TURK, ..
PEDIATRI ARSiVi

TURKISH ARCHIVES of PEDIATRICS

Tiirk Neonatoloji Dernegi yenidogan déneminde agri

ve tedavisi rehberi

Turkish Neonatal Society guideline on the neonatal pain and its management

Sule Yigit!, Ayse Ecevit?, Ozge Altun Kéroglu®

'Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklar1 Anabilim Dali, Yenidogan Bilim Dali, Ankara, Tiirkiye
“Bagkent Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saglig1 ve Hastaliklari Anabilim Daly, Yenidogan Bilim Dali, Ankara, Tiirkiye
*Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghg: ve Hastaliklar1 Anabilim Daly, Yenidogan Bilim Dali, Izmir, Tiirkiye

Cite this article as: Yigit S, Ecevit A, Altun Kéroglu O. Turkish Neonatal Society guideline on the neonatal pain and its management. Turk Pedi-

atri Ars 2018; 53(Suppl 1): S161-S171.

Oz

Agn kontrolii prematiire ve zamaninda dogan yenidogan bebeklerde
dikkat edilmesi gereken énemlibir etik sorundur ve tedavinin teme-
lini tegkil eder. Yenidogan yogun bakim birimlerinde izlenen bu be-
beklerde agr1 kontroliinde yetersizlik, bebeklerde ileri dénem néro-
gelisimsel ve davranis ile ilgili sorunlara yol agmaktadir. Bu nedenle
yenidogan bebeklerde agrimin varhig: ile ilgili farkindahg arttirmak,
bebeklere uygulanan invaziv girigimleri miimkiin oldugunca azalt-
mak, agrinin kaginilmaz oldugu durumlarda ise bunu farmakolojik
olmayan yollardan ya da farmakolojik tedavi ile en aza indirmek son
derece 6nemlidir.

Anahtar Sézciikler: Agri, tedavi, yenidogan

Giris

Son yillarda yenidogan yogun bakim birimlerinde
(YYBB) izlenen 6zellikle 24-32 haftalik bebeklerin ya-
sam orani eski yillarla karsilastinldiginda giderek art-
maktadir. Bu bebekler, beyinlerinin hizh gelistigi ve
stres alg1 sistemlerinin organize oldugu YYBB'de izlem
stirecinde, tekrarlayan agrili invaziv girisimlere maruz
kalirlar. Postnatal dénemde agriya bagh asin néral ak-
tivite; uzun dénemde somatosensér ve agrinin isleyisi
ile ilgili iglevsel prosediirde degisiklikler yapmaktadar.
Bu nedenle agrn kontroliinde yetersizlik, bebeklerde ile-
ri dénem nérogelisimsel ve davranis ile ilgili sorunlara
yol agmaktadur.

Abstract

Pain control is an important ethical issue to be considered and con-
stitutes the basis of treatment in premature and term newborns. The
inadequacy of pain control in these infants in neonatal intensive care
units leads to neurodevelopmental and behavioral problems in the
long term. For this reason, it is extremely important to raise aware-
ness of the presence of pain in newborn infants, to reduce invasive
procedures applied to infants as much as possible, and to minimize
pain with non-pharmacologic or pharmacologic treatments when it
is inevitable.
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Yenidogan bebeklerin YYBB'de izlemi sirasinda yakin ve ileri
dénem morbiditeyi engellemek en 6nemli amaglardan biri-
dir ve bunda agr kontroliiniin rolii unutulmamahdur.

Agrinin tanimi ve fizyolojisi

Yenidogan bebekte agri intrauterin dénemden itiba-
ren baslar (1). Prenatal 20. haftadan sonra korteks ve
talamus arasindaki iletisim baslar (2). Dogumdan itiba-
ren mekanik, termal ve kimyasal stimuluslaraperiferik
hassasiyet ya daprimerhiperaljiyenésiseptorlerin yaniti
olusur ve agn sinyalleri somatosensér kortekse ulasir.
Bebekler agriya fizyolojik, davranigsal ve hormonal ya-
nit vermektedirler (3).
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Bu nedenle agn ve stresin 6zellikle prematiire bebek-
lerde yaptig1 hasarlan bilerek uygun agn kontrol stra-
tejileri gelistirilmesi hem tibbi hem de etik sorumlu-
luktur (4).

Yenidogan bebeklerin maruz kaldiklari agrili girisimler

Yenidogan bebeklerin yogun bakim ve poliklinik izlemi
sirasinda ensik kargilastiklar: agrih girigsimler arasinda;
topuk delinmesi, venéz vearteriyel damar girisimleri,
perkutan6z santral vendzkateter takilmasi, intramus-
kuler ve subkutanenjeksiyonlar, nazogastrik sonda ta-
kilmasi, postural drenaj, stinnet, idrar sondas: takilma-
s1, trakealentiibasyon, endotrakealaspirasyon, lomber
ponksiyon (LP), gégiis tiipii takilmasi ve ¢ekilmesi, pan-
suman degisimi, dikislerin alinmasi, prematiire retino-
patisi (ROP) muayenesi ve lazer tedavisi sayilabilir.

Topugun delinmesiterm ve prematiire bebeklerde, tec-
ribeli bir kisinin venéz girisimine gére ¢ok daha ag-
rilidir. Agrinin fazla hissedildigi endotrakealaspirasyon
zorunlu olmadik¢a yapilmamalidir (5). Yine ¢ok agrili
bir iglem olan gégiis tiipii ¢ekilirken agrinin kontrol
edilmesi 6nemlidir (6).

Kronik agrinin yenidogan icin kesin bir tanimi yoktur.
Yenidogan bebeklerde ‘uzun siireli’ ya da “inatg1” agrn
terimi kullanilabilir. Yenidogan bebeklerde uzun sii-
rekli agriya neden olan hastaliklarin baginda nekrotiza-
nenterokolit (NEK), menenjit, kemik kirig1, osteomyelit,
septik artrit, doku iskemisi ve nekrozu, sinir lezyonu,
cilt hasan gelir. Bu tiir agr1 da akut agr gibi yenidogan-
da norolojik sorunlara yol agmaktadir.

Ayrica cerrahi islem sonrasinda agrinin kontrol altina
alinmasi kritik 6nem tasir (7).

Yenidoganlarda agri yanitinin degerlendirilmesi

Agr yanitinin degerlendirilmesindeki ana amac; bebe-
gin agrili durumunun saptanmas, agr1 diizeyinin belir-
lenmesi ve buna yonelik girisim gereksiniminin ortaya
konulmasidir. Béylece yetersiz ya da gereksiz tedaviden
kaginilmas: hedeflenir. Amerikan Pediatri Akademisi
ve Kanada Pediatri Birliginin yenidogan agr kontrol
programi kapsaminda hem belirli araliklarla rutin ola-
rak; hem de agrih girisimler 6ncesinde ve sonrasinda
degerlendirme yapilmasi 6nerilmektedir (7).

Yenidogan bakiminda rol alan tiim doktor ve hemsire-
lerde yenidoganlarda agr: duyusunun varlig1 ve tedavi
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gereksinimleri konusunda farkindalik yaratilmas: etkin
agr1 kontrold icin atilmasi gereken ilk adimdar.

Yenidoganlarda agrinin degerlendirilmesinde yapilan-
dirlmis yontemlerin kullanilmasi ile daha objektif de-
gerlendirilme saglanabilir. Bu yapilandirilmis yéntem-
lerin ¢ok yonlii; yani fizyolojik, davramigsal ya da diger
degiskenlerden bir kagini icerecek sekilde olmasi tercih
edilir. Agr1 yanitini degerlendirmekte kullanilacak yoén-
tem gebelik yasina uygun olmalidir.

Fizyolojik degiskenler

Sempatik sinir sisteminin aktivasyonu sonucu agrili
girisimler sirasinda goézlenen fizyolojik degisiklikler
arasinda kalp hizinda artig, kan basincinda yiikselme,
oksijen doygunlugunda diisme, solunum sayisinda ve
intrakraniyal basingta artig ve avug iclerinde terleme
sayilabilir. Bu degisikliklere ek olarak solunum pater-
ni, deri rengi ve pupil boyutlarinda da agrili uyaranlan
takiben degisiklikler oldugu bilinmektedir (8). Baz1 ¢a-
lismalarda elektroansefalografi (EEG) ya da elektromi-
yografi (EMG) paternleri de agriy1 degerlendirmek icin
kullanilmis olsa da bu yéntemler hentiz klinik uygula-
malan yénlendirmek icin tam olarak giivenilir kabul
edilmemektedir (9).

Davranissal degiskenler

Davramigsal degiskenler, yenidogan bebeklerde agrinin
6nemli gostergelerinden sayllmaktadir. Aglama (aglama
sekilleri, siiresi, akustik 6zellikleri), yiiz ifadeleri (kaslarin
catilmasi, g6z kisma, nazolabial kirigiklik ve agzin agilma-
s1), el ve viicut hareketleri, kas tonusu, davranigsal durum
degisiklikleri, avutulabilirlikyenidogan bebeklerin agriya
verdikleri davranigsal yanitlar arasinda sayilabilir (8).

Agn yanitinin degerlendirilmesinde kullanilan
yapilandirilmis yontemler

Yenidoganlarda agr yanitin degerlendirilmesinde kirkin
tizerinde metot mevcuttur. En sik kullanilanlar, “Prematu-
reInfantPain Profile” (PIPP), “Crying, RequiresOxygenSa-
turation, IncreasedVitalSigns, Expression, Sleeplessness”
(CRIES), “NeonatalInfantPainScale” (NIPS), “Neonatal-
PainAgitationandSedationScale” (N-PASS), “Neonatal-
FacingCodingSystem” (NFCS), “PainAssessmentTool”
(PAT), “ScaleforUse in Newborns” (SUN), “Echelle de la
DouleurInconfortNouveau-Ne”  (NeonatalPainandDis-
comfortScale, EDIN) ve“BernesePainScaleforNeonates”
(BPSN)dir (7, 8).
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Agri yamitim1 degerlendiren yoéntemlerin  bazilan
(N-PASS ve COMFORT) beraberinde sedasyonun da
degerlendirilmesini saglar.

Agr degerlendirmesi icin yéntem secimi

Yenidoganlarda agr1 yanitini degerlendirmek icin se-
cilecek yontemin degerlendirilecek agn tiirtine uygun
olmas: 6nemlidir.

Akut agri: Tan1 ya da tedavi amach olarak gerceklesti-
rilen, cilt biitiinligtiniin bozulmasina ya da doku ha-
sarina yol acan girisimlerden hemen sonra gézlenen
agrili deneyimleri ifade eder. Yenidogan yogun bakim
biriminde en sik karsilagilan agn tiirtidiir.

Postoperatif agri: Cerrahi sonrasi yenidogan bebeklerde
ilk 24-48 saat icinde g6zlenen agr tiiriidiir. Son yillarda
gelistirilen N-PASS ve COMFORT skorlama sistemleri
ise agn beraberinde sedasyonu da degerlendirme ola-
nag sunarak postoperatif agr1 yanitinin degerlendiril-
mesi icin kullanilmaktadir (10, 11).

Uzamisfinatgifkronik agr: Cocuk ve erigkinlerdeki kronik
agr1 kavraminin {i¢ ay gibi bir siireyi kapsamasi nedeni
ile aslinda “kronik agr1” teriminin yenidogan déneminde
kullanilmas1 ¢ok uygun degildir. Bu nedenle yenidogan
bebeklerde “uzamis” ya da “inat¢1” agr1 terimlerinin kul-
lanilmas: tercih edilebilir. Yenidogan bebeklerde “uza-
mis” ya da “inatg1” agri; nekrotizanenterokolit, peritonit,
kemik kiriklari, menenjit gibi hastaliklardan kaynaklana-
bilecegi gibi; mekanik ventilasyon, gogiis tiipii takilmasi
gibi baz: girisimlerin de “uzamuig/inatc1” agriya yol aga-
bilecegi bilinmektedir. Bu amagcla kullanilabilecek agri
skorlamalar arasinda N-PASS, COMFORT neo ve EDIN
skorlamalar: bulunmaktadur (8).

Yenidogan yogun bakim biriminde agr1 skorlamala-
r1 arasindan hasta profiline uygun olarak bir ya da iki
skorlama secilerek bu yontemler tizerinde skorlamay:
yapacak doktor ve 6zellikle de hemsirelerin egitilmeleri
gerekmektedir.

Yenidoganda agri tedavisi

Yenidoganda agrinin kalici sonuglarinin oldugunun
gosterilmesi nedeniyle agr1 tedavisi ¢ok 6nemlidir.
Agrinin farmakolojik ve farmakolojik olmayan olmak
tizere iki tedavi sekli vardir. Ancak énemli olan teda-
vi etmekten cok agrili uyarilarin mimkiin oldugunca
azaltilmas: ve ortadan kaldirilmasidir.
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Agnli girisimlerin azaltiimasi

Agnlh olay azaltmanin ilk yolu yenidogandaki girigimle-
rin azaltilmasidir. Bu konuda yapilabilecekler i¢inde kan
aliminin kateterlerden yapilmas, kateter olmayan hasta-
larda alinacak tiim 6rneklerin tek seferde alinacak gekilde
planlanmasi, kan gazlarinin miimkiinse transkiitan ola-
rak izlenmesi gibi érnekler sayilabilir. Ozellikle perkiitan
santral kateterlerin konmasi hastaya sik sik periferikkate-
ter takilmasini engelleyebilir. Mekanik ventilatérde izle-
nen prematiire bebeklerde oldukca agrili bir girisim olan
trakealaspirasyon gereksiz yere yapilmamaldir.

Cevresel ve davranissal 6nlemler

Agnli olmayan bakim, tedavi ve tetkik islemleri mim-
kiin oldugu kadar bir araya toplanmalidir (7). Bebeklerin
dokunulmadan rahatca uyuyabilecekleri araliklar rutin
isleyis icerisinde mutlaka yaratilmalidir. Bu nedenle bir
invaziv girisimden sonra en az 2 saat bagka bir invaziv
girisim planlanmamasi 6nerilmektedir (12).

Yenidogan bebeklerin agn algisinda davranigsal du-
rumlart da 6nemlidir. Acil olmayan girisimler icin
bebek uykusundan uyandirilmamali; sakin uyaniklik
durumu tercih edilmelidir (12). Ses ve 151k diizeyinin
preterm bebeklerde agri yamitlan {izerine etkilerini
aragtiran bir caligma bulunmasa da klinik deneyimler
agrili girigimler sirasinda 151k ve ses diizeylerinin miim-
kiin oldugunca dusiik tutulmas: yéniindedir.

Topuk delme iglemi sirasinda mekanik lanset kullanil-
mas1 agriy1 azaltir. Alinacak kan miktarina gére topuktan
kan alma isleminden daha az agrili olan veno6z kan alma
term bebeklerde tercih edilebilir. Flasterlerin ¢ikarilma-
s1 sirasinda goézlenen agrimin azaltilmasi icin; éncelikle
miimkiin oldugunca genis yiizeye yapistirilmasindan ka-
cinilmasi ve gikarilmalari icin mineral yaglarin ve silikon
bazhi6zel yapiskan cikaricilarin kullanilmas: énerilir (13).

Farmakolojik olmayan yontemler

Emzirme ve anne siiti, emzik, cilt—cilde temas, bebege
pozisyon verilmesi, dokunma, masaj, ses ve koku ile ag-
risiz duyusal uyaran saglanmasi preterm ve term bebek-
lerde rahatsizlik ve agriy1 etkin bir sekilde azaltabilir (14).

Emzirme ya da sagilmis anne siitii

Anne siitli, yenidogan agn tedavisinde onerilen diger
secenekler ile karsilastirildiginda, fizyolojik olmasi ve

S163



S164

Yigit ve ark. Tiirk Neonatoloji Dernegi yenidogan déneminde agr1 ve tedavisi rehberi

potansiyel yan etkilerinin bulunmamas: sebebi ile ter-
cih edilmektedir. Siitiin agn kesici etkisinin, tat etme-
ninin yani sira yag ve protein bilegsenlerinden kaynakla-
nabilecegi vurgulanmistir. Emzirme sekerli soliisyonlar
ile benzer bir etkinlige sahiptir (15). Ancak entiibe ve
heniiz ememeyen c¢ok prematiire bebeklere uygulan-
mas! miimkiin olmamaktadir.

Emzirmenin kontaktetmenleri disginda yalniz anne
stitinden kaynaklanan etkisi arastirildiginda,term be-
beklerde veno6z kan almadan 2 dak 6nce 2 mL sagilmis
anne stitii verilmesi %25 glukozdan daha az olacak se-
kilde agr1 yanitlarinda anlaml diisiise neden olmakta-
dir (16). Preterm bebeklerde yapilan bir ¢caligmada ise 5
mL sagilmis anne siiti agn skorlarinda anlamh diisii-
se yol agmigtir (17). Son olarak da yakin zamanda ROP
muayenesi sirasinda sagilmis anne siitii verilmesinin
analjezik etkinligi gosterilmistir (18).

Yapilan calismalarin 1s1§1nda; 2-5 mL sagilmig anne
sitii tercihen sonsiit olarak hafif ve orta diizeyde agriya
yol acan girisimlerden 6nce verilebilir.

Besleme amacli olmayan emzirme

Beslenme amagh olmayan emzirme (emzik kullanima)
yenidogan agri tedavisinde en yaygin arastirilan farma-
kolojik olmayan y6éntem olup; hem preterm hem term
bebeklerde agn ile iligkili stresi azaltmakta etkindir (14).
Sekerli soliisyonlara batirilmig emzik verilen bebekler-
de agn kontrolii daha iyi saglanabilir.

Pozisyon verme

Agnl girisimler sirasinda bebeklerin orta hatta flek-
siyonpostiiriine yakin tutulmalar1 sakinlegtirmelerini
kolaylastirabilir.Bebegin girisimler sirasinda gevsek bir
sekilde kundaklanmasi fizyolojik ve davranigsal agri ya-
nitlan tizerine etkin bulunmustur (19).

Diger farmakolojik olmayan yontemler

Dokunma, masaj, konusma, miizik ve in-utero sesleri
dinletme ile hareketli oyuncaklardan olusan gorsel sti-
mulasyonun, agriy1 azaltici etkisi olabilecegini g6steren
caligmalar bulunmaktadir (13). Bireysellestirilmis geli-
simsel bakim verilmesi, vanilya aromas: koklatilmasi ve
girisimler sirasinda anne-baba tarafindan elle kundak-
lama uygulanmas: da etkin diger yéntemler arasinda
bulunmaktadur.
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Farmakolojik tedavi

Sekerli soliisyonlar

Agizdan sukroz, glukoz, sakkarin ve friiktoz gibi sekerli
swilar verilmesi, yenidoganlarda analjezik etkinlige sa-
hiptir (20). Sekerli soliisyonlarin emzik ile birlikte veril-
meleri etkinliklerini artirir.

Sekerli soliisyonlar mindr agrili girisimler 6ncesinde
(topuk delme, venéz kan alma, venézkateterizasyon,
arteryel kan alma, mesane sondasi takilmasi, intramus-
kuler ya da subkutanenjeksiyon, nazogastrik takilma-
s1, pansuman degisimi, yapiskan bantlarin ¢ikarilmasi
gibi) kullanilabilir. Topikal anestetikler ile birlikte suk-
roz uygulamasi ROP muayenesi sirasinda olusan agri-
nin tedavisinde etkili gérilmustir (21).

Sekerli soltisyonlarin etkilerinin gézlenebilmesi i¢in tat
alma bantlarinin biiyiik cogunlugunun bulundugu dilin
6n kismina girisimden 2 dak 6nce verilmelidir. Agrili
girisim gerceklesmeden gecen 2 dak’lhik aralikta sukro-
zun sekerli tad: ile endojenopiyad salinimini gercekles-
tigi diistintilmektedir.

Sukroz soliisyonlari

Sekerli soliisyonlar icinde diinya ¢apinda en yaygin kul-
lanilan ve en ¢ok aragtirilan sukroz soliisyonlarinin, ges-
tasyonel yaslar1 25-42 hafta arasindaki yenidoganlarda
etkin olduklan bilinmektedir (22). Sukrozun yenidogan
agr1 tedavisinde etkin oldugu gdosterilen miktar: 0,012
ile 0,12 g (0,05-0,5 mL %24 sukroz soliisyonu) arasinda
degismektedir (22). Preterm bebeklerde 0,2-0,3 mLterm
bebeklerde ise 1-2 mL %12-24 konsantrasyonundasuk-
roz soliisyonu verilebilir. Ulkemizde erigilebilirligi az-
dir. Sukrozunpostkonsepsiyonel yas géz 6niine alinarak
doz ayarlamas: yapilmasi 6nerilmektedir (22).

Glukoz soliisyonlari

Ulkemiz kogullarinda daha kolay olarak ulagilabilecek
glukoz soliisyonlar: sekerli soliisyonlar icinde sukroza
alternatif olarak diisiiniilebilir. Term bebeklerde vensz
kan alma girisimden 6nce 2 mL %30 glukoz verilme-
sinin klinik olarak analjezik etkinligi gosterilmistir.
Ancak %30 glukoz soliisyonun etkinligi aynm1 konsant-
rasyondaki sukroz soliisyonundan distiktiir. Preterm
bebeklerde 2 mL %20 glukoz soliisyonu verilmesi to-
puktan kan alma nedeni ile ortaya ¢ikan kalp hizinda
artis1 ve davramigsal agri yanitlarim etkin bir sekilde
baskilar. Topuk delme ya da venéz kan alma girigim-
lerinde %20’nin iizerinde konsantrasyonlarda ancak
analjezik etkinlik g6zlenebilmektedir (23). Dizinde %20
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-30 glukozun minér agrih girisimler igin sukroza alter-
natif olabilecegi diistintilmtistiir (24).

Glukoz soliisyonlar1 daha diisiik gestasyonel haftadaki
bebeklerde %20-30 konsantrasyonlarinda 1-2 mL ola-
rak verilebilir (12).

Sekerli soliisyonlarin yan etkileri

Sekerli soltisyonlar verilirken vital bulgularin, kstirme ve
6gtirme hareketlerinin dikkatle izlenmesi gerekir. Cok sik
ve yiiksek miktarda verilmelerinin hiperglisemi, siv1 yiik-
lenmesi ve nekrotizanenterokolit gibi potansiyel yan etki-
leri vardir. Gestasyonel haftas: diisiik bebeklerde nérolo-
jik kisithiliklar agisindan kaygilar stirmektedir. Yagamun ilk
yedi giinti icinde her agrih girisim igin sukroz ya da su ve-
rilen 31 haftadan kiiciik bebeklerin néromotor geligimleri
kargilagtinldiginda; doza bagiml olarak daha fazla (giinde
>10 kez) sukroz alan bebeklerde motor gelisim skorlar
36-40. postkonsepsiyonel haftada daha diisiik bulunmus-
tur (25). Gestasyonel yas1 26 haftadan biiyiik bebeklerde
yasamun ilk 28 giintinde agrn kontrolii icin sukroz ve em-
zik verilmesinin etkinlik ve giivenilirligini degerlendiren
baska bir calismada ise herhangi bir yan etki ya da néro-
lojik risk gézlenmemistir (26). Sukrozun olas! yan etkile-
rini degerlendiren Holsti ve ark. (27); kisa dénemde ciddi
yan etkiler bildirilmese de; norogelisimsel etkileri deger-
lendiren tek caligmada saptanan dikkat ve motor gelisim
tizerindeki olumsuz etkilere dikkat ¢ekerken; bu olasi yan
etkilerin altinda yatabilecek mekanizmalarin kronik ola-
rak seker ile kargilagma nedeniyle beyinde dikkat ve mo-
tor gelisim ile iligkili alternatif yolaklarin gelisimine yol
acabilecegini ileri stirmiiglerdir.

Topikalanestezikler

Topikalanesteziklerveno6z girisimler, lumbal ponksiyon
ve intravendzkateter yerlestirilmesi gibi islemlerde kul-
lanilabilir. Yenidoganda yarim saat 6nce uygulanmasi
gereklidir. Topuktan kan alinmas: sirasinda topikal ilag-
larin kullanilmas: uygun degildir, ¢iinkii bu islemde
agr1 daha ¢ok sikma nedeniyle ortaya cikar.Topikalli-
dokain ve prolikain preparatlarinin bazi durumlarda
methemoglobinemi yaptig: bilinmektedir. EMLA krem
kullanildiginda etkin oldugu gésterilmistir (28). EMLA
kreminpreterm bebeklerde dikkatle kullanilmas: éneri-
lirDiger topikal analjeziklerden tetrakain kullanilabilir
(29). Topikal kremlerin komplikasyonlarimethemoglo-
binemi ve deri dokiintiileri olabilir (30).

Lidokain
Sodyum iyon kanallarini bloke ederek aksonal iletimi
bozar, siinnet i¢in kullanilir.
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Opiyatlar (morfin, fentanil, remifentanil, alfentanil,
sufentanil)

Orta siddetli agr1 azaltilmasinda opiyatlar ¢ok etkili te-
davi saglarlar. Morfin ve fentanil en sik kullanilan ajan-
lardir analjezi ve sedasyon yaparlar. Bazi1 YYBB'lerinde
daha giiclii olan sufentanil ya da daha kisa etkili olan
alfentanil, remifentanil ya da karma opiyatlarin (tra-
madol) kullanimi 6nerilmektedir (31-34). Morfin ye-
nidoganda anestezide en sik kullanilan ajandir, ancak
ventile edilen bebeklerde rutin kullanimi hipotansiyon
ortaya ¢ikmasi, mekanik ventilasyon siiresinin uzamasi,
enteral beslenmenin gecikmesi nedeniyle 6nerilme-
mektedir (35).

Fentanilinhemodinamik etkisi daha azdir, daha hizh
analjezi saglar. Fentanil hizli opiyat etkisi istendiginde
ve postoperatif agrida kullanilabilir, 6nemli yan etkileri
bradikardi, hipotansiyon, laringospazm ve gogiis rijidi-
tesidir (36). Hipotansiyonu olan yenidoganlardaya da
22-26 haftalik prematiire bebeklerde fentanil kullanilir-
ken hipotansiyon, bradikardi, intraventrikiiler kanama,
bagirsak motilitesinde bozulma, nérogelisimsel bozuk-
luklar yoniinden dikkatli olunmalidur.

Remifentanilin kimyasal yapis: fentanile benzer ancak
analzejik etkisi ti¢ kat fazladir ve 3-15 dak icinde en
yiksek etkiyi gosterir. Entiibasyonya da santral kateter
yerlestirilmesi gibi kisa stireli iglemler icin kullanilabi-
lir. Alfentanilin20-30 dak.’lik etkisi vardir. Opiyad kul-
lanimina bagh go6giis duvan rijiditesi gelisen olgularda
opiyad antagonisti naloksanile; eger naloksan yok ise
kas paralizisi uygulanarak gégiis rijidite ¢oziilebilir.

Opiyatlaruzun siireli kullanildiginda yoksunluk bulgu-
larinin ortaya g¢itkmamasi igin azaltilarak kesilmelidir.
Cesitli kliniklerde farkli yaklasimlar olmakla birlikte
Sekil 1'de morfin kullanim zamanlan ve Finnegan sko-
runa gore azaltma yaklagimlarindan biri verilmistir (37).

Nonopiyat tedaviler

Deksmedetomidin

Selektif alfa 2 adrenerjik resept6r agonistidir. Giiglii se-
datif ve analjezik etkisi vardir, solunum depresyon et-
kisi azdir. Yenidoganlardabradikardi ve hipotermiyene-
den olabildigini bildiren ¢aligmalar bulunmaktadir (38).
Gebelik yas1 28 — 40 hafta arasinda degisen yenidogan-
larda yapilan farmakokinetik ¢alismada 0,05-0,2 mcg/
kg yiikleme dozu ardindan verilen 0,05-0,2 mcg/kg/st
dozundan verilen idame dozu ile analjezi ve sedasyon
saglandig bildirilmistir (39).
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Asetaminofen (Parasetamol)

Siklooksijenaz (COX)-2 enzimini inhibe eder, cerrahi
sonras! kullanilan opiyatlarin miktarim azaltir. En 6nemli
toksisitesi karaciger tizerinedir, ancak uygun dozlarda gii-
venilir ve etkilidir. Dozlar gebelik yasina gore

24-30 hafta arasinda 20-30 mg/kg/giin
31-36 hafta arasinda 35-50 mg/kg/giin
37-42 hafta arasinda 50-60 mg/kg/giin

Postnatal 1-3 aylarda 60-75 mg/kg/giin olarak 6nerilir (40).

Son yayinlanan Cochrane analizinde parasetamoliina-
kut agriy1 azaltmadigy, agril iglemler sirasinda kullanil-
mamasl gerektigi, morfin dozunu azaltmadaki etkisi-
nin arastirilmas: gerektigi bildirilmistir (41).

Nonsteroidalantiinflamatuvar ajanlar (NSAID)
Yenidoganda daha ¢ok duktus kapatilmas: igin kullani-
lan ilaglardir. Etkisini COX-1 ve COX-2 enzimini inhibe
ederek analjezik, antipiretik ve antiinflamatuvar etkileri
vardir. Yenidoganda analjezik etkileri konusunda ye-
terli bilgi yoktur. Yan etkileri bébrek islev bozuklugu,
plateletislev bozuklugu ve pulmoner hipertansiyondur
(42). Insanda serebral dolagim iizerine olumlu etkileri-
nin oldugu goésterilmistir.

Ketamin

Analjezi, amnezi ve sedasyon saglar. Yenidoganla ilgili
caligmalar kisithdir. Ketamin kan basinciny, kalp hizini ve
solunum hizini artinir, bronkodilatasyon yapar. Serebral
kan akimini etkilemediginden hipotansif yenidoganlarda
entiibasyonya da ekstrakorporal membran kaniilasyonu
icin iyi bir secenektir (43). Bir calismada endotrakeal aspi-
rasyon sirasinda 2 mg/kg kullamlmigtir (44). Gelismekte
olan beyin tizerine norotoksik etkileri olabilir (45).

Diger sedatifler

Fenobarbital
Opiyatlarla birlikte sedasyon icin kullanilabilir. Analje-
zik etkisi yoktur.

Propofol

Kiicik cocuklarda yayginlasan kullanimi olmasina
karsin yenidoganda kullanimi konusunda yeterli bilgi
yoktur. Propofol yenidoganda neonatal ve postkonsep-
siyonel yasla ters orantili olarak artan potansiyel néro-
toksik etkileri nedeniyle dikkatle kullanilmas: 6nerilir.
Hipotansiyon, kalp hizi ve satiirasyonda diismeye ne-
den olabilir (46).
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Kloral hidrat

Daha ¢ok sedasyon amach kullanilabilir, analjezik etkisi
cok giiclii degildir. Bir calismada term ve preterm be-
beklerde apne ve desatiirasyoninsidansini artirdig: g6z-
lenmistir (47). Ayaktan ve yatan hastalarda kloral hidrat
kullanilirken canlandirma uygulayabilecek bir doktor
ve gerekli tibbi gerecler hastanin yaninda bulunmalidur.
Kloral hidrat uygulanan hastalar tam uyaniklik saglana-
na kadar gozetim altinda tutulmalidir.

Benzodiazepinler

Benzodiazepinler gama aminobiitirik asit (GABA) resep-
torlerini aktive ederler, ancak analjezik etkisi yoktur. Bu
ilaglar sedasyon ve kas gevsemesi saglarlar. Yan etkileri
myoklonikjerkler, solunum depresyonu ve hipotansi-
yondur. Midazolam en sik kullanilan benzodiazepindir.
Yenidogan yogun bakim birimin desedatif olarak mi-
dazolam kullanimina iliskin stiphelerin giderek arttig1
ve yenidoganlardamidazolamin giivenirliginin azaldig:
bildirilmistir (48). Ozellikle asfiktik ve prematiire yeni-
doganlarda bilirubin metabolizmasinda yavaslamaya
neden olabilir. Rutin kullanimi énerilmez.

Mekanik ventilasyon icin analjezi

Mekanik ventilasyonYYBB’de kronik agrinin en sik ne-
denidir. Ancak cesitli caligmalara ragmen ventile edilen
hastalarda ideal analjezi yontemi belirlenememistir.
Ventile edilen bebeklerde devamh agr kesicilerin ya
da sedatiflerin kullanilmasi konusundaki ¢aligmalardan
birinde yedi giin ya da daha kisa siireli morfin kullani-
minin hastalarin noérolojik sonuglan tizerine bir etkisi
olmadig goriilmiistiir (49). Diger calismada ise 14 giine
kadar kullanilan morfinin mekanik ventilasyon siiresini
uzattig1 saptanmistir (50). Fentanil verilenlerde de ven-
tilatér tedavi siiresinin uzadif gosterilmistir. Ozellikle
kisa dénem entiibasyon gerektiginde remifentanil kul-
lanilabilir (33).Biitiin bunlara karsin NEOPAIN calisma-
sinda morfin verilen olgularin okul yasindaki nérogeli-
simlerinin daha iyi oldugu gésterilmistir (50).

Girisimlere yonelik 6neriler

Burada yenidogan bebeklere sik uygulanan agrh giri-
simlere y6nelik kontrol yéntemleri uluslararasi 6neriler
dogrultusunda sunulmaktadir (51).

Topuk delme: Topuk delme 6ncesinde 1sitma, asetami-
nofen ya da lokal anestetik (EMLA krem) uygulamalarn
agn kontroliinde etkisizdir. Mekanik lanset kullanimi
daha az agrihdir. Girisim 6ncesinde bebegin dikkatini
dagitacak gorsel — isitsel uyaranlar anne ya da hemgire
tarafindan verilebilir. Anne ile cilt temas1 saglanmasi,
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anne girisim sirasinda bebegin yaninda degilse sekerli
solusyonlar ya da sagilmis anne siitii ile birlikte emzik
verilmesi ve bebegin klinik durumuna uygun diger ilag
dis1 yéntemler kullanilabilir.

Venoz, arteryel girisimler ve periferal yerlesimli santral
katetertakilmasi: Girisim yapilmadan 6nce bebege na-
zikge pozisyon verilmelidir. Eger miimkiinse ince kaniil-
ler (24-26 G) tercih edilmelidir. Bebegin klinik durumu-
na uygun sekerli soliisyonlar, anne siitii ve emzik gibi ila¢
dis1 yontemler mutlaka uygulanmalidir. Yeterli zaman
varsa girigsim yerine lokal anestetik krem uygulanabilir.
Periferal yerlesimli santral kateter yerlestirilmesi sirasin-
da daha btiyiik igne ile damar ponksiyonu yapildigindan
siradan venoz erisim saglanmasindan daha agrihidir. En-
tiibe olarak mekanik ventilatérde izlenen bebeklerde sis-
temik opiyad, secilmis olgularda ketamin verilmesi dii-
stintilebilir. Arteryel girisimler venéz girisimlerden cok
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daha fazla agrihdir. Arteryel girisimlerden (arteryel kan
alma ya da periferikarteryeldamaryolu agma) ve periferal
yerlesimli santral kateter uygulamalarindan 6nce lokal
anestetik uygulamasi yapalabilir.

Umbilikal arter ve venkateterizasyonu: Gébek kordunda
sinir ag1 bulunmaz. Kateterler sabitlenirken dikis atili-
yorsa, deriye degil kord dokusuna dikis atilmalidur. Tlag
dis1 yontemler uygulanmalidur.

Santral kateter takilmasi: Hastanin klinik durumuna
uygun sekilde diisiik doz opiyad ya da derin aneljezi ve
sedasyon verilebilir.

intramuskuler ya da subkutanenjeksiyon: Eger miim-
kiinse tedavilerin intravenéz yoldan uygulanmas: ter-
cih edilmelidir. Tedavi mutlaka intramuskuler ya da
subkutan yoldan uygulanacaksa ince uglu igneler kulla-

Morfin kullanim

v v

v v

3 giinden az 4-7 giin

8-29 giin 30 giinden uzun

\ \

\ \

Morfin kesilebilir

Finnegan skoru 4
saatte bir, tolere
ettikce 24 satte bir
5 mcg/kg/s azalt,
kesene kadar

Finnegan skoru 4
saatte bir, 24 saatte
bir 5 mcg/kg/s
azalt, 10 mcg/kg/s
olana dek

Finnegan skoru 4 saatte bir,
tolere ettikge, 24 saatte bir 5
mcg/kg/s azalt, 20 mcg/kg/s
olunca 24 saatte 2-3 mcg/kg/s
azalt, 10 mcg/kg/s'a kadar

i

i

10 mcg/kg/s olunca eger tolere ediliyorsa enteral doza gec, 0,12 mg/kg/doz her 4 saatte bir,
tolere etmezse iv devam et

A

\

Dozu tolere ettikce hergiin %10-30 azalt

Dozu tolere ettikce giin asir1 %10 azalt

v

/

Finnegan skoru

T

Skor >8'den biiyiikse ya da ¢ekilme bulgulan

i

Skor 8'den kiigiik

l

« Semptomlan tedavi et, morfin, 0,05-0,1 mg/kg IV ya da 0,15-0,3 mg/kg
po 2 satte bir

24-48 saat stireyle azaltma

Semptomlar iyi kontrol edilene kadar ya da Finnegan <8 12-24 saatte olana
dek ayn1 dozda kal ya da 6nceki doza arttir. Sonra azaltmaya devam et

Azaltmaya devam et, kesilene kadar

Kesildikten 48 saat sonraya kadar 4 saatte bir Finnegan
skoru yap

Sekil 1.

Hospital, Neonatology Textbook)

Morfin kesilmesinde éneriler (Written: 06/15/09 Sarah Tierney PharmD, Julie Lindower MD, MPH & Stephanie Stewart
RN, MSN Updated: 11/17/09, 3/12/2012 Jonathan Klein, MD and Sarah Tierney, PharmD, University of lowa Children’s
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nilmalidur. Tlag dis1 yéntemlerya dagirisim éncesi lokal
anestetik krem kullanilabilir.

Trakealentiibasyon ve ekstiibasyon: Elektiftrakealen-
tibasyon sirasinda uygun agr kontrolii ve sedasyon
uygulanmasi, girisimin daha kisa stirede daha az de-
nemede gerceklesmesini kolaylastirirken, bebekte-
ki fizyolojik dalgalanmalar1 ve agr hissini azaltabilir.
Elektiftrakealentiibasyon 6ncesinde fentanil (1-3 mcg/
kg) ya da morfin (10-30 mcg/kg) ve midazolam (50-100
mcg/kg), secilmis olgularda ketamin 1 mg/kg verilebi-
lir. Trakealentiibasyon sirasinda aneljezi ve sedasyon
verilmesi ile solunum diirtiisti baskilanabileceginden
hastanin kisa siireli entiibasyonu planlandiginda (6rn.
surfaktan verilmesi i¢in); asetaminofen, diisiik doz ke-
tamin (0,5 mg/kg) ya da deksmedetomidin (0,5 mcg/kg)
verilmesi 6nerilmektedir. Ozellikle ketamin ve deks-
metedomidinden 6nce atropin (0,02 mg/kg minimum
0,1 mg) verilmelidir. Yakin zamanda elektiftrakealen-
tiibasyon sirasinda kullanilan farkli aneljezik ve sedatif
ilag kombinasyonlarinin karsilagtinldig: bir caligmada
sadece fentanil ve midazolam kombinasyonunun klinik
agn skorlarinda iyilesme sagladig: bildirilmistir. Nazal
entiibasyon gerceklestirilirken diisiik dozda (0,3 mL/kg)
%2 lidokain jel kullanilmas: tiipiin ilerlemesini kolay-
lagtinir. Ekstiibasyon gerceklestirilirken agri kontroli
icin yapigkan bantlarin uygun sekilde gevsetildikten
sonra ila¢ dig1 yéntemler uygulanmalidir.

Trakealaspirasyon: Mekanik ventilatérde izlenen bebekler-
de gerekmedikge aspirasyon yapilmasindan kaginilmahdir.
Aspirasyon isgleminin hizhi bir sekilde; aspirasyonkateteri-
endotrakeal tiiplin ucundan ¢tkmadan gerceklestirilmeli-
dir. flag dis1 yéntemler (6rn. bebegin el ve ayaklarina flek-
siyonpostiirti verilmesi gibi) uygulanabilir. Diisiik doz (0,3
mcg/kg) fentanil sistemik olarak verilebilir.

Gogiis tiipii takilmasi: fla¢ dis1 yontemlere ek olarak
acil olmayan durumlarda lokal anestetik krem, acil du-
rumlarda ise subkutanlidokain enjeksiyonu yapilma-
lidir. Hasta zaten entiibe ve mekanik ventilatérde ise
sistemik opiyad; entiibe olmayan yenidoganlarda ise
ketamin verilmesi diistintilebilir. Gogiis tiipti takilan
hastalara gogiis fizyoterapisi uygulanacagi zaman da
sistemik analjezi verilmesi 6nerilmektedir. Gogiis tiipti
cekilirken de agr ortaya cikabilir, bu nedenle ila¢ dist
yontemler, lokal anestetikler, gereginde sistemik anal-
jezi verilebilir.

Gastrik tiip yerlestirme: Ila¢ dis1 yéntemler, lokalanes-
tezik, jel uygulama diistintilebilir.
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Lomber ponksiyon: Girisim oncesi ila¢ dis1 agr1 kontrol
yontemlerinden (sekerli solusyonlar, emzik, anne siitii
gibi) hastanin klinigine uygun olanlar uygulanmalidur.
Yeterli zaman varsa lokal anestetik krem uygulanmal-
dir. Subkutanlidokainenkesiyonu yapilan merkezler de
vardir.

Suprapubik mesane aspirasyonu: Ila¢c disi yéntemler,
lokal anestetik kremler, subkutanlidokain verilebilir.
Intravenézfentanil (0,5-1,0 mcg/kg) de agr kontrolii
icin diistiniilebilecek secenekler arasindadur.

Siinnet: Ilac dis1 yontemler, lokal anestetik kremler,
lidokain ile bélgesel anestezi saglanmasina ek olarak
girisim 6ncesi ve sonrasinda intravendéz ya da oral ase-
taminofen verilmesi 6nerilmektedir.

Yara bakimi ve pansuman: Ila¢ dis1 yontemler, geregin-
de bolge genisligine goére lokal anestetik, sistemik opi-
yad ya da derin sedasyon diistiniilebilir.

Prematiire retinopatisi muayenesi: Cevresel ve davra-
nigsal 6nlemler mutlaka alinmalidir. Buna ek olarak
beslenme amagl olmayan emme, anne siitli ve sekerli
sollisyonlar verilebilir. Ret Cam taramalarinda %0,4’liik
oksibuprokain ya da %1’lik tetrakain ile lokal anestezi
saglanabilir, gereginde intravendzopiyat ya da ketamin
kullanilabilir.

Tiirk Neonatoloji Dernegi 6nerileri

1. Prematiire ve term bebeklerde agrinin modiilasyo-
nu biiyiik cocuklar gibi yapilamamaktadir. Bu ne-
denle agriy1 daha fazla hissederler.

2. Tekrarlayan agnl girisimlerin tedavi edilmedigi
yenidoganlar, ileride nérolojik ve davranigsal olarak
kalic1 sorunlar yasayabilirler; agr algilarn ve néro-
endokrin stres yanitlar1 bozulabilir.

3. Agn YYBB'de siirekli degerlendirilmesi gereken bir
vital bulgudur.

4. Agn yamitinin degerlendirilmesindeki ana amag;
bebegin agrili durumunun saptanmast, agn diizeyi-
nin belirlenmesi ve buna yénelik girisim gereksini-
minin ortaya konulmasidir.

5. Degerlendirme icin yapilandinlmig ve ¢ok yoén-
li yéntem kullanilmahdir. Ulkemiz kogullarinda
N-PASS ol¢egi kullanilabilir(N-PASS ve diger agr
olgekleri icin bakiniz: “Yenidogan Déneminde Agr
ve Tedavisi Rehberi 2015”)

6. Agn yanmitinin degerlendirilmesinde kas paralizisi
uygulanan, mekanik ventilatérde olan ya da né-
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rolojik hasarli bebeklerde kisithliklar olabilir. Bu
durumlarda fizyolojik agr1 yamitlar1 (kalp hizi de-
giskenligi, pupildilatasyonu gibi sempatik uyarn
bulgulari) yakindan izlenmelidir.
Agn kontroliinde en etkin yaklasim agril girigimle-
rin azaltilmasidir. Bu nedenle asagidaki yaklasimla-
rin benimsenmesi 6nerilir:
. Kan almak i¢in kateterlerin kullanilmasi
. Tetkiklerin tek girisim ile alinmas:
. Invaziv olmayan monitorizasyon secenekleri
. Periferal yerlesimli santral kateter yerlestiril-
mesi
e. Mekanik ventilatérdeki hastalarda rutin aspi-
rasyondan kacinilmasi
Postoperatif agr: Cerrahi sonrasi yenidogan bebek-
lerde ilk 24-48 saat icinde gozlenen agn tiirtidir. Pos-
toperatif agrih deneyimlerin gelismesi saghk caligan
tarafindan zaten beklenir, bu nedenle de daha iyi mo-
nitorize edilir N-PASS kullamilarak 23. gestasyonel
haftadan itibaren yasamun ilk 100 giinii icinde posto-
peratif bebeklerde agr ve sedasyon degerlendirilebilir.
Kullanilabilecek cevresel ve davranigsal énlemler
sunlardir
a. Agrih olmayan girisimlerin biraraya toplan-
masl
b. Agrili bir girisimden sonra en az 2 saat bagka
bir agrili girisim yapilmamasi
c. Acil olmayan girigsimler icin sakin uyaniklik
durumunun tercih edilmesi
d. Girisime baslamadan bebegin kendisini gii-
vende hissetmesinin saglanmasi
e. Agnl girisimler sirasinda 151k ve ses diizeyinin
dusiik tutulmas:
f. Topuk delme icin mekanik lanset kullanilmas:
g. Term bebeklerde kan miktarina gore venéz
kan almanin tercih edilmesi
h. Flasterlerin bebekte agriya neden olmayacak
sekilde (silikon yapigkan sokiiciilerin kullanil-
masi ya daflasterlerin islatilmasi)cikarilmasi
i. Girisimlerin deneyimli saghk calisan: tarafin-
dan yapilmasi

Q.0 oo

10. Hafif ve orta diizeyde agrili girisimler icin bebegin

klinik durumuna uygun olarak, éncelikle farmako-
lojik olmayan, gerekiyorsa farmakolojik yontemler
sinerjistik etkileri hedeflenerek birkac: birlikte ola-
cak sekilde uygulanmalidur.

a. En fizyolojik yontem annenin bebegi emzir-
mesidir. Anne girisim sirasinda bebegin ya-
ninda bulunabiliyor ise; emzirme gercekles-
tirilemiyorsa bile girisim stiresince cilt cilde
temas saglanmalidur.
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b. Annenin bebegi emzirmesi miimkiin degilse;
2-5 mL sagilmis anne stitii, tercihen sonstit
verilebilir.

c. Emebilen tiim bebeklerde agrli girigsimler si-
rasinda emzik kullanimi saglanmalidir.

d. Sekerli soliisyonlaringestasyonel haftasi di-
stik bebeklerde miktar ve verilme sikhig1 cok
ylksek olmamalidir. Agrili girisimlerden 2 dak
once dilin 6n kismina miimkiinse emzik ile
verilebilir.
i.Sukroz: Preterm bebeklerde 0,2-0,3 mL, term
bebeklerde ise 1-2 mL %12-24 konsantras-
yonlarinda (pahali olmas, tilkemizde gii¢ bu-
lunmasi nedeniyle glukoz tercih edilebilir)
ii.Glukoz: 1-2 mL, %20-30 konsantrasyonlarinda

e. Diger yontemler: Kolaylastirilmis pozisyon
verme, dokunma, masaj, konusma, géz tema-
s1 saglanmasi, miizik ya da in-utero seslerin
dinletilmesi, hareketli oyuncaklardan olusan
gorsel stimulasyon, bireysellestilmis gelisim-
sel bakim prensiplerinin uygulanmasidir.
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