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Gunliik pratigimizde kronik, direncli agr tedavisinde intratekal agn tedavisi sistemleri giderek artan bir 6neme sahiptir. Ozellikle 1970'li
yillardan itibaren kullaniimaya baslayan intratekal opioid kullanimi 1980'den sonra kalici pompa sistemi ile daha modern olarak kullanilmaya
baslanmistir. Fizyolojik olarak spinal kordda arka boynuzun substantia gelatinoza bélgesindeki reseptérler tizerinde etkilidirler. lyi secilmis,
koopere hastalarin ilaglara direncli kanser agrisi veya kanser disi agrilarinda etkinligi ispatlanmistir. Hastaya ameliyathanede L3/4 veya L4/5
araligindan spinal subaraknoid mesafeye kateter yerlestirilir. Bu kateter ciltaltindan agilan tiinel yardimi ile batina tasinir. Burada agilan cebe
yerlestirilen pompa ile konnekte edilir. Postop pompa agilarak ayarlanan dozda ilag inflizyonu baglanir. Bu sistemlerin komplikasyon oranlarinin
toplami yaklasik %20 dir. Sonug olarak iyi se¢ilmis uygun hastalarda intratekal opioid kullanimi yasam kalitesini artirmaktadir.
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ABSTRACT

Drug delivery systems are important tools in the management of chronic severe intractable pain in clinical practice. The administration of
opioids for pain reduction was documented in 1970’s and the use of intrathecal drug delivery system (IDDS) to administer opioids in the
spinal fluid compartment for the treatment of pain was introduced in the early 1980s. Opioids act at receptors in the substantia gelatinosa
of the spinal cord dorsal horn to yield analgesia. Selecting patients with the right indications, and providing them with adequate education
and counseling about all aspects of the process is a key component to ensure a successful outcome. In the operating room, the patient is
anesthetized and positioned in the lateral decubitus position. The catheter is introduced subarachnoidally at the L3/L4 or L4/L5 level. The other
end of the catheter is carried to the abdomen subcutaneously to connect with the pump that is placed in the pocket over the abdominal fascia.
The infusion is started after the operation. The average complication rate is about 20%. In conclusion, drug delivery systems are important
tools in the management of chronic severe intractable pain and increase the quality of life in selected patients.
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GiRisS Glinimuzde intratekal olarak uygulanan ilaglar morfin,
klonidin, baklofen ve zikonidin'dir (Tablo II). Bu ilaclar,
intratekal alana yerlestirilen bir kateter ve karinda cilt altina
yerlestirilen bir pompa sistemi ile sirekli olarak inflizyon
seklinde edilirler (13).

intratekal morfin ve diger opioidler, akut ve kronik agri
tedavisinde yaygin olarak kullanilirlar (18). intratekal
analjezinin ge¢misi, 19 yy!in sonlarina, lokal anestezik olarak
kokainin bulunmasina kadar uzanmaktadir. 1898'de August
Bier spinal analjezi yaparak, viicudun alt kisminda cerrahi
islem yaptirdigini rapor etmistir. 1900 yilinda Rudolph Natas
kokainle morfini intratekal uygulayarak tek basina kokain

FiZYOLOJi

intratekal olarak verilen opioidler, spinal kordun arka boynu-

uygulanmasina nazaran yan etkilerin azaldigini gdéstermis,
takiben 1901'de Otojiro Kitagawa vertebral inflamasyon
tedavisinde intratekal morfini uygulamistir.

Surekli spinal analjezi ilk olarak 1940’larda uygulanmaya
baslanmistir. Spinal opioidlerle analjezinin obstetrik alaninda
kullanilmasi glindeme 1970'li yillarda giindeme gelmistir.
1973'de spinal kordda opioid reseptorlerinin bulunmasiyla
opioid ilaglarin intratekal yolla uygulanmasi, bilimsel anlamini
kazanmistir. Fields ve Basbaum substantia gelatinosa'da
inen agr yolagini tarif ettikten sonra, J. Wang kanser agrisi
tedavisinde intratekal morfini uygulamistir.

implante edilebilir intratekal opioid uygulama sistemi ilk
olarak 1981'de maligniteye bagh kronik agrida kullanilmistir
(Tablo ).
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zunda substantia gelatinosa'daki reseptorler lzerinde etki-
lidirler. Opioidlerin etki mekanizmasi; kalsiyum kanallarinin
presinaptik inhibisyonu ile primer aferentlerden noérotrans-
miter salinimini 6nleme seklindedir. Spinal kordun arka boy-
nuzundaki MOR taslyicisi néronlar, spinal opioid analjazide
cok onemli bir role sahiptir. 2. siradaki agr tasiyici hiicrelerin
Uzerindeki opioid reseptorlerini aktive ederler. Boylece agn
sinyallerinin yukari dogru gitmesini onlerler (9,10,12,14,16).

HASTA SECiMi

Hasta secimi konusunda kesin bir kriter bulunmamakla birlik-
te, genel olarak intratekal ilag uygulanimi konservatif tedaviye
cevap vermeyen ¢ok siddetli agrisi olan hastalar igin kullanihr.
Ozellikle kanserle ilgili agrilarda bircok hasta oral opioid te-
daviye ragmen ya agrilari tamamen ge¢cmemekte, ya da bu
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Seker A: Intratekal Opioid Kullanim:

Tablo I: intratekal lla¢ Uygulamalarinda Onemli Kilometre Taglari

1885 Leonard Corning: Noroaksiyel ilk lokal anestezi kullanimi
1901 intraspinal morfinin ilk kulanimin rapor edilmesi
1935 Dr. Grafton Love ilk defa intratekal kateter uygulamistir

1940 Dr. William Leonard Philadelphia’da yaklasik 200 hasta tizerinde spinal inflizyon ile anestezi uygulamistir.

1944 Edward Tuohy spinal kateter ile prokain vererek tekrarlayici anesteziler uygulamistir.

1976 Yaksh and Rudy hayvan modellerinde intratekal opioidlerin etkinligini kanitlamislardir.

1979 Wang and ark. kanser agrisinda morfin kullanimini rapor etmislerdir.

1982 ilk intratekal programlanabilir pompa kullanimi rapor edildi

1991 intratekal programlanabilir pompa onaylanarak resmen pratik olarak kullanima girdi.

Rauck R, Deer T, Rosen S, et al. Accuracy and efficacy of intrathecal administration of morphine sulfate for treatment of intractable pain using prometra

programmable pump. Neuromodulation 2010.

Tablo II: intratekal Kullanilan ilaclar ve Dozlar

s ooinson | M

Morfin | 5 30
Hidromorfon 5-10 30
Bupivakain 2-30 38
Klonidine 0.01-1.0 2
Ziconotide 2,5-25 15

ilaclara bagli tolere edilemeyen yan etkiler ortaya ¢ikmakta-
dir (2,5). Kanser agrisinda konservatif tedaviler basarisiz kal-
diginda, cerrahi s6z konusu olmadiginda, deneme siirecinde
ilacin etkinliginin kanitlandiginda ve tibbi kontraendikasyon
olmadiginda; asagidaki hastaliklarla birlikte intratekal morfin
endikasyonu vardir (7).

Kanser disi agrilar ise; Diskojenik agri (failed back), Epidural
fibrosis, Araknoidit, Postlaminektomi sendromu, Fantom
ekstremite agrisi, iskemik agri, Pleksopati'dir (11,17).

Agn hastalarinin %2-6'sinda epidural veya intratekal analje-
zikler gereklidir. Cerrahi gerektirenlerin ise orani %1-5 arasin-
dadir. Hastalarin %75-85'i oral, transdermal ve rektal ilaclarla;
%5-20'si ise intravendz ve subkitan ilaglarla tedavi edilebil-
mektedirler. Kalici sistem implante edebilmek icin hastanin
beklenen yasam siiresi 3 aydan fazla olmalidir. Aksi durumda
sadece intratekal kateter ya da port yeterlidir.

KONTRAENDIKASYONLAR

Lokal sistemik tedavi edilmemis enfeksiyonlar, koagulopatiler,
serebrospinal sivi kaybiyla olusabilecek kranial herniasyonlar,
ciddipsikolojik problemler ve hastanin bu tedaviyiistememesi,
kesin kontraendikasyonlari olusturmaktadir.

3 aydan daha az beklenen yasam siresi, mental kapasitede
azalma ya dailag bagimhhg ise rélatif kontraendikasyonlardir
(4).

HASTALARIN HAZIRLANMASI

implantasyon Oncesi Dénem: Sistem implante edilmeden
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dnce bir deneme yapilmalidir. intratekal olarak bir kateter
yerlestirilir ve morfin dozu titre edilir. Agrida %50’lik azalma
basarili olarak kabul edilir. Bu durumdaki hastalarda plasebo
uygulamalari tartismalidir ve uygun goriilmemektedir.

Bu hastalarin cerrahi hazirliklari normal cerrahi rutinden farkh
degildir. Preop rutin hematolojik biyokimyasal kan testleri,
akciger rontgeni anestezi konsultasyonu yapilir. Ek olarak
ilag pompasinin implante edilecegi karin bdlgesi muayene
edilerek daha o©nce herhangi cerrahi bir islem gecirip
gecirmedigi, enfeksiyon olup olmadigi kontrol edilir. Pompa
kontraendikasyon yoksa genelde sag tarafa alt kosta ile
pubisin tam ortasina denk gelecek sekilde yerlesecek sekilde
ayarlanir (4).

implantasyon Dénemi: islemden yaklasik 30 dk dnce profi-
laktik antibiyotik verilir. Hasta lateral dekiibit pozisyonunda,
batindaki cep yeri yukari gelecek sekilde yatirilir. Kalcalar ba-
tindaki cerrahi alani kapatmayacak sekilde hafif fleksiyona ge-
tirilir, dizler ise kinlarak bacaklar fleksiyona alinir, her iki bacak
arasina yastiklar konarak basing gelen yerler pamuk ve padler
ile desteklenir. Cilt temizligi ve 6rtimiinden dnce skopi ile
kateterin yerlestirilmeyi planlandigi yer bulunarak bir isaret
konur. Daha sonra cilt antiseptik sollisyonlar ile temizlenir, ba-
tikon ile boyanir ve ortilur.

Daha sonra L3/L4 veya L4/L5 mesafelerinden biri hedeflene-
rek 2-3 cm'lik cilt, ciltalti insizyonu yapilir. Fasya ortaya kon-
duktan sonra, spinal Touhy igne ile subaraknoid mesafeye gi-
rilir. Stileyi cekip BOS geldigi gorildiikten sonra ignenin acih
ucu kraniale cevrilir. ignenin giris deligi etrafindaki fasyaya
cuval agzi dikis konulursa igne cekilince dikis sikilarak kateter
etrafindan BOS kacisi veya kateterin subkutan cebe migrasyo-
nu engellenebilir. Kateter igne icerisinden kraniale dogru reh-
ber tel yardimi ile ilerletilir. Skopi ile istenilen seviyeye ulastig
goruldikten sonra dnce igne yavas yavas ¢ekilir, daha sonra
kateterin icerisindeki tel ¢ikarilir. Kateterin icerisinden BOS
geldiginden emin olunmalidir.

Kateterden BOS gelisi gozlemlendikten sonra cuval agzi dikis
digumlenir ve daha sonra kateter fasya lzerine kiiciik bir
aparat vasitasi ile sabitlenir.
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Seker A: Intratekal Opioid Kullanimi

Sekil 1: A) ila¢ pompasi takilmasi B) Pompanin cebe yerlestirilmesi C) Cerrahi pozisyonun sematik olarak gdsterilmesi D) Cerrahi
sonrasi kateterin ve pompanin direkt grafi ile yerinin gésterilmesi. (Sindou M’ dan alinmustir).

Daha Once batin bélgesinde pompa icin belirlenen bélgeye
yaklasik 10 cm’lik transvers insizyon yapilarak cilt, ciltalti
gecilir. Cilt ciltalti kahinhgr uygun hastalar icin pompa fasya
Uzerine, cildi ¢ok ince olan hastalar icin ise fasya altina kas
Uzerine uygun ebatta cep acilir. Tunelizator yardimi ile
batindan lomber bélgedeki alana bir tiinel acilir ve kateter
tlinelizatoriin icerisinden gecirilerek  kateterin ucu batina
tasinir ve burada pompaya konnekte edilir. Pompa daha 6nce
deneme enjeksiyonlarinda belirlenen ila¢ konsantrasyonu
ile doldurulur ve agilan cebe vyerlestirilir. Kateterin kink
yapmamasina ve kirlmamasina dikkat edilir. Daha sonra
tabakalar katlarina uygun kapatilarak cerrahi islem
sonlandirilir. Postop dénemde 24 saat antibiyotik verilebilir
(2,7,15,19) (Sekil 1A-D).

KOMPLIKASYONLAR

Yaklasik komplikasyon oranlarn %20’ler civarindadir. Kompli-
kasyonlari baslklar halinde siralayacak olursak:
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Sekil 2: Cildin dehisensi ve pompanin disari cikarak enfekte
olmasi.
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Seker A: Intratekal Opioid Kullanim:

1) Postop Komplikasyonlar

a) Enfeksiyonlar: Cerrahiden sonraki 30 giin icerisinde cerrahi
alanda ya da herhangi bir yerdeki enfeksiyon, komplikasyon
olarak kabul edilir. En ufak bir siphede hemen tiim kan sayimi,
CRP ve eritrosit sedimantasyon oranina (ESR) bakilmali, yara
yerinde en ufak hiperemi, isi artisi gézden kagirnlmamahdir.
Enfeksiyonlar derin veya yilizeyel yara yeri enfeksiyonlari
olabilirler. Ayrica menenjit, pompa cebinin enfeksiyonu
olabilir. Enfeksiyon riskini artiran faktorlerden biri de PEG tlpU
gibi baska kateterlerin varligidir (3,6,8).

b) Yara yeri problemleri: BOS fistiilleri, psddpmeningosel,
cebin dehisensi ve cepte hematom gorilebilir. Olgularin
yaklasik %10’unda gordlebilir. BOS fistula olgularinda ozellikle
yara yerinin asiri gergin oldugu durumlarda hidrosefali
olasiligi akilda tutulmalidir (Sekil 2).

2) Farmakolojik Problemler

Opioide bagli kabizlik, bulanti, letarji, prurit, diaforez, mental
durum degisiklikleri ve peripheral 6dem gibi yan etkiler
gorilebilir.

Ayrica ilacin yuksek dozlarinda solunum depresyonu ve
ndbet gorilebilir. Bu nedenle ilacin dozu en minimumdan
baslanmali ve doz yavas yavas artirilmalidir. Ayrica ilaca karsi
zamanla tolerans gelisebilir.

3) Sistem lle ilgili Komplikasyonlar

Kateter ile ilgili komplikasyonlar olabilir. Bunlar; kateterin
tikanmasi, kink yapmasi, yerinden migrasyonu, kateterde
delinmeler ya da diskonneksiyon olabilir. Pompa ile ilgili
komplikasyonlara gelince pompanin ¢alismamasi, pompanin
ters donmesi ve tikanmasi olabilir (17).

Sonug olarak uygun hastalarda kanser ve kanser disi agrilarda
cok iyi bir alternatif yontem olarak kullanilan opioidler,
hastanin yasam kalitesini artirmaktadirlar.
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