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Opiatlar Akut Karin Agris1 Olan Hastalarda Klinik
Degerlendirmeyi Etkiler mi?
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Bagak BAYRAM

Karin agrilarinda analjezik kullanim1 hastanin muayene bulgularini maskeleyebilecegi endise-
si ile konsiiltan hekimler tarafindan genellikle arzu edilmeyen bir uygulamadir. Ancak karin
agrili hastalarin acil serviste konsiiltan1 bekledikleri siirede ¢ektikleri agrinin giderilmemesi de
hasta memnuniyeti ve acil servis hasta bakim standartlarinin 6nemli bir pargasi olan hastanin
agr1 cekmesinin engellenmesi ilkeleri ile bagdasmamaktadir. Son zamanlarda acil serviste opi-
at kullaniminin hastanin agrisin1 azaltmasina ragmen, muayene bulgularini degistirmedigine
dair 6ngorii ve yaymlar hizla artmaktadir. Sizlerlerle Ekim 2006°’da JAMA Dergisinde yayin-
lanan “Opiatlar akut abdominal agrist olan hastalarda klinik degerlendirmeyi etkiler mi?” bas-
likli makaleyi (review) paylagsmak istiyorum.

Bir klinik senaryo iizerinden opiat kullaniminin gereklilik ve sikintilar tartisilarak makaleye
baglanmis. Bu klinik senaryoda, 28 yasinda gecmis medikal oykiisiinde 6zellik olmayan bir
kadm hasta AS’ye son 3 giindiir progressif artan sag alt kadran agrisi sikayetiyle bagvurur. Son
24 saattir siddetli kusma tarifler fakat agridan 6nce kusmasi olmamistir. Hematemez, istime-
titreme, diziiri, diare veya vajinal akintis1 yok, son adet 2 hafta 6nce ve menstriiel kramp ya da
vajinal kanama tariflememektedir. Hastanin atesi yiiksek ve hasta goriiniimlii, fakat vital bul-
gular1 normal, sag alt kadranda hassasiyet ve yine sag iist kadranda da hassasiyet var fakat de-
fans yok. Psoas bulgusu pozitif olarak degerlendirilir. Pelvik ve rektal degerlendirmede spesi-
fik bulgu saptanmaz. Tam kan sayiminda 16kositoz vardir ve serum biyokimyasi normaldir. So-
nugta bulgulariyla en ¢ok akut appendisit diisiindiiren hasta i¢in genel cerrahi konsiiltasyonu
gerekli olur, genel cerrah ¢agirildiktan bir saat sonra AS’ye gelebilecektir. Bu donemde hasta-
ya analjezi yapilmamasini ister, ¢iinkii cerrah analjezinin fizik muayene bulgularini maskele-
digini diistinmektedir. Hasta sizden agr1 i¢in tedavi ister ve siz hastaya opiat analjezik verme-
nin fizik muayene bulgularin: etkileme ve gecikmis ve/veya gereksiz cerrahiden birisiyle so-
nuglanabilme olasiligini diigiiniirsiiniiz.

Bu soru neden 6nemli? Karin agris1 Amerika Birlesik Devletleri’nde AS’ye bagvurularin en sik
sebebidir ve 2003’de 7.6 milyon basvuru olmustur. Bu hastalarin %40-45’1 nonspesifik karin
agrisi tanist almis olsa da %15-30’unun sorunu cerrahi tedavi gerektirmistir. En sik akut ap-
pendisit, intestinal obstriiksiyon ve kolesistit nedeniyle cerrahi tedavi gerekmisgtir. Cerrahi ki-
taplar1 gegmisten beridir karin agrili hastalarda opiat analjezinin kullanilmasi konusunda goz
korkutucu olmustur ve son baskilarinda bu konuda yanliglarini diizeltme egiliminde olsalar da
opiat analjeziden kagcinma pratigi klinisyenlerin opiat analjeziden kaginmasina ya da en azin-
dan hastanin cerrahi karar1 verilene ya da cerrah tarafindan degerlendirilene kadar ertelenme-
sine yol agmaktadir.

Akut karin agris1 olan hastalar 6zellikle cerrahi degerlendirme yapilana kadar saatlerce analje-
zi i¢in beklerler. 1999°da yapilmus bir calisma genel cerrahlarin %67 sinin kendileri hastay1 de-
gerlendirene kadar agr1 icin medikasyon uygulanmasini istemediklerini ve yine fizik muayene
bulgularinda belirsizlige yol agarak tan1 dogrulunu etkiledigine inandiklarini gostermistir. Yi-

SEPTEMBER 2007 7:3  TURKJ EMERG MED



OPIATLAR AKUT KARIN AGRISI OLAN HASTALARDA KLiNiK DEGERLENDIRMEYi ETKILER Mi?

ne diger ¢aligmalar da bir¢ok AS hekiminin hala analjeziyi
cerrahi degerlendirme sonrasina erteledikleri, bununla bera-
ber son yillarda analjezi kullaniminin arttig1 belirtilmistir.

Hastanin tanisi net ve ilk degerlendiren genel cerrah ise cer-
rahi karart uygulanir ve hastanin ilk degerlendirmesinin segi-
cilik ve duyarliliginin saptanmasi miimkiindiir. Bununla be-
raber, tan1 nadiren kesindir, ilk degerlendirmeyi yapan klinis-
yen siklikla cerrahi kararini veren cerrah degildir. Bu sik kli-
nik senaryoda degerlendiren klinisyen analjezi verilmesi ko-
nusunda kararin1 tetkik sonuglari, cerrahi konsiiltasyonu ve-
ya her ikisini de beklerken vermelidir. (Bu konu ile ilgili bir
algoritm verilmis ve degerlendiren hekim i¢in ilk degerlen-
dirme sonrasi opiat verilme basamagi algoritmada belirtil-
mis) Birgok hasta ilk degerlendirme bulgular1 ve sonraki ag-
r1 ve semptomlarin degisimleriyle tekrar degerlendirilmelidir.
Bu opiatlarin uygun semptom ve bulgulart degistirme ve bu
nedenle ayirici tanidaki degisiklik ve sonug olarak cerrahi ve-
ya diger tanisal test ve tedavileri degistirme etkisi olan basa-
maktir.

Bu nedenle, karin agrisi sikayeti olan hastalarda opiatlarin
klinik muayeneye etkileri ve muayenede degisikliklerin etki-
sinin belirleyici oldugu operasyon kararina etkileri aragtiril-
mis. Taninin dogrulugundansa operasyon kararinin dogrulu-
gu degerlendirilmis, clinkii cerrah ve cerrah olmayan klinis-
yenlerin ortak amaci acil cerrahi ihtiyact konusunda dogru
zamanda karar vermektir. Sonug olarak opiatlar nedeniyle fi-
zik muayene bulgularindaki degisikliklerin en 6nemli etkile-
ri gerekli cerrahiyi geciktirmesi veya yaniltarak gereksiz cer-
rahi kararma yol agmalaridir. Bu nedenle opiat verilmesinin
hasta yonetiminde hatalarm iki tipine etki edip etmedigi aras-
tirllmustir. Bunlar; gecikmis cerrahi veya gereksiz cerrahi.

Calismada belirlenen ii¢ sorudan birisine yonlendirilen calig-
malar arastirilmig; “akut karin agrisi olan hastalara opiat ve-
rilmesiyle 6ykii degisiyor mu?”, “opiat verilmesiyle fizik
muayene bulgular1 degisiyor mu?”, “akut karin klinik yone-
timine etki ediyor mu?”. Caligma i¢in MEDLINE’da tibbi
baslik ve metinlerde analjezi terimi (0r. Analjezikler, akut,
opiat, analjezi) ile iliskili akut karin agrisi’na odaklanarak ta-
rama yapilmis. Mayis 2006’ya kadar tarama yapilmis. Yine
EMBASE arastirilmis ve konuyla ilgili yayimlar taranmas.
Calisma i¢in iki bagimsiz arastirmaci her bir yayini taramis
ve gereken bilgileri siniflandirmis, bir bagimsiz arastirmaci
ise farkliliklar1 kesinlestirmis.

Calismaya akut karin agrisi olan hastalara tedavi randomize
veya quasirandomize (siral1) planlanmis, plasebo kontrollii
arastirmalar dahil edilmis. Arastirmalardan elde edilen veri-
lerde hikayede degisiklikler, fizik muayene veya klinik hasta

EYLOL 2007 7:3  TURKIYE ACIL TIP DERGISI

yonetiminde degisiklikler degerlendirilmis. Yine muayene ve
yonetim hatalartyla ilgili higbir varsayim/yorum yapilmamais,
sadece otorlerin orijinal ¢calismalarindaki bilgileri kullanil-
mis. Optimal cerrahi tedavi karari verilirken eninde sonunda
cerrahi patoloji olmayanlarin kesin sayist degerlendirilmis.
Ormnegin perfore akut appendisit gecikmis cerrahi olarak de-
gerlendirilmemis, laparotomiyi uygulayan cerrahin buldugu
patoloji olmayanlar ya da normal appendix olarak sonucla-
nanlarin sayisi degerlendirilmis.

Arastirmayla konuyla iliskin 492 alintiya ulasilmis ve bunla-
rin 1171 kriterleri kargiliyormus, bunlarin referans listelerinin
incelenmesiyle 1 calisma daha dahil edilmis. Sonug verileri
bu 12 calismadan elde edilmis. Bu calismalarin 9’u yetisgkin
hastalar ve 3’ii cocuk hastalarda yapilmis. Ug calismada sa-
dece sag alt kadran agrisi1 olan hastalar calismaya dahil edi-
lirken digerlerinde karin agrilari ayrilmamis. Ug calismada
opiat ya da plasebo verilmesi 6ncesi ve sonrasinda bir¢ok de-
gerlendirici tarafindan veriler raporlanmis (6r. Bir acil tip uz-
mant ve bir genel cerrah). Bu calismalarda diger ¢caligmacilar
bagimsiz olmayabileceginden sadece ilk degerlendiricilerin
sonuglari ¢calismaya dahil edilmis.

Hastaya analjezi verilmesi hikayenin dogrulugunu azaltabilir
(hastay1 sedatize ederek baglangi¢ semptomlarini minimize
eder) veya dogrulugunu artirabilir (hastay: sakinlestirir, 0y-
kiistinii acik¢a anlatmasina izin verir). Dahil edilen ¢alisma-
larin higbirisinde opiat verilmesinin hastanin oykiisiine etkisi
gosterilememis. Tiim caligmalarda opiat ve plasebo verilme-
si sonrasi agr algilayisindaki degisiklikler degerlendirilmis.
Analjezi opiat grubunda plasebo grubu ile karsilagtirildigin-
da 6nemli oranda fazla bulunmus, 15 karsilastirmanin 11°1.

Yeterliligi degerlendiren 5 ¢alismada, degerlendirici opiat ya
da plasebodan hangisini verdigini bilmiyormus; tiim hasta-
larda, yeterlilik kor olarak degerlendirilmis. Elde edilen ka-
nitlar opiatlarin dykiiye olan etkisini dogrudan gostermese
de, opiat verilmesiyle agrinin rahatlatilmasinin Oykiide
onemli degisiklik yapmadig1 saptanmis.

Fizik muayenedeki degisikliklerle ilgili 11 ¢alismadan 14
karsilastirmayla ilgili veriler raporlanmis, 11 karsilastirmada
(9 calismadan) verilerden nicel sentez yapilabiliyormus. Ye-
tiskinlerde yapilan 9 karsilagtirmada opiat verilmesinin fizik
muayeneyi degistirdigi yoniinde egilim gosterilmis, 6zetle
risk oran1 1.51 (%95 giiven aralig1, 2.69’a 0.85). iki pediatrik
calismadan elde edilen nicel veriler benzer sekilde opiat ve-
rilmesiyle fizik muayenenin degismesi egilimini gostermis
(risk orani, 2.11; %95 giiven araligi, 7.35’e 0.60) pediatrik ve
yetiskin ¢aligmalarin her ikisinde risk orani 1.55 (%95 giiven
araligi, 2.36’ya 1.02).
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Bu sonuglar 6nemli heterojenite sergilemis (I’=62.1%;
P=.003). Ug¢ kargilastirmada agrinin rahatlamasi agisindan
opiat alan grupla plasebo grubu karsilastirildiginda anlaml
fark gortilmemis. Calismalar yeterli analjezi ile kisitlandigin-
da opiat verilmesiyle fizik muayenede degisiklikler 6nemli
oranda anlaml1 bulunmus (risk orani, 2.13; %95 giiven arali-
g1, 3.98’e 1.14) fakat Onemli heterojenite varmis
(I’=68.6.1%; P=.002). Diger bir heterojenite kaynaginin bu
calismalarda olas1 faydali degisiklikler ile (hassasiyet lokali-
zasyonunun degerlendirilmesi gibi) ve olas1 zararli degisik-
likler’in (peritoneal bulgular gibi) ayrilmamasi olarak deger-
lendirilmis. Sadece iki calismada peritoneal bulgularda degi-
sikliklere odaklanilmig; opiat verilmesi sonrasi peritoneal
bulgularin kaybolmasi %18.7 ve %5.6, kontrol grubunda
%7.7 ve %?2.6 olarak saptanmis.

Tan1 dogrulugu konusunda 12 karsilastirmadan (9 c¢alisma-
dan elde edilen) nicel veriler elde edilmis, tanisal hatalar ¢a-
ligsmalarda farkli tanimlanmisg olsa da, 4’ yetiskin ve 3’ ¢o-
cuklarda yapilan 7 ¢aligmada gecikmis ya da gereksiz cerra-
hi olasilig1 olan vakalar tanimlanmis. Yetiskin ¢alismalarinin
meta-analizlerinde opiat verilmesinin yanlis tedavi karari
oranina 6nemli etkisi olmadig1 gosterilmis (+%0.3 kesin ar-
tig; %95 giiven aralig1, +%4.7’ye -%4.1). Tim bu ¢aligmalar-
da analjezi yeterli ve 6nemli heterojenite yokmus (I’=8.7%;
P=.35). Yanlis kararlarin bu 6nemli olmayan artiginin 6nemi
cok kiiciik bulunmus. Orneklenirse; opiat verilmesi gereken
333 hastada 1 yonetim hastasi analjezi nedeniyle oldugu go-
riilmiis. Ustelik verileri kaybedilen ve opiat grubunun tedavi
hatalarim etkileyen 1 calismadaki 2 hasta dislanirsa farklilik
riski %0 olarak saptanmig (95% CI, +4.2%’e —4.2%). Ug ¢o-
cuk caligmasinin meta-analizinde yanlis tedavi kararlarinda
onemli olmayan kesin azalma gosterilmis (-0.8%; 95% CI,
+6.9%’a —8.6%; 1’=0.0%; P=.71). Tiim ¢aligmalar gz Oniine
alindiginda (yetigkin ve ¢cocuk) opiat verilmesi klinik yone-
tim hatalarinin oranint hemen hemen degistirmemis (+0.1%
kesin artig; 95% CI, +3.8%’e —3.6%). Analjezinin yetersiz ol-
dugu 1 ¢alisma analizlerden diglanirsa hata oranina minimal
etkisi olmus (—0.2% opiatlarla muhtemel yonetim hatalarinda
kesin azalma; 95% CI, +3.6%’da —4.0%). Ayrica cerrahi
esansinda saptanan gecikmis veya gereksiz cerrahi olasilig1
siiflandirilarak analizi yapilan 7 ¢calismada, toplam 816 has-
ta arasinda, opiat grubunda 7 ve kontrol grubunda 4 klinik
onemi olan gecikmis cerrahi saptanmis. Gruplar arasi farkli-
liklarin meta-analizi genis giivenlik aralifinda gosterilen so-
nuglarin az sayida olmasi nedeniyle bilgilendirici olmamus.
Diger yandan tiimiinde gecikmis cerrahi orani sadece %1.3
olarak saptanmis (95% CI, %2.4’e 0.7%).
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Gereksiz cerrahi siklig1 opiat verilen hastalar arasinda %7.6
(95% CI, %10.6’ya 5.2%), plasebo verilen grupta %7.9
(%95CI, %10.9°a %5.2) saptanmis. Opiat verilen tiim hasta-
larin meta-analizinde, yetiskinler (-0.3%; 95% CI,
+%6.8%’e —7.5) ve ¢ocuklarin (-2.6%; 95% CI, +3.8%’e
—9.1% ) her ikisinde de gereksiz cerrahiye az miktarda egilim
gosterilmis. Tiim hastalar arasinda, opiat verilen hastalarda
gereksiz cerrahi riskinde 6nemsiz azalma saptanmis (—0.8%;
95% CI, +4.1%’e —5.6%).

Calismaya dahil edilen ¢alismalarin ¢ogunlugundaki meto-
dolojik problemlerden kisitlayici olarak bahsedilmis. Sadece
bir calismada tedavi grubundaki hastalara yeterli gizlilik tah-
sis edilmis ve tedavi kor planlanarak sonuglart degerlendiri-
len sadece dort karsilastirma varmis. Iki metodolojik prob-
lem o6zellikle iki ¢aligma sorusuyla iligkilendirilmis; tedavi
oncesi ve sonrast ayni degerlendiricinin kullanilmasi ve opi-
at analjezinin yeterliligi. Caligmalarda ¢esitli analjezik ilaglar
kullanilmig ve opiatlar AS uygulamalarinda akut agr1 tedavi-
sinde rutin olarak uygulanmamis. Yedi ¢calismada IV morfin
ve diger 1’er calismada IV fentanil, IV tramadol, IM papave-
retum, bukkal oksikodon ve sublingual buprenorfin, kullanil-
mis. Yine ii¢ calismadan elde edilen bes kargilastirmada opi-
atlarla plasebo grubu arasinda agr1 tedavisi karsilagtirildigin-
da anlamli fark bulunmamis. Karsilagtirmalar yeterli analjezi
ile kisitlandiginda opiat analjezinin fizik muayene bulgulari-
n1 degistirdigi diigiincesini desteklese de, yeterli analjezi sag-
lanmayan bir ¢calisma diglanirsa analizlerde ki tedavi yoneti-
mi hatalarinda anlamli degisiklikle sonu¢lanmamus.

Bu bilgilerle baglangicta anlatilan vaka tekrar ¢oztimlenmis.
Bu ¢oziimlemede fizik muayene bulgularini degistirecegini
bilerek siz hastaya IV morfin siilfat uygulamaya karar veri-
yorsunuz. Jimdi genel cerrah gelip hastanizi degerlendirdi-
ginde hasta daha konforlu, cerrah muayenesinde peritoneal
bulgular1 bulamiyor, derin palpasyonla sag alt kadranda has-
sasiyet tesbit ediyor. Akut appendisit klinik siiphesi CT ile
dogrulaniyor, hastaya komplike olmayan laparoskopik ap-
pendektomi uygulaniyor ve sorunsuz sekilde iyilesiyor.

Sonug olarak metodolojik kisitlamalara ragmen, opiat analje-
ziklerin akut karin agrisinda fizik muayene bulgularini degis-
tirdigi sonucuna varilmis. Az sayidaki calismada bu degisik-
liklerin operasyon kararmi degistirebilecegi (peritoneal bul-
gular1 degistirmesi gibi) bildirilse de bu degisikliklerin 6ne-
minin degerlendirilmesi zordur. Bununla beraber opiat veril-
mesinin klinik yonetime etkisi onemsiz goziikmektedir. Ana-
lizlerde kullanilan tanimlamalarda opiat verilmemesi tercih
edilse de, opiat verilen 909 hastada tedavi yonetiminde sade-
ce 1 hata olasilif1 saptanmis. Bu ¢ercevede daha genis diisii-
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niilerek opiatlarin tedavi yoOnetiminde hatalar1 azaltmasi
miimkiin olsa da, bu olasilik ayn1 zamanda tedavi yonetimi
hatalarinda %3.6 kesin artigla birliktedir. flerleyen ¢alismala-
rin opiat analjezinin oykii, fizik muayene ve agr1 yonetiminde
yararli ve zararl etkilerinin (dogruluk ve gecikmelerin her iki-
si de) miktart ve net sonuglari iizerine olacag: ifade edilmis.
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Yine ileride opiatlarin fizik muayene bulgularini degistirmesi
gibi goriintiileme yontemlerinin dogruluguna ve gerekliligine
etkileri de aragtirma alani olarak gosterilmis. Sonucta eldeki
kanitlarla daha ilerdeki ¢alismalarda opiat verilmesinin dog-
rudan kotii etkileri gosterilmedikce hastanin agrisinin gideril-
mesinin klinisyen i¢in insanlik gorevi oldugu ifade edilmis.
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