin COX-1 ve COX-2 olarak tanimlanmis iki formu vardir. COX-1
fizyolojik fonksiyonlardan sorumluyken, COX-2 yi olusturan prostaglandinler enflamatuar
stirecte gorev alirlar. Son yillarda tanitilan COX-2 spesifik inhibitorleri geleneksel NSAI
ilaclara nazaran daha az yan etki ile karsilagilan agr1 kontrolii saglamaktadir. Yillardan beri
NSALI ilaglar dental cerrahi sonrasinda etkin bir sekilde agri kontroliinde kullanilmigtir
(von Graffenried ve ark 1980, Crossley ve ark 1983, Cooper ve ark 1989, Habib ve ark

1990, Mehlisch ve ark 1990, Dionne ve Gordon 1994).

NSAI ilaglarin  hepsi az ya da gigclii siklooksijenaz inhibitorleridir.
Siklooksijenaz—1 (COX-1) ve siklooksijenaz—2 (COX-2) enzimini inhibe ederek
prostaglandin sentezini baskilarlar. Tedavi edici etkilerinin ¢ogu bu sekilde olusur. COX-1
ve COX-2 vye secicilikleri farklilik gosterebilir (Dural 2002). Etkilerini periferal
prostaglandin sentezini inhibe ederek gosterirler. Fakat son yillarda baska mekanizmalarin
da etkili olabilecegini ve aktivitelerinin cogunu merkezi sinir sistemi aktivitesiyle

olusturduklar belirtilmistir (Payan ve Shearn 1989).

Bagka bir cergeveden prostaglandinler, enflamatuar hiicreler tarafindan doku
zedelenmesi ve onarimi ¢ergevesinde salinan en biiylik agri mediyatorleri olarak
degerlendirilmemekte; ancak aferent (duyusal) sinir uglari nosiseptorlerinin, travmatize
olmus dokudaki diger uyaranlara karsi duyarliligini yiikseltme yetenegi (hiperaljezi)
tasimaktadir. Diger bir deyisle, prostaglandinler normal olarak uyarilamayan polimodal
reseptorleri (“sessiz nosiseptorler”) kolaylikla uyarilabilen bir konuma gecirirler (Brune

1994, McCormak 1994, Cashman 1996).
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NSALI ilaglar, temel olarak aragidonik asit siklooksijenaz inhibisyonu yaparlar ve bu
PGE, ve PGE, gibi prostaglandinlerin, enflamasyon ve agr1 olusumunda etkili

bilesenlerinin olusumunu engeller (Payan ve Shearn 1989).

Prostaglandin sentezinin inhibisyonu nonsteroid antienflamatuar ilaglarin en 6nemli
etki mekanizmast olarak sayillsa da baska mekanizmalarin da etkili oldugu
gosterilmektedir. Siklooksijenaz inhibisyonunun yani sira bazi nonsteroid antienflamatuar
ilaclar (ibuprofen, ketoprofen ve diklofenak gibi), antibradikinin ve lizozomal membran
stabilize edici aktivitelerin olusumuna ¢aba sarf ederek etki gosterir. Seratoninerjik ve
antidopaminerjik mekanizmalarin bazi nonsteroid antienflamatuar ilaglarin antinosiseptik
etkileri ile ilgili olduguna dair ¢esitli bulgular vardir. Asetaminofenin agr1 kesici etkisinin
onemli bir kisminin nitrik oksit inhibisyonu ile ilgili oldugu goriilmektedir (Skjelbred ve

Lokken 1997).
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2.3.2. Yan Etkileri

Nonsteroid antienflamatuar ilaglarin kullanimina bagl olarak goriilen yan etkilerin
cogu COX inhibisyonuyla iliskilidir ve Ozellikle yaslilarda, gastrointestinal yolda,
karacigerde ve bdbreklerde goriiliir. Intestinal toksikasyonla ilgili olarak “ibuprofen”

aralarinda en az toksik olandir; naproksen ve diklofenak incebagirsaga en toksik olandir.

NSALI ilaglarin en 6nemli yan etkileri arasinda; gastrik ve duedonal {ilserasyona
neden olma, kanama bozukluklari, bobrek bozuklugu, astim ve allerjik durumlar,
hipertansiyon, konjestif kalp rahatsizlifi ve aterosikleroz ile lityum ve valporat gibi

antihipertansif ilaglarla etkilesimlerini sayabiliriz (Skjelbred ve Lokken 1997).

NSAI ilaglar platelet agregasyonunu engelleyip kanama zamanini uzatirlar. Ayrica
siklooksijenaz inhibisyonu sirasinda bronkokonstriiktif lokotrienlerin iiretiminden dolayi

astimi artirabilirler (Skjelbred ve Lokken 1997).

NSALI ilaglar akut ve kronik agr1 kontroliinde yiiksek agr kesici etkinlik saglarken
uzun siireli kullanimina bagli (12 giin siireyle) kolon perforasyonu rapor edilmistir (Ervens

ve ark 2004).
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2.3.3.Dis Hekimliginde Sik Kullanilan Nonsteroid Antienflamatuar ilaclar
2.3.3.1 Asetil Salisilik Asit

Asetil salisilik asit, ilk defa 1899 yilinda Bayer ila¢ firmasi tarafindan tiretilmistir.
Agn kesici, ates diisiiriicii ve antienflamatuar etkileri nedeniyle ¢cok yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir. Etki mekanizmas1 diger nonsteroid antienflamatuar ilaclar gibidir.
Siklooksijenaz enzimini inhibe ederek, prostaglandin biyosentezini engeller. Boylece agri
meydana getiren maddelere karsi sinir uglarinin duyarliligini azaltarak agri kesici 6zellik

sergilerler (Dural 2002).

Salisilatlar (diflunisal,..vs) agiz yoluyla alindiktan sonra mide ve kalinbagirsaktan
hizla emilirler ve 1-2 saatte en yiiksek plazma degerine ulasirlar (Payan ve Shearn 1989).
Agrn kesici etkisini; merkezi sinir sisteminde (MSS) agn ile ilgili yollar ve merkezler
lizerine depresor etki yaparak gerceklestirirler. Ayrica MSS’nin yiiksek merkezlerine etki

etmeden, lokal sisligi azaltarak, agr1 giderici etkilerini olustururlar (Dural 2002).

Normal dozlarda en 6nemli yan etkisi gastrik intoleranstir. Bu etki, yemeklerden
sonra diisiik pH diizeyini tamponlamayla veya enterik kapli preparatlarin kullanimiyla

giderilebilir (Payan ve Shearn 1989).

Kanama egilimini artirdigindan dolayr hemofili hastalarinda kullanilmamalidir.
Astim ve nasal polipli hastalarda bronkokonstriiksiyon ve soka kadar giden bir tabloya

neden olabilir (Payan ve Shearn 1989).

Diflunisal, agiz cerrahisinde de etkili olarak kullanilan ve 12 saatten fazla siire
etkili bir salisilat tiirevidir. Diflunisalin asetil salisilik asite gore daha az antipiretik etkisi

vardir (Skjelbred ve Lokken 1997).
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2.3.3.2 Propiyonik Asit Tiirevleri

Bu bilesenlerin genel farmakolojik tiirevleri asetil salisilik asite benzerdir. Fakat

agrn kesici olarak potansiyelleri daha iistlindiir ve hastalar tarafindan iyi tolere edilirler.

Ibuprofen: Fenil propiyonik asit tirevidir. Bu grupta ilk satisa sunulan ve en
giivenli nonsteroid antienflamatuar ilaglardandir. Karacigerde metabolize edilir,
gastrointestinal irritasyona asetil salisilik asit kadar olmasa da neden olur. Yan etkileri
arasinda; trombositopeni, cilt dokiintiileri, bas agrisi, halsizlik, bulanik gérme, viicutta sivi
tutulumu ve sislik sayilabilir. Ibuprofen aym zamanda kanama zamanini uzatir. Agizdan
alindiktan 30-90 dakika sonra en yiiksek plazma seviyesine ulasir. Viicuttan atilma yari
omrii 1.6-2.5 saat arasidir. Eriskinlerde 400 mg ibuprofenin 4—6 saat araliklarla verilmesi

tercih edilir (Payan ve Shearn 1989).

Naproksen: Naftil propiyonik asittir. Nonselektif siklooksijenaz inhibitorii olarak
COX-1 ve COX-2 enzimini inhibe eder. Kanama zamanmni uzatir. Agiz yoluyla
alindiginda tamamen emilir. Agiz yoluyla alindiktan 2—4 saat igerisinde doruk kan
konsantrasyonuna ulagir. Karacigerde metabolize olur(Dural 2002). Plazma proteinlerine
baglanir ve bobrekten atilir (Payan ve Shearn 1989). Yapilan ¢alismalar, 220 mg naproksen
sodyum ve 200 mg ibuprofenin ayni diizeyde agri kesici aktivite gosterdigini fakat
naproksenin daha uzun siire etkili oldugunu gdstermistir. Onerilen doz, ilk doz olarak 500
mg ve sonraki dozlarda 250 mg alinmasidir (Skjelbred ve Lokken 1997).

Ketoprofen: Nonsteroid ilaglardan ketoprofen, siklooksijenaz enzimi (6zellikle COX—
1 e selektif) ile birlikte lipooksijenaz enzimini inhibe eder. Boylece prostaglandinlerin ve
LTB4 gibi lipooksijenaz fiiriinlerinin olusumunu engeller. Bunun disinda, ketoprofenin
lizozomal membranlar stabilize ettigi, 16kosit migrasyonunu baskiladig1 ve bradikininin

etkilerini ortadan kaldirdigi ileri siirtilmektedir (Dural 2002).
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25, 50 ve 100 mg ketoprofenin, 650 mg asetil salisilik asit ve plaseboyla
karsilastirildiginda daha iistiin agr1 kesici etkiye sahip oldugu gosterilmistir. 25 ve 100 mg
ketoprofen, 400 mg ibuprofenle karsilagtirildiginda 100mg ketoprofenin ibuprofenden daha
etkili oldugu gosterilmistir. Hafif, orta dereceli agr1 i¢in tavsiye edilen ketoprofen dozu 6—8

saatte bir 25-50 mg dir (Skjelbred ve Lokken 1997).

Calismamizda  kullanilan  deksketoprofen  trometamol de  ketoprofenin
dekstrorotatuar enantiomerinin suda eriyen bir tuzu olup ilerde daha ayrintili olarak

anlatilacaktir.

Flurbiprofen: Fenil alkaloit asit tiirevidir. Gastrik belirtiler asetil salisilik asite gore
% 20 daha azdir. Son yillarda oldukga ilgi ¢ekmis bir nonsteroid antienflamatuar ilagtir.
GOmiilii dis cekiminden sonra 25 ve 50 mg flurbiprofenin 650 mg asetil salisilik asite gore
her iki dozda da daha iistiin oldugunu gosterilmistir (Skjelbred ve Lokken 1997). Diger bir
caligmada ise 50 ve 100 mg flurbiprofen ile 600 mg asetaminofen ve 600 mg asetaminofen
+ 60 mg kodeinin oral cerrahi sonrasi etkinligi karsilagtirilmistir. Sonugclar, her iki gruba
gore flurbiprofenin agr1 kesici etkisinin daha iyi ve uzun siireli oldugunu gostermistir.

Flurbiprofenin agr1 kesici dozu her 4—6 saatte bir 25 mg’dir (Skjelbred ve Lokken 1997).
2.3.3.3 Fenil Asetik Asit Tiirevleri

Diklofenak: Salisilatlara benzer farmakolojik 6zelligi vardir. Tavsiye edilen agiz
yolundan alinma dozu 6-12 saatte bir 50-100 mg’dir (Skjelbred ve Lokken 1997). Agiz
yolundan alindiginda emilim iyidir. Kullanilan iirliniin 6zelligine gore 25 dakika ile 6 saat
arasinda doruk kan konsantrasyonuna ulasir. Karacigerde metabolize olur. idrar ve safra ile
atilir (Dural 2002). Parenteral diklofenak ve ketoprofen, maksillofasiyal cerrahi sonrasi
olusan agrinin azaltilmasi agisindan incelendiginde sonuglar diklofenak lehine olmustur

(Skjelbred ve Lokken 1997).
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2.3.3.4. Non Asidik Ilaclar

Nimesulid: Methane sulfonanilid bilesigi olan nonsteroid antienflamatuar ilagtir.
Oteki NSAI ilaglarm coguna gore proenflamatuar prostaglandinlerin sentezini selektif
olarak inhibe eder. Agizdan ve rektal yoldan kullanilir. 1-3 saat igerisinde doruk kan
konsantrasyonuna ulasir. Karacigerde metabolize olur. Bobreklerden atilir. Ozellikle NSAI
ilaclara asir1 duyarliligit olan hastalarda kisa siireli agr1 ve enflamasyon tedavisi igin
uygundur. Agr1 ve enflamasyonu hafifletmede nimesulid giinde 200 mg kullanildiginda

naproksenin 500 mg dozundan daha etkili goriilmiistiir (Dural 2002).

Selekoksib ve Rofekoksib: COX-2 enzimini spesifik olarak inhibe ederek
prostaglandin sentezini baskilayan yeni sinif ilaglarin ilk tiyeleridir. Akut agr1 ve ameliyat
sonras1 agrinin kontroliinde agr1 kesici ve antienflamatuar etkileri diger NSAI ilaglar
(ibuprofen, naproksen, diklofenak vb.) ile ayni giictedir. Trombosit fonksiyonunu
etkilemezler, kanama zamanin1 uzatmazlar. Agiz yolundan alindiktan 3 saat sonra doruk

kan konsantrasyonuna ulasirlar (Dural 2002).

Hem primer dismenore hem de dis ¢ekimi sonrasi olusan agrida rofekoksibin 50
mg’lik dozu ile 500 mg naproksen ve 400 mg ibuprofen esit degerlerde agr kesici etki
gostermistir.

Bu ilaglar yeni olduklar1 i¢in heniiz 18 yas altindaki hastalarda yeterince

calisilmamistir. Bu nedenle ¢ocuk ve geng yetiskinlerde 6nerilmez (Dural 2002).
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2.3.4 Cahismada Kullanilan Agn Kesici laclar
2.3.4.1 Deksketoprofen Trometamol

Arilpropiyonik asit grubundan nonsteroid antienflamatuar ilaglarda S(+) ve R(-)
enantiyomerleri 50:50 oranlarinda bir karisim halinde bulunur; bunlardan yalnizca S(+)-
enantiyomeri COX inhibitoriidiir (Hayball 1996).

Ketoprofen, ibuprofen ve flurbiprofen gibi rasemik ilaglarda enantiyomerik agidan saf
ilaglarin kullanilmasinin bir¢ok avantajlar1 olacagi 6ne siiriilmiistiir. Béylece hasta daha az
ksenobiyotige maruz kalacak, metabolik ve renal yiik azalacak, inversiyon yolu ile iiretilen
S-enantiyomerinin miktarinda daha az degiskenlik goriilecektir. Ayrica R-enantiyomeri ve
onun metabolitleri araciligiyla meydana gelen yan etkiler engellenecek ve adipoz dokuda
birikmelere neden olacak ilacin lipitlerle kaynasmasinin oniline gegilecektir (Wechter ve
ark 1993, Evans 1996).

Rasemik ketoprofen saf S(+)- ketoprofen (deksketoprofen) vermek iizere
saflagtirllmistir.  Aktif ilacin ¢oziintrliiglinii arttirmak ve akut agrida kullanildiginda
goriilen farmakokinetik goriintiisiinii iyilestirmek i¢in deksketoprofen trometamin tuzu
gelistirilmistir (Carganico ve ark 1994).

Deksketoprofen trometamol (S(+)-2-(3-benzoilfenil) propiyonik asidin trometamin
tuzu), NSAI ilaglardan ketoprofenin toropatik olarak 1973’ten beri agr1 kesici,
antienflamatuar ve ates diisliriicii etkili, dekstrorotatuar enantiomerinin suda ¢oziinebilen
tuzu olup (Veys 1991), prostaglandin sentezini in vitro sartlarda inhibe etme potansiyeli az
dozda bile ¢ok yiiksek ajanlardan biridir. Bu etkisini (S)-(+)- enantiomeri (deksketoprofen)
nin (R) - (-) - enantiomerinden yoksun olmasindan kaynaklanmaktadir (Barbanoj ve ark

2001).
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Deksketoprofen trometamoliin ikili bir agr1 kesici etkisi vardir. Ya dogrudan lezyon
yerinde (travma, enflamasyon, vb.) periferik seviyede, ya da dogrudan merkezi sinir
sistemi iizerinden, merkezi seviyede etkide bulunur (Mauleon ve ark 1996).

Periferik olarak, deksketoprofen trometamol, lokal olarak salinan prostaglandinlerin
tetikledigi agr1 reseptdrlerinin sensitizasyonunu inhibe ederek etkide bulunur. Buna karsilik
merkezi olarak, COX aktivitesini inhibe ederek merkezi sensitizasyon etkisini azaltir,
dolayisiyla agr1 yapici uyaranin iist sinir merkezlerine aktarimini bloke eder (Mauleon ve

ark 1996).

Gliniimiizde agr1 kesici ve antienflamatuar doz olarak verilen 25 ila 100 mg’lik
ketoprofen 12.5 ila 50 mg deksketoprofene denk gelmektedir. Bununla birlikte bazi klinik
calismalarda daha az dozlarda da deksketoprofen trometamoliin etkili oldugu

savunulmaktadir (Mauleon ve ark 1996).

Deksketoprofen trometamol, cerrahi sonrasi ilk saatlerde agr tizerine daha etkilidir ve
agr1 kesici ozelligi 5.5 saattir (Jimenez-Martinez ve ark 2004). Platelet agregasyonu
tizerinde inhibitor etkisi oldugu da unutulmamalidir (Jackson ve ark 2004). Verilen dozun

%70-80°1 ilk 12 saatte idrarla atilir.

Deksketoprofen trometamol ve plasebo calismasinda 12.5, 25, 50 mg dozlarda
deksketoprofen trometamoliin plasebodan daha etkili oldugu goriilmiistir ve
deksketoprofenin 25 ve 50 mg dozlarinda analjezi 30 dakika i¢inde baslayip 6 saat
stirmiistiir (Bagan ve ark 1998).

Tek doz yapilan c¢aligmalarda, deksketoprofen trometamoliin 50 mg’a kadar
dozlarinda veya 50 mg ketoprofende bas donmesi, bas agrisi, bulanti ve lokal kanama
insidansinda benzer sonuglar oldugu goriilmiistiir (Gay ve ark 1996, Ezcurduia ve ark
1998, Bagan ve ark 1998, McGurk ve ark 1998). Bununla birlikte 50 mg ve {izeri dozlarda

bu sayilan yan etkilerin insidansinda artig s6z konusu olmaktadir (Gay ve ark 1996). Bunu
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destekler nitelikte Jackson ve ark (2004)’in yaptiklari c¢alismada deksketoprofen
grubundaki bir hastada ila¢ aldiktan 4 saat sonra baslayan ve 30 dakika siiren yogun bir
kanamayla karsilagildigi ve bunun cerrahi miidahaleye bagli oldugu diisiiniilse bile,
deksketoprofenin platelet agregasyonunu azalttiginin unutulmamasi gerektigi rapor
edilmistir.

Yapilan deksketoprofen trometamol ve rofekoksib ¢alismalarinda sikayet edilen agri
araligt 25 mg deksketoprofende 30 dakika, 50 mg rofekoksibte 45 dakika olarak

bulunmustur (Jackson ve ark 2004).

Deksketoprofen trometamol-ibuprofen kiyaslamali c¢alismalarda, deksketoprofenin
ibuprofene gore agr1 kontoliinde daha basarili ancak enflamasyon konusunda nisbeten daha

zayif oldugu bulumustur (Jimenez-Martinez ve ark 2004).
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2.3.4.2 Parasetamol (Asetaminofen)

Agrt kesici ve ates diisiiriicii 6zelligi olan bir para-aminofenol tiirevi ilagtir

(Skjelbred ve Lokken 1997).

Asetaminofen (para aminofenol tiirevleri) antienflamatuar ve antitrombositik
etkinlikleri olmadig1 i¢in NSAI ilaglarin disinda degerlendirilmektedir (Dural 2002). Diger
merkezi etki mekanizmalarinin rolii olsa da, merkezi sinir sistemi i¢inde prostaglandin
sentezini inhibe eder (Brucchausen ve Baumann 1982, Simmons ve ark 1999, Ward ve
Alexander-Williams 1999). Agn kesici ve ates diisliriicti etkisi bu yolla agiklanir. Ancak
periferal dokularda asetaminofen zayif bir siklooksijenaz inhibitoriidiir (asetil salisilik
asitten 10 kez daha diislik bir gilicte). Bu nedenle enflamasyonun gelisiminde rolii olan
prostaglandin sentezini fazla etkilemez. Periferdeki enflamasyon iizerine NSAI ilaglara

gore daha zayif olan antienflamatuar aktivite bu sekilde aciklanabilir (Dural 2002).

Merkezi sinir sisteminde prostaglandin sentezini engellemenin diginda, agr
mediatorleri tarafindan duyarlilagtirilan sinir uglarinda impuls olusumunu 6nler. P maddesi
veya glutamat i¢in iyonotropik reseptor antagonisti n-metil d-aspartat (NMDA) yoluyla
uyarilan spinal hiperaljeziyi, nitrik oksit sentetazi inhibe ederek bloke eder. Spinal

seratonerjik mekanizmalar da agr kesici etkiye araci olur (Dural 2002).

Asetaminofenin agr1 kesici ve ates diisiiriicii etkisi asetil salisilik asite esit glictedir.

Antienflamatuar ve antitrombositik etkinligi yoktur (Dural 2002).

Asetaminofen zayif asit yapisindadir. Agiz yoluyla alindiginda mideden daha az,
ince bagirsaklardan daha 1yl emilir. Besinler emilimini azaltabilir. Doruk kan
konsantrasyonuna 30—40 dakika igerisinde ulasir. Plazma proteinlerine diisiik oranda
baglanir (%5). Viicut sivilarina ve dokularina esit dagilir. Karacigerde %80-90 oraninda
metabolize edilir. Glukronik asit, siilfiirik asit ve sistein ile konjligasyon sonucu idrarla

atilir. Yar1 omrii 2,5 saattir (Dural 2002).
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Asetaminofenin tedavi edici etkisi ¢abuk baslar ve kisa siirer. Asetil salisilik asit
sahip oldugu etkilerin ¢ogu asetaminofende yoktur. Trombosit fonksiyonunu etkilemedigi
icin kanama zamanini da uzatmaz. Kardiyovaskiiler, solunum ve gastrointestinal sisteme
iliskin potansiyel toksik etkiler gdstermez. Asit-baz dengesini bozmaz. Bu nedenle asetil
salisilik asite alerjisi olan kisilerde veya gastirik iilser, astim, diyabet gibi tibbi sorunlarda
tercih edilir. Agiz yolundan antikoagiilan kullanan hastalarda da iyi bir alternatif olabilir.

Ozellikle cocuklarda atesi diisiirmek i¢cin en ¢ok kullanilan ilactir (Dural 2002).

Asetaminofen agr1 kesici ve ates diistiriicii etki i¢in giinde 3—4 kez 0,5-1 g dozlarda

kullanilir.

Asetaminofenin NSAI ilaglarla birlikte kullanimi1 giiglii agr1 kesici etki saglayabilir.
Ancak kisa siireli kullanimlarda bu diisiiniilmelidir ¢iinkii bobrek toksisitesi gelisebilir. 500
mg asetaminofenle 30 mg kodein birlikte agrinin etkili bir bigimde kontrol edilebildigi
gosterilmistir. Kodeinin; asetaminofenin hepatotoksik ve nefrotoksik etkisini artirabilecegi
unutulmamalidir (Dural 2002).

Maksimum agr1 kesici etki 1 g’da gerceklesir. Son yillarda yapilmis bir ¢aligmada
0,4 g ibuprofenin 1 g asetaminofene gore daha kuvvetli agr1 kesici etkisi oldugu
saptanmistir. Benzer sekilde 50 mg flurbiprofen, 1 g asetaminofenden ameliyat sonrasi

daha az agr1 hissedilmesini saglamistir (Skjelbred ve Lokken 1997).
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2.4 Alternatif Tedaviler

GOmiilii yirmi yas dislerinin ¢ekimi yumusak ve sert dokulara bir travma
olusturarak, agri, sislik ve trismusla sonuglanmaktadir. Bu ameliyat sonrasi gelisen sekeli
azaltmak icin ¢esitli medikal uygulamalar (antihistaminikler, enzimler ve steroidler)

yapilmustir (Spilka 1961, Caci ve Gluck 1976).

Kortikosteroidler, ¢cene cerrahisinde sislik, agr1 ve trismus lizerinde olumlu sonuglar
verirken, potansiyel yan etkileri gozardi edilemez (Esen ve ark 1999). Yapilan bir
caligmada ameliyat sonrasi agriy1 kontrol etmede metilprednisolonun plasebodan daha
etkin, ancak NSAI ilag¢lardan daha zayif oldugu bulunmustur (Troullos ve ark 1990).
Bununla birlikte Buyukkurt ve ark (2006) tek doz, kas i¢i, prednizolonla beraber
diklofenak verilmesinin ameliyat sonrasi agri, sislik ve trismus tedavisi i¢in hastaya

kolaylik saglayacagini savunmuslardir.

Sislige etkisi olmamakla beraber hastanin kendini daha rahat hissetmesi agisindan

ameliyat sonrasi bolgesel buz tatbiki uygulanabilir (Forsgren ve ark 1985).
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2.5 Gomiili Yirmi Yas Disi Cerrahisinde Nonsteroid Antienflamatuar Ilaclar
Kullanilarak Yapilan Calismalar

Yirmi yas dislerinin ¢ekiminde genel hasta yasinin gen¢ olusu, morbidite ve ¢oklu
ilag kullaniminin olmamasi ve standart bir cerrahi yontem sunmaktadir. Agrinin siklikla
orta veya siddetli derecede olmasiyla ve galigmalar1 kolaylikla tamamlayabilecek yeterli
sayida hasta varlig1 sebebiyle agri ¢calismalarinda, yirmi yas disi ¢ekimleri tercih edilen bir
yontemdir (Moore ve McQuay 1997). Akut agri deneylerinde de, yirmi yas dislerinin
cekimi sonrasi olusan agri, diizenleyen mekanizma adina sik kullanilan bir model haline

gelmistir (McQuay ve Moore 1998).

Yetmisli yillarda Winter ve ark (1978), Cooper (1983), Cooper ve Beaver (1976)
agriyt ve agr1 kesicilerin alt yirmi yas dislerinin ¢ekimi {izerindeki etkinligini
degerlendirmek icin standart bir model gelistirdi. O zamandan beri 6zellikle NSAI olmak
tizere farkl ilaglarla ¢cok sayida tedaviye yonelik calismalar yapilmistir (Cooper 1984,
Turek ve Baird 1988, Capuzzi ve ark 1994, Gay ve ark 1996, Bagan ve ark 1998, McGurk

ve ark 1998, May ve ark 2001, Moore ve Hersh 2001).

Ameliyat sonrasi agrinin azaltilmasi i¢in, hem tip hem de dis hekimliginde son
yillarda yapilan ¢aligmalarin ¢ogu islemden 6nce agri kesici uygulamasina yoneliktir. Akut
agrinin azaltilmasinin en gecerli yolunun, merkezi sensitizasyon olusmadan 6nce periferal

sensitizasyonu azaltma ile ger¢eklesecegi bildirilmistir (Woolf 1991).

Ameliyat Oncesi agr1 kesici uygulamasi, aferent sinir impulslarinin merkezi sinir
sistemine ulasip, merkezi sensitizasyona neden olmadan bloke eder. Yani uygulanan tedavi
ortaya ¢ikan sikayetlere bagl 6zellikte degil dnleyici 6zelliktedir. Bu durum narkotik, lokal
anestezik veya NSAI ila¢ uygulamasiyla gerceklesebilir. NSAI ilaclar islemden once
verilirse, viicut doku hasar1 ve bunu izleyen prostaglandin salinimi dncesi bu ilaci absorbe

eder. Bu durum ise enflamatuar cevabi azaltacaktir. Agiz cerrahisi islemleri gegiren
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hastalarda operasyon oncesi NSAI ilag verilmesinin, agrinin baslamasini1 geciktirdigini,
agr1 seviyesini dislirdiigli ve zirve agri siddetinin ortaya cikisini geciktirdigi rapor
edilmistir (Jackson ve ark 1989).

Nonsteroid ilaclara verilen yanitta hastalar arasinda degiskenlik s6z konusudur
(Bellamy 1985, Day 1985, Day ve Brooks 1987).

Literatiirde gomiilii yirmi yas disinin ¢ekimini takiben agiz yoluyla 5 giin
diklofenak, 10 giin klindamisin kullanip, 12.giinde akut peritonitisle birlikte kolon

perforasyonu goriilen bir bayan hasta vakasi mevcuttur (Ervens ve ark 2004).

NSALI ilaglarin kisa donem alinmasiyla, intestinal perforasyon ¢ok nadir goriiliir.
Ancak bununla birlikte intestinal perforasyon hayati tehdit eden bir komplikasyondur. Bu
nedenle kisa donem olsa da 6zellikle ¢esitli ilaglar kombine olarak recete edilirken en etkili
diisik doz tercih edilmelidir. Nonsteroid antienflamatuarlarla karsilagtirildiginda
parasetamol siklooksijenaz lizerinde zayif bir etkiye sahipken, terapotik olarak yeterli
yiiksek agri kesici etkinlige sahiptir. Kar-zarar hesabiyla, parasetamol islem sonrasi
ve/veya dental agri tedavisinde ¢ocuklar, yetigkinler ve yiiksek risk grubundaki hastalar

icin 1yi bir alternatiftir (Ervens ve ark 2004).

Habib ve ark (1990) 103 hastada yirmi yas disi cerrahisi sonrasi, dihidrokodein, 400
mg ibuprofen, 500 mg parasetamol+8 mg kodein+30 mg kafein ve asetil salisilik asit
preparatlarinin  agr1  lizerine  etkinligini  arastirmiglardir.  Sonugta  ibuprofen,
parasetamol+kodeintkafein ve asetil salisilik asit preparatlarinin esit agr1 kesici etki
sagladigl, dihidrokodeinin bunlara nazaran daha zayif bir agri kesici etki sagladigi

bulunmustur.

Bir bagka ibuprofen ¢alismasinda; basing agrisi, trismus ve 1sirma kuvveti

arastirtlmig ve plaseboya nazaran ibuprofenin basing agris1 ve 1sirma kuvveti iizerine
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olumlu etkilerinin oldugu kaydedilirken, trismus iizerine anlaml1 bir etkisi olmadig1 rapor

edilmistir (Norholt ve ark 1998).

Yine yirmi yas disi cerrahisi sonrast 75 mg ketoprofen ve 1000 mg asetaminofen 3
giin kullanilarak sislik, agr1 ve diger ameliyat sonrasi komplikasyonlar {izerine etkisi
incelenmistir. Trismus acisindan iki grup arasinda bir fark rapor edilmezken, sislik ve agri
kontroliinde ketoprofen asetaminofenden daha etkili olmustur (Bjornsson ve ark 2003,a).
Bjornsson ve ark (2003,b) ayni sekilde 500 mg naproksen sodyum ve 1000 mg
asetaminofen kiyaslamasinda napoksen sodyumun agri, asetaminofenin sislik iizerine daha

etkin oldugu bulunmustur.

Dis ¢ekimi sonras1 donemde agr1 kesici etki kiyaslamasinda ise asetil salisilik asit
kullanim1 parasetamolden daha etkin bir agr1 kesici etki saglamistir (Seymour ve ark

2003).

Flurbiprofenin 50 ve 100 mg’lik dozlarinin ameliyat sonrasi agri {izerinde

asetaminofen ve plasebodan daha etkili oldugu goriilmiistiir (Dionne ve ark 1994).

Giinde iki tablet alinan 12.5 mg diklofenak sodyum, iki tablet alinan 500 mg

parasetamolle esit agr1 kesici etki saglamaktadir (Kubitzek ve ark 2003).

Cekimden oOnce verilen ibuprofen, diklofenak ve parasetamol+kodein
preparatlariyla plasebo kiyaslandiginda agr1 bakimindan GAO skorlamasinda bir fark
gozlenmemistir. Sadece plasebo grubunda diklofenak grubundan daha once tekrar dozuna
ihtiya¢ duymustur (Joshi ve ark 2004).

Bir bagka NSAI ila¢ calismasinda da flurbiprofen veya ibuprofen tek doz ameliyat
Oncesi verilen 125 mg metilprednizolonla ve plaseboyla karsilastirilmis ve sislik ve trismus

tizerinde metilprednisolon, agrida da nonsteroid ilaclar daha etkili bulunmustur (Troullos

ve ark 1990).
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Ameliyattan 1 saat once ve ameliyattan 1 saat sonra baslanarak NSAI ila¢ verilen
ve hig¢ ilag verilmeyen gruplarda ameliyat sonrasi agri, ameliyattan 1 saat sonra verilen
grupta daha gec¢ ortaya cikmistir. Ancak ortalama agri siddetleri arasinda bir farklilik

gozlenmemistir (Jung ve ark 2005).

Yirmi yas disi cerrahisinde, c¢ekimden Once agiz yoluyla verilen 50 mg
rofekoksibin, 400 mg’lik ibuprofenle etkinligi kiyaslandiginda ameliyat sonrasi agrida
istatistiki olarak anlamli bir fark gostermemistir (Chiu ve Cheung 2005). Buna zit olarak
cekim Oncesi ibuprofen uygulamasinin standart ¢ekim sonrasi uygulamalardan daha fazla

agrn kesici etki sagladigr gosterilmistir (Dionne ve Cooper 1978).
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2.5.1. Deksketoprofen Trometamolle Yapilan Calismalar

Barbanoj ve ark (1998) deksketoprofenin farmakokinetigi iizerine deksketoprofenin
serbest asit formunu, deksketoprofen trometamol tuzunu ve ketoprofeni karsilastirmis ve
serbest asidin emilim derecesinin ketoprofenden oldukca diisiik oldugunu bulmuslardir.
Deksketoprofen trometamol iyi tolere edilmektedir ve en hizli emilim degerini
vermektedir. Ayni aragtirmacilarin bir baska c¢alismasinda tekrarlanan deksketoprofen
trometamol dozlarinin verilmesinden sonra, farmakokinetik parametreler tek dozla elde

edilen dozlara esdegerdir ve ilag birikimi olmamistir (Barbanoj ve ark 1998).

Jackson ve ark (2004) yaptiklar1 bir aragtirmada 50 mg rofekoksib ve 25 mg
deksketoprofen trometamoliin agr1 kesici 6zelligini oral cerrahi sonrasi plasebo kontrollii
olarak kiyaslamigslar ve rofekoksib ve deksketoprofen trometamol arasinda agri kesici etki
acgisindan anlamli bir fark bulamamislardir. Ancak tek doz olarak verilen rofekoksibin daha
uzun agr1 kesici etki sagladigi, deksketoprofenin daha fazla tekrar dozuna ihtiyag

duydugunu belirtmislerdir.

Farelerde yapilan bir deneyde fentanille, deksketoprofen trometamol ve
nitroparasetamoliin diisiik dozlar1 kiyaslanarak antinoziseptif aktivitesine bakilmis ve
fentanilin agr1 tedavisinde daha potent bir agr1 kesici oldugu sonucuna varilmistir (Gaitan

ve ark 2003).

12.5 mg, 25 mg deksketoprofen trometamol ve 575 mg dipiron (metamizol
sodyum- NSAI pirazolon derivesi) gomiilii yirmi yas disi cerrahisi geciren hastalara
ameliyat sonrasi verildiginde deksketoprofen trometamoliin her iki dozu da dipirondan

daha etkili olmus ve tekrar dozuna daha az ihtiya¢ duyulmustur (Bagan ve ark 1998).

Gomiilii dis ¢ekimi sonrast 50 mg ketoprofen, deksketoprofen trometamoliin
yiiksek dozlariyla benzer agri kesici etki saglar ancak etkisi ¢cok daha yavas baslar.

Deksketoprofenin 25 mg ve 50 mg’lik dozlar arasinda agn kesici etkinlik bakimindan

31



onemli bir farklilik yoktur. Bunlar g6z oniine alindiginda akut agri tedavisinde 25 mg

deksketoprofen trometamol uygun bir segenek olabilir (McGurk ve ark 1998).

Deksketoprofen trometamol alindiktan sonra 0.25 ila 0.75 saat arasinda S(+)-
ketoprofen kandaki maksimum plazma konsantrasyonuna ulasirken ketoprofende

maksimum kan konsantrasyonu 0.5 ila 3 saatte olusmaktadir (Mauleon ve ark 1996).

Yapilan bir klinik caligmada yirmi yas disi cerrahisi sonrasinda deksketoprofen
trometamol 3.6 mg, 7 mg veya 14 mg’lik dozlarda verilmis ve agr1 kesici etkinliklerine
bakilmistir. 14 mg lik deksketoprofen trometamol 400 mg ibuprofenle kiyaslanabilecek bir
deger sunmus ancak agri araligi deksketoprofen trometamolde daha erken baslamistir (Gay

ve ark 1996).

Primer dismenoreli hastalarda 12.5 mg deksketoprofen trometamol, 50 mg rasemik

ketoprofenden daha hizli bir agr1 kesici etki gostermistir (Artigas ve ark 1997,a).

Ag1z cerrahisi geciren hastalarda deksketoprofen trometamoliin 1. saatten itibaren
oldukca etkili bir agr1 kesici ve antienflamatuar etki gosterdigi savunulmaktadir. Derin ve
somatik agrida 25 mg deksketoprofen 600 mg ibuprofenden daha etkilidir (Jimenez-

Martinez ve ark 2004).

400 mg ibuprofen ve 20 mg deksketoprofen trometamol cerrahi ¢ekim sonrasi
uygulandiginda deksketoprofenin iyi bir agr1 araligi sundugu bununla birlikte agr1 kesici

stiresinin ibuprofenden daha kisa siirdiigii gozlenmistir(Gay ve ark 1996).

Deksketoprofen trometamoliin sindirim sistemindeki etkisi lizerine ratlarda yapilan
bir ¢calismada ise 5 giin tekrarli agiz yolu ile kullanimda deksketoprofenin trometamol tuzu,
deksketoprofen ve rasemattan daha az gastrik iilserasyona neden olmustur. Genel olarak
tek doz deksketoprofenin serbest asit olarak 10 veya 20 mg/kg’lik dozu ratlarda incebarsak
ilserasyonu {izerine Onemli bir etki gostermezken, rasemik ketoprofen 20 veya 40

mg/kg’lik dozunda kesinlikle iilserayona yol agmaktadir (Cabre ve ark 1998).
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3. BIREYLER VE YONTEM

3.1 Bireyler

Bu calismaya, Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis, Cene
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Anabilim Dali’'na gomiilii alt yirmi yas dislerine ¢ekim
endikasyonu konarak basvurmus toplam 21 hasta dahil edilmistir. Hasta se¢imi yapilirken

su durumlar g6z Oniine alindi:

1. Sistemik hastaliginin bulunmamasi

2. Bireylerin 18—40 yas araliginda olmasi

3. Agn kesici ilag kullanimina engel bir durumun bulunmamasi
4. Alt yirmi yas dislerinin ¢ift tarafli olarak gémiilii olmasi

5. Her iki taraf alt yirmi yas disinin ayni zorluk derecesine sahip olmasi ve cekilirken

kemik kaldirma zorunlulugunun bulunmasi
6. Ameliyattan 24 saat dncesine kadar herhangi bir ila¢ kullanmamis olmasi

7. Calismaya katilacak bireylerin diizenli kayitlarinin alinabilmesi i¢in Konya’da ikamet

ediyor olmasi

Hastalarin yirmi yas disleri ¢ekilmeden o©nce detayli bir anamnez alindi.
Kendilerine yapilacak islemler ve kayitlar hakkinda bilgi verilerek onaylar1 alindi.
Ameliyat 6ncesi kayitlar, daha dnce Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis,
Cene Hastaliklar1 ve Cerrahisi Anabilim Dali’nda hazirlanmis olan yirmi yas disi formlari

doldurulup, ayrintili medikal hikaye taramasi yapilarak ve panaromik rontgenler ile alindi.
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3.2 Deney Gruplan

Calismanin amaci; iki ilacin gdmiilii yirmi yas disi cerrahisi geciren hastalarda
ameliyat sonrasi etkinligini kiyaslamak oldugu i¢in deney gruplar1 ayni birey {lizerinde sag
ve sol taraf gomiilii alt yirmi yas disleri olarak 2 gruba ayrildi. Sag taraftaki gomiilii yirmi
yas disleri (21 adet) kontrol grubu, sol taraftaki gémiilii yirmi yas disleri (21 adet) ise
deney grubu olarak belirlendi. Deney grubundaki dislerin ¢ekiminden dnce ve sonra 12.5
mg’lik deksketoprofen trometamol (Arveles, Ufsa Ila¢ Sanayi ve Tic A.S.) verilirken,
kontrol grubundaki dislerin ¢ekiminden 6nce ve sonra 500 mg parasetamol (Parol, Atabay

Ilag Fabrikas1 A.S.) verilmistir.

Verilen ilag preparatlar1 ve kullanilan dozlar Tablo 3.1°de goriilmektedir. Hastalara
ameliyattan 1 saat once, ameliyattan sonra da devam edecekleri agr kesici ilag verilmistir.
Verilen ilaca operasyondan sonra 3x1 dozda devam edilmistir. Hastalarin ilk giin tekrar
dozuna daha erken ihtiya¢ duymalar1 halinde ayni ilaca devam etmeleri ve hangi saatte

aldiklarin ¢izelgeye yazmalar belirtilmistir.
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Tablo 3.1:Calismamizda Bulunan Gruplar

Grup  Cekim Oncesi  Cekim Sonrasi Cekim Oncesi Cekim Sonras1 Uriin
Agn Kesici Agn Kesici Doz Doz Adr

Deney Deksketoprofen ~ Deksketoprofen  12.5mg 12.5 mg Arveles

Grubu Trometamol Trometamol

Kontrol ~ Parasetamol Parasetamol 500mg 500mg Parol

Grubu

3.3 Verilerin Toplanmasi

Hastalarin anamnezleri ve onaylari alindiktan sonra Ek—1’de gosterilmis olan
Selguk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis, Cene Hastaliklar1 ve Cerrahisi
Anabilim Dali’nda kullanilan gémiilii yirmi yas disi anamnez formlar1 doldurulmus,
panoramik rontgenleri bu formlarla beraber ameliyat oncesi kayitlar olusturulmak iizere
almmistir. Hastalar daha sonra Selguk Universitesi Tip Fakiiltesi Radyoloji Boliimii’ne
ameliyat Oncesi MRG kayitlar1 alinmak {izere yonlendirilmistir. Ameliyattan Once

hastalarin maksimum agiz agikliklar1 trismus degerlendirmesi i¢in 6l¢iilmiistiir.

Lokal anestezi altinda envelop flep mukoperiosteal olarak eleve edilmistir. Serum
fizyolojik irrigasyonu altinda kemik kaldirilip, gerekli durumlarda dis kesilerek cekim
yapilmistir. Cekim soketi serum fizyolojik ile yikanip, flep primer olarak suture edilmistir.

Dis ¢ekimlerinin arasinda minimum 2 haftalik bir siire bulunmasina dikkat edilmistir.

Hastalara ameliyat sonrasi yapmalar1 gerekenler izah edilmis ve ilk 24 saati

kapsayan agr1 Olciim cizelgesi verilmistir. Bu g¢izelge, 100 mm’lik yatay GAO
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icermekteydi. Bu Olgiitiin her iki ucu smirlanmisti ve bir ucunda “hi¢ agr1 yok”, diger
ucunda “dayanilmaz agr1” yazmaktaydi. Hastalara bu c¢izelgeyi ilk ilaci aldiklar1 saatten
itibaren 8., 16. ve 24. saatte isaretlemeleri soylenmistir. Tablo 3.2’de ¢alismada kullanilan

agr Olglim ¢izelgesi goriilmektedir.

Hastalara recete edilen ilaglar disinda ilag almamalar1 ve e§er dayanilamayacak
siddette bir agr1 durumuyla karsilagilirsa yine ayni1 agr1 kesiciden bir doz daha

alabilecekleri ve bunu forma yazmalar1 séylenmistir.

Hastalarin ameliyattan sonra 2. giin Selcuk iiniversitesi Meram Tip Fakiiltesi

Radyoloji Boliimii’nde MRG kayaitlar1 alinmistir.

Hastalardan MRG verileri alinirken 1.5 Tesla, Picker PQS, kafa koili kullanilarak,
T, agirlikl aksiyal spin eko (TE:16, TR:582), Smm kesit kalinligi, tim mandibula kesit
alana girecek sekilde kesitler alindi. Goriintii alan1 (FOV) 20cm, matriks: 192x256,
Workstation programinda, gémiilii alt yirmi yas dis diizeyinden mandibula alveolar progesi

dis smirlarina dik-cilde kadar olan mesafe ol¢tildii.

Ameliyat sonras1 2. giin hastalarin pansumanlar1 yapilmis ve ameliyat sonrasi 2.
giine ait maksimum agiz agikliklar1 Sl¢giilmiistiir. Hastalara pansumana gelirken yanlarinda

agr1 degerlendirme formlarin1 da getirmeleri soylenmistir.

Ameliyat sonras1 7. giinde hastalarin suturlar1 alinmis ve ameliyat sonras1 7. giin
maksimum agiz agikliklar1 6l¢iilmiistiir. Hastalar herhangi bir komplikasyon agisindan
klinik olarak degerlendirilmis ve Selcuk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis,
Cene Hastaliklar1 ve Cerrahisi Anabilim Dali’nda kullanilan gomiilii yirmi yas disi
formlarina ka¢ giin bu komplikasyona bagli olarak rahatsiz gecirdiklerini hafif, orta ve

siddetli olarak degerlendirmeleri istenmistir.
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Tablo 3.2: Calismamizda Kullanilan Agr1 Olgiim Cizelgesi

ISiM : TARIH:
YAS:
RECETE EDILEN AGRI KESICT:
ILK TLACI ALDIGINIZ SAAT:
IKINCI TABLETI ALDIGINIZ SAAT:
ILK ILACI ALDIKTAN SONRAKI
Agrt yok Dayanilmaz Agri
© ®
8. SAAT | |
0 10
© ®
16. SAAT | |
0 10
© ®
24. SAAT | |
0 10

Ameliyat 6ncesi agiz acikligi:
Ameliyat sonras1 2. giin agiz acikligi:

Ameliyat sonras1 7. gilin agiz acikligi:
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3.4. istatistiksel Metod

Arastirmamizda kullanilan tiim istatistiksel Olgiimler SPSS, Windows (Version

10,0) programi ile yapildi.

Gruplar i¢i ve gruplar arasi aritmetik ortalama (X), standart sapma (SS) ve fark (P)

degerler hesaplandi.

Literatiirde cinsiyetin fark olusturabilecegi goriisiine dayanarak parametrelerde
cinsiyetler arasi farklilik olup olmadigima da bakildi. Cinsiyet faktorii ile parametreler

arasinda bagimsiz 6rneklerde t-testi uygulandi.

Arastirmamizda bulunan iki grubun agri, sislik ve trismus parametrelerinin
Olctimlerinde gruplar arasi degerlendirmeler bagimsiz Orneklerde t-testi ve grup igi

degerlendirmeler cift tarafli eslestirilmis 6rneklemelerde t-testi ile yapildi.

Arastirmada onemlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya katilan 21 hastadan 1 hasta verilen ilaglar1 yanlis kullanmasi sonucu, 1
hasta MRG kaydini1 aldirmamasi, 2 hasta MRG kayitlarinin kaybolmasindan dolay1 ve 3
hasta da ikinci dis i¢in verilen ameliyat randevularina gelmemesi nedeniyle toplam 6 hasta

calisma dis1 birakilarak, 15 hasta ¢alismaya dahil edilmistir.
4.1. Ameliyat Sonras1 Agrinin Seyri

Ameliyat sonras1 yapilan deksketoprofen trometamol ve parasetamol GAO
degerlerinde, gruplar arasi yapilan bagimsiz 6rneklerde t-testi analizine gore 8., 16. ve 24.

saat 0l¢timlerinde anlamli bir farklilik bulunamamaistir (p>0.05).

Deksketoprofen  trometamol tarafi ve parasetamol tarafi aras1 GAO
degerlendirmesinin 8., 16. ve 24. saat sonuglari sirasiyla Tablo 4.1°de goriilmektedir. Agr1
ameliyat sonrasi gruplarda 8. saatte en yiiksek degerdeyken 16. ve 24. saatlerde azalmistir.

Grafik 4.1 her iki grubun 6l¢iim yapilan saatlerdeki GAO ortalamalarini gostermektedir.
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Tablo 4.1: GAO Gruplar Aras: Kiyaslamas: ve GAO Grup Ortalamalar:

Parasetamol | Deksketoprofen | Gruplar
Trometamol | Arasi Fark

X S.S. X S.S. P

8.saat | 4.87 | 2.12 3.42 1.92 0.06
16.saat | 2.93 | 2.68 2.29 1.84 0.452
24 .saat | 1.52 1.57 1.20 1.79 0.607

Grafik 4.1: Gruplarin Ol¢giimYapilan Saatlerde GAO Ortalamalar

Parasetamol

DT

DT: Deksketoprofen trometamol

O8. saat
B 16.saat
024.saat
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Gruplar i¢i yapilan ¢ift tarafli eslestirilmis t-testi sonuglarina goére her bir deney

tarafinda 8.saat—16.saat, 16.saat—24.saat ve 8.saat—24.saat GAO degerlerinde anlamli

farklilik vardir (p<0,05). Gozlenen fark her iki grupta da beklendigi sekilde 8.saat—24.saat

eslestirilmesinde daha fazladir. Deney gruplari icin, grup i¢i analiz sonuglar1 Tablo 4.2°de,

zaman ve GAO ortalama degerlerinin eslestirilmesi de Grafik 4.2°de gdsterilmistir.

Tablo 4.2: Grup Ici Eslestirilmis GAO Degerleri Kiyaslamast

Parasetamol Deksketoprofen
Trometamol
X S.S. P X S.S. P
8.saat—16.saat 1.94 3.04 |0.027*| 1.13 1.85 |0.033*
8.saat—24.saat 3.35 2.49 10.000*| 2.22 2.00 [0.001*
16.saat—24.saat | 1.41 2.12 1 0.022*| 1.09 1.33 | 0.007*

*p<0.05

Grafik 4.2: Eslestirilmis GAO Ortalamalart

Parasetamol

DT: Deksketoprofen trometamol

DT

0 8.saat—16.saat
B 8.saat—24.saat
016.saat—24.saat
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Genel olarak her iki deney grubunda isaretlenen GAQO degerleri ile cinsiyetler

arasinda bagimsiz orneklerde t-testi uygulanmistir. Aragtirmaya katilan bayan hastalarin

isaretledigi agr1 skorlar1 ve erkek hastalarin isaretledigi agr1 skorlar1 arasinda istatistiki

olarak anlamli bir fark yoktur (p>0.05) ve Tablo 4.3’te goriilmektedir. Bayan ve erkek

hastalarin genel olarak GAQO ortalama degerleri Grafik 4.3’te gosterilmistir. Ayn1 sekilde

her iki ila¢c grubu icindeki bayan ve erkek hastalar icin GAO degerlerinde bagimsiz

orneklerde t-testi yapilmis ve analiz sonuglarina goére anlamli fark goézlenmemistir

(p>0.05). Bayan ve erkek hastalarin gruplar arasi ortalama degerleri ve GAO degerleri

Tablo 4.4 ve Grafik 4.4’te gosterilmistir.

Tablo 4.3: GAO Degerleri-Cinsiyet Kiyaslamas:

Bayan Hasta Erkek Hasta |Fark

X S.S. X S.S. P
8.saat | 4.40 | 2.00 3.76 232 | 042
16.saat | 3.24 | 2.45 1.66 1.68 | 0.06
24.saat | 1.58 | 2.00 1.02 0.94 | 0.37

Grafik 4.3: Bayan ve Erkek Hastalarda GAO Ortalama Degerleri

Bayan Hasta

Erkek Hasta

O 8. saat
M 16.saat
0O 24.saat
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Tablo 4.4: Gruplar Arasi GAO Degerlerinde Bayan ve Erkek Hastalarin Ortalamalar:

Bayan Hasta Erkek Hasta
Parasetamol | Deksketoprofen |Fark | Parasetamol | Deksketoprofen | Fark
Trometamol Trometamol
i} X S.S. X S.S. P X S.S. X S.S. P
GAO 8.saat | 4.94 | 4.27 3.86 2.08 | 0.26 | 476 | 2.08 | 2.76 227 | 0.14
GAO 16.saat | 3.63 | 3.08 2.85 1.64 | 051 | 1.88 | 1.64 | 1.45 1.84 | 0.67
GAO 24.saat | 1.55 | 1.96 1.61 0.85 | 095 | 1.46 | 0.85 | 0.58 0.88 | 0.10

Grafik 4.4 Gruplar Arasi GAO Degerlerinde Bayan ve Erkek Hastalarin Ortalamalar:

O GAO 8.saat

Bayan
B GAO 16.saat

Parasetamol

DT

Bayan

OGAO 24.saat
Bayan

O GAO 8.saat
Erkek

B GAO 16.saat

Parasetamol

DT

DT: Deksketoprofen trometamol

Erkek

OGAO 24.saat
Erkek
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Hastalarda ameliyat sonrasi agri1 kesici ilaglarin ilk tekrar dozu alinma aralig1 ve

gruplardaki kisi sayis1 Tablo 4.5 ve Grafik 4.5’te verilmistir. Deksketoprofen trometamol,

parasetamole nazaran daha fazla bireyde daha erken tekrar dozu ihtiyaci sergilemistir.

Tablo 4.5: Gruplarda Ilk Tekrar Dozu Alinma Aralig:

[lk Tekrar |Parasetamol | Deksketoprofen
Dozu Alinma | Kisi Sayis1 | Trometamol
Aralig1 Kisi Sayisi
5.-6.saatler 6 9
arasi
6.-7.saatler 9 6
arasi

Grafik 4.5:

Gruplarda Ilk Tekrar Dozu Alma Araligi-Kisi Sayis

Parasetamol Kisi sayisi

arasi

arasi

O 5.-6. saatler

W 6.-7. saatler

DT Kisi sayisi

DT: Deksketoprofen trometamol

O 5.-6. saatler
arasi

W 6.-7. saatler
arasi
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4.2. Simirh Agiz Acikhgi-Trismus

Gegirilen yirmi yas disi cerrahisine bagli olarak hastalarda meydana gelen agiz
acikligindaki kisitlamalar, ameliyat 6ncesi ve sonrast maksimum agiz agikliklar1 arasindaki
farka bagl olarak gruplar arasi bagimsiz 6rneklerde t-testi uygulanmistir. Deksketoprofen
trometamol ve parasetamol gruplar1 arasinda istatistiki agidan anlamli bir fark elde
edilememistir (p>0.05). Hastalarin trismus miktari-agri kesici ilag¢ iligkisi Ek-2’de

verilmistir.

Gruplar aras1 yapilan bagimsiz t-testi sonuglar1 Tablo 4.6, ameliyat sonrasi trismus
ortalamalar1 ve kiyaslamasi, Grafik 4.6’da da trismus ortalamasi ve ila¢ eslestirmeleri

gosterilmistir.
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Tablo 4.6: Gruplar Arasi Ameliyat Sonrasi Trismus Karsilastirmasi ve Trismus

Degerlerinde Grup Ortalamalar

Parasetamol | Deksketoprofen | Fark
Trometamol

X S.S. X S.S. P

Trismus
2.glin | 1527 6.78 | 10.80 5.40 0.56

Trismus
7.glin 4.07 | 5.32 3.80 4.86 |0.887

Grafik 4.6: Ameliyat Sonrasi Trismus Ortalamalar: ve Ila¢ Eslestirmesi

20+
157
O Trismus
101 2.giin
B Trismus
51 7.giin
0_
Parasetamol DT

DT: Deksketoprofen trometamol
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Gruplar i¢inde 2. ve 7. gilinler arasinda trismus ortalamalarinda beklendigi sekilde
istatistiksel olarak anlamli fark vardir (p<0.05). Hastalarin 7. giinkii agi1z agikliklar 2. gline
nazaran artmistir. Gruplar i¢i ¢ift tarafli eslestirilmis t-testi yapilmistir. Grup i¢i 2.- 7. giin
trismus kiyaslamasi1 Tablo 4.7°de, 2.-7. giin trismus ortalamalar1, Grafik 4.7’de ortalamalar

ile ilag eslestirmesi verilmistir.

Tablo 4.7: Grup Ici 2. ve 7. Giinler Arasi Trismus Kiyaslamast

Trismus 2-7. X S.S. P
glin
Parasetamol 11.20 6.61 0.000*
DT 7.00 3.91 0.000*
*p <0.05

Grafik 4.7: Grup ici 2.-7. giin Trismus Ortalamalari-Ila¢ Eslestirmesi

B Parasetamol
aobT

Parasetamol DT

DT: Deksketoprofen trometamol
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Ameliyat sonrast agiz acgikligindaki kisitlanma ile cinsiyet faktorii arasinda
bagimsiz orneklerde t-testi uygulandi. Bayan hastalarda genel olarak erkek hastalara gore
agiz acikligindaki kisitlanma anlamli derecede fazla goriilmiistiir (p<<0.05). Cinsiyetler
arasi trsimus ortalamalar1 ve farklar1 Tablo 4.8’de verilmistir. Grafik 4.8 erkek ve bayan

hastalarin 2. ve 7. giinlere ait trismus ortalamalar1 gosterilmistir.

Tablo 4.8: Cinsiyetler Arast Trismus Ortalamalar: ve Farklar

Erkek Hasta | Bayan Hasta | Fark

X S.S. X S.S. P

Trismus
2.giin | 7.70 | 4.55 |15.70 | 5.56 | 0.001*

Trismus | 0.50 | 0.85 | 5.65 | 5.35 | 0.006*
7.gun
*p<0.05

Grafik 4.8: Erkek ve Bayan Hastalarin 2. ve 7. Giinlere Ait Trismus Ortalamalart

16 -

14 -

12

10+ O Trismus 2. Giin
8¢ /&3, | Ortalamasi
64 @ Trismus 7. Giin
44 Ortalamasi
24
04

Erkek Hasta Bayan Hasta
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Deksketoprofen trometamol ve parasetamol gruplarinda cinsiyet faktorleri goz

Oniine alinarak bagimsiz orneklerde t-testi yapildiginda, 2. giin dl¢iimlerinde aymi sekilde

bayan hastalarda trismus istatistiksel olarak fark sergilemistir (p<0.05) Tablo 4.9’da

cinsiyetler arasi trismus ortalamalar1 ve farklar1 goriilmektedir.

Tablo 4.9: Gruplar I¢i Cinsiyet-Trismus Kiyaslamast

Parasetamol Deksketoprofen Trometamol
Bayan Hasta | Erkek Hasta | Fark | Bayan Hasta | Erkek Hasta | Fark
X S.S. X S.S. P X S.S. X S.S P
Trismus 2. glin | 17.80 | 6.55 | 10.20| 4.02 | 0.035* | 13.60 | 3.57 | 5.20 | 3.83 | 0.001*
Trismus 7.giin | 5.80 | 5.81 | 0.60 | 0.89 | 0.073 | 4.50 | 5.17 | 0.40 | 0.89 | 0.051

*p<0.05

49




4.3. Ameliyat Sonrasi Sislik

Ameliyat sonrast olusan sislik degerlendirmesi i¢in deksketoprofen trometamol ve

parasetamol gruplarina bagimsiz t-testi yapilmistir. Sonuglara gore parasetamol tarafinda

deksketoprofen trometamol tarafina kiyasla anlamli derecede sislik daha az olmustur

(p<0.05). Hastalarin sislik miktari-agr1 kesici ilag iliskisi Ek—3’te verilmistir. Tablo 4.10°da

gruplar aras1 ameliyat sonrasi sislik karsilastirmasi ve sislik degerlerinde grup ortalamalari

gorilmektedir. Sislik parametresinde grup ortalamalari-ilag eslestirmesi Grafik 4.9°da

gosterilmistir.

Tablo 4.10: Gruplar Arasi Ameliyat Sonrasi Sislik Karsilastirmasi ve Sislik Degerlerinde

Grup Ortalamalar

X S.S. P
Parasetamol | 6.773 | 2.657 |0.042*
DT 8.760 | 2.454
*p<0.05

Grafik 4.9: Sislik Parametresinde Grup Ortalamalari- Ilag Eslestirmesi

Sislik Miktar

DT: Deksketoprofen trometamol

O Parasetamol
EDT
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Sislik parametresiyle cinsiyet faktorii karsilastirilmasi i¢in bagimsiz érneklerde t-testi
sonuglart Tablo 4.11°’deki gibidir. Cinsiyetler aras1 fark sislik icin istatistiksel acidan

anlaml bir deger tagimamaktadir (p>0.05).

Tablo 4.11: Ameliyat Sonrasi Sislik Ortalamalari- Cinsiyet Karsilastirmast

X S.S. P
Erkek hasta | 6.690 | 2.420 |0.126

Bayan hasta | 8.305 | 2.740
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5. TARTISMA ve SONUC

GOmiilii yirmi yas dislerinin ¢ekiminden sonra, normal fizyolojik cevap gelismesi
beklenir. Bu cevap da hafif kanama, sislik, trismus ve agri gibi komplikasyonlari
icermektedir. Biitiin bunlar hastanin memnuniyetsizligine yol agacagindan, miimkiin
oldugunca en aza indirilmelidir (Peterson ve ark 1997). Hasta memnuniyeti diigiintiliirken
ilacin yan etkisi de goz ardi edilmemeli, viicut dokularinda birikim yaparak ameliyat

sonrasit donemde veya daha uzun vadede bireyi sikintiya sokmamalidir.

GOmiili yirmi yas disi ¢ekimleri sonrasi, ¢ogunlukla hastalarin sikayetlerinin
yogunlastigi donem ilk 2 giindiir. En fazla agri, cerrahinin yapildig1 giin olurken,
enflamasyon 48. saatte doruk noktasina ulasir (Romero Ruiz ve ark 2001, Infante ve ark
1995). Daha sonra iyilesme siireci, istenmeyen bir durum ortaya ¢ikmadik¢a (alveolit,

iltihap, sinir hasari, komsu dis hasari, vs) daha rahat bir hal alir.

Ameliyat sonrast1 donemde vazgecilmez kabul edilen agr1 kesiciler i¢in bircok
alternatif mevcuttur. Klinik ¢alismalarin ¢ogu miimkiin olan en diisiik dozda, en etkin ve
en giivenilir agn kesici ilac1 bulmaya yonelik olarak planlanmaktadir. Yapilan ¢alismalarda
ameliyat sonras1 donemde nonsteroidlerle beraber kortikosteroidlerin kullanilmasi giindem
de olsa da, kortikosteroidlerin yan etkileri ve hastalarin birgogunun kortikosteroid yerine
nonsteroid ilaglar tercih etmesi, yeni arayiglara neden olmaktadir. Bu yiizden de hastalarin
rahatsizligin1 azaltmak acisindan en gegerli ve en siklikla tercih edilen yol tablet-kapsiil

seklinde agizdan alinan ve ¢ogunlukla nonsteroid ilaglardan olusan agr1 kesicilerdir.

Literatiirde cerrahi sonrasi agri, sislik ve trismus lizerine yapilan ve cesitli agr
kesicilerin kiyaslandig1 ¢alismalar mevcuttur. Ancak verilen bir nonsteroid ilacin ameliyat
sonras1 donemde sislik, trismus ve agr iizerine etkisinin birlikte degerlendirildigi fazla

calisma bulunmamaktadir.
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5.1. Ameliyat Sonrasi Agri

Ameliyat sonras1 dental agriy1 kontrol altina almak icin, parasetamol gibi agizdan
aliman agn kesiciler, NSAI ilaglar ve narkotik agr1 kesiciler kullanilmistir. Hepsi de etkili
olmasina ragmen siklikla nonsteroid antienflamatuar ilaglar tercih edilir ¢linkii bu ilaglarin
istiin agrn kesici ve antienflamatuar oOzellikleri vardir. Ayni zamanda nonsteroid
antienflamatuar ilaglar ayaktan tedavi uygulanan hastalarda narkotiklerin siklikla yol agtig1

merkezi yoldan olusan yan etkilere neden olmazlar (Desjardins 2000).

Ameliyat 6ncesi uygulanan agr kesici, cerrahi kesi ve enflamatuar hasarlardan olan
merkezi hassasiyetin baskilanmasin1 saglamaktadir(Desjardins ve ark 2002). Agiz
cerrahisindeki  klinik arastirmalar islemden oOnce verilen NSAI ilaglarin ve
kortikosteroidlerin ameliyat sonrasi sekelleri geciktirdigi ve O©nledigi hipotezini
desteklemektedir (Moore ve ark 2005). Agiz cerrahisi literatiiriinde de Dionne ve Cooper
(1978) ve Jackson ve ark (1989) ameliyattan once verilen agr kesicilerin yirmi yas disi
cerrahisi sonrasi agrinin ortaya ¢ikisini geciktirdigini ve siddetini azalttigin1 sdylemislerdir.
Lokal anestezinin etkisi gegmeden Once verilen agr kesiciyle, agrinin kontrolii daha
kolaylasacak, daha az potent bir ilag ve daha az miktarda ilag alimi, hastanin agrisin
gecirmek icin yeterli olacaktir (Peterson ve ark 1997). Bu ¢alismada da agr1 kesici olarak
secilen ilaglar, hastalara ¢cekimden 1 saat Once verilerek lokal anestezinin ge¢cmesinden
sonra hastanin tekrar dozunu daha uzun dénemde alacagi ve daha az miktarda agr kesici
ilaca ihtiyac1 olacag diislinilmiistiir. Sonug olarak da hastalar, her iki agr kesicinin ilk
tekrar dozuna, lokal anestezinin etkisi oratadan kalktiktan daha uzun zaman sonra ihtiyag

duyduklarini bildirdiler.

Her ne kadar ameliyat i¢in telkinde bulunulsa da hastalar, ¢cekimin agrili gececegine

dair ¢ogu zaman bir kaygiyla koltuga otururken, ameliyat 6ncesi verilen agr1 kesici hasta
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icin agr1 agisindan emniyette olacagi diisiincesini de uyandirmaktadir. Boylece hasta

ameliyat aninda hissedecegini diisiindiigii agr1 kaygisindan da uzaklagmaktadir.

GOmiilii yirmi yas dislerinin ¢ekiminden sonra agri ortadan siddetliye degisen
derecelerde 5. saatte doruk noktasina ulasir(Penarrocha 1997, Hargreaves ve ark 1987).
Hasta gruplarimizda agri1 kesici ilaglarin ilk tekrar dozlarina ameliyat sonrasi 5. ve 7.
saatler arasinda ihtiya¢ duyulmustur. Bu da ilk ilaci1 aldiktan sonraki 6. ve 8. saatlere
tekabiil etmektedir. Oysa ki her iki ilacin kullanma talimatlarinda 4-6 saat araliklarla tekrar
dozuna ihtiya¢ duyulacagi belirtilmistir. Elde elden sonucun islemden 6nce verilen agri

kesici ilaca bagli olumlu bir veri oldugunu diistinmekteyiz.

Jimenez- Martinez ve ark (2004) yaptiklar1 ¢calismada genellikle gomiilii yirmi yas
disi cerrahisi sonrast ilk giin agr1 kesici uygulamasini mevcut dozun etkisi gegince, sekiz
saatte bir olarak vermislerdir. Cok az vakada dokularin fazla travmatize edilmesine bagl
olarak her alt1 saatte bir uygulanmistir. Buna zit olarak Bagan ve ark (1998) 25 mg
deksketoprofen ve 575 mg dipironu 5.5 saat araliklarla hastalara uygulamiglardir. Artigas
ve ark (1997,b) gomiilii yirmi yas disi cerrahisi sonras1 12.5 mg dozdaki deksketoprofen
trometamoliin 4 saat agr1 kesici 6zelligini korudugu sonucuna ulagsmiglardir. Yapilan
caligmada agr1 kesici ilaglar 8 saat araliklarla verilmis ve yeterli derecede etkili
olmuslardir. Bununla birlikte her iki agr1 kesici ilag karsilastirildiginda etki bakimindan
istatistiksel olarak anlamli bir fark elde edilememistir. Anlamli fark tiim yirmi yas disi
cerrahisi geciren hastalarda beklenildigi sekilde gruplar igi 8. ve 24. saatlerdeki GAO
degerleri arasinda olmustur.

Giliniimiizde agr1 kesici ve antienflamatuar doz olarak verilen 25 ila 100 mg’lik
ketoprofen 12.5 ila 50 mg deksketoprofene denk gelmektedir. Bununla birlikte bazi klinik
caligmalarda daha az dozlarda da deksketoprofen trometamoliin etkili oldugu

savunulmaktadir (Mauleon ve ark 1996).
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Gay ve ark (1996)’ya gore 14 mg’lik deksketoprofen trometamol 400 mg
ibuprofenle kiyaslanabilecek bir deger sunmus ancak agri aralifi deksketoprofen
trometamolde daha erken baglamistir. Mauleon ve ark (1996) tarafindan 12.5 mg
deksketoprofen trometamoliin 400 mg ibuprofen ile aynm agr1 kesici etkiye sahip oldugu
bildirilmistir.

12.5 mg, 25 mg deksketoprofen trometamol ve 575 mg dipiron (metamizol
sodyum- nonsteroid antienflamatuar pirazolon derivesi) gomiilii yirmi yas disi cerrahisi
geciren hastalara ameliyat sonras1 verildiginde deksketoprofen trometamoliin her iki dozu
da dipirondan daha etkili olmus ve tekrar dozuna daha az ihtiya¢ duyulmustur (Bagan ve
ark 1998).

Bu calismada da literatiirde onceden incelenmis deksketoprofen trometamol ve
parasetamoliin gdmiilii alt yirmi yas disi ¢ekimi sonrasi enflamasyon iizerine etkinlikleri
incelendi. 50 mg ve iizeri dozlarda deksketoprofen trometamoliin bag donmesi, bas agrisi,
bulant1 ve lokal kanama miktarinda artisa neden olmasi gibi yan etkilerinin bilinmesinden
dolayr hastalarin giinliik agr1 kesici dozunun, fazladan tekrar dozu alinabilecegi de goz
Oniinde tutularak, giin i¢inde alinan dozun bu calismada 50 mg’t gegcmemesine dikkat

edildi. Tlag 12.5 mg’lik dozlar seklinde hastalara uygulandu.

Gomiilii yirmi yag disi cerrahisine bagli ameliyat sonras1 agr1 seyrini ve ¢esitli agr1
kesicilerin etkinligini belirlemek igin yapilan ¢alismalarin cogunda GAO metodu
kullanilarak agr1 siddeti 6l¢tilmiistiir (Hyrkas ve ark 1993, Comfort ve ark 2002, Kim ve
ark 2006, Ong ve ark 2005). Ancak GAO igin dl¢iim yapilan zaman araliklar1 degisebilir.
McGurk ve ark (1998) 10, 20, 30 ve 40. dakikalarda ve 1, 1.5, 2, 3, 4, 5 ve 6. saatlerde
GAO olgiimleri yaparken, Joshi ve ark (2004) 15. ve 30.dakikalarda, 1. ve 3. saatlerde
GAO o6lgiimleri yapmislardir. Ozellikle lokal anestezi sonrasi hastalardan alman GAO

kayitlarinda ilk 3 saati igceren Olglimlerde lokal anestezigin etkisi olacaktir. Kim ve ark
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(2006) GAO &lgiimlerini giin boyunca hissedilen agr olarak yaparlarken, Jackson ve ark
(2004) 8. ve 24. saatlerde GAO degerlendirmesi yapmislardir. Artirilmis Slgiimler daha
detayli bilgi verse de hastanin ¢ok sayida formu doldurmadaki kooperasyonu azalir ve
Olclim yapilan zaman dilimi arttik¢a istatistik Slgiimleri oldukca karmasiklasir. Mevcut
caligmada hastalardan 8., 16. ve 24. saatte agr1 Ol¢iim cizelgesini isaretlemeleri istendi.
Hastalar ¢izelgeyi isaretlemeden once agr1 kesici ilaglarinin ilk tekrar dozlarini almiglardi.
16. saat degerinin bulunmasi ise genellikle hastalarin uykudaki saatlerine denk geldigi i¢in

uykudan uyandiran bir agr1 hissedip hissetmediklerine bakmak i¢in belirlenmistir.

Yirmi yas disi cerrahisi ge¢iren hastalarda, ameliyat sahasinda genellikle agr1 ve
sislik gelisir. MacGregor ve Hart (1969) hastalarda sisligin miktar1 ile agriy1 tolere
edebilme arasinda bir iliski oldugunu bulmuslardir. Bu yapilan ¢alismada da hastalar
sisliklerinin artt1ig1 24. saatte GAO formunda daha 6nceki kayit saatlerine nazaran en diisiik

degeri isaretlemislerdir.

(Calismada ameliyat sonrast agri agisindan literatiirde sunulanin aksine cinsiyetler
arasi fark istatistiksel olarak anlamli olmamasina ragmen, erkek hastalar GAO de bayan
hastalardan daha diisiik degerler isaretlemistir. Literatiirle olan bu uyumsuzluk da hasta

sayisinin azligina bagli olabilir.
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5.2. Simirh Agiz Acikhgi-Trismus

Ameliyat sonrasi meydana gelecek olan agri, sislik, trismus ve kanama gibi
komplikasyonlar hastanin yasina ve saglik durumunun ne kadar iyi olduguna baghdir
(Seymour ve ark 1983). Yapilan ¢aligmada da hastalar saglikli, geng, yetiskin bireylerden
olusturulup, bireysel cevabin farkli olmamasi ic¢in gruplar aymi hasta {izerinde

olusturulmustur.

Waseem ve ark (2006) yaptigi bir calismada; c¢ekim sonrasi Olgiilen interinsizal
mesafenin 25 mm’den daha az olmasini trismus kriteri olarak kabul etmislerdir. Fakat
bunun disinda trismus i¢in literatiirde belirtilen kesin bir 6l¢iit mevcut degildir. Bu yiizden

agiz acikliginin normalden aza inmesini ¢aligsmada trismus olarak kabul ettik.

Bamgbose ve ark (2005)’nin yaptiklar1 ¢aligmada da trismus kayitlar1 bu ¢aligmada

oldugu sekilde, kayitlar 1., 2. ve 7. giinlerde milimetrik olarak alinmistir.

Pedersen (1985,b)’in ameliyat dncesi masseter kas i¢ine steroid enjekte ederek gomiilii
yirmi yas disleri sonrasi olusan sikintilar {izerine yaptigi calismada 2. ve 7. giine ait
Olctimleri esas alarak rapor sunmustur. Agiz agma kisithliginin miktarini ise trismus
dereceleri olarak kabul etmistir. Trismus ve sislik icin ameliyat siiresinin bir etkisinin

olmadigini savunurken, agr1 ve trismus arasinda da giiclii bir iliski oldugunu savunmustur.

Garcia Garcia ve ark (1997) cerrahi sonrasi 1. ve 5. gilinler maksimum agiz acikligini
Olcerek, trismus degerlendirmesi yapmiglardir. Trismusun basit ¢ekimlerde siddeti daha az,
cerrahi ¢ekim sonrasi daha fazla olmustur. Ancak cerrahinin zorlugu trismusu
etkilememistir.

Yine yirmi yas disi cerrahisi sonras1 75 mg ketoprofen ve 1000 mg asetaminofen 3 giin
kullanilarak sislik, agr1 ve diger ameliyat sonrast komplikasyonlar {iizerine etkileri
incelenmistir. Trismus agisindan iki grup arasinda bir fark rapor edilmemistir (Bjornsson

ve ark 2003,a). Bjornsson ve ark (2003,b) nonsteroid antienflamatuar bir agr1 kesici olan
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naproksen sodyum ile asetaminofeni ameliyat sonrasi olusan enflamatuar siirecte
kiyasladiklar1 ¢alismada agiz agikligir olgiimlerini 3. ve 6. gilinlerde yapmislar ancak
anlaml fark elde edememislerdir.

Trismus iizerine yapilan plasebo kontrollii diger NSAI ilaglar ile ibuprofenin trismus
tizerine anlamli bir etkisi olmazken, flurbiprofenin trismus iizerine etkisi anlamli olmustur

(Norholt ve ark 1998, Troullos ve ark 1990).

Yapilan tiim caligmalar i¢inde deksketoprofen trometamoliin trismus ya da cinsiyetin
trismus tiizerine etkisinin rapor edildigi bir ¢alisma heniiz literatiirde mevcut degildir. Bu
caligmada, yapilan diger calismalara paralel olarak ilaglar arasinda, trismusa etkileri
bakimindan 6nemli bir fark yoktur. Bununla birlikte grup i¢i cinsiyetler arasi bayanlar
hastalarda erkek hastalardan daha fazla (p<0.005) trismus gozlenmistir. 2. ve 7. giinler
arasinda da beklenildigi sekilde, 7. giin agiz agikliligmmin artti§i yoniinde gruplar igi

istatistiki yonden anlamli bir fark gézlenmistir (p<0.005).

Gruplardaki bayan ve erkek hasta sayisinin artirilarak yapilacak bir c¢aligmanin

literatiire katkida bulunacagini diistinmekteyiz.
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5.3. Ameliyat Sonrasi Sislik

Ameliyat sonrasi olusan sislik {izerine yapilan ¢aligmalarin ¢ogunda kortikosteroidler
kullanilmistir (Schaberg ve ark 1984, Holland 1987, Beirne ve Hollander 1986, Milles ve

Desjardins 1993).

Hastalarda sisligin sadece bireysel cevaba bagli kalmasi i¢in, digler ayni zorluk
derecesinde, ortalama operasyon siireleri birbirine yakin olacak sekilde se¢ildi ve tiim

cekimler ayni1 cerrah tarafindan gercgeklestirildi.

Genelde literatiirde sislik ol¢iimleri 2. giine karsilik gelen 48. saatte yapilmaktayken
bazi arastirmacilar da sisligin 3. giin maksimum boyutlarina ulastigin1 savunmuslardir
(Hargreaves ve ark 1987). Sislik Ol¢timiindeki bu zaman farkliligi bireyin enflamatuar
yanittaki farkliliklar1 ve bu yamitin olusmasi icin gecen siireden etkilenmesiyle
aciklayabiliriz.

Sislik degerlendirmesi, literatiirde sunulan bilgiler dogrultusunda ameliyat sonrasi 2.
giinde yapilmis olup, sisligin maksimum olarak tarif edildigi saatleri icermektedir.

Enflamasyon, agr1 ve sisligi kontrol etmek icin, sertli§i azaltmak ve dagilmasini
kolaylastirmak i¢in bolgesel soguk uygulama yaygindir (Vanlersberghe 1996, Campbell ve
Kendrick 1997). Bu calismada her iki taraftaki disin alinmasindan sonra ilk 24 saat buz
uygulamalar1 onerildi. Her ne kadar enflamasyon acisindan ilk 24 saat uygulanan buz
tatbikinin etkili oldugu diisiintilse de Westhuijen ve ark (2005)’nin yaptiklar1 bir ¢galismada
buz uygulanan ve uygulanmayan gruplar arasinda ne agri, ne sislik, ne de trismus {lizerinde

istatistiki olarak anlamli bir fark bulunamamuistir.

Calismamizda ameliyat sonrast sislik Olgiimleri kiyaslandiginda deksketoprofen
trometamol tarafindaki sislik, parasetamol tarafina nazaran istatistiksel olarak anlamli
derecede (p<0.05) fazla ¢cikmistir. Yani parasetamol, deksketoprofen trometamolden akut

sislik lizerine daha fazla etki gostermistir.
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Yapilan ¢alismalarin sonuglarina gére parasetamoliin antienflamatuar 6zelligi zayif
olmakla birlikte, bu ¢alismada parasetamol kullanilan grupta, deksketoprofen trometamol
kullanilan gruba gore ameliyat sonrasinda daha az sislik gozlemistir. Bu da nonsteroidlerin
kullanimiyla beraber farkli mekanizmalar olustugunu ve enflamatuar reaksiyonlarin

gelisimine de katkida bulunan ¢esitli mediyatorlerin ortaya ¢iktigini desteklemektedir.

NSAI ilaglar prostaglandin sentezini baskilayarak islev goriirler. Prostaglandin
sentezi de siklooksijenaz tarafindan katalize edilir. Dolayisiyla NSAI ilaglarin hepsi zayif
ya da giiclii siklooksijenaz inhibitorleridir. Siklooksijenaz yolunun inhibisyonunun,
aragidonik asit metabolizmasin1  lipooksijenaz  yoluna dagittigt  ve bdylece
hidroksieikozatetraenoik asit (HETE) ve I1okotrien B4 (LTB4) gibi enflamatuar
mediyatorlerin olusumuna neden oldugu yolunda kanitlar vardir. Bahsedilen mediatorler
sislik olusumunda da gorev aldigi i¢in, bu durum, NSAI ilaglarin kullanimiyla beraber

ameliyat sonras1 sisligin artmasini agiklar (Skjelbred ve Lokken 1997).

Bir diger taraftan “nonsteroid antienflamatuar” siniflamasi yapilirken ilaglarda ana
Olciit hayvanlardaki deneysel ¢alismalarla, ¢esitli kimyasal irritanlardan (6rn carrageenan-
yosundan alinan lif) kaynaklanan sislik iizerinde azaltici etkisi olmasidir. Fakat ilaclarin
hayvanlardaki kimyasal irritanlarla gozlenen antienflamatuar aktivitesi, insanlardaki akut
enflamatuar sigligi azaltabilme yetenegini gerektigi sekilde yansitmaz. NSAI ilaglarin
potansiyel sislik Onleyici etkisinin klinik kullanimda deneysel smiflama ve
degerlendirmesi, arastirmacilar tarafindan hemen hemen hi¢ 6rneklenmemistir (Bjornsson

ve ark 2003,b).

Parasetamoliin sislik {izerinde etkili olmasi simdiye kadar pek bahsedilmeyen bir
konudur. Klinik olarak romatoid artiritli eklem hastalarinda 1500 mg x 4 giinliik dozda bile
sislik onleyici 6zellikten yoksun oldugu rapor edilmistir(Boardman ve Hart 1967). Ayni

sekilde karpal tiinel sendromunda ameliyat sonras1 1000 mg x 4 giinlik dozda sislik
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Onleyici etki gostermemistir (Husby ve ark 2001). Bununla birlikte bu raporlara zit olarak
yirmi yas cerrahisi sonrasi plaseboyla karsilastirildiginda, akut ameliyat sonrasi sislikte

%30 azalma gozlenmistir (Skjelbred ve Lokken 1979, Skjelbred ve ark 1984).

Yukardaki bilgiler 1s18inda  diisiindiigiimiizde acaba kullanilan nonsteroid
antienflamatuar ilag sisligi artirmis olabilir mi, yoksa uzun zamandir ilag yelpazemize dahil
olan parasetamol gergekten akut enflamasyon lizerinde antienflamatuar bir ilagtan daha m1
etkilidir?

Mevcut ¢alismada parasetamoliin antienflamatuar 6zelligi bulundugu savunulan
deksketoprofen trometamolden ameliyat sonrast donemde sislik iizerine daha etkili
olduguna dair bir sonuca ulasilmistir. Troullos ve ark (1990) ibuprofen, flurbiprofen ve
metilprednizolonu ameliyat sonrasi sislik acisindan degerlendirmisler ve istatistiksel olarak
bir fark bulamamiglardir. Bjornsson ve ark (2003,b) nonsteroid antienflamatuar bir agri
kesici olan naproksen sodyum ile asetaminofeni ameliyat sonrasi olusan enflamatuar
siiregte kiyaslamiglar ve bu calismaya paralel sekilde asetaminofen naproksenle
karsilastirildiginda % 22.4 oraninda sisligi daha fazla azalttigini bulmuslardir. Calismanin
sonucu olarak naproksen 6. giindeki sislik iizerinde etkili olurken akut enflamatuar sislikte
asetaminofenden daha az etkili olmustur. Bu da bizim ¢alismamizin sonucunu destekler

niteliktedir.

Jimenez-Martinez ve ark (2004) 25 mg deksketoprofen trometamol ve 600 mg
ibuprofeni dis ¢ekiminden 2 saat once baslayarak 8 saatte bir 3 giin kullandirmak suretiyle
calisma yapmislardir. Kanama agisindan ne ¢ekim sekli, ne de agr1 kesicinin tiirtiyle ilgili
anlamli bir fark elde edememislerdir. Hastalarin % 80.6’sinda 2. ve 3. giin enflamasyon
gbzlenmis fakat bu sonug olarak istatistige yansimamistir. Ancak yapilan bu ¢alisma ayni

birey ilizerinde planlanmamis, farkli bireylerde tek taraf disler cekilmek suretiyle
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yapilmisgtir. Bu c¢alismada gruplar aymi birey iizerinde olusturuldugu icin verilen

enflamatuar cevap tlizerinde bireysel farkliliklar ortadan kaldirilmistir.

Literatiirde ameliyat sonrasi olusan sisligin Olglimii i¢in bircok yontem tarif
edilmistir. Bununla birlikte gilinlimiizdeki teknolojik gelismelerin klinik caligmalara
yansimasi olarak MRG, sislik 6lgiimii i¢in diger seceneklere oranla sonuglar1 daha
giivenilir bir yontemdir. Ancak simdiye kadar MRG teknigini kullanarak yirmi yas disi
cerrahisi sonrasi sislik takibi yapilan tek ¢alisma Llewelyn ve ark (1996)’1n yapmis oldugu

calismadir.

Ultrasonografi MRG ye gore daha ucuz, daha uygulanabilir, olmasina ragmen,
MRG anatomik yapilar1 incelemede altin standart olarak kabul edilmektedir. Ayrica
ultrasonografide sislik dl¢iimii MRG kadar bir netlik saglamayacaktir. Ultrasonografide
probun her seferinde ayn1 sekilde ve ayni hassas manuel basingta yerlestirilmesi gerekliligi
ve buna bagli yumusak doku 6l¢timiinde farkliliklar olmasi gibi bir dezavantaj vardir (Esen

ve ark 1990).

Klinik sonuglarda non-invaziv bir yontem olan MRG kullanimi, 6zellikle bukkal
bolgede gelisen sisligin kaydedilmesi agisindan avantajlidir. Ancak pahali olmasi sikga

basvurulmamasina neden olmaktadir (Llewelyn ve ark 1996).

Yuasa ve Sugiura (2004), cinsiyetin gelisen sislik {izerinde etkili oldugunu
savunmaktadirlar. Yapilan ¢calismada ameliyat sonrast olusan sislikte cinsiyetler aras1 fark
anlamli olmamistir. Istatistiki sonuglara yansimamasina ragmen klinik olarak, sislik bayan

hastalarda erkek hastalara gore fazla olmustur.

Deksketoprofenin sislik {izerine etkisinin objektif olarak incelendigi tek calisma bu
calisma olup artirilmis dozlarda da sislik iizerinde anlamli bir etkiye sahip olamayacagini
diistinmekteyiz. 25 mg’lik dozlarda antienflamatuar etkinin daha giiglii oldugu savunulsa

bile bunun istatistiki olarak sonuc¢lara yansimayacak bir nitelikte olacagi ancak yine ayni
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bireyler iizerinde olusturulacak gruplarin kiyaslanmasiyla ortaya cikacagi kanisindayiz

(Jimenez-Martinez ve ark , 2004).

GOmiilii yirmi yas disi cerrahisi uygulanan hasatalarda, mutlaka agr1 olacagindan,
etik olarak uygun olmayacagini diislindiigiimiiz i¢in plasebo grubu olusturmadan,

calismayi planladik.

Nonsteroid antienflamatuar ilaglar1 segerken, ilacin etkisinin baslama hizinin ve etki
stiresinin hasta gereksinimlerine uygun olup olmadigi gz oniine alinmalidir (Anonymous
1994). NSAI ilaglarin akilct bicimde regetelenmesi toksisite ve yan etki olasiligim
sinirlayacaktir (Johnson ve ark 1994). Bu yiizden calismada giivenirligi bircok caligmayla
kanitlamis bir ilag olan parasetamolle yan etkilerinin belirli bir doz sonrasi ortaya

ciktigindan bahsedilen deksketoprofen trometamoliin diisiik dozlar1 kiyaslanmistir.

Klinik olarak hastalar ameliyat sonras1 donemde ¢esitli dozlarda, gesitli agr1 kesici
ilaglara ihtiya¢ duyarlar. Ancak bu calisgmada miimkiin oldugunca uzun araliklarda ve
diisik dozlarda agri kesici ilag kullanimiyla hastalarin ihtiyaclarinin  karsilanip
kargilanmayacagi arastirildi. Bu nedenle 25 mg’lik c¢entikli tabletler seklindeki
deksketoprofen trometamol (Arveles) ¢alismada ikiye boliinerek 12.5 mg doz seklinde
kullanilmistir. Dozun artirilarak yapilmasi istenen bir ¢alismada hastalarin daha dikkatli
kontrol edilmeleri ve ila¢ alimindan 6nceki ve sonraki kan 6rneklerinin incelenmesi (kan
tablosuna ve karaciger enzimlerine etkisi, yarilanma omri igindeki plazma seviyeleri ile
enflamasyon tablosu iligkisinin kontrolii gibi) gerekir.

Calismada deksketoprofenin 12.5 mg’lik dozda belirlenmesinin bir sebebi de heniiz
Tirkiye’ye 12.5 mg formlarda girmeden 6nce 25 mg ithal edilmeye baglanmis olmasidir.
Oysa ki deksketoprofenin ¢ok diisiik dozlarda bile etkili oldugu, 50 mg ve iizeri dozlarda
yan etkilerin daha fazla ortaya ¢iktigi, kanama zamanini uzattig1 sdéylenmektedir (Gay ve

ark 1996, Mauleon ve ark 1996). Cerrahi gegiren hastalarda kanama zamaninin uzamasi
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sorun olusturacagi ve ameliyat sonras1 duyulan agri nedeniyle tekrar dozlarina sik ihtiyag

duyacaklar1 géz oniine alinarak ¢alisma planlanmistir.

NSALI ilaglarin bazilar1 giinlimiizde topikal iiriinler dahil g¢esitli formlarda piyasada
bulunmaktadir. Ancak nonsteroid antienflamatuar ilaglarin regetelenmesine, tedavinin

potansiyel yararlariyla riskleri karsilastirilarak karar verilmelidir.

Sonug olarak, deksketoprofen trometamoliin cerrahi islem geciren hastalardan
ziyade eklem rahatsizliklar1 tedavisinde, nevralji tedavisi goren hastalarda ve cerrahi
travmaya bagli akut enflamatuar cevabin baskilanmasinin mutlak gerekli olmadig
durumlarda tercih edilmesi daha iyi olacaktir. Parasetamoliin ise agr kesici etkisi, akut
enflamatuar sislik tizerine etkinligi ve giivenlik aralig1 birlikte degerlendirildiginde minér

yan etkileri ile deksketoprofen trometamole tercih edilebilecegini sdyleyebiliriz.
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SONUC:

Calismaya Selcuk Universitesi Dis Hekimligi Agiz, Dis, Cene Hastaliklar1 ve
Cerrahisi Anabilim Dalr’na goémiilii yirmi yas dislerine ¢ekim endikasyonu konarak
bagvurmus 15 hasta dahil edilmistir. Bu hastalar {izerinde sag ve sol alt gomiilii yirmi yas
disleri birer grup olacak sekilde 2 grup yapilmistir. Diglerinin cerrahi olarak ¢ekiminden 1
saat Once baglanarak, her bir tarafa farkli agr kesici ilaglar verilerek, agri degerleri
ameliyat sonrasi ilk 24 saatte hissettikleri, ameliyat sonrasi gelisen sislik 2. giinde ve
maksimum agiz acgikliklari 2. ve 7. giinde kaydedilmistir. Elde edilen sonuglar
degerlendirilerek bu agr1 kesici ilaglarin islemden Once baslanmasiyla agri, sislik ve
trismusa etkinlikleri kiyaslanmigtir. Ayrica deksketoprofen trometamoliin 12.5 mg’lik
dozunun klinik olarak gdmiilii yirmi yas disi cerrahisi sonrasi etkili olup olmadig
degerlendirilmistir.

Arastirmada elde edilen bulgular, agiz cerrahisinde ameliyat sonrast donemde

enflamasyon kontroliiniin istendigi durumlarda agr1 kesici ila¢ se¢iminde énemlidir.
Sonuglara gore:

1. Her iki agr1 kesici ilag ameliyat sonras1 olusan agrida ¢cok yakin GAO degerler

vermis ve istatistiksel olarak fark gézlenmemistir.

2. Ameliyattan Once verilen agri kesici ilacin bir sonraki ila¢ alinma zamanini

erteledigi sonucuna ulagilmistir.
3. GAO degerlerinde cinsiyetler arasi fark bulunmamistir.

4. Deksketoprofen trometamol ve parasetamol 2. ve 7. giin yapilan maksimum agiz

aciklig1 6l¢iimlerinde benzer sonuclar sergilemistir.
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5. Gruplar arasi fark gozlenmezken, grup i¢i maksimum agiz agiklig1 degerlerinde,
cinsiyetler arasi fark gozlenmistir. Bayan hastalarda ameliyat sonrasi agiz agikligindaki

kisitliligin daha fazla oldugu belirlenmistir.

6. Parasetamol; antienflamatuar 6zelligi zayif olarak bilinen bir ilag olmasina
ragmen, ameliyat sonrasi olusan akut sislik {izerinde, deksketoprofen trometamole nazaran

istatistiksel olarak anlamli derecede etkili olmustur.

7. Deksketoprofen trometamol, ameliyat sonrasi enflamasyonun baskilanmasinin
istendigi cerrahi travma iceren durumlardan daha c¢ok, agr kesici etkisinin

kullanilabilecegi klinik durumlarda tercih edilmelidir.
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6. OZET

SELCUK UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU
AGIZ, DIS ve CENE HASTALIKLARI ve CERRAHIST ANABILIM DALI
DOKTORA TEZI/KONYA — 2007

Hazirlayan

C. Neslihan AKCA

Danigsman

Dog. Dr. Ercan DURMUS

Gomiilii Mandibular 3. Molar Cekimi Sonrasi Deksketoprofen Trometamol ve
Parasetamoliin Agr1 ve Enflamasyon Uzerine Etkinligi

Bu arastirmanin amaci; gomiili iiclincli molar ¢ekimi sonrasi, agri kesici ilaglardan
deksketoprofen trometamoliin 12.5 mg dozu ile 500 mg’lik dozdaki parasetamoliin, agri
ve enflamasyon iizerindeki etkinliklerini kiyaslamaktir.

Bu calismaya Selcuk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis, Cene
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Anabilim Dali’na gomiilii alt yirmi yas dislerine cekim
endikasyonu konarak bagvurmus 18-35 yas arasi (ortalama 22.8) 15 saglikli birey ile dahil
edilmistir. Bu bireylere sag alt gomiilii yirmi yas disleri ¢ekilmeden 1 saat once ve
ameliyattan sonra 500 mg parasetamol, sol alt yirmi yas disleri ¢ekilmeden 1 saat 6nce ve
ameliyattan sonra 12.5 mg deksketoprofen trometamol iceren agri kesici ilaglar verilmistir.
Ameliyat sonrasi sislik degerlendirmesi i¢in hastalarin ameliyattan 6nce ve ameliyat
sonrast 2. giin MRG kayitlar1 alinmis, trismus degerlendirmesi i¢in ameliyat Oncesi,
ameliyat sonrasi 2. ve 7. giin maksimum ag1z agikliklar1 dl¢lilmiistlir. Ameliyat sonras1 agri

miktarinin degerlendirilmesi i¢in de hastalarda ilk 24 saati iceren 100 mm’lik GAO indeksi
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kullanilmistir. Elde edilen veriler degerlendirilerek, deksketoprofen trometamolle
parasetamol arasinda, gémiilii yirmi yas disi cerrahisi sonrast donemde agr1 kesici ve
antienflamatuar etki kiyaslamasi yapilmastir.

Parasetamoliin ameliyat sonrasi olusan sislik iizerine deksketoprofen trometamolden
daha etkili oldugu yapilan MRG 6l¢iim kayitlariyla gdsterilmistir (p<0.05). Ilaglarin agr1
kesici etkinlikleri GAO degerleri 8.,16. ve 24. saatlerde alinmis ve yapilan istatistiki
analizde, iki grup arasinda onemli bir fark bulunamamistir (p>0.05). Cinsiyetler arasi
trismus miktarlar1 bayan hastalarda her iki grupta da daha yiiksek seyretmis olup, olarak
istatistiksel olarak erkek hastalardan 6nemli farklilik géstermistir (p<0.05).

Elde edilen bulgular neticesinde, antienflamatuar etki istenen islemler sonrasinda,
deksketoprofen trometamol yerine antienflamatuar 6zelligi daha fazla olan bir agn kesici

ilacin tercihi uygun olacaktir.
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7. SUMMARY

The Efficacy Of Dexketoprofen Trometamol and Paracetamol On Pain and

Inflammation After Impacted Mandibular Wisdom Teeth Extraction

The aim of this research was to compare the effectiveness of analgesic drugs of 12.5
mg dose of dexketoprofen trometamol and 500 mg dose of paracetamol on pain and
inflammation after impacted third molar surgery.

15 healthy subjects who referred to Selcuk University Faculty of Dentistry
Department of Oral and Maxillofacial Surgery with indication for bilateral lower third
molar removal were included this study. The patient age range was between 18 and 35
(mean 22.8) years. 500 mg paracetamol and 12.5 mg dexketoprofen trometamol was
prescribed one hour preoperatively and postoperatively after removal of right and left
molars respectively. Postoperative swelling was evaluated with preoperative and second
day postoperative magnetic resonance imaging (MRI) records. Maximum mouth opening
was measured preoperatively, postoperative 2nd and 7th days in order to assess trismus. A
visual analogue scale (VAS) of 100 mm was given to patients to assess postoperative pain
during first 24 hours.

According to MRI records postoperative swelling was significantly different
measured in paracetamol group when compared with dexketoprofen trometamol group
(p<0.05). No significantly difference was found between postoperative VAS scores of 8th,
16th and 24th hours of groups (p>0.05). In both groups, limited mouth opening was
significantly prevalant among women than men.

According to our results, in case of neccessity to antiinflammatory effect, the use of
more potential anti-inflammatory analgesic drug inspite of dexketoprofen trometamol

would be the proper choise.

69



8. KAYNAKLAR

Aitken RCB (1969) Measurement of feelings using visual analogue scales, J. roy. Soc.

Med, 62, 989-993.

Amin MM, Laskin DM (1983) Prophylactic use of indomethacin for prevention of
postsurgical complications after removal of impacted third molars, Oral Surg Oral Med

Oral Pathol, 55, 448.

Anonymous (1994) Rational use of NSAIDs for musculoskeletal disorders, Drug Ther
Bull, 323, 91-95. (Alinmistir Cashman JN (2000) Romatizmal hastaliklar ve diger agrili
durumlarda giincel farmakoterapdétik stratejiler, Clin Drug Invest, 19 Ek 2, 9-20, 1173—

2563/00/0002—-0009.)

Artigas R, Fernandez MF, Forns M et al (1997,a) Dexketoprofen trometamol,
ketoprofen and placebo in the treatment of primary dysmenorrhea: a double-blind
crossover comparison, Pain in Europe. Proc II Congr Eur Fed IASP Chapters, Barcelona,

229-230.

Artigas R, Munoz G, De Luca M, Torres F, Casini A, Mauleon D (1997,b)
Dexketoprofen trometamol in dental pain: an overview of three clinical trials, Second
Congress of the European Federation of IASP, Barcelona, September. (Alinmistir Ischia S,

Deksketoprofen Trometamol Uriin Monografi, 64.)

70



Bagan JV, Lopez JS, Valencia E et al (1998) Clinical comparison of dexketoprofen
trometamol and dipyrone in postoperative dental pain, J Clin Pharmacol, 38(Suppl. 12),

55-64.

Bamgbose BO, Akinwande JA, Adeyemo WL, Ladeinde AL, Arotiba GT, Ogulewe
MO (2005) Effects of co-administered dexamethasone and diclofenac potassium on pain,

swelling and trismus following third molar surgery, Head & Face Medicine, 1, 11.

Barbanoj MJ, Antonijoan RM, Gich 1 (2001) Clinical pharmacokinetics of

Dexketoprofen, Clin Pharmacokinet, 40(4), 245-262.

Barbanoj MJ, Gich I, Artigas R et al (1998) Pharmacocinetics of deksketoprofen
trometamol in healthy volunteers after single and repeated oral doses, J Clin Pharmacol,

38(Suppl. 12), 33-40.

Bellamy N (1985) Variance in NSAID studies: contribution of patient variance, Agents

Actions, (Suppl. 17), 21-28.

Beirne OR, Hollander B (1986) The effect of methylprednisolone on pain, trismus and

swelling after removal of third molars, Oral Surg, 61, 134.

Berge TI, Gilhuus-Moe OT (1993) Per-and post-operative variables of mandibular third

molar surgery by four general practitioners an one oral surgeon, Acda Odontol Scand, 51,

389-397.

71



Bergius M, Kiliriadis S, Berggren U (2000) Pain in orthodontics, ] Orofac

Orthop/Fortschr Kieferorthop, 61, 125-137.

Bjornsson GA, Haanaes HR, Skoglund LA (2003,a) Ketoprofen 75 mg qid versus
Acetaminophen 1000 mg qid for 3 days on swelling, pain, and other postoperative events

after third molar surgery, J Clin Pharmacol, 43, 305-314.

Bjornsson GA, Haanaes HR, Skoglund LA (2003,b) Naproxen 500 mg bid versus
Acetaminophen 1000 mg qid. effect on swelling and other acute postoperative events after

bilateral third molar surgery, J Clin Pharmacol, 43, 849-858.

Boardman PL, Hart FD (1967) Clinical measurement of the anti-inflammatory effects of
salicylates in rheumatoid arthiritis, Br Med J, 4, 264-268. (Alinmistir Bjornsson GA,
Haanaes HR, Skoglund LA (2003) Naproxen 500 mg bid versus Acetaminophen 1000 mg
qid: effect on swelling and other acute postoperative events after bilateral third molar

surgery, J Clin Pharmacol, 43, 849-858.)

Bruce RA, Frederickson GC, Small GS (1980) Age of patients and morbidity associated

with mandibular third molar surgery, J] Am Dent Assoc, 101, 240.

Brucchausen FV, Baumann J (1982) Inhibitory actions of desacetylation products of

phenacetin and paracetamol on prostaglandin synthetases in neuronal glial cell lines and

rat renal medulla, Life Sci, 30, 1783—-1791.

Brune K (1994) Spinal cord effects of antipyretic analgesics, Drugs, 47(Suppl. 5), 21-27.

72



Buyukkurt MC, Gungormus M, Kaya O (2006) The effect of a single dose of
prednisolone with and without diclofenak on pain, trismus and swelling, after removal of

mandibular third molars, J Oral Maxillofac Surg, 64,1761-1766.

Cabre F, Fernandez F, Zapatero I, Arano A, Luisa Garcia M, Mauleon D (1998)

Intestinal ulserogenic effect of S(+)-ketoprofen in the rat, J Clin Pharmacol, 38, 27-32.

Caci F, Gluck GM (1976) Double blind study of prednisolone and papase as inhibitors of

complications after oral surgery, J] Am Dent Assoc, 93, 325-327.

Campbell WI, Kendrick RW (1997) Preemptive analgesia using local anesthesia: a

study in bilaterally symmetrical oral surgery, Br J Anaesth, 79, 657—-659.

Capuzzi P, Montebugnoli L, Vaccaro MA (1994) Extraction of third molars. A
longitudinal prospective study on factors that affect postoperative recovery, Oral Surg Oral

Med Oral Pathol, 77, 341-343.

Carganico G, Mauleon D, Garcia ML (1994) A novel arylpropionic derivative, its

method of preparation and its application as an analgesic, Patent W09411332

Cashman JN (1996) The mechanisms of action of NSAIs in analgesia, Drugs, 52(Suppl.

5), 13-23.

Chiu WK, Cheung LK (2005) Efficacy of preoperative oral rofecoxib in pain control for

third molar surgery, Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol Endod, 99E, 47-53.

73



Comfort MB, Tse ASK, Tsang ACC, McGrath C (2002) A4 study of the comparative
efficacy of three common analgesics in the control of pain after third molar surgery under

local anaesthesia, Aust Dent J, 47(4), 327-330.

Cooper SA, Beaver WT (1976) A model to evaluate mild analgesics in oral surgery

outpatients, Clin Pharmacol Ther, 20, 241-250.

Cooper SA (1983) Models for clinical assessment of oral analgesics, Am J Med, 75, 24—

29.

Cooper SA (1984) Five studies on Ibuprofen for postsurgical dental pain, Am J Med, 77,

70-77.

Cooper SA, Schachtel BP, Goldman E, Gelb S, Cohn P (1989) /buprofen and

acetaminophen in the relief of acute pain: a randomized, double-blind, placebo-controlled

study, J Clin Pharmacol, 29, 1026-1030.

Coulthard P, Pleuvry BJ, Dobson M, Price M (2000) Behavioural measurement of

postoperative pain after oral surgery, Br J Oral Maxillofac Surg, 38, 127-131.

Crossley HL, Bergman SA, Wynn RL (1983) Nonsteroidal antiinflammatory agents in

relieving dental pain: a review, ] Am Dent Assoc, 106, 61-64.

Day RO (1985) Variability in response to NSAIDs, Agents Actions, (Suppl. 17), 15-19.

74



Day RO, Brooks PM (1987) Variations in response to nonsteroidal antiinflammatory

drugs, BrJ Clin Pharmacol, 23, 655-658.

Desjardins PJ (2000) Dental Agri, Piroksikam-Beta-Siklodekstrine Iliskin Klinik Bulgular,
Adis Int Ltd, Turgut Yayincilik ve Ticaret A S, 2001. (Alinmistir Clin Drug Invest (2000)

19 Ek, 2, 4146, 1173-2563/00/0002—-0041.)

Desjardins PJ, Shu VS, Recker DP, Verburg KM, Woolf CJ (2002) A4 single
preoperative oral dose of valdecoxib, a new cyclooxygenase—2 specific inhibitor, relieves

post-oral surgery or bunionectomy pain, Anesthesiology, 97, 565-573.

de Boer MP, Raghoebar GM, Stegenga B, Schoen PJ, Boering G (1995) Complications

after mandibular third molar exraction, Quintessence Int, 26, 779—784.

Dionne RA, Cooper S (1978) Evaluation of preoperative ibuprofen for postoperative pain

after removal third molars, Oral Surg Oral Pathol Oral Radiol Endod, 45, 851-856.

Dionne RA, Gordon SM (1994) Nonsteroidal antiinflammatory drugs for acute pain

control, Dent Clin N Am, 38, 645-667.

Dionne RA, Synder J, Hargreaves KM (1994) Analgesic efficacy of flurbiprofen in

comparison with acetaminophen, acetaminophen plus codeine, and placebo after impacted

third molar removal, J Oral Maxillofac Surg, 52, 919-924.

75



Dray A (1995) Inflammatory mediators of pain, Br J Anaesth, 75, 125-131.

Dubner R (1968) Neurophysiology of pain, Dent Clin North Am, 22, 11-30.

Dural EA (2002) Farmakoloji, Nobel Kitabevleri, Istanbul, 124-126, 264, 266, 294-295.

Ebert RH (1965) The experimental approach to inflammation, In: Zweifach B et al, ed:

The inflammatory process, Academic press, New York, 1-2.

Ervens J, Schiffman L, Berger G, Hoffmeister B (2004) Colon perforation with acute

peritonitis after taking clindamycin and diclofenac following wisdom tooth removal, J

Cranio Maxillo Surg, 32, 330-334.

Esen E, Tasar F, Akhan O (1990) Determination of the anti-inflammatory effects of
methylprednisolone on the sequelae of third molar surgery, J Oral Maxillofac Surg, 57,

1201-1206.

Evans AM (1996) Pharmacodynamics and pharmacokinetics of the profens:
enantioselectivity, clinical implications and special reference to S(+)-ibuprofen, J Clin

Pharmacol, 36, 7-15.

Ezcurduia M, Cortejoso FJ, Lanzon R et al (1998) Comparison of the efficacy and the

tolerability of deksketoprofen and ketoprofen in the treatment of primary dysmenorrhea, J

Clin Pharmacol, 38, 65-73.

76



Freyd M (1923) The graphic rating scale, J. educ. Pyscol, 83—102. (Alinmistir Seymour
RA, Simpson JM, Ed Charlton J, Phillips ME (1985) An evaluation of length and end-

phrase of visual analogue scales in dental pain, Pain, 21, 177-185.)

Forsgren H, Heimdahl AN, Johansson B, Krekmanov L (1985) Effect of application of

cold dressings on the postoperative course in oral surgery, Int J Oral Surg, 14, 223.

Gaitan G, Soldato P, Herrero JF (2003) Low doses of nitroparacetamol or
deksketoprofen trometamol enhance fentanyl antinociceptive activity, Eur J Pharmacol,

481, 181-188.

Garcia Garcia A, Gude Sampedro F, Gandara Rey J, Gallas Torreira M (1997)
Trismus and pain after removal of impacted lower third molars, J Oral Maxillofac Surg,

55, 11, 1223-1226.

Gallardo F, Carstens M, Ayarza M (1990) Analgesic and antiinflammatory effects of
glucamethacin (a nonsteroidal antiinflammatory analgesic) after the removal of impacted

third molars, Oral Surg, 69, 157.

Gay C, Planas E, Dorado M et al (1996) Analgesic efficacy of low doses of dexketoprofen

in the dental pain model: a randomised, double-blind, placebo- controlled study, Clin

Drug Invest, 11, 320-330.

77



Habib S, Matthews RW, Scully C, Levers BG, Shepherd JP (1990) A4 study of the
comparative efficacy of four common analgesics in the control of postsurgical dental pain,

Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol Endod, 70, 559-563.

Handelman SL, Black PM, Desjardins P, Gatlin L, Simmons L (1993) Removal of third
molars by oral/maxillofacial surgery and general dentistry residents, Spec Care Dentist,

13, 122-126.

Hargreaves KM, Swift JQ, Roszkowski MT et al (1994) Pharmacology of peripheral
neuropeptide and inflammatory mediator release, Oral Surg Oral Med Oral Pathol, 78,

503.

Hargreaves KM, Troullos ES, Dionne RA (1987) Bases farmacologicas para el
tratamiento del dolor agudo, Clin Odontol Norteam, 4, 833—-835. (Alinmistir Jimenez-
Martinez E, Gasco-Garcia C, Arrieta-Blanco JJ, Gomez del Torno J, Bartolome-Villar B
(2004) Study of the analgesic efficacy of Dexketoprofen Trometamol 25mg vs. Ibubprofen
600 mg after their administration in patients subjected to oral surgery, Med Oral, 9(2),

138-148.)

Harms SE, Wilk RM, Wolfard LM, Chiles DG, Milam SB (1990) The

temporomandibular Joint: Magnetic resonance imaging using surface coils, Radiology,

177, 67-71.

Hayball PJ (1996) Chirality and nonsteroidal antiinflammatory drugs, Drugs, 52(Suppl.

5), 47-58.

78



Hinds EC, Frey KF (1980) Hazards of retained third molars in older persons: Report of

15 cases, ] Am Dent Assoc, 101, 246.

Holland CS (1980) The development of a method of assessing swelling following third

molar surgery, Br J Oral Surg, 17, 104.

Holland CS (1987) The influence of methylprednisolone on postoperative swelling

following oral surgery, Br J Oral Maxillofac Surg, 25, 293-299.

Huffman GG (1977) Use of methylprednisolone sodium succinate to reduce postoperative

edema after removal of impacted third molars, J Oral Surg, 35, 198.

Husby T, Haugstvedt J-R, Fyllingen G, Skoglund LA (2001) Acute postoperative
swelling after hand surgery: an exploratory double blind, randomised study with
paracetamol, naproxen, and placebo, Scand J Plast Reconstr Hand Surg, 35, 91-98.
(Almmustir Bjornsson GA, Haanaes HR, Skoglund LA (2003) Naproxen 500 mg bid versus
Acetaminophen 1000 mg qid. effect on swelling and other acute postoperative events after

bilateral third molar surgery, J Clin Pharmacol, 43, 849-858.)

Hyrkas T, Ylipaavalniemi P, Oikarinen VJ, Paakkari I (1993) 4 comparison of with

diclofenac with and without single-dose intravenous steroid to prevent postoperative pain

after third molar surgery, J Oral Maxillofac Surg, 51, 634—636.

79



Infante P, Espin F, Mayorga F, Hernandez JM, Rendon JI, Delgado MJ (1995)
Estudio prospectivo de los factores relacionados en la recuperacion postoperatoria tras la
exodoncia de terceros molares inferiores retenidos, Av Odontoestomatol, 11, 569-572.
(Almmustir Jimenez-Martinez E, Gasco-Garcia C, Arrieta-Blanco JJ, Gomez del Torno J,
Bartolome-Villar B (2004) Study of the analgesic efficacy of Dexketoprofen Trometamol
25mg vs. Ibubprofen 600 mg after their administration in patients subjected to oral

surgery, Med Oral, 9(2), 138-148.)

Ito U, Reulen HJ, Tomita H, Ikeda J, Saito J, Maechara T (1998) Formation and
propagation of brain edema fluid around human brain metastases, Acta Neurochirur

(Wien), 90, 35-41.

Jackson D, Moore P, Hargreaves K (1989) Postoperative nonsteroidal anti-
inflammatory medication for the prevention of postoperative dental pain, J Am Dent

Assoc, 119, 641-647.

Jackson ID, Heidemann BH, Wilson J, Power I, Brown RD (2004) Double-blind,
randomized, placebo-controlled trial comparing rofecoxib with dexketoprofen trometamol

in surgical dentistry, Br J Anaesth, 92, 675-680.

Jimenez-Martinez E, Gasco-Garcia C, Arrieta-Blanco JJ, Gomez del Torno J,
Bartolome-Villar B (2004) Study of the analgesic efficacy of Dexketoprofen Trometamol

25mg vs. Ibubprofen 600 mg after their administration in patients subjected to oral

surgery, Med Oral, 9(2), 138-148.

80



Johnson AG, Seidmann P, Day RO (1994) NSAID-related drug interactions with clinical

relevance. An update, Int J Pharmacol Ther, 32, 509-532.

Joshi A, Parara E, Macfarlane TV (2004) A double-blind randomised controlled clinical
trial of the effect of preoperative ibuprofen, diclofenac, paracetamol with codeine and
placebo tablets for relief of postoperative pain after removal of impacted third molars, BrJ

Oral Maxillofac Surg, 42, 299-306.

Jung YS, Kim MK, Um YJ, Park HS, Lee EW, Kang JW (2005) The effects on
postoperative oral surgery pain by varying NSAID administration times: Comparison on
effect of preemptive analgesia, Oral Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol Endod, 100,

559-563.

Katzberg RW, Westesson PI (1993) Diagnosis of the temporomandibular joint, Ed 1,

Philadelphia, WB Saunders Co, 167-223.

Kim JC, Choi SS, Wang SJ, Kim SG (2006) Minor complications after mandibular third
molar surgery: type, incidence, and possible prevention, Oral Surg Oral Med Oral Pathol

Oral Radiol Endod, 102, e4-¢l11.

Kubitzek F, Ziegler G, Gold MS, Liu JMH, Ionescu E (2003) Analgesic efficacy of low-

dose diclofenac versus paracetamol and placebo in postoperative dental pain, J Orofac

Pain, 17(3), 237-244.

81



Linenberg WB (1965) The clinical evaluation of dexamethasone in oral surgery, Oral

Surg, 20, 6.

Llewelyn J, Ryan M, Santosh C (1996) The use of magnetic resonance imaging to assess

swelling after the removal of third molar teeth, Br J Oral Maxillofac Surg, 34, 419-423.

Llyod GAS (1993) The Sinuses, In: Sutton D (ed) 4 textbook of radiology and imaging,

5th Ed, Edinburg: Churchill Livingstone, 1257.

Lysell L, Anzen B (1992) Pain control after third molar surgery: A comparative study of

ibuprofen (Ibumetin) and a paracetamol/codein combination (Citodon), Swed Dent J, 16,

151.

MacGregor AJ, Hart P (1969) Effect of bacteria and other factors on pain and swelling

after removal of ectopic mandibular third molars, J Oral Surg, 27(3), 174—179.

Mauleon D, Artigas R, Garcia ML, Carganico G (1996) Preclinical and clinical

development of dexketoprofen, Drugs, 52( Supp. 5), 24—46.

May N, Epstein J, Osborne B (2001) Selective COX=2 inhibitors: A review of their

therapeutic potential and safety in dentistry, Oral Surg Oral Med Oral Pathol, 92, 399—405.

McCormack K (1994) The spinal actions of nonsteroidal antiinflammatory and analgesic

effects, Drugs, 47(Suppl. 5), 28—45.

82



McGurk M, Robinson P, Rajayogeswaran V et al (1998) Clinical comparison of
dexketoprofen trometamol, ketoprofen, and placebo in postoperativ dental pain, J Clin

Pharmacol, 38, 46-54.

McKay GS, Yemm R, Cadden SW (1992) The structure and function of the

temporomandibular joint, Br Dent J, 127-137.

McQuay HJ, Moore RA (1998) An evidence-based resource for pain relief, Oxford:

Oxford University Press.

Mead SV, Lynch DF, Mead SG et al (1964) Triamcinolone given orally to control

postoperative reactions to oral surgery, J Oral Surg, 22, 484.

Mehlisch DR, Sollecito WA, Helfrick JF, Leibold DG, Markowitz R, Schow CE Jr, et

al (1990) Multicenter clinical trial of ibuprofen and acetaminophen in the treatment of

postoperative dental pain, ] Am Dent Assoc, 121, 257-263.

Mense S (1981) Sensitization of group IV muscle receptor to bradykinin by 5-

hydroxytyrptamin and prostaglandin E,, Brain Res, 225, 95-105.

Melzack R, Wall PD (1988) The Challenge of Pain, New Y ork, Basic Books.

Messer EJ, Keller JJ (1975) The use of intraoral dexamethasone after extraction of

mandibular third molars, Oral Surg, 40, 594.

83



Milles M, Desjardins PJ (1993) Reduction of postoperative facial swelling by low dose

methylprednisolone: An experimental study, J Oral Maxillofac Surg, 51, 987-981.

Milles M, Desjardins PJ, Pawel H (1985) The facial plethysmograph: A new instrument

to measure facial swelling volumetrically, J Oral Maxillofac Surg, 43, 346.

Moore PA, Brar P, Smiga ER, Costello BJ (2005) Preemptive rofecoxib and
dexamethasone for prevention of pain and trismus following third molar surgery, Oral

Surg Oral Med Oral Pathol Oral Radiol Endod, 99E, 1-7.

Moore PA, Hersh EV (2001) Celecoxib and Rofecoxib: The role of COX=2 inhibitors in

dental practice, JADA, 132, 451-456.

Moore RA, McQuay HJ (1997) Single-patient data meta-analysis of 3453 postoperative
patients: oral tramadol versus placebo, codeine and combination analgesics, Pain, 69,

127-130.

Norholt SE, Aagaard E, Svensson P, Sindet-Pedersen S (1998) Evaluation of trismus,

bite force, and pressure algometry after third molar surgery: a placebo-controlled study of

ibuprofen, J Oral Maxillofac Surg, 56, 420-427.

Okeson JP (1995) Bell’s orofacial pain, fifth edition, Quentessence Publishing Co Inc,

Carol Stream, Illionis.

84



Ong CKS, Lirk P, Tan JMH, Sow BWY (2005) The analgesic efficacy of intravenous
versus oral tramadol for preventing postoperative pain after third molar surgery, J Oral

Maxillofac Surg, 63, 1162—-1168.

Osborn TP, Frederickson G, Small 1A, Torgerson TS (1985) A prospective study of

complications related to mandibular third molar surgery, J Oral Maxillofac Surg, 43, 767.

Ogiitcen M (1987) TME kapsiil-ici disfonksiyonunda invaziv ve noninvaziv teshis

yontemlerinin karsilastirilmasi, A. 1. Dis Hek Fak Dergisi, 14, 3, Temmuz.

Payan DG, Shearn MA (1989) NSAI: Nonopioid analgezics, drugs used in gout In Basic

and Clinical Pharmacology ed by Katzung BG. 4th edition, Appleton and Lange,

California.

Pedersen A (1985,a) Interrelation of complaints after removal of impacted third molars,

Int J Oral Surg, 14, 241.

Pedersen A (1985,b) Decadronphosphate in the relief of complaints after third molar

surgery, Int J Oral Surg, 14, 235.

Pedersen A, Maersk-Moller O (1985) Volumetric determination of extraoral swelling

from stereophotographs, Int J Oral Surg, 14, 229.

Penarrocha M (1997) Dolor Orofacial: Ethologia, diagnostico y tratamiento, Barcelona,

Mason Ed, 20-24. (Alinmistir Jimenez-Martinez E, Gasco-Garcia C, Arrieta-Blanco JJ,

85



Gomez del Torno J, Bartolome-Villar B (2004) Study of the analgesic efficacy of
Dexketoprofen Trometamol 25mg vs. lbubprofen 600 mg after their administration in

patients subjected to oral surgery, Med Oral, 9(2), 138—148.)

Peterson LJ, Indresano AT, Marciani RD, Rosen SM (1997) Principles of Oral And
Maxillofacial Surgery, Volume one, Lippincott-Raven Publishers, Philadelphia, New

York, 117-119.

Romero Ruiz MM, Infante Cossio P, Torres Lagares D, Serrano Gonzalez A, Gomez
de la Mata Galiana J, Gutierrez Perez JL (2001) Tendencias actuales en el control del
dolor y la inflamacion tras la extraccion de terceros molares incluidos (parte 1), Rev Eur
Odontoestomatol, 13, 261-266. (Alinmistir Jimenez-Martinez E, Gasco-Garcia C, Arrieta-
Blanco JJ, Gomez del Torno J, Bartolome-Villar B (2004) Study of the analgesic efficacy
of Dexketoprofen Trometamol 25mg vs. Ibubprofen 600 mg after their administration in

patients subjected to oral surgery, Med Oral, 9(2), 138—148.)

Schaberg SJ, Stuller CB, Edwards SM (1984) Effects of methylprednisolone on swelling

after orthognathic surgery, J Oral Maxillofac Surg, 42,356.

Seymour RA (1982) The use of pain scales in assessing the efficacy of analgesics in

postoperative dental pain, Eur J Clin Pharmacol, 23(5), 441-444.

Seymour RA, Blair GS, Wyatt FAR (1983) Postoperative dental pain and analgesic

efficacy, Br J Oral Surg, 23, 290.

86



Seymour RA, Hawkesford JE, Sykes J, Stillings M, Hill CM (2003) An investigation
into the comparative efficacy of soluble aspirin and solid paracetamol in postoperative

pain after third molar surgery, Br Dent J, 194, 153—157.

Seymour RA, Meechan JG, Blair GS (1985,a) An investigation into postoperative pain

after third molar surgery under local analgesia, Br J Oral Maxillofac Surg, 23, 410.

Seymour RA, Simpson JM, Charlton JE, Phillips ME (1985,b) An evaluation of length

and end-phrase of visual analogue scales in dental pain, Pain, 21(2), 177-185.

Seymour RA, Walton JG (1984) Pain control after third molar surgery, Int J Oral Surg,

13, 457.

Simmons DL, Botting RM, Robertson DM, et al (1999) /nduction of an acetaminophen
sensitive cyclooxygenase with reduced sensitivity to nonsteroid antiinflammatory drugs,

Proc Natl Acad Sci USA, 96, 3275-3280.

Sisk AL, Hammer WB, Shelton DW, Joy ED Jr (1986) Complications following
removal of impacted third molars: the role of the experience of the surgeon, J Oral

Maxillofac Surg, 44, 855-859.

Skjelbred P, Lokken P (1979) Paracetamol versus placebo: effects on postoperative

course, Eur J Clin Pharmacol, 15, 27-33. (Alinmistir Bjornsson GA, Haanaes HR,

Skoglund LA (2003) Naproxen 500 mg bid versus Acetaminophen 1000 mg qid: effect on

87



swelling and other acute postoperative events after bilateral third molar surgery, J Clin

Pharmacol, 43, 849-858.)

Skjelbred P, Lokken P (1997) Pain and other sequelae after surgery-Mechanisms and
management In ““ Textbook and color atlas of tooth impactions” ed by JO Andreasan, JK

Petersen, DM Laskin, 369437, Munksgaard, Copenhagen.

Skjelbred P, Lokken P, Skoglund LA (1984) Postoperative administration of
acetaminophen to reduce swelling and other inflammatory events, Curr Ther Res, 35, 377—
385. (Alinmistir Bjornsson GA, Haanaes HR, Skoglund LA (2003) Naproxen 500 mg bid
versus Acetaminophen 1000 mg qid: effect on swelling and other acute postoperative

events after bilateral third molar surgery, J Clin Pharmacol, 43, 849-858.)

Spilka CJ (1961) The placebo of corticosteroids and antihistamines in oral surgery, Oral

Surg Oral Med Oral Pathol, 14, 1034—1042.

Steinmeyer J (2000) Pharmacological basis for the therapy of pain and inflammation with

nonsteroidal anti-inflammatory drugs, Arthritis Res, 2(5), 379-385.

Troullos ES, Hargreaves KM, Buttler DP et al (1990) Comparison of nonsteroidal

antiinflammatory drugs, ibuprofen and flurbiprofen, with methylprednisolone and placebo

for acute pain, swelling and trismus, J Oral Maxillofac Surg, 48, 945.

88



Turek MD, Baird WM (1988) Double blind parallel comparison of ketoprofen (Orudis),
acetaminophen plus codeine, and placebo in postoperative pain, J Clin Pharmacol, 28, 23—

28.

Urquhart E (1994) Analgesic agents and strategies in the dental pain model, J Dent, 22,

336-341.

Uskisson EC (1974) Measurement of pain, Lancct, 2, 127-131.

Vanlersberghe C, Lauwers MH, Camu F (1996) Preoperative ketorolac administration

has ni preemptive analgesic effect for minor orthopaedic surgery, Acta Anaesthesiol

Scand, 40, 948-952.

von Graffenried B, Nuesch E, Maeglin B, Hagler W, Kuhn M (1980) Assessment of

analgesics in dental surgery outpatients, Eur J Clin Pharmacol, 18, 479-482.

Veys EM (1991) 20 years’ experience of ketoprofen, Scand J Rheumatol Suppl, 90,1-44.

Ward B, Alexander-Williams JM (1999) Paracetamol revisited: a review of the

pharmacokinetics and pharmacodynamics, Acute Pain, 2, 139-149.

Waseem J, El-Maaytah M, Swinson B, Banu B, Upile T, D’sa S, et al (2006)

Experience versus complication rate in third molar surgery, Head&Face Medicine, 2,14.

&9



Wechter WJ, Bigornia AE, Murray ED, Levine BH, Joung JW (1993) Rac-

Sflurbiprofen is more ulserogenic than its(S)-enantiomer, Chirality, 5, 492—494.

Westhuijen AJ, Becker PJ, Morkel J, Roelse JA (2005) A randomized observer blind
comparison of bilateral facial ice pack therapy with no ice pack therapy following third

molar surgery, Int J Oral Maxillofac Surg, 34, 281-286.

Willkens RF (1992) The selection of nonsteroidal antiinflammatory drugs. Is there a

difference?, J Rheumatol, 36(Suppl. 19), 9—12.

Willoughby D, Tomlinson A, Gilroy D et al (1996) Inducible enzymes with special
reference to COX-2 in inflammation and apoptosis. In: Vane J, Botting J, Botting R,
editors. Improved non-steroid anti-inflammatory drugs. COX-2 inhibitors. London:

Kluwer Academic and William Harvey, 67-83.

Wilson IR, Crocker EF (1985) An introduction to ultrasonography in oral surgery, Oral

Surg Oral Med Oral Pathol, 59, 236.

Winter L, Bass E, Recant B, Cahaly JF (1978) Analgesic activity of ibuprofen in

postoperative and surgical pain, Oral Surg, 45, 159-166.

Woolf CJ (1991) Generation of acute pain: central mechanisms, Br Med Bull, 47, 523—

533.

90



Woolf CJ (1994) A new strategy for the treatment of inflammatory pain. Prevention or

elimination of central sensitisation, Drugs, 47(Suppl. 5), 1-9.

Yuasa H, Kawai T, Sugiura M (2002) Classification of surgical difficulty in extracting

impacted third molars, Br J Oral Maxillofac Surg, 40, 26-31.

Yuasa H, Sugiura M (2004) Clinical postoperative findings after removal of impacted

mandibular third molars: prediction of postoperative facial swelling and pain based on

preoperative variables, Br J Oral Maxillofac Surg, 42, 209-214.

91



9. EKLER
Ek—1 Selcuk Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi Agiz, Dis ve Cene Hastaliklar: ve

Cerrahisi Anabilim Dali’'nda Kullanilan Gémiilii Yirmi Yas Disi Anamnez Formu

Adi Soyads : Tarih:.../.../200..
Yasi: Dosya No:
Telefon Numarasi : Muayene Eden:
Dis No:
Cinsiyeti : [ Kadin O Erkek
Sistemik Durumu ( varsa kullandig ilaglar): Apeksifikasyon
Disin Siirme Durumu: a- Kismen Stirmiis O tamamlanmis

[J Mukoza Retansiyonlu O tamamlanmamis

[J Mukoza ve Kemik Retansiyonlu
b- Stirmemis

[J Mukoza Retansiyonlu
[J Mukoza ve Kemik Retansiyonlu

0 Tamamen kemik i¢inde gomiilii

Angulasyonu : O Vertikal O inverte
[J Mesioangular O Ektopik
O] Distoangular J Bucco-lingual

0 Horizontal
Komsu Dise Gore Kemikteki Derinligi

Ust 20 yas disler icin[J Klas A (20 yas disinin kronu 7 numaranin okluzalinde veya yakin)
O Klas B (20 yas disinin kronu 7 numaranin servikalinde veya yakin)
O Klas C (20 yas disinin kronu 7 numaranin apikalinde veya yakin)
Alt 20 yas disler i¢in J Klas I

0 Klas IT
O Klas I
O Kron-Kron O Kron-Kole O Kron-Kok
Anatomik Komsuluk Varsa J Mandibular kanal 0 Maksiller siniis

Preoperatif Medikasyon

Cekim Endikasyonu

O profilaktik O] ototransplantasyon O] perikoronitis Clfasiyal agn
O] protetik OJ ortodontik [J malokluzyon O ciiriik

[0 komsu dis hasar1 diger. ..o (agiklayiniz)
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Opere Eden : Protokol No:

Tarih :..../...../200..
Postoperatif Medikasyon:

Operasyon Teknigi

O kemik kaldirildi, dis boliinmeden alindi

O kemik kaldirildi, dis boliinerek alind1

[0 kemik kaldirilmadi, dis béliinmeden alind1

[0 kemik kaldirilmadi, dis boliinerek alind1

Ortalama Operasyon Siiresi
Kullanilan Anestezik Madde ve Sayisi
Kullanilan Anestezi Teknigi

Operasyon oncesi anestezi tekrar edildi mi? O evet

Operasyon sirasinda anestezi yapilmasi gerekti mi? O evet
Intraoperatif Komplikasyonlar

O haywr
O haywr

Postoperatif Komplikasyonlar(hafif-orta-siddetli seklinde ve kag¢ giin boyunca)

O agn

0] trismus

O kanama

0O 6dem

O parestezi (lokalizasyonu)
O TME sikayeti

0 alveolit

O osteomyelit

I ) (belirtiniz)

Postoperatif Kontrol Yapan Doktor:
Tarih :..../..../200..
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EKk-2: Hastalara ait trismus miktari-agr kesici ilag iligkisi

Trsimus Miktari(mm)

DT: Deksketoprofen trometamol

Trismus-Agn Kesici ilag iligkisi

Hasta No

—— Parasetamol 2. glin

—=#—DT 2.glin
parasetamol 7. glin

——DT7.gin
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EK-3: Hastalara ait sislik miktari-agri kesici ilag iliskisi

Sislik Miktari(mm)

DT: Deksketoprofen trometamol

Siglik-ilag lligkisi

8 9
Hasta No

—&— Parasetamol|
= DT
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Danigsmanim Boliim Bagkanimiz Sayin Dog¢. Dr. Ercan DURMUS’a,
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En i¢ten duygularimla tesekkiir ederim.
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