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ÖZET  

Amaç: Araştırmanın amacı palyatif tedavi alan onkoloji hastalarında c-reaktif protein 

(CRP), laktat dehidrogenaz (LDH), albümin parametrelerinin ağrı skoru ve fentanil dozu 

ile korelasyonunu saptamaktadır. 

Yöntem: Araştırma palyatif tedavi alan onkoloji hastalarında CRP, LDH, albümin 

parametrelerinin ağrı şiddetine ve fentanil dozu ile korelasyonunu değerlendirmek 

amacıyla tanımlayıcı retrospektif çalışmadır. Araştırmaya Akdeniz Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Hastanesi tıbbi onkoloji kliniğine ağrı palyasyonu nedeni ile yatışı yapılmış 

olan Ocak 2014-Ağustos 2020 tarihleri arasındaki 400 hasta alındı. Seçilen hastalar, 

hastanenin kullanmış olduğu bilgi işlem sistemi MIA-MED üzerinden, çevrimiçi ortama 

aktarılmış olan veriler toplanarak hazırlanmıştır. MIA-MED sistemi aracılığıyla hasta 

demografik özellikleri, hastalık tanı ve evresi, laboratuvar bulguları, hastanın ağrıya 

yönelik karar verilen tedavisi, hastanın puanlamış olduğu görsel analog skalası (VAS) 

ele alınarak analiz yapılmıştır.  

Bulgular: Çalışmaya 400 hasta alındı. Vakaların 149’u (% 37.3) kadın ve 251’i (% 

62.7) erkekti. Vakaların yaş ortalaması 59.11±12.06 yıldı. Vakaların primer tanıları 

sıklık sırasıyla akciğer (% 33), pankreas (% 14.3), meme (%8.8) ve kolon (% 8.5) 

kanseri idi. Vakaların % 94’ü ileri evre ve metastatik kansere sahipti. VAS skoru ile yaş 

arasında ters yönde bir ilişki (p<0.001) ve fentanil dozu ile arasında aynı yönde bir ilişki 

(p<0.001) olduğu tespit edildi. VAS skoru ile CRP, LDH ve albümin arasında ise 

anlamlı bir ilişki saptanmadı. Alt analizde antibiyotik kullanımı olmayan 161 hastanın 

VAS skoru ile CRP değeri incelendiğinde ise pozitif korelasyon tespit edildi (p=0.011).   

Sonuç: Bu çalışmada enfeksiyonu olmayan kanser hastalarında CRP’nin ağrı skoru ile 

korelasyon gösterdiği görüldü.  

Anahtar Kelimeler: kanser ağrısı, görsel analog skala, fentanil, c-reaktif protein. 
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ABSTRACT 

Objective: The aim of this study is to determine the correlation of c-reactive protein 

(CRP), lactate dehydrogenase (LDH), albumin parameters to pain score and fentanyl 

dose in oncology patients with palliative treatment. 

Method: The research is a descriptive retrospective study to evaluate the correlation of 

CRP, LDH, albumin parameters to pain score and fentanyl dose in oncology patients. 

Four hundred patients hospitalized in Akdeniz University Medical Faculty Hospital 

medical oncology clinic due to pain palliation were included in the study between 

January 2014 and August 2020. We collected data transferred online from MIA-MED, 

the computing system used in the hospital. Patient demographics, diagnosis and stage, 

laboratory results, patient's pain management, and visual analog scale (VAS) scored by 

the patient were analyzed through the MIA-MED system. 

Results: We included data from 400 patients. In this cases, 149 patients were female 

(37.3%) and 251 patients were male (62.7%). The mean age of the cases was 

59.11±12.06 years. The diagnoses of the cases were lung (33%), pancreatic (14.3%), 

breast (8.8%) and colon (8.5%) cancers. Ninety four percent of the patients had 

advanced metastatic disease. VAS scores were determined with an inverse relationship 

between age. Fentanyl doses were correlated with VAS scores. VAS scores were not 

significantly correlated with CRP, LDH ve albumin. In the subgroup analysis of 161 

patients who did not use antibiotics, CRP levels were corelated with VAS scores 

(p=0.011). 

Conclusion: In this study, CRP was found to be correlated with pain score in cancer 

patients without infection. 

Key words: cancer pain, visual analog scale, fentanyl, c-reactive protein. 
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1.GİRİŞ 

Kanser hastalarının yarıdan fazlası ağrı şikayetinden yakınmaktadır. Özellikle ileri 

evre kanserlerde ve palyatif tedavisi sürecindeki hastalarda ağrı problemi daha ön 

plandadır (Arslan ve ark., 2016). Ağrı; vücut sıcaklığı, nabız, tansiyon ve solunum 

sayısından sonra  beşinci yaşamsal belirti olarak kabul edilir, bir bireyin sağlık 

durumunu ve yaşam kalitesini önemli ölçüde olumsuz olarak etkileyebilmektedir 

(Manjiani ve ark., 2014).  

Kanser ağrısı, doku hasarına bağlı olarak nosiseptif veya sinir sisteminin hasarına 

bağlı nöropatik ağrı şeklinde ortaya çıkabilir. Hastalarda herhangi bir patolojiyle 

ilişkilendirilemeyen idiyopatik ağrıyla da karşılaşılabilir. Ayrıca tümörün kendisine, 

tümör metastazına, hastanın komorbiditesine ve kanser tedavisine bağlı olarak 

kanser ağrısı karşımıza çıkabilir (Kurşun ve ark., 2015).  Ağrı problemi, bazı kanser 

türlerinde daha sık görülmektedir. Kanser türlerine göre ağrı prevalansına 

bakıldığında, kemik, serviks, baş ve boyun kanserlerinde % 80; mide, akciğer, 

pankreas, meme kanserlerinde % 60-80; genitoüriner, kolorektal, ince barsak ve 

böbrek kanserlerinde % 40-60; lenfoma ve lösemide ise % 20 oranındadır (Kömürcü, 

2004).  

Kanser ağrısı tedavisinde temel amacımız, kısa sürede ağrı problemini ortadan 

kaldırmak ve tekrar ortaya çıkmasını engellemektir (Arslan ve ark., 2016; Kurşun ve 

ark., 2015). Kanser ağrısının, farmakolojik, non-farmakolojik ve invaziv yöntemler 

ile yönetimi yapılabilir ancak tedavi her zaman etkili olamamaktadır ve birçok hasta 

ağrı çekmeye devam etmektedir. Tedavi edilmeyen veya etkin tedavi yapılamayan 

ağrı, kişinin fiziksel aktivitesi, psikolojik sağlığı ve sosyal etkileşimleri üzerinde 

olumsuz yönde büyük bir etkisi vardır (Breivik ve ark., 2009). Dünya Sağlık Örgütü 

(DSÖ) ağrının etkin tedavisi için analjezik basamak tedavisini önermektedir. 

Analjezik basamak tedavisi ile hastaya uygun farmakolojik yöntemler ile % 80-85 

oranında etkili tedavinin sağlanabileceği belirtilmektedir (Kurşun ve ark., 2015).  
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Ağrının tedavisine tüm faktörler göz önüne alınarak multidisipliner yaklaşımla karar 

verilmelidir. Kanser ağrısı ile ilgili yapılan farklı tanılara ait çalışmalarda Laktat 

Dehidrogenaz (LDH), albümin ve C-reaktif Protein (CRP) gibi parametreler 

üzerinde durulmuş ve anlamlı sonuçlar elde edilmiştir (Gonzales-Callejas ve ark., 

2020; Lee ve ark., 2019; Amano ve ark., 2021). Ayrıca bu parametreler, metastaz, 

tümör yükü, prognoz, tümör büyümesi ve tümör ilişkili inflamasyon ile de ilişkili 

olduğu saptanmıştır (Wang ve ark., 2020; Yamada ve ark., 2020; Zhu ve ark., 2019; 

Sakin ve ark., 2020; Deme ve Telekes, 2018; Sudhakar, 2009). Ancak yapılan 

araştırmalar ağrı şikayeti daha fazla olan palyatif tedavi adı altında takip edilen 

onkoloji hastaları yönünden yetersizdir. Bu çalışmada palyatif tedavi alan onkoloji 

hastalarında ağrı skoru ile fentanil dozunun, CRP, LDH ve albümin parametreleri 

arasındaki korelasyonunun değerlendirilmesi amaçlanmıştır.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. Kanser ve Ağrı 

Kanser tüm dünyada sıklığı giderek artan önemli bir mortalite ve morbidite nedenidir 

(Hausman, 2019; Torre ve ark., 2016). Uluslararası Kanser Araştırma Ajansı verilerine 

göre, tüm yaş gruplarında 2020'de dünyada en çok görülen kanser türleri sırasıyla meme 

kanseri, prostat kanseri, akciğer kanseri, kolerektal kanserler ve serviks kanseriydi. 

Mortalite olarak ise sırasıyla akciğer kanseri, meme kanseri, kolerektal kanserler, 

karaciğer kanseri ve mide kanseri olduğu bildirilmiştir (https://gco.iarc.fr/today, Erişim 

tarihi: 10 Mayıs 2021). Bu veriler ülkelere göre değişim göstermektedir; sağlık 

sisteminin gelişmiş olduğu ülkelerde kanserin görülme sıklığı, ülkenin yürütmüş olduğu 

politikalar, erken teşhis ve kanser konusunda verilen eğitimler gibi faktörlerin etkisiyle 

azalma göstermektedir (Foley, 2011; Cleeland, 1989). Türkiye kanser istatistiklerine 

baktığımızda, 2017 yılında tüm yaş gruplarında erkeklerde en sık görülen kanserler 

sırasıyla akciğer, prostat, kolerektal, mesane, mide kanseri; kadınlarda ise meme, tiroid, 

kolerektal, akciğer ve uterus korpusu kanseriydi (https://hsgm.saglik.gov.tr, Erişim 

tarihi: 10 Mayıs 2021). 

Ağrı, kanser hastaları arasında sık görülen hastanın yaşam kalitesini, tedavi uyumunu 

olumsuz etkileyen ve anksiyetesini arttıran bir semptomdur (Bennett, 2017; Van Den 

Beuken-Van Everdingen ve ark., 2007). Dünyanın bazı bölgelerinde ağrı kontrolünün 

önündeki en büyük engel opioidlere yetersiz erişim olsa da opioidlerin mevcut olduğu 

ülkelerde bile ağrı kanserli hastalarda yaygındır ve hastaların klinik sonuçları üzerinde 

önemli bir etkisi vardır (Scarborough ve Smith, 2018). Ağrı, farklı şekillerde ifade 

edilmekle birlikte; Uluslararası Ağrı Araştırmaları Birliği (IASP) tarafından “mevcut 

veya potansiyel doku hasarı ile ilişkili hoş olmayan duygusal ve emosyonel deneyim” 

olarak tanımlanmaktadır (https://www.iasp-pain.org, Erişim tarihi: 13 Nisan 2021). 

Ağrının duyusal ve duygusal deneyimi kanser teşhisi konan kişilerin % 50 ila % 90’ını 

oluşturmaktadır (Russo ve Sundaramurthi, 2019). Standart olarak kullanılan ağrı 

skalaları ile düzenli ağrı varlığı sorgulanmalı, ağrı şiddeti ve nedenlerinin belirlenmesi 

sağlanmalıdır. Sözlü Kategori Ölçeği, Sayısal Derecelendirme Ölçeği, VAS ve Yüz Ağrı 

Ölçeği gibi tek boyutlu araçlar ağrı değerlendirmesi için yaygın olarak kullanılmaktadır 

https://gco.iarc.fr/today
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(Can ve ark., 2019; Eti-Aslan, 2002). Ağrı değerlendirmesi, ağrı algısı ve ağrıya verilen 

yanıtın bireyler arası farklılık göstermesinden dolayı oldukça karmaşıktır (Özveren ve 

ark., 2018). Ağrının varlığı kişilerde fiziksel yükün dışında psikolojik ve sosyal bir yüke 

de yol açar ve genelde yaşam kalitesini önemli derecede olumsuz etkiler (Paice, 2019).  

Kanser hastaları için ağrı, tanı anında görülen en yaygın semptomdur, kanser tedavisi 

boyunca ve tedavi sonrasında prevalansı artmaktadır. Kanser tanısı alan bireyler genelde 

ileri yaşlardadır ve kanserden bağımsız diğer hastalıklarına bağlı da (osteoartrit, 

diyabetik nöropati vb.) ağrı yaşayabilirler. Bu durum ağrının temel kaynağını 

belirlenmesini, ağrının doğru değerlendirmesini ve ağrı kontrolünü zorlaştırmaktadır. Bu 

yüzden ayrıntılı olarak dikkatli bir anamnez alınması son derece önemlidir (Fallon ve 

ark., 2018).  

2.1.1. Kanser Ağrısına Neden Olan Etmenler 

Avrupa Tıbbi Onkoloji Derneği’nin 2018 yılında yayınladığı kılavuzda ağrı nedenlerini 

4 grupta incelemiştir; invaziv girişimlere bağlı akut ağrı (lomber ponksiyon, biyopsi, 

endoskopi, kemik iliği aspirasyonu vb.), iyatrojenik ağrı (ameliyat, kemoterapi, hormon 

tedavileri vb.), komorbiditeye bağlı ağrı, tedavisi tamamlanmış fakat bazı sebeplerden 

kaynaklı ağrılardır (kalıcı radyoterapi ilişkili ağrı, kalıcı kemoterapiye bağlı ağrı vb.) 

(Fallon ve ark., 2018).  

Kanser ağrısı somatik, visseral ya da nöropatik olabilir. Somatik ağrı sızlama veya 

zonklama tarzda genellikle kemik metastazlarında ve postoparatif dönemde karşımıza 

çıkmaktadır. Visseral ağrı keskin, zonklayıcı ve kramp tarzda olabilmekte, sıklıkla 

otonomik fonksiyonlarla birlikte gözlenmektedir. Somatik ve visseral ağrı, nonsteroid 

antiinflamatuar ilaçlar ve opioidlere iyi yanıt verir. Nöropatik ağrı yanıcı, bıçak saplanır, 

elektrik çarpması tarzda, nöral dokunun hasarlanması veya işlev bozukluğu sonucu 

oluşmaktadır. Nöropatik ağrıların ise opioidlere yanıtı zayıftır, antidepresan ve 

antikonvülzanlar birinci basamak olarak kullanılır. (Kömürcü, 2004; Cherny, 2000; Eti, 

2005). Taksan bazlı kemoterapiden kaynaklı periferik nöropati, nöropatik ağrı 

kategorisinde en çok karşımıza çıkan etkendir (Howard ve Brant, 2019). 
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Kanserin kendisine bağlı ağrılar kemik invazyonu, tümörün sinir dokusuna infiltrasyonu, 

kan damarlarının infiltrasyonu ve tıkanması veya organ duktuslarının tümör ile 

tıkanması sonucu oluşmaktadır (Breivik ve ark., 2009). Bazı kanserler diğer kanser 

türlerinden daha çok ağrı prevalansına sahiptir; baş ve boyun kanserli hastalar (% 70),  

jinekolojik maligniteler (% 60), gastrointestinal (kolon, özafagus, pankreas) kanserleri 

(% 59), akciğer kanseri (% 55), meme kanseri (% 54) ve ürogenital (prostat, mesane) 

kanserleri (% 52) oranında olduğu bildirilmiştir (Fink ve Gallagher, 2019).  

2.1.2. Ağrının Değerlendirilmesi 

Ağrı subjektif bir semptomdur ve klinisyenler tedavi kararı vermek için hastalardan 

gelen subjektif verilere güvenmelidir (Dalal ve Bruera, 2019). Ağrıyı tedavi etmek için 

en temel olan ağrının özelliklerini ortaya koymaktır, bu şekilde doğru bir tedavi 

planlanabilir (Arslan ve ark., 2013). Ağrıyı değerlendirirken; 

• Ağrıya sebep olan etkenler, 

• Ağrının başlangıcı, 

• Ağrının türü, lokalizasyonu, süresi, şiddeti, 

• Ağrıyı arttıran veya azaltan faktörler, 

• Analjezik kullanımı ve etkinliği, 

• Hastanın tedaviye tolerasyonu, 

• Ağrının niteliği (zonklama, bıçak saplanır tarzda, sızlama, karıncalanma vb.), 

• Hastanın fizik muayenesi ve iyi bir anamnez, 

• Hastanın psikososyal durumu önemlidir (Cherny, 2000; Eti, 2005). 

Kanser ağrısının değerlendirilmesi, yönetimi ve ağrının klinik sonuçlar üzerindeki 

etkisinin anlaşılması konusundaki artan bilgi ve deneyimlere rağmen, yapılan bir 

çalışmada hastaların kemoterapi tedavisi sırasında % 55.0; ilerlemiş, metastatik veya 

terminal dönem hastalıkta % 66.4; tüm hastalık evreleri ve dönemleri ele alınarak 

yapılan örneklemde % 38.0'ı oranında ağrı yaşadığı bildirilmiştir (Crombez ve ark., 

2019). Ağrı tedavisinin önündeki engeller nedeni ile tedaviler yetersiz kalmaktadır (De 

Wit ve ark., 1999; Cleeland ve ark., 1993). Ağrı tedavisinin önündeki temel sorunlar, 

sağlık personelinin etkin ağrı tedavisi konusunda bilgi eksikliğinin olması ve hastalığın 

tedavisi ile karşılaştırıldığında semptom kontrolüne yeterince önem verilmemesi, hasta 
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ve yakınlarının narkotik bağımlılığıyla ilgili yanlış inanışları, kanser hastalığında ağrının 

doğal olduğu düşüncesiyle semptomların gizlenmesi ve bazı ülkelerdeki kısıtlayıcı 

düzenlemeler gibi nedenler sayılabilir (Arslan ve ark., 2013). Yapılan bir çalışmada, ağrı 

bildiren ancak analjezik tedavi almayan hastalar tedavi almama sebeplerini, sağlık 

hizmeti sağlayıcısının tedavi önermediğini (% 85), opioid bağımlılığı veya bağımlılığı 

korkusunun olduğu (% 80) ve ilaçların ödemesi konusundaki hususlardan (% 76) dolayı 

olduğunu belirtmiştir (Simone ve ark., 2012). Başka bir çalışmada ise hastalar 

analjeziden vazgeçmenin bir nedeni olarak yan etkiler ile ilgili endişelerinin sebep 

olduğunu bildirmişlerdir (Torresan ve ark., 2015). Tüm bu problemlerin önüne 

geçilebilmesi son derece önemlidir, kanser ağrısı ne kadar kontrolsüz kalırsa yönetimi o 

kadar zorlaşmaktadır (Minello ve ark., 2019).  

Ağrının değerlendirilmesinde VAS, numerik (NRS) ve sözel (VRS) ölçekler 

kullanılmaktadır (Fink ve Gallagher, 2019). Kısa Ağrı Envanteri ve McGill Ağrı Anketi 

gibi çok boyutlu araçlar da bazı ülkelerde kullanılmaktadır (Hawker ve ark., 2011). 

Bunların arasında en sık kullanılan VAS skorlamasıdır (Myles ve ark., 2017). VAS 

1920'lerde kullanılmaya başlanmıştır ve günümüzde halen ağrı, yaşam kalitesi ve 

anksiyete gibi soyut niceliklerin ölçülmesinde kullanılmaktadır (Heller ve ark., 2016). 

Bu ölçek yatay düzlemde düz bir çizgiden oluşur (Şekil 2.1), bir uçta 0 (sıfır) “ağrı yok” 

ve 10 (on) “deneyimlenen en yüksek ağrı derecesi” olarak tanımlanmaktadır. 0-10 

puanlama aralığı eşit şekilde ayrılmıştır ve hastadan kendine en uygun olan sayısal 

değeri karşılayan sayıyı bildirmesi istenmektedir.  

Şekil 2.1. Görsel Analog Skala  

VAS skorlarını anlamak, yönetmek ve puanlamak diğer ölçeklere göre daha kolaydır 

(Heller ve ark., 2016; Sung ve Wu, 2018). Thong ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada 



 

7 
  

VAS’ın kalem, kâğıt veya benzeri malzemelere ihtiyaç duyulmaması sebebiyle de 

kullanımı diğer ölçeklere göre daha kolay bulunmuştur (Thong ve ark., 2018). VAS’ın 

hasta tarafından ortalama 1 dakikada puanlanabilmesi nedeniyle de daha avantajlıdır 

(Hawker ve ark., 2011).  

2.1.3. Kanser Arısında Tedavi Yaklaşımları 

DSÖ, Amerikan Anestezi Uzmanları Derneği ve Sağlık Hizmetleri Politikası ve 

Araştırma Ajansı tarafından kanser ağrısının tedavisine yönelik kılavuzlar 

oluşturulmuştur. Tedavide farmakolojik yöntemler, invaziv yöntemler, psikolojik ve 

psikososyal yöntemler kullanılmaktadır (Gordin ve ark., 2001). Kanser ağrısının tedavisi 

için DSÖ’nün basamak tedavisi en çok kullanılan yöntemdir. Basamak tedavisinde 

birinci, ikinci ve üçüncü basamak mevcut olup, ağrının şiddetine göre basamak 

belirlenmektedir, ağrı şiddeti arttıkça belirlenen tedavinin basamağı da artış 

göstermektedir. Analjezik olarak non-opioid, zayıf opioid, güçlü opioidler 

kullanılmaktadır ve her basamakta ağrı karakterine göre tedaviye yardımcı olarak 

adjuvan ilaçlar eklenmektedir (Şekil 2.2). Tedavide oral yol ile alınan ilaçların seçilmesi 

önceliklidir ve hastanın gün boyu ağrı kontrolünü sağlayacak şekilde düzenlenmelidir 

(Kömürcü, 2004; Fallon ve ark., 2018; Arslan ve ark., 2013).  

 

Şekil 2.2. DSÖ’nün basamak tedavisi 

Non-opioid 
analjezik 
± Adjuvan ilaç

Zayıf opioid
Non-opioid 
analjezik 
± Adjuvan ilaç

Güçlü opioid
Non-opioid 
analjezik 
± Adjuvan ilaç

1 

2 

3 
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2.1.4. Birinci Basamak Tedavi 

Hafif-orta ağrılarda birinci basamak tedavide analjezik olarak non-steroid 

antiinflamatuar ilaçlar (NSAİİ) ve asetaminofen ± adjuvan ilaçlar kullanılmaktadır. Bu 

ilaçlar her basamakta DSÖ’nün önerdiği şekilde kullanılabilir (Fallon ve ark., 2018). 

Asetaminofen 100 yıldan fazla bir süredir kullanılmasına rağmen etki mekanizması tam 

olarak açıklanamamıştır (Jóźwiak-Bebenista ve Nowak, 2014). NSAİİ’lere benzer 

analjezik özelliklere sahiptir ancak herhangi bir anti-inflamatuar etkiye sahip değildir. 

NSAİİ’lerin aksine gastrointestinal ve kardiyorenal yan etkiler oluşturmaz. NSAİİ’lerin 

uygulanmasının kontrendike olduğu durumlarda (mide ülseri, aspirine aşırı duyarlılık, 

kan pıhtılaşma bozuklukları gibi) tercih edilen bir ilaçtır. Opioidlerden farklı olarak iç 

organlarda düz kas spazmından kaynaklanan ağrılarda etkisizdir fakat solunum deprese 

etmemesi yönünden opioide göre avantajlıdır (Jóźwiak-Bebenista ve Nowak, 2014; 

Bertolini ve ark., 2006; Gerriets ve ark., 2021). Ağrı devam ettiğinde veya arttığında, 

analjezik merdiveninin sırasıyla ikinci ve üçüncü basamağından zayıf (örneğin kafein, 

tramadol) veya güçlü (örneğin, morfin, fentanil) opioidlerle birlikte ek bir analjezik 

olarak kullanılır (Jóźwiak-Bebenista ve Nowak, 2014). Stockler ve arkadaşları 2004’te 

yaptıkları bir çalışmada, asetaminofenin yan etki göstermeksizin ağrıyı azalttığını veya 

kaybolduğunu ve tedaviye eklenmesinin önemini göstermişlerdir (Stockler ve ark., 

2004). 

Non-steroid antiinflamatuar ilaçlar, analjezik, antipiretik ve anti-inflamatuvar etkilere 

sahiptir. NSAİİ’ler, Siklooksijenaz enzimini (COX) inhibe ederek prostaglandinlerin 

biyosentezini azaltır (Howard ve Brant, 2019). Seçici olmayan bir inhibisyonu 

olmadığından sadece bir anti-inflamatuar yanıtla değil, aynı zamanda gastrointestinal 

sitoproteksiyonun azalmasıyla da sonuçlanır ve bu da mide mukozasında ülserasyona ve 

kanamaya neden olur (Patrignani ve ark., 2005; Stockler ve ark., 2004; Eroğlu ve 

Eyigör, 2017). Bununla birlikte, böbrek yetmezliği, trombositopeni ve kardiyak 

toksisiteler gibi çeşitli riskleri de vardır (Howard ve Brant, 2019). Kemik metastazı 

sebebiyle oluşan ağrı, inflamasyon ile ilişkili ve prostaglandinler önemli rolde 

olmasından kaynaklı kansere bağlı ağrının tedavisinde diğer analjeziklere göre daha 

faydalı olabilir (Haegerstam, 2001; Pharo ve ark., 2005). 
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Adjuvan ilaçlar, DSÖ analjezik merdiveninin herhangi bir basamağında mevcut 

basamak tedavisine ek olarak kullanılabilir. Adjuvan ilaçlar kortikosteroidler, 

antikonvülzanlar, antidepresanlar, nöroleptikler, lokal anestetikler, antihistaminikler ve 

psikostimülanlardır (Howard ve Brant, 2019). 

Antikonvülzanlar, delici, keskin ve yakıcı nöropatik ağrılı hastaların tedavisinde etkindir 

(Pharo ve ark., 2005; Mitra ve Jones, 2012). Karbamazepin 100 miligram (mg)/gün veya 

gabapentin 300 mg/gün başlanıp cevap alınana kadar doz artırılır. Karbamazepinin en 

önemli yan etkisi kemik iliği depresyonudur (Eti, 2005). Bu sebepten kullanım öncesi 

tam kan sayımı kontrol edilmelidir (Pharo ve ark., 2005). 

Antidepresanlar, nöropatik ağrıyı tedavi etmek için yaygın olarak kullanılan diğer bir 

ilaç grubudur (Wood ve ark., 2018). Antidepresanlar, duygudurum yükselmesi, opioid 

analjezinin güçlendirilmesi ve doğrudan analjezik etki gibi çeşitli mekanizmalar yoluyla 

etki gösterirler (Vitaly ve ark., 2001). Ağrı tedavisinde etkinliği en iyi bilinen; trisiklik 

antidepresanlardan amitriptilin ve imipramindir. Depresyon tedavisinden daha düşük 

dozlarda ve daha kısa sürede etkili olurlar. Amitriptilin 25-125 mg/gün dozda kullanılır 

(Eti, 2005). 

Kortikosteroidler, metastatik kemik ağrısı, sinir sıkışmasına bağlı ağrı, omurilik 

sıkışmasına bağlı ve ödemin oluşturduğu ağrı için faydalıdırlar (Vitaly ve ark., 2001). 

Ayrıca bulantı, huzursuzluk ve iştahsızlığın azaltılması için de kullanılmaktadır. Bir 

NSAİİ ve bir kortikosteroidin birlikte uygulanması peptik ülser riskini önemli ölçüde 

artırır, bu nedenle mide koruyucu bir ilacın da ek olarak kullanılması önerilmektedir. 

Prednizon 10-30 mg veya deksametazon 2-4 mg/gün kullanılmaktadır (Eti, 2005). 

Sinir ya da medulla spinalis hasarı sonucu ortaya çıkan, yanma tarzındaki ağrılarda 

analjezikler etkili olamamaktadır, bu tip ağrılarda trisiklik antidepresan, karbamazepin 

veya kortikosteroid kombinasyonları daha etkili olmaktadır (Kömürcü, 2004). 

Kemik metastazlarında ise kalsitonin ve bifosfonatların ağrıya olumlu yönde katkıları 

vardır (Tzschentke, 2021; Goldvaser ve Amir, 2019; O’Carrigan ve ark., 2017). 

Primerde hiperkalsemi tedavisi için kullanılsa da bu ajanların özellikle kemik metastazı 
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durumlarında ve multipl miyelomda kemik ağrısının yönetiminde yararlı olduğu 

gösterilmiştir (Mitra ve Jones, 2012). 

Lokal anestezikler, sodyum kanallarını inhibe ederek, malign olmayan ve kanserle 

ilişkili nöropatik ağrı sendromu olan hastaların tedavisinde etkilidir. Bu ajanlar, 

antikonvülzan veya antidepresan denemeleri başarısız olduğunda düşünülmelidir. 

Yaygın yan etkileri paresteziler, kulak çınlaması, bulanık görme, uyuşukluk veya 

anestezinin topikal uygulamasına bağlı lokal deri döküntüsüdür (Pharo ve ark., 2005). 

2.1.5. İkinci Basamak Tedavi 

Birinci basamak ile etkin tedavi sağlanamıyorsa veya hastanın ilk 

değerlendirilmesindeki ağrı şiddeti fazla ise tedaviye bir zayıf opioid ilave edilmeli ve 

ikinci basamağa geçilmelidir (Arslan ve ark., 2013). 

Tramadol, atipik bir opioid analjeziktir ve opioiderjik, noradrenerjik, serotonerjik 

etkileri olan benzersiz bir farmakokinetik ve farmakodinamik profile sahiptir (Barakat, 

2019). Tramadol, NSAİİ'lere benzer şekilde hafif ila orta şiddetteki ağrılar için endikedir 

(Vitaly ve ark., 2001). 6-8 saat ara ile 50-100 mg dozda oral, intramüsküler (IM) veya 

intravenöz (IV) kullanılabilir (Eti, 2005). En önemli yan etkileri baş dönmesi, kabızlık, 

bulantı ve kusmadır (Rodriguez ve ark., 2007). 

Kodein, morfin dahil aktif analjezik bileşiklerden metabolize edilen bir opioiddir. Diğer 

opioidlerde olduğu gibi, bağımlılığa ve toleransa neden olabilir ancak diğerlerine göre 

nispeten daha azdır. Kodein, nonopioid ajanların analjezik etkinliğini arttırmaktadır. Yan 

etki olarak konstipasyon, bulantı ve kusma görülebilmektedir, solunum depresyonu ise 

doza bağımlıdır (Derry ve ark., 2010; Larkin ve ark., 2018).  

2.1.6. Üçüncü Basamak Tedavi 

İkinci basamakta uygulanan tedavilere rağmen ağrı şiddetinin azalmadığı durumda güçlü 

opioidlere geçilmesi gerekmektedir. Güçlü opioidlerin hızlı ve yavaş salınımlı 

seçenekleri mevcuttur (Arslan ve ark., 2013). Morfin, hidromorfin, fentanil, Avrupa’da 

en çok kullanılan güçlü opioidlerdendir (Fallon ve ark., 2018). 
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Morfin, orta ila şiddetli ağrı tedavisi için en yaygın olarak kullanılan opioiddir ve iyi 

tanımlanmış bir farmakolojiye sahip olup çok çeşitli dozaj formları mevcuttur (Vitaly ve 

ark., 2001). Başlangıç doz olarak oral yol ile alımda 8- 12 saatte bir 10-30 mg’dır. Yavaş 

salınımlı bir preparat pik etkisini 3-5 saatte gösterir, etki süresi ise ortalama 8-12 saattir. 

Yüksek doz kullanım için IV, IM ve subkutan yol tercih edilebilir (Eti, 2005). Morfin 

renal yoldan atılması nedeniyle böbrek yetersizliğinde doz ayarlaması yapılması gerekir 

(Fallon ve ark., 2018). 

Fentanil, sentetik bir opioid reseptör agonistidir. Düşük moleküler ağırlığı, yüksek 

oranda lipid çözünürlüğü ve etkili cilt absorpsiyonu gibi nedenlerle, transdermal olarak 

kullanıma uygundur (Wang ve ark., 2018). Morfinden en az 100 kat daha 

güçlüdür (Schauer ve ark., 2015). Morfinden farklı olarak yüksek lipid çözünürlüğü ile 

kan-beyin bariyerinden rahatlıkla geçer (Howard ve Brant, 2019). Doz aralığı ortalama 

72 saattir (Eti, 2005). Pik konsantrasyona kadar geçen süre 16 ila 24 saat arasındadır. 

Fentanilin ilk tercih olarak kullanımı herhangi bir kılavuzda belgelenmemiştir ve 

öneriler transdermal fentanile geçmeden önce oral opioidlerle başlanması ve dozun en 

fazla 48 saatte bir arttırılması yönündedir (Cleary, 2007). Bu düşünceye karşıt yaklaşık 

300 hastayı kapsayan 8 merkezli bir çalışmada, oral opioidlerle stabilize edilmemiş 

hastalarda transdermal fentanil ile başlamanın güvenli olduğu gösterilmiştir (Tawfik ve 

ark., 2004). Fentanil histamin salınımına neden olmaz ve bu nedenle kan basıncını ve 

kalp hızını etkileme olasılığı diğer opioidlere göre daha düşüktür (Howard ve Brant, 

2019). Fentanilin yaklaşık % 75'i böbrek yoluyla atılır. Bulantı, kusma, kaşıntı, 

odaklanma güçlüğü ve uyuşukluk dahil opioidler ile ilgili tüm yan etkileri gösterir. Doza 

bağımlı olarak solunum depresyonu gibi yaşamı tehdit eden ciddi bir yan etkiye de 

sahiptir (Dahan ve ark., 2005; Guerard ve Cleary, 2017). 

2.2. Kanser ve Enflamasyon 

2.2.1. C-Reaktif Protein  

CRP, ağırlıklı olarak hepatositler tarafından üretilen akut faz proteinidir (Allin ve 

Nordestgaard, 2011; Oliveira ve ark., 2014; Li ve ark., 2017). Akut enfeksiyon, 

inflamatuar durumlar, travmaya yanıt olarak ve çeşitli malignitelerde serum CRP 

seviyeleri yükselir (Oliveira ve ark., 2014; Li ve ark., 2017; Gua ve ark., 2013). CRP, 
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kardiyovasküler hastalık, diyabet, osteoporoz, astım, diyabet ve miyokard enfarktüsü 

gibi durumlarla bağlantılı olan sistemik inflamasyonun bir belirtecidir. 10 mg/L'nin 

üzerindeki CRP seviyeleri klinik olarak anlamlı inflamasyonu yansıtır (Afari ve ark., 

2011).  

Yüksek serum CRP konsantrasyonu kronik hastalıklarla ilişkisi dışında, kansere bağlı 

inflamatuar sitokin üretimini indüklediği gösterilmiştir (Wang ve ark., 2019). 

Kanserlerin %20 kadarının kronik inflamasyon veya kalıcı enfeksiyonlar tarafından 

başlatıldığı tahmin edilmektedir (Wang ve Karin, 2015). Kronik inflamasyon, Tümör 

Nekröz Faktörü-α (TNF-α), interlökinler-6 (IL) ve IL-17 dahil olmak üzere çeşitli 

inflamatuar mediatörlerin etkisiyle gelişir ve antitümör bağışıklığının yok edilmesine ve 

tümör progresyonunun hızlanmasına yol açar (Cui ve ark., 2020). Tümör büyümesinin 

tüm aşamalarında artan serum CRP seviyeleri, kötü bir prognoz ile ilişkilendirilmiştir 

(Amano ve ark., 2016; Suh ve Ahn, 2007). Çalışmalarda CRP ile akciğer, kolorektum ve 

endometrium kanseri riski ilişkilendirilmiştir (Heikkila ve ark., 2009; Poole ve ark., 

2013). CRP düzeylerinin kanser riski ile ilişkisini inceleyen iki ileriye dönük kohort 

çalışmasının her ikisi de dolaşımdaki yüksek CRP düzeyleri ile kanser riski arasında 

pozitif bir korelasyon olduğunu bildirmiştir (Allin ve ark., 2009; Heikkila ve ark., 2011). 

Başka bir çalışmada CRP değeri, yumurtalık kanseri riski ile ilişkilendirilmiştir (Li ve 

ark., 2017). Juan ve arkadaşlarının 672 hastada yaptığı bir çalışmada, tanı amaçlı serum 

CRP konsantrasyonlarını analiz etmiş; CRP'nin klinik tanımlama ve kanseri kolayca 

ayırt etmek için etkili bir parametre olduğunu saptamışlardır (Juan ve ark., 2012). 

Yapılan bir meta-analizde, yüksek CRP düzeylerinin artan meme kanseri riski ile ilişkili 

olduğu gösterilmiştir (Guo ve ark., 2013). Başka bir meta-analize ise, toplam 4.706 

kolorektal kanser vakasını içeren CRP ile ilgili 18 çalışma dahil edilmiş olup, tanı öncesi 

dolaşımdaki CRP'nin artmış kolorektal kanser riski ile ilişkili olduğu gösterilmiştir 

(Zhou ve ark., 2014). Bu çalışmaların aksine prognostik ve sağkalım ilişkisi ile ilgili 

olumsuz sonuçlar da mevcuttur (Markt ve ark., 2014; Katsurahara ve ark., 2018; Nisa ve 

ark., 2016). 
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2.2.2. Albümin 

Albümin, serum proteinlerinin yaklaşık % 60'ını oluşturur ve ayrıca interstisyel boşlukta 

ve vücut sıvılarında bulunur. Kanın kolloid ozmotik basıncını korumanın yanı sıra 

bağlanma ve taşıma, serbest radikalleri temizleme ve nöronal hücreleri spontan apoptoza 

karşı korumadan sorumludur (Seebacher ve ark., 2013; Deme ve Telekes, 2018). 

Karaciğerde sentezlenir ve her gün yaklaşık 13-14 gram (g) albümin dolaşıma girer 

(Hoogenboezem ve Duvall, 2018). 

Hipoalbüminemi, albümin serum düzeylerinin 35 g/L'den (gram/litre) düşük olmasıyla 

tanımlanır, genellikle <25 g/L seviyelerinde klinik olarak anlamlı hale gelir (Gatta ve 

ark., 2012; Liu ve ark., 2018). Albümin düzeylerindeki azalma, bir yandan kilo kaybı, 

diğer yandan yüksek sitokin üretimi ile açıklanabilir (Deme ve Telekes, 2018). Yaşlı 

hastalarda, özellikle hastanede yatan hastalarda, malnütrisyon ve kronik hastalık 

durumlarında düşük serum albümin seviyeleri gözlenir (Moujaess ve ark., 2017). Düşük 

serum albümin seviyeleri, sistolik kalp yetmezliği, son dönem böbrek hastalığı ve sepsisi 

olan hastalarda kötü sonuçlarla ilişkilendirilmiştir (Liu ve ark., 2018). Kanser 

hastalarında ise hastalığın ileri evrelerinde, yetersiz beslenme ve inflamasyon, albümin 

sentezini baskılar (Gupta ve Lis, 2010). Hipoalbümineminin ve çeşitli kanser türlerinin 

prognozu ile yakından ilişkili olduğu yönünde birçok çalışma mevcuttur (Lai ve ark., 

2011; Tanrıverdi ve ark., 2015; Al-Shaiba ve ark., 2004; Akirov ve ark., 2017; Brown ve 

ark., 2007; Parker ve ark., 1994; Komrokji ve ark., 2012; Ouyang ve ark., 2018) 

Chan ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada, hepatoselüler karsinomlu hastalarda 

hipoalbüminemi düşük genel sağkalım ile ilişkilendirilmiştir (Chan ve ark., 2015). 

Ayrıca düşük serum albümininin, primeri bilinmeyen kanser hastalarında prognoz için 

bağımsız bir gösterge olduğu da gösterilmiştir (Seve ve ark., 2006).  

2.2.3. Laktat Dehidrogenaz 

Laktat dehidrogenaz, anaerobik metabolizmada önemli bir basamak olan piruvattan 

laktat oluşumunu reversibl olarak katalize eden önemli bir enzimdir (Zhang ve ark., 

2019; Miao ve ark., 2013). LDH, normal aktiviteler ve yeterli oksijen kaynağı 

durumunda, genellikle glikozu tamamen CO2 ve H2'ye indirgeyen, sağlıklı hücrelere 

zarar vermeden tümör hücrelerinin aerobik glikoliz bloğuna yol açabilen ana metabolik 



 

14 
  

enzim gibi görünmektedir (Granchi ve ark., 2010). Referans değerler, hastanın yaşı, 

cinsiyeti, test yöntemi gibi birçok faktöre bağlıdır ve sayısal test sonuçları farklı 

laboratuvarlarda farklı anlamlara gelebilir. Normal serum değer aralığı 105-333 IU/L'dir 

(Uluslararası Ünite/Litre). Serumda LDH aktivitesinin artması, hücre içi dolaşıma 

salınmasına neden olan ve akut hastalıklarla ilişkili olan büyük hücre ölümünün bir 

sonucudur (Di Stefano ve ark., 2016).  

Neoplastik büyümenin neden olduğu doku tahribatının bir sonucu olarak neoplastik 

hastalıklar sırasında serum LDH düzeylerinin arttığı bilinmektedir (Miao ve ark., 2013; 

Granchi ve ark., 2010; Di Stefano ve ark., 2016). Yüksek serum LDH, çoklu hematolojik 

ve solid organ neoplazmalar için negatif bir prognostik biyobelirteçtir (Ding ve ark., 

2017; Wulaningsih ve ark., 2015). Yüksek serum LDH, Hodgkin ve Hodgkin olmayan 

lenfomalar veya multipl miyelom gibi hematopoietik maligniteleri olan hastalarda 

sağkalım ile negatif bir korelasyonu vardır (Garcia ve ark., 1993; Ferraris ve ark., 1979; 

Bouafia ve ark., 2004; Gkotzamanidou ve ark., 2011). Colgan ve ark. yaptığı çalışmada 

primer tümörlerin cerrahi olarak çıkarılmasının, cerrahiden sonraki 1 hafta içinde serum 

LDH seviyelerinde hızlı bir düşüşe yol açtığını ve karaciğer yetmezliği veya tümör 

metastazı nedeniyle karaciğer hücre nekrozunun LDH seviyesini yükseltebileceğini 

sonucuna vardı (Colgan ve ark., 2007). 

LDH, beş farklı kombinasyon halinde toplanabilen LDHA ve LDHB olmak üzere iki 

farklı alt birimden oluşan bir tetramerdir (Doherty ve Cleveland, 2013). LDHA’nın ise 

ekspresyonunun susturulmasının apoptotik yolları aktive ettiği ve hücre büyümesini 

inhibe ettiği öne sürülmüştür (Yao ve ark., 2013). Ayrıca, yüksek LDH-A metastatik 

potansiyel ile ilişkisi araştırılmıştır. İlerlemiş küçük hücreli akciğer kanserli (KHAK) 

hastaların retrospektif bir analizinde, yükselmiş serum LDH, daha yüksek karaciğer ve 

kemik metastaz insidansı ile korele olarak bulunmuştur (Hermes ve ark., 2010). Küçük 

hücre dışı akciğer kanserinde de (KHDAK) çalışmalar aynı yönde olup yüksek LDH 

seviyesinin, genel sağ kalıma negatif etkisinin olduğu yönündedir (Zhang ve ark., 2019; 

Deng ve ark., 2018; Lee ve ark., 2016; Brown ve ark., 2012). 
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2.3. Kanser Hastalarında Enflamasyon ve Ağrı İlişkisi 

Kanser ağrısı, dünya çapında 17 milyon insanı etkiler, doğrudan veya dolaylı olarak 

farklı aracılardan kaynaklanabilir ve sistemik inflamasyon ile ilişkili olduğu çoğu 

araştırmada gösterilmiştir (Vendrell ve ark., 2015; Laird ve ark., 2013; Boland ve ark. 

2020). Bununla birlikte, kanserde semptomlar ve sistemik inflamasyon arasındaki ilişki 

hakkında çok az şey bilinmektedir, bunun nedenin kanserde bu değerlerin 

değerlendirilmesindeki zorluklardan kaynaklandığı düşünülmektedir (Laird ve ark., 

2013). Spesifik olarak kanser ağrısı ile ilişkili biyobelirteç profillerinin oluşturulması, 

hastalığa özel analjezik ajanların uygulanması konusunda bilgi verebilir (Vendrell ve 

ark., 2015).  

Kanser ilerledikçe hastalar daha fazla ağrı yaşama eğilimindedir ve bu, semptom 

yükündeki artıştan kaynaklanabileceği gibi, sistemik inflamasyon gibi diğer 

mekanizmalardan da kaynaklanabilir. Sistemik inflamasyon belirli tümör tiplerine zemin 

oluşturabileceği gibi, sistemik inflamasyon da kanserin bir sonucu olabilir (Laird ve ark., 

2011; Devon ve ark., 2014). 

İnflamatuar hücrelerin aktivasyonu klasik olarak ağrı, sıcaklık, kızarıklık, şişme ve 

fonksiyon kaybı ile ilişkilidir. Doku hasarını veya iltihaplanmayı takiben, sitokinler ve 

kemokinler de dahil olmak üzere inflamatuar moleküllerin, duyu sinirlerinin 

periferiklerini duyarlılaştırdığı, böylece ağrı aktivasyon eşiklerini düşürdüğü ileri 

sürülmektedir (Reyes-Gibby ve ark., 2009). 

Kanser ağrısına farklı aracılar neden olabilir, bunlar; nötrofiller, T hücreleri, 

makrofajlar, TNF- α, Dönüştürücü Büyüme Faktörü (TGF), IL-1, IL-6, Epidermal 

Büyüme Faktörü (EGF) ve Plataletten Türeyen Büyüme Faktörüdür (PDGF). Bu 

aracılar, birincil efferent nöronlarda doğrudan veya dolaylı olarak hareket ederek ağrıya 

neden olur (Reyes-Gibby ve ark., 2007; Zhang ve An, 2007; Vendrell ve ark., 2015). 

Bahsedilen IL-1β, IL-6 ve TNF-α gibi belirli proinflamatuar sitokinlerin patolojik ağrı 

sürecinde yer aldığına dair kanıtlar vardır (Zhang ve An, 2007). 

Pro ve anti-inflamatuar sitokinler gibi biyolojik faktörler, tümör büyümesine yanıt olarak 

bağışıklık hücreleri tarafından salınır ve bu aynı faktörlerin çoğunun ağrı modülatörleri 
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olarak işlev gördüğü gösterilmiştir (Starkweather ve ark., 2013). Özellikle 

proinflamatuar sitokinler, periferik sinirleri doğrudan hassaslaştırabilir ve böylece ağrı 

iletim eşiğini düşürerek, periferik duyarlılaşmaya yol açar (Reyes-Gibby ve ark., 2007; 

Oliveira ve ark., 2011; Starkweather ve ark., 2013). Bir kanser hastasında sitokin 

seviyeleri hastalığın evresine, tümör alt tipine, kemoterapiye ve diğer tedavilere göre 

değişebilir (Vendrell ve ark., 2015).  

İnflamatuar ağrının gelişimine katıldığı açıklanan ilk sitokinler, IL-1 β, TNF-α ve IL-

6’dır (Zhang ve An, 2007). IL-6, nöropatik ağrıda önemli bir role sahip olduğunu 

gösteren çalışmalar mevcuttur (Ramer ve ark., 1998; Uçeyler ve ark., 2006; Reyes-

Gibby ve ark., 2008). Ayrıca. IL-6'da polimorfizmlerin bulunduğu kanser hastalarında 

ağrı şiddetinin arttığı gösterilmiştir (Reyes-Gibby ve ark., 2008). IL-4, kronik yaygın 

ağrının varlığı ile koreledir (Uçeyler ve ark., 2006). IL-8, IL-1b ve TNF-a sistemik 

inflamasyonda rol oynayan diğer sitokinlerdir (Zhang ve An, 2007). Bir çalışmada IL-

6'nın bulunmadığı hayvan modellerinde (IL-6 duyarsızlaştırılmış fareler), fizyolojik ağrı 

mekanizmaları etkilenerek ağrı tepkisinin azalmasına neden olduğu saptanmıştır (Ramer 

ve ark., 1998). Starkweather ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada erken evre meme 

kanseri olan 32 hastadan alınan serum örneklerinde 17 farklı inflamatuar sitokini analiz 

edilmiştir ve ağrı düzeyi yüksek olan hastalarda CRP, IL-13, IL-7, ağrı etkileşimi, 

depresyon ve uyku bozuklukları düzeylerinin daha yüksek olduğu bulunmuştur 

(Starkweather ve ark., 2013). Laird ve arkadaşlarının yaptığı başka bir çalışmada, 

gastrointestinal, akciğer ve pankreas kanseri olan hastalardan alınan örnekleri incelemiş 

ve CRP'nin ağrı ile pozitif korele olduğunu bildirilmiştir (Laird ve ark., 2011).  

LDH ile ilgili yapılan bir çalışmada, yükselmiş serum LDH düzeylerinin, kansere bağlı 

ağrı yoğunluğunun değerlendirilmesi için ek bir prognostik faktör olabileceğini 

göstermiştir (Bilir ve ark., 2016).  
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3. GEREÇ ve YÖNTEM 

Çalışmaya Ocak 2014- Ağustos 2020 tarihleri arasında Akdeniz Üniversitesi Tıp 

Fakültesi Hastanesi Onkoloji Kliniğine yatışı yapılan 7000 solid organ malignitesi olan 

hastanın 13 000 yatışı tarandı. Özellikle ağrı palyasyonu nedeni ile hastaneye yatışı 

yapılan, klinik hemşireleri tarafından VAS skorlaması hasta gözleminde bulunan ve tam 

kan sayımı, LDH, albümin ve CRP tetkikleri yatış anında çalışılmış ve sistemde mevcut 

olan 223 erişkin hastanın 400 yatışı çalışmaya dahil edildi. 

Vakaların demografik verileri, komorbiditeleri, tanı, hastalık evresi, organ metastaz 

durumu, palyatif kemoterapi veya radyoterapi alma durumları, son bir ay içinde ameliyat 

geçirmiş olma durumu, kullandığı ek ilaçlar, ağrının tümör ile ilişkisi, tümör ilişkili 

olmayan ağrının nedeni, DSÖ’ye göre belirlenen analjezik tedavi basamağı, VAS skoru, 

tedavide kullanılan analjezik türü, fentanil kullanımı varsa dozu, CRP, LDH, albümin ve 

tam kan sayımı parametreleri kaydedildi. 

Ağrı VAS skoru aracılığı ile değerlendirildi. Çalışmamızın birincil amacı olan 

inflamatuar parametreler ve ağrı korelasyonunun değerlendirilebilmesi için CRP 

düzeyleri ve VAS skorları ilişkisi değerlendirildi. Bunun dışında vakaların demografik 

özellikleri, komorbiditeleri, kullandığı ilaçlar, metastaz durumu, albümin düzeyleri, 

LDH düzeyleri ve fentanil dozunun VAS skoru ile ilişkisine bakıldı. Ayrıca antibiyotik 

kullanımı olmayan hastalar belirlenip bunlar örneklemden çıkarıldıktan sonra VAS 

skoru ile CRP arasındaki ilişki tekrar değerlendirildi. 

3.1. Veri Analizi 

Veriler IBM SPSS Statistics 18© Copyright SPSS Inc. 1989, 2010 yazılımı kullanılarak 

analiz edilmiştir. Sürekli değişkenlerin normal dağılıma uygunluğu histogram grafikleri 

ve Kolmogorov-Smirnov testi ile incelenmiştir. Çalışmada yer alan kategorik 

değişkenler frekans ve yüzde ile sürekli değişkenler ortalama, standart sapma, ortanca, 

en küçük ve en büyük değerleriyle sunulmuştur. Parametrik test varsayımları 

sağlanmadığı için bağımsız iki grubu olan sürekli değişkenlerin analizinde Mann 

Whitney U testi, bağımsız ikiden fazla grubu olan sürekli değişkenlerin analizinde ise 
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Kruskal Wallis ve post hoc pairwise comparisons testleri yapılmıştır. Ayrıca sürekli 

değişkenler arasındaki ilişki Spearman korelasyon testi ile incelenmiştir. Çalışmada 

istatistiksel anlamlılık düzeyi 0.05 olarak kabul edilmiştir. 
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4. BULGULAR 

Çalışmaya alınan vaka yatışlarının 149’u (% 37.3) kadın, 251’i (% 62.7) erkekti ve yaş 

ortalamaları 59.11±12.06 yıldı (Tablo 5.1). 

Tablo 5.1. Demografik özellikler. 

Değişken (n:400) 

Cinsiyet, Kadın n (%) 149 (37.3) 

Cinsiyet, Erkek n (%) 251 (62.7) 

Yaş Ort.±sd  59.11±12.06  
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Tablo 5.2’de katılımcıların primer tanıları sıklık sıralarına göre sunulmuştur. Primer 

tanılara göre en sık akciğer, pankreas, meme ve kolon kanseri izlendi. 

Tablo 5.2. Primer tanılara göre sıralama. 

Primer tanı (n:400) Sayı (n) Yüzde (%) 

Akciğer 132 33.0 

Pankreas 57 14.3 

Meme 35 8.8 

Kolon 34 8.5 

Mide 29 7.3 

Nazofarenks 18 4.5 

Prostat 14 3.5 

Mesane 14 3.5 

Rektum 12 3.0 

Hepatosellüler 10 2.5 

Over 9 2.3 

Osteosarkom 6 1.5 

Deri malign melanom 5 1.3 

Safra kesesi 4 1.0 

Endometrium 4 1.0 

Dil 3 0.8 

Renal 3 0.8 

Yumuşak doku sarkomu 3 0.8 

Özofagus 2 0.5 

Dudak 2 0,5 

Kaposi sarkomu 1 0.3 

Endokrin bez 1 0.3 

Tiroid 1 0.3 

Safra yolları 1 0.3 
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Az görülen primer tanılar genel başlıklar altında birleştirildikten sonra primer tanı 

grupları oluşturulmuştur ve bu gruplamaya göre 132 kişide akciğer kanseri, 77 kişide 

sindirim sistemi, 72 kişide hepatobilier sistem, 44 kişide genitoüriner sistem, 35 kişide 

meme, 23 kişide baş boyun, 17 kişide sarkomlar, deri ve endokrin sistem maligniteleri 

olduğu tespit edilmiştir (Tablo 5.3) (Şekil 5.1). 

Tablo 5.3. Primer tanı grupları.  

Primer tanı grupları (n:400) Sayı (n) Yüzde (%) 

Akciğer 132 33.0 

Sindirim sistemi 77 19.3 

Hepatobilier sistem 72 18.0 

Genitoüriner sistem 44 11.0 

Meme 35 8.8 

Baş boyun 23 5.8 

Sarkomlar / Deri / Endokrin 17 4.3 

 

Şekil 5.1. Primer tanı grupları. 

 

Hastaların büyük çoğunluğu (% 94.0) evre 4’te yer almaktadır. 

Akciğer

Sindirim sistemi

Hepatobilier 
sistem

Genitoüriner 
sistem

Meme

Baş boyun
Sarkomlar/Deri/Endokrin

PRİMER TANI GRUPLARI
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Toplam 204 hastanın (% 51.0) komorbiditesi bulunmakta, 196 hastanın (% 49.0) 

komorbiditesi bulunmamaktadır. En çok görülen komorbid hastalıklar DM- HT, DM, 

HT, HT- kronik obstrüktif akciğer hastalığı (KOAH), KOAH şeklinde sıralanmaktadır. 

Görülen tüm komorbid hastalıklar sıklık sırasına göre tablo 5.4’te gösterilmiştir. 

Tablo 5.4. Komorbid özellikler. 

Komorbidite (n:400) Sayı (n) Yüzde (%) 

Komorbidite  

Yok 196 49.0 

Var 204 51.0 

Komorbid hastalıklar (n:400) 

DM-HT 49 12.3 

DM 30 7.5 

HT 24 6.0 

HT-KOAH 22 5.5 

KOAH 15 3.8 

KAH 14 3.5 

KOAH-HT-DM 11 2.8 

KAH-HT-DM 10 2.5 

KAH-HT 9 2.3 

DM-KAH-KBY-HT 4 1.0 

DM-KOAH 4 1.0 

KOAH-HT-KAH 3 0.8 

HT-KBY 3 0.8 

KAH-HT-KBY 3 0.8 

KAH-HT-RA 2 0.5 

DM-KAH 1 0.3 
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Ek ilaç kullanmakta olan vaka sayısı 341 (% 85.3) idi. Bronkodilatör kullanan 134 (% 

33.5), antibiyotik kullanan 239 (% 59.8), antikoagülan kullanan 190 (% 47.5), kalsiyum 

kanal blokorü kullanan 122 (% 30.5) ve anti diyabetik kullanan 66 vaka vardı (% 16.5) 

(Tablo 5.5). 

Tablo 5.5. Ek ilaçlar. 

Ek ilaçlar (n:400) Sayı (n) Yüzde (%) 

Ek ilaç kullanımı  

Yok 59 14.8 

Var 341 85.3 

Kullanılan ek ilaçlar 

Bronkodilatör 134 33.5 

Antibiyotik 239 59.8 

Antikoagülan 190 47.5 

Kalsiyum kanal blokorü 122 30.5 

Anti diyabetik 66 16.5 
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Vakaların 24’ünde (% 6.0) uzak metastaz bulunmamakta, 69’unda (% 17.3) tek organ 

metastazı, 307’sinde (% 76.8) ise çoklu organ metastazı bulunmaktaydı. En çok 

metastaz görülen 5 organ, kemik, akciğer, karaciğer, baş boyun ve böbrektir. Metastaz 

görülen tüm organlar ve görülme sıklıkları tablo 5.6’da sunuldu.  

Tablo 5.6. Metastaz durumu. 

Metastaz (n:400) Sayı (n) Yüzde (%) 

Metastaz varlığı  

Yok 24 6.0 

Var, tek organ 69 17.3 

Var, çoklu organ 307 76.8 

Metastaz görülen organlar  

Kemik 247 61.8 

Karaciğer 171 42.8 

Akciğer 173 43.3 

Beyin 65 16.3 

Submandibular 22 5.5 

Kolon 16 4.0 

Pankreas 4 1.0 

Safra kesesi 7 1.8 

Periton 87 21.8 

Baş boyun 108 27.0 

Over 2 0.5 

Renal 91 22.8 

 

Hastaların büyük çoğunluğunun (% 98.8) ağrısı tümör ile ilişkilidir. 39 hastada (% 9.8) 

tümör ile ilişkili olmayan ağrı nedeni tespit edildi. Bu hastaların ağrı nedenleri arasında 

port katater takılması, drenaj uygulaması ve diğer katater uygulamaları vardı.  
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Analjezik basamağı DSÖ basamak tedavisi adımlarına göre birinci basamakta olan 18 

hasta (% 4.5), ikinci basamakta olan 127 hasta (% 31.8), üçüncü basamakta olan 255 

hasta (% 63.8) bulunmaktadır. Vakaların % 85.0’i nonopioid, % 91.0’i zayıf opioid, % 

64.3’ü güçlü opioid, % 54.5’i fentanil ve % 5.0’i adjuvan analjezik kullanmaktaydı. 

Fentanil kullanan 218 vakada ortalama fentanil dozu 59.86±40.72 mikrogram (mcg) 

olarak hesaplandı (Tablo 5.7). 

Tablo 5.7. Analjezik özellikleri. 

Analjezik özellikleri (n:400) Sayı (n) Yüzde (%) 

Analjezik basamağı 

1 18 4.5 

2 127 31.8 

3 255 63.8 

Nonopioid kullanımı 

Hayır 60 15.0 

Evet 340 85.0 

Zayıf opioid kullanımı 

Hayır 36 9.0 

Evet 364 91.0 

Güçlü opioid kullanımı 

Hayır 143 35.8 

Evet 257 64.3 

Fentanil kullanımı 

Hayır 182 45.5 

Evet 218 54.5 

Fentanil dozu (mcg) Ort±sd (min-max) (n:218) 59.86±40.72 12-300 

Adjuvan analjezik kullanımı 

Hayır 380 95.0 

Evet 20 5.0 
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Tablo 5.8’de hastaların laboratuvar değerleri gösterildi. Yapılan analizler sonucunda 

ortanca CRP değeri 8.71 mg/dL, LDH değeri 276.00 U/I, albümin değeri 3.30 g/dL, Hb 

değeri 10.10 g/dL, Wbc değeri 8.13 103/uL, Plt değeri 252.5 103/uL, Neu değeri 6.12 

103/uL olarak hesaplanmıştır.  

Tablo 5.8. Laboratuvar değerleri. 

Değişkenler (n:400) Ortalama SD Ortanca Min Maks 

CRP (mg/dL) 10.10 7.26 8.71 0.01 33.86 

LDH (U/I) 420.00 513.12 276.00 105.00 6736.00 

Albümin (g/dL) 3.28 0.56 3.30 1.67 4.70 

Hb (g/dL) 10.29 1.82 10.10 5.10 16.00 

Wbc (103/uL) 9.47 7.11 8.13 0.33 60.39 

Plt (103/uL) 269.36 142.67 252.50 3.00 984.00 

Neu (103/uL) 7.54 6.64 6.12 0.06 56.09 

 

Hastaların VAS skorları 1 puan olan 15, 2 puan olan 142, 3 puan olan 52, 4 puan olan 

96, 5 puan olan 26, 6 puan olan 38, 7 puan olan 13, 8 puan olan 14, 9 puan olan 3 ve 10 

puan olan 1 vaka vardı. Ortalama VAS skoru 3.59±1.81, en düşük VAS skoru 1, en 

yüksek VAS skoru 10 olarak hesaplandı.  
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Vakaların VAS skorunun yaş, fentanil dozu ve laboratuvar değerleri ile ilişkisi Spearman 

korelasyon analizi ile incelendi. Yapılan analizler sonucunda VAS skoru ile yaş arasında 

ters yönde çok zayıf bir ilişki (r:-0.189; p<0.001), fentanil dozu arasında aynı yönde 

zayıf bir ilişki (r:0.375; p<0.001), Hb değeri ile ters yönde çok zayıf bir ilişki (r:-0.104; 

p:0.038) olduğu tespit edildi (Tablo 5.9.). VAS skoru ile Hb değeri arasındaki 

korelasyon şekil ile gösterildi (Şekil 5.2).  

 

Tablo 5.9. Yaş, fentanil dozu ve laboratuvar değerleri ile VAS skoru korelasyon analizi. 

 

Değişkenler 

VAS ile Spearman korelasyon testi 

r P 

Yaş -0.189 <0.001 

Fentanil dozu 0.375 <0.001 

Crp (mg/dL) 0.057 0.257 

LDH (U/I) 0.076 0.131 

Albümin (g/dL) 0.059 0.239 

Hb (g/dL) -0.104 0.038 

Wbc (103/uL) -0.019 0.701 

Plt (103/uL) -0.079 0.114 

Neu (103/uL) -0.009 0.854 
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 Şekil 5.2. VAS skoru ile Hb korelasyon analizi. 
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Antibiyotik kullanımı olmayan 161 hastanın VAS skoru ile CRP arasında aynı yönde 

zayıf bir ilişki (r:0.200; p=0.011) tespit edildi.  Antibiyotik kullanımı olmayan hastalarda 

VAS skoru ile LDH ve albümin arasında ise anlamlı bir korelasyon gözlenmedi (p>0.05) 

(Tablo 5.10) (Şekil 5.3). 

Tablo 5.10. Antibiyotik kullanımı olmayan hastalarda laboratuvar değerleri ile VAS skoru korelasyon 

analizi. 

 

Değişkenler 

VAS ile Spearman korelasyon testi 

r P 

Crp (mg/dL) 0.200 0.011 

LDH (U/I) 0.150 0.060 

Albümin (g/dL) 0.036 0.647 
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 Şekil 5.3. Antibiyotik kullanımı olmayan hastalarda VAS skoru ile Crp korelasyon analizi. 

Demografik özelliklere göre VAS skorları analiz edilmiştir (Tablo 5.11). Kadınların 

VAS skoru ortalaması 3.35±1.55, erkelerin VAS skoru ortalaması 3.74±1.94’tü ve 

cinsiyet açısından VAS skorları benzer bulundu (p>0.05). Komorbiditesi olan hastaların 

VAS skorları (3.37±1.72) olmayan hastaların VAS skorlarından (3.83±1.88) anlamlı 

olarak daha düşük bulundu (p=0.012) (Şekil 5.4).  
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Tablo 5.11. Demografik özelliklere göre VAS skoru değerlendirmesi. 

Değişkenler Ort±sd Ortanca Min-Maks P 

Cinsiyeta 

Kadın 3.35±1.55 3 1-8 0.137 

Erkek 3.74±1.94 3 1-10 

Komorbiditea 

Yok 3.83±1.88 4 1-10 0.012 

Var 3.37±1.72 3 1-9 

Evreb 

1 2.67±1.15 2 2-4 0.510 

2 3.27±2.00 2 2-7 

3 3.00±1.05 3 2-5 

4 3.63±1.83 3 1-10 

Ek ilaç kullanımıa 

Yok 3.93±2.02 4 2-10 0.194 

Var 3.53±1.77 3 1-9 

a, Mann Whitney U testi 

b, Kruskal Wallis testi 
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Şekil 5.4. Komorbidite durumuna göre VAS skoru değerlendirmesi. 
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Primer tanı gruplarına göre VAS skor analizi yapıldı ve en yüksek VAS skorunun 

4.24±1.92 ortalama ile baş boyun, en düşük VAS skorunun ise 3.26±1.63 ortalama ile 

sarkomlar, deri ve endokrin tümörlerde olduğu tespit edildi. Ancak bu farklar 

istatistiksel olarak anlamlı derecede farklı değildi (p>0.05) (Tablo 5.12). 

Tablo 5.12. Primer tanı gruplarına göre VAS skoru değerlendirmesi. 

Primer tanı grupları Ort±sd Ortanca Min-Maks P 

Akciğer 3.47±1.80 3 1-10 0.309 

Sindirim sistemi 3.57±1.92 3 1-9 

Hepatobilier sistem 3.52±1.80 3 1-7 

Genitoüriner sistem 3.94±1.89 4 1-9 

Meme 3.48±1.63 3.5 1-7 

Baş boyun 4.24±1.92 5 1-7 

Sarkomlar / Deri / 

Endokrin 

3.26±1.63 3 1-8 

Kruskal Wallis testi 

Metastazı olmayan hastalarda VAS skoru ortalama 3.21±1.66 ile metastazı olan 

hastalara göre daha düşüktü. Tek organ metastazı olan hastalarda da çoklu organ 

metastazı olan hastalara göre daha düşüktü ancak bu farklar da istatistiksel olarak 

anlamlı değildi (p>0.05) (Tablo 5.13). 

Tablo 5.13. Metastaz durumuna göre VAS skoru değerlendirmesi. 

Değişkenler Ort±sd Ortanca Min-Maks p 

Metastaz durumu 

Yok 3.21±1.66 2 2-7 0.498 

Var, tek organ 3.49±1.52 3 1-8 

Var, çoklu organ 3.64±1.88 3 1-10 

Kruskal Wallis testi 
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Organlardaki metastaz varlığına göre VAS skorlarının analizi yapıldı ve analiz sonuçları 

tablo 5.14’de sunuldu. Over metastazı olan yalnızca 2 kişi olduğu için analiz yapılamadı. 

Organlardaki metastaz varlığına göre hesaplanan VAS skorları arasında istatistiksel 

olarak anlamlı bir fark gözlenmedi (p>0.05). 

Tablo 5.14. Organlardaki metastaz varlığına göre VAS skorları değerlendirmesi. 

 

Organlar 

Metastaz yok (VAS) Metastaz var (VAS)  

Ort±sd Ort (min-maks) Ort±sd Ort (min-maks) P 

Kemik 3.44±1.68 3 (1-8) 3.69±1.89 3 (1-10) 0.311 

Karaciğer 3.49±1.82 3 (1-10) 3.73±1.80 4 (1-9) 0.108 

Akciğer 3.50±1.75 3 (1-10) 3.72±1.89 4 (1-9) 0.276 

Beyin 3.60±1.80 3 (1-9) 3.55±1.88 3 (1-10) 0.770 

Submandibular 3.55±1.80 3 (1-10) 4.32±1.98 4 (2-8) 0.061 

Kolon 3.56±1.80 3 (1-10) 4.38±1.96 4 (2-8) 0.075 

Pankreas 3.59±1.82 3 (1-10) 4.25±1.70 4,5 (2-6) 0.344 

Safra kesesi 3.59±1.82 3 (1-10) 3.57±1.13 4 (2-5) 0.688 

Periton 3.50±1.70 3 (1-10) 3.93±2.15 4 (1-9) 0.188 

Baş boyun 3.57±1.74 3 (1-10) 3.65±2.01 3 (1-9) 0.875 

Over 3.59±1.82 3 (1-10) - - 0.470 

Renal 3.66±1.79 4 (1-9) 3.35±1.87 3 (1-10) 0.066 

Mann Whitney U testi 
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Tablo 5.15’de analjezik özelliklerine göre VAS skor analiz sonuçları sunuldu. Yapılan 

analizler sonucunda fentanil kullanımı dışındaki tüm analjeziklerde bu analjezikleri 

kullanan ve kullanmayan kişilerde VAS skorları anlamlı farklılık göstermiştir (Şekil 

5.5).  

Analjezik basamaklarına göre VAS skoru istatistiksel olarak farklı bulundu, yapılan ileri 

analizlerde farkı yaratan grupların 2. ve 3. basamaklar olduğu tespit edildi. 2. basamak 

hastalarda VAS skoru ortalama 3.17±1.67 ile 3. basamak hastalara göre (ortalama 

3.83±1.86) anlamlı olarak daha düşüktü (p<0.001). Nonopioid kullanmayan hastalarda 

VAS skoru ortalama 3.22±1.80, kullananlarda ortalama 3.66±1.81 olarak hesaplandı ve 

aradaki fark anlamlı bulundu (p=0.040). Zayıf opioid kullanmayan hastalarda VAS 

skoru ortalama 2.94±1.49, kullananlarda ortalama 3.66±1.83 olarak hesaplandı ve 

aradaki fark anlamlı bulundu (p=0.020). Güçlü opioid kullanmayan hastalarda VAS 

skoru ortalama 3.18±1.65, kullananlarda ortalama 3.82±1.86 olarak hesaplandı ve 

aradaki fark anlamlı bulundu (p<0.001). Adjuvan analjezik kullanmayan hastalarda VAS 

skoru ortalama 3.53±1.78, kullananlarda ortalama 4.85±2.05 olarak hesaplandı ve 

aradaki fark anlamlı bulundu (p=0.004). 
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Tablo 5.15. Analjezik özelliklerine göre VAS skoru değerlendirmesi. 

Değişkenler Ort±sd Ortanca Min-Maks P 

Analjezik basamağıa 

1 3.17±1.54 3 1-6 0.001 

2 3.17±1.67 3 1-10 

3 3.83±1.86 4 1-9 

Nonopioid kullanımıb 

Hayır 3.22±1.80 2 1-8 0.040 

Evet 3.66±1.81 3 1-10 

Zayıf opioid kullanımıb 

Hayır 2.94±1.49 2 1-6 0.020 

Evet 3.66±1.83 3 1-10 

Güçlü opioid kullanımıb 

Hayır 3.18±1.65 3 1-10 <0.001 

Evet 3.82±1.86 4 1-9 

Fentanil kullanımıb 

Hayır 3.41±1.75 3 1-10 0.053 

Evet 3.75±1.85 4 1-9 

Adjuvan analjezik kullanımıb 

Hayır 3.53±1.78 3 1-10 0.004 

Evet 4.85±2.05 4,5 2-8 

a, Kruskal Wallis ve post hoc pairwise comparisons testleri yapıldı, 2 ve 3. Basamak arasında 

anlamlı fark bulundu (p=0.001) 
b,Mann Whitney U testi 
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Şekil 5.5. Analjezik özelliklerine göre VAS skoru değerlendirmesi. 
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5. TARTIŞMA 

Ağrı kanser hastalarında önemli bir morbidite sebebidir. Tanı anından, tedavi süreçlerine 

ve en son terminal döneme gelene kadar hastaların yaşam kalitesini etkileyen en önemli 

sorunlardan biridir (Arslan ve ark., 2016; Fallon ve ark., 2018). Tüm malignitelere 

bakıldığında baş boyun kanserleri % 80’lik oranı ile ağrının en fazla görüldüğü kanser 

türüdür (Kömürcü, 2004). Kanser hastalığının süreci boyunca ağrı, özellikle terminal 

dönemdeki hastalarda, hastaların tanı ve küratif tedavi zamanlarına göre daha ciddi ve 

kontrolü daha zor bir durumdur (Arslan ve ark., 2013).  

Ağrının en çok görüldüğü üç kanser türü baş boyun, kemik, serviks kanseri iken 

(Kömürcü, 2004) çalışmaya aldığımız vakalar için bu sıklık oranları değişmektedir. 

Çalışmamızda ağrı palyasyonu için yapılan yatışlar analiz edildiğinde birinci sırayı 

akciğer (% 33), ikinci sırayı pankreas (% 14.3) ve üçüncü sırayı meme (% 8.8) kanseri 

almaktadır. Şenel ve arkadaşlarının (2016) kanser ağrısı olan 418 hastada yaptıkları 

retrospektif bir çalışmada, olgularda % 21 oranla birinci sırada gastrointestinal sistem 

kanserleri, % 19 oranla ikinci sırada akciğer kanseri, % 15 oranla üçüncü sırada 

genitoüriner sistem kanserleri ve % 12 oranla dördüncü sırada baş-boyun kanserleri ve 

% 11 oranla beşinci sırada pankreas kanserinin yer aldığını bildirdiler. Uysal ve 

arkadaşlarının (2015) kanser ağrısı olan ve palyatif kliniğinde yatan 108 hastada 

yaptıkları çalışmada ise olgularda % 22 oranla birinci sırada gastrointestinal sistem 

kanserleri, % 19 oranla ikinci sırada hepatobilier / pankreas kanseri, % 16 oranla üçüncü 

sırada akciğer kanseri ve % 13 oranla dördüncü sırada genitoüriner sistem kanserlerinin 

yer aldığını bildirdiler. Ülkemizde farklı çalışmalarda en sık ağrıya neden olan kanser 

türlerinin değişkenlik göstermesinin, farklı kliniklerin hasta portföylerindeki 

farklılıklardan ve bizim çalışmamızın yatan hastalar ile sınırlı olmasından kaynaklandığı 

düşünülmektedir. 

Çalışmamızda, ağrı palyasyonu nedeniyle yatan hastaların neredeyse tamamının (% 94) 

ileri evre hastalığı olduğu (Evre 4) saptandı. Ancak bu sonuç, çalışmamızın sadece yatan 

hasta grubu ile sınırlı olması nedeni ile % 94 gibi yüksek bir oranda saptanmıştır. 

Crombez ve arkadaşlarının (2019) yaptığı bir çalışmada kemoterapi tedavisi sırasında % 
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55 oranındaki hasta grubunun ağrı yaşadığı bildirildiler. Beuken ve arkadaşlarının 

(2016) kanserli hastalarda ağrı prevalansının ve ağrı şiddetinin mevcut durumu hakkında 

yapılan 122 çalışma içeren bir meta-analizde , ileri evre / terminal dönemde ağrı 

sıklığının % 66.4 olduğunu bildirdiler.  

Hastalarımızın metastaz bölgeleri değerlendirildiğinde, % 17.3’ünde tek ve %76.8’inde 

çoklu organ metastazı saptanmıştır. Metastaz varlığı ağrı için önemli bir risk faktörüdür. 

Metastazı olan bireylerde tutulum bölgelerinin artması, metastazlara bağlı nörolojik 

bozukluklar, omurga kırıkları gibi komplikasyonların görülmesi nedeni ile bireylerde 

yaygın ağrı sendromuna ve ağrı şiddetinin artmasına neden olmaktadır (Kurşun ve ark., 

2015). Afşar ve Pınar’ın (2003) kanser ağrısı olan 112 hastada yaptıkları bir çalışmada, 

metastazı olan (% 47.9) vakaların VAS değerlerinin daha yüksek olduğunu 

bildirmişlerdir. Arıcı ve Kılıç’ın (2019) kanser ağrısı ile kliniğe başvuran 358 hastada 

yaptıkları bir çalışmada, hastaların % 76’sında metastaz olduğunu bildirmişlerdir. 

Çalışmamızda komorbiditesi olan hastaların VAS skorlarının daha düşük olduğu 

saptandı (p=0.012). Vakalarımızın komorbid hastalıkları arasında ilk üç sırada DM, HT 

ve KOAH vardı. Diyabetin sadece periferik sinirlere değil, sinir sisteminin tüm 

bileşenlerine zarar verdiği yaygın olarak kabul edilmektedir (Calcutt, 2020). Telli ve 

Çaylak’ın (2006) yaptığı bir çalışmada, diyabetik olguların ağrı eşiği ve toleransının 

sağlıklı olgulardan daha yüksek olduğunu bildirdi. Çalışmaya dahil ettiği olguları 

periferik nöropatisi olmayan diyabetik olgular (n = 57), periferik nöropatisi olan 

diyabetik olgular (n = 22) ve sağlıklı olgular (n = 32) şeklinde ayırmış olup; ağrı eşiği ve 

toleransı en yüksek olan olguların periferik nöropatisi olan diyabetik olgular olduğunu 

bildirdi. Yapmış olduğumuz çalışmada da en yüksek komorbidite oranının DM olması 

nedeniyle, ağrı eşiği kriterine bağlı olarak VAS skorunun düşük olabileceğini 

düşündürdü.  

CRP, sistemik inflamasyonun önemli bir belirtecidir. Akut faz proteinlerinden biri olup 

primer olarak hepatositlerden ve bununla beraber makrofajlar, endotel hücreleri ve 

lenfositler tarafından sentezlenir. CRP romatoid artrit, bazı kardiyovasküler hastalıklar 

ve enfeksiyon gibi inflamatuar durumlarda yükselebileceği gibi travma ve kanserin 

kendisinden kaynaklı olarak da yükselebilir (Sproston ve Ashworth, 2018). CRP ve 
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sitokinler gibi tümör kaynaklı aracıların neden olduğu inflamasyon, kansere bağlı 

ağrının potansiyel bir nedeni olabilir. Sitokinlerin ağrıyı etkilediği moleküler mekanizma 

tam olarak aydınlatılamamış olsa da çalışmalar, doku hasarı sırasında salınan sitokinlerin 

nosiseptörlerin aktivitesini değiştirdiğini ve dolayısıyla hiperaljeziye katkıda 

bulunduğunu düşündürmektedir (Laird ve ark., 2011).  

Çalışmamızdaki tüm hastalar ele alındığında yatış sırasındaki CRP düzeyleri ve VAS 

skoru arasında ilişki saptanmadı. Ancak CRP yüksekliği bu hastalarda enfeksiyona bağlı 

olarak da ortaya çıkabileceğinden, enfeksiyon nedeni ile antibiyotik kullanan hastalar 

dışlanarak bu ilişki tekrar ele alındığında, CRP yüksekliği ve VAS skorlarının korele 

olduğu, CRP değerinin yüksek olduğu hastalarda VAS skorlarının da daha yüksek 

saptandığı görüldü (p=0.011). Bu sonuç, ağrının altta yatan inflamatuar sitokin aktivitesi 

ve kronik inflamasyon ile ilişkili olduğu şeklinde yorumlanabilir. Bu sonuçlar, 

inflamatuar sitokinler tarafından yönlendirilen sistemik inflamasyonun ağrı ile ilişkili 

olduğuna dair diğer çalışmalarla uyumludur (Starkweather ve ark., 2013; Watkins ve 

Maier, 2000). Starkweather ve arkadaşları (2013) meme kanseri hastaları ile yaptığı 

çalışmada, kanser tedavisinden önce ağrısı olan kadınlarda, ağrısı olmayan kadınlara 

göre daha yüksek CRP seviyeleri tespit edildiğini bildirmiştir. Laird ve arkadaşlarının 

(2011) 449 hastayı ele aldığı bir çalışmada, kanser ağrısı ve CRP değeri arasında pozitif 

bir korelasyon saptadıklarını bildirmişlerdir. Yine benzer bir çalışmada ileri evre kanser 

hastalarında CRP değerinin ile ağrı skoru arasında pozitif korelasyon bildirilmiştir 

(Laird ve ark., 2013). Amano ve arkadaşları (2021) çok merkezli prospektif bir 

çalışmada, 1513 hastayı CRP değerlerine göre düşük (CRP <1 mg/dL), orta (1 ≤ CRP <5 

mg/dL), yüksek (5 ≤ CRP <10 mg) /dL) ve çok yüksek (10 mg/dL ≤ CRP) olarak 4 

gruba ayırmışlar, CRP düzeyleri arttıkça hastaların ağrı skorlarının yükseldiğini ve 

opioid kullanımlarının arttığını bildirmişlerdir. Baş boyun kanserli hastalarda yapılan bir 

çalışmada da CRP değerleri ve ağrı skoru arasında pozitif korelasyon saptadıklarını 

bildirmişlerdir (Oliveira ve ark., 2014). 

Hematolojik ve solid organ tümörleri için LDH’nin negatif prognostik biyobelirtteç 

olduğu birçok çalışmada bildirilmiştir (Di Stefano ve ark., 2016; Ding ve ark., 2017; 

Wulaningsih ve ark., 2015). Metastatik meme kanserli 233 hastada yapılan bir 
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çalışmada, artan ölüm riski ile ilişkili beş değişkende (Hb, AST, Albümin, Kreatinin, 

LDH) sadece LDH istatistiksel olarak anlamlı olduğu bildirildi (Brown ve ark., 2012). 

Bu bilgiler ışığında doğrudan ya da dolaylı olarak LDH ve ağrı arasındaki korelasyon 

varlığı sorgulanmıştır. Bilir ve arkadaşlarının (2016) yaptığı,  ileri evre kanser hastalarını 

içeren çalışmada, kanser türünden bağımsız olarak, artmış serum LDH düzeylerinin 

VAS skoru ile anlamlı olarak ilişkili olduğu bildirildi. LDH düzeylerindeki artış tümör 

yükü ile ilişkilidir ve ileri evre kanser hastalarında LDH düzeyleri yüksek saptanabilir 

(Garcia ve ark., 1993; Wulaningsih ve ark., 2015; Di Stefano ve ark., 2016; Ding ve ark., 

2017). Bilir ve arkadaşlarının çalışmalarında LDH ile VAS skoru arasındaki bağlantı 

kanserin ileri evrelerinde hem LDH yüksekliğinin hem de kanser ağrısının daha sık 

olması nedeni ile açıklanabilir. Ancak bizim çalışmamızda LDH ve VAS skoru arasında 

anlamlı bir ilişki saptanmadı (p=0.131).  

Kanser hastalarında ileri evrelerde yetersiz beslenme ve inflamasyon, albümin sentezini 

baskılar ve hipoalbüminemi meydana gelir; hipoalbümineminin çeşitli kanser türlerinin 

prognozu ile yakından ilişkili olduğu yönünde birçok çalışma mevcuttur (Parker ve ark., 

1994; Al-Shaiba ve ark., 2004; Brown ve ark., 2007; Lai ve ark., 2011; Komrokji ve 

ark., 2012; Tanrıverdi ve ark., 2015; Chan ve ark., 2015; Akirov ve ark., 2017; Ouyang 

ve ark., 2018). Naito ve arkadaşlarının (2012) kanser hastalarında yaptığı bir çalışmada, 

serum albümin konsantrasyonunda gözlenen azalmanın, analjezik doz artışı ile ilişkili 

olduğunu bildirdiler. Bizim çalışmamızda ise VAS skoru ve albümin değeri arasında 

anlamlı bir ilişki saptanmadı (p=0.239). 

Çalışmamızda yaş ile VAS skorları arasında ters bir korelasyon saptandı (p<0.001), yaş 

ilerledikçe VAS skorlarının daha düşük değerlerde olduğu görüldü. Green ve Jhonson’ın 

(2010) yaptığı bir analizde, kanser ağrısı olan hastaları 3 grupta (40 yaş altında, 41-59 

yaş arası, 60 yaş) incelemiş ve genç hasta popülasyonun, yaşlı hasta grubuna göre daha 

yüksek ağrıya sahip olduğunu bildirmişlerdir. Yapılan başka bir çalışmada, kanser 

hastalarında ağrı durumu değerlendirilmiş ve 65 yaş üstü hastaların, 65 yaş altındaki 

hastalara göre daha az ağrı çektiğini saptamışlardır (Gallaway ve ark., 2020). Yine 

benzer bir çalışmada meme kanseri hastalarında, yaşlı popülasyonun  (>65 yaş), genç 

popülasyona (<45 yaş) göre daha düşük ağrı düzeylerine sahip olduğu bildirilmiştir 
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(Moye ve ark., 2014).  Bu analizin olası nedeninin, komorbiditeye bağlı olarak ağrı 

eşiğinin yüksek olabileceği şeklinde yorumlandı. Bir çalışmada ise benzer şekilde yaş-

VAS skoru ters yönde korelasyonu saptanmış olup, bu korelasyon genç erişkin 

popülasyonun yaşlı erişkinlere göre daha çok depresyon yaşaması ve yaşlılara göre daha 

az sosyal destek görmesi ile ilişkilendirilmiştir (Janz ve ark., 2007). Benzer özellikteki 

diğer çalışmalara göre de yaşlı hastaların genç hastalara göre baş etmede daha iyi 

olmasıyla ilişkilendirilmiştir (Blank ve Bellizzi, 2008; Gauthier ve ark., 2018).  Ancak 

çalışmamızda, yaşlı hastaların genç hastalara göre VAS skoru düşüklüğünü etkileyen 

faktörleri saptayacak ayrıntılı analizler yapılmamıştır.  

Anemi, kanserin kendisine bağlı, tümörün kemik iliğine infiltrasyonu, kanser tedavisi, 

pıhtılaşma bozuklukları, böbrek yetmezliği, beslenme yetersizliği ve komorbiditeye 

bağlı doğrudan veya dolaylı olarak ortaya çıkabilir. Kansere bağlı anemi, kronik 

inflamasyon ile ilişkili olarak kırmızı kan hücrelerinin üretimini azalması ile meydana 

gelir (Dicato ve ark., 2010).  Çalışmamızda Hb değeri ile VAS skoru arasında ters yönde 

bir ilişki olduğu tespit edildi (r=-0.104; p=0.038). İleri evre ve metastatik olgularımızın 

daha yüksek oranda olması nedeniyle anemisi olan hastaların VAS skorunun yüksek 

bulunması beklenilen bir sonuçtur. 

Çalışmamızda fentanil kullanan hastaların VAS skoru daha yüksek saptandı  (p<0.001). 

DSÖ’nün ağrı kılavuzuna göre, ağrının şiddetli olması durumunda tedavide fentanil 

eklenmesi önerilmektedir (Larkin ve ark., 2018; Fallon ve ark., 2018). Ağrı şiddeti 

arttıkça, fentanilin daha yüksek doz kullanılması gerekliliği beklenen bir sonuçtur.   

Çalışmamızın zayıf yönleri; CRP ve ağrı arasındaki ilişkinin yalnızca yatan hastalarda 

değerlendirilmiş olmasıdır. Ayaktan tedavi edilen ve definitif tedavi alan hastalarda bu 

gruba dahil edildiğinde sonuçlar farklılaşabilir. Çalışmadaki bir diğer zayıf nokta, VAS 

skoru ortalamasının beklenenden daha düşük saptanmasıdır. Yatan hastalarda ve ağrı 

için tedavi edilen hastalarda değerlendirme yapıldığında bu değer düşük saptanmış 

olabilir veya hastalar VAS skorunu yeterince doğru ifade edememiş olabilirler. 
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6. SONUÇ ve ÖNERİLER 

Sonuç olarak, kanser hastalarında ağrı temel bir sorun ve önemli bir morbidite sebebidir. 

Hastalarda ağrının yönetimi destek tedavinin en önemli parçalarından biridir ve 

kılavuzlar temel alınarak hasta tedavi planlamaları yapılmalıdır. Biz bu çalışmada 

inflamasyon parametrelerinden CRP’nin ağrı skoru ile ilişkisi olduğunu ve enfeksiyonu 

olmayan hastalarda CRP yüksekliğinin tedavi planlamasında uyarıcı bir faktör olması 

gerektiğini ortaya koyduk.  
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