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GIRIS VE AMAC

Rejional anestezi uygulamalar1 giiniimiizde giderek yaygimlasmaktadir. Regional
anestezide operasyon sirasinda hastanin bilincinin ac¢ik olmasi, postoperatif donemde
analjezinin saglanmasi spontan solunumunun devam etmesi, havayolu reflekslerinin
korunmas1 ve diisitk postoperatif bulanti kusma saglamalar1i genel anesteziye karsi
tistlinliikleridir. Postoperatif donemde analjezinin saglanmasi hastanin mobilizasyonunu
hizlandirmakta ve olasi tromboemboli riskinden korumaktadir. Ayrica rekonstriktif ve
reimplantasyon cerrahisinde sempatik blokaj ile reimplantin veya flebin daha iyi
kanlanmasinin saglanmasi ve postoperatif vazospazmi Onlemesi en 6nemli avantajlarindan

biridir. (1,2)

Lokal anestezikler sinir membranin stabilize ederek, depolarizasyonuna engel olur.
Lokal anestezik akson membrana geldiginde Once lipid membran1 difiizyonla gecer,
aksoplazmaya girer ve membrandaki sodyum iyon kanalina intraseliiler taraftan ulasarak
baglanir. Boylece aksonpotansiyelinin olusumunda tetik gorevi olan ekstraseliiler sodyum
iyonunun, iyon kanalindan gecip aksoplazmaya girmesi onlenmis olur. Bagka bir deyisle lokal
anestezikler, sodyum kanal blokerleridir. Lokal anestezikler akson membranini sodyum
permeabilitesini diisiiriir, membran depolarize olamaz, aksiyon potansiyeli olugsmaz ve
membran stabilize kalir. Lokal anestezigin membran1 gecebilmesi i¢in baz formunda, kanala

baglanabilmesi i¢in de katyon formunda olmasi gerekir. (3)

Epidural anestezide kullanilan ilacin dozu ve konsantrasyonu ile iligkili olarak
analjeziden derin anesteziye kadar genis bir yelpazede klinik etki gozlenir. Ayrica epidural
anestezide olusan hemodinamik degisiklikler spinal anestezide goriilenlere oranla daha 1limh

bir tablo sergiler.(4,5)

Reginal anestezide amid grubu i¢inde yer alan lokal anesteziklerle karsilastirildiginda
analjezik etkisinin daha giiclii ve etki siiresinin uzun olmasi nedeniyle bupivakain en sik
tercih edilen lokal anesteziktir. Potansiyel olarak tehlikeli kardiyotoksik ve santral sinir

sistemi yan etkilerine ragmen yillardir kullanilan standart lokal anestezik ajandir.

Levobupivakain, bupivakainin “(S)” izomeridir. Reginal anestezide bupivakaine
alternatif — olarak  kullamilmaya baslanan levobupivakainin deney hayvanlarinda

kardiyovaskiiler ve santral sinir sistemine bagl toksisitesinin bupivakaine gdre minimum



diizeyde oldugu ve goniillii insan calismalarinda bupivakainden daha iyi tolere edildigi

gosterilmistir. (6,7)

Bu caligmada, abdominal cerrahilerde epidural uygulanan 7,5 mg/dl ve 5 mg/dl
levobupivakain ile 5 mg/dl bupivakainin ile anestezik, hemodinamik yanitlarinin,

komplikasyonlarinin ve postoperatif agriya olan etkilerinin karsilagtirllmasini amacladik.



AGRI

Uluslararas1 Agrn Calismalart Teskilati (International Association for the Study of
Pain -IASP)’na gore agr1; viicudun belirli bir bolgesinden kaynaklanan, varolan veya olasi bir
doku hasarina eslik eden, insanin ge¢misteki deneyimleri ile ilgili, sensoryal ve emosyonal,
hos olmayan bir duyudur. Agr1 her zaman subjektiftir. Birgcok hasta, doku harabiyeti veya
fizyopatolojik degisiklikler olmadan da agr duyabilir. Bu duyuyu doku harabiyeti ile

ortayagikan duyudan ayirdetmek miimkiin degildir (8).
AGRININ KOMPONENTLERI

1 - Fizyolojik (fiziksel) veya Periferik komponent
Santral sistemlere giden piir anatomik duyusal yollan igerir. Bu duyusal inputtur
(uyar1, stimiilus) ve sinirlerin oOzellikleri ile birlikte yiiksek merkezlerdeki gercek

enformasyonu olusturur.

2 - Psikolojik veya Santral komponent

Santral komponent ii¢ major psikolojik boyut icerir :
1) Duyusal diskriminatif boyut

2) Motivasyonel - affektif (hissi) boyut,

3) Kognitif (biligsel) - degerlendirme boyutu.

Bunlar bir deneyim sekli olusturmak {iizere biitiinlesir. Santral komponent stimiilusun
algilanmas1 ve emosyonel cevabi igerir. Bir duyusal impulsun hos olan veya hos olmayan
niteligi, detayl analizi veya emosyonel unsurlar, onceki deneyimlerin gbzden gegirilmesi ve
biligsel tekrar yoluyla modiilasyonu burada bi¢imlendirilir. Agriy1 belirtmek icin her kisi
tarafindan kullanilan kriterler ve alinacak tavir nemli derecede farklilik gosterir ve bunlardan

dolay1 uygun bir reaksiyon modeli belirlenir.

Uyariya spesifik reseptorler (6rn. sicak) disinda, reseptorler biiyiik oranda birden

fazla agrili uyarana cevap verir. En sik bulunan reseptdr mekanik ve termal stimiiluslara



cevap veren kutaneal mekano-termal (sicak) reseptorlerdir. Bu reseptorler hem A-delta hem
de C liflerini aktive eder. Bunlar i¢inde insanda en sik goriilen mekano-termal reseptorler C
lifleri ucunda yer alir. Bu reseptorler kimyasal stimiiluslara da cevap verir, bu nedenle C

lifleri polimodal reseptorler olarak tanimlanabilir.

A liflerindeki mekano-termal reseptorler, esik cevaplarina gore tip I ve tip II olmak
tizere iki alt gruba ayrilabilir. Tip I reseptorler aktivasyon igin yiiksek (49°C), tip II ise diisiik
(42°C) esik degerine sahiptir. Diger bir grup A-lifi reseptorii vardir ki, bunlar yalnizca siddetli
mekanik stimiilasyona cevap veren, yiiksek esik degerli mekanoreseptorlerdir. Degisik
nosiseptorlerin agrili bir stimiilusa kars1 gosterilen 6zel bir cevaptaki rolleri tam olarak
belirlenmemigstir. Ancak, klinik calismalar birden fazla reseptoriin aktive oldugunu

gostermektedir.

Reseptoriin fonksiyonu; mekanik, termal ve kimyasal enerjiyi transducer olarak
elektriksel sinyaller haline doniistirmek, sonra bu uyarmmin primer afferent lifler yoluyla
omurilige iletilmesini saglamaktir. Reseptoriin nasil aktive edildigi bilinmemektedir. Ancak,
stimiilus reseptor membraninin yapisini degistirerek onun depolarize olmasini saglamakta ve
primer afferent sinir lifinde aksiyon potansiyeli olusturmaktadir. Bazi olgularda bu,
membranin mekanik deformasyonu sonucu olusabilir. Diger olgularda ise doku hasari,
reseptor membraninin Ozelliklerini etkileyen bazi kimyasal maddelerin salinmasina neden
olur. Bu kimyasal maddeler potasyum iyonlari, bradikinin, substance P veya diger peptidler,

prostaglandinler ve bunlarla iliskili bilesikler, seratonin gibi maddelerdir. (9)

Agrili Uyarana Motor Yamtlar

a. Istemli Yamtlar: Konusma, sizlanma, yiiziin burusturulmasi, agriyan bolgenin
uyarandan uzaklastirilmasi, belli pozisyona girme, kivranma gibi yanmitlar olup kisinin agri

duydugunu gosteren davranig bicimini olusturur.

b. Otonom Yamtlar: Agri, muskuler, vaskiiler, visseral ve endokrin olmak iizere bir
cok otonom yanita da neden olur. Spinal seviyede uyanan segmental refleksle fleksiyon veya
cekilme saglanir. Medulla ve ponsta, dolasim ve solunum merkezleri uyarilir. Hipofizin
hormon sekresyonu etkilenir. Ayn1 zamanda hipotalamusun sempatik sistemi uyarmasi ile
kizginlik ve korku ifadeleri olusur. Retikiiler formasyon uyarilarak uyaniklik saglanir. Nahos

bir durum ve tehlike varligi kortekse iletilir, frontal lobun uyarilmasi da hafizay: uyarir.



AGRININ SINIFLANDIRILMASI

Agr baglama siiresine gore, akut veya kronik; mekanizmalarina goérenosiseptif,
noropatik, deafferantasyon, reaktif ve psikosomatik; kaynaklandigi bolgeye gore somatik,

visseral ve sempatik agri olarak siniflandirilir. (10,11)

A-Akut / Kronik Agri
Akut ve kronik agn arasinda kesin olarak tanimlanmis bir ayrim yoktur. Genelde akut

agn belirli bir hastalik ya da zedelenme sonucu ortaya ¢ikmaktadir ve siiresi séz konusu
agrinin Onlenmesi i¢in gegen siireye baghdir. Yine de bazi durumlarda akut agr1 kronik agriya

doniisebilir. (12)

Hastalarin akut agriya cevaplarinda ¢ok biiyiik bireysel ¢esitlilik bulunmaktadir. Agr
duyusu nosiseptif giris, sosyal etkiler, emosyonel faktorler gibi pek cok faktorlerin toplamu ile
ortaya c¢ikmaktadir. Psikolojik yaklasgim, etkin tedavinin diizenlenmesinde yararh

olabilmektedir. (13)

B-Mekanizmalarma Gore Agrilar
1-Deafferantasyon Agrisi: Somatosensoryal uyar1 iletimininyaralanma sonucu

merkezi sinir sistemine akiginin kesilmesi ileortaya c¢ikar. Fantom agrilar gibi.(14)

2- Nosissepitif Agri: Agrili uyarnya verilen uygun fizyolojik cevap olarak
tanimlanabilir. Doku hasarina fizyolojik bir yanit olarak duyulan agridir. Hasarli doku ve
cevre dokuda agri ve duyarlilik ortaya c¢ikar ve agri, iyilesme siireci ile birlikte, tedricen
azalarak kaybolur. Hasarli doku g¢evresinde lokalize olan periferik nosiseptorlerin normal
aktivasyonundan meydana gelir , normal fonksiyonlu sensorindral yollar aracilig ile santral
sinir sistemine taginir. Genellikle nosiseptif agrinin, tahmin edilen doku hasar ile orantili
olduguna inanilir. Fizyopatolojik olaylarin, agr1 algilayicilar1 olan nosiseptorleri uyarmasina
bagh olarak ortaya c¢ikar. Bu tip agrilara somatik ve visseral agrilar 6rnek gosterilebilir

(15,16).

3- Noropatik Agri: Somatosensoryal sistemin anormal uyarilmasma bagli olarak
ortaya cikarlar. Diabete veya sinir kompresyonuna bagli ndropatiler bu gruptandir. Otonomik
disfonksiyon motor veya sensoryal bolgelerde bir disestezi olustugunda hemen akla

gelmelidir.

4- Reaktif Agri: Motor ya da sempatik afferentlerin refleks aktivasyonu sonucu

nosiseptorlerin uyarilmasina bagl olarak ¢ikar. Myofasiyal agrilar gibi. (15,16)



5- Psikosomatik Agri: Psikojenik agr1 da denir.

C- Kaynaklandig1 Bolgeye Gore Agrilar
1- Somatik Agri: Somatik sinirlerden kaynaklanan, iyi lokalize edilen, ani ve keskin

baslayan, tanis1 kolay olan agrilardir.

2- Visseral Agr1: Yavas baslar. Kiint ve sizlayicidir. Kolik veya kramp tarzindadir.

AGRI RESEPTORLERI

Son yillarda hem agrili uyaranlan algilayan reseptorlerin (nosiseptor), hem de ya
agr uyandirarak veya agr hissinin iletimini etkileyerek mediyator iglevigdren bir¢cok endojen

maddenin (Endojen Aljezik ve Analjezik Sistemler) varligi saptanmistir.
Agr1 reseptorleri cilt, derin dokular ve organlarda bulunan serbest sinir uglar1 olup:
- Mekanoreseptor (dokunma ve hareket),
- Termoreseptor (1s1 degisiklikleri),

- Nosiseptor (kuvvetli mekanik ve termal uyar1) olarak iic grupta toplanabilir. Bu
reseptorler viicuttan salgilanan ve noromediatdr islevi goren maddeler tarafindan
uyarilabilirler. Reseptoriin fonksiyonu; mekanik, termal ve kimyasal enerjiyi transducer
olarak elektriksel sinyaller haline doniistiirmek, sonra bu uyarmnin primer afferent lifler
yoluyla omurilige iletilmesini saglamaktir. Reseptoriin nasil aktive edildigi bilinmemektedir.
Ancak, stimiilus reseptor membraninin yapisin1 degistirerek onun depolarize olmasini
saglamakta ve primer afferent sinir lifinde aksiyon potansiyeli olusturmaktadir. Bazi
olgularda bu, membranin mekanik deformasyonu sonucu olusabilir. Diger olgularda ise doku
hasari, reseptor membraninin Ozelliklerini etkileyen bazi kimyasal maddelerin salinmasina
neden olur. Bu kimyasal maddeler potasyum iyonlari, bradikinin, substance P veya diger

peptidler, prostaglandinler ve bunlarla iliskili bilesikler, seratonin gibi maddelerdir. (17)

AGRI YOLLARI

Insan sinir sistemi agrili (noxious) stimiiluslar1 sezen ve cevap veren mekanizmalar
icerir. Bu sistemler stimiilusu taniyan reseptorler, bunlan iist merkezlere iletmek i¢in gerekli
yollar, bir santral mekanizma ve bir cevap mekanizmasi igermelidir. Cevap mekanizmast; geri

cekme refleksleri, hareketten kaginma, bilgi edinme ve otonom cevabi igerir.



1. Primer Afferent fletim (Somatosensoryal sistem)

Ust merkezlere ¢ikan (ascending) yollarin birinci noronlarimi iki tip afferent sinir

olusturur.
1. Mekanoreseptorlerden orjin alan, miyelinli, kalin lifler: A-alfa ve A-beta lifleri.
2. Serbest sinir uglarindaki spesifik agr1 reseptorlerinden orjin alan, ince,

miyelinli A-delta ve miyelinsiz C lifleri. Periferik sinirlerde, miyelinsiz lifler miyelinli liflerin

tic kat1 fazladir.

Agru Yollarn
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2. Afferent Sistemler- Nosiseptif Cikici Sistemler

Daha o6nce de deginildigi gibi agrili uyaranlar periferden miyelinli A delta ve
miyelinsiz C lifleri ile arka koklerdeki spinal ganglionlardaki birinci nérona gelirler. Buradan
onemli bir boliimii Substantia gelatinozadaki ikinci sira ndronlara taginirlar. Substantia
gelatinozada bulunan ikinci néronun aksonlarn spinal kord diizeyinde karsi tarafa gecerek

beyaz cevherin anterolateral funikulusunda seyreden iki ¢ikan yolu olusturur.



1. Spinotalamik yol

2. Paleospinotalamik yol: Spinoretikiiler ve spinomezensefalik yol olarak ikiye
ayrilir. Spinomezensefalik yol agrinin affektif ve otonom komponentlerinin olusumunda rol
oynar. Bagka bir deyisle agrinin 1zdirap verici 6zelliginin anatomik temelini olusturur.

3. Antinosiseptif Inici Sistemler

Spinal kord diizeyinde primer afferentleri deprese ederek agrili uyarani kontrol altinda

tutan sistemdir. En az 3 yapinin biraraya gelmesiyle olusmaktadir.

1. Periaquaduktal gri maddedeki (PAG) noronlardan baslayip bulbus retikiiler

formasyonuna ulasan yol, Bu aksonlarin ucunda norotransmiter olarak seratonin salgilanir.

2. Pons ve bulbustaki retikiiler formasyonun medial kismindan baslayan inici yol,

bu yoldaki lifler noradrenerjik 6zellikte olup omurilik arka boynuzunda sonlanir.

3. Lokus seruleus’ta inen bir noradrenerjik yol araciligiyla agrili impulslarin

omurilik arka boynuzundan iist merkezlere iletimi engellenmektedir. (12)

Tablo:1 Sinir liflerinin 6zellikleri ve fonksiyonlari

SEI\IFIF MIYELIN | CAP ILETIM LOKALIZASYONU FONKSIYONU
A (alfa) (+) 6-22 |30-120m/sn | Kas, eklemlerin motor aff & eff | Proprioseption & motor
A B) +) 6-22 |30- 120m/sn | Kas, eklemlerin motor aff & eff | Proprioseption & motor
A (gamma) (+) 3-6 |15-35m/sn | Kas lifleri efferenti Adale toniisii
A (delta) (+) 1-4 |5-25m/sn Afferent duyu siniri Agr1, Is1, Dokunma
B +) 3 3-15m/sn | Pregang. sempatik Otonom fonksiyon
C (sO) ) 1 1-2m/sn Postgang. sempatik Otonom fonksiyon
C(dC) (-) Afferent duyu siniri Agrt, 1s1, dokunma

Kalin lifler ve gorevi

Genis caph (kalin), iletim hizi yiiksek olan A-alfa afferent lifleri esas olarak agn
olusturmayan (nonnoksious) stimiiluslar iletir. Bu reseptor-sinir iinitesi, karakteristik olarak

yalnizca diisiik esik degerli mekanoreseptorlerin stimiilasyonuna cevap verir.
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Bu lifler, lemniskal ve neo-spinotalamik sistemin orjinini olusturur. Birinci néronlar
ciltten orjin alir, hiicre govdeleri arka kok ganglionundadir, omurilige arka boynuzdan girer
ve ii¢c ana ¢ikan yolu izler : Aym taraftaki dorsal lemniskal traktus, dorsolateral traktus ve

karsi taraftaki ventrolateral (neospinotalamik) traktus.

Dorsal lemniskal traktus icindeki lifler bulbustaki Gracile ve Cuneate niikleuslarda
(ikinci néron) sonlanir. ikinci noronlar orta hatti gecerek medial lemniscusu olusturur ve
talamusun ventrobazal niikleusunda sonlanirlar. Ugiincii néronlar somatosensoryal kortekse

yayilir.

Dorsolateral traktusu olusturan lifler degisik yiiksek spinal seviyelerde (ikinci noron)
sonlanir. Tkinci noronlar orta hatt1 gegerek ventrolateral (neospinotalamik) traktus ve medial

lemniscusa girerek talamusta sonlanir. Talamustan ¢ikan tiglincii ndronlar kortekse yayilir.

Ventrolateral traktus : Bazi lifler arka boynuz icine girdikleri noktada sinaps yaparak

(ikinci noron) hemen orta hatt1 gecer ve ventrolateral (neospinotalamik) traktusu olusturur.

Bu sistemle beyine gelen uyari diskriminatif olarak algilanir. Beyin, dokunma, 1s1,
pozisyon ve lokalizasyon hakkinda ayr1 ayri bilgi sahibi olur. Bu sistemle taginan uyarilar agri
uyandirmamasina karsin agrili stimiilus tarafindan aktive edilen kiiciik liflerden gelen

uyarinin modifiye edilmesi (degistirilmesi) i¢in bilgi verir.

Ince lifler ve gorevi

Iki tip kiiciik capli (ince) sinir lifi, primer olarak agrili uyarmin (noksious stimiilus)
santral merkezlere iletiminden sorumludur. Bunlar miyelinli A-delta ve miyelinsiz C
lifleridir.Bu reseptor-lif tinitesi aktivasyon igin yiiksek bir esik deger ve yavas iletim hizina
sahiptir. Miyelinli A-delta liflerinin bir kism1 orta veya diisiik siddetteki stimiilus tarafindan

bile aktive edilebilir.

Yiiksek esik degerli reseptorlerin yer aldigir miyelinsiz C lifleri, siddetli veya zarar verici
tekrarlayan stimiiluslarla aktive edilir. C liflerinin bir kismi yalmizca tek bir stimiilusa

(6rnegin, asirt sicak veya ciddi mekanik deformite) cevap verir.

Bazi yiiksek esik degerli C lifleri daha az spesifiktir ve polimodal 6zellik gosterir. Bunlar
bir cok farkli stimiilus ile aktive edilebilir, 6rnegin ; biiyiik 1s1 degisiklikleri, siddetli sicak

veya soguk, mekanik distorsiyon veya kimyasal irritanlar. Agrinin lokalizasyonu zayiftir. Bu
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son reseptor iiniteleri akut agrinin iletimine yardimcidir ve hizla adapte olurlar. Persistant

agrida onemli bir mekanizma olusturmazlar.

Bu ince afferent lifler paleospinotalamik sistemin orjinini olusturur. ince lif- reseptor iiniteleri
(A-delta ve C lifleri) birinci nérondur, hiicre govdeleri arka kok ganglionunda bulunur. Arka
boynuza girdikten sonra dallara ayrilarak sinaps yaparlar (ikinci néron). Bir ¢ok sinapstan
sonra ikinci noronun lifleri orta hatti geger (bir kismi aymi tarafta yukar cikar) ve
ventrolateral kolonda yukar1 dogru cikarak beyin sapi (bulbus), orta beyin ve talamusa
(ventrobazal niikleus) ulasir. Bir cok kaynaktan gelen impulslar talamusta birbirine yaklasir.

Ugiincii néronlar talamustan kortekse yayilir.

Bu lif sistemi tarafindan beyine iletilen uyarilar bir agri deneyiminin elde edilmesini
saglar. A-delta liflerinin aktivasyonu, keskin, lokalize bir agr1 olustururken, C liflerinin
tekrarlayan agrili stimiiluslarla aktivasyonu, lokalize edilemeyen, dayanilmaz, siddetli agriya

neden olur.

ARKA BOYNUZUN ANATOMI VE FiZYOLOJiSi

Omuriligin arka boynuzu hiicre tiplerine, afferent baglantilara ve histokimyasal

ozelliklerine gore laminalara ayrilir.

Lamina I. En dis (marjinal) tabakadir, esas fonksiyonu kiiciik capli afferent
liflerden gelen agrili impulslar1 almaktir. Bu hiicreler, cilt yamig1 veya ezilmeyle (mekanik
basi) olusan, A-delta ve C lifleri ile iletilen uyariy1 alirlar. Bu hiicreler ayn1 zamanda A-alfa
ve A-beta liflerinden gelen (ozellikle, diisik esik degerli mekano -dokunma- ve

termoreseptorlerden gelen) agr1 olusturmayan diger hizli iletimli impulslar da alirlar.

Lamina II ve IIl. Kiigiik hiicreler iceren bu tabakalar substantia gelatinosa olarak
adlandirilir. Ciltten gelen bircok afferent lif bu bolgede sonlanir. Bu bolge ile iist ve alttaki
tabakalar arasinda bircok baglanti vardir. Wall ve Melzack tarafindan tanmimlanan bu iki
tabaka, duyu sinirlerinin getirdigi uyarilarin beyine iletilmesini saglayan lamina V’ teki T

hiicrelerine uyar1 gegisini diizenleyen bir ara sistemdir.

Lamina IV. Bu hiicre tabakasi kiiciik lokalize cilt alanlarindan gelen, agr
olusturmayan duyusal impulslart tasiyan, kalin kutaneal afferent lifleri alir. Hiicreler, nazik bir
cilt basis1 ve miyelinli A-beta liflerinin stimiilasyonu ile eksite edilirler. Bu hiicreler diisiik bir

esik degere sahiptir ve nazik stimiiluslara cevap verir. Agrili stimiilus veya A-delta ve C
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liflerinin aktivasyonu bu hiicreleri aktive etmekte yetersiz kalir ve gercekte bu hiicreleri

inhibe eder.

Lamina V. Bu tabakadaki hiicreler bircok kaynaktan gelen uyarilar alir. Ozellikle
agril1 stimiiluslara kars1 cok hassastirlar. Bu hiicreler visserler, kaslar, kan damarlar ve derin
dokulardan kiiciik capli, yavas iletim hizli A-delta ve C lifleri ile gelen uyarilar alirlar. Bu
nedenle lamina V visseral duyusal uyarilarin ulastigi omurilik noktasi olarak kabul edilir. Bu
hiicreler hem substantia gelatinosa hem de iist merkezlerle iligski icindedir. Spinotalamik

traktuslarin orjinini bilyiik oranda bu hiicreler olusturur.

Lamina VI. Bu tabakadaki eksitasyon ve cevaplar biiylikk oranda agrisiz
stimiiluslarla ilgilidir. Genis ¢capli A-beta ve gama lifleri bu tabakada sonlanir. Kas, tendon ve
eklemlerden gelen proprioseption duyusu bu liflerle taginir. Hareket bu tabaka hiicrelerini

aktive eder. Visseral duyular da bu tabakada algilanir.

Lamina VII - IX. Bu laminalar 6n boynuzun parg¢asidir. Bu hiicreler agn iletimini

saglayan ¢ikan (ascending) yollara katilir.

Lamina X. Bu tabakada hiicreler santral kanal etrafinda konsantre olmustur ve
yiiksek siddedteki stimiiluslara cevap verirler. Bu hiicreler, omurilikte nosiseptif bilgiyi

beyine getiren multisinaptik bir zincir olusturur. (17)

MODULASYON MEKANIZMASI
Kap1 Kontrol Teorisi

Wall ve Melzack 1965' te degisik agr1 fenomenlerini agiklamak iizere kap1 kontrol
teorisini ileri siirdiiler. Bu teori, agrimin ilk olarak omurilikte kontrol edildigi diisiincesini
ortaya koyar. Teoriye gore, afferent liflerle omuriligin V. laminasindaki T (transmisyon
hiicreleri) hiicrelerine gelen sinir impulsu output'u, arka boynuzun II ve III. laminasinda
bulunan substantia gelatinosa hiicrelerinin aktivitesi tarafindan diizenlenir, hafifletilir ve

ayarlanir.
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Sekil 2: Kap1 kontrol teorisine gore agrili uyaranlarin iletimi (SG: Substansia gelatinosa T:

Transmisyon hiicresi)

Ozetle; T hiicrelerinin output'u (baska bir deyimle T hiicrelerine uyar1 gegisi)

substantia gelatinosa hiicreleri tarafindan ayarlanir. Bu spinal kapidir.

Substantia gelatinosa hiicreleri afferent uyarinin T hiicrelerine gecisini iki muhtemel
yolla; a) Presinaptik olarak; A-delta ve C lifi aksonlarinda impulsu bloke ederek veya b)
postsinaptik olarak; kimyasal transmitter salimmmim inhibe ederek ve gelen eksitator

impulslarm algilanma seviyesini degistirerek etkiler.

Kalin liflerin uyarilmasi agr1 olusturmaz ancak, neospinotalamik traktus yoluyla
agrimin enformasyonunda rol oynar. Korteks bu yolla, daha agri algilanmadan 6nce uyarinin
cinsi, lokalizasyonu ve siddeti hakkinda bilgi edinir ve hizl1 bir sekilde spinal kap1 (substantia
gelatinosa) ve T hiicrelerine emirler gondererek bu sistemi santral yolla ayarlar. Bu, santral

kontrol mekanizmasi olarak adlandirilir.

T hiicrelerinin output'u kritik bir seviyeyi gectigi an aktivasyon sistemi ateslenir ve
agr1 duyulur. Bu sistemin pratik énemi sudur: Hastanin psikolojik durumu, kiiltiirel seviyesi,

anksiete ve heyecan gibi emosyonel durumlar kapi1 kontrol mekanizmasini ya acar ya da

kapatir. (18,19,20,21)
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KORTIKAL SEVIiYEDE AGRININ HAFIFLETILMESI

Kortikal seviyede agrinin hafifletilmesinde tedavi teknikleri:
1 - Davranigin degistirilmesi
2 - Hipnoz, biofeedback ve psikoterapiyi igerir.

Kronik agr1 sendromlarinda ve bazi akut durumlarda bile siklikla depresyon soz
konusudur. Bu nedenle antidepresan ilaclarin uygulanmasi diger tedavi sekillerinin etkisini
artirir. Diizenli fizik eksersizler aminerjik sinaptik iletimi artirir ve bu, morali yiikselterek

kisinin kendisini daha iyi hissetmesini saglar.
Noromediatorlerin Simflandirilmasi :
Noromeditorler 3 grupta incelenirler:
1. Aminoasit yapisinda olanlar (GABA, glisin, glutamik asit, aspartik asit).

2. Amin yapisinda olanlar (Dopamin, noradrenalin, adrenalin, serotonin, asetilkolin,
histamin).

3. Peptid yapisinda olanlar (P maddesi, endojen opioid peptidler, somatostin, vazoaktif intestinal

peptid- VIP).

AGRININ NOROFIiZYOPATOLOJiSi

Normal fizyolojiye karsin dyle durumlar olur ki, ozellikle stimiilasyonun devam
ettigi siirece cevap ta spesifik olmayan bir devamlilik gosterebilir. Hastalik enfeksiyon ve
yaralanma gibi durumlar, kronik bir irritasyon odagi olusturur ve buradan ¢ikan anormal
impulslar devamli olarak medulla spinalisi (arka boynuzu) bombardiman ederler. Bu
bombardiman korelatdr néronlarin normal fonksiyonlarinit bozar ve olusan anormal aksiyon
rastgele dagilir; asagi, yukari1 ve karsi taraftaki ndéronlarin 6n ve yan boynuz hiicrelerini de
etkiler. Bu, diiz ve ¢izgili kaslarda kasilmaya (refleks kas kasilmasi, vazospazm) ve glandiiler
hipersekresyona neden olur. Kas kasilmasi, vazospazm ve hipersekresyon; hipoksemi,
hiperkarbi ve metabolitlerin ortaya ¢ikmasina neden olur. Bunlar da sinir uclarini (agn
reseptorlerini) uyararak yeni agri ve refleks kaynaklarinin ortaya ¢ikmasimi saglar. Boylece

fasit bir daire olusur.

Bu odaklar yalmizca bir dis travma sonucu degil, miyokard infarktiisii, enfeksiyon gibi

degisik visseral hastaliklar nedeniyle de olusur. Organizmanin herhangi bir yerinden kalkan
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zararl stimiiluslar genellikle kas kasilmalarima yol agar. Uzun siireli kas spazmi ve
vazospazm genellikle yeni odaklarin olugsmasi sonucu ortaya ¢ikar ve fasit daireyi baslatir
veya baslamis olan1 devam ettirir. Boylece sekonder kaynaklarin neden oldugu agr, esas
zararhi stimiiluslarin neden oldugu agridan daha uzun siirebilir. Visserlerden gelen zararh
stimiiluslar kendi baslarina agri olusturmadiklar1 halde, refleks kas kasilmalarina neden

olabilirler. Bunlar ikinci bir stimiilus ve agrn kaynagi olabilir.

Noropatik Agr1 Mekanizmalari
Noropatik agr1 4 neden ile ortaya cikar. Bunlar; periferik sensitizasyon, ektopik

desarjlar, santral sensitizasyon, inhibitor kontrollerin kaybidir (21,22).

1. Periferik sensitizasyon: Periferik siniri etkileyen hastaliklar demiyelinizasyon
aksonal kay1p seklinde histolojik degisikliklere yol agar. Inflamatuar siirecin bir parcasi olarak
demiyelinizasyon ve aksonal hasar bolgelerine makrofaj, lenfosit ve mast hiicreleri gibi ¢esitli
immiin sistem hiicreleri go¢ eder. Nosiseptif uyaranin kendisi de norojenik bir inflamasyon
cevab1 olusturarak; P maddesi, norokinin A, Calcitonin Gene Related Pepdid (CGRP),
bradikinin, noradrenalin, histamin salgilanmasina yol acar. Bu peptidlerin salgilanmasi
sensoryal ve sempatik sinir liflerinde uyarilmada degisiklige, damarlarda genislemeye,
plazma proteinlerinin ekstravazasyonuna ve inflamatuar hiicrelerin cesitli kimyasal
mediatorler salgilamasma yol acar. Bu sekilde serotonin, P maddesi, nitrik oksit,
siklooksijenaz ve lipooksijenaz yollarindaki inflamatuar mediatorlerin salgilanmasi ile
nosiseptorler uyarilir ve periferik sensitizasyonu meydana getirirler. Periferik sinir
zedelenmesi sinir bilytime faktoriiniin (NGF) perifere gidisini engelleyerek dorsal kok
gangliondaki duyusal noronlart etkileyerek sodyum kanallarinin ekspresyonunu etkiler.
Sodyum kanal ekspresyonundaki artisa bagli olarak ortaya ¢ikan ektopik aktivite, sensorial
noronlar ve sempatik efferent lifler periostal nosiseptorlerin etkilenmesi ile nosiseptif, spinal
sinir ve koklere basi ile noropatik agri gelisebilir (22,23). Bu nedenle noropatik agr
tedavisinde sodyum kanal blokorleri (karbamazepin, trisiklik antidepresanlar) 6nemli fayda

saglarlar (24,25).

2. Ektopik Desarjlar: Sinir hasar1 sonrasi ortaya c¢ikan demiyelinizasyon
nedeniyle sinir lifi boyunca ektopik uyarilar yayilmaya baslar. Bu ektopik desarjlar hasar
sonrast aylar, yillar siirebilir. Ayrica, aksonun zedelendigi yerde membran hipereksitabilitesi

olusur. Bu durum da ektopik desarjlarin olugsmasina yol agar (26).
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3. Santral Sensitizasyon:  Periferik sinir hasar1 sonrasi asirt miktardaki
sensoriyal uyarilar santral sinir sistemine ulasarak dorsal boynuz reseptif alaninda
degisikliklere yol acar. Bu degisiklikler sonucu hipereksitabl hale gelen noronlar spontan
aksiyon potansiyeli olustururlar ve bu olusan anormal yiiksek frekansh aktivite agriya katkida

bulunur (27).

Noropatik agrinin hayvan modellerinden edilmis dnemli miktarlarda deneysel kanitlar,
NMDA(N-Metil-D Aspartat) reseptorlerinin aktivasyonunun 6nemli bir roliiniin rolii oldugu
bildirilmistir (28) ve bir NMDA reseptor antagonisti olan ketaminin intravendz infiizyonunun
kullanildigr ¢alismalarda, noropatik agrili hastalarda agrnin = siddetinin  azaltilldigi
gosterilmistir (28,29). Normal istirahat membran potansiyelinde NMDA reseptor kanallari,
magnezyum ile bloke durumdadir. NMDA reseptoriiniin uyarilmasiyla magnezyum blokaji
ortadan kalkar ve kalsiyum hiicre i¢ine girmeye baglar. Kalsiyum iyonlarinin hiicre igine

girmesi santral sensitizasyonun devam etmesini saglar (30).

4. Inhibitér kontrollerin kaybr: Noropatik agri olusumunda korteksten spinal
korda inen inhibitor kontrollerin kayb1 énemli yer tutar. Desenden yollar ile nosiseptif iletimi
ayarlayan ana merkezler; somatosensoriyel korteks, talamus, hipotalamus, orta beyinde
periakuaduktal gri madde, medullada raphe magnus c¢ekirdegi ve spinal kord arka boynuzdaki
ara baglantilardir. Beyin sapindan medulla spinalise inen ¢ok onemli iki tane inhibitor yol
bulunur. Bunlar, mesensefalonda periakuaduktal gri bolgeden baslayip major ndrotransmitter
olarak serotonini major norotransmitter olarak kullanan ikinci yollardir. Seretenorjik néronlar
bu inen inhibitor yolda rostro-ventral medullada daha yogun bulunurken (bu bolgede Raphe
magnus cekirdegi bulunur), noradrenerjik noronlar ise dorsolateral pontin tegmentum
bolgesinde daha yogun olarak bulunurlar. Periakuduktal bolgede serotonin, noradrenalin
reseptorlerinin yani sira opioid reseptorlerde bulunurlar. Noropatik agri tedavisinde kullanilan
antidepresanlar, serotonerjik ve noradrenerjik etkileri ile inen inhibitor yolara etkileri ile
noropatik agriy1 dindirirler. Aynm sekilde noropatik agr1 tedavisinde kullanilan opiad ilaglar;
periakuaduktal gri bolgedeki opiad reseptorlerini aktive ederler ve enkefalin salinimina yol
acarlar. Enkefalinlerde morfin reseptorii alt tiplerine baglanarak etkilerini gosterir, néropatik

agrinin azaltilmasina yol acarlar.

Eksitator ve inhibitor inputlar periferden beyine hangi bilginin gidecegini belirler.
Inhibitor etkiler spinal korddaki inhibitor interndronlardan kaynaklanir ve bunlar gama amino

biitirik asit (GABA) ve glisin gibi norotransmitterler ile fonksiyon goriirler. Bu inhibitor
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kontrollerden biri veya hepsinin bozulmasi veya kaybi ile dorsal boynuz noronu afferent

inputa cevap olarak abartili sekilde ateslenir ve hastada allodini ortaya ¢ikar (31,32)

Noropatik Agrinin Anormal Duyular:
Spontan agri: Bir uyaran olmadan olusan zonklayici, yanici, keskin agridir.

Parestezi: Anormal agrili olmayan duyulardir. Kendiliginden veya uyari ile meydana

gelebilir ( karincalanma, uyusukluk) ve duyu kaybi eslik edebilir.

Dizestezi: Kendiliginden veya bir uyaranla meydana gelen anormal agridir (hos

olmayan yanma ve karincalanma).

Hiperaljezi: Zararl1 bir uyaran tarafindan olusturulan abartili bir agr1 cevabidir veya

normalde agrili olan bir uyariya verilen artmis cevap olarak da tanimlanabilir.
Hiperpati: Zararli veya zararsiz uyaran tarafindan olusturulan abartili agr1 cevabidir.

Allodini: Zararsiz bir uyarana agrili cevaptir. Ornegin viicuda pamuk degmesi ile

agrinin ortaya ¢ikmasi (33,34)
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EPIDURAL ANESTEZI

Giivenli bir epidural anestezi uygulamasi i¢in vertebral kolon ve ¢evre dokularin
anatomisi ¢ok iyi bilinmelidir. Epidural aralik, dural kilif ve uzantilarini ¢evreleyen potansiyel
bir aralik olup, dura ile vertebral kanali doseyen periost ve bunun ligamentlere verdigi fibroz
uzantilar arasinda yer alir. Epidural anestezi, spinal sinirlerin epidural aralikta bloke edilmesi
ile olusur. Epidural boslukta spinal sinirlerin dural kilifla ¢evrili olmasi, lokal anestezik

ajanlarin sinir dokusuna penetrasyonunu zorlastirir (5).

Epidural araligin toplam voliimii, taze kadavrada 118 ml olarak bulunmustur. Normal
kiside cilt-epidural aralik uzakligi 4-5 cm’dir. Lig Flavum’un iki lamina arasindaki seyrindeki
ozellik nedeni ile, epidural araligin genisligi interlaminal bolgenin iist kisminda, alt kisimlara
gore daha dardir Epidural aralik, yanlarda intervertebral foramenler yolu ile paravertebral
alanla iligkili olup, bu durum lokal anestezigin bir alandan digerine gecisi bakimindan

onemlidir (35).

Epidural blok sonrasinda LA verildikten 15-20 dakika sonra spinal sinirkokleri ve
kokciiklerde yeterli anestezi gelismektedir. Epidural blogun erkenasamalarinda intradural
spinal koklerine diffiizyon 6nemli bir asamadir. Budurum epidural blogun segmental olarak

baslamasin agiklar (36).

Epidural anestezide, spinal anesteziden farkli olarak minimal motor blok ile
analjeziden, tam motor blok ile yogun anesteziye kadar degisik derecelerde blok olusturmak
miimkiindiir. Bu farklilik ila¢ se¢imi, ilacin konsantrasyonu ve ilacin dozaji ile ilgilidir. Sonug
olarak, epidural anestezi, Ozellikle alt abdomen ve ekstremite girisimlerinde, dogum
analjezisinde ve postoperatif agr tedavisinde yaygin olarak kullanilan bir rejional anestezi
teknigidir. Anestezik sollisyonun verilme yerine gore, torakal, lumbal veya kaudal epidural
bloktan soz edilebilir. Ancak klinik uygulamada, epidural anestezi dendiginde lumbal epidural

anestezi anlagilmaktadir (37).

Epidural anestezi ilk kez 1895’de Cathelin tarafindan sakral bolgede, 1921’ de de
Pages tarafindan lumbal bolgede yapilmistir (37). Peridural anestezi 20. yiizyilin basinda
bulunmasina ragmen ancak 1940 ve 1950’lerde yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir.
Touhy’nin 1945 yilinda spinal anestezi icin gelistirdigi kateter tekniginin Curbelo tarafindan

1949 yilinda epidural blok sirasinda kullanilmasi epidural blokta 6nemli bir asamadir (38).
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Dawkins ve Bromage’nin 1952, 1967 ve 1971 yillarinda epidural blok mekanizmasini

aciklamalariyla bu yontem daha da iyi kavranmistir (39, 40).

EPiDURAL ARALIGIN ANATOMISI

Anatomi

Omurga esas olarak eriskinde 7’si servikal, 12’si torakal, 5’i lumbal, 5’1 sakral ve 4’
koksigeal olmak iizere 33 vertebradan olusur(2). Vertebralar genel olarak 6 esas kisimdan

meydana gelir(41).
1) Corpus vertebra (omur cismi)
2) Arcus vertebra (omur kavsi)
3) Processus spinosus (diken ¢ikinti)
4) Processus transversus (enine ¢ikinti)
5) Processus articularis (eklem ¢ikint1)

6) Foramen vertebrae (omur deligi)

Sekil 3: Vertebranin kisimlari ‘atlas’hari¢ (42)

Iskelette foramen vertebralarin birlesmesiyle canalis vertebralis meydana gelir.
Spinal kord canalis vertebralis icine yerlesmis olup iist kismi medulla oblungata ile devam
ederken alt kismi1 conus medullaris ad1 verilen koniye benzeyen bir ug ile sonlanir. Conus

medullarisin ucundan baglayarak koksikial kemik tabanina kadar devam eden ince uzantiya
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filum terminale denir. Vertebral kolonun biitiinliigiinii saglayan ve spinal kordun korunmasina
yardime1 olan ligamentler ayni zamanda islem sirasinda ignenin gectigi katlarin bir kismini

olusturur(43).

Sagittal planda orta hattan girildiginde epidural araliga ulagmak icin ignenin gegtigi
dokular sirasiyla; cilt-cilt alti, supraspindz ligament, interspindz ligament ve ligamentum
flavumdur. Bu ligamentler lomber aralikta daha kalindir. Epidural araliktan sonra dura mater

yeralir. Bu da gecildiginde subaraknoid araliga ulasilmaktadir.

Ligamentum
avum

Intervaertabral
disc

Superficial
tissues

" ligamant

Post. long.

Interspi -
ligament n pinou Ngament

ligameant

Sekil 4 :Vertebral kolonun ligamentleri (44)
Spinal Kordun Zarlar:
Omurilik, beyni saran katlarin devami olan ii¢ zarla cevrilidir. Bunlar distan ice;

1- Spinal dura: Biri, vertebral kanali doseyen periostal tabaka, digeri de spinal kordu
koruyucu bir kilif seklinde saran i¢ tabaka olmak tizere iki katlidir. Medulla spinalisi ve onun
radikslerini sarar. Yukarida foramen magnuma tutunur ve dura mater encephali ile devam
eder. Asagida iseconus medullaristen baslayip asagiya dogru iner filum terminaleyi sararak 2.
sakral vertebrahizasinda bir ¢ikmaz yaparak sonlanir. Boylelikle spinal ve epidural aralik da

burada son bulmusolur.

2- Araknoid: Duranin i¢ tabakasiyla sikica temasta olup onun gibi S2 vertebra
hizasinda sonlanan ince ve damarsiz bir membrandir. Ikisinin arasinda ince bir lenf tabakasi

iceren potansiyel bir subdural aralik mevcuttur. Ancak bazen spinal veya epidural anestezi
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uygulamalari esnasinda istenmeden bu araliga girilebilir. Bu durumda tek tarafli, yamali ya da

beklenmedik derecede yiiksek anestezi gelisebilir.

3- Piamater: Beyin ve omuriligi saran ince vaskiiler bir membrandir. Spinal korda
sikica yapisiktir. Araknoid ile piamater arasindaki aralik, subaraknoid mesafe olup, i¢inde bu
iki tabakay1 birlestiren trabekiiller, spinal sinirler ve BOS bulunur. S2 vertebra hizasinda
sonlanir. Spinal kordla vertebral kolon arasindaki farkli gelisim sonucu spinal segmentlerle
vertebralar aym seviyede bulunmaz. On ve arka koklerin birlesmesi ile 31 cift spinal sinir
olusur.Spinal kordun sonlanma hizasindan sonra lomber ve sakral sinirler kauda equinay1

olustururlar. (7,43)
BOS

BOS ozellikle yan ventrikiilde bulunan coroid plexsusdan iiretilir. Buradan
salgilanan BOS iki monrd deliginden gecerek 3. ve oradan da gecerek aquaductus Sylvii
yoluyla 4.ventrikiile girer. Buradan iki lateral recessus yoluyla Luschka deliginden, recessus
posterior yoluyla da Magendia deliginden gecerek beynin ve omuriligin subaraknoidal
bosluga cikar. Bu sekilde salgilanan ve subaraknoidal boglukta dolasan BOS araknoid

membradan ven siniislerine giren araknoid villuslariyla emilerek resorbe olur (45).

BOS renksiz ve berrak goriiniimde olup yaklasik 1006 dansitesi vardir. Toplam 120-
150 ml volumu mevcut olup giinliik iiretilen ve resorbe olan miktar esit olup 500-800 ml dir.

BOS basinci oturur pozisyonda 15-20 cmH20 dur

Dural kilif 2. sakral segment hizasinda sonlanir ve filum terminale olarak devam
eder (37). Epidural aralik, dural kilif uzantilarimi ¢evreleyen potansiyel bir bosluk olup, dura
ile vertebral kanal1 doseyen periost ve bunun ligamentlere verdigi fibroz uzantilar arasinda yer
alir. Ventral olarak dura ile, dorsal olarak ligamentum flavum ile baglanir. Foramen
magnumdan sakral hiatusa uzanir. Ligamanlar vertebral kolonu bir arada tutar ve medulla
spinalisi korurlar. Ponksiyon yapilirken bu ligamanlarin olusturdugu farkl direncler, epidural
araligin lokalizasyonu yo6niinden cok o©nemlidir (46,47). Intratorasik ve intraabdominal

basincin arttig1 durumlarda 6zellikle torasik epidural boslugun negatif basinci azalir (48).
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Tablo 2:Duyusal Blogun Yayilimi Ve Klinigi

Bloke olan spinal lifler sirasiyla Klinik
Preganglionik sempatik lifler Hastanin ayaklar1 1sinir
Is1 duyusunu tastyan duyusal lifler Once sogugu sonra sicagi algilayamaz

Agr1 duyusunu tagtyan sensoryal lifler | Igne batmasini algilayamaz

Dokunma duyusunu tasiyan lifler Derin duyu kaybolur

Motor lifler Iskelet kasinda motor blok

Lokal anestezik soliisyonun subaraknoid veya epidural araligaverilmesinden sonra
ilk olarak preganglionik sempatik lifler etkilenir. Daha sonraotonom liflerden kalinliklarina
gore, 1s1, agri, dokunma ve en sonunda basin¢ duyusunu tasiyan lifler bloke olur. Sirasi ile
sempatik, duyusal ve motor blok olusur (49). Bloke olan spinal lifler yukaridaki sirayi izler.
Blogun geri c¢ekilmesi ise bunun tam tersi yonde olur. En direngli lifler durum duyusu tasiyan
liflerdir Boylece, epidural anestezide lokal anestezik maddeler noral dokulara dogrudan
enjekte edilmez, enjeksiyon noktasindan diffiizyonu gerektirir. Bu nedenle enjekte edilen ilag

miktari, her spinal segment i¢in spinal anestezide oldugundan daha fazladir (5).

Epidural aralik spinal meninksleri saran ve foramen magnumdan baglayarak

sakrokoksigeal ligamanla saril1 sakral hiatusa kadar devam eden bir bosluktur .
1Onde; posterior longitiidinal ligaman
[JYanlarda; pedikiiller ve intervertebral foramenler
[JArkada; ligamentum flavum ve lamina on yiizii ile ¢evrilidir.

Epidural bosluk 6nde duranin vertebral kanalin 6n yiiziine yakinligi nedeniyle dardir.

Arkada ise diizeye bagli olarak degiskenlik gostermekle birlikte oldukg¢a genistir.
[JServikal bolgede; 1,5-2 mm
[ Torosik bolgede; 3 mm

[JLumbar bolgede; 5-6 mm’dir (50)
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Sekil 5: Epidural araliktaki yapilar

Epidural aralik; areolar adipoz bir doku i¢inde dural kiliflar ile birlikte spinal sinirleri,
spinal arterleri, lenfatikleri ve olduk¢a genis bir vendz pleksusu icerir (Sekil 5). Ven
bosluklar1 dahil olmak iizere geri doniiste herhangi bir engelle karsilagilmasi kollateral
akimdan kaynaklanan azigos sisteminin konjesyonuna neden olacaktir. Bu durum,
intraabdominal basincin arttig1 (6rn; asit, obez yapi, hamilelik v.b.) hastalarda meydana gelir.
Kanamalardan ya da ignelerin ve kateterlerin dogrudan epidural bosluktaki venlerin igerisine
yerlestirilmesinden ka¢inmanin en iyi yolu, epidural araliga giriste miimkiin oldugunca orta
hatta yakin kalmaktir (51). Ayrica epidural aralikta duramater ile posterior longitudinal
ligaman ve ligamentum flavum arasinda kuvvetli bantlar olusturan bag dokusu bulunur. Bu
dorsomedian bantlar klinikte epidural anestezide, unilateral bloklarin olugmasi ya da kateterin

ilerleyememesi gibi sorunlar olusturabilir (52,53).

Ciltten epidural aralia kadar olan mesafe geng¢ eriskinlerde L3-4 araliindan
girildiginde 4-7 cm araliginda degisir. Epidural aralik lomber bolgede dorsomedian hatta en
genis (5-6mm)iken, dura kalinligi bu bolgede en azdir (0.66-0.33mm), (17,54). Epidural
aralikta servikalden sakrale dogru azalan oranda bir negatif basing vardir. Bu basing, lomber
bolgede 5-10 cmH20 kadar olup igne etkisiyle duranin one itilmesinden veya negatif

intraplevral foramenler yoluyla olusabilir. Teknik olarak epidural araligin taninmasi i¢in
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diren¢ kayb1 ve negatif basin¢ (asili damla teknigi) teknikleri kullanilmaktadir. Hastanin
kendini sikmasi, 1kinmasi, Oksiirmesi ve valsalva manevrasi yapmasi intraplevral negatif
basin¢gla birlikte epidural negatif basinct da azaltmaktadir. Amfizem gibi akciger
hastaliklarinda ise bu negatif basing kaybolabilir. Dogum eylemi sirasinda +8 / +15
cmH20’ya kadar cikabilir(17). BOS basincinin diismesi ve govdenin 6ne fleksiyonu ile

negatif basing artar ve epidural mesafenin taninmasi kolaylagir.

Epidural basing; lomber bolgede -0.5 ile -1 cmH20, torakal bolgede -2 ile -3 cmH20,
sakral bolgede ise sifirdir (17).

EPIiDURAL ANESTEZI FiZYOLOJiSi

Epidural aralia verilen lokal anestezik soliisyonu, voliime bagl olarak yukar1 veya asagidogru
yayilir. Lokal anestezigin bir kismu, vaskiiler absorbsiyonla sistemikdolagima katilir ve sistemik
etkilere yol acabilir. Kandaki lokal anestezik miktari, enjeksiyonu izleyen 20-30 dakika icinde
en ist diizeye ulasir. Bu donemde hastanin sistemik etkiler acisindan yakindan izlenmesi
gerekir. Ilacin toplam miktar1 dikkate alindiginda, sistemik yan etki olasilig1 spinal anesteziden
cok daha yiiksektir. Epidural aralia verilen lokal anesteziklerin cesitli kacis yollart vardir

(39,57). Bunlar

1. intervertebral Foramen Bolgesi: En onemli etki yerinin, spinal sinirlerin koruyucu dural
kiliflarini yitirdikleri intervertebral sinir bolgesinde oldugu kabul edilmektedir.Burada lokal
anestezik soliisyonun sinir i¢ine difiizyonu daha kolay olmaktadir.

2. Duradan Difiizyon: Epidural alana verilen lokal anestezik soliisyon, duraldifiizyonla BOS
icerisine girmektedir. BOS igerisine giren lokal anestezik primer etkisini sinir kiliflarinda
gostermekle beraber,az da olsa spinal korda diffiizeolmaktadir. Fakat bu difiize olan miktarin,
klinik etki goterecek kadar anlamli olmadigikabul edilir.

3. Paravertebral Alan: Bu etki, intervertebral foramenlerin acik oldugu genclerde daha
belirgin olup, lokal anestezik soliisyon paravertebral foramenden c¢ikip spinal sinirleri

paravertebral alanda etkilemektedir.
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Sekil 6: Epidural mesafede lokal anestezigin horizontal yayilimi

Epidural araliga verilen lokal analjezikler etkilerini asagida siralanan bolgelerde

gosterirler (55):
1. Epidural araliktaki sinir kdklerinde,
2. Paravertebral alanda dural kilifin1 kaybetmis sinir koklerinde,
3. Intradural bolgedeki sinir koklerinde,
4. Subperinoral ve subpial bosluklara diffiize olarak.

Bu yollar ile etkilenen sinirler; anterior kokler, posterior kdkler ve ganglionlari, miks
spinal sinirler, ak ve gri kommiinikan dallar, visseral afferent liflerdir (55). L5 ve S1°deki cok
biiyiik spinal sinirler, epidural boslukta bloke edilmesi en zor sinirlerdir ve bu sinir koklerinin
baskilanmasini gerektiren cerrahi islemler epidural anestezi ile diger bolgesel tekniklerde

oldugundan ¢ok daha zor olabilir (54).

EPIDURAL ANESTEZI DUZEYINi ETKILEYEN FAKTORLER

Epidural anestezi ile uygun anestezi kosullarinin saglanmasi icin yeterli sayida

dermatomun etkilenmesi gerekir. Anestezi diizeyini etkileyen faktorler sunlardir:
1. Lokal Anestezik Soliisyonun Voliim ve Konsantrasyonu

Uygun doz basitlestirilirse, anestezi uygulanacak her bir spinal segment icin 1-2 ml.

anestezik madde olarak belirlenebilir. Yinelenen dozlar, blok onemli oranda gerilediginde ve
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hasta ac1 duymaya basladiginda enjekte edilmelidir. Bu en kolay olarak duyusal diizeyin
Olciilmesiyle degerlendirilir. Epidural anestezide, her bir lokal anestezik maddenin
karakteristik ozelligi “iki segment gerileme siiresidir”. Enjeksiyondan itibaren maksimum
duyusal blok diizeyininiki segment gerilemesine kadar olan siiredir. iki segment gerileme

meydana geldiginde, ilk dozmiktarinin 1/3 - 1/2'si yeniden enjekte edilmelidir (39,54,57).
2. Enjeksiyonun Yeri

Anestetize edilmek istenen alanin orta kismina uyan segment hizasina enjeksiyon en
uygun yaklasimdir (55,57). Epidural araligin genisligi kraniyal yone dogru giderek
azaldigindan, ayn1 miktar lokal anestezik ile torasik bolgede, lomber bolgeye oranla daha
fazla segment blokeolur. L5-S1 seviyelerinde sinirler kalindir. Anestezik etkinin baglamasi

gecikir. Anestezinin kalitesi ve siiresi azdir.
3. Hastanin pozisyonu

Son caligmalarda enjeksiyon sirasinda hasta durusunun anestezik ajanin yayilimini
etkilemedigi gosterilmistir (54). Biiyiik sinir koklerini (L5-S1-S2) iceren islemlerde oturur
pozisyondaki doz enjeksiyonu hastalarda basarili blok olasiligini arttirmaktadir. Enjeksiyon

sonrast hastanin pozisyonu ilgili tarafa yayilimi belirginlestirir (39,55,56).

4. Hastanin yas1

Yas arttikca bloke edilmek istenen segment basina verilen lokal anestezik miktar

azalir (39,55,57).
5. Hastanin boyu

Boy uzadikca segment basina verilecek lokal anestezik gereksinimi artmaktadir

(39,595).
6. Hastanin klinigi

Gebelik, intraabdominal kitle ve asit gibi intraabdominal basincin arttigt durumlarda
alt bolgelerden ven6z doniis, vertebral ve epidural pleksuslara dagilir. Bunun sonucunda da

epiduralaraligin hacmi daralir ve ilacin yayilimi artar (39,55,57).
7. Lokal anestezigin Cesidi

Etki siire ve kaliteleri farklidir. Vazokonstriktor eklenmesi; blok siiresi uzar. Blogun

kalitesi artar. pH ayari; lokal anesteziklerin ticari pH' s1 3,5-5,5’dur. Bu pH’da iyon halinde
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bulunurlar. Lokal anestezik ajanin enjeksiyondan hemen once karbonasyon ve sodyum
bikarbonateklenmesi gibi islemlerle fizyolojik Ph’a yiikseltilmesi, etki baslangicim
hizlandirabilir ve belki de ulasilan blok yogunlugunu arttirabilir. Opioid veya alfa 2 agonist
(6rnegin; clonidin) eklenmesi: Sensoryal blok daha iyi olur. Anestezi alami biiyiir, motor

blokta degisiklik olmaz (53,55).

DERMATOMLAR

Spinal ve epidural anestezide anestezi diizeyinin belirlenebilmesi, yiiksek spinal
anesteziye bagli komplikasyonlarin Onlenebilmesi i¢in, dermatomlar belirleyici olarak
kullanilir. Vertebral kolonu terk eden sinirler, deride belirli yayilim gostererek dermatomlari

olustururlar. Kullanilan bazi dermatom seviyeleri sunlardir:

Sekil 7: Dermatomlar (58)
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C8 dermatomu......... Kiigiik Parmak

T1-2 dermatomu......... Kol ve Onkolun I¢ Yiizii
T3 dermatomu......... Aksillanin Apeksi

T6-7 dermatomu......... Ksifoid Hizas1

T10 dermatomu......... Gobek Hizasi

L1 dermatomu......... Inguinal Bolge

S1-4 dermatomu......... Perine

Meme baglan iizerinde kalan cilt bolgesi T1-2 ile birlikte C3-4’ten de inerve oldugu
icin, T1-2 bloke olsa bile ciltte duyu kayb1 olmaz. Bu nedenle, T4 iizerinde anestezi diizeyi
tayini ve kardioakselarator liflerin etkilenip etkilenmedigini anlamak icin, kol ve onkol i¢

kisminda cilt duyusu arastirilmalidir (59, 60).

EPIDURAL ANESTEZi TEKNIGI

Epidural anestezi uygulamasinda girisim yapilacak bolgenin cilt temizligi biiyiik onem
tagir. Bu amagla kullanilan tiim antiseptik soliisyonlar norotoksiktir. Bu nedenler kullanilacak
ignenin ve lokal anestezik ajanin bu antiseptiklerle temas etmemesine 0zen gosterilmelidir.
Epidural anestezi uygulamasinda siklikla uc¢ agiklifi yana bakan Tuohy ignesi kullanilir.
Girisim sirasinda kullanilan standart epidural igne, 7,5 cm uzunlugunda, 16-18 gauge ve kiint
uclu olup, ucu govdesi ile 15-30 derecelik ag1 olusturacak ozelliktedir (Sekil 7). Epidural
ignenin ucunun kiint olusu duranin delinmesini giiclestirmekte, ignenin acikliginin yana
bakmasi ise icinden gecirilen katetere basa veya ayaga dogru yon vermeye olanak

saglamaktadir (61).

Islem sonrasinda kullanilan ignenin veya kateterin yanlislikla intravaskiiler veya
intratekal bolgeye yerlestirilip yerlestirilmedigini kontrol etmek amaci ile test dozu yapmak
yaygin bir uygulamadir. Bu amacgla lokal anestezik solusyon igeren 3-4 ml’lik test dozu
igneden veya kateterden verilir. Bu test dozunun i¢ine 5 mcg/ml epinefrin’de eklenebilir. Test
doz uygulamasindan sonra yaklagik 3 dk siire ile beklemek gerekir. Bu siire i¢inde igne veya
kateter intratekal bolgede bulunuyorsa, test dozunun igindeki lokal anestezik ajan, spinal
anestezi olusumuna neden olur. Eger igne intravaskiiler alanda bulunuyorsa, test dozunun
icindeki epinefrin uygulama sonrasinda 30-60 sn icerisinde kalp atim hizinda 20-30 atim /

dakika, sistolik kan basincinda ise > 20 mmHg artisa neden olur.
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Test dozunun teorik olarak bir diger avantaji ise enjekte edilen lokal anestezik
solusyonun epidural alanda meydana getirdigi genisleme ile kateterin daha rahat
yerlestirilmesine olanak saglamasidir. Teorik olarak dezavantaji ise kateterin ilerletilmesi
sirasinda olusacak parestezinin enjekte edilen lokal anestezik madde nedeni ile

maskelenebilmesidir (5).

Epidural araliga kateter yerlestirmek lokal anestezik maddenin dozlarinin
tekrarlanmasina ve devamli infiizyonuna veya postoperatif analjezi uygulamasina olanak
saglar. Epidural ignenin ucu keskin olabilecegi icin islem sirasinda kateter hi¢bir zaman geri

cekilmemelidir. Kateterin epidural aralikta 3-4 cm ilerletilmesi yeterli olur.

Epidural aralifa verilen lokal anestezik solusyon voliime bagl olarak asagi ve
yukart dogru yayilir. Lokal anestezik maddenin bir kismi vaskiiler absorbsiyon ile sistemik
dolagima katilir ve sistemik etkilere yol acabilir. Kandaki lokal anestezik madde miktari,
enjeksiyonu izleyen 20-30 dk ic¢inde en iist diizeye ulagir. Bu dénemde hastanin sistemik

etkiler yoniinden yakindan izlenmesi gerekir

Epidural araligin saptanmasina yonelik tanimlanan yontemlerde ana mekanizma, epidural

aralikta negatif basing ve ligamentum flavumun gecilmesine dayanmaktadir

Negatif Basin¢ Yontemleri

1. Asili Damla Yontemi: Oldukca basit, 6zel alet gerektirmeyen ve yaygin olarak kullanilan
bir yontemdir. Igne, interspinoz ligamentin iginde iken, ucuna serum fizyolojik veya distile su
ile damla asilir ve yavas olarak ilerletilir. Ligamentum flavum delinerek epidural araliga
girildiginde negatif basingtan dolay1 damla igeri cekilir.

2. Kapiller Tiip (Odom) Yontemi: [gnenin arkasina icinde hava kabarcigi bulunan serum
fizyolojik veya renkli sivi ile doldurulmus bir tiip takilir. Epidural araliga girildiginde sivinin
iceri ¢ekildigi goriiliir.

3. Manometrik (Dogliotti) Yontemi: ignenin ucuna U seklinde bir su manometresi takilir.
Epidural araliga girilince s1v1 bir kolda yiikselir.

Diren¢ Kayb1 Yontemleri

Epidural igneye interspindz ligament ve lig. flavum i¢inden gegerken duyulan kuvvetli
direncin, lig. flavum geg¢ildikten sonra aniden kaybolmas1 esasina dayanan yontemlerdir.

1. Enjektor Yontemi: ignenin veya serum fizyolojik ile doldurulmus bir enjektoriin

pistonuna devamli ve sabit basing uygulanarak ilerletilmesi temeline dayanir. Epidural
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araliga girildiginde, pistona duyulan diren¢ aniden kaybolacak ve piston kolaylikla
ilerleyecektir.
2.Balon (Macintosh) Yontemi: Epidural ignenin arkasina takilan ve 2-3 ml hava ile sisirilen

balon, epidural araliga girildiginde sonmektedir.

Tek Doz Epidural Anestezi

Kalin ve kisa kilavuz igne ile spindz cikintilar arasindan girilerek yol agilir. Bu,
epidural ignenin daha kolay ilerlemesini saglarken, cilt parcas1 veya bakterilerin epidural
ignenin ucunda igerilere tasinmasini da Onler. Epidural anestezi i¢in genellikle 2 tip igne
kullanilmaktadir. Yaygin olarak kullanilan, kalin ve u¢ acikligi yana bakan “Tuohy” ignesinin
ucunun kiint olusu, duranin delinmesini gii¢lestirmekte, acikliginin yana bakmasi da i¢inden
gecirilen katetere basa ve ayaga dogru yon verme olanagi saglamaktadir. Diger daha az
kullanilan igne tipi ise, acikligr ucta olan “Crawford” igneleridir. Bu ignenin duray1 delmesini
onlemek igin epidural araliga girilirken hava veya serum verilebilir. Bu sekilde dura 6ne
dogru itilmis olur. Eriskinlerde genellikle ince duvarli, 16-18 no’lu igneler kullanilmaktadir.
Ignenin interspindz ligament icinde iken stilesi ¢ikarilir. Epidural alamin taninmasinda
kullanilacak yonteme gore arkasina bir enjektor veya tiip takilir; ya da bir damla asilir.
Ligamentum flavum geg¢ildiginde enjektoriin pistonunda duyulan diren¢ kaybolur; tiip
icindeki renkli s1v1 hareket eder veya damla igeri cekilir. Bundan sonra igneye lokal anestezik
dolu enjektor takilir ve degisik yoOnlere aspirasyon yapilir. Bu sirada enjektore kan gelirse,
igne cikarilip islem bagka bir araliktan tekrarlamr veya iptal edilir. Ignenin bir damara veya
intratekal araliga girmediginden emin olunduktan sonra, lokal anestezik dozun tamam veya
bundan once 2,5-3 ml kadar test dozu verilir. Bu sirada piston kolaylikla ilerlemeli ve
enjeksiyon durduruldugunda, enjektor icine geri akim olmamalidir. Eger test dozu verildi ise,
bu dozdan sonra birka¢ dakika beklenerek, spinal anesteziye isaret edecek yaygin bir analjezi
olup olmadigr arastirilir. Hizli ilerleyen anestezi seviyesinin yiikselmesi subaraknoid
enjeksiyonu diisiindiirmelidir. Test dozundan sonra hesaplanan dozda soliisyon yavas olarak
verilir. Test dozunun i¢ine 15 mcgr kadar adrenalin eklenmesi ile de damar ici enjeksiyon
olup olmadigi anlasilir. Eger damar igine enjeksiyon yapilmis ise, ani gelisen tasikardi ve
hipertansiyon meydana gelecektir. Epidural enjeksiyonun hizli yapilmasi ise norolojik
belirtilereneden olabilir (62, 63, 64,65, 66 ,67,68,69 ).
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Kateter Yerlestirilmesi ve Devamlh Epidural Anestezi

Epidural araliga bir kateter yerlestirilerek, lokal anestezigin tekrarlanan enjeksiyonlari
veya devamli infiizyonu ile uzun siireli anestezi saglanabilir. Mevcut kateterlerin ¢ogu naylon
ve teflondan yapilmustir. Iyi bir kateterin kolay kirilmamasi, iizerinde isaret noktalari
bulunmasi, biyolojik olarak inert ve radyoopak olmasi gerekir. Islem sirasinda hicbir zaman
kateter ignenin icinden geri ¢ekilmemelidir. Kateter, ignenin keskin olan ucu tarafindan
kesilerek bir parca epidural alanda kalabilir. Genellikle kateterin epidural alanda 3-4 cm
ilerletilmesi yeterli olmaktadir (65, 66, 67, 68, 69). Yaklasik % 10 olguda, kateterin
ilerlemesinde giicliik, damar icine girmesi, intervertebral foramenlerden kanali terk etmesi
gibi nedenlerle yeterli anestezi saglanamaz. Kateterin yerlestirilmesinde gii¢liik var ise, igne
ile birlikte ¢ikarilip, islem bagka bir araliktan denenmelidir. Kateter damar i¢ine girdi ise,
kateterin igne ile hafifce geri ¢cekilmesi ve serum ile yikanmasi yeterli olabilir. Aspirasyonla
BOS veya kan gelmeye devam ediyor ise, islemi tekrarlamak veya tamamen iptal etmek
gerekebilir. Kateter uygun sekilde yerlestirildi ise, igne ¢ikarilir; kateter kirilmayacak ve
cikmayacak sekilde steril kosullarda hastanin cildine tespit edilir. Rutin uygulama olarak,
yerlestirilen her kateterin ucuna bakteri filtresi takilir ( 65, 66, 67, 68, 69). Ik doz, igneden

verilebilecegi gibi, kateter yerlestirildikten sonra da verilebilir.

Tekrar (top-up) dozlar, baslangicta verilenin yaris1 kadar olmali ve orta etki siireli
ilaglar yaklasik bir saat, uzun etki siireliler 2 saat sonra ve dikkatli bir aspirasyon yapilarak

verilmelidir.

Kateterin ¢ikarilmasi esnasinda asin gii¢ sarf edilmemeli, kateter ¢ikarilma sonrasi
kopma ve parcanin iceride kalma ihtimaline karsi kontrol edilmelidir. Uzun siireli

uygulamalardan sonra, kateter ucundan kiiltiir yapilarak, enfeksiyon varlig1 arastirilmalidir.
Epidural araliga girebilmek i¢in 3 yaklasim s6z konusudur (Sekil 8);
Median yaklagim
Paramedian yaklagim

Lateral yaklasim (63)
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e A Supraspingz ligaman
|| Ortahat LSl intraspinsz ligaman
E yaklagimi

Tuohy igne

Ligamantum flavum

Epidural alan
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Sekil 8: Lomber Epidural Anestezi Orta Yaklagim

Paramedian (Paraspinoz, Lateral) Yaklasim

Genellikle epidural aralikta orta hattin daha az vaskiilarize olmasi nedeni ile,
girisimlerde orta hat tercih edilir. Fakat, 6zellikle torasik bolgede daha belirgin olmak iizere
veya yagslt insanlarda ligamanlarin kalsifiye oldugu durumlarda, epidural araliga yaklagsmanin
giicliigli, paramedian bir yaklagim1 gerektirebilir. Spindz ¢ikintinin alt kenar1 ve orta hattin 1
cm lateralinden orta hatta dogru 10 derecelik bir egimle dikey olarak girilip, daha Once
tanimlanan yontemlerin herhangi biri ile epidural aralik saptamir (70). Epidural araligin
saptanmasina yonelik tanimlanan yontemlerde ana mekanizma, epidural aralikta negatif

basing ve ligamentum flavumun gec¢ilmesine dayanmaktadir (71, 72).
Epidural Anestezi Endikasyonlari

1. Alt karin, pelvik, perineal ve alt ekstremite ameliyatlar1 sirast ve sonrasinda agri

giderilmesi
2. Genel ve spinal anestezinin kontrendike oldugu durumlar

3. Ozellikle abdominal ve torasik girisimlerde cerrahiye bagli noro-endokrin yanitin

bloke edilmesi gereken durumlar

4. Agnisiz eylem ve vaginal dogum: Devamli epidural anestezi ile eylemin biitiin
asamalarinda agn kontrolii saglanirken, ayn1 zamanda eylem icin gerekli motor fonksiyon ve

anne ile gerekli kooperasyonu miimkiin kilar.

S. Sezaryen operasyonu i¢in anestezi
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6. Post operatif agr1 kontrolii: Ozellikle torasik operasyonlardan sonra, hastanin yeterli
analjezisi devamli epidural anestezi ile saglanabilir. Bu sayede, hastanin oksiirmesi, derin
nefes alabilmesi ve solunum egzersizleri yapmasi saglanarak, post-op solunum

komplikasyonlar1 6nlenebilir.

7. Medikal tedaviye yanitsiz kronik agrilarda, kateter yerlestirilerek devamli epidural

anestezi ile uzun siireli analjezi saglanabilir.

8. Periferik damar hastaliklar ile, alt ekstremitelerde trombozla goriilen spazmlar

¢Ozmek i¢in ve gecici sempatik sistem blokaji amaci ile kullanilabilir.

Kontrendikasyonlar

Mutlak ve relatif olmak iizere iki ayr1 boliimde sayilabilir;

1- Mutlak;

o Sepsis,

o Bakteriyemi,

o Enjeksiyon yerinde cilt enfeksiyonu,
o Agir hipovolemi,

o Koagiilopati,

o Antikoagiilan tedavi,

o Intrakranial basing artisi,

o Hastanin kabul etmemesi.

2- Relatif;

o Periferik néropati,

o Diisiik doz heparin,

o Psikoz veya demans,

o Aspirin ve diger antitrombositer ilaglar,

o Demyelinizan santral sinir sistemi hastaliklari,
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o Bazi kalp hastaliklar1 (idiyopatik hipertrofik subaortik stenoz, aort stenozu),
o Fizyolojik veya emosyonel labilite,
o Koopere olmayan hasta

o Cerrahi ekibin uyanik hasta ile calisamamasi (73 74]

EPIiDURAL ANESTEZININ SiISTEMLERE ETKILERI VE
KOMPLIKASYONLARI

1. Kardiyovaskiiler Sisteme Etkileri: Epidural anestezinin hemodinamik etkilerinin
siklik ve siddeti spinal anestezide goriilenlerden daha azdir. Sempatik blokajin en 6nemli
etkisi kardiyovaskiiler sistemde olusan degisikliklerdir vegoriilen en 6nemli komplikasyon
hipotansiyondur. Sempatik denervasyon bolgesindeki arter ve arteriollerdilate olmakta, total
periferik direng, dolayisiyla arteriyel basing diismektedir. Kanbasincindaki bu diisme,
sempatik liflerin etkilenmedigi alanlarda kompansatuarvazokonstriksiyon gelismesi
nedeniyle, sempatik denervasyonun derecesi ile orantilidegildir. Total spinal blokta bile
normal kisilerde arter ve arteriollerin otonom tonusunedeniyle total periferik direngteki

azalma % 12-14 oraninda kalir.

Pregangliyoner sempatik lifler T1 - L2 segmentlerinden kaynaklanmaktadir. Bu
nedenle L2 segmentinin altinda kalan bloklarda kardiyovaskiiler etkiler minimal diizeyde
olusur. Bu segmentin iistiine ¢ikan bloklarda ise sempatik denervasyonun derecesi artar. T1 -

T3’e ulasan blok tam sempatik denervasyon ile sonuglanir.

Pregangliyoner kardiyoakselarator T1-T4 liflerinin blokaji ve vendz doniisteki
azalma sonucu sag kalp basinci diiser, gerilme reseptorleri araciligiyla bradikardi gelisir.
Epidural anestezi planlanan hastada voliim agig1 varsa hipotansiyondaha belirgin sekilde
ortaya cikar. Bu nedenle hastalara islem Oncesinde intravendz sivi verilmesi Snemlidir.
Hipotansiyon gelisen hastada intravendz sivi verilmesi hizlandirilir, masanin ayaklar
kaldirilir, hastaya oksijen verilir. Bradikardi gelismis ise atropin 0.5 mg intravendz (iv)
uygulanir. Hipotansiyonun devam etmesi halinde ve mimetik etkili bir vazopressor olan
efedrin 5-10 mg iv uygulanabilir. Ayrica epidural anestezinin, vendz ve pulmoner

tromboembolik olaylar azalttig1 kabul edilmektedir (74, 75).
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2. Strese Noroendokrin Yamtin Onlenmesi: Epidural anestezi spinal kordan gecen
ve bu yanittan kismen sorumlu olan afferent iletimi bloke ederek, adrenokortikal ve sempatik

desarj1 travmanin kaynagina gore tamamen veya kismen 6nleyebilir.

3. Solunum Sistemine Etkisi: Yiiksek diizeylerdeki bloklarda interkostal kaslardaki
paraliziye bagl olarak hastanin oksiirme giiciinde azalma meydana gelebilir. Ancak C3-C5
diizeyinde cikan frenik sinir ile innervasyonu saglanan diyafragma, interkostal kaslardaki

pariliziyi kompanse edebilir.

4. Bulanti - Kusma: Epidural anestezi sirasinda gelisen hipotansiyona veya

abdominal cerrahi sirasinda organ cekilmesine baglh olarak gelisebilir.
S. Duranin Delinmesi:

Durum farkedilmezse biiylik miktarda lokal anestezik maddenin intratekal

verilmesiyle total spinal blok gelisebilir.

6. Toksisite: Epidural anestezi uygulamalarinda fazla miktarda lokal anestezik madde
kullanilmas1 ve bu bolgenin zengin damar yatagi nedeniyle lokal anestezik maddenin
absorbsiyonu sonucu meydana gelir. Diger bir neden ise lokal anestezik maddenin yanlislikla

intraven6z uygulanmasidir.

7. Lokal Enfeksiyon: Nadir olmakla birlikte ¢ok ciddi bir komplikasyondur. Selliilit,

epidural abse, araknoidit ve miyelit seklinde goriilebilir.

8. Hematom: Girisim sirasinda epidural venlerin hasari sonucu gelisir. Daha c¢ok
koagiilopatili veya antikoagiilan kullanan hastalarda goriiliir. Eger santral blok beklenen siire
icinde gerilemezse veya geriledikten sonra tekrar yiikselirse epidural hematomdan siiphe

edilmelidir. Acil olarak tan1 konup tedavisi planlanmalidir.

9. Norolojik Sekeller: Bu bolgedeki sinirlere, sinir koklerine veya medulla spinalisin
kendisine, igne ya da kateterin direkt travmasi veya ilacin norotoksik etkisi sonucunda olusur.
Sistemik hipotansiyona bagh olarak gelisen bolgesel iskemi diger bir onemli faktordiir. En
onemli norolojik komplikasyon kronik adeziv araknoidittir. En sik lumbosakral bolgede
goriiliir. Perianal duyuda azalma, alt ekstremite motor fonksiyonlarinda bozukluk, barsak ve

mesane fonksiyonlarinda bozulma ile kendini belli eder.

10. Bas Agnisi: Girisim sirasinda duranin hasarlanmasi sonucu BOS sizmasi ve
intrakraniyal basincin diismesi nedeniyle tentoryumda ve meninkslerdeki kan damarlarinda

cekilme ve gerilmeler sonucu meydana gelir. Postural karakterlidir, hastanin dik pozisyona

36



gelmesi ile agr artar. Genellikle uygulamadan 6-12 saat sonra baglar. Siklikla frontal bolgede
ve zonklayic1 karakterdedir. Bulant1 - kusma ile birlikte olabilir. Tedavide ilk 24 saatte bol
hidrasyon ve yumusak diyet alinmasi, rahat defekasyon saglanmasi, abdominal bandaj
yapilmas1 ve oral analjezik kullanimi yararhidir. Bas agrisinin devami halinde epidural araliga
steril olarak almmis hastanin kendi kami (yaklasik 10 ml) enjekte edilerek kan yamasi

uygulanir.

11. idrar Retansiyonu: S2-S4 dermatomlarinin blokaji sonucu mesane tonusu

kaybolur, iseme refleksi inhibe olur ve idrar retansiyonu meydana gelebilir.

12. Kateter Kullanimina Bagh Komplikasyonlar: Kateterin yerlestirilmesinde
giicliik, biikiilme, diiglimlenme, kopma, yOniiniin kontrol edilememesi, dura delinmesi,

epidural alan disina ¢ikmasi gibi komplikasyonlar olabilir (8, 61, 73, 75, 76,77).

EPIDURAL ANESTEZIDE BASARISIZLIK NEDENLERI

o [k dozun ve voliimiin yetersiz olmasi.

o Cerrahi insizyon Oncesi yeterli siire beklenmemesi.

o Epidural alanin orta hattinda septa bulunmasi.

o Kateterin 4cm’den fazla ilerletilmesi

o Bilek ve ayak cerrahisi (L5, S1, S2 sinirlerinin kalin olmasi nedeniyle tam

olarak bloke edilememesi).

o Dura delinmesi
o Kateterin epidural vene girmesi
o Yalanci direng kaybi; baz1 geng eriskinlerde spinal ligamanlar yumusaktir ve

epidural alana girilmis hissi verebilir, interspindz ligamanlar arasinda kistik dejenerasyon da

buna neden olabilir (78,79).
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LOKAL ANESTEZIKLER

Lokal anestezikler sinir membranimi stabilize ederek, depolarizasyonuna engel
olur. Lokal anestezik akson membrana geldiginde 6nce lipid membram difiizyonla gecer,
aksoplazmaya girer ve membrandaki sodyum iyon kanalina intraseliiler taraftan ulasarak
baglanir. Boylece aksonpotansiyelinin olusumunda tetik gorevi olan ekstraseliiler sodyum
iyonunun, iyon kanalindan gecip aksoplazmaya girmesi 6nlenmis olur. Baskabir deyisle lokal
anestezikler sodyum kanal blokerleridir. Lokal anestezikler akson membranini sodyum
permeabilitesini diisiiriir, membran depolarize olamaz, aksiyon potansiyeli olugsmaz ve
membran stabilize kalir. Lokal anestezigin membran1 gecebilmesi i¢in baz formunda, kanala

baglanabilmesi i¢in de katyon formunda olmasi gerekir(3)

Lokal anestezikler sinir iletimini reversibl olarak kesen ilaclardir. Klinikte lokal
anestezik olarak kullanilan ilaclar ya aminoesterler ya da aminoasitlerdir. Lokal anesteziklerin
blo yapan diger ajanlardan farki, blokajin reversibl olmasi ve sinir lifinde veya hiicresinde
hicbir hasar olusturmamasidir. Bu ilaglarin primer etkisi, periferik sinirde eksitasyon ve iletim
mekanizmasini inhibe etmektir. Lokal anestezik soliisyonlar sistemik olarak verilir ise, santral
sinir sisteminde impluslarin iletimini (kardiovaskiiler fonksiyon, iskelet ve diiz kaslar) ve

kalbin elektriksel ileti sistemini etkileyebilirler (80, 81).
Lokal anesteziklerin hiicre membranindaki etkileri ti¢ ayn teori ile agiklanmaktadir:

1. Spesifik Reseptor Teorisi: Sinirde membran potansiyelindeki degisiklikler, Na ve
K iyonlarmin protein yapisindaki 6zel kanallarin i¢cinden membrandan gecisine baglidir.
Lokal anestezikler muhtemelen Na kanallarinda bulunan spesifik lokal anestezik reseptorlere

baglanarak Na gecisini inhibe eder.

2. Yiizeyel Sarj Teorisi: Bu teoriye gore lokal anestezik, molekiiliin non-iyonize
lipolitik aromatik yiiksiiz ucu ile membrana baglanir. Membran dis yiiziindeki negatif yiikleri
notralize eder ve membran potansiyeli artar. Transmembran potansiyeldeki bu artma yeterli
derecede ise, anestetize olmayan diger sinir membranlarindan gelen bir elektriksel akim

membran potansiyelini esik degerini diisiirmeye yeterli olmaz ve blok olusur.

3. Membran Ekspansiyonu Teorisi: Bu teoriye gore lipofilik lokal anestezik
molekiilii, membrandaki lipid molekiillerin hareketlerini artirir ve membranda ekspansiyona
neden olur. Membran genislemesi ile Na kanallar1 sikisir; Na iyonlar1 membran gecemez. Bu

durumda aksiyon potansiyeli olusmaz ve blok olusur (80, 81)
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Lokal Anesteziklerin Kimyasal Yapilarina Gore Simiflandirilmasi

Ester Grubu (Benzoik Asit Esterleri): Kokain, Prokain, Klorprokain ,Tetrakain,

Benzokain

Amid Grubu: Lidokain, Mepivakain, Prilokain, Bupivakain, Etidokain, Dibukain,

Levobupivakain
Alkoller: Etil Alkol, Aromatik Alkoller

Digerleri: Holokain, Quinoline Deriveleri, Eucupirin

Metobolizma ve Atilim

Lokal anestezik soliisyonlar enjeksiyon yeri, soliisyonun pH’1, yagda erirligi,
sollisyonun dozaji, dokunun kanlanmasi, vazokonstriktor eklenmesi gibi cesitlietkenlere gore

degisen bir hizda sistemik dolagima absorbe olurlar.

Ester grubu lokal anestezikler, plazma pseudokolinesterazi tarafindan genellikle hizli
bir sekilde hidroliz edilerek, suda eriyebilen aminoalkollere veya karboksilik aside

doniistiiriiliir. Bu metabolitler farmakolojik olarak inaktiftir.

Amid grubu lokal anestezikler ise karacigerde bulunan mikrozomal sitokrom
enzimleri tarafindan hidrolize edilir. Bunlarin inaktivasyon hizlari ilagtan ilaca biiyiik degisim
gosterir. Bu ilaglarin inaktivasyon hizlari, karaciger hastaliklari, propranol gibi karaciger kan

akimin azaltan ilaglarla bir arada uygulanma durumlarinda yavaslar.

Lokal anestezikler yalnizca, ilaca bagli toksisitenin tanisi, tedavisi ve bloktan
kaynaklanabilecek diger akut acil durumlarin miidahalesinde deneyimli olan klinisyenler
tarafindan uygulanmalidir. Toksik reaksiyonlarin ve ilgili acil durumlarinuygun tedavisi icin
gerek duyulan oksijen, diger resusitasyon ilaglari, kardiyovaskiiler resusitasyon donanimi ve
personel hazir bulundurulmalidir. flaca bagl toksisitenin uygun tedavisinde gecikilmesi,
herhangi bir nedene bagli ventilasyon yetersizligisonucunda asidoz, kardiyak arest ve

muhtemelen 6liime yol agabilir.

Intravaskiiler veya intratekal enjeksiyondan kaginmak amaci ile, bir lokal anestezik
maddenin ilk defa ve izleyen dozlarinin enjeksiyonundan once kan ve beyin omurilik sivisi
(uygulanabildigi yerde) aspirasyonu yapilmalidir. Ancak negatif bir aspirasyon, intravaskiiler

veya intratekal enjeksiyon olasilifini ortadan kaldirmaz.
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Lokal anesteziklerin giivenli ve etkili kullanimi1 uygun dozaja, dogru teknige, yeterli
onlemlerin alinmasina ve acil durumlar i¢in hazirlikli olunmasina baghdir. Acil kullanim i¢in
resusitasyon donanimi, oksijen ve resusitasyon ilaglari hazir bulundurulmahdir. Yiiksek
plazma veya dermatom diizeyleri ve ciddi advers etkilerden kaginmak amaci ile, etkin bir

anestezi i¢in gerekli olan en diisiik dozaj kullanilmalidir.

Enjeksiyonlar, yavas ve boliinmiis olarak, intravaskiiler enjeksiyondan ka¢inmak icin
her enjeksiyondan 6nce ve sonra siringa aspirasyonu yapilarak uygulanmalidir. Siirekli kateter
teknigi kullanildiginda, her enjeksiyondan o©nce ve enjeksiyon sirasinda aspirasyon
yapilmalidir. Epidural anestezinin uygulanmasi sirasinda, baslangicta etkisi hizli baglayan bir
lokal anestezik ile test dozu uygulanmasi ve asil uygulamaya gecilmeden Once hastanin
merkezi sinir sistemi ile kardiyovaskiiler toksisite ve yanlislikla intratekal uygulama belirtileri
yoniinden izlenmesi Onerilmektedir. Klinik durum izin veriyorsa, test dozu i¢in epinefrin
iceren lokal anestezik ¢ozeltilerin verilmesi goz Oniine alinmalidir; ciinkii epinefrinle ilgili
dolagim degisimleri, yanlislikla yapilan intravaskiiler enjeksiyonun uyarici belirtileri olarak
hizmet edebilir. Kan i¢in yapilan aspirasyonlar negatif olsa bile, intravaskiiler enjeksiyon

olasilig1 vardir.

Lokal anesteziklerin yinelenen dozlarda enjeksiyonu, yinelenen her dozla birlikte
ilacin veya metabolitlerinin yavas yavas birikmesi ya da yavas metabolik degragasyon
sonucunda plazma diizeylerinde anlamli artislara neden olabilir. Yiiksek kan diizeylerine karsi
tolerans, hastanin fizik durumuna baglh olarak degisir. Lokal anestezikler hipotansiyon ve
hipovolemisi olan kardiyovaskiiler fonksiyonlar azalmis, 6zellikle kalp bloku olan hastalarda

da dikkatle kullanilmalidir.

Kardiyovaskiiler ve respiratuvar vital (yasam) belirtilerin (ventilasyonun
yeterliginin) ve hastanin biling durumunun, her lokal anestezik enjeksiyonundan sonra
dikkatli ve siirekli olarak izlenmesi gerekir. Klinisyen huzursuzluk, anksiyete, tutarsiz
konusma, sersemlik, agizda ve dudaklarda uyusma veya hissizlik, metalik tat, tinnitus,
basdonmesi, gorme bulanikligi, tremor, seyirme, depresyon veya dengesizlik gibi merkezi

sinir sistemine iligkin olas1 erken belirtiler konusunda uyanik olmalidir.
BUPIVAKAIN

Bupivakain, 1957, yilinda A. F. Ekenstam tarafindan hazirlanmistir. Anilid yapida bir
maddedir ve yapisal olarak mepivakaine benzer. Mepivakainden farki, piperidin nitrojeni

tizerindeki metil grubunun biitil grubu ile yer degistirmis olmasidir.
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Bupivakain, prokainden sekiz, lidokain ve mepivakainden ii¢c-dort kat daha giiclii
olmasinin yanisira, etki siiresi mepivakain ve lidokainden iki-ii¢ kat daha uzundur.
Bupivakain yiiksek oranda stabildir. Hatta ardarda yapilan otoklavsterilizasyonunda bile

stabilitesini koruyabilir (82)
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Sekil 9: Bupivakainin kimyasal formiilii
Kimyasal Yapisi

Kimyasal adi  1-n-biitil-DL-piperidin-2-karboksilik  asit-2, 6  dimetilanilid
hidrokloriddir. Bupivakain 5.5-6 pH ve 8.1 pKa ile % 0.25-% 0.75 konsantrasyonda sivi
durumda hidroklorid formunda hazirlanmistir. Obstetrik anestezi ve akutpostoperatif agri
kontrolii icin diisiik konsantrasyonda bupivakain (% 0.25'den az) tercih edilir (83).
Bupivakain oda sicakliginda bakterisit etkilidir (84). Plazma proteinlerine % 96 oraninda
baglanir. pKa degeri 8'iniizerindeki tiim ilaglar gibi, albuminden ¢ok a-1 asidglikoproteine
(AAG) baglanir, dolayist ile bu proteinin eksikligi halinde, plazma total bupivakain dozu

degismedigi halde serbest bupivakainmiktar arttig1 i¢in etki giicli ve toksisite riski artar (85).

iletim Blogunun Ozellikleri

PKa degerinin yiiksek olmasi ve proteinlere yiiksek oranda baglanmasi nedeni ile
bupivakainin iletim blogunun baglama siiresi uzundur. Etki baslangi¢ siiresi genellikle 5-7 dk
arasindadir ve maksimum etki 1 5 - 2 5 dk'da olusur. Spinal blokta ise maksimum etki 5 dk'da
baslar. Etki siiresi blok tipine gore degisir. Epidural bloklarda ortalama siire 3,5 - 5 saat,
periferik sinir bloklarinda 5-6 saat, subaraknoid blokta ise 3,5-4 saattir. Bupivakain, doz ve
konsantrasyona gore, sensoriyel ve motor liflerde diferansiyel blok olusturabilme 6zelligine

sahip bir lokal anesteziktir (82).
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Metabolizma

Bupivakain karacigerde metabolize olur. Biyotransformasyon karaciger oksidazlari
tarafindan piperidil halkasinin "Pipecolyl xylide"e (PPX) dealkillenmesi ile bagslar. PPX'in
biiyik kismi idrarla de8ismeden atilir, geri kalam1 ise yavas hidroksilasyonla
biyotransformasyona ugrar (82). Bupivakainin infiizyon hiz1, biyotransformasyon ve

eliminasyon hizini astig1 durumlarda kiimiilatif etki olusur(86).
Toksisite

Bupivakainin kan konsantrasyonu, ajanin ekstravaskiiler enjeksiyon bolgelerinden
sistemik dolagima absorbsiyon miktarina, sistemik dagilimina, metabolizmasina ve viicuttan
eliminasyonuna baghdir. Blok bolgelerindeki farkli absorbsiyon oranlar, toksisiteye yol
acmamak amaci ile bupivakain dozlarinin her blokta farkli olmasi zorunlulugunu olusturur.
Rejyonal blok sonrasinda erisilen en yiiksek plazma seviyeleri, lokal anestezik soliisyonun
konsantrasyonu ve voliimiine bagli olmaksizin total dozu ile ilgilidir (87). Maksimum doz 1-2

mg/kg'dir. Toksik doz 2,5 - 3 mg/kg'dir.

Amid tipi lokal anestezikler ile kiimiilatif toksisite olusumu séz konusu ise de,
bupivakainin etkisinin uzun olmasi, tekrarlanma araliklarin1 uzatarak kiimiilasyon olasiligini
azaltir (86). Vazokonstriiktor ajan eklenmesi (epinefrin, fenilefrin gibi), uygulama yerine gore
degisen oranlarda bupivakainin etki siiresini uzatir (88,89). Bupivakainin toksisitesi, esas
olarak santral sinir sistemi vekardiyovaskiiler sistem bulgular1 ile ortaya ¢ikar. Sistemik
absorbsiyon kan konsantrasyonunun, dolayisi ile yan etkilerin ve toksisite olusumunun en
onemli belirleyicisidir. Bunun yanisira bupivakainin istemsiz intravaskiiler enjeksiyonu veya
giivenli maksimum dozun asilmasi da toksik plazma seviyelerinin olusmasina neden olur

(90,91) .
LEVOBUPIiVAKAIN

Levobupivakain, amino asit sinifi lokal anesteziklerin bir iiyesidir. Lokal anestezikler
sinirlerde elektriksel eksitasyon esigini yiikselterek, sinir impulslarin1 yavaslatarak ve aksiyon
potansiyelinin yiikselme hizim1 diigiirerek sinir impulslarinin iiretimini ve iletimini bloke
ederler. Genel olarak, anestezinin ilerlemesi, etkilenen sinir liflerinin ¢api, miyelinasyonu ve
ileti iz1 ile iligkilidir. Klinik olarak, sinir fonksiyonu kaybinin derecesi sOyledir: 1. agri;

2.s1caklik; 3. dokunma; 4. propriyosepsiyon ve 5. iskelet kasi toniisii.

Epidural yoldan sirasi ile 75 mg ve 112,5 mg dozlarinda verilen % 0,5 ve % 0,75

levobupivakainin ortalama Cmax ve AUCo-24 degerleri verilen doz ile orantilidir. Benzer
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bicimde, sirasi ile 1 mg / kg ve 2 mg / kg dozlarinda brakiyal pleksus blogu i¢in kullanilan %
0,25 ile % 0,5 arasindaki levobupivakain dozlarinda ortalama Cmax ve AUCo-24 degerleri
verilen doz ile orantilidir. Terapotik uygulamayi takiben, levobupivakainin plazma
konsantrasyonu, doza ve uygulama yoluna baghdir. Ciinkii uygulama yerindeki emilim,
dokunun vaskiilaritesinden etkilenir. Kandaki zirve diizeylerine, epidural uygulamadan sonra
ortalama olarak 30 dakikada ulasilir ve 150 mg’a kadar olan dozlar sonucunda 1,2 ug / ml’ye

cikan Cmax diizeyleri olusur.

Levobupivakainin plazma proteinlerine baglanmasi, in vitro olarak degerlendirilmis ve
0,1-1 ug / ml konsantrasyonlar1 arasinda bu oranin % 97 oldugu bulunmustur. Intravenoz

uygulamadan sonra levobupivakainin dagilim hacmi 67 litredir.

Levobupivakain yaygin olarak metabolize edilmekte olup idrar ve diskida
degismemis olarak saptanmamistir. Yapilan in vitro ¢alismalar CYP3A4 izoformunu ve
CYP1A2 izoformunun levobupivakain metobalizmasim destiibil- levobupivakain ve 3-
hidroksi-levobupivakaine ilettigini gostermistir. Invivo olarak, 3-hidroksi levobupivakainin
glukronid ve siilfat konjugelerine doniistiigii diisiiniilmektedir. Levobupivakainin 4-

bupivakaine metabolik doniisiimii, invitro ve invivo olarak kanitlanmis degildir.

Lokal anesteziklerin sistemik emilimi merkezi sinir sistemi ve kardiyovaskiiler
sinir sistemi {izerinde etkilere neden olabilir. Toksik kan konsantrasyonlar1 kalp iletisi ve
eksitabilitesinde baskilanma sonucunda atriyoventrikiiler blok, ventrikiiler aritmiler ve bazen
Olimle sonuglanan kalp durmasina neden olabilir. Kalp atim hacminde ve arteryel kan

basincinda diisme meydana gelebilir.

Sistemik emilimi takiben, lokal anestezikler merkezi sinir sisteminde stimiilasyon,
depresyon veya her ikisine de neden olabilirler. Belirgin merkezi sinir sistemi stimiilasyonu,
genellikle huzursuzluk, tremor, iirperme ve konviilsiyonlar ile kendini belli eder. Lokal
anesteziklerin giivenli ve etkili kullanimi1 uygun dozaja, dogru teknige ve yeterli onlemlerin
alinmasina baghdir. Enjeksiyonlar, yavas olarak yapilmali, intravaskiiler enjeksiyondan

kacinmak i¢in ise her enjeksiyondan 6nce aspirasyon kontrolii yapilmalidir.

Levobupivakain gibi amid tipi lokal anestezikler karacigerde metabolize edilir ve
bu nedenle, s6z konusu ilaglar 6zellikle yineleyen dozlarda verildiginde hepatik hastaligi olan
hastalarda dikkatle kullanilmalidir. Lokal anesteziklerin kardiyovaskiiler fonksiyonlari
azalmis hastalarda dikkatle kullanilmasi gerekir. Levobupivakain dahil lokal anestezikler
plasentadan hizla gecerler ve epidural blokta kullanildiklarinda farkli derecelerde maternal,

fetal ve neonatal toksisiteye neden olabilirler. Dogum yapan anne, fetus ve yeni dogandaki
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yan etkiler santral sinir sistemiperiferik vaskiiler tonus kalp fonksiyonlarindaki degismeleri
icermektedir. Obstetrikagriy1 dindirmek icin levobupivakain ile yapilan rejional anestezide
maternal hipotansiyon fetal bradikardi ve fetal deselerasyonlar meydana gelmistir. Fetal kalp

hiz1 siirekli olarak izlenmeli ve elektronik fetal monitorizasyon yapilmalidir.

Baz1 lokal anestezik ilaglar anne siitiine salinmakta oldugundan levobupivakain
emziren kadinlara verilirken dikkatli olunmalidir. Levobupivakain ve metabolitlerinin insan
siitine ge¢cmesi konusunda bir calisma yapilmamistir. Levobupivakainin ¢ocuklarda
kullanimina dair yeterli bilgi olmadigindan kullanimi emniyetli degildir. Yasl hastalarda geng

hastalara gore giivenilirlik ve etkinlik yoniinden genel farklar gbzlenmemistir.

Agn tedavisinde levobupivakain epidural olarak fentanil, morfin veya klonidin ile
birlikte kullanilabilir. Dozunun en diisiik dozu (6rnegin 1,25 mg / ml) gecmemesi tercih edilir.
Bir cerrahi prosediir sirasinda epidural dozlar hastalara 375 mg’a kadar olan boliinmiis dozlar
halinde uygulanmalidir. Intraoperatif blok ve postoperatif agri tedavisi i¢in 24 saat uygulanan
maksimum doz 695 mg’dir. Postoperatif epidural infiizyon i¢in 24 saatte uygulanan
maksimum doz 570 mg’dir. Brakial pleksus blogu i¢in hastalara tek bir boliinmiis enjeksiyon

olarak doz 300 mg’dir.

H
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Sekil 10: Levobupivakainin kimyasal formiilii

Levobupivakain ile reaksiyonlar diger amid yapili anesteziklerdeki gibidir.
FazII/III ¢alismalarda levobupivakain uygulanan biitiin hastalarin % 5’inden fazlasindan
meydana gelen yan etkiler hipotansiyon, bulanti, postoperatif agri, ates, kusma, anemi,

kasinti, konstipaston, bag donmesi, fetal distres’dir.

Asagidaki yan etkiler levobupivainin klinik programinda birden fazla hastadan

goriilmiis olup genel insidanslart %1°den diisiiktir ve klinik olarak anlamli kabul
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edilmislerdir. Asteni, 6dem, postiiral hipotansiyon, hipokinezi, istemsiz kas kontraksiyonu,
generalize spazm, tremor, senkop, aritmi, atriyal fibrilasyon, kardiyak arrest, ileus, bilirubin
yiikselmesi, konfiizyon, apne, bronkospazm, dispne, pulmoner 6dem, solunum yetmezIligi,

terlemede artig, deri renginde degisme sayilabilir.
Kontrendikasyonlari

Levobupivakain, amid tipindeki lokal anestezik ajanlara kargi asir1 duyarli§i olan
hastalarda kontrendikedir. Levobupivakain, intravendz bolgesel anestezide (Bier Bloku)
kontrendikedir. Levobupivakainin blok yaparken yanlislikla intraventz olarak enjeksiyonu,
kardiyak arestle sonucglanabilir. Bunun cabuk fark edilmesine ve uygun tedaviye ragmen
hastada uzun siireli resusitasyon uygulanmasi gerekebilir. Bupivakaine gore resusitabilite

simdilik bilinmemektedir ve bu konuda heniiz bir caligma yapilmamistir.

Amid tipindeki biitiin diger lokal anesteziklerde oldugu gibi, levobupivakain boliinmiis
dozlarda uygulanmalidir. Levobupivakain, biiyiikk dozlarda hizli enjekte edilmemesi
gerektiginden, cerrahi anestezinin hizli basglamasi gereken acil durumlarda levobupivakain

kullanilmasi 6nerilmemektedir.

Gecmiste, hamile hastalarda bupivakainin yanlighkla intravendz olarak enjeksiyonu
sonucunda kardiyak aritmiler, kalp/dolasim durmasi ve Olim riskinin yiiksek oldugu
bildirilmistir. Sezaryen i¢in 150 mg’a kadar olan dozlarda 5 mg/ml (% 0,5) levobupivakain

¢oOzeltisi Onerilmektedir.

Levobupivakain cozeltileri, obstetrik ~ paraservikal blok anestezisinde
kullanilmamalidir. S6z konusu kullanimi destekleyen veriler yoktur ve ilave bir fetal

bradikardi ve 6liim riski mevcuttur.
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MATERYAL VE METOD

Sisli Etfal Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik Kurul Onay1 alindiktan sonra; I, II, ITI
Genel Cerrahi Kliniklerine bagvuran abdominal cerrahi planlanan ASA I-1I, III grubuna dahil

18-75 yas arasinda 45 olgu rastgele 3 grup olusturularak ¢alismaya dahil edildi.

Preoperatif vizit esnasinda biitiin hastalara ¢alisma ile ilgili bilgi verildi, yazili onaylar
alindi. Onceden bilinen lokal anestezik madde duyarlihig olan ve rejional anestezi
uygulamasia kontrendikasyon teskil edebilecek durumu olan ve sensorial blok seviyesi

T10’a yiikselmeyen hastalar ¢calisma dig1 birakildi.

Hastalarin serviste 20 G kaniille damar yolu acilip, operasyona alinmadan yarim saat
once 500 ml Ringer Laktat soliisyonu ile hidrasyon saglandi. 2 mg iv Midazolam ile
premedikasyon uygulandi. Bu ii¢ grupta ki hastalara ameliyathanede standart D 1I
derivasyonunda EKG, SPO2 ve noninvaziv TA ile monitorizasyon uygulandi. Hastalar lateral
deciibit pozisyonuna yatirilarak L.3-L4 aralig steril olarak hazirlandi. 2.5 cc prilocaine ile cilt
altina lokal anestezik yapildi. Yeterli lokal anastezi saglandiginda 16 gauge Tuohy ignesi ile
epidural araligina basing kaybi teknigi ile girildi. 3ml secilen gruptaki lokal anestezik test
grubu olarak verildi. iceride 2-2,5 cm olacak sekilde epidural mesafeye kateter yerlestirildi.

Kateterden sonra segilen gruptaki lokal anestezik 14 ml verildi.
Olusturulan Gruplar
1. Grup Levobupivakain 5 mg/ml.
2. Grup Levobupivakain 7.5 mg/ml.
3. Grup Bupivakain 5 mg/ml.

Her 3 grubun 5, 10, 15, 20, 30, 45, 60, 90,. dakikalarda sensorial blok dereceleri Pin
Prick testi, motor blok dereceleri Bromage Skalasi ile kontrol edildi. Ayrica her iki grubun
baslangic 5, 10, 15, 20, 30, 45, 60, 90,. dakikalardaki sistolik, diastolik ortalama arter
basinglari, kalp tepe atimlari, periferik oksijen saturasyonlar1 (SpO2’leri) kaydedildi.
Analjezinin baglama siiresi, sensorial blogun T10’a cikis siireleri, maksimum sensorial blok

seviyeleri, sensorial blogun iki segment gerileme siireleri ve komplikasyonlar tespit edildi.
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Bromage Skalasi

0- Hig paralizi yok. Hasta ayagini dizini tamamen flexiona getirebiliyor.

1- Sadece dizini ve ayaklarimi hareket etirebilir. Bacgim diiz olarak kaldiramaz.
2- Dizini bitkkemez ve sadece ayagini oynatir.

3- Ayak eklami veya bagparmagini oynatamaz. Tam paralizi

Abdominal kas gevsemesine epidural injeksiyonun 10 ,20 ve 30 cu dakikalarinda RAM
(rectus abdominis muscule) score ile bakildi. (Tam motor aktivite :0 —tam abdominal kas
gevsemesi:5S , bdominal cerrahiye izin verilecek minumum gevseme:3). Cerrahi opersyon
sonunda intaoperatif kas gevsemesinin kalitesi cerrah ve anesteziyolist tarafindan ( zayif

,orta ,iyi, mitkkemmel ) olarak siniflanip ayirt edildi.. ( 92)
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BULGULAR

Calismamizda elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin
Statistical Package For Social Sciences (SPSS): For Windows 12 programi kullanildi. Pearson
Korelasyon testi uygulandi. P<0,05 degerleri anlamli, p<0,01 degerleri ileri derecede anlaml

kabul edildi.

Calismada 45 olgu degerlendirmeye alindi. Demografik 6zellikler acisindan ii¢ grup

arasinda anlaml fark yoktu.

Tablo III. Demografik 6zelliklere gore gruplarin degerlendirilmesi

L. Grup (n=15) II. Grup (n=15) II1. Grup (n=15)

Ortalama Min. | Mak. Ortalama Min. | Mak. Ortalama Min. | Mak.

Yas (yl) 46,27+£16,57 | 17 75 45,60£15,38 24 70 | 48,33x10,34 | 27 58

Boy (cm) 1,73+ 6,69 | 1,62 | 1,85 | 171,40+7,69 1,57 | 1,86 | 169,53+6,50 | 158 | 178

Agirhk (kg ) | 73,33£16,43 | 45 98 71,00+9,36 55 85 | 69,80+11,23 | 50 93

Operasyon 72,53+11,79 | 58 90 90,33+41,51 50 200 | 72,67+2590 | 30 115
Siiresi

Tablo IV. Gruplara gore zamansal ortalama arter basinci (OAB) dagilim

I. Grup (n=15) II. Grup (n=15) II1. Grup (n=15)

Ortalama Min. | Mak. Ortalama Min. | Mak. Ortalama Min. | Mak. P

5dakika | 91,93%£10,78 | 73 110 | 97,00+16,81 68 127 | 93,73+x14,39 | 78 127 | 0,730

10 dakika | 92,07+10,66 | 76 116 | 94,67+16,96 | 70 121 | 91,53+11,10 | 78 111 | 0,912

15 dakika | 89,07+12,36 | 60 109 | 88,73+13,66 | 69 111 | 89,07+11,64 | 78 115 | 1,000

20 dakika | 90,00£11,62 | 76 110 | 88,13+15,31 70 119 88.13210,43 68 107 | 0,684
30 dakika | 88,87+8,41 73 100 | 87,87+16,99 | 64 120 $6.73+13.39 69 115 | 0,660
45 dakika | 85,87+8,18 73 98 88,87x15,04 | 60 111 86.60+11.62 70 110 | 0,865
60 dakika | 87,40+7,54 74 98 86,07+14,89 | 60 114 89.73+11.62 72 115 | 0,587
90 dakika | 88,07+8,63 74 102 | 83,80+13,48 | 60 108 $8.60+9.92 75 110 | 0,895
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Grafik I: . Gruplara gore zamansal ortalama arter basinct (OAB) dagilimi

Epidural enjeksiyonunu takiben 0.dk’dan 90.dk’ya kadar gecen siirede gruplar

arasinda OAB ol¢iimleri istatistiksel olarak anlamh farklilik géstermemektedir (p>0,05)

Tablo V. Gruplara gore zamansal kalp tepe atimi1 (KTA) dagilimi (Ortalama+SD

L. Grup (n=15) II. Grup (n=15) II1. Grup (n=15)
Ortalama Min. | Mak. Ortalama Min. | Mak. Ortalama Min. | Mak. P
Sdakika | 5033991 | 05 | 9 | 733301346 | 0 | 190 | go33x13,8 | OO | B | 0650
10dakika | 7 10,1161 | 32 | 100 | 708021267 | 2% | V7 | 778721160 | 0 | 1 | 0740
15 dakika | 5 00,1183 | 30 | 102 | 936701166 | > | P | 772721600 | 22 | 113 | 0924
20dakika | ;50,993 | 60 | 93 ) gy g0it166 | S0 | B0 | 7480x1300 | O3 | 100 | 0,608
30dakika | 5 0h071 | 60 | 90 | gy 0701141 | O3 | %0 | 738021476 | 02 | 107 | 0679
45 dakika | 73 93,900 | 2 | 91 | g080e11,09 | 0 | 8 | qi0781170 | O | 90 | 0928
60 dakika | 7) 33,745 | 60 | 8% | 03321149 | 92 | %0 | 704721170 | 2 | 00 | 0623
90 dakika | 7 g5,757 | 60 | 82 1 6900x088 | 2 | B4 | 702721156 | O | 00 | 0666
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Grafik II:Gruplara gore zamansal kalp tepe atimi1 (KTA) dagilimi

Gruplar kendi i¢lerinde KTA’lar acisindan karsilastirildiginda, Gruplar arasinda
anlamli bir farklilik bulunmadi. (p>0,05).

Tablo VI. Gruplara gore zamansal saturasyon degerleri (SpO2) (Ortalama + SD)

L. Grup (n=15) II. Grup (n=15) III. Grup (n=15)
Ortalama | Min. | Mak. | Ortalama Min. | Mak. | Ortalama | Min. | Mak. P
5 dakika 97.9320,70 97 100 98.00+1.30 96 100 97.73+1.38 95 100 | 0,640
10 dakika 98,13+0.83 97 100 98.80+1,08 96 100 97.87+1.80 94 100 | 0,591
15 dakika 98.1320,64 97 99 98.73+1.28 95 100 97.87+1.40 96 100 | 0,546
20 dakika 98,2040.95 97 100 98.53+1,50 95 100 97.8041.47 96 100 | 0,413
30 dakika 98.13£0.91 97 100 98.4741.59 95 100 97.8041.32 95 100 | 0,491
45 dakika 98.1320,74 97 99 98.80+1,01 96 100 97.67+1,58 94 100 | 0,306
60 dakika 98,07+0,74 97 99 98.60+0,73 97 100 97.80+1.69 94 100 | 0,544
90 dakika 97.87+1.12 95 99 98,47+0.83 96 99 98.201.20 96 100 | 0,401
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Grafik III: Gruplara gore zamansal saturasyon degerleri (SpO2)

Gruplar kendi iclerinde karsilastirildiginda, SPO2 acgisindan istatiksel olarak bir

anlamlilik saptanmamuistir. (p>0,05).

Tablo VII.. Abdominal Muscle Relaxation

L Grup (n=15)

II. Grup (n=15)

II1. Grup (n=15)

Ortalama | Min | Mak.| Ortalama | Min | Mak. Ortalama | Min. | Mak. P
4,60%0,62 3 5 4,40+0,63 3 5 4,53+0,34 3 5 0,795
Ramscore
Cerrah 3,07+0,79 3 4 3,47+0,51 2 4 3,13+1,12 1 4 0,833
Degerlendirmesi
Amestezist 3,13+0,74 1 4 3,47+0,51 1 4 3,20+1,14 1 4 0,830
Degerlendirmesi

51




E L i

GRUP

Grafik I'V: RAM Skoru’unun gruplar arasinda degerlendirilmesi

30 dakikada RAM skoru olarak olciildiigiinde ii¢ tedavi grubunda da benzerdi: 3-5

RAM skoruna gore levobupivakain ve bupikavain hasta gruplarinda anlaml iliski yoktu.

Kas gevsemesi skorlar1 ii¢ tedavi grubundaki anestezi uzmani ve cerrah tarafindan

onemli bir fark bulunmadigi seklinde degerlendirilmistir. Kas gevsemesi acisindan istatiksel

olarak bir anlamlilik saptanmamistir (p>0,05).

Tablo VIII: Her ii¢ grubun duyusal blok seviyelerinin zamana gore degisimi

I. Grup (n=15)

II. Grup (n=15)

II1. Grup (n=15)

Ortalama | Min. | Mak. | Ortalama | Min. | Mak. | Ortalama | Min. | Mak. p
5 dakika 2,67 (L3) - T8 5.93 (T12) - T6 2,75 (L3) - T2 | 0,788
0dakika | 550 ) | = | TV go7eri00 | ~ | ™ |es3min| — | T8 | 0226
15 dakika 733 (T11) L1 T6 9.33 (T9) L2 T4 8.73 (T9) L1 T6 | 0,117
20 dakika 8,33 (T10) T12 T6 9.80 (T8) T12 T2 9.73 (T8) T12 T6 | 0,077
30 dakika 9.07 (T9) T10 T6 10,27 (T8) T12 T2 10,53 (T7) T10 T4 | 0,055
45 dakika 9.07 (T9) T10 T6 9.80 (T8) T12 T2 10,73 (T7) Ti12 T1 | 0,051
60 dakika 8.80 (T9) T10 T8 9.87 (T8) T12 T4 9.93 (T8) L1 T1 0,205
90 dakika 7.60 (T10) T12 T8 9.73 (T8) L1 T4 7.80 (T10) L5 T4 | 0,830
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Grafik V: Her ii¢ grubun duyusal blok seviyelerinin zamana gore degisimi

Tablo VIII: Motor Blok (P=0,351)

L. Grup (n=15) | IL. Grup (n=15) III. Grup (n=15) Toplam
Motor Blok Var 2 (%13.3) 2 (%13.3) 4 (%24,4) 8 (%17,8)
Motor Blok Yok 13 (%86,7) 13 (%86,7) 11 (%73,3) 37 (%82,2)
Toplam 15 (%33,3) 15 (%33,3) 15 (%33,3) 45 (%100)

Tablo IX: Motor Blok derecesinin bromage skoru diizeylerine gore gruplar

arasinda dagilimi

L. Grup (n=15) II. Grup (n=15) III. Grup (n=15)
Ortalama | Min. | Mak. | Ortalama Min. | Mak. | Ortalama | Min. | Mak. p
Sdakika | 55056 | O | 2 | 1072258 | © 100000 | 0 | O | 0128
10dakika | 50,056 | O | 2 | 132051 | © 100:000 | 0 | O | 0215
15dakika | 55,090 | O | 2 | 1202077 | © 1072025 | © L | 0378
20dakika | 5090 | O | 2 | 120k077 | 12020561 | © 2 | o789
30dakika | 5090 | O | 2 | 1272079 | © 1332072 | © 2| 0805
45dakika | 33,090 | O | 3 | 1332000 | © Le7el17 | 0| 3| 0302
60 dakika |\ 33,0090 | O | 3 | 1402105 | © 153,02 | O | 3 |05
0 dakika | 4 33,090 | O | 3 | 1406105 | © 1475106 | O | 3 | o7e
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Grafik VI: Motor Blok

4. dk,10. dk, 15. dk, 20. dk, 30.dk ,45. dk, 60 .dk ve 90.dk bromage skoru diizeylerine
gore gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamaktadir

(p>0.05).

Tablo X: Duyusal blok 6l¢iimlerinin gruplara gore degerlendirmesi

I. Grup (n=15) II. Grup (n=15) III. Grup (n=15)

Ortalama | Min | Mak.| Ortalama | Min | Mak.| Ortalama | Min. | Mak. p

Analjezinin 5,40£2.27 3 15 4,73+2,01 3 10 7,67+3,71 5 15 | 0,044+
Baslama Siiresi

T10 Dermatoma | 19,53+8,76 | 5 35 10,33+6,42 5 30 12,47+6,14 7 30 |0,015%
Ulasma Siiresi

Tepe Noktas1| 9,07 (T9) | T10| Té 10,73 (T7) | T10 | T4 10,87 (T7) | T10 | T1 | 0,029
Dermatomu

Tepe  Noktast| ) 71045 | 10 | 35 | 258742281 | 10 | 90 | 25.0040.82 | 15 | 45 | 0672
Dermtomuna

Ulasma Siiresi

Dermotom 76,00+27,07 | 30 | 120 | 74,33+32,99 | 40 | 180 | 52,33+17,20 | 30 80 | 0,020%
Gerileme Siiresi
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GrafikV :Analjezinin Baslama Siiresi

Duyusal blok dl¢iimlerinden; analjezi baslama siiresi ii¢ grup arasinda (p= 0.044<0,05)
olarak anlamli bulunmus olup grup III’te analjezi baglama siiresi en geg¢ iken, grup II de bu

siire en erken baglamistir.
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GrafikVI: T10 Dermatoma Ulasma Siiresi
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T10 dermatom diizeyine ulagma siiresinin gruplar arasinda (p=0.015<0,05) olarak
anlamli bulunmus olup grup II de T10 dermatom diizeyine ulagsma siiresi Ortalama

10,33+6,42 ile en kisadir.
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Grafik VII: Tepe Noktasi Dermtomuna Ulasma Siiresi

Tepe noktast dermtomuna ulagma siiresi ac¢isindan agisindan istatiksel olarak bir

anlamlilik saptanmamuistir (p>0,05)
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Grafik VIII: Dermotom Gerileme Siiresi

Dermotom gerileme siiresinde gruplar arasinda anlamlilik saptanmistir.Grup III’te bu

siire en azdir.grup II ve III’te benzerdir. (p=0.020<0,05)
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Tablo XI: : Yan etkilerinlerinin gruplara gore degerlendirmesi

L. Grup (n=15) II. Grup (n=15) II1. Grup (n=15)
Goriilme | Goriilme | Goriilme | Goriilme | Goriilme | Goriilme P

Sayis1 | Yiizdesi | Sayisi Yiizdesi Sayisi Yiizdesi
Hipotansiyon 3 %?20,0 1 %6,7 5 %33,3 0,373
Bradikardi 1 %6,7 2 %13,3 3 %20,0 0,293
Bulanti-Kusma 2 %13,3 0 %0,0 4 %26,7 0,293
Kasint 0 %0,0 0 %0,0 0 %0,0 -
Anksiyete 3 %20,0 1 %6,7 3 %20,0 1,000

Yan etkiler agisindan gruplar agisindan anlamli farklilik bulunmamistir (p>0,05)
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TARTISMA VE SONUC

Rejional anestezi tekniklerinden biri olan epidural anestezinin uygulama alanlari
giderek genislemekte, giinii birlik cerrahide bile kullanim alan1 bulmaktadir. Epidural anestezi
sirasinda hastanin bilincinin agik olmasi ve spontan solunumunun devam etmesi Onemli
avantajlaridir.  Ayrica  postoperatif ~ donemde  analjezinin  saglanmasi  hastanin

mobilizasyonunun hizlandirmakta ve tromboembolik olay riskini azaltmaktadir.

Bupivakain'nin ayrilmig S(-) isomeri olan levabupivakain nin bupivakain den daha
az kardiyotoksik oldugu preklinik ¢alismalarda goriilmiistiir (4,93). Anestezi ve ameliyattan

sonraki agri kontroliinde klinik kullanim yayginlagmaktadir (94,95).

Epidural anestezi tekniginde, ideal anestezik ajandan istenen Ozellikler hizli etki
baslangici, allerjik reaksiyona neden olmamasi, motor blok yapmamasi, toksik doz sinirinin

yiiksek olmasi, minimal hemodinamik etki ve uzun etki siiresidir (96,97).

Bupivakaine zehirlenmesinin en biiyiik tehlikesi habis kardiak aritmi yaratmasidir.
Arttirillan dozlar (200 mg ‘a kadar ) levobupivakain veya rasemic bupivakain verilen 14
koyun {iizerinde yapilan ¢alismada, daha yiiksek dozlarda uygulanan levobupivakain'nin
ategslenme ve zararli aritmi meydana gelmesi ile QRS genislemesine neden oldugu
saptanmistir. Rasemik bupivakain verilen 7 hayvandan 3’ii aniden baglayan ventrikiiler
fibrilasyon sebebi ile Olmiistiir. Ayn1 dozda levobupivakain uygulanan hayvanlarda ise
Olimciil olmayan ve kendiliginden siniis ritimlerine doniisen aritmi (tek premature ventrikiiler

kasilma, bigemine ya da kuple) goriilmiistiir (98).

Gristwood ve arkadaslar1 levobupivakain ile bupivakainin kardiyak ve sinir sistemi
tizerine olan toksitelerini karsilagtirmiglar ve levobupivakainin daha az toksik oldugu

sonucuna varmislar (99).

Kopacz ve arkadagslan elektif alt abdomen cerrahisi planlanan ASA I, II, III
grubuna dahil 56 hastada % 0,75’lik 20 ml levobupivakain ile % 0,75’lik 20 ml bupivakain
kullanarak epidural anestezi baslama zamanini, devamlilik siiresini, duyusal ve motor blok
derecesini karsilastirmiglar. Bu c¢alismada ayrica levobupivakain ve bupivakainin benzer
komplikasyon oranlari nedeniyle tolere edilebilir profillere sahip oldugu dogrulanmistir.
Higbir calismada kardiak depresyon ve merkezi sinir sistemi (CNS) toksitesi gdzlenmemistir

(100).
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Biz c¢alismamizda Kopacz ve arkadaslarinin calismasinda oldugu gibi
levobupivakain ve bupivakain i¢in kardiyak ve sinir sistemine ait toksiteye raslamadik, Grup
I, Grup II ve Grup III’de ’de hemodinamik parametrelerde, Ortalama Arterial Basingi, Kalp
Atim Hiz1 ve SPO2 ol¢iimlerinde gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmadi (p>0,05).
Levobupivakain ve bupivakainin arasindaki bu kardiyak ve sinir sistemi iizerine olan toksik
etkileri karsilastirmak icin daha genis bir hasta kitlesi ve daha yiiksek dozlara calisma

yapilmas1 gerektigi kanaatine vardik.

E. Milanesi ve arkadaslar yaptiklar1 115 hastalik calismada, postop analjezi amagl
epidural levobupivakain ve ropivakain uygulamasini karsilagtirmistir; torasik abdominal ve
irolojik ameliyatlarda, 1. grup hastalara ropivakain % 0,2’lik + 0,75 mcg/ml sufentanyl, diger
gruptaki hastalara levobupivakain % 0,125’lik + 0,75 mcg/ml sufentanyl epiduralden 5
ml/saat’den infiizyon seklinde vermislerdir. Levobupivakain uygulanan hastalarda 6nemli
hemodinamik degisiklikler saptanmazken, ropivakain kullanilanlarin kiigiik bir kisminda (%

3,75) hipotansiyon gelismesi iizerine epidural infiizyon durdurulmustur (101)

Kopacz ve arkadaslarinin ¢alismasina da bagli ciddi bir olumsuz yan etki
goriilmemigstir. Calisma siiresince kaydedilen olumsuz gelismeler levobipikavain verilen
(%82) 23 hastada ve bupivakain alan (%61) 17 hastada kaydedilmis. Hipotansiyon (sistolik
kan basincinin diismesi>%30) en belirgin yan etki olarak degerlendirilmis ve cerrahinin
baslangicinda (%21 levobupikavain, %18 bupivakain) ve cerrahi sirasinda (%32 iki grup icin)
iki tedavi grubundaki hastalarda benzer oranda goriilmiistiir. Efendrin, levobupikavain alan 28
hastanin 15 ve bupivakain alan 28 hastanin 11’ine uygulanmistir. Kalp atis hiz1 degisimine
gore iki grup arasinda bir fark goriillmemistir ve ayrica ilag¢ tedavisi caligmalarinda klinik
olarak onemli elektrokardiogram degisiklikleri saptanmayip hi¢bir hasta yan etkilerden dolay1

calismalardan ¢ekilmemistir.

Yan etki insidanslar1 acisindan da bizde {i¢ grup arasinda anlamli farklilik (p>0,05)
olmamasina ragmen %0.5 bupivakainli grupta hipotansiyon diger iki gruba oranla belirgin
olarak daha fazla goriildii. Bizim calismamizda da sonuglar Kopacz DJ ve arkadaglarinin
calismasina benzer olarak bulundu. Calismamizda hipotansiyon goriilen hasta sayisinin
Kopacz DJ ve arkadaslarininkine oranla daha az olmasinin nedenini Kopacz DIJ ve

arkadaslarina gore daha az voliim ve diisiik doz kullanmis olmamiza bagladik.

Mc Goldrick ve arkadaslar1 31 hastalik ¢alismalarinda, epidural levobupivakain
uygulamasinda yagsin, lokal anesteziklerin klinik profil sistemik absorbsiyon ve atilimlarina

etkisini arastirmiglardir. Olgular, 18-44 yas arasi, 45-70 yas aras1 ve 70 yas iizeri olmak iizere
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3 gruba ayrlip, hepsine % 0,75°lik levobupivakainden 18 ml (127,5 mg.) epiduralden
verilmistir. Grup II ve III'te analjezi seviyesi Grup I’e gore 3 dermatom (ortalama 0,5-5
dermatom) yukarida tespit edilmistir. Grup III (en yash), Grup I (en geng) ile
karsilastirildiginda, levobupivakainin absorbe edilen boliimii 0,07 daha kiiciik ve absorbsiyon
yart 6mrii 3,6 dakika daha kisa bulunmustur. Boylece yasin epidural levobupivakain
uygulamasinda farmakokinetik, erken absorbsiyon ve blok karakteristikleri iizerine etkisini
demonstre etmislerdir. Ileri yas gruplarinda sensorial blok seviyesinin daha yiiksek
bulunmasim ilag farmakokinetiginden daha cok yasla olusan anatomik degisikliklere

baglamiglardir (102).

Calismamizdaki 3 grup degerlendirildiginde, yas ortalamalarinda istatistiksel olarak
anlamli fark yoktu. Mc Goldrick ve arkadaslar1 ¢alismalarinda yasin epidural uygulamasinda
farmakokinetik, absorbsiyon ve blok karakteristikleri iizerine etkisini gostermislerdir.
Gruplarimiz arasinda demogrofik agidan Ozellikle de yas yoniinden Onemli degisiklik

olmamasi bizim a¢imizdan istenilen bir durumdu.

Hector J. Lacassie ve arkadaslarinin yaptigi 60 hastalik bir diger calismada,
hastalara % 0,25 levobupivakain ve % 0,25 bupivakain epiduralden verilmis, motorblok
yapma agisindan iki grup karsilastirllmis sonra gruplardaki diger hastalara lokal anestezik
dozu motor blok derecesi Bromage Skorlamasina gore 4 olana kadar % 0,025 arttirilarak
verilmistir. Bupivakainde % 0,27 konsantrasyonda, levobupivakainde ise %0,31 lik
konsantrasyonda motor blok olusmus; her iki lokal anestezigin potentligi oranlandiginda
levobupivakain/ bupivakain orani 0,87 bulunmustur. Calisma sonucunda motor blok agisindan

bupivakainin daha potent bir lokal anestezik oldugu gosterilmistir (103).

Casati ve arkadaslar1 elektif hallux valgus operasyonu planlanan ASA I-1I
grubundan 50 hastada siyatik sinir blogunda % 0,5’lik levobupivakain ile % 0,5 ropivakain
kullanmislardir. Olgular duyusal, motor blok ve kardiyak toksitesi agisindan karsilastirmiglar.
Calismanin sonucunda 2 grup arasinda duyusal blok, motor blok, ilk agri medikasyonu
acisindan ve kardiyak toksite acisindan farklihk gozlenmemistir. Ancak kesin yargiya

varabilmek i¢in daha ¢ok saha caligsma yapilmasi gerektigini belirtmiglerdir (104).

Murdoch ve arkadaglart elektif kalca ve alt ekstremite ortopedik cerrahisi
planlanan 105 hastay1 caligmalarina almislardir. Bu hastalara preoperatif % 0,75’lik 10-15 ml
levobupivakain ile duyusal blok saglamislardir. Post-operatif hastalar1 rasgele iic gruba
ayirmiglar, saatte 6 ml gidecek gibi 24 saat boyunca % 0,0625, % 0,125, % 0,25’lik

levobupivakain ile post-operatif duyusal blok, motor blok, agr skorlamasi1 ve kardiyovaskiiler
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etkileri acisindan karsilastirmislardir. % 0,25°lik levobupivakain alan grupta ek analjezik
ihtiyact ve agr1 skorlamasi agisindan diger gruplara gore belirgin olarak diisiik seyretmis,
ancak motor blok derecesi % 0,125’lik gruptan farklilik géstermemis, infuzyon igin %0,25’lik

levobupivakain dozunun ideal olduguna karar vermislerdir (105).

Kopacz ve arkadaglar1 yaptiklar1 calismada motor blok derecesini
kargilastirmislar. Levobupikavain alan 28 hastanin 14’iinde, bupivakain alan 28 hastanin
19’unda motor blok olugsmustur. Tiim bunlar birlestirildiginde levobupivakain ve bupivkain

uygulanan hastalarin alt ekstremite motor blok siireleri benzer bulunmustur. ( P =0.311).

Bizim calismamizda hastalar motor blok agisindan Bromage Skorlamasina gore
izlendi. Motor blokta Bromage Skorlamasina gore 5. dk,10. dk, 15. dk, 20. dk, 30.dk ,45. dk,
60 .dk ve 90 dk. da gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi
(p>0.05). Bununla birlikte %0.5 bupivakain olan Grup III’te motor blok gériilen hasta sayisi
diger iki gruba oranla daha belirgin olarak yiiksektir. Ancak bu oran istatiksel acidan anlamli
bulunmamistir. Kopacz DJ ve arkadaslarinin yaptigi calismada motor blok goriillen hasta
sayist oraninin bizim ¢alismamizdan daha fazla goriilme nedenini daha yiiksek ve daha fazla

voliimle yapilmis olmasina bagladik.

Hem Kopacz ve Murdoch JA‘nin elektif kalca ve alt ekstremite ortopedik cerrahisi
caligmasinda hem de Casati A ve arkadaslarinin elektif hallux valgus operasyonu planlanan
hastalarda yaptig1 calismada motor blok ve kardiyak toksisite agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir farkhlik gozlememistir. Bu sonuglar bizim ¢alismamizla uyumludur. Istatiksel
acidan anlamli bir fark goriilmese de Kopacz ve arkadaslarinin yaptigi calismada oldugu gibi,
biz de yaptigimiz ¢aligmada, motor blok goriilen hasta sayisinin bupivakain grubunda daha
yiikksek oldugunu kaydettik. Hector J. Lacassie ve arkadaglarinin yaptig1 calisma sonucunda
motor blok acisindan bupivakainin daha potent bir lokal anestezik oldugu gosterilmistir. Bu

dogrultuda daha ¢ok hasta ile saha ¢alismasi yapilmasi gerektigine inanmaktayiz.

Kopacz DJ ve arkadaglar1 anestezi baslama siiresinin iki grup arasinda benzer
oldugunu ve T10 dermatom diizeyine ulagma siiresinin levobupivakain i¢in 13,6 +5,6 dk,
bupivakain i¢in 14 + 9,9 dk oldugunu bulmuslar ve benzer olarak degerlendirmislerdir. Her
iki grupta da T10 dermatomunda duyusal blok olusma siiresi ayn1 bulunmus; duyusal blogun

tam oturma siiresi levobupivakainde daha uzun tespit edilmistir

T10 Dermatoma Ulasma Siiresi Grup I’de 19,53+8,76 dk Grup 1I’de10,33+6,42 dk
Grup III'te 12,47+6,14 dk olarak bulunmustur. Grup’l de bu siire daha uzun olup istatiksel
acidan anlamhidir (P=0,015<0,05) Grup II ve III'teki bulgular Kopacz DJ ve arkadaslarinin
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yaptigi c¢alismada oldugu gibi benzer sonuclar olarak degerlendirilmistir. Grup I’de T10
Dermatoma Ulagma Siiresinin diger iki gruptan fakli bulunmasinin nedenini de Kopacz DJ ve
arkadaslarinin % 0,75’lik 20 ml levobupivakain ile % 0,75’lik 20 ml Bupivakain kullanmig
olmasi ve bu doz ve volumiin bizim yapmis oldugumuz Grup I’de ki konsantrasyon ve
voliim farkindan kaynaklandigi sonucuna vardik. Biz de ¢alismamizda duyusal blogun tam
oturma siiresini Kopacz DJ ve arkadaslan gibi levobupivakainde daha uzun tespit ettik. Bu
da ozellikle % 0,5’lik levobupivakain olan Grup I'de T10 dermatomuna ulagsma siiresinin

diger gruplardan daha uzun olma nedenini desteklemektedir.

Cheng CR ve arkadaslan elektif sezeryan operasyonu planlanan ASA LII
grubundan 45 hastada % 0,5’lik 25 ml levobupivakain ile % 0,5’lik 25 ml bupivakain
kullanarak epidural anestezi baslama siiresi, devamlilik siiresi, duyusal ve motor blok kalitesi
ve yan etki insidanslarimi karsilastirmislardir. Caligmalarinda anestezi baslama siiresinin,
duyusal blok profilinin benzer oldugunu, yeterli kas gevsemesinin saglandigin1 ve motor blok

derecesinin benzer oldugunu bulmuslardir (106).

Kopacz ve arkadaslarinin elektif alt abdomen cerrahisindeki caligmalarinda

anestezi baglama siiresinin iki grup arasinda benzer oldugu goriilmiistiir.

Bizim calismamizda analjezi baslama siiresi Grup I'de 5,40+2.27 dk Grup II’de
4,73+£2,01 dk Grup lI'te 7,67+3,71 dk bulunmustur. Gruplar arasinda (p<0,05; p= 0.044)
olarak istatiksel acidan anlamlilik saptanmistir. Grup III’te analjezi baslama siiresi en gec
iken, grup II de bu siire en erken baglamistir. Grup II de anestezi baslama siiresinin erken
olmasi nedenini gruplar arasindaki konsantrasyon farkina bagladik. Ancak Grup I de % 0.5
levobupikavain ve Grup lII’'te % 0.5 bupicavaine nin konsantrasyonu esit idi. Cheng CR ve
arkadaslarinin yaptig1 calismada epiduralden verilen ilacin volim miktart her iki grup i¢in de
bizim ¢alismamizdakine gore ¢ok fazla oldugundan dolayi, anestezi baglama siiresinde voliim

konsantrasyonu daha fazla 6nem kazanmis olabilir.

Kopacz ve arkadaslarinin calismasinda sensorial blogun iki segment gerileme siiresi
levobupikavain ve bupivakain gruplarinda benzerdi. Bununla birlikte, bupivakain grubunda
blogun tam gerileme siiresi (505.9£71.1 dakika) levobupivakainde (550.6+87.6 dakika)
bulunmustur. Bupivakain grubunda tam gerileme siiresi levobupivakain grubundan 45 dakika

erken kaydedildiginden istatiksel agidan 6nemli farklilik gozlenmistir (p=0.016)

Bizim c¢alismamizda iki segment gerileme siiresi Grup I 76,00+27,07 dk Grup 11
75,33+£32,9 dk Grup I 52,33+17,20 dk olarak bulunmus olup gruplar arasinda istatiksel
olarak anlamlilik saptanmistir (p<0,05). Bupivakain grubunda diger iki gruba gore yaklagsik
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23 dakika daha cabuk tam gerileme kaydedildi. Boylelikle levobupivakainin, bupivakaine

gore epidural anestezide daha potent bir lokal anestezik oldugu fikrine vardik

Kopacz ve arkadaslarinin yaptig1 calismada tepe noktasi dermatomu her iki grup
icin de TS olarak bulunmus ve tepe noktast dermatomuna ulagsma siiresi levobupivakain i¢in
24,3 + 9.4 dk, bupivakain icin 26,5 + 13,2dk olarak bulunmus ve her iki grup icin benzer

olarak degerlendirilmistir.

Biz de calismamizda Tepe noktasina ulagma siiresini levobupivakain % 0.5 icin
22,6748,42 dk., levobupivakain % 0.75 i¢in 25,87+£22,81 dk, bupivakain i¢in 25,00£9,82 dk
olarak bulduk ve benzer olarak degerlendirdik (p>0,05). Tepe noktas1 dermatomun Grup I’de
T9 ( min T10-max. T6 ), Grup [I’'de T7 ( min T10-max. T4 ), Grup [II'te T7 ( min T10-
max. T1 ) olarak bulduk, (p<0,05; p=0,029) olarak bulunmus olup Grup I’de tepe noktasi
dermatomu II ve III. gruplara gore diisiik olup T9 da kalmistir. Grup 1I ve III'te Kopacz DJ

ve arkadaslarinin yaptigi calismada oldugu gibi benzer olarak degerlendirilmistir (103).

Wood ve arkadaslar1 alt abdominal jinekolojik cerrahide %1 ropivakain ve %0.75
bupivakin ile uyguladiklar1 epidural anestezide karin duvari relaksasyon oranini her iki grup
icin cerrahi acidan %77 (17/22) bulmuslardir. Rektus abdominus kaslarinin gevsemesini
RAM skoru ile degerlendirmisler; %1 ropivakain ile 3 (%14) olguda RAM 5, %36’sinda
RAM 4, olgularin %95’inde RAM 3 ve iizerinde motor blok tespit etmislerdir. %0.75
bupivakain ile ise olgularin % 95’inde RAM 3 ve {izerinde motor blok olusurken, %18’inde
RAM 4, %23’iinde RAM 5 bulunmustur. Motor blok siiresi %1 ropivakain ile 294 dk, %0.75
bupivakain ile 318 dk bulunmustur (107).

Don J. Kopacz ve arkadaslar1 abdomiral cerrahi planlanan 56 hastada 20 ml. %
0,75’lik levobupivakain ve % 0,75’lik bupivakaini karsilastirmislardir. Her iki grupta da T10
dermatomunda duyusal blok olugma siiresi ayn1 bulunmus; duyusal blogun tam oturma siiresi
levobupivakainde daha uzun tespit edilmistir. Rectus abdominis kasinda gevseme meydana
gelmede her iki grupta anlaml bir farklilik gériilmemis; ¢alismanin sonucunda hem duyusal
blok olusmasinda hem de motor blok derecesinde iki lokal anestezik arasinda anlamli bir

farklilik tespit edilmemistir (103).

Bu calismada, RAM testi motor fonksiyonlarinin intraperitoneal c¢alismalarin
yapildig1r hastalarla kismen ilgili olarak, yeterli karmn kasi gevsemesi ikinci testi olarak
kullanilmistir. Hem levobupivakain hem bupivakain 30 dakika i¢inde, IV kas gevseticileri ya
da giiclii inhalasyon anestezikleri olmadan abdominal operasyonlarin gerceklesmesi icin

yeterli kas gevsemesini saglamistir.
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Kopacz ve arkadaglarimin bulgularinda oldugu gibi, bizim calismamizda da 30.
dakikada RAM skoru ii¢ tedavi grubunda da benzer olarak degerlendirildi. 3-5 RAM
skorunda levobupivakain ve bupikavainli hasta gruplar arasinda anlamh iliski goriilmedi.
anestezi uzmani ve cerrah tarafindan degerlendirilen kas gevsemesi skorlarinda ii¢ tedavi

grubundaki 6nemli bir istatiksel anlamlilik saptanmamuistir (p>0,05).

Sonug olarak levobupivakainin analjezi baslama siiresinin kisa , iki segment gerileme
siiresinin uzun olmasi nedeniyle, bupivakaine gore daha potent bir lokal anestezik oldugu,
hemodinamik acgidan benzer sekilde stabil oldugu ve uzun siirebilecek operasyonlarda

ozellikle % 0.75 levobupivakainin tercih edilebilecegi fikrine vardik.
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OZET

Calismamizda alt abdominal cerrahi planlanan planlanan ASA I-ILI II grubuna dahil

18-75 yas arasinda 45 olgu rastgele 3 grup olusturularak ¢alismaya dahil edildi.

Operasyon Oncesi hidrasyon saglanip 2 mg iv Midazolam ile premedikasyon
uygulandi. Epidural araliga girildikten sonra 3ml se¢ilen gruptaki lokal anestezik test dozu
olarak verilmesinin ardindan birkac dakika beklendi. Igeride 2-2.5 cm olacak sekilde epidural
mesafeye kateter yerlestirildi. Kateterden birinci gruba levobupivakain %0,5, ikinci gruba

levobupivakain %0,75, iiclincii gruba bupivakain %0,5, 14 ml lokal anestezik verildi.

Her 3 grubun 5., 10., 15., 20., 30., 45., 60. ve 90. dakikalarda sensorial blok dereceleri
Pin Prick testi, motor blok dereceleri Bromage Skalasi ile kontrol edildi. Ayrica her iki
grubun baslangig, 5., 10., 15., 20., 30., 45., 60. ve 90. dakikalardaki ortalama arter basinglari,
kalp tepe atimlari, periferik oksijen saturasyonlar1 (SpO2’leri) kaydedildi. Analjezinin
baslama siiresi, sensorial blogun T10’a ¢ikis siireleri, maksimum sensorial blok seviyeleri,

sensorial blogun iki segment gerileme siireleri ve komplikasyonlar tespit edildi.

Gruplar arasinda arasinda hemodinamik ac¢idan; SAB, OAB, KAH ve SPO2 degerleri

ve yan etkiler bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir.

Abdominal kas gevsemesine epidural injeksiyonun 10., 20. ,30. dakikasinda RAM
(rectus abdominis muscule) skoru ile bakildi. 30. dakikada RAM skoru olarak ol¢iildiigiinde
ic tedavi grubu da benzerdi. Kas gevsemesi skorlar ve bromage skoru diizeylerine gore

motor blokta ii¢ grupta 6nemli bir fark bulunmadig: seklinde degerlendirilmistir.

Analjezinin Baslama Siiresi’nin, % 0.5 levobupivakain ile % 0.75 levobupivakain
li gruplarda % 0.5 bupivakaine gore daha kisa oldugunu tesbit ettik. Tepe Noktasi
Dermatomuna Ulasma Siiresi agisindan gruplar arasinda fark yoktu. Tepe Noktasi
Dermatomu, % 0.5 levobupivakain 1i grupta T9 % 0.75 levobupivakain 1i grupta T7 % 0.5
bupivakaine T7 bulundu..

Sonu¢ olarak levobupivakainin analjezi baglama siiresinin kisa, iki segment
gerileme siiresinin uzun olmasi nedeniyle, bupivakaine gére daha potent bir lokal anestezik
oldugu, hemodinamik agidan benzer sekilde stabil oldugu ve uzun siirebilecek operasyonlarda

ozellikle % 0.75 levobupivakainin tercih edilebilecegi fikrine vardik.
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