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ONSOZ

Bilgi ve tecriibesini, uzmanlik egitimim boyunca benimle paylasan klinik sefimiz
sayin Dr. Giilsen BICAN’a, deneyimlerinden faydalandigim basta tez danismanim Dr.Aytiil
Tas ve diger uzmanlarima, her sartta bana destek olan asistan, teknisyen ve hemsire
arkadaglarima, beraber calistigimiz ameliyathane ve yogun bakim personeline tesekkiir

ederim.

Daima yanimda bulunan, destegini benden esirgemeyen, esim, g¢ocugumun annesi
MUSERREF’e, yasam kaynagim, babasinin camist BATURALP( BATUS) e ve diinyaya

gelmemin miisebbibi annem ve babama tesekkiirii borg bilirim.



GIRIS VE AMAC

Epidural anestezi birgok cerrahi girisimde tercih edilen, gilivenli bir bolgesel anestezi
yontemidir. Operasyon esnasinda suurun agik olmasi, spontan solunumun siirdiiriilmesi ve
hava yolu reflekslerinin korunmasi, operasyon sonrasi agri kontroliine imkan vermesi,
epidural anestezi uygulamalarinin en Onemli avantajlarindandir. Epidural anestezi
uygulamalarinda blok olusturmak icin lokal anesteziklerden faydalanilmaktadir. Lokal

anestezikler uygun dozda ve dikkatli kullanildiklarinda oldukca diisiik yan etkileri vardir.

Uzun etki siireli lokal anesteziklerden Bupivakain ile aymi gruptan olan
Levobupivakain, Bupivakainin S(-) enantiomeri olup iilkemizde yeni ruhsatlandirilmistir.
Levobupivakainin epidural anestezi uygulamalarinda kullanimi Bupivakaine benzer sekilde
etkili ve gilivenlidir. Bir¢ok calismada Levobupivakainin kardiyovaskiiler ve merkezi sinir
sistemi yan etkilerinin Bupivakainden daha az oldugu, etki baslangi¢ siiresi ve etki siiresinin
ise ayni oldugu, kardiyovaskiiler sistem patolojileri olan hastalarda Bupivakaine alternatif

olabilecegi ifade edilmektedir.

Bu calismada epidural anestezide Bupivakain ve Levobupivakain kullaniminda etki

baslangig siirelerini ve hemodinamik etkilerini karsilagtirmali olarak degerlendirdik.



GENEL BILGILER

Bolgesel anestezi yontemleri hastada biling kaybina yol agmadan viicudun belli
bolgelerindeki sinir iletisinin ve agr1 duyusunun ortadan kaldirilmasina olanak saglar.
Epidural anestezi uygulamasi icin epidural, ekstradural ve peridural anestezi terimleri
kullanilmaktadir ve aralarinda anlam farki yoktur. Epidural blok son yillarda cerrahi

anestezide ve akut/kronik agr1 kontroliinde en sik kullanilan yontemlerden biridir
EPIDURAL ANESTEZI

Epidural anestezi, spinal sinirlerin duradan ¢ikip, intervertebral foramenlere
uzanirken epidural aralikta anestetize edilmesiyle meydana gelen bir tiir anestezi yontemidir.
Baglica sensoriyal sempatomimetik lifler bloke olurken, motor sinirler de kismen veya
tamamen bloke olabilirler. Kullanilan ajana ve konsantrasyonuna gore otonomik, sensoryel
veya motor blok elde edilebilir. Spinal anesteziye 6nemli bir iistiinliigii de blokajin segmenter

olabilmesidir.

Anestezik sollisyonun verilme yerine gore, torakal, lumbal veya kaudal epidural
bloktan sdz edilebilir. Ancak klinik uygulamada, epidural anestezi dendiginde lumbar

epidural anestezi anlasilmaktadir (1).

Epidural anestezi ilk kez 1895°de Cathelin tarafindan sakral bolgede, 1921’ de de
Pages tarafindan lumbal bolgede yapilmustir (1).Rejyonel anestezi olarak da bilinen spinal,
epidural, kaudal anestezi, 20. yiizyilin baslarinda cerrahi girisimler i¢in kullanilmistir.
1940’11 yillarda kalici nérolojik hasarlarla ilgili giderek artan yayinlar nedeni ile klinik
uygulamalar giderek azalmistir (1, 2, 3).1940-1950 savas yillarinda bu tekniklerin kullanimi1
yeniden giincellik kazanmigtir. Daha sonradan yapilan ayrintili epidemiyolojik ¢aligmalar, bu
bloklarin deneyimli kisilerce asepsiye dikkat edilerek daha giivenilir lokal anestezikler

kullanilarak yapilmas1 halinde, ndérolojik sekel oraninin diisiik oldugunu gostermistir (2, 3).

Touhy’nin 1945 yilinda spinal anestezi icin gelistirdigi kateter tekniginin Curbelo
tarafindan 1949 yilinda epidural blok sirasinda kullanilmasi epidural blokta &nemli bir
asamadir (4). Dawkins ve Bromage’nin 1952, 1967 ve 1971 yillarinda epidural blok

mekanizmasini agiklamalariyla bu yontem daha da 1yi kavranmstir (5, 6).

Giivenli bir epidural anestezi uygulamasi igin vertebral kolon ve cevre dokularin

anatomisi ¢ok iyi bilinmelidir. Epidural aralik, dural kilif ve uzantilarini cevreleyen



potansiyel bir aralik olup, dura ile vertebral kanali doseyen periost ve bunun ligamentlere

verdigi fibr6z uzantilar arasinda yer alir.
EPIDURAL ARALIGIN ANATOMISi

Vertebralar, komsu yumusak dokular, epidural araliktaki olusumlar, damarsal yapilar,
subaraknoid bosluk ve meninksler epidural anestezi agisindan énemli yapilardir (Sekil 1). Bu

yapilarin 6zelliklerinin bilinmesi girisim agisindan 6nemlidir (7).

posterion
epidural
space
supraspinous
.l{ ligament

arspinous
nent

antarior
longitudin
ligament

SACrOCOCCygea
ligament

Sekil 1:Epidural aralik (7)
Vertebral Kolon;
Vertebral kolon 33 vertebradan olusur.
e []7 servikal vertebra
e 12 torasik vertebra
e []5 lumbar vertebra
e []5 sakral vertebra

e []4 koksigeal vertebra’dan olusur.

Tipik bir vertebranin anterior boliimii cisim (corpus), posterior boliimii arkus’dan
(lamina) olusur. Pedikiiller ve vertebral arkusun birlesim yerinde processus transversuslar

bulunur. Birlesen laminalarin dorsal ¢ikintis1 processus spinosustur (4).
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Vertebra cisminin arka yiizli, intervertebral diskler, vertebra arkuslari ve bunlari
birlestiren baglar spinal kanali meydana getirirler. Spinal kanal, medulla spinalis ve onu 6rten
zarlar igerir. Spinal sinirlerin vertebral kanali terk ettigi intervertebral foramenler, yanlarda

vertebra arkuslar1 lizerindeki ¢entiklerin birlesmesi ile meydana gelir (4).

Vertebral kolon 4 noktada egrilik gosterir. Bunlardan servikal ve lumbar bolgedeki
egriliklerin konveksitesi One; torasik ve sakral bolgedeki egriliklerin konveksitesi arkaya

bakacak sekildedir. Bu egriliklerin varligi lokal anestezik (LA) ajanin yayiliminda dnemlidir.

Spindz cikintilar 6zellikle lumbar bolgede genisler. Burada angiilasyon yapmadiklari
icin supraspindz ligamanin tam ortasindan girmek miimkiindiir. Spindz ¢ikintinin alt kenari

interlaminer boslugun en genis yerinde bulunur.

Toraks bolgesinde ise spindz ¢ikintilar agagiya dogru ag1 yaparak interlaminer boglugu
daraltir. Bu bolgede spindz ¢ikintilarin alt ucu alttaki vertebra korpusunun laminasi
hizasindadir. Spinal kanal normalde eriskinde foremen magnumdan L1 seviyesine kadar
uzanir. Cocukta ise L3 seviyesinde sonlanir. Bundan sonra asagiya dogru uzanan sinir uglari
“cauda equina”y1 olusturup kendilerine ait intervertebral foramenlerden kolumna vertebralisi
terk ederler. Bu anatomik Ozellikten dolay1 yetiskinlerde L1 Cocuklarda L3 seviyesinin
altinda lumbar ponksiyon spinal kordun travmatize olmasini dnler. Cauda Equina ya ait sinir
koklerinin dural boslukta serbest olarak hareket edip ilerleyen igne ile delinmek yerine uzaga

itilmesinden dolay1 hasarlanmas1 pek miimkiin degildir. ( 8)

Teknik olarak en kolay ve giivenilir araliklar L.2-3 ve L3-4 vertebral araliklardir.
Enjeksiyon yapilacak yerin saptanmasinda en sik kullanilan referans noktasi crista iliaca
anterior superior’u birlestiren horizontal ¢izgidir ki bu ¢izgi L4 vertebranin spinoz
cikintisindan veya L4-5 vertebral araligindan gecer. Epidural aralik servikal bélgede 1-1.5
mm, {ist torasik bolgede 2.5-3 mm, alt torasik bolgede 4-5 mm olup, en genis yeri olan
lumbal boélgede ise 5-6 mm genigligindedir. Voliimii yaklasik 118 ml’dir ve normal kisilerde
cilt ile epidural aralik mesafesi ortalama 4-5 cm’dir (9). Vertebral kolonun biitlinliigiinii
saglayan ve spinal kordun korunmasina yardimci olan ligamentler ayni zamanda islem
sirasinda ignenin gectigi katlarin bir kismini olusturur. Bu ligamentler 6nden arkaya dogru
anterior longitudinal ligament, posterior longitudinal ligament, ligamentum flavum,
interspinoz ligament ve supraspinoz ligament seklinde siralanir. Epidural blok yaparken igne
cilt, cilt alt1, supraspinoz ligament, interspinoz ligament, ve ligamentum flavum’u gecerek

epidural alana ulasir (Sekil 2).



Epidural aralik, spinal meninksler ile vertebral kanalin kenarlar1 arasinda yer alir.
Ustte, foramen magnum hizasinda periost ile kaynasan dura, altta sakrokoksigeal membran,
onde posterior longitudinal ligament, arkada laminalarin 6n yiizii ve ligamentum flavum,
yanlarda pedikiil ve intervertebral foramenler ile sinirlandirilmigtir. Yanlarda intervertebral
foramenler yolu ile paravertebral alanla iliskidedir, yukarida ise intrakraniyal boslukla
devamliligi yoktur. Bu nedenle epidural araliga verilen lokal anestezik soliisyon C1

segmentinden yukari ¢ikamaz (9).

Sekil 2:Epidural alan (7)

Sekil 3:Epidural araligin anatomisi (7)



Ligamanlar;
Vertebral kolonun stabilitesini ve esnekligini saglayan baglardir (Sekil 2-3).

e Supraspindz ligaman; C7°den sakruma kadar uzanir. C7 {stlinde oksipital
bolgeye kadar Ligamentum Nukae olarak devam eder. Lumbar bdlgede

kalinlasir.

e Interspindz ligaman; spindz ¢ikintilar arasindaki ligamandir. Lumbar bélgede

kalinlasir.

e [JLigamentum flavum; iistteki vertebranin alt laminasin alttaki vertebranin iist
laminasinina birlestiren sar1 elastik liflerdir. Artikiiler ¢ikintilarin tabanindan

baslar.

e [|Longitiidinal ligaman; vertebra korpuslarini birbirine baglar.

Epidural Aralk;

Epidural aralik spinal meninksleri saran ve foramen magnumdan baslayarak

sakrokoksigeal ligamanla sarili sakral hiatusa kadar devam eden bir bosluktur (Sekil 2-3).
e Onde; posterior longitiidinal ligaman
e Yanlarda; pedikiiller ve intervertebral foramenler
e Arkada; ligamentum flavum ve lamina 6n yiizii ile ¢evrilidir.

Epidural bosluk 6nde duranin vertebral kanalin 6n yiiziine yakinlig1 nedeniyle dardir.

Arkada ise diizeye bagli olarak degiskenlik gostermekle birlikte oldukca genistir.
e Servikal bolgede; 1, 5-2 mm
e Torosik bolgede; 3 mm
e Lumbar bolgede; 5-6 mm’dir (10).

Epidural boslukta sinir koklerinin yani sira yag dokusu, areolar doku, lenfatikler,
arterler ve internal vendz pleksus bulunur. Epidural bosluk yag ve bag dokusu bakimindan
zengin bir araliktir. Yag dokusunun miktar1 genel yaglanma ile dogrudan iligkilidir ve asiri

vaskiilarizedir, c¢ok ince kapillerler icerir. Epidural venler araciligi ile vaskiiler sistemle



iliskidedir. Bazivertebral vendz pleksus araciligi ile intrakraniyal venlerle; azygos venleri
aracihig ile batin igi venlerle baglantilidir. Intervertebral foramenler, epidural aralign
paravertebral bosluklar ve diger dokularla baglantisin1 saglamaktadir. Genglerde bu
foramenler agiktir. Yas ilerledik¢ce daralmaya ve kapanmaya baslar. Bu nedenle genclerde
epidural aralik soliisyonlarin sizintisina agiktir. Yaslilarda bu sizint1 olmayacagindan daha az
miktardaki soliisyon ile anestezi saglanabilir. Sinir koklerinin duray1 deldigi noktalar epidural
ve subaraknoid bosluklar arasindaki gecisi saglamada 6nemli rol oynar. Epidural basing
negatif intratorasik basinctan etkilenir. Astim ve amfizem gibi akciger hastaliklarinda bu
negatif basing ortadan kalkabilir. Epidural araliktaki negatif basin¢ epidural araligin
saptanmasinda da kolaylik saglar. Lumbar bolgedeki negatif basing 14 cmH2O civarina kadar
ulasabildigi i¢in epidural blok tekniklerinde negatif basingtan yararlanilabilir.Intratorasik ve
intraabdominal basincin arttig1 durumlarda 6zellikle torasik epidural boslugun negatif basinci

azalir (11).

Spinal neodla

— & & :Eplcluul space

T R R e rmrererereerr————— T ———

Arachnold membrans

Subarachnoid space Carebrospinal fluig

Sekil 4:Epidural araliktaki yapilar (7)
Epidural anestezide belli referans noktalar1 vardir.
e (7 Belirgin spindz ¢ikinti
e T2 Anterior axiller ¢izgi
e T4 Meme basi
e T6 Ksifoid proges
e T7 Skapula alt ucu

e T10 Umbilikus
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e [4-5 Spina iliaca superiorposterior

Toraksa dogru ciktik¢a spindz ¢ikintilarin agisi kiictiliir. Bu nedenle epidural araliga
130 derecelik bir agiyla girilir. Lumbar bolgede dik olarakgirilirken servikal bolgede dike
yakin bir agiyla epidural aralifa ulasir. Ponksiyon sirasinda ignenin gecece8i dokular
sirasiyla; cilt, cilt alt, supraspindz ligaman, interspindz ligaman, ligamentum flavum, dura,

araknoid membran ve BOS tur (Beyin Omurilik Sivis1) (12).(Sekil 4)

Sekil 5:Dermotomlar (5)

EPIDURAL ANESTEZI TEKNIGI

Epidural anestezi uygulamasinda girisim yapilacak bdlgenin cilt temizligi biiyiik 6nem
tagir. Bu amagcla kullanilan tiim antiseptik soliisyonlar norotoksiktir. Bu nedenle kullanilacak

ignenin ve lokal anestezik ajanin bu antiseptiklerle temas etmemesine 6zen gosterilmelidir.

Epidural anestezi uygulamalarinda siklikla u¢ acgikligi yana bakan Tuohy ignesi
kullanilir (Sekil 6). Girisim sirasinda kullanilan standart epidural igne, 7.5cm uzunlugunda,
16-18 gauge ve kiint u¢lu olup, ucu govdesi ile 15-30 derecelik ag1 olusturacak 6zelliktedir.

Epidural ignenin ucunun kiint olusu duranin delinmesini giiglestirmekte, ignenin acikliginin
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yana bakmasi ise i¢inden gecirilen katetere basa veya ayaga dogru yon vermeye olanak

saglamaktadir (13).

Sharp tip _

Standard Tuohy needle

—

_’/_-7 Biunt tip E

Sekil 6: Standart Tuohy Ignesi (13)

Islem sonrasinda kullamilan ignenin veya kateterin yanlislikla intravaskiiler veya
intratekal bolgeye yerlestirilip yerlestirilmedigini kontrol etmek amaciyla test dozu yapmak
yaygin bir uygulamadir. Bu amacgla lokal anestezik soliisyon igeren 3-4 ml.lik test dozu
igneden veya kateterden verilir. Bu test dozunun igine 5 meg/ml epinefrin de eklenebilir. Test
doz uygulamasindan sonra yaklasik 3 dakika 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 i¢indeki epinefrin uygulama sonrasi 30-60 saniye igerisinde kalp atim hizinda 20-30
atim/dakika, sistolik kan basincinda ise [120 mmHg artisa neden olur. Test dozunun teorik
olarak bir diger avantaji ise enjekte edilen lokal anestezik soliisyonun 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 nedeniyle maskelenebilmesidir (14).
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Sekil 6a: Epidural uygulamada hasta pozisyonlar1 (18,20)

Sekil 6b: Epidural uygulamada hasta pozisyonlar1 (18,20)

Epidural araliga kateter yerlestirmek lokal anestezik maddenin dozlarinin
tekrarlanmasina ve devamli inflizyonuna veya postoperatif analjezi uygulamasima olanak

saglar. Epidural ignenin ucu keskin olabilecegi icin islem sirasinda kateter hi¢gbir zaman geri
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cekilmemelidir. Kateterin epidural aralikta 3-4 cm ilerletilmesi yeterli olur. Epidural araliga
verilen lokal anestezik soliisyon voliime bagl olarak asagi ve yukari dogru yayilir. Lokal
anestezik maddenin bir kismi1 vaskiiler absorbsiyonla sistemik dolasima katilir ve sistemik
etkilere yol acabilir. Kandaki lokal anestezik madde miktari, enjeksiyonu izleyen 20-30
dakika iginde en st diizeye ulasir. Bu donemde hastanin sistemik etkiler yoniinden yakindan

izlenmesi gerekir(5).
Epidural araligin saptanmasi i¢in ¢esitli teknikler tanimlanmistir(8).
1- Epidural bosluktaki negatif basingtan yararlanmak iizere gelistirilen teknikler
2- Ligamentum flavum direnci ve bu direncin gegilmesine dayanan teknikler
Negatif Basing Teknikleri;
e []Asili damla teknigi
e [JKapiler tiip teknigi (Odom)
e [JManometre teknigi
Diren¢ Kayb1 Teknikleri;
e Enjektor teknigi (dogliotti, lund)
e [JYayl siringa teknigi (brunner ve ikle)
e []Balon teknigi (macintosh)
e [|Brooke teknigi

e [IDavkins’in dikey tiipti

Lomber Epidural Anestezi Orta Yaklasim

Epidural araliga girebilmek i¢in 3 yaklasim s6z konusudur
e [JMedian yaklagim
e [JParamedian yaklagim

e []Lateral yaklagim.
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EPIiDURAL ANESTEZININ FiZYOLOJISi

Epidural araliga verilen lokal anestezik madde etkisini {i¢ ayr1 yerde gosterir.

1. Intervertabrel foramen bolgesi; en &nemli etki yerinin spinal sinirlerin dural
kiliflarin yitirdikleri intervertebral foramen bolgesi oldugu kabul edilmektedir. Burada lokal

anestezik soliisyonun sinir i¢ine difiizyonu daha kolay olmaktadir.

2. Duradan diflizyon; dural difiizyonla BOS’a gecen lokal anestezik madde, az da olsa

spinal korda difiize olur ve sinirler etkilenir.

3. Paravertebral alan; bu etki intervertebral foramenlerin ag¢ik oldugu genclerde biiyiik
onem tasir. Lokal anestezik madde, paravertebral foramenlerden ¢ikip spinal sinirleri

paravertebral alanda etkilemektedir (14).

Lokal anestezik soliisyonun subaraknoid veya epidural araliga verilmesinden sonra ilk
olarak preganglionik sempatik lifler etkilenir. Daha sonra otonom liflerden kalinliklarina gore,
1s1, agri, dokunma ve en sonunda basing duyusunu tasiyan lifler bloke olur. Sirasi ile

sempatik, duyusal ve motor blok olusur (15)
Epidural araliga verilen lokal anesteziklerin ¢esitli kacis yollart vardir (8, 15). Bunlar;
1. Intravertebral foramina
2. Tlac1 absorbe ederek bdlgeden uzaklastiran kan damarlar1 ve lenfatikler

3. Semipermeabl membran gorevi yaparak, ilacin serebrospinal siviya gegmesini

saglayan duramater,
4. Tlac1 absorbe eden epidural yag dokusudur.

Bu yollar ile etkilenen sinirler; anterior kokler, posterior kdkler ve ganglionlar1, miks

spinal sinirler, ak ve gri kommiinikan dallar, visseral afferent liflerdir (16).

Ls ve Si’deki ¢ok biiylik 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 (13).

Epidural araliga verilen lokal anestezik madde penetre oldugu noéral dokuda aksiyon
potansiyelini konsantrasyona bagli olarak bloke eder (Tablo 1). Bdylece periferden gelen

afferent impluslarin ilerlemesi engellenir.
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Tablo 1: Epidural anestezi ile blok olusumu

Bloke olan spinal sinirler Klinik

Preganglionik sempatik lifler Hastanin ayaklart 1siir

Is1 duyusunu tasiyan sensoryal lifler Once sofugu sonra sicag alglayamaz
Agr duyusunu tasityan sensoryal lifler I&ne batmasini algilayamaz

Dokunma duyusunu tasiyan sensoryal lifler Derin duyu kaybolur

Motor lifler Iskelet kasimda motor blok olusur

Blogun geri ¢ekilmesi ise bunun tam tersidir. Once motor blok, sonra sensoryal blok,
sonra da sempatik blok ortadan kalkar. Sempatik blok sensoryal bloktan 2-4 segment
yukardadir. Motor blok ise sensoryal bloktan 2 segment asagidadir (17).

EPIDURAL ANESTEZI DUZEYINi ETKILEYEN FAKTORLER

Amaca uygun bir anestezi diizeyi saglamak icin, lokal anestezik maddenin yeterli

sayida segmenti etkilemesi gerekir (Sekil 5). Anestezi diizeyini etkileyen baglica faktorler;

1- Enjeksiyon Yeri: lke olarak en uygun enjeksiyon yeri anestezi saglamak istenilen
bolgenin orta kismina uyan segment hizasidir. Fakat islem i¢in en uygun olan yerler alt torasik

ve lomber vertebral araliklardir(2)

2- Soliisyonun Voliimii ve Dozaji: Epidural araliga uygulanan lokal anestezik
maddenin etkisi dnceden tam olarak tahmin edilemez. Epidural araligin biiyiikliigii hastadan
hastaya farkliliklar gosterebilir ve iceriginde ilerleyen yas ile birlikte degisiklikler olabilir.
Genellikle anestezi saglanmasi planlanan bdlge igin, spinal segment basma 1-2 ml lokal
anestezik madde verilir. Temel olarak verilen lokal anestezik maddenin voliimii ne kadar fazla
ise bloke olan alan da o kadar genis olacaktir. Alt lomber ve sakral bolgede epidural alan daha
genis oldugu i¢in segment basina daha fazla voliim vermek gerekir. Epidural alana verilen
lokal anestezik maddenin voliimii fazla, konsantrasyonu diisiik ise olusan duyusal blok
yiiksek segmentlere kadar ¢ikar, fakat motor blok yetersiz olur. Epidural alana verilen lokal
anestezik maddenin voliimii az, konsantrasyonu fazla ise ait segmentlerde daha etkili duyusal

ve motor blok olusur (12).

3- Enjeksiyon Hiz1: Epidural alana verilen lokal anestezik soliisyonunun verilis hizi
ne kadar ytiksek ise yayilim alan1 o kadar genis, fakat etki siiresi de o kadar kisa olur. BOS
basimncini  dolayisiyla intrakraniyal basinct arttirarak  spinal kordun kan akimini

bozabileceginden hizli epidural enjeksiyondan kaginilmalidir(13).
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4- Hastanin Pozisyonu: Hasta diiz pozisyonda yatarken lokal anestezik maddenin
sefalik ve kaudal yonlerde yayilimi esit olur. Hastanin enjeksiyon esnasindaki pozisyonuna,
kullanilan lokal anestezik ajanin 6zgiil agirligina, yercekimine, vertebral kolonun anatomik
yapisina ve enjeksiyon sonrasi hastaya verilen pozisyonuna bagli olarak ilacin yayilim

degiskenlik gosterebilir(12)

5- Hastaya Ait Nedenler: Ayni diizeyde anestezi olugmasini saglayacak lokal
anestezik maddenin dozu yagla paralel olarak azalir. Bu, yasin artmasiyla birlikte epidural
alanin kompliyansinin ve biiyiikliigiinlin azalmasi ile aciklanabilir. Geng yetigkinlerle ayni
doz ve volimde enjekte edilen lokal anestezik madde yasli hastalarda daha yiiksek sefalik
yayilima neden olabilir. Bu nedenle 40 yasindan sonraki her 10 yil i¢in enjekte edilecek lokal

anestezik madde miktar1 segment basina 0.1 ml azaltilmalidir(12)

Viicut agirligi ile epidural anestezinin sefalik yayilimi arasinda minimal bir korelasyon
vardir. Ancak morbid obez hastalarda epidural alanin dar olmasi nedeniyle dozun azaltilmasi
gerekir. Hastanin boyu ise, lokal anestezik maddenin sefalik yonde yayiliminda rol oynar.
Hastanin boyu yaklagik 150 cm. ise her segment icin 1 ml, 180 cm. iizerinde ise segment

basina 2 ml lokal anestezik madde kullanilmasi 6nerilmektedir.

6- Vazokonstriktorler: Epidural anestezide kullanilan vazokonstriktér ajanlarin
etkileri ¢ok iyi tanimlanamamustir. Epidural alanin genisligi nedeniyle, epidural anestezi
olusturmak amaciyla biiylik miktarda lokal anestezik madde kullanmak gerekir. Lokal
anestezik maddeye vazokonstriktor eklenmesi vaskiiler absorbsiyonu azaltarak lokal anestezik
madde ihtiyacini azaltir. Ayn1 zamanda lokal vazokonstriktér ajanlar daha kaliteli blok

olusumunu saglayabilirler(13)

7- pH: Kimyasal stabilite ve bakteriostatik etki diisliniilerek lokal anestezik
maddelerin pH’1 3.5 — 5.5 olarak hazirlanmistir. Lokal anestezik maddeler bu pH degerinde
genelde iyonik formda bulunurlar. Iyonik formdaki lokal anestezik maddenin epidural alanda
yayilimi daha iyi olmasina ragmen, blogun baslamasi noniyonik formun sinir hiicre
membranina penetrasyonuna baghidir. Bu amagla enjeksiyon oncesinde lokal anestezik
maddeye bikarbonat eklenmesi soliisyonun pH 11 yiikselterek etkinin baslamasini hizlandirir

(12).
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EPiDURAL ANESTEZININ SISTEMLER ETKIiLERI 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 degisiklerdir ve goriilen en 6nemli komplikasyon
hipotansiyondur. Sempatik denervasyon bolgesindeki arter ve arterioller dilate olmakta, total
periferik direng, dolayisiyla arteriyel basing diigmektedir. Kan basincindaki bu diisme,
sempatik liflerin etkilenmedigi alanlarda kompansatuar vazokonstriksiyon gelismesi
nedeniyle, sempatik denervasyonun derecesi ile orantili degildir. Total spinal blokta bile
normal kisilerde arter ve arteriollerin otonom tonusu nedeniyle total periferik direngteki
azalma %12-14 oraninda kalir. Hipotansiyon olusumunda arteriel dilatasyon yaninda vendz
dolasimdaki degisiklikler de 6nemlidir. Ven ve veniillerde de arter ve arteriollerdeki kadar
tonus kaybi s6z konusudur. Ancak denerve olan venler tonuslarini koruyamadiklarindan
maksimum derecede dilate olurlar. Vendz kapasite artisi ve kanin buralarda sekestre olmast
sonucunda vendz doniis azalir, kardiak output ve kan basinci diiser. Pregangliyoner sempatik
lifler T1- L2 segmentlerinden kaynaklanmaktadir. Bu nedenle L2 segmentinin altinda kalan
bloklarda kardiyovaskiiler etkiler minimal diizeyde olusur. Bu segmentin iistiine c¢ikan
bloklarda ise sempatik denervasyonun derecesi artar. T1-T3’e ulasan blok tam sempatik
denervasyon ile sonuglanir. Pregangliyoner kardiyoakselarator T1-4 liflerinin blokaji ve
vendz doniisteki azalma sonucu sag kalp basinci diiser, gerilme reseptorleri araciligiyla
bradikardi gelisir. Kan basinct degerlerinin kontrol degerinin %25°1 kadar diismesi halinde
hipotansiyon tedavi edilmelidir. Epidural anestezi planlanan hastada voliim ag¢ig1 varsa
hipotansiyon daha belirgin sekilde ortaya ¢ikar. Bu nedenle hastalara islem oncesinde
intravendz sivi verilmesi onemlidir. Hipotansiyon gelisen hastada intravendz sivi verilmesi
hizlandirilir, hastaya oksijen verilir. Bradikardi gelismis ise atropin 0.5 mg intravendz (iv)

uygulanir.

Hipotansiyonun devam etmesi halinde o ve B mimetik etkili bir vazopressor olan
efedrin 5-10 mg iv uygulanabilir. Ayrica epidural anestezinin, vendéz ve pulmoner

tromboembolik olaylar1 azalttig1 kabul edilmektedir (18, 19).

2. Strese Noroendokrin Yamitin Onlenmesi : Epidural anestezi spinal kordtan gegen
ve bu yanittan kismen sorumlu olan afferent iletimi bloke ederek, adrenokortikal ve sempatik

desarj1 travmanin kaynagina gore tamamen veya kismen onleyebilir.
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3. Solunum Sistemine Etkisi: Yiiksek diizeylerdeki bloklarda interkostal kaslardaki
paraliziye baglh olarak hastanin 0ksiirme giiclinde azalma meydana gelebilir. Ancak C3-5
diizeyinden ¢ikan frenik sinir ile innervasyonu saglanan diyafragma, interkostal kaslardaki

paraliziyi kompanse edebilir.

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

cerrahi sirasinda organ ¢ekilmesine bagl olarak gelisebilir.

5. Duramin Delinmesi: Epidural anestezi uygulamasi esnasinda yanlislikla olusabilir.
Olaym erken farkedilmesi 6nemlidir. Durum farkedilmezse biiyiik miktarda lokal anestezik

maddenin intratekal verilmesiyle total spinal blok gelisebilir.

6. Sistemik 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 bagli olarak gelisen bolgesel iskemi diger bir dnemli 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. Basagris1 : 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
gelmesi ile agr artar. Genellikle uygulamadan 6-12 saat sonra baslar. Siklikla frontal bolgede
ve zonklayici karakterdedir. Bulanti-kusma ile birlikte olabilir. Tedavide ilk 24 saatte bol
hidrasyon ve yumusak diyet alinmasi, rahat defekasyon saglanmasi, abdominal bandaj

yapilmasi ve oral analjezik kullanimi yararlidir. Basagrisinin devami halinde epidural araliga
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steril olarak alinmis hastanin kendi kani ( 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 Kullanomina Bagh Komplikasyonlar : Kateterin yerlestirilmesinde
giicliik, bikiilme, diigiimlenme, kopma, yOniiniin kontrol edilememesi, dura delinmesi,

epidural alan disina ¢ikmasi gibi komplikasyonlar olabilir (18, 19, 20, 21, 22).
Epidural Anestezinin Endikasyonlari
1- Cerrahi Endikasyonlar;
a- Alt ve st batin cerrahisi, lirolojik ve pelvik cerrahi, alt
ekstremite cerrahisi ve damar cerrahisi
b- Genel anestezinin kontrendike oldugu durumlar
c- Yiizeyel genel anestezi ile birlikte
2- Obstetrik analjezi
3- Postoperatif agr1 giderilmesi
4- Kronik agr tedavisi (22, 23).
Epidural Anestezinin Kontrendikasyonlari:
Mutlak ve relatif olmak tizere iki ayr1 boliimde sayilabilir;
Mutlak;
1. [ISepsis,
2. [JBakteriyemi,
3. [IEnjeksiyon yerinde cilt enfeksiyonu,
4. [JAgr hipovolemi,
5. [HKoagiilopati,
6. [lAntikoagiilen tedavi,
7. [lintrakranial basing artis1,

8. [JHastanin kabul etmemesi.
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Relatif;
1. [IPeriferik noropati,
2. [Diisiik doz heparin,
3. [IPsikoz veya demans,
4. [JAspirin ve diger antitrombositer ilaglar,
5. [IDemiyelinizan santral sinir sistemi hastaliklari,
6. [1Bazi kalp hastaliklar1 (idiyopatik hipertrofik subaortik stenoz, aortstenozu),
7. [IFizyolojik veya emosyonel labilite,
8. [JKoopere olmayan hasta,

9. [JICerrahi ekibin uyanik hasta ile ¢alisamamasi (24, 25).

EPIDURAL ANESTEZIDE BASARISIZLIK NEDENLERI
[11lk dozun ve voliimiin yetersiz olmast.
.Cerrahi insizyon oncesi yeterli siire beklenmemesi.
[JEpidural alanin orta hattinda septa bulunmasi.
[JKateterin 4cm’den fazla ilerletilmesi

"IBilek ve ayak cerrahisi (L5, S1, S2 sinirlerinin kalin olmasi nedeniyle tam olarak

bloke edilememesi).
"|Dura delinmesi
"IKateterin epidural vene girmesi

"1Yalanct direng kaybi; bazi gen¢ eriskinlerde spinal ligamanlar yumusaktir ve
epidural alana girilmis hissi verebilir, interspindz ligamanlar arasinda kistik dejenerasyon da

buna neden olabilir (26, 27).
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LOKAL ANESTEZIKLER

Epidural Anestezide Kullanilan Ilaclar (28)
Lokal anestezik maddeler, sinir lifleri ile uygun konsantrasyonlarda temas ettiklerinde bu
liflerdeki impuls iletimini reversibl olarak bloke eden ilaglardir. Cerrahi i¢in ideal bir lokal
anestezik madde asagidaki kriterlere sahip olmalidir:

e [|Derin duyusal ve motor blok

e [1Hizli etki baslangici

e [JAmeliyat sonrasinda mobilitenin ¢abuk geri kazanilmasi i¢in, motor blogun hizla

sona ermesi

e [IYiksek dozlarda diisiik sistemik toksisite riski ile birlikte, iyi tolere edilmesi
Lokal Anestezik Ajanlar (28)
Lokal anestezik ajanlar 3 major kimyasal kisimdan olusur;

e Lipofilik aromatik halka

e [JHidrofilik tersiyer amin

e [IEster veya amid bagi
Lokal anestezik ajanlar lipofilik ve hidrofilik kompanentler arasindaki baga gore 2 ana grupta
incelenir;
1-Amino esterler;
Benzoik asit veya orto, meta, para aminobenzoik asit tiirevleridir. Kokain, piperokain ve
hekzikain benzoik asit esterleri iken; benzokain, prokain, tetrakain ve klorprokain ise para
aminobenzoik asit esterleridir. Ester bagi genellikle stabil olmadigindan bu ajanlar soliisyon
icinde hidroliz ile, viicutta ise psddokolinesteraz ile yikilirlar. Bu gruptaki preparatlar hizla
tiiketilmeli ve sterilizasyondan kaginilmalidir. Ayrica ester bagi, kisa etki siiresi ve daha az
toksik etki gibi 6zellikler de gostermektedir(38)
2- Amino amidler;
Amid bagi daha stabildir ve sterilizasyon ya da pH degisikliklerinden etkilenmez. Bu ajanlar
karacigerde metabolize olurlar ve ¢ok az bir kismi ise degismeden idrarla atilir. Bu grupta
klinikte kullanilan ajanlar; lidokain, prilokain, dibukain, mepivakain, bupivakain ve
etidokain’dir.
Lokal anesteziklerin etki mekanizmasi;
Lokal anestezik etki mekanizmasi hala ¢oziilebilmis bir konu degildir; fakat akson

membranlarinin bazi reseptdr bolgelerinde membrandaki deliklerden Na iyonu gecisini
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kontrol eden Ca+2 iyonu ile yaristiklar1 diisiiniilmektedir. Lokal anestezikler bir seri olaya
neden olmaktadir;
e (at2 iyonlarmi,  baglandiklari membran reseptorlerinden ayirarak membran
permeabilitesinin artisini Onlerler.
e [/Membran potansiyeli yavasca diiser ve tam depolarizasyon ig¢in gerekli olan esik
potansiyeline ulagilamamaktadir.
Sonug; Uyarinin iletiminde bir blok olusur. Lokal anestezik ajan ilk uygulandiginda gegici bir
blok meydana gelir (Wedensky Blogu). Bu donemde zayif uyaranlar impuls olusturamazken
kuvvetli uyaranlar blok alanindan gegebilir. {lacin konsantrasyonu total blok yapacak diizeye
ulasti§1 zaman frekans ve giice bagl olmaksizin hi¢bir uyariy1 gecirmemektedir.
Lokal anesteziklerin baslattig1 fizyolojik aktivite degisiklikleri reversibldir. Normal aktivite
ilac interstisyel alana gecince geri doner. Lokal anesteziklerin etki mekanizmalar1 ile ilgili 3
onemli teori s6z konusudur;(28,29,39)
Reseptor Teorisi;
Sinir iletisinde Na ve K iyonlarinin yarattigi membran potansiyeli rol oynar. Bu teoride lokal
anestetiklerin Na kanallarindaki bazi 6zel reseptorleri etkileyip bu kanallar1 kapattigi
diistiniilmektedir. Na kanallarinda biri i¢, digeri dig yilizde yer alan iki tiir reseptor
gosterilmistir.
e Dis yiizeydeki reseptor Tetradoksin ve Saksitoksin gibi (+) yiiklii biyotoksinlerle
bloke edilmektedir.
e ¢ yiizeydeki reseptdre ise klinikte kullanilan lokal anestezik ajanlarm katyonik
formlar1 (-) yiiklii fosfat kuyruklarina baglanarak bloke eder.
Hill’e gore Na kanallarinda i¢ yiizde tek bir reseptor vardir ve biyotoksinler gibi (+) yiikli
katyonik formlar hidrofilik olduklarindan Na kanallarindan ilerleyerek reseptore
ulagmaktadirlar. Notral bazik formlar ise lipofilik olduklarindan lipit matriksten gecerler ve
aksoplazmada katyonik forma doniiserek reseptore baglanirlar. Uyaranin sikligi ne kadar fazla
ise acilan Na kanali o kadar fazla olacak ve reseptore ulasabilen katyon formundaki lokal
anestezik miktar1 artacaktir. Buna Frekansa Bagimli Blokaj ad1 verilir(29)

[]
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Membran Ekspansiyonu Teorisi;
Lipofilik 6zellikteki lokal anesteziklerin lipid matrikse girerek yapisal degisiklik olusturdugu
diisiiniilmektedir. Lipid matriksin bozulmasi membran ekspansiyonuna, bu durum da Na
kanallarinin daralmasina neden olmaktadir. Bu teori Benzokain gibi nétral ajanlarin etkilerini
aciklar(29,32)
[1Yiizey Yiiklenmesi Teorisi;
Bu teoriye gore lipofilik kisimlar lipid matrikse gémiiliir, (+) yiiklii uglar ise membran dig
kisminda yer alir. Yiizeyde yeterince (+) yilik birikimi dis yiizeydeki negatifligi ortadan
kaldirir. Depolarizasyon esigi artar ve ileti bloke olur.
Takmani, lokal anestezik ajanlar1 etki mekanizmasi ve etki yerlerine gore siiflamistir;

e Sadece Na kanallariin dis yiiziindeki reseptdrlere etkili olan ajanlar (biyotoksinler)

e Esas olarak i¢ reseptorlere etkili ajanlar (Lidokain)

e Lipit matriksi etkileyerek membran ekspansiyonu yapan ajanlar (Benzokain)

e Hem i¢ reseptorde hem de membran yapisinda etkili ajanlar (klinikte

kullanilanlar)(32)

Lokal Anestezik Farmakokinetigi;(28,59)
'IAbsorbsiyon
Lokal anesteziklerin uygulandiklar1 yerden gegmeleri ¢esitli etkenlere baghdir.
a- Doz
b- Enjeksiyonun yeri
c- Vazokonstriiktor maddeler; adrenalin gibi ajanlar enjeksiyon yerinin bolgesel perfiizyonunu
azaltarak lokal anesteziklerin sistemik absorbsiyonunu azaltir.
d- Fizikokimyasal 6zellikler
e- Farmakolojik 6zellikler
Distribiisyon;
Ester grubu lokal anestezikler plazma kolinesteraz1 tarafindan yikildiklart i¢in plazma yari
omiirleri ¢cok kisadir. Amid grubu ise esas olarak karacigerde metobolize olur ve % 5’den az
bir kismi degigsmeden idrar ile atilir.
" /Metabolizma ve ekskresyon;
Amid bagi karaciger mikrozomal enzimleri tarafindan yikilir. Metabolizma hizi en fazla olan
prilokain, etidokain, lidokain, mepivakain ve bupivakain seklinde siralanir. Amid grubunun

metabolizmasi iki neden ile 6dnemlidir. Birincisi; prilokain metabolizmasi sonucu olusan o-
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toluidin hemoglobini okside ederek methemoglobinemiye neden olur. ikincisi ise karaciger
hastaliklarinda yiiksek toksisite goriilebilir.

Ester grubu ise plazma kolinesteraz1 tarafindan hidrolize edilir. Bu iirlinler aktif degillerdir ve
bazen hipersensitiviteye neden olabilirler. Atipik plazma kolinesterazi s6z konusu ise toksisite

goriilebilir(28).

Tablo 2 : Epidural Anestezide Kullanilan Lokal Anestezikler(28,40)

Lokal anestezik 2 Dermatom Gerileme (dk) Tam Gerileme (dk)
Klorprokain (%3) 45-60 100-160
Lidokain (%1.5) 60-120 160-200
Mepivakain (%2) 60-100 160-200
Ropivakain (%0.5-1) 90-180 240-420
Etidokain (%1-1.5) 120-240 300-460
Bupivakain (%0.5-0.75) 120-240 300-460

BUPIVAKAIN

Bupivakain, amid yapili uzun etkili bir lokal anestezik ajandir. Piperidin halkas1 {izerine butil
grubu eklenmistir (Sekil 7). Santral sinir sistemi toksisitesi ve kardiyak depresan etkisi
lidokainden fazladir. Lokal anestezik etkinligi bakimindan da lidokainden 4 kez giicliidiir,
etki siiresi ise 2-3 kat daha uzundur. Kisa etki siireli lokal anestezik ajanlara oranla daha
lipofiliktir (28). Hayvan calismalari bupivakainin kardiotoksisitesinin yiiksek lipofilik
0zelligine ve miyokard sodyum kanallarina yiiksek afinitesine bagl oldugunu gostermektedir
(29). Ayrica yiiksek lipofilitesi nedeniyle miyelinli motor liflerine daha fazla penetre olur ve
daha giiclii lokal anestezik etkinlik gosterir. Bupivakainin R ve S olmak {izere iki izomeri
bulunur. R izomeri, S izomerine oranla A-V iletim zamanini daha belirgin sekilde uzatir (30).
Ayrica bupivakainin negatif kardiyak etkilerinin, kalsiyum kanallar1 ve intraselliiler kalsiyum
akimi ile etkilesimine ve mitokondrilerde ATP sentezi iizerine olan etkilerine bagli oldugu
bulunmustur (31, 32). Bunun yaninda bupivakainin miyokard kontraksiyon giiciinii azaltmasi,
depolarizasyon hizini ve aksiyon potansiyel amplitiidiinii diisiirmesi kardiyak depresan etkiye

katkida bulunur (33).
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Sekil 7 : R, S — (=) — Bupivakain(59)

Bupivakainin plazma klirensi 0.58 1t/dk, eliminasyon yarilanma siiresi 2.7 saat ve hepatik
ekskresyon orani 0.40’tir. Basta a-1-asit glikoprotein olmak iizere plazma proteinlerine %96
oraninda baglanir. Plesantay1 kolaylikla gecer. Plazma proteinlerine baglanma orani anneye
gore fetiiste daha diisiiktiir. Bupivakainin maksimal dozu 3 mg/kg/glin olup, etkisi 5-10
dakikada baglar. Karacigerde glukuronid konjugasyonla metabolize olur. Epidural
uygulamasindan sonra verilen dozun yaklasik %0.2’si bupivakain, %1’i pipekolilksilidin,
%0.1°1 4-hidroksibupivakain olarak idrar ile atilir. Bupivakainin pH degeri 6.5 un {izerindeki
ortamlarda ¢oziintirligl sinirlhidir. Prespite olacagindan alkali soliisyonlarla kullanilmamalidir.
Infiltrasyon ve sinir blokaji igin % 0.25, spinal, epidural ve kaudal blok igin %0.5-0.75

konsantrasyonundaki soliisyonlar1 kullanilir(24,28).

LEVOBUPIiVAKAIN

Levobupivakain, bupivakain hidrokloridinin saf S(-) enantiomeri olan uzun etkili
aminoamid yapida bir lokal anesteziktir(34, 35).(Sekil 8). Kimyasal ad1 S-1 butil, 2 piperidil,
farmo 2'.6'xy lipid hidroklorid’dir. Molekiil formiilii C18H28N20 dur. Soliisyonun PH’s1 4-
6.5 dir(36, 37, 38). 97% oranda plazma proteinine baglanirlar(37, 40, 41, 42, 43)
Levopubivakainin bupivakainden daha uzun siireli duysal blok olusturduguna dair ¢aligmalar
vardir(40, 42, 43, 44). 15 mg levobupivakainin intratekal verilmesinden sonra duysal blok
zamani 6.5 saattir. Levopubivakainin diisiik dozlarda da daha fazla vazokonstriktor etki
yaptig1 ileri siiriilmiistiir(42). Bupivakain benzeri anestezik etkisi mevcuttur. Yapilan hayvan
caligmalarinda bupivakaine gore daha az toksik olup letal dozun bupivakaine gore 1.3-1.6 kat
daha yiiksek oldugu gozlenmistir(39, 45, 46, 47, 48). Levobupivakainin ana metaboliti 3

hidroksi levobupivakain olup glukoronik asid ve siilfat ester konjugatlara ¢evrilir ve idrar ile
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atilir. Bobrek yetmezliginde idrarla atilan metabolitleri birikebilir. Hepatik disfonksiyonlu
hastalarda eliminasyon uzar. Levobupivakain sitokrom P450(CYP) sistemi tarafindan
metabolize edilir(49, 50, 51, 52, 53).

SSS Etkileri

Levobupivakainin ortalama konvulzif dozu bupivakaine gore daha yiiksektir.
Levobupivakainin SSS yan etkilerinin daha az oldugu gosterilmistir(54, 55). Hayvan
calismalarinda konviilziyon ve apne olusturma olasihiginin daha diisiik oldugu
gosterilmistir(52, 56, 57).

Levopubivakainin vazokonstriktor etkisinin daha ¢ok olusu, ortaya c¢ikan duysal
blogun daha uzun siirmesini ve SSS toksisitesinin daha diisiik olmasini agiklamaktadir(51).

Kardiovaskiiler Sisteme Etkiler

Yapilan hayvan caligmalarinda bupivakainden daha az toksik etkiye sahip oldugu,
QRS genislemesi ve aritmi goriilme sikliginin daha diisiik oldugu gdosterilmistir(50, 58, 54,

56).
C&v f\l
...f"“—’l i J '

Sekil 8: Levobupivakainin kimyasal yapis1(59)
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GEREC VE YONTEMLER

Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi etik kurul onayi alindiktan sonra elektif
cerrahisi epidural anestezi altinda planlanan, 18-60 yas arasi, epidural anestezi ile cerrahisi
gergeklestirilebilen, epidural anestezi i¢in kontrendikasyonu bulunmayan, operasyon siiresi
2 saati gegmeyen, ASA I-II 50 hasta 2 grup halinde alindi. Tiim hastalar preoperatif
degerlendirmeye tabi tutularak rutin tetkikleri degerlendirildi. Hastalar uygulanacak calisma
hakkinda bilgilendirilip yazili ve s6zlii onamlar1 alindi.

Hastalara preop odasinda 15 ml/kg izotonik NaCl solusyonu 30 dakika i¢inde verildi.
Hasta operasyon masasina alindiktan sonra 0.02 mg/kg midazolom i.v yolla premedikasyon
amacl yapildi. Hastalar operasyon masasinda EKG, non invaziv TA, pulse oksimetre ile
SPO, monitorizasyonu yapildiktan sonra demografik bilgileri, sistolik ve diastolik basinglari,
nabiz dakika sayilar1 6l¢iiliip not edildi.

Hasta oturur pozisyonda iken girisim yeri tayin edildi. ilgili bolgenin usuliine uygun
temizligi yapilarak steril delikli yesille ortiildiikten sonra girisim yapilacak araliga 3 ml
prilokainile infiltrasyon anestezisi yapildi. 18 Gauge Tuohy igne ile asili damla yontemi ile
orta hattan epidural mesafe tayin edildi. Epidural mesafe tayin edildikten sonra hasta hala
otururken , 3 ml prilokain test dozu epidural araliktan yapildi. 3 dk beklendikten sonra
hastada bacaklarda uyusma, karincalanma, agirlik hissi gibi subarachnoid enjeksiyon veya
bas donmesi, agizda metalik tad, tasikardi veya kulak ¢inlamasi gibi damar i¢i enjeksiyon
bulgular1 sorgulandiktan sonra Levobupivakain grubuna(grup L) 10 ml %0.5
Levobupivakain, Bupivakain grubuna (grup B)10 ml %0.5 Bupivakain yapilarak 20 Gauge
kateter epidural igneden sefale dogru 4 cm ilerletilerek yerlestirildi.Hastalar supin
pozisyonda 30 derece aci ile yatirildi. Hastalarda duysal blok seviyeleri her 30 sn de bir
olacak sekilde kontrol edildi.

Epidural enjeksiyondan itibaren agr1 duymadig1 ana kadar gecen zaman aralig1 duysal
blok baslangi¢c zamani olarak kabul edildi.30 saniyelik araliklarla hastalarin bromage skorlar
degerlendirildi ve epidural enjeksiyondan bromage 2 olmasina kadar gecen zaman araligi
motor blok baslangi¢ zamani olarak degerlendirildi. Hastalarin preop, 1, 3, 5, 10, 15, 20,
30, 40, 50, 60, 75, 90, 105, 120. dakikalarda sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyal
basinglar1 ve kalp atim hizlar1 not edildi. Operasyon sirasinda hipotansiyon gelismesi iizerine

(sistolik arteryel basincin bazal degerinden 30% dan daha fazla diigmesi) 200 ml izotonik
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sollisyonu hizli bir sekilde 10 dakika i¢inde verildi, diizelme olmadiginda 5 mg efedrin i.v.
uygulandi. Bradikardi (45/dk altinda nabiz sayisi) gelistiginde 0.5 mg atropin i.v. yolla
yapildi. Olgular yan etkiler (hipotansiyon, bradikardi, bulanti, kusma, kasinti) agisindan
takip edildi.

Istatistiksel analiz: Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for windows 10.0 istatistik
paket programi kullanildi. Karsilagtirmalarda student’s t, Mann whitney u, Paired t test ve

fisher exact test testleri kullanildi. p<0.05 anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Istatistiksel analiz: Verilerin degerlendirilmesinde SPSS for windows 10.0 istatistik
paket programi kullanildi. Karsilagtirmalarda student’s t, Mann whitney u, Paired t test ve

fisher exact test testleri kullanildi.p<0.05 anlamli1 kabul edildi.

Tablo 3:Hastalarin cinsiyet dagilimi tablosu

Levobupivakain Bupivakain

%

Gruplar arasinda cinsiyet dagilimi bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

yoktur.p>0.05

Tablo 4:Hastalarin yas, kilo, boy ortalama tablosu

Levobupivakain Bupivakain

Ortal SS Ortal

54,7 6, 20

75 12, 40

169 20, 10

Gruplar arasinda yas, kilo ve boy ortalamalar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir

farklilik yoktur.p>0.05

30



Tablo 5:Gruplara gore operasyon, T6 ya ulagsma ve 2 segment gerileme siiresi

Levobupivakain Bupivakain

Ortalama SS Ortalama

Op siiresi 91 15,00 88

T6 ya ulagma 20 6,20 17

2 segment 160 16, 20

gerileme

- 160
140
120
100
80

60
40 02 segment gerileme

O Op siiresi

B T6 ya ulagsma

20

Grafik 1: Gruplara gore operasyon, T6 ya ulasma ve 2 segment gerileme siiresi

Gruplar arasinda operasyon siiresi, T6 ya ulagsma ve 2 segment gerileme ortalamalari

bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05
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Tablo 6: Gruplara gore sensoriyel, motor blok stireleri ve VAS skorlari tablosu

Levobupivakain

Bupivakain

Ortalama SS

Ortalama

Sensoriyel blok

Motor blok

VAS

367 35,80

176 17,60

1,60

330 40,10
200 19,20

2,20

400
350
300

— 250 O Sensoriyel blok

—] 200 B Motor blok
— 150 OVAS
100

50

Grafik 2: Gruplara gore sensoriyel, motor blok siireleri ve VAS skorlar1 tablosu

Levobupivakain sensoriyel blok siiresi Bupivakain grubuna gore anlamli derecede

daha uzundur.p<0.05

Bupivakain motor blok siiresi Levobupivakain grubuna gore anlamli derecede daha

uzundur.p<0.05

Gruplar arasinda VAS ortalamalar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

yoktur.p>0.05
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Tablo 7:Gruplara gore yan etki dagilimi tablosu

Bradikardi
Bulanti-kusma
Hipotansiyon

Dura ponksiyonu
Konviilziyon
Basarisiz blok
Hipotansiyon

Post spinal bagagrisi

Kasint1

Uriner retansiyon

Epidural hematom

Enfeksiyoz

komplikasyonlar

Levobupivakain Bupivakain

%

4,0

4,0

4,0
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L6 B Bulanti-kusma
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-2
-0

Grafik 3:Gruplara gore yan etki dagilimi tablosu (Biyoistatistik agisindan anlamli olan

degerler grafiklendirilmistir.)

Gruplar arasinda yan etkiler bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

yoktur.p>0.05
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Tablo 8: Gruplarn sistolik kan basinglar1 agisindan karsilastirilmasi

Levobupivakain Bupivakain

Ortalama SS Ortalama SS

Baslangic 14,44 5,03 142, 44 9, 69 1,000

1.dk 139,40 4,54 140, 12 7,72 , 689

3.dk 141, 20 6, 63 139, 52 7,82 ,416

5.dk 134,76 5,43 133,52 11, 15 , 619

10.dk 130, 48 3,50 129, 64 10, 60 , 108

15.dk 127,92 3,67 126, 64 9, 64 , 538

20.dk 129, 96 115,08 9,50 ,000%#*

30.dk 132,92 113, 96 7,78 ,000%#*

40.dk 132, 96 110, 36 6,51 ,000%**

50.dk 134, 56 111,92 6, 66 ,000% %

60.dk 133, 64 114, 28 8,48 ,000%#*

80.dk 130, 16 113, 84 8,23 ,000%#*

90.dk 129, 44 113,32 9,41 ,000%**

105.dk 131, 04 128, 88 11,92 ,433

120.dk 127, 88 135,28 10, 68 ,0037%*

Levobupivakain grubunun 20, 30, 40, 50, 60, 80 ve 90.dk sistolik arter basinci

degerleri bupivakain grubuna goére anlamli derecede daha fazladir.p<0.001
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Bupivakain grubunun 120.dk sistolik arter basinci degerleri Levobupivakain grubuna

gore anlaml derecede daha fazladir.p<0.01

Gruplar arasinda diger donemlerde sistolik arter basinci degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05

Tablo 9: Grup i¢i sistolik kan basinglarinin degerlendirilmesi

SAB Levobupivakain Bupivakain
1.dk , 048* ,233
3.dk , 457 , 190
5.dk , 000*** , 005%*
10.dk , 000*** , 000***
15.dk , 000%** , 000***
20.dk , 000%** , 000***
30.dk , 000*** , 000%***

Baslangic 40.dk , 000%** , 000%#**
50.dk , 000*** , 000***
60.dk , 000%** , 000***
80.dk , 000*** , 000%***
90.dk , 000*** , 000
105.dk , 000*** , 000***
120.dk , 000%** , 022%
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Levobupivakain grubunda 1., 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90. ve 120.
dk sistolik arter basinci degerleri baglangica gore anlamli derecede diigsmiistiir.p<0.05

p<0.001

Levobupivakain grubunda baslangic 3.dk degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05

Bupivakain grubunda 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90. ve 120. dk sistolik

arter basinc1 degerleri baslangica gore anlamli derecede diigmiistiir.p<0.05 p<0.001

Bupivakain grubunda baslangic 1 ve 3.dk degerleri bakimindan istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05

160-
14017
12017
10017
8011
6011
4011
20111

0+
Baslangic 3.dk 10.dk 20.dk 40.dk 60.dk 90.dk 120.dk
| O Levobupivakain B Bupivakain

Grafik 4: Gruplarin sistolik kan basni¢ ortalamalarinin dagilim
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Tablo 10: Gruplarin diastolik kan basinglar1 agisindan karsilastirilmasi

Levobupivakain Bupivakain

Ortalama SS Ortalama

Baslangic 83,52 85, 60 , 320

1.dk 80, 60 81,52 ,612

3.dk 81,52 80, 28 , 539

5.dk 77, 60 75,52 , 340

10.dk | 77,56 71,52 ,010%*

15.dk | 74,76 69, 72 , 008%**

20.dk | 78, 08 56, 92 , 000%**

30.dk | 78,80 58, 56 , 000%**

40.dk | 77,60 57,44 , 000#**

50.dk 72, 60 57, 44 , 000%**

60.dk | 73,52 63, 40 , 000%**

80.dk | 72,52 64, 28 , 000%**

90.dk | 69,24 64, 64 , 0027%%*

105.dk | 75, 96 80, 96 , 001 %

120.dk | 73,24 82, 60 , 000%**

Levobupivakain grubunun 10, 15, 20, 30, 40, 50, 60, 80 ve 90.dk diastolik arter

basinct degerleri bupivakain grubuna gore anlamli derecede daha fazladir.p<0.001
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Bupivakain grubunun 105 ve 120.dk diastolik arter basincit degerleri Levobupivakain

grubuna gore anlamli derecede daha fazladir.p<0.001

Gruplar arasinda diger donemlerde diastolik arter basinci degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05

Tablo 11: Grup i¢i diastolik kan basinglarinin degerlendirilmesi

DAB Levobupivakain Bupivakain
1.dk , 004%* , 034%*
3.dk , 069 , 014%*
5.dk , 000*** , 000%***
10.dk , 000*** , 000
15.dk , 000*** , 000***
20.dk , 007%* , 000%#**
30.dk , 005%* , 000%**

Baslangic 40.dk , 000%#** , 000%**
50.dk , 000*** , 000
60.dk , 000*** , 000***
80.dk , 000%** , 000***
90.dk , 000*** , 000%***
105.dk , 000%** , 038%*
120.dk , 000*** ,214
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Levobupivakain grubunda 1., 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90. ve 120. dk

diastolik arter basinci degerleri baslangica goére anlamhi derecede diismiistiir.p<0.05 p<0.001

Levobupivakain grubunda baslangi¢ ile 3.dk degerleri bakimindan istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05

Bupivakain grubunda 1, 3, 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80.ve 90. dk diastolik

arter basinc1 degerleri baslangica gore anlamli derecede diismiistiir.p<0.05 p<0.001

Bupivakain grubunda baslangic ve 120.dk degerleri bakimindan istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05

90-
8011
7011
6011
5011
4041
3011
2041
1047
0+
Baslangic 3.dk 10.dk 20.dk 40.dk 60.dk 90.dk 120.dk
ri_ O Levobupivakain B Bupivakain

Grafik 5: Gruplarin diastolik kan basing ortalamalar1 dagilimi
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Tablo 12: Gruplarin ortalama kanbasiglar1 agisindan karsilastirilmasi

Levobupivakain

Bupivakain

Ortala

ma

SS

Ortalama

SS

Bagslangic

1.dk

3.dk

5.dk

10.dk

15.dk

20.dk

30.dk

40.dk

50.dk

60.dk

80.dk

90.dk

105.dk

120.dk

41

, 465

, 580

, 427

,318

, 012%

, 008**

, 000%**

, 000%**

, 000%**

, 000%**

, 000%***

, 000%**

, 000%**

, 044%*

, 000%**




Levobupivakain grubunun 10, 15, 20, 30, 40, 50, 60, 80 ve 90.dk ortalama arter

basinci degerleri bupivakain grubuna gore anlamli derecede daha fazladir.p<0.001

Bupivakain grubunun 105 ve 120.dk ortalama arter basinc1 degerleri Levobupivakain

grubuna gore anlamli derecede daha fazladir.p<0.001

Gruplar arasinda diger donemlerde ortalama arter basinci degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05

Tablo 13: Grup i¢i ortalama kan basinglarmin degerlendirilmesi

OAB Levobupivakain Bupivakain
1.dk , 000%** , 050%*
3.dk , 044%* , 024%*
5.dk , 000#** , 000***
10.dk , 000#** , 000%#**
15.dk , 000%** , 000%**
20.dk , 000*** , 000
30.dk , 000%** , 000%**

Baslangi¢ 40.dk , 000*** , 000%**
50.dk , 000%** , 000%**
60.dk , 000%** , 000
80.dk , 000%** , 000%**
90.dk , 000%#** , 000***
105.dk , 000*** , 000%**
120.dk , 000%** , 062
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Levobupivakain grubunda 1., 3, 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90. ve
120. dk ortalama arter basinct degerleri baslangica gore anlamli derecede diismiistiir.p<0.05

p<0.001

Bupivakain grubunda 1, 3, 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90.ve 120. dk

ortalama arter basinci degerleri baslangica gore anlamli derecede diismiistiir.p<<0.05 p<0.001

Bupivakain grubunda baslangic ve 120.dk degerleri bakimindan istatistiksel olarak
anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05

120

1001
8011
601
404
2041

0+
Baslangic 3.dk 10.dk 20.dk 40.dk 60.dk 90.dk 120.dk
| O Levobupivakain B Bupivakain

Grafik 6: Gruplarin ortalama kan basiglarinin dagilimi
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Tablo 14: Gruplarin kalp atim hiz1 agisindan karsilagtirilmasi

Levobupivakain Bupivakain

Ortalama SS Ortalama

Baglangic 77,12 76, 48 , 787

1.dk 74, 60 73, 80 , 691

3.dk 72,76 75,20 , 226

5.dk 68, 84 70, 40 , 471

10.dk 72, 80 66, 92 ,018%*

15.dk 54, 84 64, 32 , 000%**

20.dk 58,00 56,40 , 381

30.dk 61, 64 57, 60 , 029*

40.dk 64, 28 56, 36 , 000%**

50.dk 68, 40 60, 32 , 000%**

60.dk 65,92 57,32 , 000***

80.dk 62,32 59, 32 , 119

90.dk 60, 76 63, 48 ,035%

105.dk 65, 08 68, 08 , 224

120.dk 65, 64 67,40 , 300

Levobupivakain grubunun 10.dk kalp atim degerleri bupivakain grubuna gdre anlamli

derecede daha fazladir.p<0.001
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Bupivakain  grubunun 15, 30, 40, 50, 60 ve 90.dk kalp atim degerleri

Levobupivakain grubuna gore anlamli derecede daha fazladir.p<0.001 p<0.05

Gruplar arasinda diger donemlerde kalp atim degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlamli bir farklilik yoktur.p>0.05

Tablo 15: Grup i¢i kalp atim hiz1 degerlendirilmesi

KAH Levobupivakain Bupivakain
1.dk , 121 , 163
3.dk , 022%* , 554
5.dk , 000** ,016*
10.dk , 002%* , 000
15.dk , 000%** , 000%**
20.dk , 000#** , 000***
30.dk , 000#** , 000%#**

Baslangic 40.dk , 000%#** , 000%**
50.dk , 000%** , 000
60.dk , 000%** , 000%**
80.dk , 000#** , 000***
90.dk , 000%** , 000%**
105.dk , 000%** , 008+
120.dk , 000%** , 000%**

Levobupivakain grubunda 3, 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90, 105ve
120. dk KAH degerleri baslangica gére anlamli derecede diigsmiistiir.p<<0.05 p<0.001

45



Levobupivakain grubunda baslangi¢ ve 1.dk degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik yoktur.p>0.05

Bupivakain grubunda 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90., 105. ve 120. dk
KAH degerleri baslangica gore anlamli derecede diigmiistiir.p<0.05 p<0.001

Bupivakain grubunda baslangi¢ 1 ve 3.dk degerleri bakimindan istatistiksel olarak

anlaml bir farklilik yoktur.p>0.05

80
70171
6011
5011
401/
3017
2011
1017

0+
Baslangic 3.dk 10.dk 20.dk 40.dk 60.dk 90.dk 120.dk
| O Levobupivakain B Bupivakain

Grafik 7 : Gruplarn kalp atim hiz1 ortalamalarinin dagilimi
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SONUC VE TARTISMA

Bolgesel anestezi yontemleri hastada biling kaybina yol agmadan viicudun belli
bolgelerindeki sinir iletisinin ve agr1 duyusunun ortadan kaldirilmasina olanak saglar.
Epidural anestezi uygulamasi i¢in epidural, ekstradural ve peridural anestezi terimleri
kullanilmaktadir ve aralarinda anlam farki yoktur. Epidural blok son yillarda cerrahi

anestezide ve akut/kronik agr1 kontroliinde en sik kullanilan yontemlerden biridir.

Epidural anestezi ilk kez 1895°de Cathelin tarafindan sakral bolgede, 1921’ de de
Pages tarafindan lumbal bolgede yapilmistir (1).Rejyonel anestezi olarak da bilinen spinal,
epidural, kaudal anestezi, 20. yiizyilin baslarinda cerrahi girisimler i¢in kullanilmustir.
1940’11 yillarda kalici nérolojik hasarlarla ilgili giderek artan yaymlar nedeni ile klinik
uygulamalar giderek azalmistir (1, 2, 3).1940-1950 savas yillarinda bu tekniklerin kullanimi1
yeniden giincellik kazanmigtir. Daha sonradan yapilan ayrintili epidemiyolojik ¢aligmalar, bu
bloklarin deneyimli kisilerce asepsiye dikkat edilerek daha gilivenilir lokal anestezikler

kullanilarak yapilmasi halinde, nérolojik sekel oraninin diisiik oldugunu gostermistir (2, 3).

Touhy’nin 1945 yilinda spinal anestezi icin gelistirdigi kateter tekniginin Curbelo
tarafindan 1949 yilinda epidural blok sirasinda kullanilmasi epidural blokta onemli bir
asamadir (4). Dawkins ve Bromage’nin 1952, 1967 ve 1971 yillarinda epidural blok

mekanizmasini agiklamalartyla bu yontem daha da iyi kavranmistir (5, 6).

Noroaksiyel blokajin hemodinamik denge iizerine etkisi; sempatik blokaj seviyesi,
hastanin yasi, hidrasyon durumu beraberinde olan kardiyak hastaliklar gibi etkenlere baglidir.
Saglikli bir hastada en Onemli etken, sempatik blokajin seviyesidir. Genellikle olusan

sempatik blok, duyusal bloktan 2 seviye yukaridadir (2,5,36)

Preganglioner sempatik lifler T1-L2 segmentlerinden kaynaklanir. Bdylece L2’nin
altindaki bir blogun kardiovaskiiler etkileri minimal iken, blok yiikseldik¢e sempatik blogun
derecesi de artar. Blogun seviyesi T1-3 ulastiginda tam sempatik denervasyon gelisir. Bu
durumda T1-4 kaynaklanan kardio-aksalerator liflerde etkilenmektedir. Duyusal blogun bu
seviyeden daha yiiksege c¢iktigi durumlarda sempatik blokajin hemodinamik etkileri
bakimindan bir farklilik yoktur. Bazen algak seviyede duyusal blokaj da bile belirli seviyede

sempatik denervasyon mevcuttur.
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Bupivakain aminoasit yapili uzun etkili bir lokal anestezik maddedir (28).
Bupivakainin kardiyak sodyum kanallarindan yavas ayrilmasi kardiyak iletide gecikmeye ve
ventrikiil kontraktilitesinde azalmaya neden olur. Sonugta depolarizasyonun uzamasina,
aberan ventrikiiler iletilere ve ektopik atimlarin olusumunun kolaylagsmasina neden olur.
Ayrica bupivakain yiiksek lipofilik 6zelligi ile mylenli motor liflere biiyiik oranda penetre

olarak daha yogun motor blok olusuma neden olur (28,29).

Levobupivakain, bupivakain hidrokloridinin saf S(-) enantiomeri olan uzun etkili
aminoamid yapida bir lokal anesteziktir(34, 35). Sekil 8. Kimyasal ad1 S-1 butil, 2 piperidil,
farmo 2'.6'xy lipid hidroklorid’dir. Molekiil formiili C18H28N20 dur. Soliisyonun PH’s1 4-
6.5 dir(36, 37, 38). 97% oranda plazma proteinine baglanirlar(37, 40, 41, 42, 43)
Levopubivakainin bupivakainden daha uzun siireli duysal blok olusturduguna dair ¢aligmalar
vardir(40, 42, 43, 44). 15 mg levobupivakainin intratekal verilmesinden sonra duysal blok
zamani 6.5 saattir. Levopubivakainin diisiik dozlarda da daha fazla vazokonstriktor etki
yaptig1 ileri siiriilmiistiir(42). Bupivakain benzeri anestezik etkisi mevcuttur. Yapilan hayvan
caligmalarinda bupivakaine gore daha az toksik olup letal dozun bupivakaine gére 1.3-1.6 kat
daha yiiksek oldugu gdzlenmistir(39, 45, 46, 47, 48). Levobupivakainin ana metaboliti 3
hidroksi levobupivakain olup glukoronik asid ve siilfat ester konjugatlara cevrilir ve idrar ile
atilir. Bobrek yetmezliginde idrarla atilan metabolitleri birikebilir. Hepatik disfonksiyonlu
hastalarda eliminasyon uzar. Levobupivakain sitokrom P450(CYP) sistemi tarafindan

metabolize edilir(49, 50, 51, 52, 53).

Kopacz DJ ve arkadaglar1 elektif alt abdomen cerrahisi planlanan ASA 1, II, III fiziki
statusta 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. Anestezi baslama siiresinin iki grup arasinda benzer oldugunu ve
T10 dermatom diizeyine ulagsma siiresinin levobupivakain i¢in 13, 6 = 5, 6 dk, bupivakain

icin 14 +£ 9, 9 dk oldugunu bulmuslar ve benzer olarak degerlendirmislerdir (60).

Bizde ¢alismamizda gruplar arasinda T6’ya ulagsma ve 2 segment gerileme siireleri

ortalamalar1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit etmedik p>0.05.

Casati A ve arkadaglar elektif total kalga protezi ameliyati planlanan ASA I, II, III
fiziki statusta 45 hastada % 0, 5’lik levobupivakain ile % 0, 5’lik bupivakain ve % 0, 5’lik
ropivakain ile epidural anestezi olusturup anestezi baglangi¢ zamanlarini, devamlilik siiresini,
motor ve duyusal blok derecesini karsilagtirmislar, sonrasinda hasta kontrollii epidural
infuzyonla % 0, 125’lik levopuvikain, % 0, 125’lik bupivakain ve % 0, 125’lik ropivakain
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kullanarak motor blok etkisini ve analjezik etkisini karsilagtirmiglar (61). Casati A ve
arkadaslar1 calismalarinda % 0, 5’lik levobupivakain ile olusturulan epidural blogun ayni
voliimdeki % 0, 5’lik bupivakain ile ayni kalite, siirede oldugunu ve motor blok derecesinin

daha diisiik oldugunu saptamislar.

Bizde calismamizda % 0, 5’lik levobupivakain ile % 0, 5’lik bupivakain arasinda
duyusal blok baglama siiresini T6 dermatomuna ulagma stiresi, 2 dermatom gerileme siiresini

benzer olarak bulduk p>0.05.

E. Milanesi ve arkadaslar1 yaptiklar1 115 hastalik ¢alismada, postop analjezi amagh
epidural levobupivakain ve ropivakain uygulamasini karsilagtirmistir; torasik abdominal ve
iirolojik 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 inflizyon seklinde vermislerdir. Levobupivakain uygulanan hastalarda 6nemli
hemodinamik degisiklikler saptanmazken, ropivakain kullanilanlarin kiigiik bir kisminda (%

3, 75) hipotansiyon gelismesi iizerine epidural infiizyon durdurulmustur (62).

Bizim calismamizda ise Levobupivakain grubunun 20, 30, 40, 50, 60, 80 ve 90.dk
sistolik arter basinci degerleri bupivakain grubuna goére, Bupivakain grubunun 120.dk
sistolik arter basinc1 degerleri Levobupivakain grubuna gore anlamli derecede daha fazla
bulunmus olup, gruplar arasinda diger donemlerde sistolik arter basinci degerleri bakimindan
istatistiksel ~ olarak anlamli  bir farklihk tespit edilmemistir.p>0.05.Calismamizda
Levobupivakain grubunda 1., 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90. ve 120. dk
sistolik arter basinci degerleri baglangica gore, Bupivakain grubunda ise 5., 10., 15., 20,
30, 40, 50, 60, 80., 90.ve 120. dk sistolik arter basinci degerleri baglangica gore anlaml
derecede diisiik bulunmustur.p<0.05 p<0.001.Levobupivakain grubunda baglangic 3.dk
degerleri bakimindan, Bupivakain grubunda baslangic 1 ve 3.dk degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmemis olup.p>0.05 .

Levobupivakain grubunun 10, 15, 20, 30, 40, 50, 60, 80 ve 90.dk diastolik arter
basinci degerleri bupivakain grubuna goére anlamli derecede daha fazla oldugu
bulunmustur.p<0.001.Bupivakain grubunun 105 ve 120.dk diastolik arter basinc1 degerleri
Levobupivakain grubuna gore anlamli derecede daha fazla tespit edilmis olup, gruplar
arasinda diger donemlerde diastolik arter basinci degerleri bakimindan istatistiksel olarak
anlaml bir farklilik tespit edilmemistir.p>0.05 .Calismamizda Levobupivakain grubunda 1.,
5., 10, 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90. ve 120. dk diastolik arter basinct degerleri
baslangica gore anlamli derecede diigmiistiir.p<0.05 p<0.001. Levobupivakain grubunda
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baslangi¢ ile  3.dk degerleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamistir.p>0.05 .Bupivakain grubunda ise 1, 3, 5., 10., 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80.
ve  90. dk diastolik arter basinct  degerleri baslangica goére anlamli derecede
diismiistlir.p<0.05 p<0.001.Bupivakain grubunda baglangi¢c ve 120.dk degerleri bakimindan

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilememistir.p>0.05

Ortalama arter basiglar1 agisindan Levobupivakain grubunun 10, 15, 20, 30, 40, 50,
60, 80 ve 90.dk ortalama arter basinci degerleri bupivakain grubuna gore, Bupivakain
grubunun 105 ve 120.dk ortalama arter basinct degerleri Levobupivakain grubuna gore
anlamli derecede daha fazla bulunmus olup, p<0.001 gruplar arasinda diger donemlerde
ortalama arter basinci degerleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit
edilmemistir.p>0.05.Levobupivakain grubunda 1., 3, 5., 10., 15, 20, 30, 40, 50, 60,
80., 90. ve 120. dk ortalama arter basinc1 degerleri baslangica, Bupivakain grubunda 1, 3,
5., 10, 15., 20, 30, 40, 50, 60, 80., 90.ve 120. dk ortalama arter basinct degerleri
baslangica gore anlamli derecede diismiistiir.p<<0.05 p<0.001.Bupivakain grubunda baslangi¢
ve 120.dk degerleri bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit
edilmemistir.p>0.05 .

Rejyonel anesteziye bagli olusan hipotansiyonun Onlenmesinde en onemli nokta,
hastanin yeterli hidrasyonudur(21,29,31). Yeterli hidrasyona ragmen normotansiyonun
saglanamamasi1 halinde, intravendz olarak ufak dozlar halinde fenilefrin ve efedrin
yapilabilir. Perioperatif donemde gelisen bradikardinin tedavisinde atropin 0,01 mg/kg
verilebilir. Hipotansiyon ve bradikardinin devami halinde adrenalin, dopamin infiizyonu
uygulanabilir. Literaturde, yiiksek seviyeli noroaksiyel blokaja bagli kardiopulmoner arrest
vakalar1 bildirilmis olup, genellikle etyolojik sebep T1-4 seviyesinde sempatik blokaj
nedeniyle karsiliksiz kalan vagal tonus veya hipotansiyona bagli solunum merkezinin
inhibisyonudur. Tedavisinde entlibasyon, mekanik ventilasyon ve vazokonstruktor ilaglar

uygulanir (62, 63, 64, 65).

Mc Goldrick ve arkadaglari 31 hastalik calismalarinda, epidural levobupivakain
uygulamasinda yasin, lokal anesteziklerin klinik profil sistemik absorbsiyon ve atilimlarina
etkisini arastirmiglardir. Olgular, 18-44 yas arasi, 45-70 yas aras1 ve 70 yas lizeri olmak
iizere 3 gruba ayrilip, hepsine % 0, 75’lik levobupivakainden 18 ml (127, 5 mg.) epiduralden
verilmistir. Grup 2 ve 3’de analjezi seviyesi grup 1’e gore 3 dermatom (ortalama 0, 5-5
dermatom) yukarida tespit edilmistir. Grup 3 (en yash) grup 1 (en geng) ile

karsilagtirildiginda,  levobupivakainin absorbe edilen bolimi 0, 07 daha kiigiik ve
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absorbsiyon yar1t omrii 3, 6 dakika daha kisa bulunmustur. Boylece yasin epidural
levobupivakain uygulamasinda farmakokinetik, erken absorbsiyon ve blok karakteristikleri
{izerine etkisini demonstre etmislerdir. ileri yas gruplarinda sensorial blok seviyesinin daha
yiiksek bulunmasini ilag farmakokinetiginden daha ¢ok yasla olusan anatomik degisikliklere
baglamislardir (67). Bizim ¢alismamizda ise gruplar arasinda, yas ortalamalar1 agisindan

istatistiksel olarak anlamli fark yoktu.

Peduto VA ve arkadaslar1 elektif alt ekstremite cerrahisi planlanan ASA 1, II, III fiziki
statusta 65 hastada % 0, 5’lik 15 ml levobupivakain ile % 0, 75’lik 15 ml ropivakaini epidural
anestezide kullanarak anestezinin baglama zamanini, motor blok ve duyusal blok kalitesini ve
intra operatif analjezik ihtiyacini karsilastirmislar. Anestezi baglama zamani, duyusal ve

motor blok kalitesi a¢isindan fark bulunmamistir(69).

Don J. Kopacz ve arkadaslar1 56 hastalik alt abdomiral cerrahi gecirecek hastalarda 20
ml. % 0, 75’lik levobupivakain ve bupivakaini karsilagtirmiglardir. Her iki grupta da T10
dermatomunda duyusal blok olugma siiresi aynt bulunmus; duyusal blogun tam oturmasi
levobupivakainde daha uzun tespit edilmistir. Rectus abdominis kasinda gevseme meydana
gelmede her iki grupta anlamli bir farklilik goériilmemis; ¢alismanin sonucunda hem duyusal
blok olusmasinda hem de motor blok derecesinde iki lokal anestezik arasinda anlamli bir
farklilik tespit edilmemistir (68). Biz ise ¢aligmamizda esit voliimde ve konsantrasyonda
levobupivakain ile bupivakaini epiduralden mesafeden uyguladigimizda sensorial blogun
T6’ya ¢ikis siirelerinin ayni oldugunu tespit ettik. Bupivakain ile blok gergeklestirdigimiz
grubun sensorial blogunun iki segment gerileme siiresinin levobupivakain ile
gergeklestirdigimiz blok grubu ile ayni oldugunu gordiik. Fakat Levobupivakain sensoriyel
blok siiresi Bupivakain grubuna gore anlamli derecede daha uzun , Bupivakain motor blok

stiresi ise Levobupivakain grubuna gore anlamli derecede daha uzun bulundu.

Huang YF ve arkadaslar1 levobupivakainin bupivakaine gore kardiyak ve santral sinir
sistemi 1ile ilgili toksisitesini koyunlar {izerinde yaptiklar1 ¢alismasinda karsilastirmislar,
levobupivakain i¢in ¢ok genis bir glivenlik marj1 oldugunu ve toksisitesinin daha diisiik
oldugunu aciklamislar (54).Gristwood RW ve arkadaslar1 levobupivakain ile bupivakainin
kardiyak ve sinir sistemi {lizerine olan toksisitelerini karsilastirmislar ve levobupivakainin
daha az toksik oldugu sonucuna varmislar (70).Bizim ¢alismamizda ise gruplar arasinda yan

etkiler bakimindan istatistiksel olarak anlamli bir farklilik tespit edilmemistir.
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SONUC

(Calismamizin neticesi olarak motor blok siiresi acisindan bupivakainin daha uzun
sireli bloga neden olmast nedeniyle, motor blok gerceklesmesi talep edilen cerrahi
prosediirlerde levobupivakaine tercih edilebilecegi, kisa siireli cerrahilerde ise motor blogun
daha erken derlenmesi agisindan levobupivakainin oncelikli olarak kullanilmasinin uygun
oldugu, hemodinamik paremetreleri her iki ajanin da benzer sekilde etkiledigi , yan etkiler

acisindan her iki ilag arasinda fark bulunmadig: fikrine vardik.
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OZET

Bolgesel anestezi yontemleri hastada biling kaybina yol agmadan viicudun belli
bolgelerindeki sinir iletisinin ve agr1 duyusunun ortadan kaldirilmasina olanak saglar.
Epidural anestezi uygulamasi i¢in epidural, ekstradural ve peridural anestezi terimleri
kullanilmaktadir ve aralarinda anlam farki yoktur. Epidural blok son yillarda cerrahi

anestezide ve akut/kronik agr1 kontroliinde en sik kullanilan yontemlerden biridir.

Epidural anestezi, spinal sinirlerin duradan ¢ikip, intervertebral foramenlere
uzanirken epidural aralikta anestetize edilmesiyle meydana gelen bir tiir anestezi yontemidir.
Baglica sensoriyal sempatomimetik lifler bloke olurken, motor sinirler de kismen veya
tamamen bloke olabilirler. Kullanilan ajana ve konsantrasyonuna gore otonomik, sensoryel
veya motor blok elde edilebilir. Spinal anesteziye 6nemli bir iistiinliigii de blokajin segmenter

olabilmesidir.

Calismamizda Haseki Egitim ve Arastirma Hastanesi etik kurul onay1 alindiktan sonra
elektif cerrahisi epidural anestezi altinda planlanan, 18-60 yas arasi, epidural anestezi ile
cerrahisi gerceklestirilebilen, epidural anestezi ig¢in  kontrendikasyonu bulunmayan,
operasyon siiresi 2 saati gegmeyen, ASA I-II 50 hasta 2 grup halinde alindi. Tiim hastalar
preoperatif degerlendirmeye tabi tutularak rutin  tetkikleri degerlendirildi. Hastalar
uygulanacak caligsma hakkinda bilgilendirilip yazili ve sozlii onamlar1 alindi.

Hastalara preop odasinda 15 ml/kg izotonik NaCl solusyonu 30 dakika i¢inde verildi.
Hasta operasyon masasina alindiktan sonra 0.02 mg/kg midazolom i.v yolla premedikasyon
amacli yapildi. Hastalar operasyon masasinda EKG, non invaziv TA, pulse oksimetre ile
SPO, monitorizasyonu yapildiktan sonra demografik bilgileri, sistolik ve diastolik basinglari,
nabiz dakika sayilar1 6l¢iiliip not edildi.

Hasta oturur pozisyonda iken girisim yeri tayin edildi. ilgili bolgenin usuliine uygun
temizligi yapilarak steril delikli yesille ortiildiikten sonra girisim yapilacak araliga 3 ml
prilokain ile infiltrasyon anestezisi yapildi. 18 Gauge Tuohy igne ile asili damla yontemi ile
orta hattan epidural mesafe tayin edildi. Epidural mesafe tayin edildikten sonra hasta hala
otururken , 3 ml prilokain test dozu epidural araliktan yapildi. 3 dk beklendikten sonra
hastada bacaklarda uyusma, karincalanma, agirlik hissi gibi subarachnoid enjeksiyon veya bas
donmesi, agizda metalik tad, tasikardi veya kulak c¢inlamasi gibi amar i¢i enjeksiyon
bulgular1 sorgulandiktan sonra Levobupivakain grubuna(grup L) 10 ml %0.5
Levobupivakain, Bupivakain grubuna (grup B)10 ml %0.5 Bupivakain yapilarak 20 Gauge

kateter epidural igneden sefale dogru 4 cm ilerletilerek yerlestirildi.Hastalar supin
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pozisyonda 30 derece aci ile yatirildi. Hastalarda duysal blok seviyeleri her 30 sn de bir
olacak sekilde kontrol edildi.

Epidural enjeksiyondan itibaren agri duymadig1 ana kadar gecen zaman aralig1 duysal
blok baslangi¢ zamani olarak kabul edildi.30 saniyelik araliklarla hastalarin bromage skorlar1
degerlendirildi ve epidural enjeksiyondan bromage 2 olmasina kadar gecen zaman araligi
motor blok baglangi¢c zamani olarak degerlendirildi. Hastalarin preop, 1, 3, 5, 10, 15, 20,
30, 40, 50, 60, 75, 90, 105, 120. dakikalarda sistolik, diyastolik ve ortalama arteriyal
basinglar1 ve kalp atim hizlar1 not edildi. Operasyon sirasinda hipotansiyon gelismesi lizerine
(sistolik arteryel basincin bazal degerinden 30% dan daha fazla diismesi) 200 ml izotonik
soltisyonu hizli bir sekilde 10 dakika i¢inde verildi, diizelme olmadiginda 5 mg efedrin 1.v.
uygulandi. Bradikardi (45/dk altinda nabiz sayisi) gelistiginde 0.5 mg atropin i.v. yolla
yapildi. Olgular yan etkiler (hipotansiyon, bradikardi, bulanti, kusma, kasinti) agisindan
takip edildi.

Calismamizin neticesi olarak motor blok siiresi agisindan bupivakainin daha uzun
siireli bloga neden olmasi nedeniyle, motor blok gerceklesmesi talep edilen cerrahi
prosediirlerde levobupivakaine tercih edilebilecegi, kisa siireli cerrahilerde ise motor blogun
daha erken derlenmesi agisindan levobupivakainin oncelikli olarak kullanilmasinin uygun
oldugu, hemodinamik paremetreleri her iki ajanin da benzer sekilde etkiledigi , yan etkiler

acisindan her iki ilag¢ arasinda fark bulunmadig: fikrine vardik.
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