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Kanser Ağrısının Yönetiminde 
Opioidlerin Kullanımına Bağlı 
Gelişen Konstipasyonun Yönetimi

Elif Sözeri Öztürk, Sevinç Kutlutürkan

Özet

Günümüzde kanser ağrısının yönetiminde opioidlerin kullanımı oldukça yaygındır. Opioidlerin diğer ilaç tedavile-
rinde olduğu gibi bireyin günlük yaşam aktivitelerini etkileyecek boyutta ortaya çıkardığı yan etkiler bulunmak-
tadır. En sık görülen yan etkilerden birisi konstipasyondur. Semptomun değerlendirilmesi önemli olmakla birlikte, 
farmakolojik ve farmakolojik olmayan yöntemlerle yönetimi için pek çok seçenek bulunmaktadır. Bu derlemede, 
sağlık profesyonelinin farkındalığının arttırılması amacıyla, güncel tedavi ve bakım anlayışlarına yer verilmiştir. 

Anahtar sözcükler: hemşirelik, kanser ağrısı, opioid, konstipasyon

THE MANAGEMENT OF CONSTIPATION DEVELOPED DUE TO THE USE OF OPIOIDS IN THE MANAGEMENT OF 
CANCER PAIN

ABstrAct

Today, the use of opioids in the management of cancer pain is very common. Opioids have side effects that affect 
daily lives of the patients as in other treatments. One of the most common side effects is constipation. Although 
evaluation of the symptom is important, there are options for managing constipation with pharmacological and 
non-pharmacological methods. In this review, current treatment and care methods were discussed in order to 
increase the health professionals’ awareness.
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Kanser ağrısı görülme oranı
Kanser hastalarında ağrı semptomu sıklıkla görülmektedir. Kanser ağrısı görülme sık-
lığı yeni tanı almış bireylerde yaklaşık %25, tedavi alanlarda %33 ve ileri evre kanser 
hastalarında ise %75’ten daha fazladır (1). Dünya Sağlık Örgütü verilerine göre ise; 
palyatif bakım alan kanser hastalarının yaklaşık %80’i orta ya da şiddetli düzeyde ağrı 
yaşamaktadır (2). Kanser hastalarında ağrı, sıklıkla tümörün olduğu ve/veya metasta-
tik olduğu bölgelerde görülmekle birlikte, tanılanma nedeniyle yapılan işlemlere, ko-
morbid hastalıklara iatrojenik nedenlere ve sağ kalanların yaşadıkları bazı durumlara 
da bağlı olarak da gelişir (3). Sistematik bir derlemede kanser türleri ve ağrı yaşanma 
oranları; baş boyun kanserlerinde %70, gastrointestinal kanserlerde %59, bronş ve 
akciğer kanserlerinde %55, meme kanserinde %54, ürogenital kanserlerde %52 ve 
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jinekolojik kanserlerde %60 olarak belirtilmiştir (4). Van 
den Beuken-van Everdingen ve ark.’nın (2016) yaptıkları 
meta-analiz çalışmasına göre, kanser hastalarının küratif 
tedavi sonrası %39,3’ü, anti-kanser tedavisi sırasında %55’i 
ve metastazı olan terminal dönem, ileri evre kanser hasta-
larının da %66,4’ü ağrı yaşamaktadır (5).

Kanser ağrısının yönetiminde opioid 
kullanımı ve sıklığı
Kanser ağrısında opioidler, farklı ağrı türlerinin tedavisin-
de etkili olmaları, veriliş yollarının çeşitliliği ve güvenilir 
özellikleri nedeniyle temel tedaviyi oluşturmaktadır (6). 
Kanserde ağrı yönetiminde kullanılan başlıca opioidler: 
morfin, kodein, fentanil, hidrokodon, hidromorfin, levor-
fanol, metadon, oksikodon, oksimorfin ve tramadoldur 
(1, 7–9). Ciddi ağrı yaşayan hastaların yaklaşık %90’ı opi-
oid tedavisi almaktadır (10). Ülkemizde kanserli hastalar-
da yapılan çalışmada (n=241) ağrı tedavisi için %61 zayıf 
opioid (%27,8 tramadol, %14,9 kaşe, %18,3 kaşe-trama-
dol kombinasyonu), %9,1 güçlü opioid (%6,2 transder-
malfentanil, %2,9 hidromorfon) ve %29,9 zayıf+güçlü 
opioid kombinasyonu (%18,3 tramadol-transdermalfen-
tanil kombinasyonu, %6,2 kaşe-tramadol-transdermal-
fentanil kombinasyonu, %5,4 kaşe-transdermalfentanil 
kombinasyonu) kullanıldığı belirlenmiştir (11).

Opioid yan etkileri
Opioid kullanımı pek çok yan etkiye neden olur. Bu yan 
etkiler; gastrointestinal (konstipasyon, ağız kuruluğu, 
bulantı, kusma, gastroözofageal reflü), nörolojik (delir-
yum, halüsinasyonlar, sedasyon, miyoklonus, hiperaljezi, 
nöbetler, baş ağrısı), kardiyovasküler (bradikardi, hipo-
tansiyon), pulmoner (solunum depresyonu, nonkardiyo-
jenik pulmoner ödem), ürolojik (idrar retansiyonu, böb-
rek fonksiyonlarında değişiklik), endokrinolojik (hipogo-
nadizm, cinsel fonksiyon bozukluğu, osteoporoz), klinik 
etkisi bilinmeyen immünolojik sistem (T hücresi, doğal 
öldürücü (NK) hücre, nötrofil ve monosit disfonksiyonu, 
sitokin düzensizliği) ve diğer (kaşıntı vb.) olarak gruplan-
dırılabilir (10, 12–15). Yapılan bir sistematik derlemede, 
kanser ağrısında kullanılan opioidlere ilişkin yan etkiler 
ve görülme oranları; bulantı (%3–85), kusma (%4–50), 
konstipasyon (%5–97), uyuşukluk (%3–88), ağız kurulu-
ğu (%1–94), konfüzyon (%7–80), terleme (%5–66) ve ka-
şıntı (%0–9) olarak bulunmuştur (16). Ülkemizde yapılan 
bir çalışmada (n=241), opioid tedavisi sonrası görülen 
yan etkiler; bulantı (%38,6), kusma (%30,3), konstipas-
yon (%19,5), sedasyon (%19,1), idrar retansiyonu (%10) 
ve kaşıntı(%5)dır (11).

Opioidlere bağlı gelişen önemli yan etkilerden birisi kons-
tipasyondur. Opioidlerin santral sinir sistemi ve bağırsak-
taki opioid reseptörleri üzerine olan etkileri sonucu; ileum 
ve kolonda peristaltizm azalır, intestinal sıvı absorpsiyonu 
artar, intestinal sıvı volümü azalır, sfinkter tonusü artar ve 
propulsif olmayan kontraksiyonlar artarak opioid kullanı-
mına bağlı konstipasyon meydana gelir (17). Opioid kul-
lanımına bağlı konstipasyonun hastalarda görülme sıklığı 
%40–94’tür (18, 19).

Opioid alan hastalarda sık görülen bir yan etki olarak kons-
tipasyon, kullanılan opioid türüne, kullanım süresine/sıklı-
ğına ve dozuna göre farklılık gösterebilmektedir. Tuteja ve 
ark. ciddi ve orta şiddette kansere bağlı olmayan kronik 
ağrı yaşayan ve ayaktan tedavi alan hastalarla yaptıkları 
çalışmada (opioid kullanma süresi ortanca bir yıl ve mor-
fin eşdeğerleri opioidlerin ortanca dozu 127,5), hastaların 
%46,9’unun konstipasyon yaşadığı belirlenmiştir. Tedavi 
süresi arttıkça konstipasyon prevalansı da artmaktadır (20).

Opioid kullanımına bağlı gelişen konstipasyon pek çok 
soruna neden olabilmektedir. Uzun süreli devam eden ve 
semptomun uygun şekilde yönetilemediği konstipasyon 
durumu ise, hemoroid oluşumu, rektal ağrı ve yanma, ba-
ğırsak obstrüksiyonu, bağırsak rüptürü, anal fissür, kısmi 
obstrüksiyona bağlı diyare, idrar inkontinansı, hemoroid 
ve perforasyona neden olmaktadır. Yapılan farklı çalış-
malarda, opioid kullanımına bağlı konstipasyon yaşayan 
hastaların yaşam kalitelerinin azalma nedenleri; fiziksel 
sorunların gelişmesi, sağlık hizmetlerine olan ihtiyaçla-
rın artması, çalışma hayatlarına daha fazla ara vermeleri 
ve günlük aktivitelere katılımın azalması vb. olarak be-
lirtilmiştir. Gelişen sorunlar, hasta/ailesi için stres kayna-
ğı olarak da günlük yaşam aktivitelerini olumsuz yönde 
etkilemektedir. Ayrıca, hastanede kalış süresinin ve acil 
servislere başvuru sayısının artması sağlık bakım kaynak-
larının kullanımında artışa neden olmakla birlikte, sağlık 
personelinin semptomun yönetimi için daha fazla zaman 
ayırmasına neden olmaktadır (14, 19, 21–24).

Konstipasyonun değerlendirilmesi
Literatürde, bağırsak alışkanlıklarının değerlendirilmesi 
için pek çok değerlendirme aracı (konstipasyon skorla-
ma sistemi, konstipasyon değerlendirme ölçeği, bağırsak 
fonksiyon indeksi vb.) kullanılmaktadır (19). Ancak, ülke-
mizde kanser hastalarında tedavi sırasında oluşan kons-
tipasyonun değerlendirilmesinde ve sınıflandırılmasında 
National Cancer Institute-Common Terminology Criteria for 
Adverse Events v4.03 (NCI-CTCAE v4.03) değerlendirme öl-
çütleri kullanılmaktadır (25).
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amaçla kullanılan ozmotik laksatifler; bağırsaktan absorbe 
edilmedikleri için su tutarak ve bağırsak lümeninde osmo-
tik basıncı arttırarak motiliteyi artırır. Oral alımdan sonra 
etkileri en çabuk ortaya çıkan gruptur (2–3 saat içinde). 
Bağırsak temizliği için en sık kullanılan ilaçlardır. Bu grup 
ilaçlar içerisinde mannitol, sorbitol, magnezyum ve sod-
yum tuzları ve polietilen glikol yer alır (19, 29).

Bir diğer laksatif grubu olan stimülan laksatifler ise intes-
tinal mukoza üzerine direkt etki ederek epitel hasarı oluş-
turur. Kas ve sinirleri uyararak bağırsak içine sekresyonu 
arttırırken, absorpsiyonu azaltırlar. Bu grup laksatifler içe-
risinde bisakodil ve antrakinon türevi glikozitler ve bitki-
lerden elde edilen maddeler (senozid A/B, senna ekstre-
leri [senekot], laktuloz, hint yağı) yer alır (29). Opioid kul-
lanımına bağlı konstipasyon yaşayan 417 hasta ile yapılan 
bir çalışmada, hastaların %43,4’ü laksatif kullanmaz iken, 
%34,1’i bir laksatif ve %22,5’i ise iki veya daha fazla sayıda 
laksatif kullanmıştır (24).

Laksatiflerin opioid kullanımına bağlı gelişen konstipas-
yonun yönetimiyle ilgili olarak; kullanılan laksatiflerin yan 
etkilerinin (kanama, abdominal distansiyon, gastroözo-
fageal reflü vb.) olduğu da kanıtlarla desteklenmektedir. 
Ayrıca, feçes yumuşatıcılar ile stimülan maddelerin kom-
bine kullanımı önerisi “düşük kalite ve zayıf öneri” olarak 
kabul edilmiştir (19).

Opioid rotasyonu ve alternatif opioidlerin kullanımı
Klinik uygulamalarda opioid rotasyonu sıklıkla görülmek-
le birlikte, yan etkilerin azalmasına neden olma durumunu 
destekleyen prospektif ve randomize kontrollü çalışmala-
ra ihtiyaç vardır. Opioid kullanımına bağlı konstipasyonun 
yönetiminde opioid rotasyonu ve alternatif opioidlerin 
kullanımıyla ilişkili olarak; tapentadol (yeni bir opioid), ok-
sikodondan daha az bağırsak fonksiyon bozukluğuna ne-
den olması dolayısıyla “orta kalite, güçlü öneri” olarak be-
lirtilmiştir. Ayrıca, transdermal fentanil kullanımı, oral mor-
fin kullanımından önemli derecede daha az konstipasyo-
na neden olması dolayısıyla “düşük kalite, zayıf öneri”dir. 
Farklı opioidlerden metadon, rotasyon kullanılan laksatif 
dozunun azaltılmasına ve konstipasyonun düzelmesine 
neden olması dolayısıyla “düşük kalite, zayıf öneri” olarak 
gösterilmiştir (19).

Opioid kullanımına bağlı gelişen konstipasyonun 
yönetiminde kullanılan diğer ilaçlar
Opioid kullanımının azaltılarak konstipasyon sempto-
munun daha az yaşanması için; parasetamol kullanı-
mı, antiepileptik gibi adjuvan tedavilerin kullanımı ve 

Konstipasyonun yönetimi
Konstipasyon, bireyin bağırsak fonksiyonlarında anor-
mallik hissetmesi ve az sayıda dışkılamayla birlikte hasta-
ların alt karın bölgesinde rahatsızlık, gerginlik ve şişkinlik 
tarif etmesi olarak tanımlanmaktadır. Genel olarak haf-
tada iki veya daha az sayıda dışkılama alışkanlığı kons-
tipasyon olarak tarif edilmektedir (26). Konstipasyonun, 
opioid kullanımının yanı sıra pek çok faktöre bağlı olarak 
ortaya çıkıyor olması, semptomun yönetimini güçleştir-
mektedir (27). Konstipasyon semptomunun yönetiminde 
amaç, feçesteki su miktarının düzenlenmesidir. Bu amaç-
la, farmakolojik ve farmakolojik olmayan uygulamalar; 

- Feçesin bağırsaktan geçiş süresinin azaltılması için eg-
zersiz, stimülan laksatifler ve ozmotik laksatifler, 

- Feçesteki su oranını arttırmak için stimülan laksatifler 
ve ozmotik laksatifler

- Feçesin su tutma özelliğini arttırmak için lif, docusate 
ve ozmotik laksatifler kullanılır (28).

Farmakolojik uygulamalar
Opioidlere bağlı gelişen konstipasyonun yönetiminde far-
makolojik ve farmakolojik olmayan uygulamalar kullanılır. 
Bu uygulamalara yönelik çalışma sonuçları derlememiz-
de, Nordic Çalışma Grubu’nun (2016) belirttiği gibi kanıt 
kaliteleri ve önerilerin dereceleri birlikte verilmiştir. Kanıt 
kalitelerinin değerlendirilmesinde; “yüksek kalite” uygula-
malar mevcut bilgilerin daha fazla araştırmayla tamamen 
değiştirilme olasılığının çok düşük olması, “orta kalite” 
uygulamalar mevcut bilgilerin daha fazla araştırmayla ta-
mamen değiştirilebileceği, “düşük kalite” uygulamalar ise 
mevcut bilgilerin daha fazla araştırmayla tamamen değiş-
tirilebilme olasılığının daha yüksek olması anlamında kul-
lanılmıştır. Ayrıca, kanıt kaliteleri dışında öneriler; “güçlü”, 
“zayıf” ve “uygulanamaz” olarak sınıflandırılmıştır (19).

Semptomun farmakolojik yönetiminde; geleneksel laksa-
tif uygulamaları, opioid rotasyonu ve alternatif opioidlerin 
kullanımı, opioid kullanımına bağlı gelişen konstipasyo-
nun yönetiminde kullanılan diğer ilaçlar, kombine teda-
viler ve periferal etkili µ opioid reseptör antagonistleri 
kullanılır.

Geleneksel laksatif uygulamaları
Opioid kullanımına bağlı gelişen konstipasyonun yöneti-
minde laksatiflerin rutin ve profilaktik olarak kullanılma-
sı gerektiği vurgulanmasına rağmen, laksatiflerin opioid 
kullanımına bağlı konstipasyonun yönetiminde kullanımı 
“düşük kalite ve güçlü öneri” olarak belirtilmiştir (3, 19). Bu 
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antidepresanların nöropatik ve kronik ağrının tedavisinde 
kullanılması gibi farklı stratejiler, tedavi planı içerisinde yer 
alır (19). Bununla birlikte, opioid kullanımına bağlı kons-
tipasyonun yönetiminde kullanılmak üzere pek çok ilaç 
geliştirilmektedir. Bunlardan lubiprostone onay alınmış 
bir ilaçken, axelopran, naldemedine, linaclotide, trv-130, 
alvimopan ve prucalopride vb. ilaçlar da bu amaçla geliş-
tirilmiş olup, kullanımları için daha fazla çalışma sonucuna 
ihtiyaç duyulmaktadır (29).

Kombine tedaviler
Laksatiflerin dışında nalokson ve naltrekson gibi opioid 
antagonistlerinin kullanımı da opioid kullanımına bağlı 
gelişen konstipasyonun yönetiminde yarar sağlayabil-
mektedir. Ancak, bu maddeler kan beyin bariyerini ge-
çerek hem santral hem de periferal opioid reseptörlerini 
engellemektedir. Bu nedenle, bu ilaçların kullanımı anal-
jezik etkiyi tersine çevirebilmektedir (30). Ancak, oksiko-
don ile naloksonun kapsül olarak birlikte uygulanması ile 
(≤20–60 mg/gün ve ≤24 hafta), orta ve şiddetli derecede 
kanser ağrısı yaşayan hastalarda ağrı yönetiminde etkin 
analjezik etki gösterdiği, bağırsak fonksiyonlarını geliş-
tirdiği ve konstipasyon semptomunu yönetiminde etkin 
olabileceği sonucuna ulaşılmıştır (31). Bu kombinasyon 
tedavisinin ortaya çıkardığı yan etkiler ise; bulantı, kusma, 
baş ağrısı, konstipasyon ve diyaredir (32). Kanıt düzeyinde 
bakıldığında: naloksonun opioid kullanımına bağlı konsti-
pasyonun yönetimi için yeterli dozda oral olarak alınması-
nın semptomların gerilemesini sağlaması ve ters analjezik 
etki göstermesi durumu “orta kalite, güçlü öneri”, yavaş sa-
lınımlı oksikodon-naloksonun kullanımının opioid kullanı-
mına bağlı konstipasyonun önlenmesinde oksikodunun 
kullanımından daha etkili olma durumu ise “yüksek kalite, 
güçlü öneri” olarak gösterilmiştir (19).

Periferal etkili µ opioid reseptör antagonistleri
Periferal etkili µ opioid reseptör antagonistleri olarak, 
opioid kullanımına bağlı konstipasyonun azaltılmasın-
da metilnaltrekson ve naloxegol kullanılır. Bazı kaynak-
lar metilnaltreksonun bu amaçla kullanımını destekler-
ken (29, 33), opioid kullanımına bağlı konstipasyonun 
tedavisinde yer alması “orta kalite, zayıf öneri” olarak 
ifade edilmiştir. Naloxegol kullanımı ise “orta kalite ve 
güçlü öneri” olarak karşımıza çıkmaktadır (19).

Farmakolojik olmayan uygulamalar
Klinik uygulamada genel olarak konstipasyon yaşayan 
hastalar, farmakolojik uygulamaların dışında; günlük sıvı 
alımını arttırması, kuru erik gibi doğal uyarıcılardan ve lifli 
gıdalardan yüksek beslenmesi gerektiği konusunda yön-
lendirilir. Bununla birlikte, önerilen uygulamaların opioid 
kullanımına bağlı konstipasyonun yönetiminde yüksek 
etkinlikte olduklarını söylemek zordur (30). Opioidlerle 
ilişkili konstipasyonda lif içerikli diyet önemlidir. Ispaghula 
(Psyllium) gibi probiyotikler, intestinal gaz gibi şikayetle-
ri daha az oluşturması nedeniyle yaygın olarak önerilir. 
Opioid kullanımına bağlı konstipasyonun giderilmesinde, 
ispaghula gibi çözünür lif içeren diyetler “düşük kalitede 
ve zayıf öneri” olarak kabul edilmektedir (19).

Bir diğer farmakolojik olmayan uygulama olarak egzersiz, 
sağlıklı bireylerde gastrointestinal motiliteyi arttırır ve irri-
tabl bağırsak sendromuyla ilişkili kronik konstipasyonun 
yönetiminde yarar sağlar. Ancak, opioid kullanımına bağlı 
konstipasyonun yönetiminde egzersizin etkinliğine yöne-
lik daha fazla sayıda çalışma sonucuna ihtiyaç duyulmakla 
birlikte, ağrı ve kas iskelet hastalıkları nedeniyle fiziksel 
aktivitelerin sınırlanmasına rağmen, hafif dereceli egzer-
sizler, hastaların sosyal aktiviteleri ve iştah üzerine olumlu 
etkileri nedeniyle önerilebilmektedir. Egzersiz, opioid kul-
lanımına bağlı konstipasyona ilişkin şikayetlerin azaltılma-
sında “orta kalitede ve zayıf öneri” olarak kabul edilmek-
tedir (19).

Opioid kullanımına bağlı konstipasyonun yönetiminde 
farmakolojik olmayan uygulamaların etkinliğine ilişkin 
daha fazla çalışmaya gerek duyulmaktadır.

Sonuç olarak; kanser hastalarında ağrının farmakolojik 
yönetiminde opioidler sıklıkla tercih edilmektedir. Opioid 
kullanan hastaların çoğunda ise konstipasyon görülür. Bu 
nedenle, opioid kullanan hastaların bağırsak alışkanlık-
larının değerlendirilmesi gerekir. Semptomun farmako-
lojik yönetiminde, hastaya uygun ve kanıt düzeyi yüksek 
uygulamalar tercih edilmelidir. Semptomun farmakolojik 
olmayan yönetiminde ise hidrasyonun arttırılması, diyet 
düzenlemesi ve egzersizin kullanımına ilişkin daha fazla 
kanıta ihtiyaç duyulduğu görülmektedir.
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