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OZET

Kaya B, F. Acil Servis’ e basvuran renal kolikli hastalarda Metoklopramid’ in
klinik etkinliginin arastirilmasi. Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Acil Tip Anabilim Dah Tipta Uzmanhk Tezi, Eskisehir, 2009. Bu calisma
Metoklopramid’ in AS’ ye bagvuran renal kolikli hastalarda bulanti, kusma ve agr1
semptomlarmi1 gidermeye yonelik klinik etkinliginin arastirilmasi amact ile,
21.04.2008- 25.02.2009 tarihleri arasinda klinik olarak renal kolik on tanis1 alan 240
(128 erkek, 112 kadin, ortalama yas 36.76) hasta ile yapilmistir. Calismanin giicii 1-
B =0.80 olarak almmustir. Ug ilag grubu; 1.grup 2 mL NSAII (20 mg Tenoksikam IV)
+ 100 mL SF, 2.grup 2 mL NSAII (20 mg Tenoksikam IV) + 100 mL SF iginde 10
mg Metoklopramid, 3.grup 2mL SF + 100 mL SF icinde 10 mg Metoklopramid
olacak sekilde hastalara kura usulii ile randomize edilmistir. Tedavi uygulamasi ¢ift
kor yapilmistir. Hastalarda 0, 10, 20 ve 30. dakikalarda sorgulanan bulant1 ve agri
diizeyleri i¢cin VAS, kusma i¢in var- yok tanimlamalar1 kullanilmistir. 30 dakika
sonunda ii¢ grup arasindaki bulanti, kusma ve agri degisiklikleri ile ek tedavi
gereksinimleri karsilastirilmistir. Gruplar arasindaki fark degerlendirmesi; varyans
analiz, ki- kare testi, bagimsiz 6rneklerde t testi, Kolmogorov- Smirnov testi, bagiml
orneklerde t testi (paired t testi), Mc Nemar y2 testi, Wilcoxon Signed Ranks Test
kullanilarak yapilmistir. Gruplar arasinda tanimlayici veriler ile 0. dakika agri1 ve
bulant1 diizeyleri arasinda fark saptanmamustir. Calismada 10, 20, 30. dakikalarda
agr1 ve bulant1 diizeyleri ile kusmada anlamli azalma saptanmustir. O ile 30. dakika
arast agr1 diizeyi farki ortalamalar1 1. grup: 36.11£34.75 mm, 2. grup: 45.42+30.63
mm, 3. grup: 37.95+£32.39 mm olarak bulunmustur (p = NS). 30. dk sonunda ek agr1
ve bulant1 giderici gereksinimi varligi i¢in bakildiginda gruplar arasinda fark anlaml
olarak degerlendirilmistir. Veriler Ileri X2 analizi ile de test edilerek farkliligin 1.
gruptan kaynaklandigi, bu grupta daha fazla ek agr1 ve bulanti giderici ihtiyaci
oldugu belirlenmistir. 2. ve 3. grup arasinda ise anlaml fark saptanmamistir. Sonug
olarak bulant1 gidermek amaci ile kullanilmakta olan Metoklopramid’ in renal kolikli
hastalarda analjezik etkinliginin de en az NSAII’ ler kadar oldugunu ve analjezik

etkisi icin de giivenle kullanilabilecegini diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: renal kolik, agr1, metoklopramid
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ABSTRACT

Kaya B, F. Study of the clinical efficacy of Metoclopramide in Emergency
Department patients with renal colic, Eskisehir Osmangazi University Faculty
of Medicine, Medical Speciality Thesis in Department of Emergency Medicine,
Eskisehir, 2009. In this study, the efficacy of Metoclopramide (MTC) is evaluated
for the treatment of nausea, vomiting and pain in the patients who came to
Emergency Department with renal colic. The study was conducted between
04.21.2008 and 02.25.2009 with 240 patients (128 male, 112 female, average age of
36.76 ). The power of study was 1- B =0.80. Three groups of medicine were given to
the patients with random selection method: in the 1* group 2 mL (20 mg) Tenoxicam
IV + 100 mL Normal Salin (NS), in the 2" group 2 mL (20 mg) Tenoxicam IV + 10
mg MTC in 100 mL NS and in the 3" group 2 mL NS + 10 mg MTC in 100 mL NS
was given. Double blind method was used for treatment. The levels of nausea and
pain were interrogated with VAS and vomiting was ‘existing-not existing’ at the 0,
10", 20™ and 30" minutes (min). At the end of 30 min the differences in nausea,
vomiting, pain and the necessity of additional treatment were compared in three
groups. The analysis of differences within the groups: Variation analysis, chi-squared
test, t test for independent samples and Kolmogorov- Smirnov test, t test for
dependent samples, Mc Nemar y2 test and Wilcoxon Signed Ranks Test. There was
no differences found between baseline characteristics and the levels of pain and
nausea at O min. A significant decrease in the levels of pain, nausea and vomiting
was determined at the 10™, 20" and 30™ min. The average level of pain differentiated
between 0 and 30™ min was assessed as 11+34.75 mm for the 1% group, 45.42+30.63
mm for the 2™ group and 37.95+£32.39 mm for the 31 group (p = NS). In terms of the
necessity for additional treatment of nausea and pain, the difference among the
groups was evaluated as significant. 1% group was detected as the source of the
difference and the necessity for additional treatment was stated for the same group.
There was no significant difference between 2" and 3™ group. In conclusion, MTC
which is used for the treatment of nausea, has an analgesic affect in patients with

renal colic as effective as those with NSAII and it can also be used securely.

Keywords: renal colic, pain, metoclopramide
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1. GIRIS

Renal kolik (RK); siklikla iiriner sistem tas hastaligma bagl gelisen, acil
servislerde (AS) tani ve tedavisi yapilan en sik ve de en agrili lirolojik acil durumdur
(1, 2).

Tip arsivlerinde olduk¢a uzun bir gecmise sahip olan iiriner tas hastaligina
M.O. 4800 yilina ait Misir mumyalarinda dahi rastlanmistir (3). Bu konuda
ilkemizde yeterli kayit ve istatistiki bilgi bulunmamakla birlikte, Kuzey Amerika’ da
yilda 1 milyondan fazla RK nedenli AS basvurusu yapilmakta ve Avrupa’ da acil
ambulans aramalarinin %7-9” unu RK olusturmaktadir (1).

Agrn ile birlikte bulanti ve kusma gibi samptomlarin da bulunmas: hasta
konforu agisindan tedavinin aciliyetini gerektirmektedir.

RK patofizyolojisinin anlasilmasi ile pek ¢ok agri1 gidericinin kullanimi artmis
ve etkinligi kanitlanmistir. Farkli mekanizmalar {izerinden etkinligi degerlendirilen
bircok farmakolojik ajan ve pek ¢ok yeni yontem iizerinde son yillarda ¢aligilmistir.
Ancak bu tedavi protokollerinin uygun olmadigr durumlar i¢in alternatif arayisi
devam etmektedir.

Bulant1 ve kusma semptomlarmin giderilmesi i¢in kullanilan Metoklopramid
ve agr1 konulu ¢aligmalar da yapilmistir. Metoklopramid’ in RK’ da eslik eden
semptomlarla birlikte agr1 giderilmesi i¢in de yararli olabilecegi ve geleneksel
medikal tedavi segeneklerinin kontrendike oldugu hallerde alternatif gereksinimini

karsilayabilecegi diisiincesi ile bu ¢alisma yapilmustir.



2. GENEL BIiLGIiLER

Kolik agrida neden %90 tasa bagl iiriner sistem tikanikligindan, %5-10 tasa

bagli olmayan iiriner sistem degisikliklerinden kaynaklanmaktadir (3,4). Tasa bagh

olmayan kolik nedenleri tablo 2.1° de verilmistir.

Tablo 2.1. Tasa bagh olmayan kolik nedenleri (3,4).

o Ao

a) Piyeloiireteral bileske sendromu
b) Renal tiimore ait piht1 olusumu
¢) Renal apse
d) Piyelonefrite bagl iireteral atoni
e) Papiller nekroz
f) Uroteliyal neoplastik durumlar
g) Ureter dis1 darlik nedenleri
a.
b.

Intestinal (apandisit, divertikiilit, crohn hastalig1)

Jinekolojik (ektopik gebelik, endometriyozis, overiyan Kist riiptiirii,
over torsiyonu, pelvik inflamatuar hastalik)

Testikiiler ( epididimorsit, testis torsiyonu)

Vaskiiler (aort anevrizmasi, retrokaval {ireter)

Onkolojik hastaliklar

Hematolojik hastaliklar

Ameliyat sonrast komplikasyonlar

Tiim yasami boyunca bir kisinin RK atag1 ge¢irme riski %1-10 iken, 5 yil

icinde tekrar etme orani ise yaklasik %50’ dir (1-5). RK erkeklerde kadmlara oranla
3 kat daha fazla goriiliir ve siklikla 3. ile 5. dekadda ataklar meydana gelir (3,6-8).

Tekrarlayan RK’ It hastalarin %25’ inde ailede iiriner sistem tas hastalig1 hikayesi

bulunmaktadir (4,9). Gece boyunca idrar iiretiminin azalmasi nedeni ile sabah

saatlerinde, hissedilmeyen sivi kayiplariin artmasi nedeni ile de sicak mevsimlerde

daha sik RK olgularina rastlanilir. Sonucta meydana gelen idrar konsantrasyonundaki

artis RK atagi igin kolaylastirici bir faktordiir (4,10-12) . Uriner sistem tag hastahima

yatkinlik olusturan pek ¢ok kalitsal ve edinsel durum da mevcuttur (Tablo 2.2).




Tablo 2.2. Uriner sistem tas hastaligma yatkimlik olusturan nedenler (7,8).

a) Hiperkalsiiiri
a. Kalsiyum emilim sorunlar1
b. Primer hiperparatiroidizm
c. Renal kacak
b) Hiperoksaliiri
a. Primer genetik hastalik
b. Diyare ya da kisa barsak sendromu iliskili emilim bozuklugu
¢) Hiperiirikoziiri
a. Gut hastalig1
d) Sistiniiri
a. Primer genetik hastalik
e) Uzamis hareketsizlik
f) Paget hastalig1
g) Sarkoidoz
h) Miyeloma

i) llaclar
a. Vitamin D
b. Kalsiyum preparatlari
c. Furosemid
d. Karbonikanhidraz inhibitorleri
e. Siilfonamid
f. Nitrofurantoin

2.1. Patofizyoloji

Akut treteral tikaniklik sonrasi limen i¢i basinctaki artis peripiyelik renal
kapsiil, renal pelvis ve proksimal lreterde submukoza ve lamina propriyadaki
nosiseptif sinir uc¢laria (kemoreseptorler ve mekanoreseptorler) yayilir (4). Kolik
tipte agr1 bu noktada baslar. Ek olarak iireter duvarindaki diiz kas lifleri kasilir ve
etkeni ileriye dogru itmeye calisir (4,5). Uzamis izotonik kasilmalar sonucu artan
laktik asit yavas tip A ve hizli tip C sinir liflerini uyarir. Bu uyar:1 T11- L1 spinal
kord seviyesine kadar iletilip, santral sinir sisteminin iist seviyelerindeki agr1 i¢in
lokalizasyon, karakter ve siddet hakkinda Ozellesmis alanlara kadar yayilir. Agri
olusumunda lokal mukozal irritasyonun kiiciik bir rol oynadigi belirtilmektedir
(1,2,4,5).

Agr1 iriner sistemle ayni innervasyon agma sahip gastrointestinal ve

genitoiiriner sistem organlarinin bulundugu alanlarda hissedilebilir. Agriya eslik eden



diger visseral semptomlar da (bulanti, kusma, tasikardi, bagirsak hareketlerinin
azalmasi) spinal korda aym seviyeden giren ve komsu yapilarda irritasyona neden
olan renal, ¢dlyak ve mezenterik pleksuslarin iligskilerinden kaynaklanir (2,4,5,13).

Moddy ve arkadaslarinin akut iireteral tikaniklik olusturularak yaptiklar:
deneysel bir ¢alismada ilk 1.5 saate renal kan akimi ve iireteral basincta artis olurken
devam eden 4 saatte renal kan akiminda diisiis, lireteral basin¢ artisinda siireklilik
izlenmistir. Bu siirenin devaminda ise hem renal kan akimi1 hem de iireteral basingta
diisme meydana geldigi gozlenmistir (2,5,14). ilk asamada renal kan akimindaki artis
PGE2 ve PGI2 salinnmindaki artis ile meydana gelen preglomeriiler
vazodilatasyondan kaynaklanmaktadir. Buna bagl olarak da diiirez artis1 ve iireter
basincinda yiikselme meydana gelir (4). Bu asamada nitrik oksidin (NO)
preglomeriiler vaskiiler direnci azaltici rol oynadigi ileri siiriillmektedir (2,4). Siirecin
devaminda anjiyotensin II, tromboksan A2, antidiiiretik hormon ve endotelin gibi
mediyatorlerin sorumlu tutuldugu preglomeriiler vazokonstriiksiyon gelisir ve bobrek
ici direng artarak renal kan akimmda azalmaya neden olur (1,2).

Tikanikligin kisa siirdiigii veya tam tikanikligim gelismedigi RK olgularinda
bobrekte meydana gelen patolojiler genellikle geri dondiiriilebilir seviyede kalir
(1,2). Literatiirde hayvan modellerinde 2-6 haftalik siire, geri doniisii olmayan

patoloji olusum zamani olarak belirtilmistir (4,15).

2.2. Tam

RK oldugu diisiiniilen hastada detayli anamnez ve fizik muayene sonrasi
yapilan uygun laboratuar ve goriintiileme tetkikleri ile tan1 netlestirilir. Kisisel ya da
ailevi RK veya iiriner sistem tas hastaligi hikayesi, kendiliginden kiiciik taslarin
diisiiriilmesi ve tag olusumuna yatkinlik saglayan nedenler olgularda sorgulanmalidir
(Tablo 2.2). Ayirici tantya yonelik noktalar iizerinde 6nemle durulmalidir.

Parsiyel bir tikaniklik olusturuncaya kadar iirolitiyazisde olgular belirti
vermez. Tipik atak genellikle hasta istirahat halinde iken meydana gelir (8). Ureteral
distansiyon ve peristaltizm sonucunda ortaya c¢ikan agri1 nedeni ile hastalar
huzursuzdur ve belirtileri giderecek rahat pozisyonu bulmaya c¢alisirlar. Tipik olarak
elleri ile bogiir bolgelerini tutarlar (4,8). Eger tas darliktan gecerse ya da darlik

rahatlarsa hastalarin belirtileri de hemen geriler (8).



RK tipik olarak govde alt arka tarafinda, 12. kaburgalarin altinda ve iliak
kemiklerin iizerinde kalan alandan karm 6n alt tarafina yayilan, ani baslangich ciddi
bir agridir. Ureter iist ug¢ taslarinda agri aymi taraf testise yayilirken, orta iireter
taglarinda klinik sagda apandisit, solda divertikiilit ile karigabilir. Tas mesaneye
yaki konumda ise irritatif iseme semptomlar1 goriilebilir (1). RK genellikle bulanti,
kusma ve refleks ileusla iliskili kabizlik gibi gastrointestinal semptomlar ile birlikte
goriilebilir (4). Hastalar siklikla terlidirler. Hasta degerlendirilirken vital bulgulara
bakilmalidir. Ates varlig1 acil miidahale gereken durumlari isaret edebilir (Ek: 1). RK
enfeksiyon ile komplike hale gelmemis ise ates izlenmez. Fizik muayenede siklikla
kostovertebral ac1 ya da alt abdominal hassasiyet bulgusu saptanir (16). Eskelinen ve
arkadaslarinin yaptig1 bir caligmada; 12 saatten kisa siiren karin agrisi, bel ya da
kostovertebral a¢1 hassasiyeti ve hematiirinin (>10 eritrosit/hpf) akut renal koligin en
onemli bulgulart oldugu belirtilmistir (17). Ancak mikroskobik hematiiri olgularin
%15’ inde goriilmeyebilir (3).

5-10 mm boyutundaki taslarda kendiliginden pasaj oran1 % 50 iken, 5 mm
altindaki iireter taslarinda bu oran %90’ a yiikselir. Semptomlarin baslangicindan
itibaren iireteral taslarmm 2/3’ iiniin 4 hafta icinde kendiliginden pasaj gostermeleri
nedeni ile de Oncelikle konservatif tedavi (sivi alimi ve analjezik) Onerilmektedir

(4,7,18).

2.3. Tan1 Destekleyici Calismalar

2.3.1. Laboratuar Testleri

Hematiiri ya da enfeksiyon belirlenmesi i¢cin RK’ dan siiphelenilen hastalarda
idrar analizi istenmelidir. Hematiiri taniy1 destekler ancak tikaniklik derecesi ve tasin
yeri ile arasinda baglant1 yoktur (4,8,19) (Sekil 2.1- 2.2). Idrar cubuklari hem
hematiiri hem de 16kositoz i¢cin AS’ de kullanimi hem ucuz hem de yatak basi

uygulanilabilen kolaylikta bir degerlendirme yontemidir (4).



Sekil 2.1. Hematiiri makroskobik Sekil 2.2. Hematiiri mikroskobik

goruniim. goruniim.

Basit RK’ da kan testlerinin yarar1 yoktur. Ancak komplike RK (ates,
bilateral tikaniklik ya da tek bobrekli hastada aniiri veya oligiiri hali) ya da ayirici
tan1 netlestirmede kullanilabilir (4). Gebelik testi tani (ektopik gebelik gibi ayirici
tanis1 ile goriintilleme tetkiklerinin secimi) ve tedavi asamasinda iireme c¢agindaki
bayanlar i¢in goz ardi edilmemelidir. Tam kan sayimi rutin degildir, ancak anemi,
enfeksiyon ya da abdominal aort anevrizmasi siiphesi halinde yararli olabilir.
Diyabetik hastalarda RK nedenli stres ile kan glikoz seviyesinde yiikselme ya da
varsa kusmaya bagl olarak hipoglisemi meydana gelebilir. Bu nedenle kan glikoz
diizeyi bakilmalidir. Yash ve bobrek yetmezligi, diyabet ya da hipovolemisi olan
hastalarda kontrast madde ile goriintiileme planlaniyor ise nefropati acisindan islem

oncesi kan iire azotu ve kreatinin diizeyi gerekli olabilir (8).
2.3.2. Goriintiileme Yontemleri

Taninin netlestirilmesinde goriintilleme tetkiklerinden yararlanilabilinir.
Ancak AS’ de klinik bulgulara gore yiiksek oranda RK oldugu diisiiniilen hastalarin
tedavi yaklasimlarma etkisi olmadig1 gosterildiginden tetkik sonuglar1 beklenerek

tedavide gecikmeye neden olunmamalidir (8).



Geleneksel yaklasim bobrek-iireter-mesane grafisi sonrasi intravendz
piyelografi (IVP) (Sekil 2.3) ile degerlendirme iken giiniimiizde bu tetkikler yerini
yan agrist i¢in duyarliligt %100, o6zgilligi ise %98 olan, hizli elde edilebilen,
kontrast madde gerektirmeyen ve olast diger tanilar icin de yararli olabilecek
kontrastsiz bilgisayarli tomografiye (BT) (Sekil 2.4) birakmastir (1,8,20,21).

Tamisal yaklasgimda kullanilacak tetkikler kaynaklara gore farklilik
gostermekle birlikte; bedel-etkinlik, kisitlilik ve iistiinliik acisindan degerlendirilerek
tercihte bulunulmasi1 gerekmektedir (Tablo 2.3). Bobrek tasi hastaligi ya da RK
hikayesi olanlarda inceleme i¢in direkt iiriner sistem grafisi ve ultrasonografi (USG),
atipik sikayetleri olan ya da RK hikayesi olmayanlarda ise kontrastsiz BT, cerrahi
veya endoskopik islem oncesi IVP, gebelerde doppler USG, yine gebelerde ve bazi
0zel durumlarda magnetik rezonans goriintileme (MRG) tercih edilmesi

onerilmektedir (2,3).

Sekil 2.3. iVP.



Sekil 2.4. BT.

Tablo2.3. Uriner tas hastaliginda yardimei testler (8).

Test Sensivite  Spesifite LR(+) LR(-) Yorum

Kontrastsiz BT %94-97 %96-99 24 0.02-0.04  Avantaj: hizli, kontrast madde
yok, diger tanilar1 arastirir
Dezavantaj: radyasyon, renal
fonksiyon hakinda bilgi vermez

Ivp %64-90 %94-100 15 0.11-0.15 Avantaj: renal fonksiyon
degerlendirir
Dezavantaj: kontrast madde
kullanimi1

USG %63-85 %79-100 10 0.10-0.34  Avantaj: kontrast madde yok,
radyasyon yok, gebelik, bilinen
yan etki yok
Dezavantaj: kiiciik taslar1 (<5)
kacirabilir, iireter orta kisimda
insensitif

Diiz grafi %29-58 %69-74  1.9-20 0.58-0.64  Avantaj: takip i¢in kullanilabilir
Dezavantaj: diisiik sensivite,
diisiik spesifite




2.4. Tedavi

RK tedavisi iki temele dayanir. Bunlar; 1- Etkin agr1 kontrolii, 2- Renal
fonksiyon kaybi gerceklesmeden tikanikligin giderilmesidir (1,5).

Taglarin 2/3” i en ge¢ 4 saat icinde kendiliginden pasaj gosterdiklerinden
tedavinin ilk basamagi olarak basit (komplike olmayan) RK’ da sivi alimi ve agri
giderici tedavi ile konservatif yaklasim Onerilir (4). Cogu hastada tam tikaniklik
olmadigindan agr1 tedavisi bu durumda en onemli konu haline gelmektedir (22). Tam
tireteral darliklarda agrinin giderilmesi i¢in yapilacak olan tikaniklia neden olan
alanin stent ile ya da nefrostomi ile rahatlatilmasidir (2,22).

Ureter igindeki hidrostatik basinci arttirarak kendiliginden pasaji saglama ve
belirtilerin siiresini kisaltma amaciyla yapilan bol hidrasyon ile diiiretik kullaniminin
yararina dair literatiirde kanit olmamakla birlikte (23) Rozanski ve arkadaslarinin
yapmis oldugu bir meta analizde iiriner kanal hasar1 ve renal yetmezlik riskinden
bahsedilmistir (4).

Lokal 1s1 uygulanmasinin agrinm giderilmesinde tedaviye ek yarar
saglayacagint gosteren calismalar da mevcuttur. Lokal 1s1 uygulamasinin agri
algilanmasimdaki azaltic1 etkisi, periferal nosiseptorler ile alinan uyarilarin spinal
korda ilerlemesini engellemek sureti ile kolik agrinin arttirdig1 sempatik aktiviteyi
azaltmak seklinde aciklanmaktadir. Kober ve arkadaslarinin yaptigi bir ¢alismada
hastalarin hem Visual Anolog Scale (VAS) hem de anksiyete skorlarinda lokal 1s1

uygulamasi ile anlaml diisiis oldugu gosterilmistir (2,4).

2.4.1. ila¢ Tedavisi

Gecmiste RK ila¢ tedavisinde ilk secenek opioid analjezikler olmasina karsin
1970’ lerden itibaren etkinligi kanitlanan non-steroidal antiinflamatuar ilaglar

(NSAII) zamanla daha fazla tercih edilmeye baglanmistir (3).
Opioid analjezikler;

Morfin hem mii, hem de delta agonist olmas1 nedeni ile agr1 yolaklarint hem
spinal hem de supraspinal diizeyde etkiler. Spinal diizeyde etki yeri olan arka

boynuzda birinci agr1 ndronu ve ikinci ndron arasidaki sinapsta presinaptik opioid
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reseptorlerini (mii ve kappa) aktive ederek presinaptik inhibisyon yapar. Sistemik
olarak uygulanan morfin ve benzeri ilaclar hem spinal hem de supraspinal etkileri ile
kombine analjezi olusturur. Santral sinir sistemi (SSS) lizerine tedavi edici anlamda
en Onemli etkileri analjezidir. Agr1 algilanmasmi her zaman engellememesine
ragmen agriya bagl reaksiyonu hemen daima azaltip kisinin agriya dayanma
kapasitesini arttirirlar. 4. ventrikiil tabanindaki area postremadaki kemoreseptor
triger zonu (KTZ) uyararak bulant1 ve kusma olustururlar. Miyozis, hipotansiyon ve
hipotermi yapabilirler. Mide motilitesini azaltirlar. Bulanti, kusma, kabizlia neden
olurlar. Mesanede sfinkter ve detrusor kasini kasarak idrar retansiyonu olustururlar.
Histamin salinimmna neden oldugundan kasmti ve bronkokonstriiksiyonuna neden
olabilirler. Yiiksek doz uygulamalarda en 6nemli yan etki solunum depresyonudur.
Tolerans ve bagimlilik olusturma riski mevcuttur. Kafa travmasi, safra koligi,
solunum rezerv distikliigii, bronsiyal astim, konvulsif hastaliklar, hipovolemi ve
prostat hipertrofisi varliginda kullanilmamalidir. Meperidin (petidin) RK akut
agrisinin ortadan kaldirilmasi i¢in de kullanilan sentetik opioid tiirevidir. Morfin gibi
mii agonistidir. Yar1 6mrii 3-4 saat oldugundan etki siiresi kisadir. RK akut ataginda
agr1 giderilmesinde damar i¢i (IV) uygulama ile titre edilebilmeleri ve etkinin hizla
baslamas1 avantajlaridir (2,24). Asirt  sedasyona neden olabilirler (24-25).

Beraberinde antiemetik kullanimi gerekli olabilir (3).
NSAII;

Cogunda bulunan ortak 6zellik dokularda arasidonik asitten prostoglandin
(PG) ve diger bazi eikozanoidlerin olugsmasini katabolize eden siklooksijenazi (COX
I ve COX II enzimleri) inhibe etmeleridir (24). Prostosiklin (PGI2) ve oOzellikle
PGE2 hiperaljezi yapan mediatorlerin basinda gelir. NSAII® ler bu inhibisyon
sayesinde RK’ da iireterik 6dem, inflamasyon ve spazmui azaltirlar. PG inhibisyonu
bobrekte aferent arteriyel dilatasyon ve vaskiiler gecirgenlikte artis1 saglar. Boylece
dilirez saglanarak renal pelvik basing diiser (3,22,24). Renal kan akiminda azalmaya
neden olmasi1 renal yetmezligi indiikleyebilir. Bununla birlikte iyi tanimlanmis
gastrointestinal sistem (GIS) yan etkileri bakimindan dikkatli olunmalidir.
Semptomatik ya da komplike iilserler NSAII kullanan 20 hastadan 1’ inde

goriilirken bu oran yaslilarda 7 hastada 1 olarak degerlendirilmistir. Bunlarin %30’u
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hastane yatis1 ve 6liim ile iliskilendirilmistir. Yillik tist GIS degisikligi insidans1 %2-
4,5 ve perforasyon, kanama ya da tikaniklik olugsma riski %0,2- 1,9 olarak
bildirilmistir. Amerika Birlesik Devletleri’ nde (ABD) NSAII iliskili iist GIS
komplikasyonlar1 sonucu 6liimler en sik 15. 6liim nedeni olarak bildirilmistir (26).
GIS yan etkisi en az olan NSAII grubu ilaglar ibuprofen, diklofenak ve etodolak
olarak siralanmustir (24). Avrupa Uroloji Birligi kilavuzlarina gore RK tedavisinde
diklofenak sodyum basta olmak iizere (kanit diizeyi: 1b) (Bkz. EK 2) NSAII grubu
onerilmektedir (1,3,27,28).

Calismamizda kullanilan Tenoksikam; oksikam grubundan thiemothiazine
derivesi antiinflamatuvar, analjezik ve antiplatelet etkinligi olan bir ilagtir (26).
Arasidonik asidi PG prekiirsorii olan siklik endoperoksidazlara ceviren COX
inhibisyonu ile PG sentezini bloke ederek etkinlik goster. Analjezik, antipretik ve
antiplatelet etki PG inhibisyonu ile aciklanabilir. Antiinflamatuvar etki ise
Lipooksijenaz ve Tip C fosfolipaz inhibisyonu ya da T hiicre fonksiyon modiilasyonu
ile agiklanabilir (29). Eliminasyon yar1 omrii 60- 75 saattir (24). IV formunun
bulunmasi RK’ nmn akut tedavisinde O©Onemli bir avantajdir. Petidin ile
karsilastirildiginda daha yavas etki gosterir ancak 30. dk’ da agr1 giderme etkinligi
esit olarak gosterilmistir (30).

Antimuskarinik ilaglar;

Ureterin  peristaltik aktivitesini otonom sinir sistemi kontrol eder.
Hyosinebutil bromid gibi antimuskarinik ilaglarin teorik olarak diiz kas aktivitesi ve
tireter kasilmasin1 dnleyerek analjezik etki yapabilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica bu
tag diisirmeyi engelleyici etki olusturur. NSAII ile opioidlere ek olarak
uygulanmaktadirlar. Ancak son yapilan calismalar RK tedavisinde klinik yararlar1
olmadigin1 gostermistir. Agiz kurulugu, kabizlik, foto fobi, idrar retansyonu ve
akomodasyon kaybr gibi ciddi yan etkileri de kullanimlarini kisitlamaktadir
(3,22,31).
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Diger ilaclar;

RK’ da agri, parasetamol ya da metimazol gibi basit agr1 gidericilere yanit
vermez. Ancak NSAII kullanilamayan durumlarda opiad dozunu azaltmada
yardimlar1 nedeni ile alternatif ilag¢ olabilirler (2).

Alfa-1 adrenerjik blokorler tireter 1/3 alt u¢ ve detriisor kasi gevsemesini
sagladiklarindan RK’ da kullanilmaktadir (3). Selektif alfa-1 blokor olan Tamsulosin
bu amagcla kullanilmis, agr1 giderici ihtiyacini azalttig1 da One siiriilmiistiir (2,22).
Kendiliginden tas diisiiriilmesine yardimct oldugu bir meta analizde de gosterilmistir
(32).

Isosorbid dinitrat NO salinimimi arttirarak damar diiz kas gevsemesi saglar.
Ureter diiz kasinda da benzer etki olusturan nitratlarin NSAII (Tenoksikam) ile
birlikte kullanimlarindan RK akut tedavisinde alternatif olarak bahsedilmektedir
(2,22,25).

Ureter diiz kas kasilmasinda kalsiyum kanal pompasi kullanilmaktadir.
Kalsiyum kanal antagonistleri iireterde kasilmanin hizli bilesenini baskilarken,
peristaltik ritmi bozmazlar. Nifedipin ile yapilan caligmalarda agriya etkisiz oldugu
ancak diizenli kullanimda tas diisiirmeyi kolaylastirip agr1 giderici ihtiyacini azalttig1
sonucuna varilmistir (2,22,33).

RK’ da analjezikler haricinde otonomik semptomlar i¢in kullanilan ilaclardan
birisi Metoklopramid’ dir (24). Benzamid tiirevi bir dopamin antagonistidir. Kiiciik
dozlarda SSS ve periferde D2 reseptorlerini bloke eder. Yiiksek dozlarda daha
belirgin olmak iizere Seratonin SHT3 reseptorlerini bloke eder. Bu bakimdan
ondansetron vb. antiemetiklere benzer Ozellik gosterir. SHT3 blokaji ile birincil
kolinerjik ara noronu dolayli olarak uyarrr. Mide-barsak sistemi miyenterik
pleksusunda yerlesen SHT4 reseptorlerinin uyarilmasi ile salinan noérokininler
barsaklardaki afferent sinir uglarmi ve barsak diiz kaslarimi uyarir. Metoklopramid
SHTH4 reseptorlerini aktive, SHT3 ve D2 reseptorlerini antagonize ederek GIS’ in oral
yoniindeki kisimda kasilmay1, anal yondeki kisimda gevsemeyi giiglendirerek barsak
icerigini anal yone atma bakimindan etkinlik saglar. Dolayisi ile 0sefagus ile jejunum
arasinda prokinetik etkinligi vardwr. Mide bosalmasimi hizlandirir. Antiemetik etki
SHT3 reseptor antagonizmasi ile iligkilidir. KTZ inhibisyonu ile de antiemetik etki

giiclenir. En sik yan etki uyusukluk, cilt dokiintiisii, kabizlik, ishal, ozellikle
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cocuklarda daha belirgin olmak {izere uzun siire ya da yiiksek doz kullanimda
distonik kasilmalar, yaslilarda daha fazla olmak iizere tremor, rijidite ve akatizi
olarak siralanabilir (24). Metoklopramid’ in RK’ da agr1 giderici etkinligini gosteren
klinik ¢aligmalar da literatiirde yer almistir. Randomize, c¢ift kor yapilan ancak olgu
sayilar1 az olan iki caliyjmada Metoklopramid’ in RK agr1 tedavisinde alternatif
olabilecegi sonucuna ulasilmistir (34,35).

Ayrica calismamizda kullanilan ondansetron ve granisetron etkilerini santral
(KTZ) SHT3 reseptor blokaji ile gosterirler. Bulanti ve kusma tedavisinde
kullanilirlar. Mide bosalmasini hizlandirip, barsak gecis siiresini uzatirlar. Yiiksek
derece emetojen ilaglarin yaptig1 ya da daha diisiik maliyetli tedaviye yanit vermeyen
bulanti ve kusmanin Onlenmesinde kullanilirlar. En sik yan etki ise basarisi ve
kabizliktir (24). Randomize, cift kor bir ¢alijmada RK’ da ondansetronun agri

gidermede diklofenak sodyuma iistiin olmadig1 sonucuna ulagilmistir (36).
2.4.2. Diger Tedavi Secenekleri

Medikal tedavi disinda serebrospinal sivida endojen opiad diizeyini arttiran
akupunktur, paravertebral lokal analjezi uygulamasi, sok dalgalar1 ile tasin viicut
disinda kirilmas1 (ESWL), tam tikamklik ya da medikal tedaviye yanitsizlik soz
konusu ise endoskopik veya cerrahi girisimler tedavi secenekleridir (1,3,22). Bu
yontemler iiroloji kliniklerinde gerceklestirilen tedaviler olup AS sartlarinda

uygulanmazlar.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu prospektif, randomize, cift kor ¢calisma Eskisehir Osmangazi Universitesi
Hastanesi Acil Tip AD. Acil Servisi’ nde Etik Kurul 25.10.2008 tarih ve 33 sayili
onay1 alindiktan sonra 21.04.2008- 25.02.2009 tarihleri arasinda yapilmustir.

3.1. Cahsma Tasarimi

Calismaya 18- 65 yas aras1 kolik tipte yan agrisi, idrar yaparken yanma ya da
idrar renginde degisiklik tarifleyen, klinik olarak renal kolik 6n tanisi alan, tani i¢in
tam idrar tetkiki (TIT), gerekli ise direkt grafi, USG veya BT ile goriintiileme
caligmalar1 yapilan, caligmadaki ajanlarin kullaniminda kontrendikasyon ya da
alerjisi olmayan, peptik iilser ya da gastrointestinal kanamasi bulunmayan, tek
bobregi ya da bilinen bobrek fonksiyon bozuklugu olmayan, son 12 saat i¢inde agr1
kesici ila¢ kullanmamis olan, gebe ya da emzikli olmayan, “Hasta Bilgilendirme
Formu” ve “Hasta Onam Formu” okutularak imzali onamlar1 ile ¢alismada yer
almay1 kabul eden hastalar alindi. Caligma dis1 birakilma kriterleri Tablo 3.1° de

gosterilmistir.

Tablo 3.1. Calisma dis1 birakilma kriterleri.

a) 18 yasidan kiiciik, 65 yasindan biiyiik olma

b) Agr1 karakterinin kolik tipte olmamasi

¢) Kullanilacak ajanlara kars1 bilinen allerjisi olma

d) Peptik iilser ya da gastrointestinal kanama hikayesi varligi

e) Tek bobregi olma durumu

f) Bilinen bobrek foksiyon bozuklugu durumu

g) Son 12 saat icinde agr1 kesici ilag kullanmig olma

h) Gebe yada emzikli olma

1) Klinik olarak agr1 algilamasini degistirecek durum varlig: (kirik, yanik, vs.)

J) Klinik olarak renal kolik diginda baska agrili 6n tan1 varligi (akut apandisit,
VS.)

k) Hastada acil miidahele gerektirecek ek bir klinik durumun bulunmasi

Degerleri 10- 100 arasinda olan skala ile gittigimizde o hata= 0.05, p hata=
0.20 (Calismanin giicii (power) 1- B =0.80) olarak alindiginda, Hadenbro JL ve

Olsson A’ nm ¢alismasim esas alip, Standart hata= 30 ve ortalamalar arasi fark 20
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olarak alindiginda, n= 70- 80 arasinda (tek grup i¢in) olacak sekilde grup sayilari
belirlendi. Toplam 240 hasta numaras1 3 ila¢ grubuna kura usulii ile rastgele
eslestirildi. Liste arastrmanin yiiriitiilmesi safhasinda rol alacak fakat klinik
uygulama safhasinda rol almayacak, uzman hekim ve sorumlu hemsirenin bilgisi

dahilinde hazirland1 ve muhafaza edildi.

[lag gruplari;

1. grup 2 mL enjektorle NSAII ( 20 mg Tenoksikam IV) + 100 mL SF

2. grup 2 mL enjektorle NSAIL ( 20 mg Tenoksikam IV) + 100 mL SF
icinde 10 mg Metoklopramid

3. grup 2 mL enjektorle SF + 100 mL SF icinde 10 mg Metoklopramid,
olacak sekilde, yine klinik uygulamada rol almayacak sorumlu hemsire tarafindan

hazirlandi (Sekil 3.1).

Sekil 3.1. Calismada kullanilan ilaglar (Hastane eczanesinde bulunan formlart ).
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Her grup i¢in 1 adet enjektor, 1 adet 100 mL’ lik SF” den olusan ve iizerinde
grup numarast yazilan ilaclar hazirlandi. Kullamlacak ajanlardan NSAIQ
(Tenoksikam) sar1 renkli oldugu icin, calismanin cift kor ozelliginden dolayi,
enjektor yiizeyleri uygulama oncesi plaster ile kaplandi. 1, 2, 3. grup ilaclar ardisik
olarak 1’ den 240’ a kadar numaralandirildiktan sonra buzdolabinda, bu arastirma
icin belirlenmis olan ve iizerinde bu arastirmanin ilaglarinin bulunduguna dair ibaresi
bulunan kutu icerisinde her giin 5 adet ilag grubu bulundurulacak sekilde yerlestirildi
(Sekil 3.2).

Sekil 3.2. Ilaclarin hazirlanmasi ve muhafazasi.

Uygulayicilar o an kutuda bulunan en kii¢iik numarali ilaci tercih ederek
uygulama yaptilar. Kutuda bulunan gruplardan fazla hasta gelmesi durumunda, hasta
bakiminda gecikmeye sebep olmayacak sekilde, kutunun iizerindeki sorumlu uzman
hekim ya da hemsireye ait telefon aranarak ilaclar arastirma geregince kor sekilde
hazirlandi. Her giin kutu ici ilaglar kontrol edilerek hedeflenen 5 adet ila¢c grubu

dolapta bulunduruldu ve kutu icine yerlestirilen listede kullanilan ilaglar isaretlendi.
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Hazir ila¢ gruplarindan cesitli nedenlerle kullanilamayanlarin olmas: halinde
sorumlular durum hakkinda bilgilendirilerek ayni formda ilaglar hazirland1.

Uygulama safhasinda rol alacak olan AS ekibine her aybasinda 1 saat
bilgilendirme toplantist yapildi.

Arastirmaya dahil edilme kriterlerine uygun hastalar uygulama hakkinda
bilgilendirilerek onamlar1 alindi. Bilgilendirme ve onam formlar1 degerlendirme
formlar1 ile birlikte muhafaza edildi (Bkz. EK 3-4).

Hastalarda islemden 6nce; kusma varligi Evet/ Hayir yaniti ile, bulant1 ve agri
diizeyleri 0 mm (yok)- 100 mm (en ¢ok) araliginda olacak sekilde Visual Analog
Scale (VAS) (Bkz. EK 5) ile degerlendirildi.

Daha Onceden;

1. grup 2 mL enjektorle NSAII ( 20 mg Tenoksikam IV) + 100 mL SF

2. grup 2 mL enjektorle NSAII ( 20 mg Tenoksikam IV) + 100 mL SF
icinde 10 mg Metoklopramid

3. grup 2 mL enjektorle SF + 100 mL SF icinde 10 mg Metoklopramid,
olacak sekilde hazirlanan ve numaralandirilan ilaclar belirlenen hastalara tedaviden
sorumlu hekim ya da hemsireler tarafindan uygulandi.

Her hastaya el iizeri veya antekiibital bolgeden acilan damar yolundan 1. ajan
yavas puse seklinde verildi. Ardindan 3’ 1ii muslugun diger kanalindan 100 mL’ lik
2. ajan 5 dakika (dk) siire ile infiizyon seklinde verildi (Sekil 3.3).

Sekil 3.3. ilaclarmn uygulanma yolu.
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Tedaviye baslama zamam kaydedildi ve 0. dk olarak belirlendi. Tedavi
sonrast 10. 20. ve 30. dk’ da hastalarda kusma varlig1 Evet/ Hayir yanit1 ile, bulanti
ve agr1 diizeyleri 0 mm (yok)- 100 mm (en c¢ok) araliginda olacak sekilde VAS ile
degerlendirildi.

Islem o©ncesi ve siirecinde cahisma icin hazirlanmis olan degerlendirme
formlarindaki VAS isaretlemeleri hastanin kendisi tarafindan ve bir Onceki isaret
yerine bakilmaksizin yapildi. Yine ayni form iizerine uygulanan ila¢ grubu ile
birlikte hastalarin dosya numaralari, yaslari, cinsiyetleri, tedaviyi uygulayan saglik

ekibinin bilgileri, uygulama tarih ve saatleri kayit edildi (Bkz. EK 6-7).

Bu izlem siireci igerisinde hastalarda beklenmedik bir etki goriilmesi,
hastanin siirecte tedaviyi kabul etmemesi, hastanin ¢alismadan ¢ikmak istemesi
durumunda o hasta i¢cin ¢aligmaya son verilmesi ve hastanin ¢alismadan ¢ikarilmasi

hazirlik asamasinda planlandi (Takiplerde boyle bir durumla karsilagilmada).

30 dk sonunda bulant1 ve agr1 sikayetleri devam eden ve bu sikayetler icin ek
tedavi gereksinimi duyan hastalarin bulantilart i¢in Metoklopramid (MTK) disinda
hastane eczanesinde bulunma durumuna gore 8 mg Ondansetron ya da 3 mg
Granisetron, agrilar1 i¢in hastanmn klinik durumuna gore antispazmotik ajan ya da
opiad analjezik verildi. Hasta bilgilerinin kaydedildigi formda 30 dk sonunda gerekli
ise uygulanacak olan ek tedavi Onerileri detayli olarak verildi (Bkz. EK 7).

Acil servis tani ve tedavi siireci sonunda taburculuk karari verilen tiim
hastalar Uroloji poliklinigine yonlendirildi ve 1 ay sonrasinda bu hastalarin dosyalar1

RK ve ayni sikayetleri igerebilecek diger ayirici tanilar agisindan incelendi.
3.2. Istatistiksel Yontem

Istatistiksel analizler ‘SPSS for Windows, Version 13.0° paket programi
kullanilarak yapildi. Skala degerleri ve siire gibi bazi degiskenler ortalama degerleri
+ standart sapma (+SD) olarak verildi. Olgiimsel degiskenlerin normal dagilima
uyumlari test edildi.

Gruplar arasinda bulanti, kusma ve agrimin giderilmesi arasinda fark olup
olmadig istatistiki olarak degerlendirmek i¢in Olciimsel verilerde Student’s t Test’ i,

varyans analiz ile normal dagilima uymayan durumlarda Kruskal Wallis Test’ i
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kullanldi. Sayilabilir verilerde Ki- kare testleri veya gerektiginde Kolmogorov-
Smirnow Test’ i kullanilarak istatistiki fark belirlendi.

Gruplardan elde edilen degiskenlerin 6ncesi ve sonrasi (0. dk, 10., 20. ve 30.
dk) degerlendirmeler bagimli 6rnek kabul edilerek, bagimli 6rneklerde t testi (paired
t testi) veya gerektiginde Mc Nemar X° Test’ i kullanildi. Normal dagilima uymayan
durumlarda Wilcoxon Signed Ranks Test’ 1 kullanildi. Analizlerden elde edilen p
degeri p<0.05 olmasi halinde, iliski anlaml1 kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calisma 21.04.08- 25.02.09 tarihleri arasinda, randomize olarak olusturulan
ve her grupta 80 hasta olmak iizere toplam 240 hasta iizerinde yapildi. Caligmaya
dahil edilen biitiin hastalarin yas ortalamasi 36,76 idi (u¢ degerler: 18-65). Caliyma

gruplar1 arasinda hastalarin yas ortalamalar1 agisindan fark bulunmadi (Tablo 4.1).

Tablo 4.1. Hastalarin calisma gruplarma gore yas ortalamalar1 ve u¢ degerleri.

Calisma gruplan Sayi Yas ortalamasi Uc degerler (minimum-

*Standart sapma maksimum)
Grup 1 80 37.47+11.43 18-65
Grup 2 80 36.12+ 13.03 18-65
Grup 3 80 36.68+ 13.11 19-65
Toplam 240 36,76+ 12,51 18-65

F=0.233; p=0.792

Calismaya dahil edilen hastalarin 128’1 (%53.3) erkek, 112’si (%46.7) kadin
idi ve caliyma gruplarinda yer alan hastalarin cinsiyet dagilimlari arasinda fark

bulunmadi (Tablo 4.2).

Tablo 4.2. Calisma gruplarinin cinsiyete gore dagilimu.

Calisma gruplan Erkek Kadin Toplam

N (%) N (%) N (%)
Grup 1 44 (55.0) 36 (45.0) 80 (100)
Grup 2 46 (57.5) 34 (52.5) 80 (100)
Grup 3 38 (47.5) 42 (52.5) 80 (100)
Toplam 128 (53.3) 112 (46.7) 240 (100)

XZ =1.741 M df=2; p=0.419

Caligsma siiresince acil serviste Acil Tip Asistan doktorlar1 (ATA) ile birlikte
diger boliimlerden rotasyoner doktorlar (RD) ¢alismakta idi. ATA ve RD agisindan
gruplara dagilimda fark bulunmadi (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. Uygulayici doktorlarin caliyma gruplarina gore dagilima.

Calisma gruplan ATA RD Toplam

N (%) N (%) N (%)
Grup 1 72 (90) 8 (10) 80 (100)
Grup 2 64 (64) 16 (16) 80 (100)
Grup 3 66 (82.5) 14 (17.5) 80 (100)
Toplam 202 (84.2) 38 (15.8) 240 (100)

X* =3,25; df=2; p=0.197
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Hastalarin acil servise basvurduklari aylara gore dagilimi tablo 3.4’ de
degerlendirildi. Mayis ayinda 36 (%15), Eylil ayinda 31 (%12.9) hasta ile en fazla
basvurunun oldugu goriildii. Aylara gore hasta dagilimi agisindan anlamli fark

bulundu (Tablo 4.4, Sekil 4.1).

Tablo 4.4. Hastalarin AS’ ye basvurduklar1 aylara gore dagilimu.

Ay N (%)
Ocak 19 7.9
Subat 22 9.2
Nisan 15 6.2
Mayis 36 15.0
Haziran 19 7.9
Temmuz 13 54
Agustos 12 5.0
Eylil 31 12.9
Ekim 28 1.7
Kasim 19 7.9
Aralik 26 10.8
Toplam 240 100

X*=26,84; df=10; p= 0.003

I
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Sekil 4.1. Hastalarin AS’ ye bagvurduklar1 aylara gore dagilimi.



22

Hastalarm bir giin i¢inde acil servise bagvuru saatleri arasinda istatistiksel

olarak anlaml fark bulunmadi (Tablo 4.5, Sekil 4.2).

Tablo 4.5. Hastalarin giin i¢i bagvuru saatleri dagilimu.

Saat N (%)
00:00 8 3,3
01:00 13 5,4
02:00 14 5,8
03:00 8 3,3
04:00 9 3,8
05:00 3 1,3
06:00 5 2,1
07:00 8 3,3
08:00 14 5,8
09:00 14 5,8
10:00 13 5,4
11:00 10 4,2
12:00 8 3,3
13:00 16 6,7
14:00 7 29
15:00 9 3,8
16:00 10 4,2
17:00 9 3,8
18:00 6 2,5
19:00 14 5,8
20:00 9 3,8
21:00 10 4,2
22:00 8 3,3
23:00 15 6,3
Toplam 240 100

X*=26.60; df=23; p> 0.005
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Sekil 4.2. Hastalarin giin i¢i bagvuru saatleri dagilimi.
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Gruplarin genelinde hastalarin bagvuru ani ve ilk ila¢ uygulamasi arasinda
gecen siirenin ortalamasi 9.25+13.44 dk idi. Ancak bu siire 0 dk ile 75 dk arasinda
degismekteydi. Hastalarin 98’ inde (% 40.8) ilk gelis aninda, 39’unda (% 16.2) 5. dk’
da ve 38’inde (% 15.8) 10. dk’ da ila¢ uygulandig1 goriildii. 16 (% 6.6) hastaya
basvurudan sonraki 30-75. dk arasinda ila¢ uygulamasi yapildig1 saptandi. Hastalarin
basvurulari ile ilag uygulama siireleri arasinda anlamli fark bulundu. Hastalara en sik

ilk bagvuru aninda ilk ila¢ uygulamasinin yapildigi bulundu (Tablo 4.6).

Tablo 4.6. Hastalarin AS’ e bagvurular: ile ilk ila¢ uygulama arasi gegen siirelere

gore dagilim.

llk lla¢ Uygulama Siiresi (dk) N (%)
llk bagvuru ani 98 (40.8)
1- 5 dkicinde 46 (19.1)
6- 10 dk icinde 42 (17.5)
11- 30 dk icinde 38 (15.6)
31-75 dk icinde 16 (6.7)
Toplam 240 (100)

X*=76.33; df=4; p< 0.05

Calisma gruplar1 arasinda bagvuru siiresi dagilimi ile ilk ila¢ uygulamasi

aras1 gecen siireler agisindan fark bulunmadi (Tablo 4.7- 4.8).

Tablo 4.7. Calisma gruplarinda basvuru ile ilk ila¢ uygulamasi arasmnda gecen

stirelere gore dagilim.

Ik ilac lla¢ Grubu N (%)
uylgulama stiresi Grup 1 Grup 2 Grup 3

(dk) N (%) N (%) N (%)

ilk bagvuru ani 31 (38.7) 31 (38.7) 36 (45) 98 (40.8)
1- 5 dkicinde 16 (20) 18 (22.5) 12 (15) 46 (19.1)
6- 10 dk icinde 18 (22.5) 14 (17.5) 10 (12.5) 42 (17.5)
11- 30 dk icinde 14 (17.5) 13 (16.2) 11 (13.7) 38 (15.6)
31-75 dk icinde 1(1.2) 4 (5) 11 (13.7) 16 (6.7)
Toplam 80 (100) 80 (100) 80 (100) 240 (100)

X*=26.60; df=23; p> 0.05
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Tablo 4.8. Calisma gruplarma gore basvuru ile ilk ilag uygulama arasi gecen

stirelerin ortalama ve ug¢ degerleri.

Calisma gruplar Say1  Ortalama siire (dk) Uc degerler (dk)
*Standart sapma

Grup 1 80 7.66+ 9.60 0-54

Grup 2 80 8.20+ 11.59 0-75

Grup 3 80 11.95+ 17.46 0-75

F=2.42; p=0.09

0. dk’ da tiim vakalarda VAS’a gore bulant1 diizeyi ortalamas1 20.26+ 28.69
mm ( ug¢ degerler: 0-100) agr1 diizeyi ortalamas1 68.90+ 25.55 mm ( ug¢ degerler: 5-
100) bulundu. 0. dk bulant1 ve agr1 diizeyi acgisindan gruplar arasinda anlamli fark

bulunmadi (Tablo 4.9).

Tablo 4.9. Gruplarin 0. dk VAS’ a gore bulant1 ve agr1 diizeyi ortalamasi.

Calisma Bulanti icin Uc degerler Agni icin VAS Uc degerler
gruplari VAS ortalamasi ortalamasi
(mm) + (mm) +
Standart sapma Standart sapma
Grup 1 21.57+29.14 0- 100 69.86+ 26.70 5- 100
Grup 2 20.721 29.00 0- 100 67.21+ 25.86 5- 100
Grup 3 18.50% 28.10 0- 100 69.65+ 24.28 18- 100

Bulanti VAS degeri acisindan F= 0.243; p= 0.784
Agri VAS degeri acisindan X%c.y= 0.473; p= 0.789

Agn i¢in bulgular degerlendirilitken VAS bulgulart normal dagilim
gostermediginden Kruskal Wallis Test kullanild1.

Calisma gruplarinin geneline ve ¢alisma gruplarina ayr1 ayr1 bakildiginda 0.
dk ile tedavi sonras1 10. dk, 20. dk ve 30. dk’ da VAS’a gore agr1 diizeyi ortalamalari
arasinda anlamli azalis bulundu (Tablo 4.10- 4.11- 4.12)
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Tablo 4.10. 0. dk ile 10. dk aras1 agr1 diizeyi karsilagtirmasi.

Calisma gruplan Agn diizeyi (mm) Istatistiki

+ Standart sapma karsilastirma

¢]

Grup 1 0. dk 69.86+ 26.27 0,000
10. dk 50.58+ 30.27

Grup 2 0. dk 67.21+ 25.86 0,000
10. dk 45.60+ 30.48

Grup 3 0. dk 69.65+ 24.28 0,000
10. dk 52.40+ 31.26

Toplam 0. dk 68.90+ 25.55 0,000
10. dk 49.52+ 30.68

Tablo 4.11. 0. dk ile 20. dk aras1 agr1 diizeyi karsilastirmasi.

Calisma gruplan Agn diizeyi (mm) Istatistiki

+ Standart sapma karsilastirma

p

Grup 1 0. dk 69.86+ 26.27 0,000
20. dk 41.53+ 30.50

Grup 2 0. dk 67.21+ 25.86 0,000
20. dk 26.86+ 26.11

Grup 3 0. dk 69.65+ 24.28 0,000
20. dk 39.85+ 33.71

Toplam 0. dk 68.90+ 25.55 0,000
20. dk 36.00+ 30.85

Tablo 4.12. 0. dk ile 30. dk aras1 agr1 diizeyi karsilastirmasi.

Calisma gruplan Agn diizeyi (mm) Istatistiki

+ Standart sapma karsilastirma

p

Grup 1 0. dk 69.86+ 26.27 0,000
30. dk 33.75+ 31.02

Grup 2 0. dk 67.21+ 25.86 0,000
30. dk 21.78+ 29.42

Grup 3 0. dk 69.65+ 24.28 0,000
30. dk 31.70+ 33.95

Toplam 0. dk 68.90+ 25.55 0,000
30. dk 29.07+ 31.82

0. dk ile tedavi sonrast 10. dk ve 30. dk VAS’ a gore agr1 diizeyleri fark
ortalamalarinin gruplar arasi degerlendirmesi yapildiginda anlamli fark bulunmada. 0.
dk ile tedavi sonras: 20. dk VAS’ a gore agr diizeyleri aras1 fark ortalamalarinin

gruplar arasi degerlendirmesi yapildiginda ise fark anlamli olarak degerlendirildi.



Grup 2’ de agr1 diizeyindeki azalma Grup 1 ve Grup 3’ den daha fazla bulundu. Grup

1 ve Grup 3 arasinda ise fark saptanmadi (Tablo 4.13- 4.14- 4.15).

Tablo 4.13. 0-10 dk aras1 agr1 diizeyi farki ortalamalarmin gruplara gére dagilimu.

Calisma gruplan Sayi Agr fark ortalamasi (mm)  Uc degerler (mm)
*Standart sapma

Grup 1 80 19.27+ 24.00 20- 100

Grup 2 80 21.61+ 23.67 11- 100

Grup 3 80 17.25% 25.59 46- 100

Toplam 240 19.37+ 24.40 46-100

F=0.638; p=0.529

Tablo 4.14. 0-20 dk aras1 agr1 diizeyi farki ortalamalarmin gruplara gére dagilimu.

Calisma gruplan Sayi Agr fark ortalamasi (mm) Uc degerler (mm)
*Standart sapma

Grup 1 80 28.32+ 30.28 56-100

Grup 2 80 40.35+ 27.10 16-100

Grup 3 80 29.80+ 29.33 44-100

Toplam 240 32.82+ 29.31 56-100

F=4.109; p=0.018

Tablo 4.15. 0-30 dk aras1 agr1 diizeyi farki ortalamalarmin gruplara gére dagilimu.

Calisma gruplan Sayi Agr fark ortalamasi (mm) Uc degerler (mm)
*Standart sapma

Grup 1 80 36.11+ 34.75 75-100

Grup 2 80 45.42+ 30.63 15-100

Grup 3 80 37.95+ 32.39 48-100

Toplam 240 39.82+ 32.74 75-100

F=1.827; p=0.163

Bulant1 icin bulgular degerlendirilirken VAS bulgular1 normal dagilim
gostermediginden Wilcoxon signed ranks test kullamildi. Calisma gruplarmin
geneline ve caliyma gruplarina ayr1 ayr1 bakildiginda 0. dk ile tedavi sonras1 10. dk,
20.dk ve 30. dk’ da VAS’ a gore bulant1 diizeyi ortalamalar1 arasinda anlamli azalis

bulundu (Tablo 4.16- 4.17- 4.18).
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Tablo 4.16. 0. dk ile 10. dk aras1 bulant1 diizeyi karsilastirmasi.

Calisma gruplan Bulanti diizeyi (mm) Istatistiki

# Standart sapma  karsilastirma

¢]

Grup 1 0. dk 21.57+29.14 0.001
10. dk 14.57% 24.44

Grup 2 0. dk 20.721 29.00 0.000
10. dk 11.16+ 19.18

Grup 3 0. dk 18.50+ 28.20 0.032
10. dk 14.20% 24.97

Toplam 0. dk 20.26% 28.69 0.000
10. dk 13.31+ 22.96

Tablo 4.17. 0. dk ile 20. dk aras1 bulant1 diizeyi karsilastirmasi.

Calisma gruplan Bulanti diizeyi (mm) Istatistiki

# Standart sapma  karsilastirma

P

Grup 1 0. dk 21.57+ 29.14 0,000
20. dk 10.52% 19.77

Grup 2 0. dk 20.72+ 29.00 0,000
20. dk 5.17+ 12.30

Grup 3 0. dk 18.50% 28.20 0,001
20. dk 8.35%+ 17.48

Toplam 0. dk 20.26+ 28.69 0,000
20. dk 8.01% 16.88

Tablo 4.18. 0. dk ile 30. dk aras1 bulant1 diizeyi karsilastirmasi.

Calisma gruplan Bulanti diizeyi (mm) Istatistiki

#+ Standart sapma  karsilagtirma

P

Grup 1 0. dk 21.57129.14 0,000
30. dk 6.92+ 17.39

Grup 2 0. dk 20.721 29.00 0.000
30. dk 3.20+ 10.98

Grup 3 0. dk 18.50+ 28.20 0,000
30. dk 4.95+ 12.51

Toplam 0. dk 20.26% 28.69 0,000
30. dk 5.02+ 13.92

0.dk ile tedavi sonrasi 10. dk, O. dk ile tedavi sonrasi 20. dk, 0. dk ile tedavi
sonrast 30. dk VAS’ a gore bulant1 diizeyleri aras1 fark ortalamalarmin gruplar arasi

degerlendirmesi yapildiginda anlamli fark bulunmadi (Tablo 4.19- 4.20- 4.21).



Tablo 4.19. 0-10 dk aras1 bulant1 diizeyleri fark ortalamalarinin gruplara gore

dagilimu.
Calisma gruplan Say1  Bulanti fark ortalamasi (mm) Uc degerler (mm)
*Standart sapma
Grup 1 80 7.00% 20.68 48-100
Grup 2 80 9.56% 17.98 9-100
Grup 3 80 4.30% 19.80 65-73
Toplam 240 6.95% 19.55 9-100

F=1.454; p=0.236

Tablo 4.20. 0-20 dk aras1 bulant1 diizeyleri fark ortalamalarinin gruplara gore

dagilimu.
Calisma gruplan Say1  Bulanti fark ortalamasi (mm) Uc degerler (mm)
*Standart sapma
Grup 1 80 11.05% 23.23 57-89
Grup 2 80 15.55% 26.35 39-100
Grup 3 80 10.15% 23.85 43-87
Toplam 240 12.25% 24.53 39-100

F=1.114; p=0.330

Tablo 4.21. 0-30 dk aras1 bulant1 diizeyleri fark ortalamalarinin gruplara gore

dagilimu.
Calisma gruplan Sayr  Bulanti fark ortalamasi (mm) Uc degerler (mm)
*Standart sapma
Grup 1 80 14.65% 26.32 22-100
Grup 2 80 17.52+ 29.54 74-100
Grup 3 80 13.55% 28.20 55-97
Toplam 240 15.24+ 27.98 22-100

F=0.428; p=0.652

Calisma gruplarmin tamaminda 0. dk’ da kusmasi olmayan 221 hastanin
sadece 1’inde (%0,5) tedavi sonras1 10, 20 ve 30. dk’ da kusma izlendi. 0. dk’ da
kusmasi1 olan 19 hastanin ise 2’ sinde (%10,5) tedavi sonras1 10. ve 20. dk’ da kusma
izlendi. 0. dk’ da kusmasi olan 19 hastanin ise sadece 1’inde (%10,5) tedavi sonrasi

30. dk’ da kusma izlendi. Caligma gruplarmin tamaminda tedavi sonrasi 10, 20 ve 30.

dk’ da kusmanin anlamli olarak azaldig: izlendi (Tablo 4.22 ).
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Tablo 4.22. Calisma gruplarinin tamaminda tedavi oncesi ve sonrasi kusma varligi

degerlendirmesi.

Zaman Araligi Kusmavar  Kusma yok Toplam Istatistiki

karsilastirma*

P,

0. ile 10. dk 0. dk 19 221 240 0,000
10. dk 3 237 240

0. ile 20. dk 0. dk 19 221 240 0,000
20. dk 3 237 240

0. ile 30. dk 0. dk 19 221 240 0,000
30. dk 2 238 240

* Mc- Nemar x2 Testi uygulandi.

1. ilag grubunda 0. dk’ da kusmasi olmayan 77 hastanin sadece 1’ inde (%1,3)
tedavi sonras1 10. dk’ da kusma izlendi. 0. dk’ da kusmas1 olan 3 hastanin 1’ inde
(%33) 10. dk’ da kusma izlendi.

2. ila¢ grubunda 0. dk’ da kusmas1 olmayan 74 hasta ve 0. dk’ da kusmasi olan 6
hastada tedavi sonras1 10. dk’ da kusma olmadig1 goriildii.

3. ila¢ grubunda 0. dk’ da kusmasi olmayan 70 hastada tedavi sonras1 10. dk’ da
kusma acisindan degisiklik olmadi. 0. dk’ da kusmasi olan 10 hastanin sadece 1’ inde
(%10) tedavi sonras1 10. dk’ da kusma izlendi.

Verilerin Mc- Nemar x? Testi ile karsilastirilmasinda Grup 2’ ye ait sonug istatistiksel
olarak degerlendirilemedi ve yorumlanamadi. 10. dk’ da kusma ag¢isindan anlaml

degisiklik 3. grupta izlendi (Tablo 4.23).

Tablo 4.23. 0. dk ile 10. dk aras1 kusma varlig1 karsilagtirmast.

Caligma gruplar Kusma Kusma yok Toplam Istatistiki

var karsilastirma*

P,

Grup 1 0. dk 3 77 80 1.000
10. dk 2 78 80
Grup 2 0. dk 6 74 80
10. dk 0 80 80

Grup 3 0. dk 10 70 80 0.004
10. dk 1 79 80

Toplam 0. dk 19 221 240 0.000
10. dk 3 237 240

* Mc- Nemar x2 Testi uygulandi.
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1. illa¢ grubunda 0. dk’ da kusmas1 olmayan 77 hastanmn sadece 1’ inde (%1,3)
tedavi sonras1 20. dk’ da kusma izlendi. 0. dk’ da kusmas1 olan 3 hastanin 1’ inde
(%33) tedavi sonras1 20. dk’ da kusma izlendi.

2. ilag grubunda 0. dk’ da kusmas1 olmayan 74 hastanin tedavi sonrast 20. dk’ da
kusma durumunda degisiklik olmadi. 0. dk’ da kusmasi olan 6 hastanin 1’ inde
(%16) kusma tedavi sonrasi 20. dk’ da da izlendi.

3. ilag grubunda 0. dk’ da kusmas1 olmayan 70 hastada ve 0. dk’ da kusmasi olan 10
hastada tedavi sonras1 20. dk’ da kusma olmadig1 goriildii.

Verilerin Mc- Nemar x? Testi ile karsilastirilmasinda Grup 3’ e ait sonug istatistiksel
olarak degerlendirilemedi ve yorumlanamadi. 20. dk’ da kusma ag¢isindan Grup 1 ve

Grup 3’ de anlamhi degisiklik bulunmadi (Tablo 4.24).

Tablo 4.24. 0. dk ile 20. dk aras1 kusma varlig1 karsilagtirmast.

Calisma gruplar Kusma Kusma yok Toplam Istatistiki

var karsilastirma*

P,

Grup 1 0. dk 3 77 80 1.000
20. dk 2 78 80

Grup 2 0. dk 6 74 80 0.63
20. dk 1 74 80
Grup 3 0. dk 10 70 80
20. dk 0 80 80

Toplam 0. dk 19 221 240 0.000
20. dk 3 237 240

* Mc- Nemar x2 Testi uygulandi.

1. ila¢ grubunda 0. dk’ da kusmas1 olmayan 77 hastanm sadece 1’ inde (%1,3)
tedavi sonrast 30. dk’ da kusma izlendi. 0. dk’ da kusmas1 olan 3 hastada tedavi
sonrasi 30. dk’ da kusma saptanmadi.

2. ila¢ grubunda 0. dk’ da kusmas1 olmayan 74 hastada ve 0. dk’ da kusmasi olan 6
hastada tedavi sonras1 30. dk’ da kusma izlenmedi.

3. ilag grubunda 10. dk’ da kusmas1 olmayan 70 hastada tedavi sonras1 30. dk’ da da
kusma izlenmedi. 0. dk’ da kusmas1 olan 10 hastanin 1° inde (%10) kusma bulundu.
Verilerin Mc- Nemar x? Testi ile karsilastirlmasinda Grup 2’ ye ait sonug
istatistiksel olarak degerlendirilemedi ve yorumlanamadi. 0. ve 30. dk’ lar arasi
kusma varlig1 agisindan 3. gruptaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (Tablo
4.25).
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Tablo 4.25. 0. dk ile 30. dk aras1 kusma varlig1 karsilagtirmast.

Calisma gruplar Kusmavar  Kusma yok Toplam Istatistiki

karsilastirma*

P,

Grup 1 0. dk 3 77 80 0.625
30. dk 1 79 80
Grup 2 0. dk 6 74 80
30. dk 0 80 80

Grup 3 0. dk 10 70 80 0.04
30. dk 1 79 80

Toplam 0. dk 19 221 240 0.000
30. dk 2 238 240

* Mc- Nemar x2 Testi uygulandi

30. dk sonunda ek bulant1 giderici uygulanmas: i¢in bakildiginda; Grup 1° de
ek bulant1 giderici ihtiyaci duyan 6 hastanin tamamina Ondansetron, Grup 3’ de ek
bulant1 giderici ihtiyact duyan 2 hastanin 1’ ine Ondansetron digerine Granisetron
uygulandig1 belirlendi. Grup 2’ de ek bulant1 giderici uygulanmadigi saptandi. 30. dk
sonunda ek bulant1 giderici ihtiyact varligi icin rakamlarm kiiciik olmasi nedeni ile
Kolmogorov testi uyguland1 ve fark anlaml olarak degerlendirildi (p=0,025). Veriler
Ileri X2 analizi ile de test edildi. Farkliligin Grup 1° den kaynaklandigi, bu grupta
(Tenoksikam grubu) daha fazla ek bulant1 giderici ihtiyaci oldugu belirlendi. Grup 2
ile Grup 3 arasinda ise anlamli fark saptanmadi (MTK grubu ile Tenoksikam+ MTK
grubu) (Tablo 4.26).

Tablo 4.26. 30. dk sonunda ek bulant1 giderici ihtiyacinin gruplara gore dagilima.

Calisma gruplari Ek Bulanti Giderici Ihtiyaci Toplam

Yok N (%) Var N (%) N (%)
Grup 1 74 (92,5) 6 (7,5) 80 (100)
Grup 2 80 (100) 0 (0) 80 (100)
Grup 3 78 (97,5) 2(2,5) 80 (100)
Toplam N (%) 234 (97,5) 6 (2,5) 240 (100)

Kolmogorov-Simirnov z= 1,43; p:0,039

30. dk sonunda ek agr1 giderici uygulanmasi agisindan bakildiginda; Grup 1’
de 31 hastaya Meperidin, 3 hastaya Buskopan, 9 hastaya her iki ila¢ grubunun da
uygulandigr goriildii. Grup 2’ de 17 hastaya Meperidin, 6 hastaya Buskopan, 4
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hastaya her iki ilag grubunun da uygulandigi goriildii. Grup 3’ de ise 22 hastaya
Meperidin, 5 hastaya Buskopan, 6 hastaya her iki ilag grubunun da uygulandigi
goriildii. Bu dagilimda gruplar arasinda istatistiksel olarak fark saptanmadi
(p=0.117).

30. dk sonunda ek agr1 giderici gereksinimi varlig: i¢in bakildiginda gruplar
arasinda fark anlaml olarak degerlendirildi. Veriler Ileri X2 analizi ile de test edildi.
Farkliligin Grup 1’ den kaynaklandigi, bu grupta (Tenoksikam grubu) daha fazla ek
agr giderici ihtiyact oldugu belirlendi. Grup 2 ile Grup 3 arasinda ise anlamli fark

saptanmadi (MTK grubu ile Tenoksikam+ MTK grubu) (Tablo 4.27).

Tablo 4.27. 30. dk sonunda ek agr1 giderici ihtiyacinin gruplara gére dagilimu.

Caligma gruplar Ek Agri Giderici Ihtiyaci Toplam

Yok N (%) Var N (%) N (%)
Grup 1 37 (46,3) 43 (53.7) 80 (100)
Grup 2 53 (66,3) 27 (33,7) 80 (100)
Grup 3 47(58,8) 33(41,2) 80 (100)
Toplam N (%) 137(57,1) 103 (42,9) 240 (100)

X2=6.66; df=2; p=0.036

30. dk sonunda ek olarak hem bulant1 hem de agr1 giderici gereksinimi
olanlara bakildiginda sayilarm kiiciik olmas1 nedeni ile Kolmogorov testi uygulandi.

Bu durumda p= 0,129 oldugundan anlamli olarak degerlendirilmedi (Tablo 4.28).

Tablo 4.28. 30. dk sonunda ek bulant1 ve agr1 giderici ihtiyacinin gruplara gore

dagilimi.
Calisma gruplari Ek Bulanti ve Agri Giderici Ihtiyaci Toplam
Yok N (%) Var N (%) N (%)
Grup 1 75 (93,8) 5(6,3) 80 (100)
Grup 2 80 (100) 0(0) 80 (100)
Grup 3 79 (98,8) 1(1,3) 80 (100)
Toplam N (%) 234 (97,5) 6 (2,5) 240 (100)

Kolmogorov- Simirnov z= 1,171; p=0,129
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30. dk sonunda 137 (% 57,1) hastanin ek agri kesici ihtiyact duymadigi
saptand1. Ek agr1 kesici ihtiyact olan hastalarin ise 69’ unda (% 28,8) sadece 20 mg
Meperidin uygulamasmin yeterli oldugu belirlendi.

30 dk sonunda ek agr1 kesici gereksinimi olanlarin 0. ve 30. dk VAS
degerleri yiiksek bulundu. Istatistiksel anlamli olarak degerlendirildi (Tablo 4.29).

Tablo 4.29. Ek agrn kesici gereksinimi varligima gore 0.ve 30. dk VAS ortalamalari.

Ek Agrn Giderici Ihtiyaci Istatitiki
Var Yok Karsilagtirma'?
N=103 N=137 P
0.dk VAS ortalamasi
(mm) £ SD' 74,89+23,39 64,40+26,26 0,002
30.dk VAS ortalamasi 55,78+28,11 9,00+15,51 0,000
(mm) * SD?
t'= 3,206
t°= 15,232

1 ay sonra dosya kayitlarindan yapilan degerlendirmede 240 hastanin 181’
inin (%75) onerilen Uroloji poliklinik kontroliine gitmedigi goriildii. Uroloji
poliklinigine basvuran hastalarin ise 41’ inde (%69,4) iirolitiyazis tanisinin
netlestirildigi, 6’ smmn (%10,1) iirolitiyazis disinda bir tani aldigi goriildi. 12
hastanin (%20,3) ise sonucunun heniiz netlesmedigi belirlendi. Urolitiyasiz tanisi

netlesen hastalarin 29’ unun (%70,7) erkek oldugu saptandi.
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S. TARTISMA

RK siklikla bobrek tas hastaligina bagl gelisir ve AS’ ye en sik iirolojik
basvuru nedenidir (1,2). Hastalar tarafindan yasadiklar1 en agr1 verici, zayif diistiriicii
tecritbe olarak tarif edilir (1). Taslar yan agris1 ya da hematiiriye neden olacak
biiytikliige ulastiklarinda semptomatik hale gelirler (3). RK ataklar1 3. ve 5. dekadda
sik olarak literatiirde yer alirken (3,8), Chauhan ve ark.” m yaptig1 3,5 milyon
olgudan olusan ve 30.358 RK tanis1 iceren veri tabani taramasinda yas ortalamasi
44+14 olarak saptanmistir (12). Bizim caliyjma grubumuzda da literatiirle benzer
sekilde yas ortalamasi 36,76+ 12,51 bulundu. Literatiire bakildiginda RK erkelerde 3
kat daha fazla goriilmekle (6,8) birlikte, Tiirkiye’ de yapilan ve iiriner tas hastali1
insidansin1 %15 olarak belirleyen bir calismada da erkek: kadm oran1 1,5:1 seklinde
bulunmustur (37). Bizim calismamizda da bu oran benzer sekilde erkeklerde 1,27 kat
fazla olarak bulunmustur. Sicak mevsimlerde daha sik basvuru beklenirken
(4,9,11,12) bizim caligmamizda sirasi ile 36 (%15) ve 31 (%12,9) hasta ile en cok
basvuru mayis ve eyliil ayinda yapilmistir. Bulgularimiz, seyahat ya da yaz aylarinda
farkli bolgelerde yasama gibi nedenlerle degisen niifus dagilimindan etkilenmis
olabilir. Calisma AS disinda kalan saglik kuruluslarina basvuran RK vakalarini
kapsamadigi i¢in de degerlendirme sonuglar: etkilenmis olabilir. Yine gece boyunca
idrar iiretiminin azalmasi nedeni ile sabah saatlerinde daha sik basvuru beklenirken
(4) bizim calismamizda basvuru saati agisindan giin i¢i dagilimda fark
bulunmamastir.

Kolik tipte yan agrisi tarifi ile AS’ ye basvuran hastalarm idaresinde; hasta
konforu, komplikasyon gelisimi, bedel-etkinlik, tan1 ve tedavi asamasmdaki
kontrendikasyonlar onemlidir. Bu nedenle son yillarda akut RK tani1 ve tedavisinde
gelismeler kaydedilmistir. AS’ de esas olan ise tani netlesinceye kadar tedavinin
ertelenmemesidir.

Tedavi siklikla titre edilerek uygulanan opiad analjezikler ve/veya etkisi daha
yavas baslayan NSAII ile yapilmaktadir (1,3,4,5,22). Her iki grubun etki siireleri
nedeni ile kombine edilmesinin AS’ den daha erken donemde taburculuk sagladigi

gosterilmistir (36).
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PG inhibisyonu ile iireteral 6dem, inflamasyon ve spazmu azaltan NSAIl
aferent arteriel dilatasyon ve vaskiiler gecirgenlikte arti da saglamalar1 nedeni ile
RK tedavisinde ilk siraya oturmustur (1,2,8,22). Ancak renal kan akiminda azalma
ile renal yetmezligi indiikleyebilir. Ek hastaligi olmayan bireylerde 1yi tolere
edilebilen bu duruma kusmanin neden oldugu dehidratasyon da katkida bulunabilir
(8,12,22,39,40). RK’ da tedavi amaci ile NSAII grubu ilaglar kas ici (IM), 1V, oral,
rektal ve sublingual (SL) sekillerde kullanildilar (41-44). 1996- Kasim 2005 tarihleri
arasinda yapilan RK’ da IV NSAII tedavisi ile ilgili literatiirde bulunan 230
calismadan sadece bir meta-analiz dikkate deger bulunmustur (45). 5 calismanin
degerlendirildigi bu derlemede RK’ nimn ilk 20 ve 30. dk’ sinda dort calismada
(30,46-48) opiad kullanimmin NSAII’ ye gére agr1 giderme ve yan etki agisindan
belirgin iistiinliigii olmadigi, bir calismada (49) ise NSAII’ nin istatistiksel olarak
anlamli avantaj sagladigi belirlenmistir. Calismalarin {iciinde (46,47,49) opiad
grubunun ek agri giderici ihtiyacinin daha fazla oldugu, bir ¢alismada (49) opiad
grubunun ek agr1 giderici ithtiyaciin daha erken donemde oldugu goriilmiistiir. Dort
calismada ise (30,46,47,49) siklikla opiadlarla olmakla birlikte istatistiksel anlaml1
saptanmayan yan etkiler bildirilmistir. Bu meta-analizde NSAII akut RK’ da ilk sira
tedavi ajam olarak ©nerilmis ancak NSAII kontrendike oldugu hallerde ve titre
edilebilme 6zellikleri ile opiadlar tercih edilebilir sonucuna varilmstir (45). NSAIi
teorik olarak PG sentezi inhibisyonu ile renal kan akimi, idrar c¢ikisi ve liimen i¢i
basinci azaltarak direkt agri kayna@i lizerine etki gosterir. Ozellikle IV
kullanildiginda RK’ da agr1 giderilmesinde yarar saglamaktadir (4,45). Ciddi GIS
sorunlarmin olusma riski, bulanti, kusma, ¢arpinti, bag donmesi, yorgunluk gibi yan
etkiler ile gebelik, peptik {ilser, kuagiilopati ve trombosit defekti gibi
kontrendikasyonlar nedeniyle kullanimi kisitlanmaktadir (1,2,8,22) .

RK’ da agr giderilmesinde siklikla adi gecen opiadlar ise patofizyolojik
kaynak tizerinde etki gdstermezler. Spinal ve supraspinal agr1 yolaklarmdan agriy1 ya
da agr1 algilanmasini engellerler (4). Hastanin agriya dayanma kapasitesini arttirirlar
(24). Ucuz olmalari, kolay doz uygulamasi, yiiksek potens ve hizli etki opiadlarin
avantajlaridir (4,45). Ancak yaygin bilinen hipotansiyon, bulanti, idrar retansiyonu

olusumu, bronkokonstriiksiyon, tolerans ve bagimlilik olusturma riski opiadlarin



36

kullanimini1 kisitlamaktadir (24). RK tedavisinde opiadlarin neden oldugu bulanti var
ise antiemetikler ek olarak onerilmektedir (8).

Literatiire bakildiginda opiad analjezik ve NSAII’ lerin RK’ da kombine
kullanimina ait 1996- Mart 2008 tarihleri arasinda dikkate deger iki caliyma yer
almaktadir (49,50). Her iki ¢alisma da kombine kullanimin en etkin tedavi oldugu
seklinde sonug¢landirilmistir.

RK tedavisinde opiad analjezik ve NSAII etkinligi literatiirdeki calismalar ile
gosterilmistir, fakat yan etki ve kontrendikasyonlar1 nedeni ile alternatif ajanlar
siirekli arastirilmaktadir. NSAII ya da opiadlara ek olarak tedavide uygulanan anti
kolinerjik ilaglarin RK’ da tek basmna etkin oldugunu gosteren literatiirde bir
caligmaya rastlanmamistir. Holdgate ve ark. (31) ile al-Waili ve ark. (51) yaptigi
caligmalarda ise agr1 giderici yararlari olmadig1 belirtilmistir. Literatiirde 1950- Mart
2007 tarihleri arasinda o- adrenerjik blokor (Tamsulosin) ile yapilan iireter alt ug
taglaria yonelik dikkate deger ii¢ caligma bulunmustur (52-54). 10 mm’ den kiigiik
basit alt iireter taslar1 ile AS’ ye basvuranlarda yararli olabilecegi sonucuna
ulagilmistir. RK’ da agr1 gidermek icin kullanilan intranazal desmopressinin de
literatiirde tek basina ya da diklofenak ile birlikte kullaniminda hizli etki, kolay
uygulanilabilirlik ve yan etki saptanamamasi gibi avantajlarindan dolay: yararl
oldugunu belirten ¢alismalar mevcuttur (55,56). Desmopressin anti diiiretik etki ile
renal pelvik basinci azaltarak yarar saglamaktadir. Keke¢ ve ark.” in yaptigi
calismada NO salinimi ve diiz kas gevsemesi ile isosorbit dinitratin kombine
kullanimda tenoksikamun etkinligini arttirdigi bildirilmistir (25). Sadece isosorbit
dinitrat grubu ile yapilan calismaya ise literatiirde rastlanmamustir. Ureter diiz kas
kontraksiyonunda etkin olan kalsiyum kanal pompasimmi bloke eden ajanlardan
nifedipin de RK tedavisi icin arastirilmistir. Literatiirde 1966- 2008 tarihleri arasinda
bu konuda kayda deger bes arastirma ve iki meta-analiz bulunmaktadir (57-63).
Nifedipin ile ¢oklu ila¢ uygulamasinin yapildig1 bu ¢aligmalarda tasin kendiliginden
pasaj siiresinin kisaldig1 ancak bu siirenin 2- 14 giin olmas1 nedeni ile AS’ de tedavi
icin uygun olmadig: belirtilmistir.

Bulant1 iizerine santral inhibisyonu (SHT3 reseptor antagonizmasi ile) ve GIS
diiz kaslar1 tizerine prokinetik etkinligi (SHT4 reseptor aktivasyonu ve SHT3- D2

reseptor antagonizmasi ile) bilinen MTK’ nin RK’ da agri1 kesici etkisi ilk olarak
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1979’ da yayimlanan S. Schelin’ in 4 olgudan olusan bir raporunda gosterildi (64).
Yan agris1 olan ve floroskopi ile iireter motilitesi saptanmayan bu olgularda 20 mg
MTK sonrast agrida rahatlama saglandigi goriildii. Goriintiileme tetkiki ile kontrast
maddenin renal pelvis ve iireterlerden gecisi izlendi. Bu olgu raporu ile MTK’ nin
dekompanse ve atonik iireter iizerine motilite artig1 saglayarak tedavide yararli
oldugu sonucuna ulagilmistir. 1984’ de D. J. Berman ve C. F. Firlit ireteral
motiliteye MTK’ nin etkinligini degerlendirmek iizere fare, kopek ve insan iireterleri
izerinde yaptiklari in vitro bir caligmada, anormal iireter motilitesi iizerine 6nemli
etkileri oldugunu belirlemislerdir. Sonuglarin  S.  Schelin® in  bulgularimi
destekledigini eklemislerdir (65). 1988’ de J. L. Hadenbro ve A. M. Olsson klinik ve
radyolojik olarak RK tamis1 alan, 39 hastayt MTK ve Spasmofen (0,15 mg
metiloscopolamin nitrat, 20 mg papaverin hidroklorid 6,6 mg morphine hidroklorid,
3 mg noscapin hidroklorid 0,4 mg kodein klorid) grubu olarak rastgele ikiye
ayirmuglardir. 1V ve cift kor ilag uygulamasinda hastalar VAS ile 0, 10, 20, 30. dk’
larda agr1 acisindan degerlendirilmislerdir. Agrida belirgin azalma saglanan 2 grup
arasinda istatistiksel fark saptanmamustir. 7 hastada (her iki grupta) ek tedavi ihtiyaci
duyulmus, hastalarda yan etki yakinmasi belirlenmemistir. MTK’ nin antiemetik,
sposmofenin sedatif etkisinin sonuglari etkilemis olabilecegi belirtilmis ancak her iki
ilacm iireteral koligin giderilmesinde esit etkinlikte oldugu sonucuna ulagilmistir.
Ozellikle bulant1 varsa ve geleneksel renal kolik tedavisi kontrendike ise MTK’ nin
alternatif secenek olabilecegi belirtilmistir (34). 1990’ da Miiller ve ark. Akut
ireterolitiyaziste agr1 ve bulanti izerine MTK’ nin etkisini degerlendirmek iizere RK
ve hematiiri yakinmasi olan 21 hastadan olusan prospektif, randomize ve ¢ift kor bir
calisma yapmislar. Radyolojik olarak tanis1 dogrulanan hastalardan ilk gruba 1 mL
morphatropin (1 mL’ de 0,5 mg atropin ve 20 mg morfin HCI) ile plasebo verilmis.
Ikinci gruba ise 20 mg MTK ve plasebo uygulanmustir. ilaclar subkutan (SC) ve 1V
olarak verilmistir. VAS ile 0, 10, 20, 30. dk agr1 diizeyleri, bulant1 ve yan etki varlig:
degerlendirilmistir. Sonugta MTK’ nin morphatropinin SC dozu ile es agr1 giderici
etkinlik sagladigr gozlenmistir. MTK ile yan etki izlenmemistir. Morfin alerjisi,
intolerasyon ya da kotiiye kullanimi bilinen hastalarda MTK’ nin alternatif

olabilecegi belirtilmistir (35).
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Literatirde MTK’ nin RK disinda agr1 giderici etkinligi ile ilgili yapilan
caligmalar da bulunmaktadir.

Pitititer peptid hormonlar, morfinin agr1 kesici etkisine katkida
bulunmaktadir. Stres durumunda endojen opiadlar gibi salinim artan prolaktinin
(PRL) kontroliinii ise dopaminerjik sistem yapmaktadir. Dopamin PRL salinimini
inhibe eder. Dopamin antagonisti olarak etki gosteren MTK uygulanmasi ile PRL
diizeyi artmaktadir. Bu mekanizma iizerinden yola c¢ikan Ramaswimy ve Babna,
1986’ da endojen PRL seviyesinin yiikseltilmesi ile agr1 kesici etki elde etmeyi
amagcladiklar1 bir ¢calisma yapmislardir (66). Fareler iizerinde yapilan bu ¢alismada
kimyasal ve termal etkenlere kars1 MTK’ nin PRL sekresyonunu arttirarak agri kesici
etki olusturdugu sonucuna ulagilmistir (66).

Rosenblatt ve ark. 20 gebede PGF2a ile indiikledikleri 2- 3. trimester gebelik
sondalanirilmasi isleminde Patient Controlled Analgesia (PCA)’ dan 10 dk once
MTK ve normal salin uygulanan iki grup olusturmuslardir. MTK grubunun PCA’ ya
daha az gereksinim duyuldugu, daha diisiik VAS skoru oldugu ve fetiisiin dogumunu
daha erken oldugunu bulmuslardir (67).

Genta ve Fee, 250 hastada IV propofol ile olusan uygulama yerindeki agrmnin
giderilmesinde MTK, lidokain ve salinden olusan ii¢ grupla c¢ahsmislar.
Metoklopramid ve lidokain grubunun her ikisinde de plaseboya oranla agrida anlaml
azalma oldugu saptanmustir (68). Yine propofole bagh agrida Fuji ve Uemura,
gerekli MTK dozunun belirlenmesi icin 100 hasta iizerinde randomize, ¢ift kor,
plasebo kontrollii bir ¢caligma yapmuslardir. Propofol uygulanmasi 6ncesi 5-10 mg
MTK ile agri kesici etkinin saglandig1 sonucuna ulasmislardir (69).

1993’ de Kendler ve Lisander total kalga protezi yapilan 47 hastay1 spinal
blok ile cerrahi arasindaki siirede MTK ve salin uygulayarak iki gruba aymrmigslar.
MTK grubunda istatistiksel olarak anlamli oranda ek agr1 giderici ihtiyacinin az ve
cerrahi sonrasi agrisiz donemin daha uzun oldugunu belirlemislerdir. Agr1 kesici etki
mekanizmasinin tam netlesmemekle beraber morfin etkisini potansiyalize ederek ya
da antidopaminerjik etki olusturarak saglandigimi belirtmislerdir (70). Yarilanma
Oomrii 4- 5 saat olan MTK’ nin agr kesici etkinliginde 6. saatten sonra plasebo ile

arasinda fark saptanmamistir (70,71).
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Danzer ve ark. 1997 de elektif sezaryen dogum vakalarinda spinal blok
oncesi MTK ve plasebodan olusan 2 grupta 34 hasta ile ¢alismislar. MTK’ nin
santral noroendokrin etki ile oksitosin ve vazopressin salinimi ve iiterin kasilmalarini
uyarmasi temeline dayanarak yapilan calismada, ek agri kesici ihtiyacinda anlamli
azalma saptanmamuistir. Ancak bulanti ve kusmada anlamli azalma saglandigi
belirtilmistir (72).

Vella ve ark. ise dogum sirasinda bulant1 gidermek i¢in prometazin ve MTK
gruplarina ayirdiklar1 477 hastada agr1 giderici olarak petidin kullanmiglar. Bulant1
giderici etkinlik her iki grupta esit ancak MTK grubunda agr1 skoru daha 1yi, ek agri
giderici ihtiyaci daha az bulunmustur. Ayrica MTK’ nin bebeklerde sedasyona ya da
APGAR skorunda diisiikliige neden olmadig: belirtilmistir (73).

Ceyhan ve ark. 2005’ de fareler iizerinde cerrahi insizyon ve ardindan
slitlirasyon islemi yapmislar. Randomizasyonla 4 grup olusturmuslardir. 1. gruba 2
mL salin, 2. gruba 5 mg/kg MTK, 3. gruba 45 mg/kg tramadol, 4. gruba ise her ikisi
birden uygulanmis. Cerrahi sonrast agri skorlar1 2. saat, 1 ve 2. giinde
degerlendirildiginde plaseboya oranla her ii¢ grubun diizeyleri diisiik bulunmustur.
Bu 3 grup karsilastirildiginda ise agr1 giderici etkinlikte istatistiksel fark olmadigi
gorilmiistiir. MTK’ nin ucuz, cerrahi sonrasi etkin agr1 kontrolii saglama, daha az
yan etki olusturma nedeni ile tramadole alternatif olabilecegi 6nermislerdir (71).

2004’ de Collman ve ark. dikkate deger 13 calisma ile olusturduklart bir
meta-analizde erigkin migren tipi bas agrilarinda MTK’ nin etkin oldugunu
gostermislerdir (74).

Derbent ve ark. 2005’ de 46 hastada MTK ile bulanti giderici olarak
kullanilan ondansetronun agr1 giderici etkisini karsilagtirmislar. Laminektomi dncesi
hastalar1 MTK, ondansetron ve plasebo olmak {iizere 3 gruba aywrmislardir.
Uygulama cerrahi islemden 30 dk 6nce yapilmis. Cerrahi sonras1 0, 0.5, 1, 3, 6 ve 24.
saatte yapilan degerlendirmelerde VAS sonuclar1 ve agri giderici ihtiyact MTK
grubunda daha diisiik olarak saptanmistir. MTK grubunda kuru agiz disinda yan etki
saptanmamustir (75). Bizim caliyma grubumuzda ise herhangi yan etki bulgusuna
rastlanmamaistir.

RK iizerine NSAII ve opiad analjeziklerin etkinliginin aragtirildig:

calismalarin degerlendirildigi bir derlemede 20 yayma bakilmis ve NSAII ile tedavi
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edilen hastalarda belirgin olarak daha az ek agr1 kesici ihtiyaci ve opiad analjeziklere
gore daha az yan etki oram belirtilmistir (45). Avrupa Uroloji Birligi’ nin 2008’ de
yayimlanan iirolitiyasiz kilavuzunda da RK’ da agr1 giderilmesinde ilk secenek
olarak NSAII grubundan diklofenak sodyum onerilmektedir (kanit diizeyi 1b) (Bkz.
EK 1) (28). Bu nedenle ¢alismamizda karsilastirma i¢in NSAII grubu kullanildi. IV
uygulanilabilmesi nedeni ile bu gruptan Tenoksikam secildi. Gruplardan 1. sinde
NSAIi grubundan Tenoksikam, 2.’ sinde MTK ile Tenoksikam kombine olacak
sekilde ilaglar hazirlandi. 3. grubunda sadece MTK’ nin bulundugu calismamizin
genelinde ve gruplara ayri1 ayr1 bakildiginda tedavi sonrast 30. dk’ da hastalarin
VAS’ a gore belirttikleri agr1 diizeylerinin anlaml sekilde azaldigi goriildii. Bu
literatiirde yer alan Hadenbro ve Olsson ile Miiller ve ark.” m yaptig1 caligmalarin
sonuclart ile paralellik gosterdi. Bununla beraber tedavi 6ncesi ile 10. dk ve tedavi
oncesi ile 30. dk aras1 agr1 diizeyi fark ortalamalarinda 3. grup diger iki grupla
karsilastirildiginda anlamh fark olmadig: goriildii. Tedavi oncesi ile 20. dk arasimdaki
agr1 diizeyi ortalamalar1 farkina bakildiginda ise 2. grubun (kombine grup) daha
diisiik ortalamaya sahip oldugu goriildii. Bu istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
1. ve 3. grubun ortalamalar1 ise benzer bulundu. 30. dk sonunda ek agri1 giderici
gereksinimi varligl icin bakildiginda da gruplar arasinda fark anlamli olarak
degerlendirildi. Tenoksikam verilen 1. grupta 43 (%53,7) hasta agr icin ek tedavi
gereksinimi duyarken, MTK verilen 3. grupta bu say1 33 (%41,2) hasta ile daha az
saptandi. 30 dakika sonunda en az agr1 giderici ihtiyac1 27 (%33,7) hasta ile kombine
grupta bulundu. Veriler Ileri X2 analizi ile de test edildiginde farkliligm Grup 1’ den
kaynaklandigi, bu grupta (Tenoksikam grubu) en fazla ek agr1 giderici ihtiyaci
duyuldugu belirlendi. Grup 2 ile Grup 3 arasinda ise anlaml fark saptanmadi (MTK
grubu ile Tenoksikam+ MTK grubu). Bu MTK’ nin RK’ da agriy1 azaltict yonde
etkisi oldugunu desteklemektedir. Bulgularin RK tedavisinde etkinligi kanitlanan
NSAII grubuna kiyasla MTK’ nin daha yararli oldugunu desteklemesi, ortaya ¢ikan
sonucun 6nemini ortaya koymaktadir. NSAII ile MTK birlikteliginde ek agr1 giderici
ihtiyact duyan hasta sayisinin en az olmasi ise tedavide ikili kullanimin alternatif
olabilecegini gdstermektedir.

Bizim ¢aligmamiz gibi pek cok ¢aligmada da iiriner sistem tizerine MTK’ nin

etki mekanizmasi net agiklanamamakla birlikte bu konuda bazi teoriler One
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stirilmiistiir. Bunlar; 1- direkt diiz kas iizerine prokinetik etki, 2- dopaminerjik etki
azalmasi, 3- kolinerjik etki artmasi, 4- lokal anestezik etkinlik olusmasi seklinde
siralanmaktadir (65).

Bulant1 ve kusma hastalardaki en fazla huzursuzluk yaratan GIS
semptomlarindandir. Bulant1 ve kusma olusumunda GIS ve SSS arasinda karmasik
patofizyolojik bir yol vardir (76). Kusma merkezi medullada yer alir. 5 afferent yolak
kusma merkezini uyarir. Bunlar; 1- KTZ, 2- GIS’ deki vagal mukozal yolak, 3-
Serebral korteksten gelen refleks afferent yolak, 4- Vestibiiler sistemden gelen
noronal yolak, 5- Orta beyin afferentleridir. NoOrotransmitterlerin katildigi bu
sistemde kolinerjik, dopaminerjik, histaminerjik ve seratoninerjik reseptorler rol
oynar (77). Hikaye ve fizik muayeneye gore hasta i¢in uygun olan santral ya da
periferik reseptorler iizerinden blokaj yapan bulanti gidericinin se¢ilmesi gerekir
(76). Literatiirde daha cok MTK kullanim1 ameliyat ya da kemoterapi sonras1 olusan
bulant1 ve kusma ile ilgili calismalarda yer almistir (76-82).

Calismamizda kusmada anlamli azalis saptandi.  Gruplar arasinda
bakildiginda kullanim alan1 bulant1 giderilmesi ve kusma tedavisi olan MTK’ nim yer
aldig1 2. ve 3. gruplarda daha belirgin olarak kusma varliginda azalma belirlendi.

Bulant1 diizeyinde de caligma genelinde azalma izlendi. Gruplar arasinda ileri
X* testi yapildiginda tenoksikam grubunun (grup 1) diger gruplardan farklilik
gosterdigi ve daha fazla ek bulant1 giderici ihtiyaci oldugu belirlendi. Grup 2 ve 3
arasinda fark saptanmadi. Ek agri kesici ve bulant1 giderici ihtiyacinin kombine
grupta daha az olmas1 da uygun hasta gruplari i¢cin ikili tedavinin bir secenek
olabilecegini desteklemektedir.

Ilac ilk uygulama siirelerine bakildiginda 0 ile 75. dk kadar genis bir zaman
dagilimi oldugu goriildii. Bu hastalarin AS’ e bagvuru zamanindaki AS yogunlugu ve
slibjektif agr1 yakinma diizeyine gore belirlenen triaj nedeni ile degiskenlik gostermis
olabilir. Ancak her 3 gruba ayri ayr1 bakildiginda ilk ila¢ uygulama siiresi
ortalamalar1 arasinda anlaml fark bulunmadi. PGF2a ile indiiklenen 2- 3. trimester
gebelik sonlandirilmasi isleminde (67) islemden 10 dk ve laminektomi (75) den 30.
dk. once MTK uygulanmasini belirten caligmalar disinda uygulama siiresi ve RK ile

ilgili yeterli veri literatiirde bulunmamustir.
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RK dis1 tan1 alan 19 hastanin idrar yolu enfeksiyonu tanisi aldigi ve bunlarin
15° inin (% 78,9) kadmn oldugu bulundu. Bu durum literatiir ile de uyumlu olarak
degerlendirildi (12). Kadinlarda iirogenital anatomik yap1 enfeksiyon riskini
arttirmakta ve kisisel hijyen de bu konuda 6nemli rol oynamaktadir.

RK tedavisinde basar1 hasta uyumu ile saglanacaktir. Bizim ¢alismamizda
hastalara AS’ den taburculugu sonrasinda Uroloji poliklinik kontrolii &nerisinde
bulunulmustur. Ancak 1 ay sonraki dosya kayit degerlendirmelerinde hastalarin
%75’ inin kontrole gitmedigi tespit edilmistir. Bu akut agris1 i¢in hastanemiz AS’ ini
tercih eden hastalarin elektif sartlarda bagka saglik kuruluslarini tercih etmeleri ya da
randevu sistemi nedeni ile gecikebilecek degerlendirilmelerini mecburen baska
merkezlerde yaptirmalarindan da kaynaklanmis olabilir. Poliklinik kontrolleri ile
irolitiyazis tanisi netlesen 41 hastanin 29° unun (% 70,7) literatiirle uyumlu olarak
erkek oldugu saptandi (6,8).

Calismamizda kullanilan ve RK’ da agr1 giderici olarak kullanilan ilaglara
bakildiginda bedel etkinlik acisndan da MTK’ in avantaj sagladigi saptanmistir
(Tenoksikam 20 mg/1 flakon:1,39 TL, Petidin 100 mg/ 2mL 5 ampul: 5,62 TL,
Metoklopramid 20 mg/ 2 mL 5 ampul: 4,00 TL ) (83).
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6. SONUC

RK tanis1 klinige dayanir. AS’ e kolik tip agr1 ile bagvuran hastada hikaye ve
detayl! fizik muayenenin ardindan oncelik etkin agr1 kontroliidiir. AS’ e ¢ok agrili ve
huzursuz halde gelen RK hastalarinin konforu saglandiktan sonra uygun tetkikler ile
tani netlestirilmelidir.

RK’ da agr igin opiad analjezikler ve NSAII grubu ilaclar yan etki ve
avantajlar1 dikkate alinarak yaygin olarak kullanilmaktadir. Bizim caligmamiz ile RK
tedavisinde NSAII grubu kadar etkin oldugu goriilen MTK’ min kullanimmin hem
bulant1 hem de agr1 giderilmesi acisindan ikili avantaj saglayacagi da gosterilmistir.
Ozellikle bulanti ve kusma varligi ya da kabul géren RK medikal tedavi
basamaklarinin kontrendike oldugu durumlarda MTK alternatif olarak kullanilabilir.
MTK bedel etkinlik ve diisiik yan etki olusumu nedeni ile de RK’ da 6nemli bir
alternatif olarak degerlendirilebilir. Bir arada kullanimda ise diger agr1 kesicilerin
dozunda ve dolayist ile yan etki olusumunda azalma yoniinde yarar saglayacaktir. Bu
nedenle de diger ajanlarla birlikte kullanilabilir.

RK’ da uzun siireli tedavi sansi, hasta uyumunda yasanan sorun nedeni ile
azalmaktadir. Ancak AS’ de akut RK ataginin tedavisinde avantajlar1 nedeni ile
MTK uygun secenek olabilir. MTK’ nin RK’ daki etkinlik derecesi ve etki

mekanizmasi i¢in daha ileri ¢caligmalara ihtiya¢ vardir.

6.1. Kisithhiklar

Calismanin bazi kisithliklarindan bahsetmek gerekir. RK akut agrisinin
tedavisinde kabul goren opioidlerin uygulandigi bir grup calismaya eklenebilirdi.
Calisma AS’ de ila¢ uygulanmasindan sonraki ilk 30 dk’ lik siirede degerlendirildi.
Bu siirenin sonrasinda agri, bulant1 ve kusma degerlendirmesi detaylandirilmadi.
RK ve MTK ile ilgili olgu sayis1 fazla ilk klinik degerlendirme olan ¢alismamizin
giicii 80 olarak belirlendi ve calisjmanin yapildigi merkezin ortalama hasta sayisi
dikkate alindiginda dahil edilen olgu sayisi toplam 240 olarak ongoriildii. Calisma
daha fazla olgudan olusturulabilir, boylece sonuglarin giivenilirligi daha da arttirilmis
olabilirdi. RK’ da tanmi i¢in altin standart kontrastsiz BT (kanit diizeyi 1) olarak
belirtilmistir  (28). Ancak c¢alisma siirecinde AS sartlarinda ve klinik

degerlendirmeler sonucunda her hasta BT ile degerlendirilmedi. Tanida standardin
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saglanmas1 amaci ile BT’ nin kullanildig1 caligmalarin yapilmasi yararli olacaktir.
Calismada tamlarin netlestirilmesi i¢in Uroloji poliklinigine yonlendirilen hastalarin

uyum oraninin diisiik olmas1 (%24,6) da calismanin kisithliklar: arasinda sayilabilir.
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EKLER

EK 1: RK’ da acil miidahale gereklilikleri (16)

1-

EK 2: Kanit diizeyi

Idrar yolu tikamikligi ile birlikte enfeksiyon olmasi

Urosepsis

Kontrol edilemeyen agri1, kusma ya da her ikisinin varligi

Akut renal yetmezlik olasiligi

Tek ya da nakil bobrekte tikaniklik
Cift tarafli tasa bagh tikaniklik

Bu konuda pek ¢ok siniflama mevcut. Ancak en kapsamli ve en yakin tarihli
olmasindan dolay1 Oxford Centre for Evidence-based Medicine ‘den yararlanildi
(www.cebm.net) [14.10.2009] .

Seviye

la

1b

1c

2a

Tedavi/
Korunma,
Etiyoloji /

Zarar

RCT’lerin SR’1
(Homojenlik*
ile)

Bireysel RCT
(Dar
Giivenirlilik
araligr iled)

Hepsi veya hi¢
biri§

Kohort
caligmalarinin
SR’1
(Homojenlik*
ile)

Prognoz

Baslangic kohort
calismalarinin SR’1 (
Homojenlik* ile);
CDR farkl
popiilasyonlarda
dogrulanmustir.

Bireysel baslangi¢
kohort caligmast ile >
80% takip; tek bir
popiilasyonda
dogrulanmis CDR

Hepsi veya hi¢bir vaka
dizisi

Retrospektif kohort
caligmalar veya
RCT’de tedavi
edilmeyen kontrol
gruplarinm SR’1
(Homojenlik* ile)

Teshis

Seviye 1 tanisal
calismalarin SR’1

(Homojenlik* ile);

Farkli klinik
merkezlerden 1b

calismalari ile CDR

1yi‘HT referans
standartlari ile
kohort caliymasini

dogrulama**; veya
bir klinik merkezde

test edilmis CDR{

Mutlak SpPins ve
SnNouts

Seviye >2 tanisal
calismalarin SR’1
(Homojenlik* ile)

Ayricl Tany/
Semptom
prevalans
calismasi

Muhtemel
kohort
calismalarinin
SR’1
(Homojenlik*
ile)

Tyi takip**** ile
birlikte
prospektif
kohort caligma.

Hepsi veya
hicbir vaka dizisi

2b ve daha iyi
caligmalarin
SR’1
(Homojenlik*
ile)

Ekonomik ve karar
analizleri

Seviye 1 ekonomik
calismalarinin SR’1
(Homojenlik* ile)

Klinik olarak akla yatkin olan
giderler ve alternatiflere
dayal1 analizler; delilin
sistematik
degerlendirme(ler)i; ve cok
yonlii duyarlihik analizleri de
dahil.

Mutlak en iyi deger veya en
kotii deger analizleri 11

Seviye >2 ekonomik
calismalarin SR’1
(Homojenlik* ile)



EK 2: Kanit diizeyi (devam)

2b Bireysel kohort
calisma ( diisiik
kalite RCT de
dahil; 6rnegin,
<80% takip)

2¢  "Sonuglar"
aragtirmast;
Ekolojik
calismalar

3a Vaka kontrolii
calismalarinin
SR’1

(Homojenlik* ile)

3b Bireysel vaka-

kontrol ¢aligmasi

4 Vaka dizisi (ve

zayif kalite kohort

ve vaka kontrol
calismalari§§)

5 Acik kritik
degerlendirme
icermeyen veya
fizyoloji, banko
arastirmasi veya
“ilk prensiplere”
dayanan uzman
gorisi.

Retrospektif kohort
calisma veya bir
RCT’de tedavi
edilmeyen kontrol
hastalarinin takibi;
CDR{’nin
derivasyonu veya
sadece boliinmiis
ornekle §§§
dogrulanmis.

"Sonuglar"
aragtirmasi

Vaka dizisi (ve zayif
kalite prognostik
kohort
caligmalar***)

Acik kritik
degerlendirme
icermeyen veya
fizyoloji, banko
arastirmasi veya “ilk
prensiplere” dayanan
uzman goriisii.

IyiTﬂ' referans
standartlartyla
aciklayicr** kohort
caligmasi;
derivasyon sonrasi
veya sadece
boliinmils 6rnek§§§
veya veritabaniyla
dogrulanmis CDR

3b ve daha iyi
calismalarin SR’1
(Homojenlik* ile)

Ardisik olmayan
calisma veya tutarl
bir sekilde
uygulanan referans
standartlar1 olmadan

Vaka-kontrol
calisma, zayif veya
bagimsiz olmayan
referans standardi.

Acik kritik
degerlendirme
icermeyen veya
fizyoloji, banko
arastirmasi veya “ilk
prensiplere”
dayanan uzman
gorisi.

Retrospektif
kohort caliyma
veya zayif takip

Ekolojik
caligmalar

3b ve daha iyi
calismalarin SR’1
(Homojenlik* ile)

Ardisik olmayan
calisma veya ¢ok
sinirl popiilasyon

Vaka dizisi veya
yiriirlikten
kalkmis referans
standard1

Acik kritik
degerlendirme
icermeyen veya
fizyoloji, banko
arastirmasi veya
“ilk prensiplere”
dayanan uzman
gorlsi.

Klinik olarak duyarl
maliyet veya alternatiflere
dayal1 analizler; delilin
smirl degerlendirme(ler)i,
veya tekli caligmalar ve
¢ok yonlii duyarlilik
analizleri de dahil.

Denetim veya sonuglar
aragtirmasi

3b ve daha iyi
calismalarin SR’1
(Homojenlik* ile)

Smirl alternatif veya
giderlere, verinin zayif
nitelikli
degerlendirmesine dayali
analiz, fakat klinik olarak
duyarli varyasyonlar1
kapsayan sensitivite
analizlerini igererek.

Sensitivite analizi
olmayan analizler.

Acik kritik degerlendirme
icermeyen veya fizyoloji,
banko arastirmasi veya
“ilk prensiplere” dayanan
uzman goriisii.

Kasim 1998'den ginimuze Bob Phillips, Chris Ball, Dave Sackett, Doug Badenoch, Sharon Straus,
Brian Haynes, Martin Dawes tarafindan olusturulmustur. Jeremy Howick tarafindan Mart 2009'da
glncellenmisgtir.



EK 2: Kanit diizeyi (devam)
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Homojenlikten kastimiz bireysel ¢aligmalar arasinda sonuglarm yon ve derecelerindeki huzursuz edici
cesitliliklerden (heterojenlik) bagimsiz olan sistematik bir degerlendirmedir. Istatistiksel olarak Gnemi olan
heterojenligi olan biitiin sistematik degerlendirmelerin hepsi kaygi verici olmak zorunda degildir ve biitiin kayg1
verici heterojenlikler istatistiksel olarak 6nemli olmayabilir. Yukarida belirtildigi gibi kayg1 verici heterojenlikler
gosteren ¢aligmalar belirlenmis seviyelerinin sonunda bir “-” ile etiketlenmelidir.

Klinik Karar Kurali (CDR). (Bunlar prognostik bir tahmine veya diyagnostik bir kategoriye gotiiren algoritmalar
veya puanlama sistemleridir.)

Deneme veya genis giivenirlilik aralig1 olan diger calismalart anlama, derecelendirme ve kullanma yollarina dair
tavsiyeler; ya genis giivenilirlik aralig1 olan tek bir sonug¢ ya da heterojenligi olan zahmetli olan sistematik
degerlendirme.

Degerlendirilen parametre yok iken tiim hastalar 6liirken varken bazilari igin yararl sonuglar olusturur, ya da yok
iken bazi hastalar oliir iken var iken 6liim sonucu yok

Zayif kalite kohort caliymasiyla kastimiz karsilastirma gruplarini agik bir sekilde tanimlamakta basarisiz olan
ve/veya ayni (tercihen kor), objektif yolda hem ekspoze hem de ekspoze olmayan bireylerde sonuglar1 6lgmekte
basarisiz olan ve/veya bilinen karisikliklar: tanimlamada ve uygun bir sekilde kontrol etmede basarisiz olan
ve/veya hastalarm uzun ve tam takibi yeterli bir sekilde yerine getirmekte basarisiz olan ¢aliymadir

Boliinmiis 6rnek validasyonu tek bir dilimde biitiin bilgilerin toplanmasiyla, sonra yapay olarak “derivasyon” ve
“validasyon” orneklerine ayrilarak gerceklestirilir.

“Mutlak SpPin” spesifitesi ¢ok yiiksek olan diyagnostik bir bulgudur ki pozitif bir sonug taniy1 dogrular. “Mutlak
SnNout” sensitivitesi ¢ok yiiksek olan bir diyagnostik bulgudur ki negatif bir sonug taniy1 hiikiimsiiz kilar.

Tyi, daha iyi, kotii ve daha kotii klinik riskleri ve faydalari agisindan tedaviler arasi karsilagtirmalara gonderme
yapar.

Iyi referans standartlari testin bagimsizhigidir ve kor veya biitiin hastalara objektif olarak uygulanir. Zayif
referans standartlar1 gelisigiizel uygulanir, fakat hala testin bagimsizidir. Bagimsiz olmayan referans standardi
(“test”’in “referans”mn i¢ine dahil edildigi veya “deney”in “referans”1 etkiledigi yer) bir seviye 4 ¢alismasi
anlamina gelir.

En iyi deger tedavileri ayn1 veya azaltilmig maliyette acik bir sekilde ayni derecede iyi fakat daha ucuzdur. En
kotii deger tedavileri ayn1 derecede iyi ve daha pahali veya daha kétii ve esir veya daha pahali.

Dogrulama ¢aligmalart 6nceki delillere dayanarak spesifik bir tanisal testin kalitesini test eder. A¢iklayici caligma
hangi faktorlerin 6nemli oldugunu bulmak i¢in bilgi toplar ve veriyi arastirir (6rnegin regresyon analizi
kullanmak).

Zay1f kalite prognostik kohort caligmasiyla hedef sonuca ¢oktan ulasmis hastalarin lehine 6rneklemenin yanl
yapildig1 ¢alisma veya sonuglarin hesaplamalari ¢ahsma hastalarinin %80’den daha azinda basartyla
gergeklestirildigi veya kor ve objektif olmayan bir yolda sonuclarin belirlendigi veya kafa karistirici faktorler
icin diizeltmenin yapilmadigi calismalardan s6z edilmektedir.

Bir ayirici tan1 caliymasinda iyi takip alternatif tanilarm ortaya ¢ikmasi i¢in yeterli zamanla birlikte (mesela akut
icin 1-6 ay arasi, kronik i¢in 1-5 y11.)>80%’ dur.



EK 2: Kanit diizeyi (devam)

Tavsiye Dereceleri

A Tutarh seviye 1 calismalari

B Tutarh seviye 2 ya da 3 calismalar1 veya seviye 1 ¢alismalara dayanan ¢ikarim

C  Seviye 4 calismalar1 veya seviye 2 veya 3 calismalara dayanan ¢ikarim

D  Seviye 5 delil veya herhangi bir seviyede sorunlu bir sekilde geliskili veya neticesiz ¢calismalar

EK 3: Hasta bilgilendirme formu

HASTA BILGILENDIRME FORMU

Bu klinik calisjmanin amaci Metoklopramid’ in (AS’ ye bagvuran) renal
kolikli hastalarda bulanti, kusma ve agri semptomlarimi gidermeye yonelik klinik
etkinliginin prospektif, randomize, kontrollii caligma ile degerlendirmektir.

Yakinmalarin giderilmesinin yaninda, bu maddelerle bazi istenmeyen etkiler
olusmasi da s6z konusudur. Bunlar; hipotansiyon, epigastrik agri, bulanti, kusma,
akatizi. Yan etkiler doktorunuz tarafindan siirekli takip edilecek ve gerektiginde
tedavi kesilecektir.

Fakiilte Etik Kurulu bu caligmanin Helsinki Deklarasyonu’nda belirtilen
maddelere gore, ahlaki, vicdani ve tibbi kurallara uygun oldugunu onaylamaistir.

Calisma Oncesinde bu ilaglarla ilgili tedaviyi istediginize dair bir evrak
imzalamaniz gerekmektedir.

Bu calismaya katilmakta 6zgiirsiiniiz. Baslangicta kabul edip daha sonra fikir
degistirip, higcbir gerekce gostermeden calismadan ayrilabilirsiniz. Bu durumda

sizinle ilgili tibbi 6zende bir degisiklik olmayacaktir.



EK 4: Hasta riza formu

HASTA RIZA FORMU

Asagida imzast bulunan ben, .........ccccccooviiinnnenns ile yapilmasi planlanan,
klinik-farmakolojik ¢caliyma hakkinda,

DI ’ dan tam olarak bilgi aldigimi beyan ederim.
Bu maddenin etki agisindan Diinya Saglik Orgiitii’niin (WHO’nun) kurallarina uygun
olarak incelendigini ve planlanan dozda insanlara verilmesinin sakincali olmayacagi
bana anlatildi. Ayrica bana, bu calismanin tibbi olarak gecerli oldugu ve en son
bilimsel yontemlere uygun olarak yapilacag: bildirildi.

Bunun, acik bir calisma oldugu bana anlatildi.

Beni muayene eden doktora, daha dnceki ve su anki tiim hastaliklarimi ve su
anda kullandigim tiim ilaclarimi bildirdigimi teyit ederim. Son dort haftada, ilaglarla
ilgili bir calismada yer almadim.

Asagida imzas1 bulunan doktordan bu bilgileri aldiktan sonra ben, yapilmasi
planlanan ¢aligmanin yapisi, 0zelliklerini ve sonuclarimi (muhtemel gegici yan etkiler
de dahil) anliyorum. Bana verilen bu bilgiler temelinde, istedigim herhangi bir

zaman, hicbir sakinca olmadan, calismadan ¢ekilebilecegimi teyit ediyorum.

Hasta No D eeeteeeesssttcctcecnnassttccctsennasssccanns
Hastanmin Adi, Soyadi D teteeesceestcsetcteatenetcsestestesnstonnses
Hastanin Dogum Tarihi (Giin/Ay/Y1l) D eeeececenens [eveeeenns [eeeeiaiiiianneennnnne
Tarih D oeeeeecennane [eeeaanenn [eeeiiaiiiianneennnnne
Hastanin imzas D eeerereernernernerterererennennennennonne

Doktorun imzasi D reesesessssnssssssnsessnsssssnssssssssssnsessnssnes



EK 5: Visuel Analog Scale (VAS)

Visuel Analog Scale (VASY)

Agr1/ Bulant1 Yok Agry/ Bulantinin En Siddetli Hali

VAS!: 100 mm olmasit Onerilir.



EK 6 : Degerlendirme formu 1. Sayfa

Acil Servis’ e Bagvuran Renal Kolikli Hastalarda Metoklopramid® in
Klinik Etkinliginin Degerlendirilmesi

Calisma Dis Birakalma Kriterleri:

1.< 1% va da> 65 yaginda olma,

2, Kolik tipte yan agns: tariflememe,
3. Kullanilacak ajanlara alerjisi olma,
d, Peptik iilser ya da gastrointestinal kanamas: bulunma,

5. Tek bébrefi olma duram,

6. Bilinen bishrek fonksyon bozuklufu olma,

7. Gebe ya da emzikli olma,

Hasta Dosya No:
Hasta Adi- Soyadi:
Hasta Yasi:

Hasta Cinsiveti:

Uwgulayici Hekim: o ATA:....ceeee.

Tarih:
Baat;

veremnmeneeees DIRORBSYODET BEKIM..cccivsrenasassscennannans

Tyt ayie] HEMIBITE .o rees e siassnstmanssntassasansnsnsamans

Kusma: Eveto

0.Dakika Saal: .veees

Hayro

Bulant::

Bulanti Yok

I
Bulanti Diizeyi En Fazla

AgrL I
Agn Yok

|
Agri Dilzeyi En Fazla

ilag uygulanmass;

=

Kusma: Eveto

Bulant;

10.Dakika BBk i

Hayr o

Bulant Yok

Afiri

|
Bulanti Diizeyi En Fazla

Adin Yok

Agin Diizeyi En Fazla




EK 7: Degerlendirme formu 2. Sayfa

Bulanti Yol

20 Dakila L [ W
Fousms; Eweio Hasar 0
Bulants: | i |

Bulant Ditzeyi Bn Fazla

A | |

Afn Yok Afin Diizeyi En Fazla
30.Dakilca EaafEi
Kusma; Bwvelo Havar o

Bulamity: T

Bulamiz Yok Bulant1 Diizevi En Fazla
Adri I i
Agn Yok Afn Diizeyi En Fazla
30. Dakika sonras:;

o Hastarmn ek lecdavi gereksinimi vok.
t Devam eden agn nedeni ile.............

5 Devan edent aift ve BNt M4SN T16......oorrrmerrremeoese s
O Devarmn edety bulantl Bedemi 106 ... vosnessmmm s s sssssssase

Nog: 30, Dhaldlhg sonunda ;

woverildi.
_..werildi
... verildi,

1- Bulanti devam ediyvorsa, piderilmesinde Metokloropramid kullanidmayacak.
Bulants icin; & mg Ondansetron 1V ya da 3 mg Granisetron IV kullamlacak.

{Hastane ecranesinde bulunmasina gire; Zoler 8 my, Zofran § mg, Zoltem § meg, Kyeril 3 mg.)
- At devam edivorsy, piderlmesinde NSAT kullamImayacak.

Afm igin: hastalarin vital bolgnlarmm oygunluguna giee 1 mgf kg Meperidin IV titre edilerck

{Dolanting, 3- 4«3 doza boliinerck, 10- 15 dakika arabklarla) va da 20 mg Hyoscine-N-buoty]

bromide I'V (Hastane eczaneczinde bulunmasina géee; Buscopan 20 mg, Bulopan 20 mg, Molit

20 mp, Sparmal 20 mg, Spaemotek 20 my.) kullamlacalk,






	0.FBK Tez bütün 10.11.09
	1.FBK Tez bütün 10.11.09
	2.FBK Tez bütün 13.11.09
	3.FBK Tez Bütün 16.11.09

