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1.0ZET

Bu calismada amag; semptomatik TME rahatsizliklarinda intraartikiiler (i.a.)
olarak uygulanan morfin ve tramadoliin analjezik etkinligini karsilastirilmali olarak
incelemektir. Bu plasebo kontrollii, ¢ift kor calismaya, agri ve agiz acikliginda
kisithilik sikayetleri bulunan, konservatif tedavilere cevap vermeyen 30 hasta dahil
edilmistir. Agr1 skorlari maksimum agiz acikliginda (MAA) ve istirahat
pozisyonunda visuel analog skala kullanilarak islemden 6nce alinmistir. Hastalara
artrosentezle birlikte intraartikiiler olarak 1.0 mg morfin, 50 mg tramadol, veya 1 cc
salin (plasebo) uygulanmistir. Postoperatif olarak 15, 30. dakikalarda, 1, 2, 3, 8, 12,
24, 36 ve 48. saatlerde, 1, 3, 6. aylarda agr1 skorlar1 kaydedilmistir. Plasebo
uygulanan grupta, maksimum agiz agikliginda VAS degerleri, 6.90 + 1.45’den 2.60 +
2.50’e gerilerken; morfin kullanilan grupta 7.30 = 1.64’den 1.20 £ 0.79’e, tramadol
verilen grupta ise 7,10 £ 1,73’den 1.50 + 1.78’e diistiigii tespit edilmistir. Ozellikle
ilk 48 saatte morfin ve tramadol gruplarinda agr1 diizeylerindeki azalmanin plasebo
grubuna gore daha farkedilir 6l¢iide oldugu gozlemlenmistir. Son yapilan ¢alismalar,
inflame dokuya opioid verilmesinin analjezi olusturdugunu savunmaktadir.
Artroskopik diz cerrahisinde intraartikiiler opioid enjeksiyonu ile ilgili ¢cok sayida
calisma bulunmasina ragmen TME de opioidlerin analjezik etkinligini arastiran
calisma sayis1 oldukg¢a azdir. Morfin agn tedavisinde altin standart olarak kabul
edilmistir. Tramadol da etkili ve giivenilir bir agr1 kesici ilagtir. Uygulamanin
intraartikiiler olarak yapilmasi sistemik yan etkilerin goriilmemesi agisindan oldukca
onemlidir. Sonug¢ olarak, intraartikiiler morfin ve tramadol enjeksiyonu ile agrida
azalma oldugu saptanmistir fakat daha standart ve kontrollii ¢alismalara ihtiyag

duyulmaktadir.

Anahtar Kelimeler: TME, artrosentez, analjezi, morfin, tramadol



2. SUMMARY

THE COMPARISON OF ANALGESIC EFFECTS OF
INTRAARTICULARLY APPLIED MORPHINE AND TRAMADOL ON
PATIENTS WITH SYMPTOMATIC TMJ INTERNAL DERANGEMENTS

The aim of this study was to evaluate and compare the analgesic efficacy of
intra-articular (i.a.) injection of morphine or tramadol, on symptomatic patients with
painful TMJs. This placebo-controlled double-blinded study involved 30 patients
with complaints of pain and limited mouth opening who did not respond to
conservative treatments. The recordings of visual analog scales (VAS) pain intensity
scores at maximum mouth opening (MMO) and at jaw rest were made directly before
i.a. injection into one TMJ of either 1.0 mg morphine, 50 mg tramadol, or 1 cc saline
(placebo) with arthrocentesis. The pain intensity was also recorded at the
postoperative follow-up 15, 30 minutes, 1, 2, 3, 8, 12, 24, 36 and 48 hours, 1, 3, 6
months. The mean VAS scores at MMO decreased from 6.90 + 1.45 to 2.60 £ 2.50 in
placebo group. While in morphine group, the values run down from 7.30 + 1.64 to
1.20 + 0.79; in the tramadol group the scores lessened to 1.50 + 1.78. Especially at
first 48 hours, the magnitude of the reduced VAS score was dramatically lower in
morphine and tramadol groups than placebo group.Recent studies have suggested
that giving opioids into inflamed tissue may cause analgesia. There are successful
examples of intra-articular opioid injections following arthroscopic knee surgery.
However, there are only a few studies investigating the analgesic effect of opioids on
TMJ arthritis. Morphine is the gold standard of the pain therapy. Tramadol is an
effective and a reliable pain control drug. The i.a. administration of drugs is
important because systemic side-effects are less observed. In conclusion, successful
pain management was achieved with both intra-articular tramadol and morphine

injections. However, further long-term, larger controlled studies are necessary.

Key Words: TMJ, arthrocentesis, analgesia, morphine, tramadol



3. GIRIS VE AMAC

Temporomandibular eklem (TME) viicudun hem morfolojik hem de fonksiyonel
acidan en karmasik yapiya sahip eklemlerinden biridir. Bu karmagsik yapinin

rahatsizliklar1 ve tedavileri de uzun yillar tartisma konusu olmustur.

Temporomandibular eklemin internal diizensizligi (ID), artikiiler diskin
mandibular kondil ve artikiiler tiiberkiil ile olan anormal iliskisini tanimlamakta, ¢ene
hareketleri ile artis gosteren agriya ve ¢igneme sisteminde fonksiyonel bozukluklara
neden olmaktadir. Agiz acikliginda smirlanma, cignemede giiclik ve agri gibi
sikayetleri olan hastalarin tedavisinde uygulanan konservatif yaklasimlarin basarili
sonuglar1 gosterilmekle beraber, basarisiz olan vakalarda cerrahi tedavilere
bagvurulmaktadir. Internal diizensizliklerin ve buna bagli agri ve disfonksiyon
semptomlarinin sadece disk deplasmanina degil, bunun yaninda eklem icginde
meydana gelen biyokimyasal degisikliklere ve artan enflamatuar mediatdrlere de
bagli oldugunun anlasilmasindan sonra eklem lavaji olduk¢a 6nem kazanmistir (27,

41).

Ust eklem boslugunun yikanmasi olarak tanimlanan artrosentez islemi; basit,
noninvasiv, ucuz, morbiditesi diisiik, tekrarlanabilir bir prosediir olmasi, konservatif
ve cerrahi yaklasim arasinda bir yerde bulunmasi ve yiiksek basar1 orani

saglayabilmesi nedenleriyle tercih edilen giivenilir bir yontemdir.

Artrosentezin basarisi, diskin rediikte edilmesine de bagli degildir. Ust eklem
boslugunun etkin lizis ve lavajina dayanmaktadir. Etkin bir yikamadan sonra {ist
eklem boslugundaki vakum etkisi ortadan kalkar, sinoviyal sivinin viskozitesi
degisir, disk ve kondilin translasyonu kolaylasir. Disk rediikte olmasa da,
temporomandibular eklemin adaptasyon mekanizmasi sayesinde, agrida azalma, agiz

acikliginda artis saglanir (26, 131, 132, 137).

Enflamatuar mediatorlerin artrosentezle ortamdan uzaklastirilmas: kadar
artrosentezi takiben oral yoldan ya da eklem igine verilen ilaclarin kapsiil igi
reseptorlere etkisiyle de agrida azalma olmaktadir. Intraartikiiler uygulamayla,
sistemik uygulamanin neden oldugu énemli yan etkiler ortadan kalkmakta, ila¢ direk

olarak hasarli bolgeye iletildiginden, maksimum sonug alinabilmektedir. Kuvvetli



analjezik etkileri olan opioidlerin agr1 kontrolii amaciyla kullanimi olduk¢a
yaygindir. Opioidlerin periferik etkileri, periferde bulunan opioid reseptorlerine ve
sahip olduklar1 lokal anestezik etkilerine baglidir. Son yillarda yapilan aragtirmalarda
inflame bolgeye kiiciik doz opioid enjeksiyonunun potent analjezi sagladig
gosterilmistir. Morfin opioid analjeziklerin standart referans ilacidir. Tramadol ise
ozellikle yan etkilerinin azlig1 nedeniyle tiim diinyada agrili durumlarda tercih edilen

alternatif bir opioiddir (80, 99, 156).

Bu calismada, TME artrosentezi sonrasinda intraartikiiler olarak uygulanan

morfin (Img) veya tramadoliin (50 mg) analjezik etkinligi arastirilmistir.



4. GENEL BIiLGILER

4.1. Temporomandibular Eklem

Temporomandibular eklem (TME), viicudun mentese hareketi ile birlikte kayma
hareketi yapan tek eklemi olup, morfolojik olarak kisiden kisiye ve ayni kisinin sag

ve sol eklemlerinde degiskenlik gosterebilen birlesik bir eklemdir (118).

Disk-kondil iliskisindeki degisiklikleri ve bunun sonucunda olusan internal
diizensizlikleri anlayabilmek i¢in Oncelikle normal temporomandibular eklem
yapilarinin agiz agma ve kapama sirasindaki anatomik ve fonksiyonel iligkilerini iyi
bilmek gerekmektedir. TME, mandibula ve temporal kemik olmak iizere iki kemik
yapidan, yogun fibroz bir yapi olan artikiiler diskten, ligamentlerden ve cesitli
kaslardan meydana gelmektedir. Temporal kemigin glenoid fossasi ile mandibulanin
kondil basi ve aralarinda artikiiler diskten olusan diartroidal bir eklemdir. Artikiiler
disk, eklemi {ist ve alt eklem boslugu olmak iizere iki boliime ayirmistir. Alt eklem
boslugu, mentese hareketiyle mandibulaya rotasyon yaptirdigi i¢in ginglimoid olarak
adlandirilirken; iist eklem boslugu, ekleme kayma ve translasyonel hareket yaptirir
ve bunun i¢in artroidal terimi kullanilir. Béylece TME ginglimoartroidal bir eklem

olarak tanimlanir (147).

4.1.1. Kemik Yapilar

Temporomandibular eklemin temporal komponenti konveks artikiiler tiiberkiil,
konkav glenoid fossa ve postglenoid tiiberkiilden olusur. Bu yapilar temporal
kemigin skuamoz pargasiyla sekillenmistir. Temporal kemigin artikiiler eminensi
eklemin 6n duvarmi, dis kulak yolu 6n kismi ise arka duvarimi olusturur. Glenoid
fossa, oldukca incedir ve Onde artikiiler eminens arkada postglenoid proses ile

sinirlandirilmistir (140).

Mandibular kondilin {ist ve 0On yiizeyleri, kondilin eklem yiizeyini
olusturmaktadir. Yukaridan bakildiginda kondil basi yuvarlak ya da diiz goriinebilir.
Yetiskinlerde kondil bas1 anteroposterior yonde 8-10 mm uzunlugunda, mediolateral

yonde 15-20mm kalinligindadir. Kondil artikiiler yiizeyi, avaskiiler fibrotik bag



dokusundan olugmustur. Artikiiler ylizeyin yiik gelen boliimlerindeki bu yap1 daha
kalindir. Eklem yiizeylerinin kalinliginin iizerlerine gelen kuvvetle baglantili oldugu

diisiiniilmektedir. Daha kalin yiizeyler, daha fazla kuvvete maruz kalan yiizeylerdir.

Kondil baginin da 6ne egimli kismi, daha fazla kuvvete maruz kalan kismidir
(142).

(/ Intra-articular disc

m g
\ TS
Ligament -§

\_'

Bone
\

Temporomandibular joint
(T™MJ)

Sekil 1: TME anatomisi (www.paramisalud.com)

4.1.2. Kas Yapilar

Cigneme kaslart (masseter, lateral pterygoid, medial pterygoid, temporal) ile
suprahyoid kaslarin (digastrik, geniohyoid, mylohyoid, stylohyoid) cift tarafli ve
simultan olarak kasilmalar1 ¢eneye iki tip hareket yapma olanag: verir. Birincisi,
agzin agilmasi sirasinda kondil baglarinin horizontal ekseni etrafinda donme hareketi,

ikincisi ise kondil ve eklem diskinin birlikte 6ne ve asag1 dogru kayma hareketidir.

4.1.3. Kikirdak Yapilar ve Sinoviyum

Artikiiler kikirdak, kemigin ylike maruz kalan yiizeylerini bir matris gibi orterek
stirtiinmeyi Onleyici diizgiin bir artikiiler ylizey olusturur ve iizerine gelen yiikleri

subkondral kemige dengeli olarak dagitir. Bu dengeyi saglamak icin kafes seklinde



kollajen fibrilleri iceren, yay merkezlerinde biiyiik proteoglikan molekiilleri basing
durumunda su ¢ekerek matriksin icinde tutan, artikiiler kikirdagin kendisine
biyomekanik 6zellik kazandiran ¢ok 6zel bir yapis1 vardir. Kikirdak i¢inde az sayida
hiicre gomiilii olarak bulunur. Bunlarin gérevi yiiksek derecede organize matriksi
sentezlemek, dosemek ve yavas bir tamir islemi ile yenilenmeyi sirdiirerek

korumaktir.

Kikirdak, kondrositler ve interseliiler matriksten meydana gelmektedir.
Kondrositler, kollajen, proteoglikanlar, matriks glikoproteinleri ve enzimlerini iiretir.
Interselliiler matriks, 1if ve dolgu maddesinden olusur. Kollajen liflerin olusturdugu
ag icerisinde yliksek konsantrasyonda bulunan proteoglikanlar doku agirliginin %
70’1 kadar suyu dokunun icine emebilir. Proteoglikanlar tarafindan emilen suyun
dokuyu sisirmesi ile kikirdak dokusu elastik ve kompresif 6zellik kazanir. Matriks
icindeki kollajen ag yapisina gelen bir zarar veya proteoglikanlarin kayb1 mekanik
olarak zayiflamis bir doku meydana getirir. Artikiiler kikirdak primer olarak

sinoviyal sividan beslenir (163).

Sinoviyum, siit beyaz renginde ince bir yap1 olup, artikiiler disk ve kondiler
kikirdak disindaki tiim eklem i¢ ylizeyini Orter. Sinoviyal membran, kondil ve
glenoid fossa ylizeylerindeki yiik dagilimima gore kendini modifiye eder. Daha ¢ok
yiik gelen yiizeylerde kalinlagir. Sinoviyal membran iki tabakadan olusur. Ilk tabaka
eklem bosluguna bakan hiicre tabakasidir ve sinoviyal intima denir. Digeri
destekleyici tabakadir ve subintimal doku veya subsinoviyal tabaka adini alir.
Sinoviyal intima ylizeyinin yapisik olmayis1 ve bu nedenle bos bir alan bulunusu,
sinoviyal membranin karakteristik bir 6zelligidir. Sinoviyal intima hiicreleri birbirine
sikica bagli olmasina ragmen ve ekstraselliiler matriks sinoviyal sivinin kuvvetli
eklem hareketleri sirasinda disar1 ¢ikisini dnlemek i¢in yeterince siki oldugu halde,

kars1 ylizey ile capraz baglar1 bulunmamaktadir (43).

Elektron mikroskobunda, sinoviyal intima hiicreleri Tip A ve Tip B olmak {izere
iki ana hiicre tipine farklilik gosterirler. Ayrintili yapi 6zelliklerine gore, genellikle
Tip A hiicreleri makrofaja, Tip B hiicreleri fibroblasta benzer olarak tarif edilir.
Sinoviyal intimada bol miktarda fibronektin bulunur ve hiicre yapismasinda 6nemli

rol oynar.



TME sinoviyal membran ve sivinin asil hiicrelerinin Tip B hiicreleri oldugu
diistiniilmektedir (82). Tip A hiicreleri makrojaj hiicreleri gibi sinoviyal sivi
igcerisindeki ekstraseliiler komponentleri, antijenleri absorbe eder veya ayristirirlar.
Bununla birlikte immiin reaksiyonlarda da gorev alirlar. Tip B hiicreleri Tip I ve Tip
II kollajen, fibronektin, glikozaminoglikan (hyaluronik asit) yapiminda gorev alirlar
(141). Ogzellikle hyaluronik asit, eklem hareketlerinin yumusak bir sekilde
yapilabilmesi i¢in sinoviyal sivinin vizkositesinin korunmasini saglar. Sinoviyal
membranin gorevlerinden biri, eklem boslugundaki doku artiklarini uzaklastirmaktir.
Asirt yiiklenme sinoviyumun bu goérevini aksatabilir. Kompresyon kuvvetlerinin
farklilagsmasiyla olusan disk perforasyonlari sinoviyal sivi igeriginin degismesine ve

lubrikasyonun azalmasina yol agabilir (21).

Eklem fizyolojisi ve eklem fonksiyonunun korunmasinda sinoviyal membranin
diizenleyici, salgilayic1 ve fagositik fonksiyonlar1 vardir. Sinoviyal membran ayrica
eklem igi basinci kontrol eder. Normalde intraartikiiler basing ile atmosferik basing
arasinda negatif bir iliski vardir. Bu negatif basing, pasif gecis ile sivi akisin
saglayarak; kartilajin lubrikasyon ve beslenmesini saglar. Sinoviyal membran,
kuvvetli eklem hareketleri sirasinda sinoviyal sivinin ylizeyden hizli ¢ikigini dnlemek

i¢in yeterince sikidir (43).

Sinoviyal s1vi nonvaskiiler artikiiler eklem yiizlerinin metabolik gereksinimlerini
ve fonksiyon sirasinda artikiiler yiizeylerin kayganlagsmasini saglar. Sinoviyal sivi,
stiziilmiis plazma olarak kabul edilebilen yiiksek oranda hyaluronik asit igerigine
sahip eklemin kayganlastirarak, hareketlerin kolaylasmas: ve artiklarin fagosite
edilmesinden sorumlu eklem sivisidir. Saglikli bir insanda yaklasik 2 ml bulunur

(63).

Sinoviyum, eklemin artikiiler yiizeyi damarsiz oldugundan bu dokularin
metabolit ihtiyaglarini gideren bir araci gibi gorev yapar. Kapsiil damarlari, sinoviyal
sivi ve eklem dokular1 arasinda bagimsiz hizli bir alis veris s6z konusudur.
Fonksiyon sirasinda eklem yiizeyleri arasinda kayganlastirici rol oynar. Sinoviyum
basing altinda partikiillere ayrilarak basinci eklem yiizeylerine esit olarak dagitir.
Basing kalktiginda eski konumuna doner. Bu yolla siirtiinme kuvvetlerini azaltarak,

eklem yiizeylerinin aginmasi engellemektedir.



Biyokimyasal analizler sonucunda, temporomandibular eklem rahatsizligi olan
hastalarin sinoviyal sivilarinda, kemik yikimini baglatan enflamasyonlarda yer alan
interlokin (IL)-1, 6, 8, timor nekrotizan faktér (TNF)-a gibi cesitli sitokin
aktivelerinde artis oldugu saptanmustir (141).

4.1.4. Artikiiler Disk

Artikiiler disk, yogun, fibroz bag dokusundan olugmus, nonvaskiilarize ve sinir
innervasyonu olmayan bir banttir. One dogru eklem kapsiiliiyle ve kismen dis
pterygoid kasla, arkaya dogru da retrodiskal dokuyla kaynasir. On ve arkanin aksine,
disk medial ve lateralde kapsiile bagl degildir. Kondilin medial ve lateral kutuplarina
tutunur. Bu sayede, agiz hareketleri sirasinda kondille beraber hareket
edebilmektedir. Disk periferde gevsek dokularla eklemi kavrayan kapsiile tutunur ve
eklem boslugunu birbirinden tamamen ayr1 olan iki kompartmana ayirir.
Diskotemporal bosluk denilen iist bosluk ve diskomandibular denilen alt bosluk

sinoviyal siv1 ile doludur (142).

Artikiiler disk 3 banda ayrilir; anterior bant, intermediate bant, posterior bant.
Artikiiler eminens’in e8imine bagl olarak disk kalinligi degismekle birlikte,
intermediate bant diskin en ince bolgesidir. Anterior bant daha kalin, posterior bant
ise en kalin bolgesidir. Bunlar arasindaki oran, anteriordan posteriora dogru, genelde

2:1:3 seklindedir (140).

Diskin normal pozisyonu, saat 12 pozisyonu seklinde tarif edilir. Bu tanim,
kondilin lateral orta noktasina yerlestirilen bir saat diisiiniildiigiinde, saat 12’yi
gosteren akrep yelkovan pozisyonunun, artikiiler diskin posterior siniriin kondil ile

olmasi gereken iliskisini tarif etmesinden yola cikilarak yapilmistir.

TME diski, fonksiyon sirasinda, eklemin mandibular ve temporal pargalari
arasindaki uyumsuzluklar1 tolere edebilecek bir morfolojiye sahiptir. Onden
bakildiginda diskin alt konkav yiizeyi kondil basimnin eklem yiizeyine uyum
saglamaktadir. Diskin iist yiizii hafif konvekstir. Bu da artikiiler fossanin konkav
yiizeyine uyum saglar. Disk kondilin medial ve lateraline kollateral ligamanlar
aracilifiyla sikica tutunur. Bu tutunma, kondiler hareketler sirasinda diskin asirt

mediolateral yonde hareket etmesini 6nler.



Artikiiler diskin ana gorevi, mandibular kondil ve temporal kemigin skuamoz
kisminin eklem yiizeyleri arasindaki stres konsantrasyonlarimi azaltmaktir. Disk,
eklem yiizeyleri arasindaki bu etki kuvvetlerini esit dagitir. Agiz agma-kapama
sirasinda disk ve kondil artikiiler eminens boyunca kayarlar. Esnek yapiya sahip olan
eklem diski, iki yilizey arasindaki yiikleri dagitabilmekte, siirtiinmeden iki yiizey
arasinda kayabilmektedir. Artikiiler fossadan eminense dogru kayarken sekli ortama
uyum saglar. Diskin yapist1 ve mekanik biitlinliigli eklemin diizglin hareketini

saglamaktadir (164).

Sekil 2: TME ve artikiiler diskin sagittal kesitteki goriintiisii (23)

Eklem i¢i diizensizlikleri olan hastalardan alinan Orneklerde, eklem diskinin

saglikli bireylere gore daha rijit bir hal aldig1 belirlenmistir (172).

4.1.5. Retrodiskal Dokular

Diskin posteriorunda bilaminar zone ad1 verilen, sinoviyal sivinin {iretiminde rol
oynayan, yiiksek vaskiilarize ve innervasyonu yogun olan bir bdlge vardir.
Retrodiskal dokunun siiperiorunda, siiperior retrodiskal lamina denilen elastik
fibriller mevcuttur. Bunlarin goérevi diskin asir1 translasyonel hareketlerine engel
olmaktir. Inferior retrodiskal laminadaki kollajen fibriller ise, artikiiler disk ile
kondilin eklem yiizeyinin posterior marjinini birlestirmekle gorevlidirler ve diskin

rotasyonel hareketlerde asir1 rotasyonuna engel olurlar (147).
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Sekil 3: Agiz kapal iken retrodiskal dokularin sagittal kesitteki goriintiisii
(1) Gozenekli bag dokusu (2) Posterior band (3) Kondil (23)

4.1.6. Eklem Kapsiilii

Fibrilleri tstte temporal kemigin eklem smirlarina, altta kondil boynuna
yapisarak eklemi c¢epecevre sarar Artikiiler eminens, artikiiler fossa ve preglenoid
diizlemin eklem ylizeyleri ¢evresinde temporal kemigin skuamoz pargasina
tutunmaktadir. Posterior kismi elastik lifler icerir ve kondil hareketlerine uyum

saglar. Anterior kapsiil duvar1 gevsek bag dokusu yapisindadir.

Serbest sinir sonlanmalari agisindan zengin olan bu yapida bulunan proprioseptif
sinir lifleri sayesinde eklem pozisyonu ve hareketinin algilanmasini saglar. Kapsiil,

eklem kompartmaninin devamliligini saglar ve dis kuvvetlere karsi eklemi korur.

4.1.7. TME Ligamentleri

TME ligamentleri kollajen dokusundan olusur ve esneme Ozellikleri
bulunmamaktadir. Eklem fonksiyonlarina aktif olarak katilmayip pasif olarak eklem

hareketlerini smirlarlar. Ug fonksiyonel, iki de yardimei ligament vardir.

Fonksiyonel ligamentler:
1. Kollateral (diskal) ligamentler
2. Kapsiiler ligament

3. Temporomandibular ligament
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Yardimci ligamentler:
1. Sphenomandibular ligament

2. Stylomandibular ligament

Kollateral Ligament (Diskal Ligament): Diskin medial ve lateral duvarlari ile
kondilin u¢ kismina tutunmustur. Diskin kondilden uzaklasmasini sinirlandirarak
kondil ve diskin uyum i¢inde hareketini saglar. Esas olarak eklemin yaptig1 rotasyon

hareketinde gorev alir (63).

Kapsiiler Ligament: Kapsiiler ligament, iistte temporal kemik ve altta
mandibular kondile yapisarak eklemi kilif gibi sarmistir. Eklemi ve diski
cevreleyerek diske medial ve lateralden kollateral ligament devaminda baglanir.
Kapsiiler ligament, medial, lateral ve inferior kuvvetlere karsi gelir ve eklemi bir

arada tutar (140).

Temporomandibular Ligament: Eklem kapsiiliiniin lateralinde giiglii ve kalin
liflerden olusur. Dista oblik, icte horizontal olmak {izere iki parcalidir. Oblik parga
agzin daha fazla agilmasini 6nlemek i¢in kondilin asir1 posterior hareketine karsi
koyar. Horizontal par¢a ise kondil ve diskin posterior hareketini sinirlar. Kondilin,
mandibular fossanin posterioruna dogru hareket etmesini ve lateral pterygoid kasin
asirt uzamasini Onler. Temporomandibular ligament eklem kapsiiliinii lateralden

destekler ve disk-kondil kompleksinin rotasyon hareketine miisaade eder (163).

Sphenomandibular Ligament: Maksiller damarlar, ramus mandibula ile bu

ligament arasindan gecer. Mandibular fonksiyondaki rolii 6nemli degildir.

Stylomandibular Ligament: Styloid uzantidan asagi dogru uzanarak angulus

manibulanin medial yiiziine tutunur. Mandibulanin asir1 protriizyonunu sinirlar.
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Sekil 4: TME ligamentleri (www.tmjdisorders.com)

4.1.8. Temporomandibular Eklemin Biyomekanigi
TME’nin iki tip hareketi bulunur;

Rotasyon (Donme) : Disk ve kondil arasindaki hareket olup alt eklem
komponentini ilgilendirir (ginglimus = mentese). Mandibulanin rotasyon hareketi

horizontal, vertikal ve sagital olmak {izere {i¢ diizlemde gergeklesir.

Translasyon (Kayma) : Disk ile temporal kemik arasindaki harekettir ve tist

eklem komponentini ilgilendirir (artrodial).

Ust eklem boslugunun hareketleri translasyonel, alt eklem boslugunun
hareketleri rotasyoneldir. Cene hareketleri; agma, kapama, protriizyon, retriizyon,
laterale rotasyondur. Agzin agilip kapanmasi birden fazla eksen etrafinda gerceklesen
bir harekettir. Ag1z agildiginda kaput mandibula distan ige ve 6nden arkaya dogru
uzanan eksen etrafinda rotasyon yapar, buna mentese hareketi denir. Ayni1 zamanda
diskle birlikte bir miktar asagi ve one dogru da kayar. Erigkinlerde ortalama
interinsizal agilma mesafesi 40-50mm’dir, bunun ilk 20-25mm’lik kismi rotasyon
hareketi ile inferior eklem boslugunda, geri kalan 15-20mm’si ise artikiiler eminens

boyunca anteroinferor translasyonla superior eklem boslugunda gerceklesir (147).

Acilma hareketini lateral pterygoid kaslar baslatir. Hareket digastrik, geniohyoid
ve mylohyoid kaslar tarafindan mandibulanin asagi cekilmesi ile devam eder, bu

sirada hyoid kemik infrahyoid kaslar tarafindan sabitlenmis konumdadir. Rotasyon
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ve translasyon hareketlerini biinyesinde toplayan mandibular hareketler, agma-
kapama, protriizyon-retriizyon ve sag sol lateral hareketleri icermektedir.
Mandibulanin agma, kapama, protriizyon ve retriizyon hareketlerinde, her iki eklem
simetrik olarak hareket ederken lateral hareketlerinde TME hareketleri simetrik
degildir.

Cenenin kapanmasi karmasik bir harekettir. Ilk olarak; kondiller ve disk,
artikiiler eminens tizerinde asag1 ve Oone dogru kayarken c¢enenin protriizyonu
meydana gelir. Bunu takiben kondilin fiksasyonu, mandibulanin depresyonu ve
retraksiyonundan olusan yiikselme hareketi gerceklesir. Agiz kapaliyken kondiler
proses dis kulak yolunun 6n duvarma yaklasir ve dis kulak yolu kemik duvari

mandibulanin daha arkaya gitmesine engel olur.

Cenenin protriizyonu, lateral pterygoid kaslarin kasilmasi ile olusur ve bu
hareket, disk ile kondilin artikiiler eminensin dniine ve asagisina dogru kaymasina
neden olur. Protriizyon sirasinda lateral pterygoid kaslar, medial pterygoid kaslar
tarafindan desteklenir, bu sirada masseter ve temporal kaslar mandibulay1

yiikseltirler.

Retriizyon, ¢eneyi dinlenme pozisyonundan daha arkada bir pozisyona getirir.

Bu hareket masseter kasinin derin kismi ve temporal kas tarafindan yaptirilir.

4.1.9. TME Inervasyonu

Temporomandibular eklemin inervasyonu mandibular sinirin dallar1 vasitasiyla
gerceklesir. Trigeminal sinirin diger dallariyla olan baglantilar yansiyan agri
mekanizmasin1  aciklamaktadir. TME’nin agrili hastaliklar1  trigeminal siniri
ilgilendirir. Trigeminal sinirin trigeminal ganglionda sensoriyal sinaps yapan ti¢ dalt
bulunur. Bunlar oftalmik, maksiller ve mandibular dallardir. Bu {i¢ dal ¢igneme
kaslarin1 inerve eden motor lifleri de igerirler. Eklem kapsiiliiniin medial, lateral ve
posterior duvarlart mandibular sinirin aurikulotemporal dali ile dis yan ve 06n
duvarlari ise posterior derin temporal dali tarafindan inerve edilir. Mandibula kondil
boynunun posteromedialinde bulunan aurikulotemporal sinir, kapsiil boyunca

posterosuperiordan, anterolateral dogrultuda kapsiilii saracak sekilde ilerler. On
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duvar ve medial duvarin kii¢lik bir kism1 mandibular sinirin dali olan masseterik sinir

tarafindan inerve olur.

Trigeminal sinirle inerve olan diger bolgeler TME’in yansiyan agrilarini
aciklamaya yardimei olur. Bu bolgeler duramater, orbita, paranasal siniisler, timpan
membranlar, oral kavite ve disleri igerir ve sirasiyla bas agrisi, gdz agrisi, siniislerde

basing hissi, otalji ve dental agrilar1 agiklar.

TME inervasyonunda gorevli sinirler vazomotor ve vazosensor olup, sinoviyal

stv1 tiretiminde de rolleri vardir (32).

Fetal donemde sempatik sinir fibrilleri, bag dokusu kilifinda arteriyal damarlara
paralel olarak uzanirlar ve bu sinirlerin terminal fibrilleri, sinoviyal dokunun
icerisinde yayilir. Terminal fibriller, birgok varikéz yapi meydana getirerek,
olgunlagmis ve gen¢ hiicrelerin, bunlar1 kullanarak spesifik ndroselliiler yapilar
olusturmalarni saglar. Sempatik sinirlerin fonksiyonu, norepinefrin ve adenozin
nérotransmitterleri sayesinde yiiriir. ikinci sinir lifleri olan sensorial fibriller, miks
sinirler ile beraber bulunur. Sensorial sinirlerin major nérotransmitteri P maddesidir.

P maddesi, immiinostimulan ve proenflamatuar etkiye sahiptir.

Artikiiler diskin yapisinda serbest sinir ucglart ve sensorial sinir u¢ organlari

bulunur. Serbest sinir uglart 1s1, agr1 ve dokunmaya duyarli olabilir (15).

4.2. TME Internal Diizensizlikleri (ID)

TME’nin lokalize rahatsizhigina literatiirde eklem i¢i diizensizlik, TME
disfonksiyon sendromu, agr1 disfonksiyon sendromu gibi isimler verilmektedir. Son
yillarda TME internal diizensizlikleri(ID), disk deplasmani terimi ile esanlaml
olarak kullanilmaktadir (11). ID disk ve kondilin normal anatomik iliskisindeki
eksiklik ya da rediiksiyonlu (Rlu) veya rediiksiyonsuz (Rsuz) anterior disk
deplasmani (ADD) olarak tanimlanmaktadir. ID terimi Rlu veya Rsuz ADD,
artikiiler disk ve/veya retrodiskal dokuda perforasyon, artikiiler yiizeyler ve diskteki

cesitli dejeneratif degisiklikleri kapsamaktadir (106).

ID terimi, artikiiler diskin mandibular kondil ve artikiiler tiiberkiil ile olan

anormal iliskisini tanimlamak amaciyla kullanilmaktadir. Eklemin ID’i, normal
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kayma hareketini engelleyen lokalize mekanik bir durum olup, genellikle, farkli
eklem ylizeyleri arasinda anormal kontak ile karakterize artikiiler disk deplasmani ile
iliskilidir. Eklem i¢indeki yapisal bozukluklari, non-enflamatuar durumlar igerir,
ancak hastalik ilerlediginde enflamasyon gelisebilir. Agriya ve ¢igneme sisteminde
fonksiyonel bozukluklara neden olmaktadir ve agri genellikle cene hareketleri ile bir

artis gostermektedir.

Agri; etkilenen eklemin c¢evresindeki yumusak dokulardan ve ¢igneme
kaslarindaki koruyucu refleks spazmindan kaynaklanmaktadir. Koruyucu fizyolojik
refleks mekanizmasi veya patolojik olarak etkilenmesi eklemde g¢evre kaslardaki
kontraksiyon ile daha fazla hasarin meydana gelmesini Onlemektedir. Eklemde
dejenerasyona yol agan etkenlerin, disk deplasmani ve kapsiilde fibrozis oldugu ileri
siriilmiistiir. Travma ve asir1 fonksiyonel yiiklenmeye bagli disk deplasmani
nedeniyle, eklemde sekonder dejeneratif kemik degisikliklerin de gozlendigi
bildirilmektedir (162, 163).

Diskin anteriora yer degistirerek mekanik bir engel olusturmasi kondilin kayma
hareketini Onleyerek klinik olarak agiz agikliginin sinirlanmasinin nedeni olarak
gosterilmektedir. Kapali kilitlenme (KK) olarak tanimlanabilen bu durum klinik
olarak akut ve/veya kronik seyirde goriilmektedir. Akut kilitlenme semptomlarin dort

haftadan daha kisa siirede izlemesi olarak belirtilmektedir (124).

Diskin yer degistirme nedeni uzun yillar mekanik engel olarak tanimlanmasina
ragmen, 90’lh yillarda ileri siiriilen mekanizmalardan biri de vakum etkisi
mekanizmasidir. Kilitlenmenin meydana geldigi eklemde iist kompartmandaki
intraartikiiler basincin, kilitlenme olmayan eklemden daha biiylik oldugu
gosterilmistir (134). Fibrozisler, adezyonlar, eklem yiizeyindeki ve sinoviyal sivi
ozelligindeki degisiklikler nedeni ile ag1z agilmasi sirasinda kondilin normal kayma
hareketi yapamadigi Murakami (120), Nitzan (132) tarafindan rapor edilmistir.
Siiperior eklem boslugunda fibréz adezyon varligi disk-kondil kompleksinin normal
translasyon hareketini yapmasina engel olmaktadir. Adezyonun nedeni heniiz tam
olarak anlasilamamakla birlikte tekrarlayan makro yada mikro travmalarin
hemorajiye sebep oldugu; kan pihtisinin organize olarak fibr6z adezyon olusturup

eklem mobilitesini smirladigl diistiniilmektedir. KK’nin kayma hareketini yapan
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kondil bagina engel olan rediiksiyonsuz deforme disk nedenli oldugu
diistiniilmektedir. Kondil ile disk arasindaki kayma ve translasyon hareketlerinde
kisitlilik, kliking varligi, agma hareketi esnasinda etkilenen tarafa dogru ¢eneninin
deviasyonu, protrusiv hareketlerde kisithilik, palpasyonda ve agiz agma hareketinde
agr1 bu durumun klinik belirtileridir. Nitzan ve ark. KK’yi artikiiler diskin fossaya
yapigmasi ile kayma hareketinin engellenmesi olarak tanimlamiglardir (131, 132,

133).

Kilitlenme sonrasinda skleroz, kondiler diizlesme, artikiiler yiizeylerde
diizensizlik ve kondilde dejeneratif kemik degisiklikleri gozlendigi bildirilmistir.
Manyetik Rezonans Goriintiilemede (MRG) KK rediiksiyonsuz disk deplasmani
seklinde goriilmektedir. KK’de rediikte olmayan, kondilin kaymasini engelleyen,
anteriora yer degistirmis diskin siirlt  agiz  acikligimin  nedeni oldugu
diistiniilmektedir. KK fenomeninin meydana gelmesinde ¢igneme kaslarindaki
gerilme, intraartikiiler vakum fenomeni, sinoviyal sivinin lubrikasyon 6zelligi ve disk
pozisyonu gibi faktorler etkili olmaktadir. Artrosentez ve hidrolik basing KK’de
eklem agrisim1 azaltan ve agiz acikligini arttiran etkili bir tedavi yontemi olarak
tanimlanmaktadir. KK’li hastalarda artrosentez basar1 oraninin %70 ila %95 oraninda

degistigi belirtilmistir (76, 121, 131, 132).

4.2.1. TME internal Diizensizliklerinin Etyolojisi

TME’de artmis yiiklenme remodelingi stimiile ederek ekstraselliiler matriks
sentezini arttirabilir. Remodeling eklem formu, fonksiyon ve okluzal iliskilerde
hemostazi saglayan énemli bir biyolojik cevaptir (172). Arnett ve ark. (14) artikiiler
komponentlerde azalmis adaptif kapasite veya artikiiler yapilarin normal adaptif
kapasitesini asan asir1 fonksiyonel yliklenme nedeniyle dejeneratif degisikliklerin

meydana geldigini bildirmislerdir.

Adaptif kapasite faktorii bireyin genel durumuyla ilgilidir. Ilerleyen yas,
sistemik hastaliklar ve hormonal faktdrler TME adaptif kapasitesini etkileyebilir. Bu
faktorler, normal fizyolojik sinirlar dahilinde meydana gelen biyomekanik stres ile
olusan disfonksiyonel remodelingi agiklayabilmektedir. Asir1 fonksiyonel yiiklenme,

dejeneratif eklem degisiklikleri, okluzal problemler ve travma, ID’nin patogenezinde
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onemli rol oynayan faktorlerdir. Parafonksiyonel aligkanliklar primer olarak ¢igneme
kaslar1 ve sekonder olarak eklemi etkileyerek baslatici faktor olabilmektedir (116).
Akut veya kronik travmanin elastik liflerin yirtilmasina veya posterior disk
atagmaninin gerilmesine neden olmasi ile diskin anterior deplasmanina yol agabildigi

bildirilmistir (87).

Yas oldukca net bir predispozan faktordiir. Yaglanma ile birlikte dejenerasyonun
goriilme siklig1 ve siddeti artmaktadir. insan artikiiler diskindeki kalsiyum miktar
yaslanma ile birlikte artmaktadir. Kalsifikasyondaki bu artis yaslanma ile ya da
degisen mekanik stres nedeniyle meydana gelebilmektedir. Diskin mekanik
ozelliklerinin yasla ilgili oldugu diisiiniilmektedir. Bu iligki ise diskin daha yogun ve
kirilgan bir hale gelmesi ve asir1 yiiklenmeye karsi kapasitesinin azalmasi ile agikca

gosterilmektedir. Artikiiler kartilaj da yaglanma ile birlikte degismektedir (85).

Duygusal stresin artmasi gibi genel sistemik bir olay noromuskuler dengeyi
olumsuz yonde etkileyebilir. Stres, bu néromuskuler sistem aktiviteleri ile kas
tonusunu artirir. Pek ¢cok TME diizensizliklerde emosyonel gerginlik 6nemli bir

etiyolojik rol oynar.

Sistemik hastaliklar fibrokartilaj metabolizmasini ve TME’nin adaptif
kapasitesini etkileyebilir. Bu hastaliklar; otoimmun hastaliklar, endokrin hastaliklar,
beslenme bozukluklari, metabolik hastaliklar ve enfeksiyoz hastaliklardir. Hormonal
faktorlerin -~ de  mandibular  kondilin  remodelinginde  etkisi  olabilicegi
diistiniilmektedir. TME osteoartritinin (OA) kadinlarda goriilme insidans1 yiiksektir.
Son yillardaki ¢alismalarda Ostrojenin dejeneratif TME hastaliklarinin patogenezi ile

ilgili oldugu belirtilmistir (186).

Mekanik faktdrler TME’de degisikliklere sebep olabilmektedir. TME’e asirt
veya dengesiz mekanik yiiklenme TME OA’nin baslangicina neden olup, bu
hastaligin gelisiminde rol oynamaktadir. Bu etyolojik mekanik olaylar travma,
parafonksiyon, stabil olmayan okluzyon, asir1 fonksiyonel yiiklenme ve eklem
yiizeylerinde artan siirtinmedir. Kondiler bolgedeki makrotravma artikiiler kartilajin
dejenerasyonuna, enflamatuar ve agr1 mediatorlerinin salinimina sebep olabilir.
Travmanin artikiiler diskin mekanik 6zelliklerini degistirdigi ve mekanik yorgunluga

sebep oldugu rapor edilmistir. Uzun siireli makrotravmanin kondiler rezorpisyonu
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ilerlettigi ve deformasyondan ileri gelen TME degisikliklerini meydana getirdigi
bildirilmektedir. Spor yaralanmalari, trafik kazasi, endotrakeal entiibasyon, dental
yada cerrahi islemler sirasinda agzin asir1 zorlanmasi gibi durumlar akut
makrotravma yaratmaktadir. %39 - %43 oraninda akut travmanin ID’in etyolojisinde

baslatici faktor oldugu belirtilmistir (107, 125).

Parafonksiyon anormal kompresyon ve siirtinme kuvvetine bagli olarak eklem
i¢ yapilarinda degisiklikler meydana getirebilir. Disleri gicirdatma, sikma, kalem ya
da tirnak 1sirma, parmak emme, yanak ve isirma gibi parafonksiyonel aligkanliklar
uzun siireli kronik mikrotravma olarak dikkate alinmaktadir. Parafonksiyonel
hareketlerin eklemin kayganlik 6zelligini degistirerek, disk ile kondil arasi siirtiinme
meydana gelmesine ve boylece dejeneratif eklem degisiklikleri ve diskin yer
degistirmesine neden oldugu belirtilmektedir. Disk deplasmani nedeniyle olusabilen
eklem instabilitesinde kaslar daha fazla hasar meydana gelmesini dnlemek icin

modifiye olabilir (72).

Asir1 fonksiyonel yiiklenmenin ardindan olusan mikrotravma TME’de ID ve OA
meydana gelisinde 6nemli bir yer tutmaktadir. Agir1 yliklenme ile artan intraartikiiler
basing kapiller permeabilite basincimi astigt zaman gegici hipoksi meydana
gelmektedir. Asir1 yiiklenmenin ortadan kalkmasi ile yeniden oksijenizasyon ile bu
durum diizelmektedir. Hipoksi—reperfuzyon siklusu esnasinda non-enzimatik olarak
reaktif oksidatif radikallerin agiga ¢iktigi bildirilmistir. Saglikli TME’de, kartilaj
yiizeyleri arasindaki siirtlinme katsayisinin sinoviyal sivi varliginda sifira yakin
oldugu kabul edilmektedir. Siirtlinme katsayis1 arttig1 zaman; artikiiler yiizeyler, disk
ve artikiller kartilajdaki makaslama gerilimi (shear stres) olduk¢a artmaktadir.
Makaslama gerilimi TME dokularinda asir1 yorgunluk, hasar ve geri doniisiimii zor

deformiteye neden olmaktadir (172).

ID’in gelismesinde dejeneratif eklem degisiklikleri primer faktdr olabilmektedir.
Normalde agiz agilirken posteriora rotasyon yapan disk artikiiler ylizeylerdeki
dejenerasyon nedeniyle diizgiin yiizeyler iizerinde kayma hareketi yapamadigindan
anteriora deplase olabilmektedir. Birgok vakada disk deplasmaninin yonii ¢ogunlukla
anteromedial yondedir. Mediolateral ve posterior deplasmanlar da tanimlanmistir

ancak, olduk¢a nadirdir. Disk anteriora deplase oldugunda posterior ligament
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kondilin artikiiler ylizeyi ve eminens arasinda sikigir ve zamanla elastisitesini

kaybeder (69).

Dis kayiplar1 kapanista sorun yaratarak TME’de stabilitenin bozulmasina ve
bdylece ID ve kas disfonksiyonlarina sebep olabilmektedir. Yapilan calismalar,
okliizal bozukluklarin TME hastaliklarinin olugsmasinda tek basina etken olmasa da

semptomlarini arttirdigini gostermistir (20).

4.2.2. TME internal Diizensizliklerinin Bulgular:

TME’de ID’in baslangic1 sinsi ve kalici olup ilerlemeye devam eder. Wilkes
1989 yilinda klinik ve radyolojik kriterlere dayanarak ID’i bes klinik asamada
smiflandirmistir (182).

Birinci asama; herhangi bir mekanik semptom, agri ya da gene hareketlerinde
sinirlanma  izlenmemektedir. Agrisiz klik mevcuttur. Radyografik olarak hafif

anteriora deplasman ve artikiiler diskin normal anatomik konturu izlenmektedir.

Ikinci asama; birkag agr episodu, eklem bolgesinde hassasiyet ve temporal
bolgede basagrisi ile karakterizedir. Klik yogunlugu artmigtir. Eklem sesi agiz agma
hareketinden sonra duyulmaktadir. Klik sesinden sonra birey mandibulanin orta hat
pozisyonunda agzini tamamen acabilir hale gelir. Gegici subluksasyonun ya da eklem
kilitlenmesinin baglangicidir. Radyografik olarak hafif anterior deplasman ve diskte
anatomik deformite baslangic1 (diskin posterior kenarinda bir miktar kalinlagma)

gbzlenmektedir.

Uciincii asama; agrida ¢oklu episodlar, eklemde hassasiyet, temporal bas agrisi,
KK nedeniyle ¢ene hareketlerinde kisitlanma mevcuttur. Degisen uzunluklarda
stiren limitli ag1z agiklig1 mevcuttur. Hastalar bu durumu agzi agmaya ¢alistiklarinda
“engele ¢arpis” olarak tanimlamaktadirlar. “Engel” spontan olarak kaybolabilir ya da
hasta mandibulay1 engele karst manuple edebilir. Radyografide belirgin ADD ve

diskte belirgin anatomik deformite gézlenmektedir. Sert doku degisikligi gézlenmez.

Dordiincii agama; agrida kroniklesme, bas agrilari1 ve limitasyon hissi

mevcuttur. Eklem sadece rotasyon yaptigindan klik sesi kaybolup, agiz aciklig
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genellikle 30 mm’den daha azdir ve agiz agikligindaki bu sinirlanma kalicidir.
Muayenede preaurikiiler bolgede hassasiyet, agiz agilirken ve protrusive hareketlerde
etkilenen tarafa dogru deviasyon gozlenebilmektedir Radyografide sert doku

degisiklikleri gézlenmektedir.

Begsinci agama; Rsuz ADD ile birlikte disk veya posterior atagsman perforasyonu
olarak tanimlanmaktadir (dejeneratif eklem hastaligi). Devam eden mandibular
fonksiyon ile gerilmis haldeki posterior atasman yavas yavas -elastisitesini
kaybetmeye baslar. Retrodiskal dokudaki gerilim devam ederse, incelme ve
perforasyon meydana gelmektedir. Semptomlar giin gegtikge kotiilesir. Krepitasyon
siklikla gozlenir. Sert doku remodelingi siklikla final asamasmin karakteristik
ozelligi olarak siniflanmis olsa da tiim asamalarda meydana gelmektedir. Yumusak
ve sert doku degisiklikleri ile radyografide osteofit, skleroz ve erozyon

gozlenmektedir.

Katzberg (1980) ADD’yi, Rlu ADD (anteriora deplase diskin agiz acilirken
normal pozisyonuna dénmesi), Rsuz ADD (agzin ac¢ik ve kapali pozisyonunda diskin

normal kondil siiperior pozisyonuna geri donememesi) olarak 2 grupta simiflamistir

(91).

Artrografi veya MRG ile disk pozisyonunun belirlendigi ¢alismalarda; kemik
yapisindaki dejeneratif degisikliklerin siklikla Rsuz ADD’li eklemlerde meydana
geldigi ve rediikte olabilenlerde ise nadiren gdzlendigi vurgulanmaktadir. De Leuw
ve ark. (40) otuz yillik takip ile yaptiklari galismada; Rlu ADD’li vakalarin g¢ok
azmin rediiksiyonsuz asamaya ilerledigini ancak Rsuz ADD’li hastalarin tiimiinde
kemik yapisinda degisikliklerin gelistigini gostermislerdir. Rediiksiyonlu eklemlerde
disk-kondil iliskisinin uzun yillar ayni sekilde kaldigi, radyografide dejeneratif
kemik degisikliklerinin hi¢ izlenmedigi, Rsuz ADD’lilerde ise bu degisikliklerin
cogu vakada asir1 oldugu izlenmektedir (40, 41, 72).

Stegenga ve ark. ID ve OA’nin birlikte gelisen patolojik bir durum oldugunu,
klinik ve radyografik olarak siniflandirilabilecegini bildirmislerdir. OA eklemde
kemik 1iligi anormallikleri seklinde baslangic gostermekte ve dejenerasyonun
ilerlemesi ile osteoartritis halini almaktadir. Kondiler kavsin diizlesmesinin izlendigi

ikinci asamada, sinoviyal membranda irritasyonun olusabildigi, inflamatuar
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mediatdrlerin ve enzimlerin hem agriya hem de daha fazla dejenerasyona yol

acabildigi gosterilmistir (162, 163, 165).

Klinik degerlendirmelerin yani sira radyografik bulgular da teshisde énemli bir
basamak olusturmaktadir. Manyetik rezonans goriintiileme yontemi artrografi ile
birlikte TME disk deplasmanlarinin teshisinde en sik tercih edilen yontemdir. Disk
ve kondil iliskisinin dinamik olarak incelendigi, teshiste %84 dogruluk orani olan
artrografi yonteminde disk perforasyonlarinin da saptanmasi bir avantajken; invaziv
bir yontem olmasi, hastanin yiiksek dozda radyasyona maruz kalmasi, kontrast
maddenin eklem bosluguna enjeksiyonunda ¢esitli komplikasyonlarin olusabilmesi
gibi dezavantajlari bu yoOntemin rutin olarak kullanilmasin1 engellemektedir.
Yumusak dokulardaki molekiillerin (6zellikle suyun) enerji seviyelerinde yiiksek
manyetik alanlar ile farklilik yaratarak goriintii elde edilen MRG ile radyasyon

olusmaz ve herhangi bir komplikasyonu bildirilmemistir (145).

TME internal diizensizliklerinin degerlendirilmesinde MRG’nin giivenilir bir
yontem oldugu ve sagital ve koronal goriintiilerin beraber kullanilmasiyla teshiste
dogruluk oraninin %95 oldugu bildirilmistir. Serebral anevrizma klipsi, kalp pili ve
ferromanyetik yabanci olusum bulunan kisilerde MRG yontemi kontraendikeyken,
ortodontik apareyler, dental implantlar ve restorasyonlar herhangi bir problem
olusturmaz. MRG yontemi disk diizensizliklerinin teshisinde giivenilir bir yontemdir
ve altin standart olarak isimlendirilir. MRG’de standart goriintiileme protokolii
mandibular kondilin uzun eksenine dik ve paralel sagital ve koronal goriintiileri
icerir. MRG yonteminde deplase olarak saptanan her diskin patolojik bir bulgu
olarak kabul edilemeyecegi unutulmamalidir. Yapilan g¢alismalar asemptomatik
bireylerde %26 ile %38 oraninda disk diizensizligi oldugunu goéstermektedir. MRG
yonteminin dezavantaji pahali olmasidir (23, 110, 145).

4.2.3. TME Internal Diizensizliklerinin Tedavisi

TME hastaliklarinda uygulanacak olan tedavi hastaligin orjinine baghdir.
Hastalik ekstrakapsiiler, intrakapsiiler veya bunlarin kombinasyonu seklinde olabilir.
Ekstrakapsiiler rahatsizlik genellikle eklem cevresi kaslar ile iligkili olup, sicak

uygulanmasi, yumusak diyet, egzersizler gibi konservatif tedaviler genellikle etkili
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olabilmektedir. Intrakapsiiler hasar artikiiler yiizeylerin gercek patolojisi veya
artikiiler yiizeyler arasindaki anormal mekanik iligkidir. Konservatif yaklasimlar
intrakapsiiler problemin semptomatik tedavisinde basarili olmadigi zaman, cerrahi

veya minimal invazif cerrahi islemlerin uygulanmasini1 gerektirmektedir.

TME hastaliklarinin  tedavisinde birgok konservatif yontem uzun yillar
kullanilmistir. Bunlar okluzal splint terapisi, yumusak diyet, fizyoterapi ve
farmakoterapi gibi yontemleri igermektedir. Ibuprofen gibi non-steroidal anti-
enflamatuar ajanlar, ¢igneme kasi spazm agrilarin1 kontrol etmek igin kas gevsetici
ajanlar  kullanilabilmektedir. Oral apareyler ile Dbireyin parafonksiyonel
aligkanliklarim1  kontrol ederek c¢igneme kaslarindaki spazmin hafifletilmesini
saglamaktadir. Bununla birlikte yumusak diyet fonksiyon esnasinda TME’e gelen
yiikii azaltmaktadir. Yiizeysel sicak ve nemli sicak veya lokalize soguk agrida yeterli
rahatlama saglar ve boylece egzersizlere izin vermektedir. Terapotik egzersizler kas
giiciinii arttirmakta, eklem kasilmasini azaltmakta ve fonksiyonel aralikta hareket
saglamaktadir. Ultrasound, eletrogalvanik stimulasyon ve masaj tekniklerinin de
enflamasyon ve agriy1 hafifletmede faydali teknikler oldugu bildirilmistir (39).
Kropmans ve ark. (98) Rsuz ADD ile iligskili OA’l1 hastalarda, artroskopik cerrahi,
artrosentez ve fizyoterapiyi kiyasladiklar1 calismada 1 wyillik takipte agrinin
giderilmesinde artroskopinin %50, artrosentezin %83.3 ve fizyoterapinin %60 basar1
sagladigin1 bildirmislerdir. Fonksiyonlarin yeniden kazandirilmasinda artroskopinin

%83, artrosentezin %50 ve fizyoterapinin %20 basar1 sagladigini rapor etmiglerdir.

4.2.3.1. Hasta Egitimi ve Koruyucu Tedavi

Hastalarin bilgilendirilmesi tedavide oOnemli bir basamak olusturmaktadir.
Ciinkii tedavinin bagarisi, hastalarin motivasyonuna ve igbirligine baghdir.
Bilgilendirmeye hastaligin tanimiyla baslanabilir. Bu asamada hastalarin
anlayabilecegi sekilde tibbi terimlerden uzak bir dil kullanilmali, hastalara daha
aciklayict1 olacak gorsel ogelerden faydalanilmalidir. Bilgilendirmenin bir
boliimiinde, disk deplasmanlarinin, kesinlikle kanser gibi doku yikimina neden olan

agresif bir hastalik olmadig1 vurgulanarak, hastalardaki mevcut endise giderilmelidir.
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Hastalar, eklem bdlgesi tiizerine gelecek kuvvetlerin azaltilmasi konusunda
egitilmelidir. Yumusak diyet onerilmeli, ekleme asir1 yiik bindirecek hareketlerden
kaginmalar1 konusunda bilgilendirilmelidir. Bu bilgilendirme, ufak hatirlatmalar
seklinde her seansta tekrarlanmali, hastalarin bunlar1 aliskanlik edinmesi
saglanmalidir. Tedavinin yavas yavas konservatif tedaviden cerrahi tadaviye dogru

ilerleyebilecegi agiklanmalidir (45, 162).

4.2.3.2. Farmakolojik Tedavi

Farmakolojik tedavi, semptomlarin tedavisinde etkili bir metoddur ancak diger
tedavilerle kombine bir sekilde uygulandigi zaman daha iyi sonuglar vermektedir.
TME internal diizensizliklerinin tedavisinde siklikla kullanilan farmakolojik
bilesikler; analjezikler, nonsteroid anti-eflamatuarlar, kortikosteroidler, anksiyolitik

ajanlar, kas gevseticiler, antidepresanlar, hipnotikler ve lokal anesteziklerdir (46).

4.2.3.3. Fizik Tedavi

Fizik tedavinin amaci, iskeletsel-kassal agrilarin hafifletilmesi ve doku
tyilesmesini aktive ederek normal mandibular fonksiyonun saglanmasidir. Bu amagla
sicak ve soguk uygulamayi iceren termal terapiler, akupunktur, diisiik yogunluklu
lazer, transkiitan6z elektriksel sinir uyarimi (TENS), ultrasound (US), rotasyon,
koordinasyon, germe egzersizleri gibi fizik tedavi yontemleri kullanilmaktadir.
Ozellikle temporomandibular eklem cerrahisi gegiren hastalarda daha iyi sonuglarin

elde edilmesinde fizik tedavinin 6nemli bir rolii bulunmaktadir (162).

4.2.3.4. interokluzal Aparey Tedavisi

Eklem i¢i yapilar ve kaslardan kaynaklanan agri1 ve fonksiyon bozukluklarinin
giderilmesinde interokluzal apareyler (splint) kullanilmaktadir. Okluzal splint
okluzal pozisyonu stabilize eden veya mandibulanin yeniden pozisyonlandirilmasini
saglayan bir apareydir. Stabilizasyon splinti ve yeniden pozisyonlandirma splinti

olmak tizere iki tip bulunmaktadir.

24



Kondil-fossa iligkisinin degismesi, elevator kaslarindaki postural aktivitedeki
azalma, vertikal boyutta artisla okluzal stabilizasyonun saglanmasi, okluzal
interferanslardan kaynaklanan zararli impulslarin ortadan kalkmasi, plasebo etkisi

gibi faktorlerin tedavinin basarisinda etkili oldugu diistiniilmektedir (51, 165).

4.2.3.4.1. Pozisyonlandirma Okluzal Apareyi

Alt ¢eneyi interkuspal pozisyondan daha onde bir pozisyonda konumlandiran
interokliizal apareydir. Amaci retrodiskal dokularin adaptasyonunu saglayacak
sekilde gecici olarak degistirmek, fossa iginde dogru bir kondil disk iliskisi
saglayarak dokularin adaptasyon veya onariminin daha iyi olmasma imkan
saglamaktir. Pozisyonlandirma splinti genellikle Rlu ADD’nin semptomlarini
elimine etmek amaciyla kullanilmaktadir. Kalic1 okluzal degisikliklerden ka¢inmak

i¢in ¢ogunlukla kisa siireli kullanimi 6nerilmektedir (166).

4.2.3.4.2. Stabilizasyon Okluzal Apareyi

Stabilizasyon splinti (SS) maksillo-mandibulanin anteroposterior yonde iliskisini
degistirmez, vertikal boyutu arttirirlar (51). SS’nin amaci1 ekleme binen yiikii
azaltarak agriy1 hafifletmek, dis sikma ve gicirdatma aligkanligi olan bireylerde
dislerdeki abrazyonu onlemek ve okluzal degisiklikleri noétralize etmek, kaslarin
gevsemesini saglamaktir. SS artikiiler disk deplasmanli vakalarda bilaminar zone’a
binen yiikii azaltmak i¢in kullanilmaktadir. Wilkinson ve ark. (183) artrojen kaynakli
agrili hastalarda devamli splint kullanimini, SS etkisinin TME’e yiikiin gelmemesi ile
ilgili oldugunu ve gece apareylerinin kas orjinli agridan sikayetci hastalarda daha
etkili oldugunu bildirmislerdir. Ekberg ve ark (52) eklem i¢i yapilardan orijin alan 58
hastada yaptiklar1 kontrollii ¢alismada SS’nin kondil-fossa iliskisini degistirdigini ve
semptomlar1 gidermede basarili oldugunu bildirmislerdir. Basar1 oran1 %83 olarak

belirtilmistir.

4.2.3.5. Psikolojik Tedavi

Temporomandibular diizensizliklerde goriilen en yaygin psikiyatrik hastalik
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depresyondur. Kronik agrinin kendisi de depresyon sebebidir. Primer depresyon agri
algilanmasini arttirir. Ayn1 zamanda stres altindaki kisiler psikolojik gerilimlerini kas
tonusu artisi ile gosterebilirler. Uyku diizensizlikleri ve artan kas aktivitesi de TME
rahatsizliklar1 i¢in hazirlayici etken oldugundan bu gibi durumlarda antidepresan ve
hipnotiklere bagvurulur. Hastaya TME hastaliginin stresle iligkili oldugu fikri

acgiklanmalidir.

4.2.3.6. Artrosentez

TME artrosentezi, 1960’11 yillarda tip literatiirinde ilk defa yerini almuis,
Ozellikle travmatik sinovitis vakalarinda metodun semptomatik bir rahatlama
sagladig bildirilmistir. Bundan sonra degisik eklemlerde ¢esitli artrosentez teknikleri
gelistirilmistir. 1986°da Sanders tarafindan tanimlanan TME’de artroskopik lizis ve
lavajin kullanilmaya baslanmasiyla beraber internal diizensizliklerin tedavisinde
Oonemli bir agsama kaydedilmis, agik eklem cerrahilerinin yerini girisimsel islemler

almaya baglamistir (152).

Artrosentez eklem i¢i basinci azaltarak ve enflamatuar hiicre ve substanlari
bolgeden uzaklastirarak semptomatik agriyr azaltmak, eklemdeki negatif basinci
ortadan kaldirmak ve adezyonlarin rahatlatilmasiyla diskin fossa tavanindan
ayrilmasima izin vererek kondilin kaymasini1 saglamak, septik veya kristal yiiklii

stvinin drenajini yapmak, ya da ilag enjeksiyonu amaciyla uygulanmaktadir (160).

Internal diizensizliklerin ve buna bagli agri ve disfonksiyon semptomlarinin
sadece disk deplasmanina degil, bunun yaninda eklem icinde meydana gelen
biyokimyasal degisikliklere ve bunun sonucunda artan enflamatuar medyatorlere de

bagli oldugunun anlagilmasindan sonra eklem lavaji olduk¢a 6nem kazanmistir (27,

41).

Ik kez Murakami (119) tarafindan tarif edilmesine ragmen 1991°de Nitzan’in
iist eklem boslugunu yikama teknigini artrosentez olarak adlandirdigi yaymindan
sonra, bu minimal invaziv girisim bircok klinisyen tarafindan uygulanmaya

baslanmis ve basarili sonuglar elde edilmistir (131).
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TME iist boslugunun, 20 gauge’luk bir igne ile hazirlanan giris ve cikis
yollarindan basing altinda yliksek miktardaki ringer laktat veya serum fizyolojik ile
yikanmasi olarak tarif edilen artrosentez yonteminin, sinirli da olsa lizise de imkan
vererek diskin list eklem boslugunda artikiiler fossaya yapisarak normal kayma
hareketini yapamamasina baglh olarak gelistigi one siiriilen kapali kilitli olgularda
basarili sonuglar verdigi gézlenmistir. Diskin artikiiler fossaya yapismasinin, diskle
fossa arasinda olusan adeziv kuvvetlere bagli olustugu diisiiniilmektedir. Dis sikma
ve gicirdatma gibi parafonksiyonel aligkanliklarin ekleme uzun siire basing
iletilmesine neden olarak sinoviyal sivida azalmaya neden oldugu ve diskin artikiiler
eminensin posteriorundaki egimli boliime yapistigi ileri siiriilmiis ve artrosentezin bu

durumu diizelttigi bildirilmistir (135).

Artrosentez farmakolojik tedavi, fizik terapi, okliizal stabilizasyon plagi, diet
degisimleri ve yasam stili adaptasyonu gibi cerrahi olmayan yaklasimlara cevap
vermeyen veya direngli TME disfonksiyon problemi olan hastalarin tedavisinde
endikedir. Major endikasyonu, iist eklem boslugunda kondiler translasyonun
(kaymanin) kisitlanmasi yiizinden olusan hipomobilite ve rediiksiyonsuz anterior

disk deplasmaninin hareketlerde akut ve kronik limitasyona yol ac¢tig1 durumlardir.

Bundan bagka, rediiksiyonlu disk deplasmani olmasina ragmen hareketlerde
kisitlanmas1 olmayan kronik agrili hastalarda da artrosenteze olumlu cevap
alinmaktadir. Artrosentez radyografik olarak ciddi dejeneratif osteoartirit goriilen
veya fonksiyonun kisitlanmast diizeltilememis ve agrinin rahatlatilmasi
basarilamamis hastalarda invaziv tedavi prosediirlerinden once de uygulanabilir.
Komplikasyonlarinin az olmasi, kolay ve ucuz bir yontem olmasi artrosentezi daha
invaziv ve pahali tedavi gerektirebilen TME hastaliklarinin tedavisi Oncesinde
uygulanabilecek bir secenek haline getirmektedir. Direngli agr1 problemi olan
hastalarda bile degisik derecelerde rahatlama saglanabilmektedir. Genel anestezi
gereksinimi yoktur ve morbiditesi de oldukga diisiiktiir. Fakat artrosentezde higbir
zaman eklemin net bir goriintiisii elde edilemez. Hekim tamamen hissederek ¢alisir.

Lizis ancak belirli sinirlarda gergeklestirilebilir (8, 135)
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Sekil 5: Artrosentez (www.aboutfacetn.com)

Artrosentezin olduk¢a az kontrendike oldugu durum vardir. Fibr6z veya kemik
ankilozu nedeniyle tek sikayeti hareket kisitliligi olan hastalar artrosentez tedavisine
cevap vermezler. Ayni sekilde, ekstrakapsiiler nedenle agr1 ve disfonksiyon sikayeti
olan hastalarda da eklem i¢i tedavi teknikleri yardimci olmayacaktir. Tedavinin
gereklerini daha dnceki tedavilerinde yerine getirmemis ve yerine getirmeyecek olan

hastalarda da cerrahi olmayan tedavi denemelerinden kagiilmalidir.

Artrosentezin olas1 komplikasyonlar1 artroskopik cerrahininkilerle benzerlik
gostermektedir, ancak olasili§i ve miktar1 daha azdir. Enfeksiyon, eksternal auditor
kanal perforasyonu, yumusak dokular da damar disina sivi ¢ikisi, okliizyon
degisiklikleri, TME Kkartilajinin zarar gérmesi, gegici fasiyal paralizi ve hematom

olusabilecek komplikasyonlardir.

4.2.3.7. Artroskopik Lizis ve Lavaj

Artrosentezin temelini olusturan artroskopi islemi, genel anestezi altinda iist
eklem bosluguna, ucunda kamera bulunan artroskopik optik cihaz ile, bu cihazin 10-
15mm oOniinde de irrigasyonun ve manipulasyonun yapilabilecegi ikinci bir girisin
olusturulmasi ile gerceklestirilir. Artroskopik cerrahinin amaci; agr1 ve enflamasyona
sebep olan kimyasal mediatdrleri bolgeden uzaklastirmak; adezyon ve disk vakumu
nedeniyle smirlanan mobiliteyi diizeltmek; eklem instabilitesine sebep olan
ligamentleri kisaltmak ya da germek; sinovitis, kondromalazi (kartilaj

dejenerasyonu) veya disk perforasyonu nedeniyle olusan doku artiklarim
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uzaklagtirmak; kemik diizensizliklerini yeniden sekillendirmek; ila¢ enjeksiyonu ile
iyilesmeyi saglamak ve artikiiler diski yeniden pozisyonlandirmak olarak
siralanabilir. TME’de teshis amagli biyopsi ya da hipermobilite tedavisinde

artrosentez yerine artroskopi endikasyonu vardir (170).

Sekil 6: Artroskopi (www.aboutfacetn.com)

4.2.3.8. Cerrahi Tedavi

Baslangic tedavilerinin basarisiz oldugu ve semptomlar1 hayat kalitelerini ileri
derecede etkileyen hastalarda veya spesifik rahatsizliklart (kondil hiperplazisi,
koronoid hiperplazisi, kirik, ankiloz ve tiimdr) olan hastalarda klinik teshis ve
radyografik goriintiileme destegi ile cerrahi uygulamalar yapilabilir. TME cerrahisi
yapisal bozukluklar i¢in etkili bir tedavi yontemidir fakat psikososyal faktorlerin
hastaliga biiyiik oranda katkida bulunmasi nedeniyle hasta se¢imi prognozu onemli
derecede etkiler. Cerrahi tedavi, TME’deki organik patolojiyi, travmatik sekelleri ve

gelisimsel TME problemlerini tedavi etmeyi amagclar.

Giliniimlizde internal diizensizliklerin cerrahisinde kullanilan agik eklem
ameliyatlar1 kapsaminda diskoplasti, diskektomi ve modifiye kondilotomi gibi ¢esitli
yontemler uygulanmaktadir. Her bir cerrahi uygulamanin yararlar1 ve sinirhiliklar
her bir vaka bazinda agik¢a belirlenmelidir. Amag en diisiik morbitide ile en yiiksek

basar1 oraninin elde edilecegi en uygun teknigi segmektir (107).

Amerikan Oral ve Maksillofasiyal Cerrahlar Birligi, TME cerrahisi Oncesi

asagidaki kriterlerin bulunmasi gerektigini bildirmistir (79).
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1. Uygun goriintiileme yontemi ile belirlenmis eklem i¢i diizensizlik veya diger
yapisal rahatsizliklarin varligi.

2. Semptomlarin ve objektif bulgularin yapisal rahatsizlik sonucu oldugunun
kanati.

3. Agr ve disfonksiyonun hastanin yetersizligine sebep olmasi.

4. Cerrahi dis1 onceki tedavilerin bagarisizligi.

5. Cerrahinin bagarisin1 etkileyebilecek bruksizm, parafonksiyonlar, aktif
medikal veya dental sorunlar ve diger katkida bulunan faktorlerin 6nceden
¢Oziilmesi.

6. Potansiyel komplikasyonlarin, amacin, basar1 oraninin, zamanlamanin,
operasyon sonrast bakimin ve tedavi yapmamak dahil alternatif yaklagimlarin

tartisilip hastanin izninin alinmasi.

TME cerrahisinin  komplikasyonlarin1 onceden tahmin etmek giigtiir.
Enfeksiyon, kapsiilit, fasiyal sinir hasari, preaurikiiler deride gecici anestezi,
dejeneratif eklem hasari, anterior open bite, fibréz ankiloz gibi komplikasyonlar

gelisebilir.

4.3. Agn

Agr kompleks ve kisisel bir fenomendir; sadece anatomik ve fizyolojik yapilar
degil psikolojik, sosyal, kiiltiirel ve biligsel faktorleri de igerir. Agr1 ayn1 zamanda
kisiyi profosyonel yardim almak icin harekete geciren bir semptomdur. Gelistirilen
etkili agr1 giderme yontemlerine ragmen milyonlarca insan akut ya da kronik agr

¢cekmektedir.

Uluslararas1 Agr1 Arastirmalar1 Teskilat1 (IASP) tarafindan yapilan tanimlamaya
gore agri; "Viicudun herhangi bir yerinden kaynaklanan, gercek ya da olas1 bir doku
hasari ile birlikte bulunan, insanin ge¢cmisteki deneyimleriyle ilgili, duyusal, efektif,
hos olmayan bir duyudur" (177). Dokularda hasara yol acan veya acgabilecek
kapasitede olan uyarilara "noksiydz uyarilar" adi verilmektedir. Santral sinir sistemi
noksiy6z uyarani arastiracak ve cevap verecek cesitli mekanizmalarla donatilmistir.

Bu sistem noksiy0z uyariy1 algilamaya uygun reseptorler, bilgiyi merkeze ulastiracak
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yollar, santral algi mekanizmasi ve cevap sisteminden olusmaktadir. Doku hasar1 ile
agrinin algillanmasi arasinda olugsan bu elektrokimyasal olaylarin biitlinline ise

"nosisepsiyon" adi verilmektedir (33,58).

Bir uyaranin agr1 olarak algilanabilmesi i¢in dort farkli fizyolojik islemden

gecmesi gereklidir.

a)Transdiiksiyon, sinir  sonlarinda  stimulusun elektriksel  aktiviteye

dontistiirildiigii asamadir.
b)Transmisyon, olusan elektrik aktivitenin sinir sistemi boyunca yayilmasidir.
c)Modulasyon, nosiseptif iletimde degisiklikler yapilmasidir.

d)Persepsiyon, diger asamalarin bireyin psikolojisi ile etkilesimi ve subjektif

emosyonel deneyimleri sonucu gelisen asamadir (60).

Agrinin fizyolojisini ve anatomisini daha iyi anlayabilmek icin, agr1 duyu
sisteminin yapilar1 ikiye ayrilmistir; periferik sinir sistemi: elektrokimyasal sinyalleri

spinal korda tasir, SSS: agr1 sinyallerini beyine gonderir.

Periferik sistem, sensoriyel sinir lifi, nosiseptif afferentler ve bunlarin ucundaki
agn reseptorlerinden (nosiseptor) olusur. Agri reseptorleri, en yogun deride olmak
tizere eklem kapsiilii, plevra, periton, periost, kas ve tendonlarda lokalize
olmuslardir. Agr1 reseptorlerinin uyarilmalari, endojen ve eksojen doku hasari
sonucu agiga cikan potasyum, bradikinin, nérokinin A, Calcitonin Gene Related
Peptid (CGRP), serotonin, histamin, noradrenalin, P maddesi gibi endojen aljezik
maddeler ile olur (transdiiksiyon). Nosiseptorler ile alinan agr1 bilgisi miyelinli A-
delta ve miyelinsiz C lifleri ile arka kokten spinal kordun arka boynuzuna gelir.
Spinal kordun arka boynuzuna gelen impuls sempatik néronlarin1 uyararak sempatik
reflekse, motor ndronlari uyararak da motor reflekse neden olur (transmisyon).
Assendan ve supraspinal sistemler ile nosiseptif impulsun supraspinal refleks cevabi
olusturulur. Agn bilgisinin duyumsanmasinda modiilasyondan sonraki islem
persepsiyondur (algilama). Agr bilgisi, periferdeki reseptorden kortekse kadar
iletilmekte, arka boynuz, talamus ve korteksdeki ndronlar, uygulanan agrili uyaran

siddeti ile orantili yanitlar vermektedir.
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Agrili uyaranin devam etmesi, siddetine gore nosiseptif sistemde degisiklige
neden olur. Nosiseptif sistemde asir1 uyaran, hem transdiiksiyon agamasinda agrili
uyaranin olustugu yakin ¢evresinde (periferik sensitizasyon), hem de transmisyon
asamasinda santralde sensitizasyona ve hipereksitasyona neden olur. Periferik
sensitizasyon: Agrili uyaranin olustugu bolgede artarak devam eden stimulus, doku
mediyatorlerinin ¢ok fazla agiga ¢ikmasina ve asir1 inflamatuvar yanita neden olur.
Bu da hasar bolgesinde nosiseptér uyarilabilirliginin artmasina, diisiikk siddetteki
uyarilarin algilanmasina neden olur (primer hiperaljezi). Santral sensitizasyon:
Periferden meydana gelen asir1 stimulus santraldeki birinci sinapsta ¢ok sayida
enflamatuar norotransmitterlerin salinmasina neden olur. Bunun sonucunda asiri
miktarda ortaya ¢ikan glutamat, noronal hiicrelerden ¢ok fazla kalsiyum salinimina
neden olur (hipereksitasyon). Bu reaksiyonlar, spinal ndronda agri genlerinin
ekspresyonuna neden olarak nosiseptif olmayan diisiik mekanik uyari esikli A-beta
stimuluslart da algilar haline getirir. Sonucta agrili uyaranin olustugu bdlgenin

cevresindeki agrisiz bolge de agrili hale gelir (sekonder hiperaljezi) (184).
Agriyr degisik parametrelere gore asagidaki sekilde siniflamak miimkiindiir:
1.Tipine gore; fizyolojik veya klinik (fizyopatolojik) agr
2.Siiresine gore; akut ve kronik agri
3.Kaynaklandig1 bolgeye gore; somatik, visseral, sempatik agri

4 Mekanizmalarina gore; nosiseptif, reaktif, deafferentasyon, noropatik,

psikosomatik agr1

Akut agri, hemen her zaman teshis edilebilen bir doku hasar1 sonucu ortaya
cikar. Ani bir gelisim ve belirgin lokalizasyon ile tan1 koyulmas1 kolaydir. Sebebin
ortadan kaldirilmasi ve doku hasarmnin iyilesmesi ile akut agri kontrol altina
alinabilir. Akut agri genelde non-steroid antienflamatuar ve narkotik ilaglarla
medikal tedaviye cevap verirken, eger dogru teshis edilemez ve tedavisi yapilamaz

ise kroniklesebilir.

Eger agri, 3 ila 6 aydan daha fazla devam ediyorsa kronik agr1 olarak tanimlanir.
Kronik agr1 hastaligin seyri boyunca devam eder, iyilesme gerceklesse bile gecmez.

Aylar hatta yillar boyunca nedeni belirlenemeden tekrarlayabilir. Kronik agr ikincil
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semptomlara (anksiyete, depresyon) yol agarak yasam kalitesinde belirgin bir diisiise
yol acabilir. Nedenleri arasinda, travma sonucu olusan sinir hasarinin ge¢ sonuglari,
dejeneratif, otoimmun, neoplastik hastaliklarla psikojenik etkenler sayilabilir. Kronik
agrili hastalarda, akut agrida goriilen otonomik yanitlar goriilmez. Sempatik tonus ve
ndroendokrin fonksiyonda artis belirgindir. Kronik agrinin siddeti, kisisel ve ¢evresel

faktorler ile etkilenir (171).

Agrinin algilanmasinda basit nosisepsiyonun yaninda santral siiregler, korku,
endise, depresyon ve daha dnceki agr1 duyumlar1 gibi duygusal veriler ve sonuglari
onemlidir. Her hastanin agriya yaniti farklidir. Agrinin artmasi veya azalmasinda
korku, endise, kontrol kaybi duygusu, izolasyon, normal sosyal destek korkusu,
agriya verilen ailevi ve kiiltiirel yanitlar, agr1 ve aciya kars1 daha onceki kisisel
deneyimler gibi faktorlerin 6nemli rolii vardir. Hastanin psikolojik durumu ile akut

agrinin psikolojik etkileri birlikte degerlendirilmelidir (58).

4.3.1. Agr1 Ol¢iim Yontemleri

Agn, tarifinden de anlagilabilecegi gibi sonugta subjektif bir duygudur. Bu
nedenle objektif yontemlerle kolaylikla dl¢iilemeyebilir. Yine de degisik agr1 6lgiim
yontemleri gelistirilmistir. Agr1 6l¢lim yontemleri tice ayrilir: Skalalar, fizyolojik ve
davranigsal Ol¢iimler, ¢ok boyutlu Ol¢limler. Bunlar arasinda en yaygin olarak
skalalar kullanilmaktadir. Skalalar, sozel tanimlayict agri sorgulamalar1 ve gorsel
agr1 sorgulamalar1 olmak tizere ikiye ayrilir. S6zel agr1 sorgulamalar iilkeden iilkeye
agr1 ifade bigcimleri degiskenlik gosterdiginden her dilde kullanilmasi miimkiin
olamamustir. Gorsel yontemler igerisinde viicut diyagramlari, yiiz skalalari, Visuel

Analog Skala (VAS) bulunmaktadir (58,115).

4.3.1.1. Visuel Analog Skala (VAS)

Bu 6lcekte 10 cm'lik diiz ¢izgi kullanilmaktadir. Bu 10 cm'lik diiz ¢izgi tizerinde
"0" agrisizhigl, "10" ise dayanilmaz agriyr tanmimlamaktadir. Hasta bunu kendisi
tanimlayacagi i¢in ge¢misteki bir agr1 deneyimini gegirdigi bir agriyr goziiniin 6niine

getirmesi, bunu 10 olarak kabul etmesi ve ona gore degerlendirmesi istenir (59).
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Sekil 7: Agn iletim Yollar: ve Modiilator Mekanizmalar (59)

4.4. Opioidler

Opioid sozcligli kaynagimi Yunanca’da hashas suyu anlamina gelen opiumdan
almaktadir. Opiumun etkileri Stimerler’den beri bilinmesine karsin bu konudaki ilk
yazili bilgiler M.O. 3. y.y. aittir. Opium daha sonraki zamanlarda da tipta ve halk
arasinda uyusturucu olarak kullanilmistir. Bu grubun prototipi olarak kabul edilen
morfin 1806°da Satiirn tarafindan afyondan izole edilmistir. 1933 yilinda ilk sentetik
opioid olan meperidin (petidin) sentezlenmis ve dengeli anestezi tekniginin
gelistirilmesi  ile opioidler ameliyathanelerde yogun olarak kullanilmaya
baslanmistir. Giiniimiizde opioid s6zciigli morfine benzer dogal, yari yapay ve yapay
tiim ilaclari, antagonistlerini ve bu ajanlar i¢in baglanma yerlerini (reseptorleri) de
kapsamaktadir. Bununla birlikte pek c¢ok yerde opiat ve opioid sozciikleri

birbirlerinin yerine kullanilmaktadir (179).
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Opioidlerin analjezi, solunum sistemi depresyonu, ruh durumu degisiklikleri,
bulant1 gibi etkileri mevcuttur. Ayni zamanda bir miktar sedasyon saglamakla
birlikte asil etkileri analjezi saglamaktir. Opioidlerin farmakodinamik ozellikleri
hangi reseptore baglandigina, baglanma afinitesine ve reseptdriin aktivasyonuna
baglhidir. Hem opioid agonist, hem de antagonistleri, opioid reseptorlerine
baglanmalarina ragmen sadece agonistler reseptorii aktive edebilmektedir. Opioidler,
en glclii etkilerini santral sinir sisteminde saglamalarina ragmen somatik ve

sempatik periferik sinirlerde de opioid reseptorleri izole edilmistir (2, 93, 139).

Opioidler etkilerini endojen opioid sistemini aktive ederek gdsterirler. Endojen
opioid sistemi (EOS), merkezi ve periferik sinir sistemine yaygin olarak dagilan
opioid reseptorleri ve transmitterlerden, endojen opioid peptidlerden meydana gelir.
Endojen opioid sistemi sadece sinir sisteminde degil, immiin sistem gibi diger

sistemlerde de bulunur. EOS degisik bi¢cimlerde harekete geger:

1. Endojen opioid peptidlerin salgilanmasi (Elektriksel stimiilasyon, plasebo)

2. Reseptor bolgelerinde endojen opioid peptid yogunlugunun arttirilmasi
(Enkefelinaz inhibitorleri, kromafin hiicre implant1)

3. Opioid reseptoriiniin farmakolojik olarak aktivasyonu, opioid agonistlerin
verilmesi.

Bu yontemler icerisinde hala en etkilisi farmakolojik olarak opioid verilmesidir

(59).

4.4.1. Opioid Reseptorleri

Opioid reseptorleri 1973°te tamimlanmustir. Bugline kadar 5 tip reseptor
kanitlanmistir. Bunlar: mi (p), kappa (x), sigma (o), delta (8) ve epsilon (g)
reseptorleridir (84).

Mii (p) reseptorleri: Spesifik agonisti morfindir. Morfinle uyarilir ve morfinin
olusturdugu supraspinal analjeziden sorumludur. Ayrica solunum depresyonu, 6fori,
kas rijiditesi ve fiziksel bagimlilik olugmasina katkida bulunurlar. pl, p2, u3 olmak

tizere li¢ alt grubu bulunur.

Kappa (k) reseptorleri: Spesifik agonistleri ketosiklazosin ve tiirevleri ile

nalorfin ve pentazosindir. Spinal analjezi, miyozis ve sedasyondan sorumludur.
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Sigma (o) reseptorleri: Spesifik agonisti; SKF 10047 adi verilen opioiddir.
Agonistleri disfori ve halusinasyona neden olur. Ayrica solunum ve vazomotor

merkezi stimiile eder.

Delta (3) reseptorleri: Spesifik agonisti B-endorfin ve enkefalinlerdir. Islevi
kesin olarak bilinmemektedir. Motor entegrasyon ve idrar fonksiyonunda etkili
olabilir.

Epsilon (¢) reseptorleri: Hormonal etkilerden sorumlu tutulmaktadir.

Opioid reseptorleri santral sinir sisteminde bir¢ok bdlgede bulunur. En yiiksek
konsantrasyonda bulunduklar1 yerler agr ile ilgili yapilar ve yollardir. Eklem
bolgelerindeki nosiseptorler, kapsiil, ligamanlar, kemik, artikiiler yag dokusu ve
cevre damar yapilarinda bulunurlar. Artikiiler kartilaj yapida bulunmazlar. Destek
ligamanlardaki serbest sinir uglar1 subsinoviyal boélgede ve damarlara yakin kollajen

liflerin arasinda bulunurlar (83).

Baz ilaglar reseptorler {izerinde farkl etkiler yapabilir. Reseptoriin tiiriine gore
agonistik veya parsiyel agonistik etki gosterebilirler. Bu tiir ilaglara agonistik —
antagonistik opioidler ad1 verilir (parsiyel antagonist nalorfin, nalbufin gibi). Morfin
bilinen tiim reseptorler lizerinde agonist etki yapar. Nalokson ise tiim reseptorleri
bloke eder. Naloksonun etkisi reseptoriin tiirline gore farkli derecelerde olur.
Naloksonun antagonist etkisine en duyarli reseptor; mii (p) reseptoriidiir. Opioidler
ayni zamanda periferdeki duyusal sinir liflerine ve sinir ug¢larina da baglanirlar.
Santral sinir sisteminde oldugu gibi, uyarici proinflamatuar maddelerin kalsiyuma
bagimli salinimin1 engellerler. Bu etkinin opioidlerin antiinflamatuar etkilerine

katkida bulundugu 6ne siiriilmiistiir (13).

4.5. Morfin

Morfin, opioidlerin prototip ilacidir. Hashas (Papaver somniferum) bitkisinin kuru
kapsiiliinden veya olgunlasmamis kapsiiliin (meyve kapsiilii) ¢izilmesi sonucu ¢ikan
stvinin (lateksin) katilagsmasi ile olusan afyon (opium)‘dan ekstraksiyonla elde edilir.

Mortin, opioidlerin fenantren grubundandir. Morfinin analjezik etkinliginin yanisira
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genis klinik deneyim, doz fleksibilitesi, formiilasyon ve verilis yollarinin ¢esitliligi
morfin i¢in tercih nedenidir. Morfin dogru kullanildiginda giivenli ve efektif bir

ajandir (3,49).

4.5.1. Farmakolojisi

Molekiiler yapisi igige gecmis bes adet halkadan olusur. Kimyasal formiiliindeki
fenantren halka, niikleusu olusturur. Hidroksil grup farmakolojik hareketi saglarken,
nitrojenler tuz forma gecisi saglar. Etanamin kopriisii nitrojen igerir ve santral sinir
sistemi aktivitesi i¢in gereklidir. Kabul edilen kimyasal yapi ile aktivite genellemesi

yapilabilir (3, 35).

J

Sekil 8: Morfinin yapisal formiilii (www.chemistr.ohio-state.edu)

4.5.2. Etki Mekanizmalari

Maksimum etkiye intravendz yoldan uygulandiginda yaklasik 20 dakikada,
intramiiskiiler uygulandiginda ise 45-90 dakikada ulagilir. Morfinin kardiyovaskiiler
sistemdeki etkileri hipotansiyon, hipertansiyon, bradikardi seklinde siralanabilir.

Morfinin hem diisiikk hem de anestetik dozlari ile derin bir hipotansiyon olusabilir.
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Mekanizmasinda bir¢ok neden s6z konusudur. Bunlar arasinda vagal stimiilasyonun
neden oldugu bradikardi, vazodilatasyon ve splanknik alanda kanin gdllenmesi
nedeniyle kalbe vendz doniisiin azalmasi, histamin salinimi sayilabilir.
Vazodilatasyon morfinin direkt olarak damar diiz kasini etkilemesine de baglh
olabilir. Hipotansiyon olusumunda 6nemli bir faktdr morfinin enjeksiyon hizidir.
Infiizyon hizinin 10 mg/dk olmas: halinde hipotansiyon olusmaz. Morfin, plazma
histamin seviyesinde onemli bir artisa neden olur. Bu durum arteryel kan basincinda
ve sistemik rezistansta diismeye neden olur. Morfinin neden oldugu hipotansiyon; H1
veya H2 histamin reseptor antagonistinin Onceden verilmesi, ilacin yavas
enjeksiyonu, yeterli voliim yiiklenmesi ve trendelenburg pozisyonu ile minimale
indirilir veya ortadan kaldirilabilir. Morfin hormonal yanitlar1 dozla iliskili olarak
azaltir. Morfin diisiik dozlarda bile cerrahi strese karsi hipofiz-adrenal yaniti bloke

eder ve ACTH salinimini inhibe eder (161).

4.5.3. Farmakokinetik
45.3.1. Emilim

Morfinin absorbsiyon oranindaki degisikler, verilis yoluna baghdir. Parenteral /
oral doz orant 1 / 4’tiir, 1.v. yol giivenlidir, etkileri kuvvetle tahmin edilebilir.
Morfinin i.v. uygulama sonrasi plazmada dagilimi1 hizli olup, ortalama 3 dakikada
tamamlanir. Ug dakika sonra plazma seviyesi 30-40 ng / ml olur. Plazmadan
uzaklagmas1 oldukg¢a yavas olup bu fazin yar1 dmrii 3 saat kadardir. Ortalama total
klirens 15 ml / dk / kg olarak bulunmustur. Hepatik atilim oranit da 0,7 olarak
bulunmustur. Hepatik biyotransformasyon, morfinin klirensi ile hepatik kan akimina
baglidir (47, 50). Morfin oral verilirse % 70’1 karacigerde ilk gecis etkisi ile yikilir.
% 30’u sistemik sirkiilasyona geger. Plazma seviyesi 12 saatte 2,5 ng / ml’den daha
asagl diiser. Terminal eliminasyon zamani ise 18-60 saat siirer. Morfinin im.
uygulama sonrasi absorbsiyonu hizli ve tamdir. Ortalama pik plazma seviyesi,
enjeksiyondan 7,5-20 dakika sonra 5-6 ng / ml diizeyine erisir. Ilk 33 absorbsiyon
yar1 omrii 3-12 dakika olup, total absorbsiyon ise 45 dakikada tamamlanir. Plazma

seviyesi 12 saat sonra 2,5 ng / ml’nin altina diiser (3, 35, 93).
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4.5.3.2. Dagilm

Absorbsiyon sonrast morfin, viicudun biitiin parankimatéz dokularina dagilir.
Enjekte edilen ilacin biiyiik kismi iskelet kaslarinda bulunmasina ragmen buradaki
konsantrasyonu diger dokulara nazaran daha diisiik seviyelerdedir. Esas etki yeri
santral sinir sistemi olmasina ragmen, sadece kii¢iik miktarlari normal sartlar altinda
kan beyin bariyerini gecer. Beyindeki morfin konsantrasyonu; liposolublite,
iyonizasyon derecesi, serbest ilag miktari, dagilima ugrayan hacim, klirens, ilacin
verilme yolu gibi bir dizi fizikokimyasal ve farmakokinetik 6zelliklere baglidir.
Beyindeki opioid reseptorlerine baglanarak etki olusturur. Baglanma lipofilik

ozelligine ve pH’sina baglhdir (35, 61).

Morfinin % 36’s1 plazma proteinlerine baglanir. Bunun % 80-90 kadar1 ise
plazma albiiminine baglanmir, plazma lipoproteinlerine hi¢ baglanmaz. Ilag
bagimlilarinda plazma proteinlerine baglanma artmistir. Hepatik ve renal yetmezlikli

hastalarda ise baglanma azalmistir (3, 35, 61, 93).

4.5.3.3. Metabolizma ve Eliminasyon

Morfinin biiyilkk ¢ogunlugu karacigerde glukronil transferaz enzimi ile
glukronidasyon ile atilir. Morfinin % 10 kadar1 ise demetilasyon ile inaktif normorfin
formasyonuna yikilir. Glukronidasyon ile morfin-3-glukronit ve morfin-6-glukronit
olusur. Morfinin % 85’1 glukronit metabolitleri olarak elimine edilirken, % 5’1
normorfin olarak, % 5’ten az1 ise degismemis morfin olarak idrarla atilir. Morfin
glukronitlerinin yaklasik % 8 kadar1 safradan elimine edilir. Morfin bilesiklerinin
ortalama % 90’1 12-24 saatte ekskrete edilir. Morfinin major metaboliti morfin-3-
glukronit’tir. Hayvan deneylerinde bunun ¢ok az analjezik potensinin oldugu
gosterilmistir. Morfin-6-glukronitin ise analjezik potensi vardir. Bobrek yetmezligi
olanlarda morfinin eliminasyon yarilanma 6mrii ve plazma klirensi normale yakin

degerlerdedir (3, 35, 93).
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4.5.4. Nac Etkilesimi

MAUO inhibitorleriyle tedaviye ara verdikten sonra en az 15 giin i¢inde narkotik
analjezikler kullanilmamalidir. Pethidinle birlikte kullanim sonucu ciddi veya fatal
olaylar gozlenmistir. Bu tiir reaksiyonlarin diger santral analjeziklerle olusup
olusmadig1 bilinmemektedir. SSS depresanlar1 ve trisiklik antidepresanlar morfinle

birlikte kullanildiklarinda morfinin etkisini ve asirt dozaj riskini artirirlar (28).
4.5.5. Yan Etkiler

- Ag1z kurulugu

- Bulant1

- Konstipasyon

- Sedasyon

- Myoklonus

- Respiratuar depresyon

- Nonkardiyojenik pulmoner 6dem

- Akut idrar retansiyonu

4.6. Tramadol

Tramadol, Almanya’da 60’11 yillarin baslarinda spazmolitik-antihistaminik etkili
olmas1 amaci ile gelistirilen yeni bir ajan tlizerinde yapilan ¢alismalar sirasinda, bu
ajanin antinosiseptif aktivitesinin ve SSS etkisinin var oldugunun fark edilmesi ile
kesfedilmistir. Ancak kullanima gecisi yaklasik iki dekad: bulmustur. Ilk olarak
1977°de ampul formu, 1980°de de oral formu Almanya’da kullanilmaya baslanmistir.
Oncelikle sadece zayif opioid olarak nitelenmistir. Fakat tipik opioid dzelliklerinin
aksine solunum depresyonu, suiistimal ve fizyolojik bagimlilik potansiyellerinin ¢ok
diisiik olmas1 kronik agr1 tedavisinde diger zayif opioidlerin aksine normal recete
edilmesini saglamis ve bu arada da pek ¢ok lilkede yaygin olarak kullanilmaya
baglanmistir. 90’11 yillarin basinda tramadoliin analjezik etkinliginin naloksan ile
kismen bloke edilmesinin gosterilmesi, ek olarak nonopioid mekanizmanin varligina

dikkatleri ¢ekmistir ( 17, 70, 94).

Tramadol hidroklorid, santral etkili, sentetik bir analjeziktir. Analjezik

siniflamasinda zayif opioid grubunda yer alan tramadol aslinda hem opioid hem de
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nonopioid etki mekanizmasina sahip ¢ift etkili ilging bir ilagtir. Zayif p-opioid
reseptOr agonist etkisine ek olarak NA ve 5-HT presinaptik geri alinimii inhibe
etmekte, ayni zamanda 5-HT’in salimiminmi stimiile etmektedir. Boylece endojen
analjezi sistemini hem opioid agonist mekanizma ile hem de monoaminerjik etkisi ile
potansiyelize etmektedir ( 17, 123, 158).

Bu o6zelligi ile tramadoliin, analjezik/adjuvan etkiyi bir arada icerdigi
diisiiniilebilir. Bu iki mekanizma ile elde edilen additif etkinin, antinosisepsiyonda
belirgin, yan etkide de daha az olmasi, tramadoliin akut ve kronik agrinin tedavisinde

yaygin kullaniminin nedeni olmustur (17, 94).

4.6.1. Farmakolojisi

Tramadol, her biri farkli mekanizmaya sahip iki enantiomerden olusan bir
rasemik karisimdir: (+) tramadol, (-) tramadol. Her bir enantiomer farmakolojik
olarak aktiftir ve analjezik etkinlikte pay sahibidir. (+) tramadol ve metaboliti mono-
O-desmetiltramadol (M1), opioid agonist etki ve 5-HT geri alinim inhibisyonuna
sebep olurken, (-) tramadol NA’in geri alimim inhibisyonuna yol ag¢maktadir.
Analjezik etkinlikte (+) tramadol, (-) tramadolden 10 kat daha aktiftir (158).

NHCH,

Vad)

H,CO

Sekil 9: Tramadoliin yapisal formiilii (17)
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4.6.2. Etki Mekanizmalari

Tramadoliin analjezi, antitusif, antidepresan, lokal anestezik, immiinstimiilatdr,
diabetiklerde glikoz seviyesini azaltabilme, izofluranin yeterli anestezi saglayacak

minimum alveoler konsantrasyon miktarini azaltma gibi birgcok pozitif etkisi vardir

(123).

4.6.2.1. Antinosiseptif Etki
4.6.2.1.A. Opioid Mekanizma

Tramadol, opioid agonist etkisini p-opioid reseptorlerine zayif, - ve k-opioid
reseptorlerine daha da zayif olarak gostermektedir. p-reseptor affinitesi kodeinden 10
kez daha azdir. Opioid analjezik etkinlik esas olarak ana molekiiliin aktif metaboliti
olan M1 ile saglanir. M1 metabolitinin p-reseptor affinitesi ana molekiilden 200 kat
daha fazladir ama yine de morfinden daha disiiktiir. Analjezik etkisi opioid

antagonisti olan naloksan ile kismen engellenebilmektedir (17, 70, 94, 158).

4.6.2.1.B. Monoaminerjik Mekanizma

Tramadol, 5-HT’in geri alinimini inhibe ederken ayni zamanda presinaptik
direkt salinimini1 da artirir. Molekiiliin bu etkisi (+) enantiomerde belirgindir. Buna
karsin (-) enantiomer NA’in geri alinimini daha fazla inhibe eder. Bu monaminlerin
geri alimim mekanizmasini bloke edici etkisi ile tramadol, santral sinapslarda NA ve
5-HT seviyelerinin yiikselmesine yol acar. Bu iki norotransmiter de agr1 uyaraninin
iletimini engeller. Tramadoliin monoaminerjik sisteme etkisi opioid etkinligin
gorildiigli konsantrasyonlarda olmaktadir (0,5-50uM). Bu etkinlik de ayni opioid
sisteme olan etkisi gibi diisiik derecededir (17, 94, 123).

Antinosiseptif etkiden tiim mekanizmalarin sorumlu oldugu hem hayvanda hem
de insanda yapilan ¢alismalarda gdsterilmistir. Naloksan ile tramadoliin analjezik
etkisi sadece %31 geri dondiiriilebilmistir. Diger taraftan a-2-enoreseptdr antagonisti
olan yohimbin ve 5-HT antagonisti olan ritanserin ile de antinosiseptif etki kismen
giderilebilmistir (17, 94, 158).
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4.6.2.2. Antidepresan Tip Etki

Tramadoliin monoaminerjik etkisi antidepresan ilaclar ile benzerdir. Farelerde
zorlu yiizme testi kullanilarak yapilan bir ¢alismada (+/-) tramadol, (+) tramadol ve
(-) tramadoliin antidepresan etkisi smnanmis ve (+/-) tramadol ve (-) enantiomerinin
doza bagli olarak immobiliteyi anlamli azalttig1 (antidepresan tip etki), buna karsin
(+) enantiomerin azaltmadigi saptanmistir. Tramadoliin antidepresan benzeri
etkisinin seratoninerjik etkinlik ile degil, noradrenerjik sisteme etkisi ile oldugu ileri
stiriilmektedir. Tramadoliin antidepresan benzeri 6zelligi imipraminden ¢ok daha
zayiftir. Kronik kullanimda olas1 antidepresan etkisinin klinik anlamliliginin

sianmasi i¢in insan ¢alismalarina gereksinim vardir (94).

4.6.2.3. Lokal Anestezik Etki

Son yillarda tramadoliin propofol enjeksiyon agrisinda belirgin azalmaya neden
oldugu ve ayrica intradermal olarak verildiginde de lokal anestezik etki gosterdigi
ileri siirtilmiistiir. Bu bulgular tramadoliin bilinen mevcut mekanizmalarina ek olarak
farkli etkilerinin (lokal anestezik - periferik etki) oldugunu diisiindiirmektedir. Ancak
perindral uygulamalarda lokal anestezik etkinin klinik olarak bir anlam tagimadigi,

duyusal ve motor blogu artirmadig belirtilmektedir (94).

4.6.3. Farmakokinetik
4.6.3.1. Emilim

Rasemik tramadol oral uygulama sonrasi ince bagirsaktan hizli ve hemen hemen
tamamen emilir (%95-100). Biyoyararlanim tek doz uygulamada ortalama % 70’tir.
Tekrarlanan oral dozlarda biyoyararlanim 36 saat sonra % 100’¢ ulasmaktadir.
Rektal uygulamada % 78 olan biyoyararlanim, intramiiskiiler (i.m.) uygulamada %

100’diir. Gida ile birlikte alinmasi tramadoliin biyoyararlanimini arttirmaktadir (17,
94, 123, 158).

Farelerde yapilan bir deneyde tramadoliin intramiiskiiler uygulaniminin 10

saatten daha uzun bir siire agriy1 azaltma etkisi oldugu gosterilmistir (70).
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4.6.3.2. Dagilm

Dokulara, ozellikle beyin, akciger, karaciger, bobrek gibi kanlanmasi yiiksek
organlara, kolay ve yiiksek oranda geger. Plazmada % 20 oraninda proteine baglanir.

Plasentadan % 1 oraninda gegerken, anne siitiine gegis % 0,1°dir (17, 94, 158).

4.6.3.3. Metabolizma

Tramadol karacigerde sitokrom p450 enzim sistemi ile metabolize edilir. Faz I
reaksiyonundan bes (M1- MS5) ve faz II reaksiyonundan altt (M1, M4, M5’in
glilkkuronid ve siilfatlar1) olmak iizere toplam on bir metaboliti agiga c¢ikar. Yeni
yapilan c¢alismalarin sonucunda da insanlarda faz I reaksiyonlarindan 14, faz II
reaksiyonlarindan 12 olmak {izere toplam 26 metaboliti oldugu tespit edilmistir. Bu
metabolitlerden sadece faz I reaksiyonu sonucu agiga ¢ikan M1 farmakolojik olarak
aktiftir. Bu metabolitin p-reseptoriine afinitesi tramadoliin tek basina olan

afinitesinden daha fazladir (17, 94, 158).

4.6.3.4. Eliminasyon

Tramadolin % 30’u degismeden, % 60’1 metabolitlerine doniiserek
bobreklerden, % 1°den daha az1 safra yoluyla, geri kalan1 ise digk ile atilir. Bobrek
problemi olan hastalarda tramadoliin atilimi yavaslayabilir; fakat tramadol
bobreklerdeki kan akisini bozmadigindan bobrekler i¢in zararli degildir Bobrek ve
karaciger problemi olan hastalarda tramadoliin plazma yarilanma 6mrii uzamaktadir,
buna gore doz ayarlamasi yapilmasi gerekmektedir. Tek doz iv veya oral tramadoliin
plazma yarilanma 6mrii (t1/2) 5,1+0,8 saat iken, M1 metabolitinin t1/2’si 9 saatten

fazladir (17, 94, 158).

4.6.4. Bagimhhik

Tramadolin farmakodinamik ve farmakokinetik 6zellikleri nedeni ile tolerans ve
bagimliligina yol agma olasilig1 diisiiktiir ve bu olasiligin 1:100 000°den az oldugu

bildirilmistir (40). Bu olasiligin diisiik olmasinda, p-reseptorlerine afinitesinin ve
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etkinliginin zayif olmasinin, NA geri alinimin1 bloke etmesinin ve etkisinin yavas
baglamasmin pay sahibi oldugu ileri siiriilmektedir. Epidemiyolojik verilerde,
kontrollii klinik ¢alismalarda ve klinik deneyimlerde bagimliliginin diisiik oldugunun
saptanmasi da bu goriisii desteklemektedir. Ozellikle psikolojik bagimlilik i¢in cazip
bir madde olmadigi belirtilmektedir. Ayn sekilde yoksunluk sendromunun da klinik
olarak belirgin olmadigi yapilan ¢aligmalarda gosterilmistir. Literatiirde bildirilen az
sayida olgu nedeni ile madde bagimlilig1 hikayesi veya meyli olan hastalarda 6zel

dikkatle kullanilmas1 6nerilmektedir (94, 158).

4.6.5. Yan Etkiler
-En sik olarak bulanti ve sersemleme goézlenebilir.
-Kusma, kabizlik, terleme, agiz kurulugu, bas agrisi izlenebilir.

-Ender vakalarda, 6zellikle hasta dik durumda ise veya fiziksel olarak
asir1 yorgun ise, kardiyovaskiiler sistem iizerine etkisi oldugu (¢arpinti, postural

hipotansiyon veya kardiyovaskiiler kolaps gibi) goriilebilir.

-Nadiren mide problemleri (midede dolgunluk hissi, gaz olusumu) veya

deri reaksiyonlar1 (kasint1, dokiintii gibi) gozlenebilir.

-Cok nadir olarak kas glicsiizligi, istah degisiklikleri, bulanik gdrme,

idrar ¢ikisinda azalma izlenebilir.
-Tramadol kullanimina bagli halusinasyon ve konfiizyon goriilebilir.

-Bronkospazm ve mevcut astmanin siddetlenmesi gibi alerjik reaksiyonlar

bildirilmisgtir.

4.6.6. ilac Etkilesimi

Karbamazepin ve simetidin gibi hepatik enzim indiiksiyonu yapan ilaclar ile
birlikte kullanildiginda tramadoliin dozunun yiikseltilmesi gerektigi yapilan
caligmalarda saptanmistir. Karbamazepin, tramadoliin plazma konsantrasyon ve
eliminasyon yarilanma Omriinii anlamli olarak azaltmaktadir. Karbamazepin alan

hastalarda tramadoliin etki siiresi ve analjezik etkinligi azalabilir. Simetidin ise
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tramadoliin farmakokinetigini degistirmekle beraber, bu degisim doz ayarlanmasi

gerektirecek dlgiide degildir (17, 94, 158).

Tramadoliin antikoagiilanlar (warfarin, kumadin) ile olan etkilesimi heniiz tam
anlamiyla acikliga kavusmamistir. Tramadol 06zel etki mekanizmasi nedeni ile
antidepresanlar ile etkilesmektedir. Monoamin oksidaz inhibitorleri (MAOI ) ile
kullanilmast kontrendikedir. Ancak MAOI tedavisini kestikten iki hafta sonra
tramadol verilebilir. Tramadoliin gabapentin ile kombinasyonunun hem sistemik hem
de spinal uygulamada sinerjistik etki gosterdigi sicanlarda saptanmustir (17, 94, 123,
158).
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5. MATERYAL METOD

Bu ¢alisma Marmara Universitesi Dis Hekimligi Fakiiltesi (M.U.D.H.F.) Ag1z
Dis Cene Hastaliklar1 ve Cerrahisi Anabilim Dali’'nda yapilmistir. Prospektif,
randomize, ¢ift kor ve plasebo kontrollii olarak planlanmis olan ¢alisma, Marmara
Universitesi Tip Fakiiltesi Arastirma Etik Kurulu tarafindan B.30.2.MAR.0.01.02
IAEK-206 sayili MAR-YC-2009-0094 protokol numarast ile etik kurul onay1

aliarak ylriitilmiistiir.

Calismaya temporomandibular eklem internal diizensizligi tanist koyulan ve
Wilkes smiflamasinda 3. evre ve bu evreyi gegmis, 16-50 yas araliginda 30 hasta
dahil edilmistir. Ciddi norolojik, kardiyak, solunum sistemi rahatsizlig1 olan, agrinin
santral orijinli oldugu diisiiniilen, daha 6nce TME’sinde operasyon yapilmis olan ya
da makrotravma hikayesi bulunan ve herhangi bir nedenle ¢alismaya devam etmek

istemeyen, kontrollerine gelmeyen hastalar ¢aligsma dig1 birakilmistir.

Tiim hastalar tedaviye baslamadan once temporomandibular eklemin temel
anatomisi ve fonksiyonu konusunda bilgilendirilmistir. Hastalara temporomandibular
eklem ve temporomandibular eklem rahatsizliklarinin nedenleri, belirtileri, teshis ve

tedavileri konusunda bilgi verilmistir.

TME’de agr ve disfonksiyon sikayeti ile M.UD.H.F. Agiz Dis Cene
Hastaliklar1 ve Cerrahisi Anabilim Dal1 klinigine bagvuran semptomatik hastalar ayni
hekim tarafindan muayene edilmistir. Hastalarimizin ilk bagvurularinda, kisisel
bilgiler, medikal ve dental anamnez ve TME muayenelerini igeren ekte sunulan
formlar doldurulmustur (Ek 3). Bu formlarla, hastalarin esas sikayetleri, baslangi¢
semptomlari, sikayetlerinin siiresi, eklemlerinden ses gelip gelmemesi, dis sikma ve

gicirdatma aligkanliklarinin varligi, varsa dnceki tedavileri not edilmistir.

Klinik muayenede;
e Maksimum agiz agikligi (M.A.A.) : Hastanin kendi kendine agzin1 agabildigi
maksimum seviyede alt ve list santral kesici disler arasindaki mesafe olarak

belirlenmistir.
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e Destekli agiz agikligi (D.A.A.) : Hekimin gererek acgtirabildigi maksimum
noktada alt ve tist santral kesici disler arasindaki mesafe olarak 6l¢iilmiistiir.

e Mandibulanin protruziv ve lateral hareketleri: Cenenin lateral hareketlerinde
list orta hat arasindaki mesafe Olciilmiistlir. Protriizyon miktart ¢ene One
hareket ettirildiginde alt ve st kesici digler arasindaki mesafenin horizontal
yonde Olclilmesi ile belirlenmistir. Bu hareketler sirasinda kisitlama ve agri
olup olmadig1 not edilmistir.

e Eklem sesleri: Var (1), yok (0) seklinde kaydedilmistir.

e C(Cigneme kaslar1 ve eklem hassasiyetinin bimanuel palpasyonu: Masseter,
temporal, medial pterygoid, lateral pterygoid, sternokleidomastoid ve eklem
bolgesinin palpasyonu sirasinda agr1 varligi not edilmistir. Intraartikiiler ve
periarikiiler parmak basinciyla eklem bdlgesinde olusan hassasiyet
kaydedilmistir.

e Agrn derecelerini iceren Viziiel Analog Skalasinin tespiti (VAS): 0: hi¢ agr
yok, 10: dayanilmaz siddette agriy1 gosterecek sekilde, hastalardan agrilarini

derecelendirmeleri istenilmistir.

Hastalardan agiz acik ve kapali manyetik rezonans goriintileme (MRG)
alinmistir. MRG incelemesi ile eklemdeki disk formu, disk deplasmaninin yoni,
efiizyon varligi, dejeneratif kemik degisiklikleri gibi radyolojik bulgular
kaydedilmistir. TME internal diizensizlikleri onaylanan hastalar konservatif tedavi

amaciyla M.U.D.H.F Protetik Dis Tedavisi Anabilim Dali’na y&nlendirilmistir.

Resim 1: Klinik muayene
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- r 3 —

Resim 2: Sagital planda MRG’de agiz kapah (a) ve agiz acik (b) pozisyonda

normal disk kondil goriiniimii

Resim 3: Rlu ADD’l bir eklemde sagital planda MR goriintiisiinde agiz

kapal (a) pozisyonda diskin kondilin anteriorunda yer almasi, agiz acik (b)

pozisyonda disk ile kondilin normal goriintiisii
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Resim 4: Rsuz ADD’h bir eklemde sagital planda MR goriintiisiinde agiz

kapali (a) ve acik (b) pozisyonda diskin kondilin anteriorunda yer almasi

Resim 5: Sagital planda MR goriintiisiinde efiizyon (a), disk formunda

bozulma, posterior atasmanda kalinlasma (b)
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Hastalara konservatif tedavi yontemi olarak kanin rehberli okluzal splint
uygulanmis ve bu splinti giinde 8 saatten az olmamak kaydiyla kullanmalar
istenmistir. Bunun yaninda gerekli goriilen hastalarda ek tedavi yontemi olarak
farmakolojik tedavi veya fizik tedavi uygulanmistir. Hastalar aylik kontrollerle takip

edilmistir.

Resim 6: Stabilizasyon splintinin agiz i¢i goriiniimii

Konservatif tedaviden yanit alinamayan 30 hastaya, ileri tedavi amaciyla TME
artrosentez endikasyonu koyulmustur. Hastalara uygulanacak prosediir hakkinda
bilgi verildikten sonra, hastalardan bilgilendirme ve onay formlarin1 okuyarak

imzalamalar istenmistir (Ek 1,2).

Islemden once Viziiel Analog Skala (VAS) hakkinda hastalara bilgi verilmistir.
VAS 10 cm uzunlugunda bir ¢izelgedir ve bu ¢izelgenin iizerinde 0’dan 10’a kadar
numaralar bulunmaktadir. Cizelge {lizerindeki 0 ‘higbir agrinin olmamasi’ ve 10
‘dayanilmayacak derecede agriyr simgelemektedir. Agr1 diizeyleri, belirlenen
zamanlarda hastalarin bu ¢izelgede karsilik gelecek yeri isaretlemeleri ile
belirlenmistir. Hastalarin preoperatif agiz kapali ve agiz acik VAS kayitlar

alinmustir.
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Artrosentez ve intraartikiiler enjeksiyon i¢in hasta yar1 oturur durumda ve basi
islem yapilmayacak tarafa dondiiriilerek pozisyonlandirilmistir. Islem 6ncesi kulak
ve preaurikuler bolge derisi povidin iyodin antiseptik soliisyon ile dezenfekte
edilmistir ve enjeksiyon bolgesi disindaki alanlar steril ortii ile kapatilmistir. Eklem
bolgesinin anestezisi 0.5-1 cc’lik ultracain (Ultracain DS Forte; Aventis) ile
saglanmustir. 11k giris noktas1 tragus-lateral kantus ¢izgisinin 2 mm altinda, kulagin
10 mm oniinde, ikinci giris noktasi ise 20 mm oniinde ve 8 mm altinda yer alacak
sekilde isaretlenmistir. Agiz acik pozisyonda mandibulanin 6ne dogru c¢ekilmesiyle
tragusun oniinde olusan ¢ukur bolgede bulunan ilk giris noktasindan 20 Gauge’luk
bir igne ile girilmistir ve yaklagik 2 ml. %5’lik ringer laktat soliisyonu {ist eklem
bosluguna enjekte edilmistir. Soliisyonun enjeksiyonunu takiben basingla verilen
stvinin negatif aspirasyonla enjektore gelmesi, iist eklem bosluguna girildigini
dogrular. Hidrolik basincin saglanmasi sonrasinda ikici giris yolundan diger igne
sokularak ringer laktat sollisyonunun ¢ikisi saglanmistir. Ortalama 50-120 ml
soliisyon kullanilarak basingli irrigasyon uygulanmistir. Islem sirasinda normal
maksimum agiz agikliginin yeniden saglanmasi i¢in hastaya agzini acgip kapatmasi

sOylenmistir.

Hastalar randomize olarak ii¢ gruba ayrilmistir. Birinci gruba ( n=10) %5°lik
ringer laktat Iml, ikinci gruba ( n=10) morfin 1mg, li¢iincii gruba (n=10) tramadol 50
mg artrosentez sonrasi intraartikiiler olarak uygulanmistir. Deney grubu ilaglari; 0,01
g. morfin hidrokloriir’in (Morphine HCL ampul, Galen) %5’lik ringer laktat ile 10
cc’ ye tamamlanip onda biri (lcc) alinarak hazirlanmig; 100 mg tramadol
hidrokloriir’iin (Contramal ampul, Abdi Ibrahim) yaris1 (1cc) alinarak hazirlanmustir.
Kontrol grubu icin %5°lik ringer laktat (Eczacibasi) lcc kullanilmistir. Calisma
ilaglar1 operasyon odasi disinda hemsire tarafindan hazirlanmis ve A B ve C olarak
isaretlenmistir. Uygulanan c¢alisma ilact cerrah ve hasta bilmeden hasta takip

formuna kaydedilmistir.

Hastalara ihtiya¢ oldugunda tenoksikam 20 mg almalar1 Onerilmistir. Hastalarin

postoperatif kullandiklari toplam ilag miktarlarini1 kaydetmeleri istenmistir.

Hastalardan islem oOncesi agiz acik ve kapali aliman VAS kayitlar1 preoperatif

degerler olarak kaydedilmis; islem bitiminden sonra 15. dakika ile alinmaya baglanan
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ve 30 dakika, 1, 2, 3, 8, 12, 24, 36 ve 48 saat, 1, 3, 6 ay siireli degerler postoperatif
olarak not edilmistir. Preoperatif, 15. dakika, 1, 3, 6 ay siireli degerler hekim
tarafindan hastaya sorularak 6grenilmis, 30. dakika, 1, 2, 3, 8, 12, 24, 36 ve 48 saat
siireli degerlerin hasta tarafindan hastaya verilen takip formuna kaydetmeleri
istenmigtir. Maksimum agiz acikligi, destekli agiz acgikligi, lateral ve protrusiv
hareketlerin miktarlar1 da preoperatif ve 1, 3, 6 ay siireli kontrollerde hekim

tarafindan olciilerek degerlendirilmistir.

5.1. istatistiksel incelemeler

Caligmada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler i¢in
SPSS 16.0 (Statistical Package for the Social Sciences) Software programi
kullanilmistir. Calisma verileri degerlendirilirken tanimlayicr istatistiksel metodlarin
(Ortalama, Standart sapma, varyans, frekans) yani sira parametik varsayimlarin
saglanip saglanmadig@ini test etmek i¢in Kolmogorov- Smirnov test, niteliksel
verilerin karsilagtirilacak grup sayist 2 ve beklenen degerin 5°den biiyiik olmasi
durumunda Ki-Kare Test, niceliksel verilerin, ii¢ veya daha fazla bagimsiz gruplarin
parametrik test varsayimlari saglanmasi halinde Varyans Analizi, niceliksel verilerin,
lic veya daha fazla bagimsiz gruplarin parametrik test varsayimlari saglanmamasi
halinde Kruskal Wallis Varyans Analizi, niceliksel verilerin, iki bagimli grubun
parametrik test varsayimlari saglanmasi halinde Paired Sample t-test kullanilmistir.
Sonuglar %95 (p < 0.05) ve %99 (p < 0.01) giiven aralif: ile test edilmistir ve her

testin altinda test edilmis olan giiven aralig1 belirtilmektedir.
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Resim 7: Tragus-lateral kantus ¢izgisi

Resim 8: Giris noktalariin isaretlenmesi
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Resim 9: Artrosentez icin giris noktalari

Resim 10: Iki adet 18 gauge’lik ignenin iist eklem bosluguna yerlestirilmesi
ve irrigasyon
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Resim 11: Ust eklem boslugunun basmgch irrigasyonu

Resim 12: intraartikiiler enjeksiyonda kullamlan ilaclar: Contramal 100
mg ampul (Abdi ibrahim); Morphine HCL 0,01g ampul (Galen)
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6. BULGULAR

6.1. Arastirma ve Tammmlayici Istatistikler

25’1 kadin (%83.33) ve 5’1 erkek (%16.67), yas ortalamasi1 32,50 + 7.542 olan ve
yaglar1 17 ile 50 arasinda degisen temporomandibular eklem internal diizensizligi
tanist koyulan toplam 30 hastanin 10’una (%33.3) artrosentez , 10’una (%33.3)
artrosentez + morfin ve 10’una (%33.3) artrosentez + tramadol uygulanarak ii¢ gruba

ayrilmistir. Buna bagli olarak hastalarin;

e Yas o Agiz A¢ma Zorlugu

e Cinsiyet e Agri Zamani

e Malokliizyon e Agn Lokalizasyonu

e Travma e Maksimum Agiz A¢iklig1
e Ortodontik Tedavi (M.AA)

e Bruksizm e Destekli Agiz Agikligi (D.A.A.)
e Ses e Lateral Hareket Miktar1

o Kulak Agris e Protrusiv Hareket Miktari
e Boyun Agrisi o Agiz Kapali ve Agik VAS
e Disk Formu Skorlar1

e Dejenerasyon o Komplikasyon

e Efilizyon e Agn Kesici Kullanim

verileri istatistiksel olarak incelenmektedir.
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Tablo 1: Demografik Veriler

p
Yas (y1l) 3250 + 7.542 0.905°
Cinsiyet
Kadin 25 83.33% 0.0002°
Erkek 5 16.67% '

a. Kolmogorov Smirnov Test
b. Ki-Kare Testi

16,67%

m Erkek
® Kadin

83,33%

Sekil 10: Hastalarin cinsiyetlere gore dagilim

Hastalarin yas ortalamasi normal dagilmaktadir (p > 0.05).
Hastalarin cinsiyetlere gore dagilimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmaktadir (p < 0.05). Kadinlarin sayis1 erkeklere gore istatistiksel

olarak anlaml diizeyde ytiksektir.
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6.2. Yas ve Cinsiyet

Tablo 2: Gruplara Gore Yas ve Cinsiyet Karsilastirmasi

Artrosentez Artrosentez + Morfin  Artrosentez + Tramadol p
Yas (y1l) 33.20 + 10993 3180 =+ 4.89%4 3250 + 6.115 0.923
Cinsiyet
Kadin 8 26.67% 9 30.00% 8 26.67% 0.787"
Erkek 2 6.67% 1 3.33% 2 6.67% '
a. ANOVA b. Ki-Kare Testi
335 - YAS
33 -
32,5 1
32 1
31,5 -
31 T T 1

Az, Ary, Ary,
Tog Tog Tog
Chte, Chley , “Chley

orfy,  tam, doy

Sekil 11: Gruplara gore yas dagilim

Gruplara gore yas ortalamasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

bulunmamaktadir (p > 0.05).
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Artrosentez + Tramadol

Artrosentez + Morfin B Kadin
® Erkek

Artrosentez

Sekil 12: Gruplara gore cinsiyet dagilim

Gruplara gore cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik bulunmamaktadir (p > 0.05).
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6.3. Sikayetler

Tablo 3: Gruplara Gore Sikayetlerin Karsilastirmasi

Artrosentez  Artrosentez + Morfin  Artrosentez + Tramadol p
i YOK 7 2330% 6 20.00% 9 30.00% -
Malokliizyon VAR 3 10.00% 4 13.30% 1 3.30% 0.316
Travma YOK 10 3330% 9 30.00% 9 30.00% 0.506°
v VAR 0 000% 1 3.30% 1 3.30% :
.  YOK 9  3000% 8 26.70% 8 26.70% .
Ortodontik Tedavi VAR 1 330% 2 6.70% 5 6.70% 0.793
. YOK 7 2330% 7 23.30% 5 16.70% .
Bruksizm VAR 3 1000% 3 10.00% 5 16.70% 0.574
YOK 3 1000% 5 16.70% 3 10.00% .
Ses 0.574
VAR 7 2330% 5 16.70% 7 23.30% :
- YOK 2 670% 1 3.30% 2 6.70% .
Kulak Agris: VAR 8 26.70% 9 30.00% 8 26.70% 0.793
B} YOK 1 330% 3 10.00% 4 13.30% .
Boyun Agrist VAR 9 3000% 7 23.30% 6 20.00% 0.316
) NORMAL 2 6.70% 2 6.70% 2 6.70% .
Disk Formu DEFORME 8 26.70% 8 26.70% 8 26.70% 1.000
Setenerasvon YOK 2 670% 3 10.00% 2 6.70% 0,835
) y VAR 8 2670% 7 23.30% 8 26.70% :
i} YOK 6 2000% 3 10.00% 5 16.70% )
Efiizyon VAR 4 1330% 7 23.30% 5 16.70% 0.404
- ~ YOK 2 670% 3 10.00% 2 6.70% .
Agiz Agma Zorlugu ;0 8 2670% 7 23.30% 8 26.70% 0.835

a. Kruskal Wallis Test
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6.4. Maksimum Agiz Acikhigr (M.A.A))

Tablo 4: Gruplara Gore Maksimum Agiz Acikhgi Karsilastirmasi

Artrosentez Artrosentez + Morfin  Artrosentez + Tramadol p
M.AA. Preop. 3540 =+ 6.80 37.70 + 6.96 3460 + 7.92 0.616°
M.A.A. Postop. 38.00 + 6.50 40.00 + 6.45 3710 = 7.22 0.620%
M.AA. lay 3830 =+ 6.83 4050 + 6.22 37.70 = 7.24 0.628°
M.AA. 3 ay 39.00 + 6.90 4100 + 6.06 3820 + 6.94 0.629%
M.A.A. 6 ay 39.20 + 6.73 4100 + 6.11 38.00 =+ 6.93 0.598%

a. ANOVA

Gruplara gore M.A.A. preop., postop., 1, 3, 6 ay degerleri ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p > 0.05).

Tablo 5: M.A.A. Preop., Postop., 1, 3 ve 6 ay Karsilastirmasi

Ortalama Farklan

Maksimum Agiz Acikhigi Ortalamasi + Standard p
Sapma
Preop. — Postop. 247 = 114 0.001*
Postop. - 1 ay -0.47 + 0.86 0.006°
lay-3ay -057 + 0.86 0.001°
3ay-6ay 000 =+ 059 18

a. Paired Sample t-Test

M.A.A. preoperatif ve M.A.A. postoperatif degerleri ortalamalar1 arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir. M.A.A. postoperatif degerleri
ortalamas1 M.A.A. preoperatif degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli
diizeyde yiiksektir (p<0.05).

M.A.A. postoperatif ve M.A.A. 1 ay degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir. M.A.A. 1 ay degerleri ortalamasi, M.A.A.
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postoperatif degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde

yiiksektir (p<0.05).

M.A.A. 1 ay ve M.A.A. 3 ay degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik bulunmaktadir. M.A.A. 3 ay degerleri ortalamasit M.A.A. 1 ay

degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde ytiksektir (p<0.05).

M.A.A. 3 ay ve M.A.A. 6 ay degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik bulunmamaktadir ve aymidir (p = 1).

6.5. Destekli Agiz Acikhigr (D.A.A.)

Tablo 6: Gruplara gore Destekli Agiz Acikhig1 Karsilastirmasi

Artrosentez Artrosentez + Morfin ~ Artrosentez + Tramadol p
D.A.A. Preop. 3880 + 6.78 39.70 + 6.11 3760 + 7.62 0.792%
D.A.A. Postop. 40.30 + 6.63 4120 + 5.09 3930 + 6.75 0.793
D.AA.1ay 40.60 + 6.72 4150 + 4.88 3950 + 6.64 0.768°
D.AA. 3ay 4050 =+ 6.67 4200 =+ 5.37 3950 + 6.64 0.671%
D.A.A.6 ay 4120 + 6.44 4220 + 5.18 3990 + 6.21 0.692
a. ANOVA

Gruplara gore D.A.A. preop., postop., 1, 3, 6 ay degerleri ortalamalar1 arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p > 0.05).
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Tablo 7: Destekli Agiz Acikhig: Preop., Postop., 1, 3 ve 6 ay Karsilastirmasi

Ortalama Farklari

Destekli Agiz Aqikhigr Ortalamasi + Standard Sapma P
Pre - Post -157 £ 117 0.001*
Post - 1 ay 027 <+ 0.83 0.088°
lay-3ay -0.13 + 057 0.211°
3ay-6ay -043 + 0.68 0.002%

a. Paired Sample t-Test

Tablo 8: Maksimum Agiz Acikhgi ve Destekli Agiz Acikhigr Karsilastirmasi

Maksimum Ag1z Acikhigt  Destekli Agiz Acikhigr p
PREOP. 3590 =+ 7.12 3870 + 6.68 0.0001°
POSTOP. 38.37 + 6.61 40.27 + 6.04 0.001°
1AY 38.83 + 6.65 4053 + 598 0.001°
3 AY 3940 =+ 6.52 40.67 =+ 6.13 0.001°
6 AY 3940 =+ 6.49 4110 + 584 0.001°
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6.6. Sol Lateral , Sag Lateral ve Protrusiv Hareket Miktarlari

Tablo 9: Gruplara gore Sol Lateral, Sag Lateral ve Protrusiv Hareket Miktar1
Karsilastirmasi

Artrosentez Artrosentez + Morfin  Artrosentez + Tramadol p
Sol Lateral Hareket Preop. 420 + 114 440 =+ 1.07 460 + 1.26 0.746%
Sol Lateral Hareket 1 ay 460 =+ 0097 550 =+ 0.85 520 + 132 0.175%
Sol Lateral Hareket 3 ay 480 =+ 0.92 620 + 1.23 530 + 149 0.053*
Sol Lateral Hareket 6 ay 500 + 115 6.40 <+ 117 550 + 184 0.103*
Sag Lateral Hareket Preop. 440 + 117 460 + 084 440 + 143 0.908%
Sag Lateral Hareket 1 ay 490 + 074 560 <+ 1.07 540 <+ 1.07 0.272?
Sag Lateral Hareket 3 ay 500 =+ 0.82 570 + 170 530 + 1.16 0.480°
Sag Lateral Hareket 6 ay 540 + 0.97 590 + 1.2 550 + 1.35 0.666%
Protrusiv Hareket Preop. 510 + 0.99 6.10 =+ 1.20 520 + 1.03 0.092*
Protrusiv Hareket 1 ay 540 + 1.26 650 =+ 135 540 <+ 1.07 0.090°
Protrusiv Hareket 3 ay 570 + 149 690 =+ 129 570 + 134 0.098%
Protrusiv Hareket 6 ay 6.00 + 125 710 + 120 620 + 1.03 0.098%

a. ANOVA

Gruplara gore sol lateral hareket miktar1 preoperatif, 1, 3, 6 ay degerleri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p >
0.05).

Gruplara gore sag lateral hareket miktar1 preoperatif, 1, 3, 6 ay degerleri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p >
0.05).

Gruplara gore protrusiv hareket miktar1 preoperatif, 1, 3, 6 ay degerleri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p >

0.05).

65



Tablo10: Sol Lateral Hareket Miktar: Preop., 1, 3 ve 6 ay Karsilastirmasi

. Ortalama Farklari
Sol Lateral Hareket Miktar: Ortalamas: = Standard Sapma p

Preop. - 1 ay 070 + 0.79 0.0001
lay-3ay -033 + 061 0.745°
3ay-6ay -020 + 0.76 0.043%

a. Paired Sample t-Test

Sol lateral hareket miktar1 preoperatif ve sol lateral hareket miktar1 1 ay
degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir.
Sol lateral hareket miktar1 1 ay ortalamasi, sol lateral hareket miktar1 preoperatif
ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p < 0.01).

Sol lateral hareket miktar1 1 ay ve sol lateral hareket miktar1 3 ay degerleri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir
(p>0.01).

Sol lateral hareket miktar1 3 ay ve sol lateral hareket miktar1 6 ay degerleri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir

(p>0.01).
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Tablo 11: Sag Lateral Hareket Miktar: Preop., 1, 3 ve 6 ay Karsilastirmasi

Ortalama Farklan

Sag Lateral Hareket Miktar Ortalamasi + Standard Sapma P
Preop. - 1 ay -083 =+ 0.5 0.0001%
lay-3ay -0.03 =+ 056 0.745%
3ay-6ay -0.27 =+ 0.69 0.043%

a. Paired Sample t-Test

Sag lateral hareket miktar1 preoperatif ve sag lateral hareket miktar1 1 ay
degerleri ortalamalar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir.
Sag lateral hareket miktar1 1 ay ortalamasi, sag lateral hareket miktar1 preoperatif
ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p < 0.01).

Sag lateral hareket miktar1 1 ay ve sag lateral hareket miktar1 3 ay degerleri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir (p >
0.01).

Sag lateral hareket miktar1 3 ay ve sag lateral hareket miktar1 6 ay degerleri

ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir

(p>0.01).
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Tablo 12: Protrusiv Hareket Miktar1 Preop., 1, 3 ve 6 ay Karsilastirmasi

Ortalama Farklar

Protrusiv Hareket Miktari Ortalamasi + Standard p
Sapma
Preop. - 1 ay 030 + 0.47 0.001%
lay-3ay -0.33 + 0.66 0.011°
3ay-6ay -0.33 + 0.66 0.011°

a. Paired Sample t-Test

Protrusiv hareket miktar1 preoperatif ve protrusiv hareket miktar1 1 ay degerleri
ortalamasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir. Protrusiv
hareket miktar1 1 ay ortalamasi protrusiv hareket miktar1 preoperatif ortalamasina
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir (p< 0.01).

Protrusiv hareket miktar1 1 ay ve protrusiv hareket miktar1 3 ay degerleri
ortalamasi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir
(p>0.01).

Protrusiv hareket miktar1 3 ay ve protrusiv hareket miktar1 6 ay degerleri

ortalamas1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklillk bulunmamaktadir
(p>0.01).
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Tablo 13: Sol Lateral, Sag Lateral ve Protrusiv Hareket Miktar1 Karsilastirmasi

Sol Sag Protrusiv
Lateral Hareket Lateral Hareket Lateral Hareket
Miktar Miktari Miktanr

PREOP. 440 =+ 113 447 + 114 547 + 1.14

POSTORP. 5.10 1.09 5.30 0.99 5.77 131

1AY 5.43 1.33 5.33 1.27 6.10 1.45

3AY 5.63 1.50 5.60 1.28 6.43 1.22

o S I
o I A
W W B[ H

6 AY 4.40 1.17 4.60 0.84 4.40 1.43
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Sekil 13: Hareket miktarlarinin grafiksel olarak karsilastirilmasi
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6.7. Agr1 Lokalizasyonu

Tablo 14: Gruplara Gore Agr1 Lokalizasyonu

Agrn Artrosentez Artrosentez Artrosentez + Toblam
Lokalizasyonu + Morfin Tramadol P
SAG 5 5000% 6 60.00% 3 30.00% ;o
soL 5 5000% 4 40.00% 7 70.00% b
6.8. Komplikasyon

Tablo 15: Gruplara Gore Komplikasyon Karsilastirmasi

Komplikasyon Artrosentez Artrosentez + Morfin  Artrosentez + Tramadol
Yok 10 100.00% 10 100.00% 10 100.00%
Var 0 0.00% 0 0.00% 0 0.00%

Temporomandibular eklem internal diizensizligi tanis1 koyulan ve 3 farkli gruba

ayrilan hastalara uygulanan islemlerin higbirinde komplikasyon goriilmemistir.
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6.9. Agiz Kapali VAS Skorlar

Tablo 16: Agi1z Kapali VAS Skorlar1 Ortalamasi + Standard Sapmasi

VAS SKORU Artrosentez Artrosentez + Morfin  Artrosentez + Tramadol
Preoperatif Agiz Kapali (VAS 0.dk) 270 + 170 310 + 247 270 + 157
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 15.dk) 1.00 + 0.67 050 =+ 0.53 040 + 0.52
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 30.dk) 160 + 1.08 050 + 071 060 + 0.70
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 1 saat) 170 + 0.68 090 =+ 074 140 + 0.70
Postoperatif Agiz Kapal (VAS 2 saat) 190 + 0.74 140 + 052 180 + 042
Postoperatif Agiz Kapali (VAS 3 saat) 200 + 1.05 160 + 0.84 180 + 0.79
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 8 saat) 210 + 074 200 + 094 200 + 082
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 12 saat) 160 + 0.70 080 + 042 120 + 042
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 24 saat) 130 + 0.68 070 + 048 110 + 057
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 36 saat) 150 + 097 070 + 0.2 1.00 + 0.67
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 48 saat) 040 =+ 084 070 + 0.82 080 + 0.79
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 1 ay) 120 + 0.92 1.00 + 0.94 110 + 0.88
Postoperatif Agiz Kapali (VAS 3 ay) 1.00 + 125 050 =+ 071 050 + 0.3
Postoperatif Agiz Kapah (VAS 6 ay) 080 =+ 1.03 040 =+ 052 030 + 048
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Tablo 17: Gruplara Gore Agiz Kapah VAS Skorlari

AGIZVIXZPALI Artrosentez Artrosentez Artrosentez + Morfin
SKORLARI Artrosentez + Morfin = Artrosentez + Tramadol @ Artrosentez + Tramadol
0 DK p1; = 0.651 p:2 = 1.000 p3=0.651
15 DK p21 = 0.062 P2, =0.027 (+) p2s = 0.700
30 DK P31 = 0.007 (+) P> =0.013 (+) pas =0.793
1SAAT P41 =0.017 (+) par = 0.349 Pa3 = 0.124
2 SAAT ps1 = 0.062 ps2 = 0.700 pss = 0.131
3 SAAT pe1 = 0.331 Ps2 = 0.624 Pss = 0.624
8 SAAT pr1=0.791 pr2=0.791 p73 = 1.000
12 SAAT ps: = 0.002 (+) pg2 = 0.103 Ps3 = 0.103
24 SAAT Po1 = 0.029 (+) pg, = 0.448 Po3 = 0.135
36 SAAT P1o; = 0.004 (+) P10z = 0.189 P10z = 0.426
48 SAAT p111 =0.420 p112 =0.284 p113 =0.787
1AY P12 = 0.628 p12> = 0.808 p123 = 0.808
3AY P24 =0.216 P15 =0.216 P1os = 1.000
6 AY P13s = 0.226 P13s = 0.133 P13s = 0.759

a. Pairwaise comparison

** Ortalama farklar1 %95 giiven araliginda test edilmistir.

Tablo 17°de Artrosentez ve Artrosentez + Morfin gruplarinin agiz kapalt VAS
Skorlar1 ortalamalari, Artrosentez ve Artrosentez + Tramadol gruplarinin agiz kapali
VAS Skorlar1 ortalamalar1 ve Artrosentez + Morfin ve Artrosentez + Tramadol
gruplarinin agiz kapali VAS Skorlar1 ortalamalar: istatistiksel olarak ikili gruplar
halinde %95 giiven araliginda test edilmekte ve test sonucu ¢ikan p degerleri

belirtilmektedir. Buna bagl olarak:

Artrosentez ve Artrosentez + Tramadol gruplarinin postoperatif agiz kapali VAS
15. dk degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmaktadir. Artrosentez grubunun postoperatif agiz kapalt VAS 15. dk degerleri
ortalamasi Artrosentez + Tramadol grubunun postoperatif agiz kapali VAS 15. dk
degerleri ortalamasia gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir ( pz =

0.027 < 0.05).
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Artrosentez ve Artrosentez + Morfin gruplarinin postoperatif agiz kapali VAS
30. dk degerleri ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmaktadir. Artrosentez grubunun postoperatif agiz kapali VAS 30. dk degerleri
ortalamasi Artrosentez + Morfin grubunun postoperatif agiz kapali VAS 30. dk
degerleri ortalamasia gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir ( pa1 =
0.007 < 0.05)

Artrosentez ve Artrosentez + Tramadol gruplarinin postoperatif agiz kapali VAS
30. dk degerleri ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmaktadir. Artrosentez grubunun postoperatif agiz kapalt VAS 30. dk degerleri
ortalamasi Artrosentez + Tramadol grubunun postoperatif agiz kapali VAS 30. dk
degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yliksektir ( ps2 =
0.013 < 0.05).

Artrosentez ve Artrosentez + Morfin gruplarinin postoperatif agiz kapali VAS 1.
saat degerleri ortalamalari arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmaktadir. Artrosentez grubunun postoperatif agiz kapali VAS 1. saat degerleri
ortalamas1 Artrosentez + Morfin grubunun postoperatif agiz kapali VAS 1. saat
degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir ( ps; =
0.017 < 0.05).

Artrosentez ve Artrosentez + Morfin gruplarinin postoperatif agiz kapali VAS
12. saat degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmaktadir. Artrosentez grubunun postoperatif agiz kapali VAS 12. saat degerleri
ortalamasi Artrosentez + Morfin grubunun postoperatif agiz kapali VAS 12. saat
degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir ( ps; =
0.002 < 0.05).

Artrosentez ve Artrosentez + Morfin gruplarinin postoperatif agiz kapali VAS
24. saat degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmaktadir. Artrosentez grubunun postoperatif agiz kapali VAS 24. saat degerleri
ortalamas1 Artrosentez + Morfin grubunun postoperatif agiz kapali VAS 24. saat
degerleri ortalamasma gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir ( pg1 =
0.029 < 0.05).

Artrosentez ve Artrosentez + Morfin gruplarinin postoperatif agiz kapali VAS

36. saat degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
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bulunmaktadir. Artrosentez grubunun postoperatif agiz kapalt VAS 36. saat degerleri
ortalamasi Artrosentez + Morfin grubunun postoperatif agiz kapali VAS 36. saat
degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir ( pio1 =

0.004 < 0.05).
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—#— Ag1z Kapali Artrosentez + Tramadol

Sekil 14: Deney gruplar1 ve kontrol grubunun agiz kapalh VAS skorlarimin
grafiksel olarak karsilastirilmasi
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6.10. Ag1z Acik VAS Skorlari

Tablo 18: Agiz Acik VAS Skorlar1 Ortalamasi = Standard Sapmasi

VAS SKORU Artrosentez Artrosentez + Morfin  Artrosentez + Tramadol
Preoperatif Agiz Acik (VAS 0.dk) 690 =+ 145 730 =+ 164 710 =+ 173
Postoperatif Agiz Acik (VAS 15.dk) 140 + 097 1.00 + 1.05 070 =+ 0.82
Postoperatif Agiz A¢ik (VAS 30.dk) 280 =+ 132 070 + 0.82 1.00 + 0.82
Postoperatif Agiz Acik (VAS 1 saat) 370 + 177 110 + 0.88 180 =+ 092
Postoperatif Agiz Acik (VAS 2 saat) 400 =+ 0.82 210 + 074 290 <+ 0.88
Postoperatif Agiz Acik (VAS 3 saat) 450 =+ 0.85 260 <+ 0.70 310 =+ 120
Postoperatif Agiz Acik (VAS 8 saat) 500 =+ 116 290 + 0.74 360 =+ 1.08
Postoperatif Agiz Acik (VAS 12 saat) 360 + 117 140 + 052 240 <+ 143
Postoperatif Agiz Acik (VAS 24 saat) 350 + 1.08 130 + 0.68 210 + 137
Postoperatif Agiz Acik (VAS 36 saat) 310 + 129 120 + 0.92 160 =+ 127
Postoperatif Agiz Acik (VAS 48 saat) 290 + 0.88 140 + 127 180 =+ 123
Postoperatif Agiz Acik (VAS 1 ay) 300 + 163 160 + 1.27 200 + 149
Postoperatif Agiz Acik (VAS 3 ay) 310 + 218 130 + 095 170 += 170
Postoperatif Agiz Acik (VAS 6 ay) 260 =+ 250 120 + 0.79 150 + 178
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Tablo 19: Gruplara Gore Agiz Acik VAS Skorlan

AGI\% A[}SCIK Artrosentez Artrosentez Artrosentez + Morfin
SKORLARI Artrosentez + Morfin | Artrosentez + Tramadol | Artrosentez + Tramadol
0DK p:1=0.583 p»,=0.783 p:3=0.783
15 DK P21 = 0.356 P2 =0.112 p2s = 0.487
30 DK p3; = 0.0001 (+) ps; =0.0001 (+) pss = 0.513
1 SAAT ps1 = 0.0001 (+) P2 =0.002 (+) P4z = 0.223
2 SAAT ps: = 0.0001 (+) Ps> = 0.005 (+) Ps3 = 0.036 (-)
3 SAAT ps1 = 0.0001 (+) Ps2 = 0.002 (+) Pes = 0.244
8 SAAT p-1 = 0.0001 (+) p7> = 0.004 (+) p7s =0.131
12 SAAT ps: = 0.0001 (+) ps> = 0.023 (+) pgs = 0.054
24 SAAT Po: = 0.0001 (+) pg2 = 0.007 (+) pgs = 0.109
36 SAAT P10z = 0.001 (+) P12 = 0.008 (+) P10z = 0.451
48 SAAT p11: = 0.006 (+) P112 = 0.04 (+) p113 = 0.438
1AY P11 = 0.043 (+) P12 =0.14 P12z = 0.548
3AY P124 = 0.025 (+) P15 = 0.075 P12s = 0.601
6 AY p13s = 0.099 P13s = 0.19 P13s = 0.717

a. Pairwaise comparison
** Ortalama farklar1 %95 giiven araliginda test edilmistir.

Tablo 19°da Artrosentez ve Artrosentez + Morfin gruplarinin agiz agik VAS
skorlar1 ortalamalari, Artrosentez ve Artrosentez + Tramadol gruplarimin agiz agik
VAS skorlar1 ortalamalar1 ve Artrosentez + Morfin ve Artrosentez + Tramadol
gruplarinin agiz acik VAS skorlar1 ortalamalar: istatistiksel olarak ikili gruplar
halinde %95 giiven aralifinda test edilmekte ve test sonucu ¢ikan p degerleri

belirtilmektedir. Buna bagl olarak:

Artrosentez ve Artrosentez + Morfin gruplarinin postoperatif agiz agik VAS 30
dk, 1, 2, 3, 8, 12, 24, 36, 48, 1, 3. ay degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir. Artrosentez grubunun postoperatif agiz
acik VAS 30 dk, 1, 2, 3, 8, 12, 24, 36, 48. saat, 1, 3. ay degerleri ortalamasi
Artrosentez + Morfin grubunun postoperatif agiz agik VAS 30 dk, 1, 2, 3, 8, 12, 24,
36, 48. saat, 1, 3 ay degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde
yiiksektir ( p <0.05).
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Artrosentez ve Artrosentez + Tramadol gruplarinin postoperatif agiz agik VAS
30 dk, 1, 2, 3, 8, 12, 24, 36, 48. saat degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik bulunmaktadir. Artrosentez grubunun postoperatif agiz
acik VAS 30 dk, 1, 2, 3, 8, 12, 24, 36, 48. saat degerleri ortalamas1 Artrosentez +
Tramadol grubunun postoperatif agiz agcik VAS 30 dk, 1, 2, 3, 8, 12, 24, 36, 48. saat

degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksektir ( p < 0.05).

Artrosentez + Morfin ve Artrosentez + Tramadol gruplarinin postoperatif agiz
actk VAS 2. saat degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmaktadir. Artrosentez + Morfin grubunun postoperatif agiz agik VAS
2. saat degerleri ortalamas1 Artrosentez + Tramadol grubunun postoperatif agiz acik

VAS 2. saat degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlaml diizeyde diisiiktiir

( pss = 0.036 < 0.05).
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Sekil 15: Deney gruplar ve kontrol grubunun agiz acik VAS skorlarinin

grafiksel olarak karsilastirilmasi
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Sekil 16: Deney gruplari ve kontrol grubunun agiz acik ve kapali VAS

skorlarinmin grafiksel olarak karsilastirilmasi
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Sekil 17: Gruplardan bagimsiz agiz acik ve kapali VAS skorlarinin grafiksel

olarak karsilastirilmasi

Tablo 20: Agiz Acik VAS Skorlar1 Zamana Gore Karsilastirmasi

Ortalama Farklar

VAS SKORU Ortalamasi + p
Standard Sapma
0DK 15 DK 6.07 + 1.89 0.0001%
15 DK 30 DK -047 + 1.28 0.06
30 DK 1 SAAT -0.70 + 1.09 0.001°
1 SAAT 2 SAAT -0.80 + 1.27 0.002%
2 SAAT 3SAAT -0.40 + 1.07 0.05%
3SAAT 8 SAAT -043 + 0.82 0.007?
8 SAAT 12 SAAT 1.37 = 0.77 0.0001%
12 SAAT 24 SAAT 017 =+ 0091 0.326°
24 SAAT 36 SAAT 033 =+ 0.96 0.067°
36 SAAT 48 SAAT -0.07 + 091 0.69%
48 SAAT 1AY -0.17 + 1.37 0.509
1AY 3AY 017 =+ 0.79 0.258°
3AY 6 AY 027 + 0.91 0.118%

a. Paired Sample t-Test
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Tablo 21: Agiz Kapali VAS Skorlar1 Zamana gore Karsilastirmasi

Ortalama Farklan

VAS SKORU Ortalamasi + p
Standard Sapma
0 DK 15 DK 220 + 2.09 0.0001°
15 DK 30 DK -0.27 + 0.87 0.0103?
30 DK 1 SAAT -043 + 094 0.017°
1 SAAT 2 SAAT -0.37 = 0.72 0.009%
2 SAAT 3SAAT -0.10 = 0.84 0.522°
3SAAT 8 SAAT -0.23 + 0.68 0.070%
8 SAAT 12 SAAT 0.83 + 0.99 0.0001°
12 SAAT 24 SAAT 017 + 0.46 0.057%
24 SAAT 36 SAAT -0.03 =+ 0.56 0.745%
36 SAAT 48 SAAT 043 + 0.82 0.007*
48 SAAT 1AY -047 £+ 0.97 0.014%
1AY 3AY 043 =+ 0.77 0.005%
3AY 6 AY 0.17 + 0.59 0.134%
a. Paired Sample t-Test
6.11. Agn Kesici Kullanimi
Tablo 22: Gruplara Gore Agr1 Kesici Kullanimi Karsilastirmasi
Artrosente Artrosentez + Artrosentez +
z Morfin Tramadol P
Agrn Kesici YOK 4 40.00% 9 90.00% 7 70.00% 0.06
Kullanimi VAR 6 60.00% 1 10.00% 3 30.00% 4°

a. Kruskal Wallis
Test

Gruplara gore Agrt kesici kullanimi arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik bulunmamaktadir (p > 0.05).
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7. TARTISMA

Orofasiyal agr1 problemleri igerisinde en yaygin olarak karsilagilani
temporomandibular eklem diizensizlikleridir. Toplumun %20'sinde, yasamlarinin
herhangi bir dsneminde TME diizensizlikleri ile ilgili semptomlar goriilebilmektedir.
Normal popiilasyonda yapilan epidemiyolojik calismalarda %75 oraninda eklem
disfonksiyonuna ait en az bir bulgu (hareket anormallikleri, eklem sesleri,
palpasyonda hassasiyet vb.) ve %33 oraninda en az bir sikayetin (yiliz ya da eklem

agrisi vb.) bulundugu bildirilmistir (5).

Tedavi protokolii icin de kesin bir fikir birligi olmayan temporomandibular
eklem diizensizlikleri saptanan hastalarda, patojenik yol net olarak tanimlanamadigi
icin, geri doniisii olan, non invasiv konservatif tedaviler tercih edilmekte, konservatif
tedavilerin yetersiz kaldig1 durumlarda cerrahi tedavilere basvurulmaktadir. Mekanik
stresi ortadan kaldirmak i¢in splint uygulamalar1 (145), iskeletsel-kassal agrilarin
hafifletilmesi icin fizik tedavi yontemleri (166), deplase diskin rediiksiyonu igin
manipiilasyon teknikleri (101), eklem boslugu yikanarak agri mediatorlerinin
uzaklastirilmasi i¢in artrosentez yontemi (131), osteoartritik degisimleri dnlemek icin
intraartikiiler enjeksiyonlar ya da ileri cerrahi uygulamalar kullanilmaktadir (6, 9, 99,

155).

Nitzan ve ark.’nin (131) 1991°de yaptiklar1 g¢alismadan sonra artrosentez
uygulamasi, yillar i¢cinde c¢ok biiyiik bir popiilerlik kazanmis ve bir¢ok klinisyen
tarafindan uygulanmaya baslanmistir. Artrosentez, kolay bir yontem olmasi, hasta
yatisin1  gerektirmemesi, ekonomik olmasi, gerektiginde tekrarlanabilmesi gibi
avantajlart ve basarili sonuclartyla bir¢ok tedavi yontemine goére avantajli bir

uygulamadir.

Vasconcelos ve ark. (178), st eklem boslugunun yikanmasiyla hastalarin
rahatlamasini saglayan artrosentez islemini, enflamatuar hiicrelerin uzaklastirilmasi,
adezyonlarin uzaklastirilip mandibular mobilitenin arttirilmasi, eklemdeki negatif
basincin ortadan kaldirilmast ve disk mobilitesinin arttirilmasit  seklinde

Ozetlemektedir.
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Ust eklem boslugunun yikanmasi olarak tanimlanan artrosentez islemi, birgok
temporomandibular bozuklugun tedavisinde kullanilmasina ragmen, daha c¢ok
temporomandibular eklem rediiksiyonsuz disk deplasmanlarinin tedavisinde
konservatif tedavilere cevap alinamayan durumlarda etkin bir tedavi se¢enegi olarak
kullanilmaktadir (8, 22, 137, 175). Hatta giliniimiizde artrosentez artik bir¢ok
arastirmaci tarafindan rediiksiyonsuz disk deplasmaninda diisiiniilmesi gereken ilk

tedavi segenedi olarak degerlendirilmektedir (10).

Murakami ve ark. (119) da TME artrosentezini, hidrolik basing ve pompalamay1
takip eden bir manipulasyon teknigi olarak tanimlamislar ve bu prosediiriin TME’nin
kapali kilitlenmesinde hastayr rahatlatmak acisindan etkili bir yontem oldugunu
aciklamislardir. Murakami ve ark. (121) konservatif tedavi, artrosentez ve artroskopi
uygulanan 3 hasta grubunun tedavi sonuglarini karsilagtirmis olup artroskopi ile %91,
artrosentez ile %70, konservatif tedavi ile %56 oraninda basari elde edildigini

bildirmislerdir.

Artrosentez basit, non invaziv bir cerrahi tedavi yontemidir ve 6zellikle Rsuz
ADD vakalarinda agrinin azaltilmasi, agiz ac¢ikliginin arttirilmast amaciyla
uygulanmaktadir. Yapilan ¢alismalarda TME’de artrosentez basarisinin %70 ile %95
oraninda degistigi belirtilmektedir. Ancak iist eklem boslugunun basit irrigasyonu ile
lavajinin ardindan diskin normal pozisyonuna dondiiriilmesine etkisi uzun yillardir
tartisilmaktadir. Arastirmacilarin bir kismi artrosentez sonrasi klinik muayeneler ile
diger bir kism1 ise MRG ile diskin yeniden pozisyonlandirilmasini incelemislerdir.
Preoperatif ve postoperatif goriintilleme ile yapilan ¢aligmalarda, artroskopik lizis ve
lavaj ile disk pozisyonundaki gelismenin miimkiin olabildigi ancak nadir oldugu
belirtilmektedir (152). Son yillarda disk pozisyonunda degisiklik olmadan normal
fonksiyonun kazandirilmasi ve agrinin rahatlatilmasi  posterior atagmanin

kalinlasarak disk gorevi gormesi olarak tanimlanan ‘pseudo disk’ olusumuyla

aciklanmaktadir ( 78, 152).

Emshoff ve ark. (55) 15 hastada yaptiklar1 ¢calismada artrosentezin disfonksiyon
ve agriy1 azaltmada ve agiz agikligini arttirmada basarilt bir yontem oldugunu ancak

MRG sonuglarinda internal diizensizlik derecesinde anlamli bir degisiklik
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gbzlenmedigini bildirmislerdir. Carvajal ve ark. (26), 32’si Rsuz ADD ve 7’si Rlu
ADD’li toplam 39 eklemde 2 igne teknigi ile artrosentez yapmislar ve 26 hastanin
23’liniin tedaviden tamamen memnun oldugunu bildirmislerdir. Basar1 oran1 %88
olarak belirtilmistir (ortalama takip siiresi 48.7 ay). Sonug¢ olarak TME internal
diizensizligi olan hastalarda, artrosentezin uzun donem agriyr hafiflettigi,
disfonksiyonu giderdigi ve postoperatif maksimum agiz agikligi diizeyini anlamli

derecede arttirdig: rapor edilmistir.

Diragoglu ve ark. (42) Rsuz ADD olan 120 hastada objektif ve subjektif
parametrelerini degerlendirerek artrosentez ile konservatif tedaviyi kiyasladiklar
calismada konservatif tedavi uygulanan grupta agrinin giderilmesinde basar1 oranini
%22, artrosentez yapilan grupta bu oranmin %76 oldugunu belirtmislerdir. Rsuz
ADD’li hastalarda konservatif tedavinin ilk tedavi secenegi olmasi gerektigi, ancak
tedaviye cevap vermeyen hastalarda artrosentez isleminin endike oldugunu

bildirmislerdir.

Nitzan ve ark., agiz agikliginda kisitlanma sikayeti olan 17 hastada artrosentezin
etkinligini arastirdiklar1 calismalarinda, artrosentez islemi Oncesinde ortalama
24.1£5.6mm. olan maksimal agiz aciklifinin artrosentez sonrasinda ortalama
42.7#4.0 mm. oldugunu bildirmisler, kisitlanmis lateral hareket miktarin1 ise
artrosentez Oncesi ortalama 3.7+2.9 mm., islem sonrasinda ortalama 10.5+1.0 mm.
olarak Ol¢miislerdir. Nitzan ve arkadaslar1 bu basit tedavi yontemini 4-14 aylik
periyotlarda takip etmisler ve normal agiz agikligina ulasmada olduk¢a basarili

sonuclar rapor etmislerdir (131).

Bizim calismamizda, agr1 ve agiz aciklifinda sinirlama sikayetleri ile bagvuran
ve konservatif tedaviye cevap vermeyen, yaslar1 17 ile 52 arasinda ve yas ortalamasi
32,50 £ 7.542 olan 30 hastanin 10’una (%33.3) artrosentez, 10’una (%?33.3)
artrosentez + morfin ve 10’una (%33.3) artrosentez + tramadol uygulanarak hastalar
lic gruba ayrilmistir. Artrosentez ve intraartikiiler enjeksiyonlardan sonra klinik
bulgularda belirgin degisimler izlenmistir. Hastalarin maksimum agiz agiklig
ortalamalarinin 35.90 + 7.12 mm’den 39.40 + 6.49 mm ’ye destekli agiz aciklig

ortalamalarinin 38.70 + 6.68 mm’den 41.10 = 5.84 mm’ye arttig1 gozlenmistir.
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Zaman igerisinde agiz acikliginda olusan fark istatistiksel olarak anlaml
bulunmasina ragmen(p < 0.05), gruplara gore maksimum agiz agikligi degerleri
ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmemistir (p >
0.05). Tedavi oOncesi ile artrosentez ve intraartikiiler morfin ve tramadol
enjeksiyonlar1 sonrasinda agiz agikligi ortalamalarmin birbirinden farkli oldugu,
takip donemlerinde agiz agikliklarinda 6nemli bir artig izlendigi belirlenmistir. Sag
lateral hareketlerde ortalama 4.47 + 1.14 mm’den 5.60 = 1.28 mm’ye, sol lateral
hareketlerde ortalama 4.40 + 1.13mm’den 5.63 £+ 1.50mm’ye, protrusiv hareketlerde
ortalama 5.47 + 1.14 mm’den 6.43 + 1.22 mm’ye artis gozlenmistir. Gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamastir.

Temporomandibular eklem diizensizlikleri saptanan hastalarda tedaviye
baslamak i¢in iki goriis vardir. Birincisi Frost ve ark.’nin (65) savundugu gibi
konservatif tedavilerle belli bir siire ¢oziim aramak, ¢éziim bulunamiyorsa
artrosentez, artroskopi gibi ileri tedavilere gegmek; bir diger segenek de Sanroman
(154), Nitzan ve ark.’nin (138) Onerdigi gibi, vakit kaybetmeden artrosentez gibi
basit ve noninvaziv bir teknigin kullanilmasidir. Nitzan ve ark. (134) artrosentez
oncesinde fizik tedavi ile tedavi edilmeye ¢alisilan olgularda basar1 saglanamazken,
artrosentezi takiben uygulanan fizik tedavinin basarty1 daha da arttirdigini
gostermislerdir. Frost ve ark.’nin (65) ertelemedeki amaci ise ekleme kendini tamir

etme, diizensizlige adapte olma zamani tanimaktir.

Okliizal splint kullanimi, TME rahatsizliklarinin tedavisinde yaygin olarak
kullanilan yontemlerden birisidir (36, 143). Klinik uygulamalar, kanin rehberli
okliizal splintlerin, TME rahatsizliklarinda kas ve eklem agrilarinin kontroliinde

etkin bir rol oynadigini gostermektedir (36).

Conti ve ark.’nin (36) yapmis olduklar stabilizasyon splinti, kanin rehberli
okliizal splint ve nonokliizyon splintlerinin etkinliginin karsilastirildig1 ¢alismada,
TME rahatsizlig1 olan hastalarda, stabilizasyon ve kanin rehberli okliizal splint

tedavilerinin basarili oldugu belirtilmistir.

Temporomandibular bozukluklarin tedavisinde konservatif yaklagimlarin 3-6 ay

siire ile denenmesi, basarisiz sonug¢ alindiginda daha invaziv yontemlerin denenmesi
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genel olarak kabul goren bir goriis olmustur. Ancak hastanin sikayetlerinin kisa
stirede diizelmemesi ve hastalarin uzun siire okliizal splint kullanmasi, tedaviye karsi
bir isteksizlik ve is giicii kaybina yol agmaktadir. Agiz agikliginda kisitlilik olan ve
agrili vakalarda birinci basamak tedavi olarak artrosentezin secilmesi bu
olumsuzluklarin ortadan kalkmasini saglamaktadir. Bu tiir hastalarda, artrosentezin
hemen takibinde agiz acgikliginda anlamli derecede artis ve eklem agrisinda
azalmanin olmasi hastanin moralinin diizelmesine, is giicii kaybinin 6nlenmesine ve

splint kullanma siiresinde azalma saglamaktadir.

Temporomandibular bozukluklarin en iyi akut fazda tedavi edildigi ve bu
nedenle uzun siireli konservatif tedavinin yerine akut fazda baslangi¢ tedavisi olarak

artrosentezin diigiiniilmesi gerektigi bildirilmektedir (162).

Nitzan ve Marmary, semptomlarin uzun siireli olmasinin  eklem
rehabilitasyonunu olumsuz yonde etkileyecegini, bu nedenle konservatif tedavi
yontemlerinin basarisiz kaldigi durumlarda gecikmeden artrosentez yapilmasi
gerektigini bildirmistir (135). Dolwick de kapali kilitlenme ne kadar akut ise,
prognozun o kadar iyi olacagini bildirmektedir (47, 48). Emshoff ve Rudisch (57) de,
artrosentezin kronik olmayan agrili TME hastalarinda, kronik olan hastalara oranla
daha basarili sonuglarin alindigim1 bildirmis ve basari oranmi ile kroniklik stiresi

arasinda ters orantili bir iligski oldugunu aciklamiglardir.

Bu caligmaya katilan hastalara, M.U.D.H.F. Protetik Dis Tedavisi Anabilim
Dali’nda kanin rehberli okliizal splint tedavisi uygulanmistir. Hastalarin ortalama
splint tedavi siireleri 4 ay (2-6 ay) olarak saptanmistir. Splint tedavisinden cevap
alamayan hastalara, degerlendirilen MRG ve klinik bulgular1 sonrasinda TME

artrosentez endikasyonu koyulmustur.

Semptomlarin cinsiyete gore dagilimda cesitli ¢alismalarda farkli sonuglar
bulunmaktadir. Ozellikle randomize calismalarm biiyilk cogunlugunda ¢alisma
gruplart igerisindeki kadin/erkek orani oldukea yiiksektir. Aragtirmacilar kadinlarin 2
ila 5 kat arasinda degisen oranlarda erkeklere gore daha fazla tedavi gereksinimi
duydugunu rapor etmislerdir (50, 102, 150). Friction ve ark. (64)yaptiklari ¢alismada,
boyun ve yiizde miyofasiyal agri bulunan 164 hastanin 135’inin (%82,3) kadin
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oldugunu, Gelb ve Tarte (67) yaptiklar1 ¢alismada ise bu oranin 3/1 oldugunu
vurgulamiglardir. Semptomlarin kadinlarda daha sik goriilmesi, ligamantdz laksisite,
subluksasyan, postiiral bozukluklar ve zarar verici aligkanliklar gibi risk faktorlerinin
kadinlarda daha ¢ok goriilmesinin yani sira, psisik faktorlerin kadinlarda daha rahat
zemin bulabilmesi ve kadinlarin genel olarak hekime bagvurmaya yatkinliklarinin

fazla olmasiyla agiklanabilir.

Immiinohistokimyasal arastirmalar yapilirken, sinoviyumda bulunan Tip B
hiicrelerinin immiinoreaksiyona girebilmesi i¢in kullanilan 1s1 sok proteininin
(Hsp25), dstrojen reseptoriine iliskin bir ajan oldugu saptanmistir (31). Bu bilgilerin
sonucunda Tip B hiicrelerinin, belki de 0Ostrojen i¢in hedef oldugu varsayimi
yapilabilir. Gray ve ark. (68), kadin erkek oranindaki bu farki, kadinlarin erkeklere
oranla daha fazla tedavi arayisi icinde olmalarina baglamaktadir. Yapilan
epidemiyolojik c¢alismalarda, erkeklerde de kadinlardaki kadar TME diizensizligi

belirtileri saptandigin1 vurgulamislardir.

Bu calismaya katilan hastalarin 25’1 kadin (%83.33) ve 5’1 erkek (%16.67) olup,
bayanlarin TME rahatsizliklarindan daha ¢ok etkilendigini destekler bigimde

goriinmektedir.

Epidemiyoloji ¢alismalart TME diizensizlikleri semptomlarinin 1545 yas
arasinda siklikla goriildiigiinii, artan yasla birlikte belirtilerin  azaldigim
gostermektedir (50, 25). Fibrozis ve artikiiler yiizeylerde dejenerasyon gibi atrofik
degisiklikler siklikla yasl bireylerde normal olarak kabul edilmekte ancak; genglerde
gortldiigiinde eklemdeki patolojinin bir belirtisi olabilecegi diisiiniilmektedir.
Puberte doneminde her iki cinsiyette de disk deplasmani vakalarinda artis
gozlenmektedir. 30 - 40’1 yaslarda kadinlarda disk deplasmanina egilim
gozlenmekte olup hormonal faktorlerin rolil olabilecegi ileri siiriilmektedir (117).
Bizim c¢alismamizdaki hasta grubunun yas dagilimi literatiir ile benzerlik

gostermektedir.

Artrosentez islemi, lokal anestezi altinda, aurikulotemporal sinirin anestezisiyle
muayenehane sartlarinda yapilabildigi gibi, hasta konforu icin intraven6z sedasyonla

da uygulanabilmektedir (45, 131). Literatiirde genel anestezi altinda yapilan
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artrosentez calismalar1 da bulunmaktadir (26, 55). Bu calismadaki tiim hastalarda

artrosentez islemi, lokal anestezi altinda yapilmistir.

Artrosentez isleminde, iist eklem boslugunun lizisi i¢in laktatli ringer soliisyonu
ya da serum fizyolojik kullanilmaktadir. Arastirmacilar 50-500ml arasinda degisen
miktarlarda yikama yaparak basarili sonucglar almiglardir. Kaneyama ve ark. (89)
ideal yikama soliisyonunun 300-400ml olmas1 gerektigini vurgulamaktadir. Yura ve
ark. (187) ise sollisyonun miktarindan ¢ok daha O6nemli olarak yikama basinci
tizerinde durmaktadir. Yikama basinci ile ilgili de cesitli calismalar yapilmstir.
Calismalarin biiyilk ¢cogunlugunda yikama diisiik basingla yapilirken (11, 26, 45,
128, 131, 154), Yura ve ark. (187) yikamay1 yliksek basing altinda (40kPa) yapmis
ve bu durumun daralmis st eklem boslugunu genisletecegini, adezyonlar
uzaklagtiracagini savunmuslardir. Yiiksek basing altinda yikama sonucunda eklem
kikirdagina ve sinoviyal membrana zarar gelebilecegi tartisilsa da bu galisma
sonucunda artroskopik incelemelerle bu tiir komplikasyonlar goriilmemistir. Yura ve
ark. Ozellikle basar1 sansinin daha diisiik oldugu kronik vakalarda yiiksek basing
altinda yikamanin tedavi basarisini arttirdigin1 vurgulasalar da, bu konuda daha fazla
kontrollii klinik ¢aligmaya ihtiya¢ vardir. Ayrica, literatiirde, diisiik basing altinda
yikamanin basarisiz sonug verdigini gosteren herhangi bir ¢aligma bulunmamaktadir.
Diisiik basingla ¢alisan Nishimura ve ark.’nin (128) ¢alismasinda da akut ve kronik
vakalarda tedavi basarisi agisindan anlamli bir iligki goriilmemistir. Bu sonuglar,
artrosentezin basarisi i¢in adezyonlarin tamamen ortadan kaldirilmasi gerekmedigini

diistindiirebilir.

Bizim ¢alismamizda, Nitzan ve ark.’nin (131) da ¢alismalarinda uyguladig1 gibi

50-120ml laktatli ringer soliisyonu diisiik basing altinda uygulanmustir.

Artrosentezin basarisi, diskin rediikte edilmesine de bagli degildir. Ust eklem
boslugunun etkin lizis ve lavajina dayanmaktadir (26). Etkin bir yikamadan sonra iist
eklem boslugundaki vakum etkisi ortadan kalkar, sinoviyal sivinin viskozitesi
degisir, disk ve kondilin translasyonu kolaylasir (131). Disk rediikte olmasa da,
temporomandibular eklemin adaptasyon mekanizmasi sayesinde, agrida azalma, agiz

acikliginda artis saglanir.
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Yapilan ¢alismalarda, TME’nin internal diizensizliklerinde, proenflamatuar
sitokinlerin ve proteinazlarin konsantrasyonlarinda anlamli miktarlarda artis oldugu
tespit edilmis ve bu durumun sinovitis ve osteoartrit gibi patolojilerin meydana

gelmesindeki en onemli etyolojik faktorler arasinda oldugu belirtilmistir (127).

Yapilan bir¢cok lavaj ve lizis islemlerinin basarili olmasi ve konservatif
tedavilerden alinan pozitif cevaplar sonucunda, TME internal diizensizliklerinde
anteriorda konumlanmis artikiiler diskin repozisyonunun asil hedef olmadigindan
bahsedilmistir. Sinoviyal membrandaki enflamasyonun asil agri nedeni oldugu ve
sinoviyal sividaki enflamatuar ajanlar ve doku artiklarinin artmasi ile sivinin
lubrikasyon 6zelligini yitirdigi diistiniilmektedir. Lubrikasyon 6zelligini yitiren sivi,
fonksiyon sirasinda artikiiler diskin eklem kompartimani igerisinde siirtiinme
olusturmasina yol agar. Bunun sonucunda sinoviyal enflamasyonu daha da arttiran

destriiktif etkilere sahip bir patoloji gelistigi diisiiniilmektedir (81, 114, 130).

TME’de agr1 olusumunun baslica nedenlerinden biri, sinovitis ve buna eslik
eden eklem kompartimaninda bulunan enflamatuar ajanlarin artisidir. Emshoff ve
arkadaslar1 (55), yapmis olduklar1 ¢alismada, TME rahatsizliginin osteoartritis ve
sinovitis ile paralellik gosterdigi, buna bagl olarak eklem i¢i sinoviyal membranin
irettigi, proenflamatuar bir ajan olan timor nekrotizan faktor-o (TNF-a) seviyesinde
artis tespit edildigini belirtmislerdir. Bunun yaninda TNF-a seviyesindeki artisin,
sinoviyal hiicrelerde interlokin-1 (IL-1), graniilosit-makrofaj-stimulasyon faktorii ve
PGE_,, kondrositlerde PGE; ve IL-6, sinoviyal fibroblastlarda kollajenaz enzimi gibi
diger proenflamatuar sitokin T{retimini tetiklediginden cesitli aragtirmalarda

bahsedilmistir (55, 57, 122).

Emshoff ve ark.’nin (55) yaptiklar caligmaya tek tarafli sinovitis veya kapsiilitis
bulunan 23 hasta dahil olmustur. Bu hastalarin her iki eklemlerinden artrosentez
Oncesi ve sonrasi sinoviyal sivi 6rnegi alinmustir. Agrili tarafta TNF- o seviyesi
ortalama 13.91 ng/ml iken, saglikli eklemde bu oran 7.73 ng/ml bulunmus ve
istatistiksel olarak anlamli bir fark tespit edilmistir. Artrosentezin hemen sonrasinda
alinan Orneklerde agrili tarafin TNF- a seviyesi %61.64 oraninda azalirken saglikli

eklemde bu azalma oran1 %89.50 olarak belirlenmistir.
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Yapilan ¢alismalarda, sinoviyal enflamasyon bulgular1 ile TME rahatsizliklar
arasinda belirgin bir iliski saptanmistir (54, 74). Dijkgraaf ve ark. (44), yapmis
olduklar1 ¢alismada, osteoartritisli hastalarin, osteoartritis olmayanlara gore sinoviyal
enflamasyon bulgularinin (hipervaskiilarite, hiperemi, adezyon, fibrilasyon, internal
diizensizlik) daha belirgin oldugunu belirtmislerdir. Holmlund ve arkadaslar1 (75),
biyopsi ve otopsi materyallerini karsilastirdiklari ¢alismada, internal diizensizliklerin
neden oldugu enflamasyonun mikroskopik yapida bir¢cok enflamatuar degisikliklere
neden oldugunu saptamislardir. Sinoviyal s1vi aspirasyonu ile yapilan ¢aligmalarda,
TME rahatsizlig1 olan hastalardan elde edilen 6rneklerde IL-1, IL-6, PGE,, seratonin

seviyelerinde 6nemli dlglide artma saptanmustir (12, 97, 153).

Artraljiye sebep olan diger bir faktoriin ise protein konsantrasyonundaki artis
oldugu gosterilmektedir. Zardeneta ve ark.’nin (188) 20 hasta {izerinde yaptiklar
calismada artrosentez isleminin eklem igerisindeki protein konsantrasyonunun

anlamli miktarda azalmasinda etkili oldugu bildirilmistir.

Enflamatuar mediatorlerin artrosentezle ortamdan uzaklastirilmasi kadar
artrosentezi takiben oral yoldan (80) ya da eklem i¢ine verilen ilaglarin kapstl ici
reseptorlere etkisiyle de agrida azalma olmaktadir (99). Artrosentezi takiben eklem
icine verilen besleyici ajanlar da tamir ve adaptasyona yardimci olmaktadir. Lokal
anestezikler, opioidler, NSAII gibi bazi ilaglar analjezi saglamak amaciyla eklemlere
yonelik cesitli cerrahi girisimlerde tek baslarina ya da kombine edilerek intraartikiiler
olarak uygulanmaktadir (113). Opioidler, NSAIl, ya da kortikosteroid kullanimi
hedef dokuda etki gdsterirken, sistemik bir takim yan etkilere neden olabilmektedir
(80). Intraartikiiler uygulamayla, sistemik uygulamanim neden oldugu bu yan etkiler
ortadan kalkmakta, ila¢ direkt olarak hasarli bolgeye iletildiginden, maksimum sonug

alinabilmektedir.
Bu calismada enjeksiyonlar intraartikiiler olarak uygulanmistir.

Oztuna ve ark. (146), efiizyon saptanan osteoartritik diz eklemlerinde sinoviyal
stvi aspirasyonunu takiben intraartikiiler (20mg) ve oral (10 giinliik, 20mg/giin)
tenoksikam kullaniminmi karsilastirdiklar1 bir ¢alismada, her iki grupta da agrida

azalma ve hareketlerde rahatlama saptamistir. Fakat intraartikiiler enjeksiyon
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grubunda, oral tedaviye gore agridaki azalma ¢ok daha hizli gelismis, 1 sene sonunda
efiizyonlar oral gruba gore ¢ok daha az bulunmustur. Bu sonuglar dogrultusunda,
intraartikiiler tenoksikam enjeksiyonunun akut diz osteoartritinde agrida hizli azalma

sagladigi, eflizyon olusumunu 6nledigi vurgulanmstir.

Aslinda eklem i¢i enjeksiyonlarinin temel kullanim alan1 OA gibi TME’nin
enflamatuar hastaliklaridir. OA ve disk deplasmanlar1 arasindaki iliski hala kesinlik
kazanmamakla birlikte, Onceleri disk deplasmanlarimin eklemdeki osteoartritik
degisimlerin baslamasindan once olustuguna inanilsa da, son yillarda artikiiler
dejenerasyonlarin diskin pozisyonunda degisiklige neden oldugu goriisii agir
basmaktadir (104). TME’deki osteoartritik olaylarin baslamasinin ¢esitli travmatik
olaylarla hizlandirilldig1 disiiniilmektedir. Mekanik stresin, oksidatif strese neden
oldugu, onun da eklemde serbest radikallerin olusumuna zemin hazirladigi 6ne
striilmektedir (164). Ayrica eklem yiizeylerindeki siirtiinme arttikca, kayganligin
azaldigina, bunun da disk deplasmanlarinin gelisimine zemin hazirladigina dikkat
cekilmektedir. (11, 187). Akut ve kronik enflamatuar eklem hastaliklarinin tedavisi
icin ¢alismalarda intraartikiiler hyaliironik asit ve kortikosteroid enjeksiyonlar

arastirilmugtir (53).

Intra-artikiiler kortikosteroid enjeksiyonu, ¢esitli TME diizensizliklerinin
tedavisinde olumlu sonuglar vermesine ragmen, varolan eklem hastaliginin
ilerlemesine ve intra-artikiiler enjeksiyonun kondil rezorpsiyonuna neden oldugu da
rapor edilmektedir (53, 180). Yapilan bir hayvan calismasinda; deksamethazonun
TME’ye tek bir enjeksiyonundan sonra kondiler rezorpsiyonun gelistigi ve bir
vakada da sodyum hyaluronat enjeksiyonundan sonra artikiiler tiiberkiilde nekroz
gelistigi bildirilmistir (77). Hayvan calismalarinda steroid ve sodyum hyaluronatin
her ikisinin de intraartikiiler enjeksiyondan sonra yikic1 kemik degisikliklerine neden
oldugu bildirilmesine ragmen, TME hastaliklarinda agrinin hafifletilmesi ve
fonksiyonun yeniden kazandirilmas: gibi pozitif etkilerinin var oldugu da
bildirilmektedir (53, 96, 180). Tavsan eklemine enjekte edilen hyaluronik asitin
eklem kartilajindaki degisikliklerin sinirli oldugu, az miktarda fibrilasyon ve hasarli
alanda kondrositlerin birikiminin gozlendigi, kortikosteroid ile tedavi edilen eklemde

ise kartilaj yikiminda belirgin bir artis oldugu gézlenmistir (159). Kopp ve ark. (96)
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TME agrist olan ve konservatif tedaviye cevap vermeyen 33 hastanin {ist eklem
bosluguna, 0,5 ml sodyum hyaluronat ve 0.5 ml kortikosteroid enjekte ettikleri
caligmada; intraartikiiler hyaluronat ve kortikosteroid enjeksiyonunun TME agrisinin
klinik belirtileri ve subjektif semptomlar {izerinde palyatif etkisi oldugunu

bildirmislerdir.

TME hastaliklarinda da analjeziklerin kullanilmasinda primer amag¢ agrinin
elimine edilmesi ve enflamasyonun giderilmesidir. Kuvvetli analjezik etkileri olan
opioidlerin agr1 kontrolii amaciyla kullanim1 oldukga yaygindir. Opioid analjezikler,
spesifik reseptorlerine baglanarak dokunma, proprisyoseptif duyu kaybi1 ve biling
kayb1 olusturmaksizin analjezi olustururlar. Son on yilda opiodler gittikge artan
Olciide kronik agri1 tedavisinde kullanim alan1i bulmustur. Giiniimiizde morfin,
kodein, metadon, meperidin, tramadol ve fentanil gibi pek ¢ok opioid klinikte
kullanilmaktadir. Morfin opioid analjeziklerin standart referans ilacidir. Tramadol ise
ozellikle yan etkilerinin azlig1 nedeniyle tiim diinyada agrili durumlarda tercih edilen

alternatif bir opioiddir (156).

Bu caligmada, TME artrosentezi sonrasinda intraartikiiler olarak uygulanan

morfin ve tramadoliin analjezik etkinligi arastirilmistir.

Kalso ve arkadaslar1 (88), diz artroskopisi sonrasi intraartikiiler opioid
uygulamalarinin analjezik etkinliginin arastirildigi ¢alismalar1 inceledikleri literatiir

taramasinda, secilen makalelerde aranan kriterleri su sekilde siralamiglardir:

e calismanin plasebo kontrollii olup olmadig,

¢ hasta dagiliminin randomize olup olmadigi,

e calisma gruplarindaki denek sayisinin en az 10 tane olmast,

e genel kabul gormiis standart bir agrn cizelgesinin  kullanilip

kullanilmadigi.

Bu ¢alismada, intraartikiiler morfin ve tramadol uygulamasinin agr1 kontroliinde
etkili olup olmadig plasebo (serum fizyolojik) ile karsilastirilmistir. Hasta gruplari
10’ar kisiden olusturulmustur. Arastirma, hastalarin randomize dagilimi ile

gerceklestirilmistir. Calisma sekli ¢ift-kor olup, hastalara uygulanan intraartikiiler
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enjeksiyonlarin igerigini cerrah ve anestezist, calisma sonuna kadar 6grenmemistir.

Bu sayede etken maddenin klinik sonuglari tarafsiz bir sekilde gozlemlenebilmistir.

Calisma gruplart hazirlanirken, asil sikayetin eklem kaynakli olmasina,
caligmaya katilan hastalarin agr sikayetlerinin ve klinik tablolariin birbirine yakin
olmasina dikkat edilmistir. Bu nedenlerden otiirli, ¢aligma gruplarindaki hasta
sayilar1 diisiik kalmistir. Calisma sonuglar1 degerlendirilirken bu kriter géz oniinde

bulundurulmalidir.

Agr1 subjektif bir duygu oldugundan ve emosyonel faktorlerden etkilendiginden
dolay1 analjeziklerin etkinliklerinin kantitatif degerlendirilmesini yapmak zordur.
Cogunlukla agr1 dl¢timlerinde hastanin agriy1 kendi degerlendirdigi VAS skalasindan
yararlanilmaktadir. VAS, bircok c¢alismada kullanilan kabul gormiis bir agn
degerlendirme ¢izelgesidir (1, 19, 37, 157). Bu c¢alismada VAS, pratik olmasi,
hastaya nasil isaretleyeceginin rahat bir sekilde anlatilabilmesi, profesyonel bir kisiye
ihtiya¢ duyulmadan kullanilabilmesi ve agriy1 niimerik hale getirerek, sonuglarinin

net bir sekilde analiz edilebilmesi 6zelliklerinden dolay: tercih edilmistir.

Opioidler giiclii analjezikler olup orta veya siddetli agrimin tedavisinde
kullanilan en 6nemli ilaglardandir. Opioidlerin periferik etkileri, periferde bulunan
opioid reseptorlerine ve sahip olduklari lokal anestezik etkilerine baghdir. Inaktif
durumda olan noronal opioid reseptorleri agrili inflamatuar durumlarda aktif hale
gecerek noronal iletimi yavaglatip, eksitator ve proinflamatuar ndropeptitlerin
salimimini inhibe eder (29). Son yillarda yapilan arastirmalarda inflame bolgeye
kiiciik doz opioid enjeksiyonunun potent analjezi sagladig1 gosterilmistir. Bu kii¢iik
dozlarin sistemik veya enflamasyon olmayan bolgeye verilmesi etki gdstermemistir.
Bir¢cok yayinda bu lokal analjezik etkilerin santral bir yan etki olmayip duyusal
sinirlerin periferik terminalleri iizerindeki opioid reseptorleri ilizerinden olustugu
bildirilmistir. Santral sinir sisteminde oldugu gibi periferdeki opioid reseptor isgali

bu sinirlerin uyarilabilirligini azaltir ve analjezi olusur (144).

Morfin uzun etki siiresi ile analjezi saglamada etkili bir opioiddir. Morfinin
intravendz, intramiskiiler, oral, intratekal, epidural kullanimlari mevcut oldugu gibi

intraartikiiler olarak da kullanimi yaginlasmaktadir. Tek basina ya da lokal
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anestezikler, NSAII’lar ve steroidlerle kombine olarak kullanilmaktadir (71, 95, 113,
151). Intraartikiiler olarak enjekte edilen morfin analjezik etkisini periferik opioid
reseptorleri iizerinden gostermekte ve analjezik etkisi intraartikiiler naloksan

enjeksiyonu ile geri dondiiriilebilmektedir (73).

Kunjur J. ve ark. (99) yaptiklart aragtirmada intraartikiiler morfin infiizyonuyla
birlikte yapilan artrosentez sonrasi degerlendirmelerde agrimin 6nemli Olgilide
azaldigin belirtmis ve uygulamanin % 90 oraninda yararli oldugunu aciklamislardir.
Ozellikle konvansiyonel konservatif tedavilere cevap vermeyen agrili hastalarda
invaziv islemlere tercihen artrosentez uygulamis ve agri skorlarinda 6nemli 6l¢iide

azalma kaydetmislerdir.

Literatiirde intraartikiiler olarak uygulanan morfin dozlar1 0.1mg, | mg, 5 mg ve
10 mg arasinda degismektedir (95, 112, 149). Diz ekleminde yapilan bir ¢ok
calismada 5 mg intraartikiiler morfinin yeterli analjezik etkinligi oldugu
gosterilmistir (112). Ayrica intraartikiiler morfinin ayn1 doz intramuskuler morfin
kullanimina gore postoperatif agri kontroliinde plazma seviyelerinin esit olmasina
ragmen daha etkili oldugu gosterilmistir (149). Bu sonug morfinin periferik etkisinin

de oldugunu desteklemektedir.

Raj ve ark. (149) yaptiklar1 ¢alismada esit dozlarda (10 mg) intaartikiiler ve
intramiskiiler uygulanan morfin dozlarinin postoperatif analjezik etkinligini ve
plazma seviyelerini karsilagtirmiglardir. Her 1ki grubun plazma morfin
konsantrasyonlarini 15. dakika ve 1, 2, 4, 24. saatte 6lgmiislerdir. Bu calismada
plazma morfin konsantrasyonlar: arasinda fark bulunmadig gibi intraartikiiler morfin
uygulanan grupta analjezik etkinligin intramiiskiiler gruba oranla daha iyi oldugu ve
ek analjezik gereksiniminin daha az oldugu gosterilmistir. Dolayisiyla postoperatif

analjezide intraartikiiler uygulama intramiiskiiler uygulamaya gore iistiin kabul
edilebilir.

Intraartikiiler uygulanan morfinin etkisi spinal opioid uygulamasina benzer
sekilde sistemik uygulamaya gore daha ge¢ baslar ve daha uzun siirer. Bu etki
morfinin diislik liposoliibilitesi, absorbsiyon hizinin diisiik olmas1 veya dolagimin bu

bolgede az olmasi ile agiklanabilir. Bu 6zellikler diisiik doz intraartikiiler uygulanan
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morfinin santral etki gostermesinin uzak bir ihtimal oldugunu bize agiklamaktadir.
Stein ve ark. (167) intraartikiiler morfinin (1 mg) postoperatif etkin bir analjezi
sagladigini, bu etkinin sistemik bir etkiden ziyade enflamasyonlu dokudaki aktif

opioid reseptorleri tizerinden oldugunu gostermislerdir.

List ve ark. (111) TME’e intraartikiiler 0.1 mg veya 1 mg morfin enjeksiyonu
uygulayarak yiiriittiikleri ¢alismada morfinin analjezik etkinligini plasebo (serum
fizyolojik) ile karsilastirmislardir. 53 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢alismada,
intraartikiiler morfin enjeksiyonunun analjezik etkinliginin iki doz i¢in de benzer

oldugunu yani doza bagl bir etki saptamadiklarini belirtmislerdir.

Calismamizda intraartikiiler morfin, Stein ve ark.’larinin da Onerdigi gibi Img

olarak uygulanmustir.

Morfinin nosisepsiyonu azaltmasinda iki farkli periferik mekanizma mevcuttur.
Ik olarak; morfin lokal post travmatik enflamasyonu azaltir. Bunu da l6kosit
aktivasyonunu ve bradikinin formasyonunu inbibe ederek veya plazma
ekstravazasyonunu azaltarak meydana getirmektedir (18). Ikinci olarak; morfin
primer afferent noérondaki periferik opioid reseptorleri etkilemektedir. Yapilan
calismalarda primer afferent norondaki opioidlerin baglanma yerleri gosterilmistir
(62). Muhtemelen bu noéronal reseptorlerin aktivasyonu uyarilabilirligin veya
nosiseptif uyarinin azalmasma ve/veya eksitatuvar transmitterlerin saliniminin
inhibisyonuna neden olur (109). Stein ve ark. (168) primer afferent néronun periferik
terminalinde opioid reseptérlerin fonksiyonunu géstermistir. Inflamasyonlu sican
dokusunda periferik uygulanan diisiik doz opioidlerin, periferik opioid reseptorlerini

etkileyerek gii¢lii antinosiseptif etki olusturduklar1 gésterilmistir (86, 169).

Tramadoliin analjezik etkinliginin %40°1 p-opioid (mu-opioid) reseptorlerinin
aktive olmasina bagli iken %601 desendan antinosiseptif sistemdeki o2-post sinaptik
(alfa2-post sinaptik) ve seratonerjik reseptorlerin stimiilasyonuna baghidir (66, 148).
Intraartikiiler tramadol uygulamasi hem preemptif analjezi hem de postoperatif

analjezi saglayabilmektedir (4, 6, 176).
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60 hasta iizerinde yapilan bir ¢calismada artroskopik diz cerrahisinde intraartikiiler
tramadol ve bupivakainin etkileri ve preemptif intraartikiiler tramadoliin etkinligi
arastiritlmistir. Arastirma sonuglarinda intraartikiiler tramadoliin etkin ve giivenli bir

analjezi sagladig1 kaydedilmistir ( 176).

Intraartikiiler tramadoliin postoperatif analjezide etkinligi ve uygun dozunun ne
oldugu konusunda arastirmalar yapilmistir. Kiirsad ve ark. (103) diz
artroskopilerinde postoperatif analjezi amaciyla intraartikiiler 50 mg tramadol, 5 mg
morfin ve salini 20 ml sabit voliimde uygulayarak karsilastirmiglar ve intraartikiiler
uygulanan morfin ile tramadolun salinden daha etkin oldugunu goéstermislerdir.
Ayrica 50 mg tramadol ile 5 mg morfinin intraartikiiler uygulanan dozlarinin esdeger

analjezik etkinlige sahip oldugunu gézlemlemislerdir.

Alagol ve ark.’1 (6) ise yaptiklar1 calismada tramadolii intraartikiiler ve
intravendz olarak 6 farkli dozda uygulanmuslardir. Intrartikiiler ve intravendz
uygulanan dozlar 100 mg, 50 mg ve 20 mg olarak segilmistir. Ayni dozlarin
uygulandigr gruplar karsilastirildiginda intraartikiiler uygulamalarda analjezi
siresinin daha uzun oldugu gorilmistir. En uzun analjezi siiresi 100 mg
intraartikiiler tramadol uygulanan grupta tespit edilmistir. Ayni1 zamanda
intraartikiiler tramadolun emiliminin siirli olmasi nedeniyle sistemik yan etkilerinin
gozlenmedigi belirtilmistir. Sonug olarak; artroskopik diz cerrahisinde postoperatif

agr1 tedavisinde 100 mg intraartikiiler tramadol dozunu 6nermislerdir.

Caligmamizda morfin dozu 1 mg olarak kabul edildiginden esdeger tramodol
dozu olarak 50 mg sec¢ilmesi klinik ¢alismanin anlamli sonu¢ vermesi agisindan

onemlidir.

Tramadol, yapilan bir¢ok aragtirmada akut agrida plaseboya gore daha etkili bir
analjezi saglamistir. Ayni sekilde karsilastirmali caligmalarda da daha giiclii bir
analjezik etkinlik gosterdigi kanitlanmigtir. Bundan dolay1 tramadol orta ve siddetli

agrilarda temel analjezik olarak tavsiye edilmektedir (70).

Collins ve ark. (34), tramadoliin dentoalveoler operasyonlardan sonra olusan

agr1 tedavisinde ¢ok etkili bir ilag oldugunu belirtmislerdir.
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Kanto ve ark.’nin (90) iiglincli molar dis cerrahisi gegiren 20 hasta {izerinde
yaptiklar1 ¢capraz gegisli calismada tramadoliin ilk analjezik alim zamanini uzattigin

ve analjezik ihtiyaci azalttigin1 gostermislerdir.

2007 yilinda morfin ve tramadoliin karsilagtirildigi bir ¢alismada morfinin
tramadolden daha potent bir opioid olmasina ragmen nosiseptif agri1 tizerinde benzer

etki gosterdigi rapor edilmistir (30).

Caligmamizda agrinin siddetine iliskin gruplardan bagimsiz olarak A.A.VAS
skoru artrosentez oncesi ortalama 7.10 £ 1.56’ dan postoperatif 6. ayda 1.77 + 1.87’
ye; A.K.VAS skoru 2.83 £ 190’dan 0.50 + 0.73’e gerilemistir. Takip dénemlerinde

agr1 skorlarindaki azalma istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

Bu caligmaya katilan hastalardan elde edilen agri grafikleri géz Oniine
alindiginda, artrosentez ve morfin veya tramadol uygulanan hastalarda postoperatif
VAS skorlarinin sadece artrosentez uygulanan hastalara gore daha diisiik oldugu

gbzlenmistir (Tablo 17, 19).

Artrosentez ve morfin grubunun postoperatif A.A.VAS (30 dk, 1, 2, 3, 8, 12, 24,
36, 48. saat, 1, 3. ay) degerleri ortalamasinin artrosentez grubunun ayni donem
degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik oldugu tespit
edilmistir ( p < 0.05). Artrosentez ve morfin uygulanan grupta, A.K.VAS (30 dk, 1,
12, 24, 36. saat) degerleri ortalamasi artrosentez grubunun ayni dénem degerleri

ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde disiik oldugu gorilmistiir ( p
< 0.05).

Artrosentez ve tramadol grubunun postoperatif A.A.VAS (30 dk, 1, 2, 3, 8, 12,
24, 36, 48. saat) degerleri ortalamasinin, artrosentez grubunun ayni donem degerleri
ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik oldugu belirlenmistir ( p

< 0.05). Artrosentez ve tramadol grubunun postoperatif A.K.VAS (15, 30. dk)
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degerleri ortalamasinin, artrosentez grubunun ayni donem degerleri ortalamasina

gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik oldugu saptanmustir ( p < 0.05).

Artrosentez ve morfin grubunun postoperatif A.A.VAS (2 saat) degerleri
ortalamasinin, artrosentez ve tramadol grubunun ayni zaman degerleri ortalamasina
gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik oldugu tespit edilmistir ( pss = 0.036
< 0.05). Artrosentez ve morfin grubunun, artrosentez ve tramadol grubuna gore
postoperatif A.K.VAS degerleri ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik bulunmamaktadir.

Uc grupta da A.A.VAS degerleri incelendiginde, grafiksel olarak 15. dakikada
hizli bir diislis gozlenmistir (preoperatif VAS ortalamas1 7.10 + 1.56; 15 dk VAS
1.03 + 096). Bu durumun uygulanan lokal anestezi etkinligi ile ilgili oldugu
diistiniilmektedir. Lokal anestezinin etkisinin gegtigi zaman diliminde (3 saatten
sonra) (139) grafiksel olarak degerlerde artis goriilmektedir. 8. Saatte A.A.VAS
degerleri artrosentez grubunda 5.00 +1.16, artrosentez ve morfin grubunda 2.90 +
0.74, artrosentez ve tramadol grubunda 3.60 + 1.08 olarak belirlenmistir. 8.saatte
artrosentez grubundaki VAS skorlari, Artrosentez + Morfin ve Artrosentez
+Tramadol gruplarindaki skorlara gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek

bulunmustur. ( p < 0.05).

Kontrol grubundaki hastalarin ¢ogu (n=6) (Tablo 22) islem yapilan giiniin
aksaminda analjezik (tenoksikam 20mg) kullanmistir. Kontrol grubundaki 8.saatten
sonraki diislisiin, analjezik kullanimut ile iliskilendirilebilecegi diisiiniilmiistiir. Morfin
uygulanan grupta sadece 1 hasta analjezik gereksinimi duyarken, tramadol uygulanan

grupta 3 hasta analjezik almistir.
12. saatte A.A.VAS skorlariin morfin veya tramadol uygulanan gruplarda,

kontrol grubuna gore diisiikk ¢ikmasi ve bu durumun 48.saate kadar devam etmesi

opioidlerin uzayan bir etki mekanizmasina sahip olduklarini diisiindiirmektedir.
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Intraartikiiler uygulanan opioidlerin uzun etki siirelerinin sebebi heniiz kesin
degildir. Muhtemel sebep eklemdeki diisiik kan akimi sonucu diisiik klerens, diisiik
lipid solubilitesi sonucu dolasima yavas absorbsiyon ve opioid antienflamatuar etkisi

ile santral sensitizasyona ulasmadaki gecikmedir (144).

Artrosentez ve morfin uygulanan gruptaki agr1 skorlarmin, artrosentez ve
tramadol uygulanan gruba gére daha diisiik olmasi morfinin tramadole gore analjezik
etkinliginin daha fazla olmasi (Tablo 19) ile agiklanabilir ancak bu degerler arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik olmamasi Christoph T ve ark’nin (30)
belirttigi gibi morfinin tramadolden daha potent bir opioid olmasina ragmen

nosiseptif agr1 lizerinde benzer etki gdsterdigini diisiindiirmektedir.

Grup i¢i agr skorlar1 degerlendirildiginde, tedavi 6ncesine gore kontrollerde her
ic grupta da belirgin diisiisler saptanmistir. Artrosentez ve morfin uygulanan grupta
1. ve 3. ay takiplerde A.A.VAS skorlari, sadece artrosentez uygulanan gruba gore
istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiikk belirlenirken; artrosentez ve tramadol
uygulanan grupta, sadece artrosentez uygulanan gruba gore ayni donem skorlari
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamustir. Gruplar arasinda
postoperatif 6. ayda A.A.VAS ve A.K.VAS yoniinden istatistiksel olarak herhangi
bir farkliliga rastlanilmamis olmasi, morfin ve tramadoliin, analjezik etkinliklerini

uzun donemde yitirdiklerini diisindiirmiistiir.

Agrmin kontrol altina alinmasi kadar yan etkileri en az olan etkili ilact bulmak
da onemlidir. Bundan dolay: ilaglarin etkileri kadar yan etkilerinin de arastiriimasi

gerekmektedir.

Bulant1 ve kusma opioidlerin tipik yan etkilerindendir. Postoperatif bulant1 ve
kusma ilacin dozu, zamani, uygulama yolu, agr1 siddeti, yapilan operasyon ve

anestezi tiirli ile alakalidir (70).

Bu ¢alismada herhangi bir yan etkiye rastlanmamistir. Bu durum caligmada
kullanilan ilaglarin intraartikiiler olarak uygulanmasi ve emilimlerinin sinirli olmasi

ile aciklanabilir. TME iizerinde yliriitiillen bu c¢alismada kullanilan intraartikiiler
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morfin (1 mg) ve tramadol (50 mg) dozlarinin agr1 kontrolii i¢in, yan etkilerin
gelismemesi géz Oniine alindiginda, uygun dozlar oldugu diisiiniilmektedir. Ama

yine de daha standart yeni doz ¢alismalarina ihtiya¢ bulunmaktadir.

Semptomatik TME internal diizensizliklerinde intraartikiiler uygulanan morfin

ve tramadoliin agr1 {izerine etkilerinin incelendigi bu ¢alisma sonucunda;

e Artrosentezin temporomandibular eklem internal diizensizliklerinin
tedavisinde  konservatif = yontemlerin  yetersiz  kaldigt  durumlarda
uygulanabilecek minimal invaziv bir tedavi yontemi oldugu,

e Klinik muayene ile birlikte teshisin MRG ile desteklenmesinin faydali
oldugu, MRG’ de saptanan kemik patalojilerinin basarisizlikta etkili oldugu,

e Artrosentez ve morfin grubunun postoperatif A.A.VAS (30 dk, 1, 2, 3,
8, 12, 24, 36, 48. saat, 1, 3. ay) degerleri ortalamasinin artrosentez grubunun
ayni donem degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde
diisiik ¢ikt1g1,

e Artrosentez ve tramadol grubunun postoperatif A.A.VAS (30 dk, 1, 2,
3, 8, 12, 24, 36, 48. saat) degerleri ortalamasinin, artrosentez grubunun ayni
donem degerleri ortalamasina gore istatistiksel olarak anlamli diizeyde diisiik
oldugu,

e Zaman igerisinde agiz agikliginda, lateral ve protrusiv hareketlerde
olusan fark istatistiksel olarak anlamli bulunmasma ragmen (p < 0.05),
gruplara gore degerler ortalamalar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik tespit edilmedigi (p > 0.05),

e Gruplar arasinda postoperatif 6. ayda A.A.VAS ve A.K.VAS
yoniinden istatistiksel olarak herhangi bir farkliliga rastlanmadigi; morfin ve
tramadoliin, analjezik etkinliklerini uzun dénemde yitirdikleri,

e (aligmada kullanilan intraartikiiler morfin (1 mg) ve tramadol (50 mg)
dozlariin etkili agr1 kontrolii i¢in, yan etkilerin gelismemesi de géz Oniine
alindiginda, uygun dozlar oldugu,

e Daha standart ve uzun siireli takip gerektiren ileri ¢alismalara ihtiyag
bulundugu

saptanmistir.
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Agr1, hastalarin giinliik hayatlarin1 olumsuz etkileyen ve siklikla hastalarin
hekime bagvurmalarina neden olan semptomdur. Mekanik etkisinin yani sira
artrosentez, iist eklem boslugunun basit¢ce yikanmasi ve sinoviyal sivida bulunan
enflamasyon ve agridan sorumlu mediatorlerin  ortamdan uzaklastirilmasini
saglayarak hastanin agr1 sikayetini de azaltmaktadir (41). Opioidler analjezide
oldukca 6nemli bir yer isgal eder. Intraartikiiler analjezinin etkin olmasi, uygulanan
dozlarda ilaglarin yan etkilerinin minimum olmasi, kolay uygulanabilir olmas1 gibi
avantajlar1 vardir. Bu nedenlerle kullanimi giin gegtikge artmaktadir. Opioidlerin
periferik analjezik etkilerinden yararlanmak amaciyla uyguladigimiz intraartikiiler
morfin veya tramadol enjeksiyonunun agri kontroliinde plaseboya gore daha etkili
oldugu goriilmiistiir. Lokal anestezi ile uygulanabilen, basit, ucuz, tekrarlanabilir,
minimal invaziv ve oldukg¢a etkili olabilen artrosentez ve intraartikiiler opioid
enjeksiyonu, TME internal diizensizliklerinin tedavisinde daha komplike ve invaziv

tedaviler oncesinde tercih edilebilir.
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EK1

Semptomatik TME internal Diizensizliklerinde Intraartikiiler Uygulanan
Morfin ve Tramadolin Agr Uzerine Etkilerinin Karsilastirlmahi Olarak

Incelenmesi

HASTA BILGILENDIRME FORMU

Temporomandibular eklem rahatsizliklar1 toplumda azimsanmayacak 6l¢iide sik
goriilen ve neden oldugu agr1 ve disfonksiyon sebebiyle hastalarin yasam kalitesi ve
giinliik aktivitelerini olumsuz yonde etkileyen komplike bir hastaliktir.

Artrosentez, eklem boslugunun ignelerle olusturulan giris ve ¢ikis yollarindan
yikanmasidir ve temporomandibular eklem rahatsizliklarinda kullanilan etkili, kolay,
giivenilir, ucuz, tekrarlanabilir bir yontemdir. Klinigimizde rutin olarak
uygulanmaktadir.

Cene ekleminde olusan agrinin kontrolii iizerine yapilan yogun arastirmalara
ragmen, giiniimiizde halen istenilen ideal bir agr1 kontrol yontemi gelistirilememistir.

Morfin ve tramadol adli ilaglar giinlimiizde ¢esitli operasyonlardan sonra yara
bolgesine enjekte edilerek agri kontroliinde hekimlere ve hastalara yardimci
olmaktadir.Bu ilaglar agr1 kesici 0Ozelliklerinden dolayr tercih edilmistir.
Calismamizda hastalarimizdan bazilarina artrosentez islemini takiben eklem igerisine
morfin veya tramadol adli ilaglar enjekte edilecektir.

Calismamizin amaci temporomandibular eklem artrosentez islemini takiben
morfin veya tramadol enjekte edilen hastalarimizla, enjekte edilmeyen hastalarimiz
arasindaki agri seviyesinin karsilastirilmasidir. Miidahaleden sonra size verece§imiz
formun doldurulup tarafimiza verilmesi istenecektir.

Calisma nedeniyle sizden herhangi ek bir iicret talep edilmeyecektir.
Istediginizde calismadan ayrilabileceksiniz ve bu durumda tedaviniz yarim
kalmayacaktir. Caligma sirasinda ve sonrasinda isim kisilik ve sahsi bilgileriniz gizli
tutulacaktir. Herhangi bir sorunla karsilastiginizda calismayr yiiriiten hekimlere
(Aras. Gor.Aysegtil Sipahi, Prof. Dr. Selguk Basa) bagvurabilirsiniz.

Okudum ve anladim.

Hasta Adi-Soyadi: Tarih: / /200 _

Hastanin imzasi:

Hekim Adi1 —Soyadt:

Imzasi:
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EK 2

Semptomatik TME internal Diizensizliklerinde Intraartikiiler Uygulanan
Morfin ve Tramadolin Agr1 Uzerine Etkilerinin Karsilastirlmali Olarak

Incelenmesi

HASTA ONAY FORMU

1. Cene eklemimde olusan problemden dolayr uygulanmasi diisiiniilen
artrosentez islemi sonrasi agri kontroliine yonelik ‘morfin veya tramadol’ adli
ilaglarin kullanilmasi diisiiniilen ¢aligmaya katilmay1 kabul ediyorum.

2. Doktorum tarafindan bana saglik durumum, yapilacak muayene/tetkik(ler)’in
riskleri, yararlari, beklenmedik durumlar, alternatifleri ve yapilmamasi durumunda
karsilasacagim riskler gibi konularda anlasilir agiklikla bilgi verilmistir.

Tarih: [ [/ Saat: .

Hastanin yada Hukuki Temsilcisinin imzast

Hastanin adi-soyadi:

Prot no:

Doktorun Adi-Soyadi:

Imzasi:
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EK3

TEMPOROMANDIBULER EKLEM MUAYENE FORMU

Hasta No:

Adi1 Soyadz:
Cinsiyet:

Yas:

Meslek:

Adres:

Telefon:

Su andaki sikayet:

Sikayetin Hikayesi:

MEDIKAL ANAMNEZ

Mevcut bir hastaliginiz var mi1?

Kullandiginiz bir ilag var mi1?

Daha 6nce herhangi bir hastalik nedeniyle doktora gittiniz mi?

Cene ekleminizde agr1 var mi1? Varsa ne zamandir var?
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Size gore ekleminizde agriya yol agacak herhangi bir olay yasadiniz mi1?

Kaza /travma: Dis tedavisi:
Cerrahi islem: Stres:
Diger:

Agr1 devamli m1 yoksa ara sira m1 olmakta?

Agr1 problemi hayatinizda kisitlamalara yol agiyor mu?

En fazla giinlin hangi saatinde agr1 duymaktasiniz?

Agzimiz1 agip kapatirken ¢ene ekleminizden herhangi bir sesin geldigini duydunuz

mu?

Agzimizi agmada zorlaniyormusunuz?

Agzinzin eskiye gore daha az agildigini hissediyormusunuz?

Dislerinizi gicirdattyormusunuz?

Bas agris1 sikayetiniz var m1?

Kulak agriniz oluyor mu?

Duymanizda azalma var mi1?

Kulak ¢inlamasi oluyor mu?

Bas donmesi var m1?
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Eklem sikayetiniz i¢in daha dnce herhangi bir doktora bagvurdunuz mu?

Basvurduysaniz ne tip bir tedavi 6nerildi?

fag:
Fizik tedavi:

Dislerde asindirma:

Splint:
Cerrahi tedavi:

Eklem igi igne:

Eklem sikayetleriniz hayatinizi ne dl¢iide etkiliyor:

0 25 50

75 100

etkilemiyor

MUAYENE BULGULARI

Palpasyon:

TME lateral palpasyon:
TME posterior palpasyon:
Masseter kas(hassasiyet):

Temporal kas(hassasiyet):

Medial pterygoid kas(hassasiyet):

Eklem sesleri:

tamamen etkiliyor
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Hareketler:

Max. agiz agikligi(mm):
Sola lateral hareket(mm):
Saga lateral hareket(mm):

Protrusiv hareket(mm):

Intraoral muayene:

Okluzyon(angle siniflamasi):

Klinik dentofasiyal 6zellikler:

KLINIK ON TANI:

Goruntileme tetkikleri:

Laboratuar tetkikleri:

TANI:
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ONERILEN TEDAVI:

TAKIPLER:

15

30

12

24

36

48

VAS
fonksiyon

VAS istirahat

Agi1z agikligi
(pasif)

Agi1z agikligi
(aktif)

Click sesi
(sag)

Click sesi
(sol)
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3-siddetli agn
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YAN ETKi VE KOMPLIKASYON iZLEM FORMU

Bulgu

Bulgu Tarihi

Ortadan
Kalkis Tarihi

Ag1z agmada zorluk

Ag1z kapamada zorluk

Disfaji

Xerostomi

Alerjik reaksiyon

Fasiyal Paraliz

Siddetli Odem
Siddetli Agr1
Hematom
B Sag
oyun kaslarinda
zayiflik Sol
Sag
Bolgede ekimoz
Sol
Sag
Bolgede sislik
Sol
Sag
Bolgede agr1
Sol
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| Gorevi Kurum Siire (Y1l - Y1l)

1 -

2. -

3. -
Yabanci Dilleri Okudugunu Anlama* Konusma* Yazma*
Ingilizce iyi iyi iyi
* Cok iyi, 1yi, orta, zayif olarak degerlendirin

Yabanci Dil Smav Notu *
KPDS | UDS IELTS | TOEFL IBT TOEFL PBT | TOEFL CBT |FCE CAE CPE
78.75
Sayisal Esit Agirhk Sozel

LES Puam 70.67 74.27 76.96

(Diger) Puam

Bilgisayar Bilgisi

Program Kullanma becerisi
Windows office iyi
Windows XP iyi

*Cok 1yl, iyi, orta, zayif olarak degerlendirin
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