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ABSTRACT 
Neuropathic Pain and Treatment 
Neuropathic pain is a form of chronic pain caused by injury to or disease 
of peripheral or central nervous system. in contrast to nociceptive pain, 
which results from the activation of pain receptors, neuropathic pain is the 
resu/t of injury to the pain-conducting nervous system. Examples of 
neuropathic pain syndromes inc/ude postherpetic neuralgia, painful diabetic 
neuropayhy, the complex regional pain syndrome and the central poststroke 
pain syndrome. Neuropathic pain is typical/y severe, slow to reso/ve, and 
extremely distressing. Like other forms of chronic pain, it can have a 
devastating impact on patients' psychologica/ health, social functioning, 
and other aspects of health related quality of life. Neuropathic pain responds 
poorly to traditional therapeutic approaches and to standart doses of 
analgesics such as non-steroidal antiinflammatory drugs and opioids. Tricylic 
antidepressants and anticonvulsants are the main therapeutic agents in the 
treatment of painful neuropathies. 
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GİRİŞ 

Nöropatik ağrı, çok sayıda kiş iyi etkilemektedir ve yaşam 

boyu prevalansını n % 1 O kadar yüksek olduğu hesaplanmak­

tad ı r(14ı_ U l uslara rası ağrı çalışma derneği, nöropat ik ağrıyı 

sinir sistemindeki primer bir lezyon ya da disfonksiyon 

sonucunda oluşan ağrı olarak tanımlamaktad ı r. Bu geniş 

kategoride kl inik tablolar, primer lezyonun etyolojisi ve 

altta yatan nörobiyolojik mekanizmaları farkl ı olan iki büyük 

gruba ayırmak mümkündür; · 

1. Periferik nöropatik ağrıl ı durumlar; örneğ in periferik 

sinirlerin travmatik hasa rı gibi lezyonlar 

2. Santral nöropatik ağrılı durumlar; spinal kord hasarında 

olduğu gibi merkezi sinir sistemini etkileyen lezyonlar 

Her iki durumda tam ve tam olmayan lezyonlar şeklinde 

alt bir ayırım yapılması uygun olabilir. Amputasyon ve plek­

sus lezyonlarında olduğu gibi periferik sinirler periferdeki 



hedeflerinden yoğun ve tam olarak ayrıldıklarında veya 

spinal kord hasarında olduğu gibi asendan duyusal yollar 

kesildiğinde oluşan durumlara sıklıkla deaferentasyon 

sendromu adı verilir. Bu durumlarda ağrı genellikle süreklidir 

ve uyarılardan bağımsızdır. Aksine periferik ve merkezi sinir 

sistemi bağlantıları kısmen korunduğunda ya da tümüyle 

deaferente bir bölgenin sını rlarında oluşan bir ağrı sı klık la 

uyarıla rdan bağ ımsız veya uyarıla rla indüklenen bileşenlere 

sah iptir (hiperaljeziler) . Bazı durumların semptomatik 

tabloları kesiştiği için kompleks bölgesel ağrı sendromu adı 

verilen üçüncü bir grup (eskiden refleks sempat ik distrofi 

adı verili rdi), s ı klıkla nöropatik ağrı yelpazesi içinde 

tanım lanmaktadır(3,5) _ Kompleks bölgesel ağrı sendromu 

sıklıkla gösterilebilir bir sinir lezyonu olmaksızı n belirti veren 

heterojen bir hastalıktır. Bölgesel ola rak oluşan ve tüm 

ekstremiteyi tutabi len ve (sıkl ıkla minör) bir travmayı takiben 

oluşan çeşitli ağrılı durumları tanımlar. 

Sonuç olarak, nöropatik ağrı kavramı anatomik yapı, olası 

etyoloji ve altta yatan olası mekanizmaya göre çeşi tli 

şeki l lerde tanımlanabilir(3 · 5 ·6)_ Nöropatik ağrı terimi deri, 

kemik ve d iğer dokularda oluşan veya devam eden bir 

hasara bağlı olarak nosiseptörlerin uyarılmasıyla gelişen 

nosiseptif ağrıda n farklıdır. Nosiseptif ve nöropatik ağrı 

belirli ilaç tedavilerine benzer yanıtlar vermeyebi lir; örneğ i n, 

nosiseptif ağrı sıklı kla basit analjeziklerle, nonsteroidal 

antiinflamatuar ilaçlar veya opiatlarla tedavi edilebilirken, 

bulunan hastalarda oluşan spastisite, önemli bir sekonder 

ağrı kaynağı olabil ir; diyabetik hastalarda görü len mikro 

ve makroanjiopati egzersize bağl ı iskemik kas ağrı sı 

oluşumuna yol açabilir. Bu faktörlerin toplam ağrı yüküne 

göreceli katı l ı mının saptanması klinik olarak güç olabilir. 

Hastaların çoğu, zonklayıcı, delici veya yanıcı tarzda 

ağrılardan yakınırla r. Bu ağrıların dışında hastalar hiperal­

jeziden (normalde ağrı uyandıran bir stimulusla hissedilmesi 

gereken şiddetten daha fazla ağrı hissed ilmesi) veya 

allodiniden (ağrısız bir stimulusla ağrının oluşması örneğin 

pamuk değd i rilmesi ile ağrı hissedilmesi) ş i kayet edebil irler. 

Sadece küçük lifleri tutan nöropatilerde, tendon refleksleri 

ve kuwetin korunması, relatif olarak vibrasyon ve propriosep­

siyon duyusunun korunmasıyla birlikte distal ağ rı ve ı s ı 

duyusunda kayıp, ve otonomik disfonksiyon (ortostatik 

dizines, erektil disfonksiyon, terlemede bozukluk, vs. gibi) 
beklenmektedir (4 ,6-

7
)_ Ancak, nöropatik durumlarda sıklı kla 

hem küçük hem de büyük çaplı sinir lifleri tutulmak-tadır 

ve herhangi birinin olaya karışması ağrı oluşturmaktadır . 

Ne yazık ki, nöropatinin etyoloj isine spesifik herhangi bir 

semptom veya bulgu bulunmamaktad ı r. Ağrı ol uşturabilen 

nöropati ler çok çeşitlidir(6·8) (Tablo 1 ). Benzer durumlara, 

ve muhtemelen de benzer mekanizmalara bağ l ı 

nöropatilerde bazı hastalarda ş iddetli ağrı gözlenebilirken, 

diğer bazılarında ise çok az ağrı olmakta ya da hiç ağrı 

ortaya çıkmamaktad ı r. Periferik nöropat ik ağrıda periferik 
nöropatik ağrının opiatlar d ışın-

daki bu grup ilaçlara dirençli _ Ta_b_lo_1_. A....:ğ=-r-'ı y_a-'--pa_n_n_ö_ro....:.p_a_til_er ____________________ _ 

olduğu bilinmektedir. Bu nedenle, Metabolik bozukluklar 

tedavi edilmek ist enen ağrının 

hangi tipte olduğunu belirlemek 

önemlidir. 

Enfeksiyöz 

Diabet 

H i poti roid izm 

Üremi 

Amiloidoz 

Fabry sendromu 

HIV enfeksiyonu 
Nöropatik ağrısı olan hastalarda Postherpetik nevralji 

önemli komorbiditeler bulunması Beslenme bozuklukları Alkolik/B vitamin eksikl iği 
sı k rastlanan bir durumdur ve Tiamin eksikliğ i 

bun lar hasta üzerindeki yükü ö- Toksinler isoniazid (pridoksin eksikliği) 
nemli boyutta arttırırlar . Duygu Vincristin 

durum değişikl ikleri , anksiyete ve Nitrofurantoin 
Arsenik uyku alışkan lığının değişmesi gibi 
Talyum 

psikolojik faktörler, ağrı alg ı lan-

masında önem taşıyan değişken-
Malignansiler Paraneoplastik (küçük hücreli ve diğer karsinomalar, lenfoma) 

Paraproteinemi (multiple myeloma, Waldenstom's) 
ler olarak tanımlanmıştır. Ayrıca 

Kalıtsa l HSAN Tip 1 
periferik ve santral sinir sistemi 

İnflamatuar Akut inflamatuar demyelinizan polinöropati (Guillian-Barre) hastalık ları sıklıkla çeşitl i ağrılı 
sekellerle sonuçlaabilir. Örneğin; idyopatik Kriptojenik duyusal polinöropati 

İdyopatik trigeminal nevralji 
tam olmayan spinal kord hasarı ------------- - - -------- --------
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bir sinirdeki küçük çaplı duyusal liflerin önemli bir kısmının 

aksona! hasar görmesinin s ı k rastlanan bir ortak payda 

olduğu artık bilinmektedi r. Sonuçta Charcot-Marie-Tooth 

hastalığında ya da Friedreich ataksisi gibi ataksik 

nöropatilerde olduğu gibi büyük ça pl ı miyelinli liflerin 

demiyelinizasyonu ya da aksona! nöropatisi genellikle 

ağ rısızdır. Da has ı, anhidrozla seyreden konjenital ağrı 

duyarsızlığında (kal ıtsa l duysal nöropati tip iV olarak da 

bilinir) olduğu gibi yayg ın nosiseptör kaybı ağrıya neden 

olmaz ve bu durum edinse! nöropatilerde görülen şiddetli 

küçük çaplı akson kaybının sıklık la ağrısız olduğu şeklindeki 

klinik gözlemle uyumludur. Son olarak, motor nöron 

hasta lığında ya da multifokal motor nöropatide olduğu 

gibi motor liflerde selektif aksona! ya da demyelinizan 

lezyon oluşması da genellikle ağrısızdır. 

Son zamanlarda, ağrılı idyopatik nöropatili hastalardan 

yapılan biyopsi örneklerinde, ağrısı az olanlara göre sağ lam 

kalan sempatik sinir liflerinin sayısında bir artış bulunmuştur. 

Çeşitli etyolojilere bağlı gelişebilen nöropatilerde ağrı ortaya 

çılkabi leceğ i gibi son yı llarda yeni bir hastalık kavramı olan 

ve ağrı ile giden, yalnızca küçük lifleri t utan kriptojenik 

duyusal nöropatiden (KON) bahsetmekte yarar vardır(2 ,5,9•10) . 

Distal ekstremitelerde ağrı ve/veya uyuşukluk ve karınca­

lanma olarak tanımlanan bu hastalık ağrılı nöropati 

vakaları nın % 10-35'ini oluşturmaktadır . Farkl ı etyoloji lere 

bağlı olarak geliştiği düşün ül mektedir . Bir h astalığın 

"idyopatik" olarak tanımlanması, doğal olarak araştırmanın 

ag resifliğine ve tam olup olmamasına bağlıdır. KON 

genellikle aksona! tiptedir, 6. dekadda ortaya çıkar, uzun 

yıllar takibi boyunca genellikle statik veya yavaş progresif 

olduğu gözlenir . Hastaların çoğu başlangıçta alt 

extremitelerindeki ağrıdan (uyuşukluk ve karıncalanma ile 

veya değil) yak ı nır. %50 kadar hasta ise üst ekstremite­

lerindeki yavaş progresyonu ifade eder. Ağrı lı hastalarda 

genelde refleksler ve vibrasyon ile propriyosepsiyon duyusu 

korunmuştur; bu da küçük lif tutulumunu desteklemektedir. 

KDN'li hastaların bir çoğunda sural duyusal cevaplar anormal 

bulunabilir, ancak yaşlı populasyondaki bu bulgunun önemi 

tartışmalıdır. Çoğu hastada aksona! tutulumu gösteren 

bozukluklar da gözlenebilir. Son zamanlarda, küçük lif 

kaybını objektif olarak gösterebilmek amacıyla deri punch 

biopsisinde intraepidermal sinir lif dansitesi ölçümü 

yapılmaktadır(11 ·12) . Ancak bu metod henüz sın ırlı sayıda 

merkezde gerçekleştirilebilmektedir. Ülkemizde ise ya l nızca 

Hacettepe Üniversitesi Nöromusküler hastalıklar a raştırma 

laboratua rında intraepidermal lif analizi yapılmaktadır . 

392 :. 

Ağrılı nöropatinin patofizyolojisi 

Ağrı duyusunun va rl ığ ı küçük myelinli (2-6 mikrometre 

çaplı ) ve myelinsiz sinir liflerinin tutulmasın ı n bir işaretidir, 

ancak selektif küçük lif kaybıyla giden bazı nöropatilerde 

hiç ağrı olmadığ ı gibi, selektif büyük çapl ı lif tutulumu 

yapan diğer bazılarında ise şiddetli ağrı görülmesi mümkün­

dür(7,13·14)_ Ayrıca, altta yatan nöropati tedavi edildikten 

sonra bile ağrı devam edebilir, hatta kötüleşebil ir . Ağrının 

oluşum mekanizmaları çok çeşitlidir ve deneysel hayvan 

ça l ışmaları ile insanlardaki bazı özel ölçüm lerle sınırl ı 

araştırmalarla da henüz tam olarak açıklanamamıştır. 

Teoriler küçük sinir liflerinin aşırı aktivitesi veya kalın myelinli 

sin ir lifl erinin azalm ı ş aktivitesi sonucu inhibisyonun 

azalmasına (kapı kontrol teorisi), böylece de ağrının 

alg ılanmasında artışa neden olduğunu ileri sürmektedir. 

Farklı olarak parestezinin ana semptom olduğu durumlarda 

ise büyük çaplı myelinli liflerin aşırı aktivitesi gözlenmektedir. 

Ancak, post-herpetik nevralji gibi bazı ağrı l ı mononöro­

patilerde olduğu gibi etkilenen sinir dışındaki dermatomlarda 

da ağrın ın gözlendiğ i kl inik tablolar, hasarlanan sinirin 

anormal ateşlemesinde çok daha farklı meka nizma ların da 

bulunabileceğini desteklemektedir. Sinir sisteminin plastisitesi 

hakkındaki bilgilerimiz artt ı kça, bunun da nöropatik ağrının 

süregelmesinde önemli bir rolü olabileceği düşünülmektedir. 

Periferik değişiklikler 

Normal şartlar altında ağrılı uyarılar affarent nosiseptif lifler 

boyunca spinal korda iletilirler. Bu lifler 2 türlüdür; hı zl ı 

iletken, ince myelinli A delta lifler ve yavaş iletken, myelinsiz 

C liflerdir. Normalde bu lifler spinal kord arka boynuzunda 

lamina I ve ll'de sonlanırla r( 1 4) _ Patolojik durumlarda ise A­

beta lifleri de (normalde basit dokunma hissi taşıyan lifler) 

ağrılı stimulus iletiminde ve al lodininin ortaya çıkmasında 

rol oynarlar. 

Periferik sinir hasarı sonrası inflamatuar hücreler intrasellüler 

içeriklerini salarak nosiseptörlerin uyarılabilme sensitivitesini 

arttırırlar . Bu inflamatuar hücre aktivasyonu, vazodilatasyon 

ve plazma proteinlerinin ekstravazasyonu sonrası kimyasal 

mediatörler (seratonin, bradikinin, substans-P, histamin) 

olaya karışır. Sonuçta yüksek şiddette ağrıl ı stimulasyonla 

uyarabi len nosiseptörler sensitize olarak düşük şiddette 

ağ rı lı stimulusları iletmeye başlarlar. Ve sonuçta, termal ve 

mekanik uyarılar ile hasar bölgesinde hiperaljezi ortaya 

çıkarır (primer hiperaljezi bölgesit 4·15
)_ Periferik sinir hasarı 

sonrası spinal kordda kısa ve uzun süreli değişiklikler 

görülmeye başlar. Bu değişikl ikler hipereksitabiliteyi getirir 

ve sonuçta arka boynuza yoğun nosiseptif girişi ortaya 



çıkar. Ayrıca sinir hasarı sonrası ortaya ç ıkan demyelinizasyon 

nedeniyle sinir lifi boyunca ektopik uyarılar yayılmaya 
başlar(ı . 16

)_ Bu ektopik deşarjlar hasar sonrası çok uzun süre 

(aylar, y ı llar) sürebilir. Ayrıca hasar bölgesinde nöroma 

oluşur ve bu da yine ektopik deşarj/ara neden olur. 

Anterograd aksoplazmik transport ile hücre içerikleri 

nöromada birikir ve böylece bu bölgede reseptör sayısında 

ve kimyasal mediatör miktarında artış olur. Bu bölgede 

sodyum iyon kana/i lan ve alfa-adreno reseptörler mevcuttur. 

Yukarıda bahsedilen nöromaya bağl ı ektopik aktivite 

artışında sodyum kanal akümülasyonunun rolü o lduğu 

gösterilmiştir. Sensitize nöronlar; periferal sensitizasyon ile 

zararsız uyarılar ağrı oluşturabilmekte ve ağrılı uyarı ile 

gelişen ağ rı da artabilmektedir(4
,
17

·
23

l _ Ek olarak, sinir 

hasarından sonra salgılanan inflamatuar medyatörlere karşı 

duyarlılıkta artma ve hasarlı sinir uçlar ında duyusal 

reseptör/erde birikme gözlenir. Muhtemelen de, ağrı ve 

parestezi gibi spontan semptom ların çoğunun temelinde 

ve perküsyon gibi bazı fiziksel manevralarla ortaya çıkarılan 

semptom ların altında bu ektopik ateşlemeler yatmaktad ı r. 

Periferik sinir hasarı sonrası sempatik sinir sistemi de 

etkilenmektedir. Sıçanlarda yapılan bir çalışmada periferik 

sinir hasarı oluşturu lduktan sonra noradrenerjik akson/arın 

dorsal kök ganglionuna doğru tomurcuk/andıkları ve duyusal 

nöronların etrafında yerleştikleri gösterilmiştir. Ek olarak 

dorsal kök ganglionunda alfa-adrenoreseptörler de 

oluşmakta ve ganglion sempatik efferent terminallerle 

inerve olmaktad ı r. Noradrenalinin dorsal kök ganglion 

hücreleri üzerine salınmasıyla tetiklenen uyarı santral sin ir 

sistemine nosiseptif sinyal şekl inde gönderilebilmekte ve 

ağrı şeklinde alg ı lanmaktadır(1 4·24l _ Bu bulgular kompleks 

regional ağrı sendromu (refleks sempatik distrofi) oluşumunu 

açıklayan bir mekanizmadır. 

Santral değiş iklikler 

Periferik sinir hasarı oluştuktan sonra ortaya çıkan primer 

hiperaljezi bölgesinin hemen etrafında sekonder hiperaljezi 

bölgesi oluşur(1 , 14ı _ Sekonder hiperaljezi oluşumunda santral 

sensitizasyonun da rolü mevcuttur. Periferik sinir hasarı 

sonrası aşırı miktarda duyusal uyarılar santral sinir sistemine 

ulaşarak dorsal boynuz reseptif alanında değ işikli klere ve 

nôroplastik reorga-nizasyona neden olur(1,5,23 , 25ı _ Santral 

sin ir sistemi değ işikleri reseptif alan gen iş l iğinde artışla 

birlikte gelen uyarıya verilen cevabı n şiddet ve süresinde 

artışa, ağrı eşiğinin düşmesine neden olurlar. Böylece 

normalde ağ rısız bir uyarı nosiseptif enformasyon getirerek 

ağrı şeklinde de algılanabilir. Santra l sentisizasyonunda 

çeşitli nörotransmitterler (substance-P, glutamat, calsitonin­

gene-related-peptid (CGRP), gama-amino-butirik-asit ve 

nörokininler) rol oynamaktad ı rl ar. Bu nörotransmitterler 

dorsal boynuzdaki primer affarent liflerin son/anmalarında 

pre ve postsnaptik yerleş i mli reseptörler üzerinden etki 

ederler. Alfa-amino-3-hidroksi-5-metil-4-izoxazolepropionik 

asit (AMPA) ve nörokinin aktivasyonuyla N-met il-D-aspartat 

(NMDA) reseptörü aktive olur ve böylece nosiseptif sistemin 

uyarılabi l ir/iğini arttıracak kimyasa l olaylar ortaya çıka r . 

Normalde bu kaskat primer affarent stimülasyon ile baş lar 

ve presinaptik olarak substans-P, glutamat ve CGRP'nin 

salı n ımına neden olur. Glutamat daha sonra AMPA 

reseptör/erinden, substans-P de nörokinin reseptörleri 

üzerinden postsnaptik membranda etki ederler. Substans­

P' nin nörokin in resptörlerine bağ lanması intrasellü ler 

kalsiyum iyonlarının sal ı nımına neden olur. Normal ist irahat 

membran potansiyelinde NMDA reseptö r iyon ka n alı 

magnezyum iyonu ile bloke du rumdadır. NMDA 

reseptörünün uyarılmasıyla magnezyum blokajı ortadan 

kalkar ve kalsiyum hücre içine girmeye başlar, sonuçta 

hücre eksitabilitesi artar. Kalsiyum iyonlarının hücre içine 

girmesi için ayrıca santral sensitizasyonun sürdürülmesinde 

de etkendir. Kalsiyum iyonları ikincil haberci rolü oynayarak 

proteinkinaz-C, fosfol ipaz-C, nitrik oksit sentet az 
aktivasyonuna neden ol u r( ı.s.ısı _ 

Proteinkinaz-C NMDA reseptörünü fosfori le ederek 

magnezyum blokajını ortadan tamamen kaldı rır ve reseptör 

kanal ın ı sürekli açık tutar. Ayrıca nitrik oksit de presnaptik 

membrana difüze olarak alandaki diğer reseptörleri sensit ize 

eder. Uzun süreli nosiseptif affarent aktivasyonu sonrası 

oluşan hücre ölümünden de nitrik oksit sorumludur. Artmış 

fosfo lipaz-C seviyeleri de prostoglandinlerin ol uşumunu 

arttırmakta ve bu da sensitizasyonun gel işimine yol 

açmaktadır. Diffüze olan prostaglandinler komşu nöronların 

da eksitabilitesini arttırmakta ve reseptif a lan ı genişleterek 

santral sensitizasyonun yayıl ımı nı ve sekonder hiperaljezinin 

oluşumunu sağlamaktadır. 

Santral mekanizmalardan bir diğeri de "wind-up" fenomeni­

dir. Periferik nosiseptörlerin sürekli stimülasyonu C lifleri 

boyunca tekrarlayı cı impuls ilet imine neden olur. Sonuç 

olarak ortaya çıkan temporal sumasyonun da etkisiyle arka 

boynuz nöronları aktive olur ve impulsl arı yaymaya devam 

eder. Arka boynuz nöronları tarafı ndan yayılan impulsların 

amplitüdü gelen her uyarı ile artış gösterir. Amplitüdün 

giderek yükse l diği bu olaya "wind-up" fenomeni denir. 

İmpuls gelişi kesildikten sonra bile arka boynuz nöron l arı 
impuls yaymaya devam ederek beyne giderek artan 
yoğun lukta uyarı iletirler(25

)_ 

Nöropatik ağrının sürmesinde bir d iğer önemli neden de 
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duyusal liflerin fonksiyon değişiklikleridir. Normalde A-beta 

liflerin stimülayonu lamina 111 ve IV'te dokunma hissi şeklinde 
algılanır. Fakat post-herpetik nevralji gibi n.öropatik ağrı 

sendromlarında bu liflerin stimulasyonu ağrı şeklinde duyulur 

(allodini). Bunun nedeni lamina 111 ve IV'te sonlanan liflerin 

dorsal boynuzdaki lamina i l içerisine tomurcuklanması­

dır(27) _ Böylece A-beta liflerinin uyarılması (dokunma duyusu) 

lamina \\'ye ulaşmakta ve yanlışlıkla ağrı şeklinde alg ı lan­

maktadır. 

Nöropatik ağrının oluşmasındaki bir d iğer santral mekanizma 

da inhibitör kontrollerin kaybıdır. İnhibitör etkiler GABA ve 

glisin gibi nörotransmiterlerle fonksiyon görürler. Beyinden 

inen inhibitör yollar endojen opiyatlar veya serotonin ve 

noradrenalin gibi nörotransmiterler vasıtası ile bu etki lerini 

gösterirler. Bu inhibitör kontrol lerden biri veya hepsinin 

bozulması veya kaybı ile dorsal boynuz nöronu afferent 

inputa cevap olarak abartılı şekilde ateşlenir ve hastada 

allodini ortaya çıkar(4) _ 

Nöropatik ağrısı olan her hastanın ayrıntıl ı nörolojik muayene­

sinin yapılması gerekmektedir. Daha sonra da gerekli tanı 

metodları uygulanabilir. Ağrın ın subjektif bir duyu olması 

nedeni ile ağrıyı kantitize etmek, ağrının niteliğini ve nicel iğini 

anlamak için hastanın mutlak yardımına ihtiyaç vardır. 

Hastaya çeşitli anketler uygulayarak ağrının özelliklerini ve 

şiddetini anlamamız gerekir(23·31 )_ Bu sorgulama anketlerinin 

en popüler olanı McGill ağrı anketidir(3o)_ Uygulama süresinin 

uzun olması nedeni ile pratikte kul lanımı kıs ıt l ıdır . Ülkemiz 

şartlarını göz önüne aldığımızda LANSS (Leeds assessment 

of Neuropathic signs and symptoms) ska lası nı uygulamak 

daha kolaydır(3 1 ) _ Ayrıca hastanın ağrısını derecelendirirken 

VAS (vizüel analog skalası)'dan yararlanmak son derece 

uygundur. Hastanın önüne 100 mm uzunluğunda bir çizgi 

çizerek başına "ağrı yok", sonuna da "çok şiddetli ağrı" 

ibaresi koyduktan sonra hastaya o an hissettiği ağrının 

şiddetini bu çizgi üzerinde göstermesini isteyebiliriz. Hastanın 

işareti sonrası işarete kadar olan mesafe mm olarak ölçülür 

ve dosyaya kaydedilir. Bir sonraki gelişte bu basit metod 

uygulanarak hastanın VAS skorunda (mm cinsinden) 

azalma olup olmadığını anlamak mümkün-dür. Böylece 

tedavinin etkili mi, etkisiz mi olduğunu anlayabiliriz. 

Nöropatik ağrılı hastaya daha sonra elektrofizyolojik 

çalışmalar yapılması gerekebilmektedir. Burada dikkat 

edilmesi gereken en önemli konu elektro-f izyolojik 

incelemelerin normal çıkabileceğidir. Eğer hastada küçük 

lif nöropatisi var ise büyük çaplı liflerin değerlendirildiğ i 

elektrofizyolojik çalışmaların normal çıkacağı aşikardır(32· 
34)_ Bir başka deyişle normal elektrofizyolojik çalışmalar 
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hastadaki ağrının nöropatik ağrıya bağ l ı olup olmadığ ı nı 

ekarte ettirmez. Hasta lara sural sini r biyopsisi veya 

intraepidermal sinir lifi analizi için deri biyopsisi yapma 

gündeme geleb i lir( 11 ı . Nöropat ik ağrılı bir hast aya uygu­

lanması gereken tetkikler bir algoritm içerisinde Tablo 2'de 

verilmiştir(6)_ Gerekli tetkiklerden sonra teşhis i konan 

nöropatik ağrıl ı hastan ı n tedavisinde yuka rıda özetlenen 

periferik ve santral olayl arın bir şeki lde baskılanması veya 

durdurulması gerekmektedir. Tedavi öncesinde aynı hasta lığı 

olan l arı benzer şekilde tedavi etmeli, tek bir hastalıkta 

semptomların ortaya çı kış ı nda birden fazla mekan izma 

olabileceğini akı lda tutmal ı , hastalık seyri sı rasında değişik 

mekanizmaların dönemsel olarak baskın karakter kazana­

bi l eceğini aynı zamanda da değişik hastal ı kların aynı 

semptom ları yapabileceğini unutmamal ıyız . 

Nöropatik ağrı tedavisinde günümüzde çeşitl i ilaçlar 

kullanılmakta olup bu ilaçlara ait özell ikler ve dozlar Tablo 

3'de verilmiştir( 6l . En çok ku l la n ılan ilaçlar t r isikli k 

antidepresan lardır(35·39ı_ Bu ilaçlar serotonin ve noradrenalin 

geri alım ı nı bloke ederek ve sodyum kanal inhibisyonu 

yaparak ağrıda azalmaya neden olur. Gerek spontan ağrı 

ve gerekse hiperaljezi, trisiklik antidepresanlara çok iyi 

cevap verirler. Diabetik nöropati başta olmak üzere 

portherpetik nevralji gibi ağrıyl a seyreden nöropatilerde 

75-150 mg/gün dozunda et ki gösterirler. Fakat aşırı 

sedasyon yapması , ortostatik hipotansiyona, idrar retansi­

yonuna ve kardiyak iletim bozuklukları na yol açması 

nedeniyle kullanımı özellikle yaşlı hastalarda kısıtlanmaktadır. 

Selektif serotonin geri al ı m inhibitörleri ise (SSR\) trisiklik 

antidepresanlara nazaran nöropat ik ağrı tedavisinde daha 

az etkil idi rler(4o-4 ı) _ Paroksetin ve citalopram ile yapı l an 

küçük serileri içeren çal ışmalarda etkileri az bulunmuştur. 

Selektif noradrenal in geri a l ı m inhibitörü (SNRI) o lan 

venlafaksin ise trisiklik antidepresanlara göre daha az yan 

etki içermekte· olup gerek kansere gerekse diabete bağ l ı 

nöropatik ağrıda etki!i bul u nmuştur(42·43 l _ Bu ilaçlar 

monoaminerjik transmitterlerin geri alınımı nı inhibe ederler. 

Bu transmitterler beyin sapından orijin alan ve spinal kord 

arka boynuzuna inen inhibitör ağrı yo lları nda bulunurlar. 

Bunların geri alınımını bloke edilmesi bu biyojenik aminlerin 

ağrı transmisyonundaki inhibitör etkilerini attırırlar. Ayrıca 

voltaja bağl ı sodyum kanal larını ve alfa-adrenerjik reseptörleri 

bloke ederler. 

Nöropatik ağrı tedavisinde diğer önemli bir seçenek te 

antikonvülzan i laçlard ı r. Antikonvülsan ilaçla rı n nöropatik 

ağrı tedavisinde kullanımı 1960'11 yıl l a rd an beri 

süregelmektedir. Gerek karbamazepin gerekse dif enil-



Öykü 

Predispozan faktörler 

Fizik Muayene 

Küçük-lif nöropatisi: 

Derin Tendon refleksleri normal 

Kas kuweti normal 

Propriosepsiyon ve vibrasyon duyusu normal 

Distal pinprik duyusu +(dokunma duyusu değişken) 

Büyük-lif nöropatisi: 

Derin Tendon refleksleri azalmış/ yok 

Kas kuweti normal/hafif aza lmış 

Propriosepsiyon ve vibrasyon duyusu ı 

Pinprik ve dokunma duyusu ı 

Elektromyografi ve sinir iletim çalışmaları 

Küçük-lif nöropatisinde normal 

Küçük-lif nöropatisinde otonomik testler, 
deri biopsisi, veya her ikisi anormal 

Diabeti ekarte etmek için lab. inceleme ve 

kanser için yaş ve cins uyumlu tarama; sinir 
biopsisi endike değil 

Saf küçük-lif tutulumunda ancak <% 1 O 

vakada tanı konabilir; en sık tanılar idyopatik 
küçük-lif ağrılı duyusal nöropati ve diabetik 
nöropati 

Tablo 2. Ağrılı duyusal nöropatinin değerlend irilmesinde algoritm16>. 

Elektrodiagnost ik bulgular büyük-lif 

nöropatilerin şu tiplerini ayırt ettirir; 

Demyelinizan veya aksona! nöropati 
Multiple nöropati veya polinöropati 

Predispozan faktörler, fizik muayene 
bulguları ve elektrodiagnostik 

çalışmalar laboratuvar incelemelere 
yol gösterir; vaskülitik nöropati veya 

amiloidoz düşünüldüğünde sinir 
biopsisi endikedir. 

Büyük-lif t utulumuyla giden ağrılı 
duyusal nöropatilerin yaklaşık 
%30'unda tanı konabilir 

Küçük-lif nöropatisi ve büyük-lif nöropatisi ayırımında fizik muayene bulgularından yararlanılır.Eğer elektrodiagnostik çalışmalar ve otonomik testler 

veya deri biopsisi saf küçük-lif nöropatisini düşündürüyorsa, hastada açlık kan şekeri bakılmal ı ; veya kan şekeri nin random bakılması diabetes 

mellitus için tanı koydurucu olamayacağından 2-saatlik glukoz tolerans testi yapılmalıdır. Paraneoplastik nöropatilerin sadece küçük lifleri tutması 

nadirdir ancak sigara içme öyküsü varsa, anti-Hu antikorları bakılmalı veya yaşa-uygun kanser tarama testleri yapılmal ıdır. Yakınmaları 20 yaşından 

önce başlayan hastalarda Fabry hastalığı için tarama testleri (serumda, lökositte veya göz yaşında a-galaktosidaz A) endikedir. Büyük-lif nöropatisinde 

büyük ve küçük çaplı liflerde kayıp vardır. Büyük-lif nöropatisinin laboratuvar incelemesi elektrodiagnostik çalışmaların sonuçlarına göre yapı l ı r. 

Multipl mononöropatileri olan hastalarda vaskülit ve kollajen doku hastalığı için tarama testleri (eritrosit sedimentasyon hızı , antinötrofil sitoplazmik 

antikorlar, hepatit C, kryoglobulinler, antinükleer antikorlar, romatoid faktör, extractable nukleer antijen gibi) yapılmalıdır. Beraberinde ataksi 

olması Sjögren sendromu veya kanseri düşündürür; antinükleer antikorlar, SS-A, SS-B ve Hu'ya karşı antikorlar bakılmal ıd ı r. Yaşl ı hastalarda 

monoklonal gammopatiyi ekarte etmek için immunofiksasyon ile beraber serum elektroforezi uygulanmalıdır. İ drar veya serumda ağır metal 

incelemeleri, sadece endüstriyel bağlantı veya fizik muayenede arsenik zehirlenmesi bulguları (Mees çizgileri gibi) varsa endikedir. 

hidantoin trigeminal nevralji, diabetik nöropati, postherpetik 

nevralji, talamik ağrı gibi ağrılı durumlarda etkili oldukları 

bilinmektedir(4446>. Çoğu antikonvülsan ilaçlar voltaja bağımlı 
sodyum kanallarını bloke etmek yoluyla membran 

depolarizasyonunu stabilize ederek ve anormal nöronal 

hipereksitabiliteyi suprese ederek etkirler. Bunlar içerisinde 

en sık kullanılan karbamazepin olup özellikle trigeminal 

nevraljide çok etkili olduğu bilinmektedir. Diğer ağrıl ı 

nöropati türlerinde ise etkisi kabul edilmekle birlikte yan 

etki profili; özellikle karaciğer toksisitesi ve kemik i l iği supres­

yonu ol uştu rma riski nedeniyle bazı vakalarda kullanımı 

kısıtlanmaktadır. Ozkarbazepin ise karbamazepinin ketoasit 
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analoğu o lup karbamazepine oranla daha iyi tolere 

edilmektedir. Ancak bu ilacın ağrılı nöropatilerde etkisi 

vaka serilerinin az olması nedeniyle tam olarak ortaya 

konamam ıştır(47) _ Yalnızca trigeminal nevraljideki etkisi 

karbamezapinle eşdeğer bulunmuştur. Bir diğer sodyum 

kanal blokeri olarak etki gösteren fenitoin ise nöropatik 

ağrı tedavisinde ilk seçilecek ilaç olarak kabul edilmemektedir. 

Yalnızca akut atak gösteren nöropatik ağrılarda intravenöz 

kullanımına ait bir çalışma mevcut olup etkili old uğ u 

literatürde yer almaktad ı r(4s) _ 

Tablo 3. Ağrılı Duysal Nöropatide ilaç tedavisi (G) 

İ laç 

Antidepresanlar 
Trisiklik antidepresanlar* 

Amitriptilin 
Desipramin 

SSRl'lar 
Paroksetin 

Sitalopram 

Diğer antidepresanlar 
Venlafaksin 

Bupropion 

Antikonvülsanlar 
Karbamazepin 

Okskarbazepin* * 

Fenitoin 

Gabapentin ** * 

Başlangıç dozu ve 
arttırma 

1 o mg/gün; 1 O mg/hafta t 
25 mg/gün yatarken; 
her 5-7 günde 25 mg t 

1 O mg/gün; 1 O mg/hafta t 

10 mg/gün; 10 mg/hafta t 

37.5 mg/gün; 37.5 mg/hafta t 

100 mg/gün; 100 mg/hafta t 

200 mg/gün; 200 mg/hafta t 

300 mg/gün; 300 mg/hafta t 

100 mg/gün; 100 mg/hafta t 

900 mg/gün; 300 mg/hafta t 
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Genel doz 
aralığı 

75-150 mg/gün 
75-200 mg/gün 

20-60 mg/gün 

20-60 mg/gün 

150-375 mg/gün 

200-400 mg/gün 

1000-1600 mg/gün 

1200-2400 mg/gün 

300-500 mg/gün 

1800-3600 mg/gün 

İ laç etkileşimleri 

Monoamin oksidaz inhibitörleri, 
tüm trisiklik antidepresanlarda 
kontrendikedir. 

Yan etkiler 

Tüm trisiklik antidepresanlarda 
ortak: ağız kuruluğu, uyku hali, 
baş dönmesi, konstipaston, 
idrar retansiyonu, bulanık görme, 
konfüzyon, dezoryantasyon, 
iştah artması, taşikardi 

MAO inh. kontrendike; kodein ve Terleme, bulantı , anoreksi, baş 
hidroksikodonları antagonize eder; dönmesi, ağız kuruluğu, sinirlilik, 
trisiklik ilaçların, bupropion ve fenitoinin impotans, libidoda azalma, 
etkisini arttırır; diğer SSRl' lar,tramadol, titreme, baş ağrısı , uyku hali, 
venlafaksin ile serotonin sendromu hiponatremi, serotonin 
riskini arttırır sendromu, ekstra-piramidal 

semptomlar 

Paroksetin ile aynı 

MAO inh. kontrendike; SSRl'lar ile 
serotonin sendromu riskini arttırır; 
tramadol ve trisiklik ajanlarla 
SSS depresyonunu arttı rır 

MAO inh. kontrendike; fenitoin 
ile antagonize olur, SSRI 
ve trisikliklerin etkisini arttırır 

MAO inh. kontrendike; fenitoin 
le antagonize olur; lamotrijini, 
metadan, fenitoin ve tramadolu 
antagonize eder; trisikliklerle 
SSS depresyonu riskini arttı rır 

Karbamazepin, fenitoin, lamotrijin 
ile antagonize olur; fenitoin 
etkisini arttırır ve trisikliklerle 
SSS depresyon riskini arttırır 

Bupropion, karbamazepin, fentanil, 
lamotrijin, t ramadol ile antagonize 
olur; trisiklik ilaçaları antagonize 
eder; okskarbazepin, paroksetin 
ve SSRl'lar ile etkileri potansiyelize 
olur 

Antiasitler absorpsiyonu azaltabilir 
(2 saat arayla a lınmalı); diğer SSS 
depresan ilaçlarının etkisini arttırı r 

Paroksetin ile ayn ı 

Baş ağrısı, bulantı, kilo kaybı, 
anoreksi, kabızlık, diare, ağız 
kuruluğu, uyku bozukluğu, 
terleme, hipertansiyon.nöbet 

Ajitasyon, ağız kuruluğu, uyku 
bozukluğu , taşikardi , baş ağrısı, 
baş dönmesi, terleme, bulantı , 
kusma, konst ipasyon, tremor, 
sedasyon, kilo kaybı, konfüzyon, 
nöbet (>450 mg/gün dozunda 
riskx1 O), kardiyakaritmi, 
rabdomyolizis 

Baş dönmesi, sersemlik, ataksi, 
bulantı, kusma, bulanık görme, 
konfüzyon, kuvvet kaybı, 
yorgunluk, nistagmus, 
aplastik anemi 

Baş dönmesi, uyku hali, 
yorgunluk, bulantı, kusma, 
ataksi, karın ağrısı, tremor, 
dispepsi, nistagmus, hiponat-
remi, konfüzyon, lökopeni, 
tormbositopeni 

Bu lantı , kusma, nistagmus, 
ataksi, konfüzyon, konst ipas-
yon, baş ağrısı, uyku bozukluğu , 
dişeti hipertrofisi, osteomalazi, 
lenf ad enopati, hepatotoksisite, 
sistemik lupus eritematozus, 
kan diskrazileri, hipertrikozis 

Uyku hali, baş dönmesi, ataksi, 
yorgunluk, nistagmus, diplopi, 
tremor, didpepsi, ağız kuruluğu, 
bulantı , kusma, konstipasyon, 
lökopeni 



Lamotrijin 50 mg/gün; 
2 haftada bir 1 00 mg t 

Klonazepam1 0.5 mg/gün; 
her 3-5 günde bir 0.5 mg t 

Topiramat 25 mg/gün; 25 mg/hafta t 

200-600 mg/gün 

5-20 mg/gün 

400-800 mg/gün 

Karbamazepin, okskarbazin, fenitoin 
ile antagonize olur 

Karbamezapin, okskarbazepin, 
fenitoin, tramadol, trisiklik 
ilaçlar, venlafaksin ile 555 depres.f 

Fenitoin, karbamazepin ile 
antagonize olur; fenitoinin etkisini 
arttırır. 

Baş dönmesi, ataksi, uyku hali, 
baş ağrısı, diplopi, bulanık 
görme, bulantı, kusma, 
yorgunluk, konfüzyon, hafıza 
bozukluğu, nistagmus, 
aplastik anemi 

Sersemlik, ataksi, konfüzyon, 
ağız kuruluğu, hafıza kaybı, 
kan diskrazileri 

Somnolans, başdönmesi, 
hafıza kaybı,konfüzyon, 
nistagmus,tremor, karın ağrısı, 
anksiyete 

Antiaritmik ilaçlar 
Meksiletin 150 mg/gün; 1 50 mg/hafta f 600-1200 mg/gün Transdermal lidokainle kardiyak 

aritmi yapabilir 

Dispepsi, baş dönmesi, tremor, 
ataksi, uyku bozukluğu, diare, 

sinirlilik, baş ağrısı, tinnitus, 

hepatotoksisite, aritmi 

Non-narkotik analjezikler 150 mg/gün; 50 mg/hafta t 
Tramadol# 

Narkotik analjezikler 
Oksikodon 

Morfin (oral) 11 

Her 12 saatte bir 20 mg; 

1 O mg/hafta t 

8 saatte bir 15-30 mg 

200-400 mg/gün 

40-160 mg/gün 

90-360 mg/gün 

MAO inb, SSRl'lar, t risiklikler, 

venlafaksinle serotonin sendromu 

Bulantı, konstipasyon, uyku hali, 

baş ağrısı, ağız kuruluğu, nöbet, 
riskini arttırır; fenitoin, karbamazepinle konfüzyon, tremor, anoreksi, 
antagonize olur; paroksetin 
ve trisikliklerle etkileri f 

Tramadol, trisiklik ajanlar, 

klonazepam ile 555 depresyon 
riskini arttırır. 

Tramadol, t risiklik ajanlar, 

klonazepam ile SSS depresyon 
riskini arttırır 

idrar retansiyonu 

Uyku hali, baş dönmesi, 

konstipasyon, bulant ı , kusma, 
baş ağrısı, ağız kuruluğu, 

terleme, respiratuar depresyon, 

hipotansiyon 

Sedasyon, baş dönmesi, 

konst ipasyon, idrar retansiyonu, 
respiratuar depresyon, 

hipotansiyon 

Topikal anestezikler 
%5 lidokain patch 

Ağrılı alana uygulanır 12 saat için 3 patch Meksiletine bağlı kardiyak 

toksisiteyi arttırır 

Lokalize eritem, yanma, ödem 

SSRI: Selekti/ serotonin geri-alım inhibitörü 
• Trisiklik antidepresanlar etkili olmalarına karşılık yaşlılarda toleransı düşüktür. Etkili ağrı kesici doz:larına çıkmak zordur. 
•• Okskarbazapin, karbamazepinden daha iyi tolere edilir ve ilaç kombinasyonlarına eklenmesi sıklıkla faydalıdır . 
• •• Gabapentin başlangıç tedavisi için iyi bir seçimdir ancak uygun tedavi genellikle 1800 mg/gün dozlarında elde edilir 
1 Klonazepam antianksiyete özelliğinden dolayı ilaç kombinasyonlarında faydalıdır 
#Tramadol iyi tolere edilir ve ilaç kombinasyonlarında rahatlıkla kullanılabilir 

11 Refrakter ağrılı duyusal nöropatilerde oral morfin gerekli olabilir. 

Gabapentin, son yıllarda nöropatik ağrı konusunda en iyi 
araştırılmış antikonvülsandır(49-5s) _ Kesin etki mekanizması 
tam olarak açıklığa kavuşmamış olsa da, etkinliğinin kalsiyum 
kanallarının a2-d alt ünitesine bağlanmasıyla ilişkili olduğu 
düşünülmektedir. P maddesi ve glutamat transmisyonunun 
olası baskılanması daha az önem taşıyan mekanizmalardır. 
Gabapentinin GABA-erjik nörotransmisyon üzerine bir etkisi 

olmadığ ı açıktır. Büyük ölçekli kontrollü klinik ça l ışmalar 
gabapentinin ağrılı diyabetik nöropati, postherpetik nevralji 
ve hiperaljeziyle seyreden d iğer nöropatik ağrı l ı durumlardaki 
etkinl iğ ine ilişkin kanıtlar sağlamıştır. Bu çalışmalar, 
gabapentini ağrıyla i lişkil i uyku bozuklukları ve fonksiyonlar 
gibi diğer önemli parametreler üzerinde de etkili olduğunu 
göstermiştir. Gabapentinin yan etki profilinin düşük olması, 
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diğer ilaçlarla etkileşime girmemesi en önemli avantajıd ır. 

Diğer antikonvülsanların aksine sodyum kanalları üzerine 

etkisi yoktur. Gabapentinin diğer ilaçlara olan üstünlükleri 

arasında idame dozunun ayarlanması ve gerektiğinde 

yükseltilmesinin hızla yapılabilmesi , karaciğer enzimlerini 

indüklememesi ve inhibe etmemesi, diğer ilaçlarla etkileşime 

girmemesi sayılabil ir . Yan etki profilinin az olması bir diğer 

üstünlüğüdür. Ortaya çıkabilecek yan etkiler somnolans, 

vertigo, baş ağrısı, konfüzyon ve bu lantıdır. 900-3600 

mg/gün doz aralığında kullanılabilmektedir. Diabetik 

nöropatilerde, postherpetik nevraljide, trigeminal nevraljide 

ve kansere bağ lı ağrılarda etkili olduğu klinik çalışmalarla 

gösterilmiştir. Gabapentinin tüm nöropatik ağrı sendrom­

larında etkili ve güvenli olduğu, ve nöropatik ağrı seçiminde 

ilk tercih olarak kullanılması yönünde görüş birliği mevcut­

tur(G)_ Gabapentine büyük benzedik gösteren ve klinik 

çalışmalarına bugüne kadar 2750 vakanın katıldığı , piyasaya 

yeni çıkacak olan pregabalin ise gabapentinden farklı olarak 

günde 2 kez alınması ve doz yükseltilmesinin hızla yapılabil­

mesi açısından üstünlük göstermektedir(59)_ 

Lamotrigine'in voltaj bağımlı sodyum kanallarını modüle 

ederek tekrarlayıcı ateşlemeyi engellediği kabul edilmektedir. 

Özell ikle HIV ağ rıl ı nöropatisinde vaya inme sonrası talamik 

ağrılarda etkili olduğu kabul edilmektedir(60·62>. Sodyum­

valproat, toksik yan etkileri nedeniyle nöropatik ağ rı 

tedavisi_nde çok fazla tercih edilmemektedir. Yine son 

dönemlerde kullanılmaya başlanan levetiracetamla ilgili ön 

veri ler ve anektodal raporlar nöropatik ağrı tedavisinde 

etkili olabileceğini düşündürmektedir. 

Dopamin agonistlerini de diabetik nöropatili hastalarda 

ağrıyı azaltıcı rolü olduğu ve bu etkisini de muhtemelen 

spinal korda ağrı uyarısının girişini engelleyerek yaptığı 

Ertaş ve ark. tarafından gösterilmiştir63). Literatürde dopamin 

agonistlerinin nöropatik ağrılı vakalarda kullanıldığına dair 

başka yayın yoktur. 

Meksiletin bir antiaritmik ilaç olup lidokainin oral analoğu 

kabul edilir. Diabetik nöropatide etkili olduğu az sayıda 

vakada gösterilmişse de QT intervalinin uzaması ve ani 

ölüm görülme riski nedeniyle hastalar yakın monitorizasyona 

tabi tutulmalıdır<64•65>. 

N-metil-D-aspartat glutamat antagonistleri (dextrometorfan, 

ketamin) ataksi yapması, motor koordinasyonu bozması 

ve ağ ır sedasyon yapmas ı nedeniyle nöropatik ağ rılı 

hastalarda dikkatli ku llanı l malıdır. Literatürde diabetik 
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nöropatili hastalarda yararlı olabileceğine dair veri ler 

mevcuttu r<66·68l. 

Narkotik ve nonnarkotik analjezikler tedaviye dirençli ağrısal 

duyusal nöropat ilerde tercih edilen ilaçlardır(69·72l_ Ancak 

potansiyel bağımlılık açısından dikkatli ~ullanılmalıdırlar . 

özellikle kansere bağ l ı nöropatik ağrıl a rda, spinal kord 

hasarlarında ve multiple skleroza bağlı ağrı larda etkili 

olduğu kabul edilmektedir. Özell ikle tramadol opioid 

analjeziklerle benzer özellikler göstermesine rağmen opioid 

reseptörlerine düşük afinitede bağlanma gösterirler. Daha 

iyi tolere edilebilir ve bağıml ılık yapma olasıl ığı daha azdır. 

Gerek diabete bağlı gerekse diğer ağrı l ı nöropatilerde 

gabapentinden sonra 2. tercih edilecek ilaç olarak literatürde 

yer almaktadır(6) _ 

Ağrılı nöropatilerde primer hiperaljezi bulunan bölgelere 

kapsaisin veya topikal lidokain kullanılması da önerilmek­

tedir(73-7G)_ Kapsaisin derideki duyusal sinirlerde P maddesini 

bloke ederek etki gösterir. Ancak tedavinin ilk günlerinde 

kapsaisin uygulanan bölgelerde yanma duyusunun artacağı, 

etkisinin sonradan ortaya çıkacağı tedavi öncesinde hastaya 

anlatılmalıd ır . Topikal lidokain ise superfisial sinirlerdeki 

ektopik deşarjla rı azaltarak etki gösterir. Yurtdışında %5'1ik 

lidokain içeren patch'ler özellikle postherpetik nevraljide 

ku llanılmaktadır. 

Nöropatik ağrının tedavisinde gerek fiziksel tıp ve 

rehabilitasyon tekniklerinin, medikal tedaviye cevap 

vermeyen vakalarda da cerrahi girişimlerin yapılabi leceği 

akılda tutulmalıdır(77-79) _ 
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