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OZET

Preoperatif Oral Gabapentinin USG Esliginde Yapilan Infraklavikiiler Brakial
Pleksus Blogu Uzerine Etkisi

Amag: Cerrahi girigsim sirasinda hasta konforu ve giivenligi anestezist agisindan
oldukca Onemlidir. Preoperatif oral gabapentin uygulamasinin analjezik etkinligi
artirdigi ve analjezik tiiketimi azalttigi bilinmektedir. Bu c¢alismada {ist ekstremite
cerrahisinde preoperatif iki farkli dozda uygulanan oral gabapentinin postoperatif
analjezik etkilerinin karsilastirilmasi amaglanmaistir.

Gerec ve Yontem: Universite Etik Kurul Onay1 ve olgularin yazili onayi
alindiktan sonra, arteriovendz fistiil agilacak {iiroloji ve kalp damar cerrahisi hastalari,
debritman veya flep uygulanacak Plastik ve Rekonstriiktif Cerrahi hastalar ile {ist
ekstremite cerrahisi uygulanacak ortopedi hastalar1 ¢aligma kapsamina alinarak toplam
60 hastaya infraklavikiiler brakial pleksus blogu uygulandi.
Grup 1’de (n=20) 30-45 dakika 6nce oral plasebo tablet verildikten sonra 40 ml
%0.5 bupivakain ve 0.5 ug / kg fentanil ile,

Grup 2’de (n=20) 30-45 dakika 6nce oral 600 mg gabapentin sonrasinda, 40 ml
%0.5 bupivakain ve 0.5 ug / kg fentanil ile,

Grup 3’de (n=20) 30-45 dakika 6nce oral 1200 mg gabapentin verilmesini takiben
40 ml %0.5 bupivakain ve 0.5 ug / kg fentanil ile ultrasonografi esliginde
infraklavikiiler brakiyal pleksusu blogu uygulandi.

Hastalarin intraoperatif hemodinamik parametreleri ve yan etkiler kaydedildi.
Postoperatif donemde analjezi, hasta kontrollii analjezi ile tramadol kullanilarak
saglandi. Olgularin postoperatif 1.,15.,30.,60.dakika, 2., 4., 6., 12.,18. saatlerde
hemodinamik parametreleri, agr1 diizeyleri (VAS), tramadol tiiketimi, Ramsey sedasyon
diizeyleri ve olusabilecek yan etkiler kaydedildi. Postoperatif takipleri 2. saatten sonra
Ortopedi ve Travmatoloji servisinde alind1 ve 24. saate kadar takiplerine devam edildi.

Bulgular: Gruplarin demografik degisiklikler ile intraoperatif ve postoperatif
hemodinamik veriler (KAH harig) birbirine benzerdi. KAH ilk 45. dakikada 1200 mg
gabapentin grubunda daha diisiik belirlendi. Ilk 30 dakika ile 4-24. saatler arasindaki
agr1 skorlar agisindan gruplar arasinda bir fark saptanmadi. Diger 6l¢iim zamanlarinda
VAS degeri plasebo grubunda daha diisiiktii. Postoperatif tramadol tiikketimi ve
sedasyon skorlar1 ag¢isindan da gruplar arasinda fark yoktu.

Sonug: Ust ekstremite cerrahisinde uygulanan infraklavikiiler brakial pleksus
blogunda preoperatif oral yoldan uygulanan 600 mg ve 1200 mg gabapentinin
hemodinamik degisikliklere yol agmadig1, sedasyon diizeyi, postoperatif agr1 skorlar1 ve
tramadol tiiketimi {lizerine bir etkisinin olmadig1 kanisina varildi.

Anahtar Kelimeler: infraklavikuler brakiyal sinir blogu, bupivakain, gabapentin,
fentanil, tramadol, Viziiel Analog Skala

VI



ABSTRACT

Effects of Preoperative Oral Gabapentin in Ultrasound-Guided Infraclavicular
Brachial Plexus Block

Aim: For anesthesiologists, it is very important to patients with comfort and
safety during surgery. Preoperative administration of gabapentin is known to induce
analgesic activity and is known to reduce the consumption of analgesics. In this study,
two different doses of preoperatively applied gabapentin in the upper extremity surgery
are compared for their postoperative analgesic effects.

Materials and Methods: With the approval of the Local Ethics Committee
approval by Cukurova University Faculty of Medicine, urology and cardiovascular
surgery patients who require opening of arteriovenous fistula, Plastic and
Reconstructive Surgery patients who require flap debridement and orthopedic surgery
patients who require upper extremity operations are consider for the study covering a
total of 60 patients for whom infraclavicular brachial plexus block was performed.

Group 1: (n = 20): 30-45 minutes after administration of oral placebo tablets, 40
ml of 0.5% bupivacaine and 0.5 ug / kg fentanyl used

Group 2: (n = 20): 30-45 minutes after administration of oral 600 mg Gabapentin,
then 40 ml of bupivacaine and 0.5 ug/kg fentanyl used

Group 3: (n= 20): 30-45 minutes after administration of oral 1200 mg Gabapentin,
then 40 ml of 0.5% bupivacaine and 0.5 ug / kg fentanyl used

Intraoperative and postoperative hemodynamic parameters 1, 15, 30, 60 minutes,
2, 4, 6, 12, 18 hours, hemodynamic parameters, pain levels (VAS), analgesic
requirements, and side effects of Ramsey sedation levels were recorded. Postoperative
follow-up for 2 hours, afterwards patients are admitted to Orthopaedics and
Traumatology service where follow-up was continued until 24™ hours.

Findings: Demographic data and hemodynamic variables (except HR) for groups
were similar. Intraoperative HR values were lower in group 3 than the other groups for
the fourty five minutes. For the first 30 minutes and for between 4-24 hours, there were
no significant differences between the groups in terms of the pain scores. In other timer
periods, VAS values were lower in the placebo group. Postoperative tramadol
consumption and sedation scores did not differ between the groups.

Result: It is concluded that preoperative oral administration of 600 mg and 1200
mg gabapentin in infraclavicular brachial plexus block applied in the upper extremity
surgery found to cause no hemodynamic changes, no effect on the level of sedation,
postoperative pain scores and tramadol consumption.

Keywords: infraclavicular brachial nerve blockade, bupivacain, gabapentine, fentanyl,
tramadol, Visual Analog Scale



1. GIRIS

Postoperatif agri, hastanin hayat kalitesini ve iyilesme siirecini etkileyen énemli
bir parametredir. Cerrahi travma sonucu sempatik sinir sistemi ile noroendokrin
sistemin aktivasyonu ve lokal inflamatuar yanitlarin tetiklemesi sonucu olusur. Doku
iyilesmesi ile korole bir sekilde agr1 da azalir. Postoperatif agri; akut bir olaydir.

Cerrahi sonras1 akut agrinin uygun sekilde tedavi edilememesi durumunda,
ortaya ¢ikan patofizyolojik degisiklikler agrinin kroniklesmesine sebep olabilecek,
ayrica periferik ve santral sinir sistemindeki sensitizasyon siirecini de
baslatabilmektedir. Kronik agri da hastanin bazen onceki sikdyetlerinden bile fazla
olacak diizeyde hastay1 rahatsiz edebilir. Bu durum postoperatif mortalite ve morbidite
ile yakindan ilgili olup hastanede kalma siiresini, mobilizasyonunu ve tedavi
masraflarint da artirmaktadir. Sonu¢ olarak akut agriyr tedavi etmek hastanin
tedavisinde 6nemli bir yere sahiptir. Agrili cerrahi yontemlerden biri olarak bilinen iist
ekstremite ameliyatlarinda postoperatif donemde yasanan agri; hastanin konforunu
onemli 6l¢iide bozmakta, mobilizasyon ve rehabilitasyonunun da gecikmesine neden
olmaktadir. Bu nedenle bu olgularda yeterli ve uygun analjezi saglanmasi stresin
azaltilmasi ve iyilesme siirecinin hizlandirilmasi agisindan 6nemlidir.

Cerrahi sonrast her hastanin ayn1 diizeyde agriyr hissetmedigi artik
bilinmektedir. Postoperatif agriy1r etkileyen nedenler arasinda hastanin yasi, cinsiyeti,
psikolojik, sosyoekonomik diizeyi, agr1 esigi, farmakokinetik ve farmakodinamik
etkenler, uygulanan premedikasyon, kullanilan anestezik ajanlar sayilabilirse de en
Onemlisi uygulanan cerrahinin lokalizasyonudur.

Postoperatif agr1 tedavisinde kullanilan temel ilaglar NSAEI’leri, lokal
anestezikleri ve opiyoidleri igerir (35, 36). Ust ekstremite cerrahisinde gerek operasyon
icin gerekse postoperatif analjezi i¢in bunlarin yani sira rejyonel teknikler de
uygulanmaktadir. Bu uygulamalar arasinda brakial pleksus blokaji, aksiller, radial, ulnar
sinir blokajlar1 sayilabilir. Brakial pleksus blokaji en yaygin infraklavikuler veya
supraklavikuler yapilabilir, USG veya stimiilator yolu ile yapilmasi basar1 sansini artirir.
Son yapilan c¢alismalarda USG ile yapilan blokajin stimiilatdre istiin oldugu

gosterilmistir



Aslinda bir antiepileptik ajan olan gabapentinin daha sonra yapilan g¢aligsmalarda
noropatik agrida da (postherpetik nevralji, diyabetik noropati, refleks sempatik distrofi
ve trigeminal nevralji) etkin oldugu gdsterilmistir. Preemptif olarak uygulandiginda
postoperatif analjezi {izerine etkinligi ve analjezik tiiketimini azalttig1 yapilan
calismalarda gosterilmistir (158).

Calismamizda, iist ekstremite cerrahisi gecirecek olgularda ultrason esliginde
infraklavikuler brakiyal pleksus blogunda (40 ml bupivakain ve 0.5 ug / kg fentanil) iki
farkli dozlarda uygulanan gabapentininin postoperatif analjezi tizerine etkisinin

arastirilmas1 amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Agn

Agr1, latince "poena" (ceza, intikam, iskence) sozcliglinden gelmektedir. Agr1 her
zaman subjektif bir duyudur. Uluslararas1 Agr1 Arastirma Dernegi Taksonomi Komitesi
agriy1 viicudun belli bir bolgesinden kaynaklanan, doku harabiyetine bagli olan veya
olmayan, kisinin gegmisteki deneyimleriyle de ilgili, hos olmayan emosyonel bir durum

ve davranis sekli olarak tanimlamaktadir (1).

2.1.1. Agr1 Noroanatomisi ve Norofizyolojisi

Cesitli uyaranlar genellikle de dogal uyaranlarin asir1 siddette olanlar1 agri
uyandirmaktadir. Bu uyaranlarin ortak ozellikleri dokulara zararli olmalaridir. Bunlar;
fizik hasara neden olan mekanik veya termal uyaranlar, laktik asit birikimine neden olan
iskemi, toksin, enfeksiyon ve ¢esitli kimyasal maddelerin neden oldugu inflamasyon

olmak tizere li¢ grupta toplanirlar (2).

Doku hasari ile agrinin algilanmasi arasinda olusan bu elektrokimyasal olaylarin
biitiiniine i1se "nosisepsiyon" adi verilmektedir (3). Nosisepsiyonun algilanmasi ise agri
olarak tanimlanmaktadir ve dort farkli fizyolojik islemden gegmesi gerekmektedir (3-6).

Bunlar:

e Transdiiksiyon (doniisiim); sinir sonlarinda stimulusun elektriksel aktiviteye
dontstiirildiigi asamadir.

e Transmisyon (iletim); olusan elektrik aktivitenin sinir sistemi boyunca
yayilmasidir.

e Modulasyon; nosiseptif iletimde degisiklikler yapilmasidir.

e Persepsiyon (algilama); doniisiim, iletim ve modiilastonun kiginin kendine
ozgii psikolojisi ile etkilesimi ve subjektif emosyonel deneyimleri sonucu

gelisen asamadir (7).



2.1.1.1. Nosiseptorler ve Cevresi

Nosiseptorler, tim deri ve derialt1 dokularda bulunan serbest sinir uglaridir.
Bunlarin hiicre cisimleri spinal ve trigeminal gangliyonlarda yerlesmistir. Sinir uglar
miyelinsiz C lifleri ile miyelinli A-delta liflerinin son ug¢larindan olusur (8). A-delta
liflerinin uglart mekanik ve termal uyanlara yanit verirken, C lifleri mekanik, kimyasal,
asir1 sicak ve soguk uyaranlarla aktive olur (8-10). A-delta lifleri boyunca, 5-30 m/sn
hizla iletilen afferent sinyaller, keskin, igneleyici ve iyi lokalize edilebilen bir agr
meydana getirirken, C lifleri 0.5-2 m/sn iletim hiz1 ile kiint, yaygin bir agr1 ve

hiperestezi meydana getirirler (4, 5, 11, 12).

Iskelet kasinda, mekanik ve polimodal reseptdér ozelliklerine sahip A-delta
afferent iiniteleri ve polimodal yanit 6zelligine sahip C lifleri mevcuttur ve bundan
dolay1 iskelet kasinin agrisi iyi lokalize edilemez. Nosiseptor ve c¢evresindeki diiz
kaslar, kapillerler, afferent sempatik sinir uglari, mekanik uyarilar disinda endojen

algojenik maddelerle (serotonin, histamin, bradikinin, kinin vs.) uyarilirlar.

2.1.1.2. Medulla Spinalis Dorsal Boynuz Noronal Sistemi

Nosiseptif uyarilar arka kok ganglionlarindaki bipolar néronlarin periferik
uzantilar1 araciligl ile arka koke, oradan da santral uzantilariyla medulla spinalise
taginirlar. Agn iletiminde "substantia gelatinoza" adini alan laminalarin 6nemli yeri
vardir (10). Dorsal boynuzda bulunan noronlar projeksiyon noronlari, lokal eksitator ara
noronlar ve inhibitdr ara ndronlar olmak tizere {i¢ grupta incelenir. Eksitator noronlar,
agrili uyaranlari projeksiyon ndronlarina ileterek eksite olmalarini saglarlar. Projeksiyon
noronlarinda olusan sinyal ve impulslar1 anterolateral afferent sistemden iist merkezlere
iletirler, inhibitor noéronlar genis ¢apl liflerle eksite olduklarinda projeksiyon

noronlarinda inhibisyona neden olurlar.

Dorsal boynuzda agr1 sinyallerini gegirmede baglica iki tip nérotransmitter gorev
almaktadir. Bunlar glutamat ve ndropeptitlerdir. Glutamat; A-delta terminal uglarindan
salgilanir ve dorsal boynuz projeksiyon hiicrelerinde c¢ok kisa siireli ve/veya ¢ok uzun
stireli depolarizasyon yaratabilir. Noropeptidler ise C lifleri eksitasyonu ile meydana

gelip projeksiyon hiicrelerinde ¢ok yavas ve uzun siireli depolarizasyona yol agarlar. Bu



noropeptidler P maddesi, norokinin-A, kolesistokinin ve kalsitonin gen related peptid
(KGRP)dir (9, 10, 12).

2.1.1.3. Spino-Mezensefalik Yol

Dorsal boynuz lamina I ve V'deki nosiseptif projeksiyon néronlari, anterolateral
sistem i¢inde spinoretikiiler yola ¢ok yakin olarak yukariya mezensefalik periakuaduktal
gri maddeye yiikselir. Burada diger mezensefalik baglantilarla da sinaps yapar. Bu
yolun periakuaduktal bolgeye baglanti yapmasi nosisepsiyon bakimindan ¢ok énemlidir.
Ciinkii burada analjezik etki saglayan enkefalinerjik noronlar vardir. Ayrica bu bdlge

hipotalamus, limbik sistem ve korteks ile baglantilidir (10).

2.1.1.4. Antinosiseptif Inici Sistemler

Kap1 kontrol teorisinden sonra bilim adamlar1 sadece dorsal boynuzda degil,
beyin sapt merkezlerinde de agrili sinyallere karsi antinosiseptif bir aktivitenin ortaya
cikabildigini sdylemislerdir. Ozellikle endojen opioid peptidlerin kesfi ile agrili
impulslara kars1 spinal ve supraspinal diizeyde enkefalinerjik bir inhibisyon varlig
gosterilmistir (4, 10, 12). Korteksin agridaki rolii henliz tam anlasilamamuistir.
Serebrumda agri ile ilgili boliimler; 1. ve II. duyusal alanlar, frontal lob, IX. ve XII.
alanlar ve posterior parietal bolgelerle, beynin ¢esitli bolgelerini birbirine baglayan

assosiyasyon lifleridir.

Bu karmasik sistemle agri duyusu, nosiseptor uyarimi ile baglayan C ve Adelta
lifleriyle medulla spinalise, oradan beyin sapina ve iist beyin merkezlerine ulasan,
yorumlanan ve yorum sonrasi gerekenlerin yapilmasi i¢in organizmada zincirleme

aktivasyonlara yol acan bir olaylar dizisinden olusur.

2.1.2. Akut Agrinin Fizyopatolojisi

Akut agr1 duyusal, algisal ve emosyonel deneyimlere verilen otonomik,
psikolojik, emosyonel ve davranigsal islevleri igerir. Dogrudan agrili uyaranin yada
hasara ugrayan dokudan salgilanan mediatorlerin nosiseptorleri aktive etmesi yoluyla

agr1 algilanir.



Akut agr1 doku hasarmin oldugu ve ona komsu bolgelerde agr1 algilanmasina
bagli noérohumoral degisiklikler, medulla spinalis arka boynuzundaki sinaptik
fonksiyonlarda ve nosiseptif degerlendirmede degisiklikler, hiperglisemiye ve negatif
azot dengesine yol agan noroendokrin degisiklikler, kalp atim hiz1 ve kan basincinda
artmaya ve rejyonal kan akiminda azalmaya yol agan sempatoadrenal sistem

degisiklikleri gibi fizyopatolojik degisikliklere neden olmaktadir (10, 13).

2.1.3. Agrimin Siniflamasi

Agriy1 degisik parametrelere gore asagidaki sekilde siniflamak miimkiindiir:

e Tipine gore; fizyolojik veya klinik (fizyopatolojik) agr1

e Siiresine gore; akut veya kronik agr1

e Kaynaklandig1 bolgeye gore; somatik, visseral, sempatik agri

e Mekanizmalarina gore; nosiseptif, reaktif, deafferentasyon, noropatik

psikosomatik agr1 olarak tanimlanmaktadir (14).

2.1.4. Agn Siddetinin Degerlendirilmesi

Hastanin optimal tedavisi, agr1 sorunlarinin ortak bir dil ile dogru bir sekilde
degerlendirilmesi ve Olgiilmesine baglidir. Agrinin tek bir global skorla izlenmesi
glictiir. Agr1 degerlendirmesinde agrinin yeri, karakteri, siddeti ile ilgili semptomlar ve
duygusal etkinligi gozoniinde bulundurulmalidir. Agri, hastanin kendisi tarafindan veya
bir gozlemci tarafindan izlenebilir. Gozlemde hareket yetenegi, yiiz ifadesi, davranis ve

renk degisikligi onemlidir (1, 15, 16).

Agn Olclimiinde ¢esitli metotlar gelistirilmistir. Bu dlgiimlerden tek birini alarak
global agr1 degerlendirmesi yapmak genelde yetersizdir (17-19). Agr1 Olglimiinde iki
temel yontem bulunmaktadir. Bunlardan tip 1 Ol¢limler, objektifizleme dayanan

yontemler olup {i¢ grupta incelenir (18);

e Fizyolojik yontemler: Plazma kortizol ve katekolamin diizeyinde artma,
kardiyovaskiiler ve solunumsal parametrelerde degisme
e Norofarmakolojik yontemler: Plazma beta-endorfin diizeyi ile ters iliski, cilt

1is1sinda degisme (termografi)



Norolojik yontemler: Sinir iletim hizi, uyarilmis yanitlar, pozitron emisyon

tomografisidir (PET)

Ikinci 6l¢iim ydntemi olan tip 2 dlgiimler: Agrinin dogrudan lgmeye yonelik

olup, burada hasta kendisi degerlendirme yapmaktadir. 2 grupta incelenir;

2.1.4.1. Agn1 Olciimiinde Kullanilan Tek Boyutlu Yontemler

Bu yontemler, glinlimiizde agr1 siddetinin yaninda agrinin azalisi, hastanin

memnuniyeti ve bulanti gibi diger subjektif parametrelerin Olglimiinde de

kullanilmaktadir.

Viziiel Analog Skala (VAS)
Basit, etkin, tekrarlanabilen ve minimal arag¢ gerektiren bir yontemdir. VAS,
vertikal olarak c¢izilmis 10 cm uzunlugundaki bir ¢izgiden olusur. Bu
¢izginin bir ucunda agrisizlik, diger ucunda olabilecek en siddetli agr1 yazar.
Hastaya bu ¢izgi iizerinde agrisinin siddetine uyan yere bir isaret koymasi
sOylenir. VAS'in en 6nemli avantaji oran skalast 6zelligi tasimasidir. Ancak
postoperatif donemde uykulu iken koopere olamayan hastalarda
glivenilirligi yeterli degildir. Degerlendirmelerin anlik olusu da bir
dezavantajdir. Bu problem, aralikli tekrarlarla bir miktar azaltilabilir (1, 20,
21).
Kategori Derecelendirme Skalalar1

Sayisal Derecelendirme Skalalar1 (Niimerik Rating Skala-NRS)

2.1.4.2. Agrimin Ol¢iimiinde Kullamlan Cok Boyutlu Yoéntemler

West Haven-Yale Cok Boyutlu Agr1 Envanteri

Agr1 Glinlugii

Mc Gill Agr1 Anketi (Mc Gill Pain Questioner-MPQ)
MPQ' nun Kisa Formu (SF-MPQ)



2.2. Postoperatif Agr

Postoperatif agri, cerrahi travma ile baslayan ve yara iyilesmesi ile giderek
azalan bir agridir (1). Tedavisinde yeni gelistirilmis tekniklerin kullanilmasiyla bir¢ok
hastada yeterli analjezi saglanabilir (1, 22). Postoperatif agriy1 etkileyen ¢esitli faktorler
vardir. Bunlar yas, cinsiyet, premedikasyon, preemptif analjezi, ameliyat vyeri,
kullanilan anestezik ajanlar, hasta psikolojisi ve ¢evresel etkenler gibi bir¢ok faktor rol
oynar. Bu nedenle her hasta i¢in standart bir tedavi yontemi yoktur (1, 22). Postoperatif
agrinin bir diger 6zelligi, cerrahi girisim ve strese karsi pulmoner, kardiyovaskiiler,
gastrointestinal, genitoiiriner ve néroendokrin degisikliklerin meydana gelmesidir (1, 7,
20).

2.2.1. Postoperatif Agrinin Olusturdugu Fizyopatolojik Degisiklikler

2.2.1.1. Pulmoner Sistem

Toraks ve list batin cerrahisi sonucunda vital kapasite (VK), tidal voliim (TV),
fonksiyonel rezidiiel kapasite (FRK) ve zorlu ekspiratuvar voliimde (ZEV) azalma gibi

pulmoner degisiklikler olur (1, 7, 20).

Cerrahi insizyon sonrasi akut agr1 nedeni ile sekonder hiperaljezi, toraks duvari
kaslarinin insizyona bagli disfonksiyonu veya refleks spazmi ve toraks kompliansinda
azalma gelisir. Ust abdominal ve torakal cerrahi sonrasinda motor ve efferent lifler
aracilif1 ile olusan giiclii refleks aktivite sonucunda cerrahi uygulanan bdlgenin birkag
segment altinda ve iistiinde siddetli vazokonstriksiyon ve kas spazmi gelisir. Bu siddetli
agrt ve spazmu gidermek icin, epidural lokal anestezikler, opioidler gibi giiclii

analjeziklere ve invaziv girisimlere ihtiya¢ duyulur (23).

2.2.1.2. Kardiyovaskiiler Sistem

Anestezik maddeler ve tekniklerin gelismesiyle intraoperatif hemodinamik
stabilite ¢ok i1yi saglansa da postoperatif donemde miyokard infarktiisii, kalp yetersizligi
ve aritmiler sonucu gelisen kardiyak disfonksiyon, en sik rastlanan &liim nedenidir (10).
Agr1, sempatik noronlar1 uyararak tasikardi, atim voliimii, kardiyak islev ve miyokard
oksijen tiikketiminde artisa neden olur. Miyokardiyal iskemi veya infarktiis riski artabilir

(1). Miyokardiyal oksijen sunumu, agri nedeni ile hipoventilasyon sonucu gelisen



atelektazilere ve strese cevabin neden oldugu hipervolemi sonucu gelisen akciger

O0demine bagli olarak azalabilir (24).

2.2.1.3. Gastrointestinal ve Uriner Sistem

Cerrahiyi takiben pek ¢ok sebepten bulanti, kusma ve ileus gelisebilir. Somatik
ve visseral yapilardan gelen nosiseptif impulslar bu nedenlerin en basinda gelmektedir.
Agn, iretra ve mesanenin motilitesini azaltarak idrar yapmada zorluga neden

olabilmektedir (25, 26).

2.2.1.4. Metabolizma ve Noroendokrin Sistem

Agrili uyarana suprasegmental refleks yanitlar, artmis sempatik tonus ve
hipotalamik stimiilasyon sonucu katekolamin ve katabolik hormonlarin (kortizol,
ACTH, GH, cAMP, glukagon, aldosteron, renin, anjiotensin Il) sekresyonu artarken
anabolik hormonlarin (insiilin ve testesteron) sekresyonu ise azalir. Bu degisiklikler
sonucunda sodyum ve su retansiyonu, kan sekeri, serbest yag asitleri, keton cisimleri ve
laktat artar. Metabolik iirlinler depolardan mobilize edilir. Bu olaylar devam ederse
katabolik durum ve negatif nitrojen balansi geligir. Bu olaylarin ¢ogu mevcut analjezik
tekniklerin kullanilmasiyla ortadan kaldirilabilir veya azaltilabilir (1, 7, 20-22, 27).

2.2.2. Postoperatif Agr1 Tedavi Yontemleri

Postoperatif agr1 tedavisinde amag, hastanin rahatsizligini en aza indirme veya
ortadan kaldirma, derlenmeyi kolaylastirma, yan etkilerden kaginma veya etkili bir
sekilde onleme ve tedaviyi ekonomik saglamak olmalidir. Operasyon sonrasi agri
ozellikle ilk 48 saat icinde ¢ok fazladir, daha sonra giderek azalir. Bununla birlikte, agr

4-5 giine kadar uzayabilmektedir. Tedavinin bu siireyi kapsamasi gerekir (28, 29).

Postoperatif agr1 tedavisinde; hastanin fizik durumu, agrinin siddeti, cerrahi
girisimin yeri ve niteligi, personel ve teknik olanaklarla yontemin hastaya getirebilecegi
riskler dikkate alinarak uygun yontem secildiginde olusabilecek komplikasyonlarin
hemen hemen hepsini 6nlemek giiniimiizde artik olasidir. Preemptif analjezi, periferik

ve santral sensitizasyonun anlasilmasiyla ortaya atilmis bir hipotezdir. Amag spinal



noron hipereksite olmadan baskilamaktir. Bu amagla cerrahi Oncesi rejyonel ya da

sistemik analjezikler verilir (30, 31).

Profilaktik  analjezi, lokal anesteziklerin, opiyoidlerin,  non-steroid
antienflamatuvar ilaglarin (NSAEI) intraoperatif verilerek postoperatif agrinin
baslamasimin geciktirilmesi ve analjezik tiiketiminin azaltilmasinin amaglandigi bir

yontemdir (32).

Dengeli analjezi, postoperatif agri tedavisinin etkinligini arttirmak ve
analjeziklerin yan etkilerini en aza indirme amaci ile tanimlanmis, ayni yol iizerinden
veya gerektiginde farkli yollardan uygulanan cesitli analjezikleri birlikte uygulama

esasina dayanan bir yontemdir. Amag analjezi kalitesini yiikseltmektir (33, 34).

Postoperatif agr1 tedavisinde kullanilan temel ilaglar NSAEQ’lar1, lokal
anestezikleri ve opiyoidleri igerir (35, 36). Akut ve postoperatif agri tedavisinde

uygulama yollar1 da su sekilde siralanabilir:

* Sistemik uygulama: intramuskiiler, intravendz, subkutan, oral, rektal,
sublingual, intranazal,

« Santral sinir bloklari: Spinal blok (narkotik ve non-narkotikler), Epidural
blok (narkotik ve non-narkotikler),

e Periferik sinir bloklar,

» Yara infiltrasyonlar

« Intraartikuler analjezi

» Hasta kontrollii analjezi (HKA).

« Transkutan elektriksel sinir uyarisi (TENS),

» Kriyoanaljezi.

2.3. Rejyonal Anestezi
Rejyonal anestezi biling kaybina yol agmadan viicudun belirli bolgelerindeki
sinir iletisinin ve agri duyusunun ortadan kaldirilmasi olarak tanimlanabilir .Rejyonal

anestezi daha genis kapsamda, tiim sinir bloklarini igeren bir terimdir.
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Baslangicta siklikla allerjik reaksiyonlara neden olan ester grubu lokal anestezik
ajanlar kullanilirken allerjik Ozellikleri az olan amid grubu lokal anesteziklerin
kullanima girmesi, rejyonal anestezinin gelismesine Onemli katkida bulunmustur.
Ozellikle uzun etkili bupivakain, ropivakain ve levobupivakain gibi lokal anestezikler

hasta ve hekim agisindan gesitli avantajlar saglamistir.

2.3.1. Rejyonal anestezi yontemlerinin sinflandirilmasi (37)

» Topikal anestezi
+ Infiltrasyon anestezisi
*  Mindr sinir bloklari
* Majdr sinir bloklari, pleksus bloklar1
« Santral rejyonal anestezi
o Spinal anestezi
o Epidural anestezi
o Kombine spinal epidural anestezi

o Kaudal anestezi

2.3.2. Rejyonal anestezinin avantajlari (38)

1) Havayolu zorlugu bilinen veya gastrik aspirasyon riski yiiksek olan hastalarin
girisim esnasinda uyanik olmalar1 gerekir. Yine ameliyat sirasinda uyanik
olmak isteyen hastalarda (daha c¢ok sezaryen sirasinda goriiliir) rejyonal

anestezi genellikle tercih edilir.

2) Hastanin uyanma odasinda uzun siire kalmasi gerekmez. Lokal anestezik
etkisi genellikle cerrahi siiresinden daha uzun siirdiigiinden erken postoperatif
donemde hastanin agris1 olmaz.

3) Endikasyonu oldugunda kateter yerlestirerek sinir blokajini, saatler hatta
giinler boyunca uzatmak miimkiin olur ve sistemik analjezik gereksinimi

azalir.
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4) Ameliyat bolgesinden agrili afferent uyaranlar gelmeyeceginden, cerrahi
girisim sonras1 goriilen metabolik ve endokrin degisiklikler biiyiik oranda

giderilmis olur.

5) Prostatektomi, kalca ve pelvis cerrahisi girisimleri gibi bazi ameliyatlarda kan

kaybi, genel anesteziye gore onemli derecede azalir.

6) Ozellikle alt ekstremite kan akimmi arttiran, koagiilasyon ve trombosit
agregasyonunu azaltan ve bozulmus vaskiiler endotelden Ilenfosit
infiltrasyonunu Onleyen devamli epidural blok gibi bazi tekniklerle,

postoperatif tromboembolizm riski azalir.

7) Giiniibirlik cerrahi girisimlerde hastanin daha erken taburcu olmasi saglanir.

2.3.3. Rejyonal anestezinin dezavantajlar (38)

1) Bazi hastalar ameliyat sirasinda uyanik olmayi tercih etmezler, ancak bu
durum rejyonal anestezinin uygulanmasina engel degildir. Rejyonal anestezi
sonrasinda sedasyon uygulanabilir. Rejyonal anestezinin basarili olmasi i¢in
hekimin deneyimli ve yetenekli olmasi gerekir.

2) Baz1 bloklarin etkin olabilmesi i¢in 30 dakika veya daha fazla siire gerekir.

3) Analjezi her zaman tam olarak yeterli olmayabilir ve ek analjezik ve/veya
sedasyon gerekebilir.

4) Lokal anestezigin maksimum dozu asildiginda veya yanliglikla damar icine
verildiginde sistemik toksisiteye neden olabilir.

5) Bazi ameliyatlar (6rn: torakotomi) rejyonal anestezi altinda yapilamaz, ancak
rejyonal anestezi yontemlerinin postoperatif analjeziye katkis1 olur.

6) Santral noral bloklarda olusan yaygin sempatik blokaj sonucu hipotansiyon
goriilebilir. Bu nedenle hipovolemik ve septik soktaki hastalarda

uygulanamaz.
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7) Blokaj sirasinda gelisebilen sinir yaralanmasina bagl agr1 olasiligi az da olsa
vardir.
8) Kanama diyatezi olan hastalarda uygulanamaz.

9) Girisim bolgesinde deri enfeksiyonu olan hastalarda uygulanmasi sakincalidir.

2.4. Brakial pleksus

2.4.1. Tarihce

Brakial pleksus blogu, ilk uygulanan rejyonal anestezi yontemlerinden birisidir.
Koller’in 1884°te kokainin anestezik ozelliklerini rapor etmesinden kisa bir siire sonra
Halsted infiltrasyon anestezisi kullanarak boyunda pleksus brakialis’in koklerine kokain
enjeksiyonu yaptigini bildirmistir. 1897°de Crile benzer teknigi kullanarak; lokal
anestezi altinda muskulus (m.) sternokleidomastoideus’un hemen arkasinda pleksus
brakialis’i meydana ¢ikarmis ve direkt goriintii altinda sinir govdelerinin i¢ine kokain
enjekte etmistir. Bu nedenle intranoral olarak yapilan pleksus brakialis blogu, Crile’nin

teknigi olarak bilinmektedir (39, 40, 41).

Ik perkiitanéz blogu; birbirinden bagimsiz olarak, 1911 yilinda Hirschel aksiller
bolgeyi kullanarak (11), Kulenkampff ise supraklavikiiler bolgeyi kullanarak yapmistir.
Aksiller blok yapilirken perivaskiiler anlayisi ilk olarak Burnham 1958’de kullanmistir
(11). Winnie (12) ise; pleksus brakialis’in modifiye aksiller perivaskiiler metodunu
1975’te tanimlamistir (39, 41-43).

1977°de Sims (44), Raj (45) tekniginin kalin pektoral kaslardan ve isaret
noktalarinin belirgin olmamasindan dolay1 zor oldugunu belirtmis, uzun igne kullanim
ve siklikla birden ¢ok girisim gerektiren bu teknigin hastalarin uyumunu zorlastirdigini
iddia ederek, teknigi modifiye etmistir.

1981 yilinda Whiffler (46), Sims’in (44) kullandig1 noktadan uzaklagsmadan
sadece farkli bir enjeksiyon teknigi kullanmistir. Korakoid blok olarak adlandirdigi bu
teknikte Whiffler (15) igneyi korakoid ¢ikintinin biraz inferior ve medialinden girmis,
tahmin ettigi derinlige ilerletmis ve bu noktaya ilk 12 mililitre (ml) lokal anestezik (LA)
verdikten sonra igneyi 2 defa birer cm geriye ¢ekerek 12°ser ml LA daha vermistir. Bu
teknikte sinir stimiilatorii kullanilmadan %92,5 basar1 elde edilmis ve %350 arter

ponksiyonu diginda komplikasyon olmamaistir (44, 46).
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2.4.2. Embriyoloji

Sinir sistemi ektodermden gelisir. Spinal sinirlerin 6n dallari, torakal spinal
sinirler harig, birbirleriyle birleserek bir takim sinir pleksuslar1 yaparlar (47-49).

Spinal sinirlerin 6n dallarinin olusturduklar1 pleksuslar:

1. Pleksus servikalis
2. Pleksus brakialis
3. Pleksus lumbalis
4. Pleksus sakralis

5. Pleksus pudentalis
6. Pleksus koksigeus

2.4.3. Anatomi

Pleksus brakialis besinci, altinci, yedinci ve sekizinci servikal ve birinci torakal
(C5-8 ve T1) nervus (n.) spinalislerin ramus ventralislerinin birlesmesi sonrasi olusur.
C4 ve T2 n. spinalislerin ramus ventralislerinden de ¢ogunlukla birer dal pleksus
brakialis olusumuna katilabilir. Brakial pleksusun anatomisi Sekil 1’de gdsterilmistir.
Bu katilim1 saglayan spinal sinire gére pleksus brakialis; pleksus pre-fix veya pleksus
post-fix adini alir (50-56).

Pleksus brakialis boyunda trigonum servikale posteriorda yer alir ve platisma,
fasya servikalis ve deri ile ortiilii olarak bulunur. Bu {iggenin sinirlarin1 dis yanda
m.trapezius’un On kenari, i¢ yanda m. sternokleidomastoideus’un lateral alt kenar1 ve
asagida klavikula olusturur. Canlida pleksus brakialis m. sternokleidomastoideus’un dis
kenar1 ve klavikula arasindaki agida palpe edilir Burada nervi (nn.) supraklavikiilaris,
m. omohioideus’un venter inferior’u, vena jugularis externa ve arteria transversa
colli’nin yiizeyinde bulunur. Pleksus brakialis’i olusturacak n. spinalislerin ramus
ventralisleri, m. skalenus anterior ile m. skalenus medius arasindan c¢ikarlar. Burada
skalen fasya norovaskiiler kilif olusturacak sekilde sinir ve arteri sarar. Bu olusum ve
icinde meydana gelen norovaskiiler aralik (Winnie‘nin fasiyal kompartmani) hem
blogun basarisinda hem de sinirlarin belirlenmesinde 6nemli rol oynar. Bu fasya daha
sonra aksiller kilif alarak aksillada devam eder (54, 57).

Boylece brakial pleksusa ait norovaskiiler kilifa supraklavikiiler, interskalen,

aksiller ve infraklavikiiler olarak yaklasim miimkiin olup, tek bir enjeksiyonla, enjekte
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edilen ilacin voliimiine ve enjeksiyon yerine bagl olarak blogun alan1 belirlenebilir (39,
55, 56, 57).

BOLUMLER 3 TRUNKUS KOKLER _ D Cc4

30n
3Arka Supraskapular sinir

TERMINAL
DALLAR

Oc=
Aksiller sinir —&

Radial sinir

Lo ny"( f On kolun Mediankutanéz
O\ e siniri /

Median sinir - ¥ ¥ = \
>~ Kolun median kujaf0z

Ulnar sinir

——Radial sinir
—————Median sinir

——————o—Ulnar sinir

Sekil 1. Brakial pleksus anatomisi
Tablo 1. Kordlardan ayrilan dallar ve sinir kokleri (39, 54)

Posterior kord

N. aksillaris C5, C6

N. radialis C5, C6, C7,C8
N. torakodorsalis Ce, C7,C8

N. subskapularis C5, C6

Lateral kord

N. pectoralis lateralis C5, C6, C7

N. muskulokutanéz C5, C6, C7

N. medianus lateral kokii C5, C6, C7

Medial kord
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N. medianus mediyal kokii C8, T1

N. pectoralis medialis C8,T1
N. ulnaris C8,T1
N. kutandz braki medialis C8,T1
N. kutanéz antebraki medialis C8, T1

Ust ekstremitenin segmental deri innervasyonu ekstremite gelisimindeki farklilik
ve buna bagh pleksus brakialis’in kompleks yapisi nedeniyle C4’ten T2’ye su sekilde
diizenlenir.

C4: Omuz tizerindeki deri, C5: Kolun radial kismi, C6: On kolun radial kismi1, C7:
El derisi, C8: On kolun ulnar kismi, T1: Kolun ulnar kismi1, T2: Aksilla derisini inerve
eder (54, 57). Ust ekstremitenin supin ve pron pozisyondaki periferik sinir

inervasyonlar1 Sekil 2-5’de gosterilmistir (57).

Medial sinir Ulnar sinir Median antebrakial Radial sinir Aksiller sinir
\ | kutandz sinir 7 f |
\ [ / /
\ " Posterior |
\\ / brakial
\ | |

Posterior kutanoz sinir \
. A\
antebrakial

]
kutandz sinir J/

\ 35 s
NS = = - — > / Supraklavikuler sinir
&S = =5 R N S /
== = SR Servikal pleksus

Muskulokutanéz sinir

;\

(Lateral antebrakial interkostobrakial
Radial sinir kutandz sinir) kutandz sinir

Sekil 2. Supin duran kolda tist ekstremitenin periferik sinir inervasyonu
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Median sinir  Medial sinir Muskulokutandz sinir
(yUzeysel dal) Lateral antebrakial
’ kutandz sinir

Radial sinir Aksiller sinir
Inferior lateral brakial
Kutanéz sinir

! \

Supraklavikuler sinir
Servikal Pleksus

-~ ==

£
(Palmar dal)
Vg

Ulnar sinir
(Palmar dijital dal)

/

Median antebrakial

interkostobrakial ve medial
kutanodz sinir

brakial kutanoz sinir

Sekil 3. Supin duran kolda tist ekstremitenin dermatomal inervasyonu

Median sinir Medial sinir Muskulokutanéz sinir
(yuzeysel dal) Lateral antebrakial
kutan6z sinir

Radial sinir Aksiller sinir
Inferior lateral brakial
Kutanoz sinir

Supraklavikuler sinir
Servikal Pleksus

\

.
& 7

H
(Palmar dal)
/

A

/

Ulnar sinir

Median antebrakial
(Palmar dijital dal)

Interkostobrakial ve medial
kutandz sinir

brakial kutanéz sinir

Sekil 4. Pron duran kolda iist ekstremitenin periferik sinir inervasyonu

Sekil 5. Pron duran kolda iist ekstremitenin dermatomal inervasyonu
Motor blok degerlendirmesi yapilirken sinirin innerve ettigi kasin fonksiyonlari

kontrol edilir. N. aksillaris, n. torakodorsalis ve n. subskapularisin motor blok

fonksiyonunun degerlendirilmesi hastalar dik oturur pozisyondayken yapilir.
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N. aksillaris: Kolun yer ¢ekimine karst 0 ile 90° arasinda abdiiksiyonunu
yaptirir. (M. deltoideus)

N. muskulokutanéz: Dirsek fleksiyonu (m. biseps braki)

zZ

. radialis: Dirsek ekstansiyonu (m. triseps braki)

N. medianus: Parmak fleksiyonu (m. fleksor digitorum kommunis) hasta bardak
ve sise kavramaya kalktiginda bunu yapmakta giicliikk c¢eker
(m.abduktor pollisis brevis).

N. ulnaris: Parmak abdiiksiyonu (muskuli. interossei) Hasta isaret parmagi ve
basparmagini birbirine degdirdiginde sikica bastiramaz (m.
adductor pollicis).

N. subskapularis: Kol viicudun yanina dirsek 90° biikiilmiis sekilde uzatilir.
Avug i¢ yukariya bakacak sekilde el uzatilir. Dirence karst
koymak i¢in hasta elini rotasyona getirmeye caligir. Eli ile sirtin
alt tarafin1 kasiyamaz veya elini bel bolgesi lizerinde havada saga
sola hareket ettiremez (m. teres major).

N. torakodorsalis: Her iki kol arkaya ve mediale birbirine deginceye kadar

yaklastirilamaz. Hasta her iki elini kalgasinin iizerine koyar, derin

bir nefes alir ve Oksiiriir. Kas kontraksiyonu incelenir (m.

latissimus dorsi) (58).

2.5. Sinir Bloklarinda Norofizyoloji (59)

Bir sinir uyarilmasi impulsun yayilarak sinir boyunca ilerlemesine neden olur. Bu
elektriksel isaret iyonlarin akiminin baslamasini saglar. Bu akimlar, lipoprotein
membranin iki yaninda iyon konsantrasyonlarinda gegici dalgalanmalarla meydana
gelir. Ekstraseliiler mesafenin temel iyonu sodyum (Na+), intraseliiler mesafenin temel
iyonu ise potasyum (K+) dur. Sinir hiicresinde bu gradient (yogunluk farki) Na+/K+-
ATPaz pompasinin sagladigi iyon degisimi ile devam ettirilir. Bu da membran boyunca
-90 mV’luk bir istirahat potansiyeli olusturur. Istirahat potansiyelinin olusumu biiyiik
oranda Na+ ve K+ i¢in membran permeabilitesindeki farka baglidir. Membran K+ i¢in
daha geg¢irgendir. Yani baska bir degisle konsantrasyon farki yoniindeki membrandan

sizint1 Na+’a gore K+ i¢in daha fazladir.
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Parsiyel depolarizasyon esik potansiyelini asar ve depolarizasyonun tetiklenmesi
Na+’a gecirgenligin artmasi ile olusur; sinir impulsu bdylece yayilir. Elektriksel
stimiilus polarize néral membrana ulastiginda membran yapisinda bir takim
degisiklikler meydana gelir. Na+’a gecirgenlik artar ve Na+ iyonlar1 hizla hiicreye girer.

Elektriksel potansiyel farki azalir ve depolarizasyon membran boyunca komsu
bolgelere iletilir. Bu sirada K+ hiicre digina ¢ikar. Bu K+ ¢ikisi daha sonra goriiliir ve
Na+’dan daha yavastir. K+ ¢ikisi pikini Na+’un igeri girisi bitmesinden sonra yapar.

Depolarizasyonun ge¢ fazinda membran yine Na+’a ¢ok az gegirgen hale gelir.
Na+/K+- ATPaz pompasi sayesinde iyon konsantrasyonlar istirahat potansiyelindeki

haline doner. Uyart sinir boyunca iletildik¢e bu asamalar ard arda gozlenir (Sekil 6)

+40 1 |
- Ak ]
s (3 R i s
£ +20 o
= Depolarizasyon
?‘ 0 a7 i i pEn

2

-20 L .
-4 1 P T:;. Na
g -40 hoad ’ 3
2 b7 ! |ispiranar potansiyeli s N "

a8 Hiperpolarizasyon g

0 1 2 3 0 1 2 3
Zaman (ms)

N e
Y

IWHPODE ] 'R~

3

Sekil 6. Sinir hiicre membraninda aksiyon potansiyelinin olusumu
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2.6. Noral Blokaji Etkileyen Faktorler (60)
2.6.1. Sinir lifi kalinhg:

Sinir lifi ¢ap1 ve miyelinizasyonu sinirin fiziksel fonksiyonu ve modalitesi

tizerinde etkilidir. Bu 6zellikler ayn1 zamanda lokal anestezik ajana kars1 sinir liflerinin

sensitivitesini etkiler. Sinir lifleri ii¢ major anatomik grupta incelenebilir. Myelinize

somatik sinirler A lifleri, myelinize pregangliyonik otonomik lifler B lifleri ve

nonmyelinize aksonlarda C lifleri olarak adlandirilir. A lifleri de kendi aralarinda

gittikce azalan kalinliga gore Aa, AP, Ay ve Ad olarak adlandirilirlar (Tablo 2).

Tablo 2. Sinir liflerinin smiflandirilmasi

Lif tipi Anatomik Myelin  Cap Hiz Fonksiyon
(pm)  (mfs)
A alfa (Aa) Kas ve eklemlere + 13-22 70-120 Motor, kas
afferent ve efferent proprioseptorleri
A beta (Ap)  Kas ve eklemlere + 6-13 30-70 Dokunma, basing
afferent ve efferent Kinezisi
A gama (Ay) Kas igciklerinden + 3-6 15-30 Kas tonus
efferent
A delta (Ad)  Duyusal kdk ve + 1-4 12-30 Agr1, dokunma,
periferik afferent 181 (soguk)
B Preganglionik + <3 3-15 Vazomotor,
sempatik viseromotor,
pilomotor
C sempatik Postganglionik - 0,3-1,3 0,7-1,3 Vazomotor,
sempatik viseromotor,
pilomotor
C arka kok Duyusal kdk ve - 0,4-1,2 0,1-0,2 Agr1, dokunma,

periferik afferent

151 (s1cak ve
soguk)

Genel olarak sinir kalinlig1 arttik¢a ileti blogunu olusturmak i¢in gereken lokal

anestezik miktar1 artar. Preganglionik otonomik lifler (B) bu kuralin disindadir ¢iinkii

bu lifler myelinize olmalarma ragmen diger grup liflerden ¢ok daha kolay bloke

olabilirler. Bu epidural veya subaraknoid blokta sempatik blokajin neden kutandz
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blokajdan daha ¢abuk ve daha fazla segmentte goriildiigiinii agiklar. Bir diger faktor de
periferik sinirde liflerin lokalizasyonudur. Periferik sinirin dig kismindaki lifler daha

kolay bloke olurken merkez zonlardaki lifler daha zor etkilenirler.

2.6.2. Tleti giivenligi

Ranvier bogumlar1 arasindaki uzaklik arttikga myelinize sinir lifinin kalinlig:
artar. Ileti giivenligi su anlama gelir; bir sinir lifinde lokal anestezik tarafindan ileti
durdurulmasi i¢in en az {li¢ ranvier bogumunun lokal anestezige maruz kalmasi gerekir.
Bu nedenle ranvier bogumlari arasindaki uzaklik farkliliklar1 periferik sinirler

arasindaki blokaj farkliliklarinda 6nemli rol oynar (Sekil 7).

Sekil 7. Ranvier bogumlari.

Sinir lifi kalinlig1 arttikca lokal anestezik ilagtan etkilenen Ranvier diigiim sayisi

azalmakta ve ileti blogunu olusturmak i¢in gereken lokal anestezik miktar1 artmaktadir.

2.6.3. Voliim ve konsantrasyon
Verilen ajanin total dozu etkinin baslamasini, kalitesini ve blogun siiresini
belirler yani ne kadar yiiksek dozda lokal anestezik verilirse etki hizli baglar ve uzun

siirer.
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2.6.4. Vazokonstriktor ajan eklenmesi

Farkli lokal anestezik ajanlara epinefrin, norepinefrin, fenilefrin eklenmesi
bogun baslamasim1 hizlandirmak, etki siiresini ve blok kalitesini arttirmak amaciyla
sikca uygulanmaktadir.

2.6.5. Enjeksiyon yeri

Enjeksiyon yerindeki sinir dokusunun c¢evresi ve anatomik yapilarin
lokalizasyonu baslangig etki siiresi ve serum pik konsantrasyonunu etkileyebilir.

2.6.6. Lokal anestezige bikarbonat ve karbonat eklenmesi

Lokal anestezige bikarbonat eklenmesi hizli baslangic ve hizli yayilim ile
ilgilidir.

2.6.7. Is1

Isinin yiikselmesi ilacin pKa’simi azalttigi i¢in 1sitilmis lokal anesteziklerin

epidural blokda etki baslangicini hizlandirdiklar1 gorilmistiir.

2.6.8. Gebelik

Gebelikte epidural, spinal anestezi veya periferik sinir bloklarinda etki
baglangicinin daha hizli oldugu gézlenmistir.

2.6.9. Lokal anestezik kombinasyonlari

Lokal anestezik  kombinasyonlari etki baslangicini  hizlandirmak igin
kullan1ldig1 kadar blok kalitesini giiclendirmek i¢in de kullanilmaktadir.

2.7. Lokal Anestezikler (LA)

LA’ler, uygun yogunlukta verildiklerinde, uygulama yerinden baslayarak, sinir
iletimini gegici olarak bloke eden maddelerdir. Sinir sisteminin her yerinde ve her tip
sinir lifi lizerinde etki yaparlar. Klinik yogunluklarda kullanildiklarinda bu etkileri geri
doniistimlii olup, sinir lifi ve hiicresinde herhangi bir hasar olmaksizin sinir fonksiyonu
tamamen geri doner (24)

2.7.1. Lokal Anesteziklerin Farmakokinetik Ozellikleri

LA’lerin etkileri lokal ve sistemik olup, lokal etkileri sadece etkiledikleri
sinirlerin yayilim alaninda goriiliirken, sistemik etkileri ilacin enjekte edildigi yerden
absorbsiyonu veya sistemik olarak verilmesi ile olusur (61).

Enjekte lokal anestezigin sistemik absorbsiyonu kan akimina bagimlidir, kan akimini

belirleyen faktorler de sunlardir;
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1. Enjeksiyon bolgesi: Sistemik absorbsiyon hizi enjeksiyon bdolgesinin kan
akimi ile orantilidir. Trakeal > interkostal > kaudal > paraservikal > epidural
> brakial plexus > siyatik > subkiitan (62).

2. Vazokonstriiktorlerin varligi: Epinefrin veya daha az siklikla fenilefrin veya
norepinefrin ilavesi uygulama bolgelerinde vazokonstriiksiyona neden olur.
Sistemik absorbsiyonun azalmasi etki siiresini uzatir ve toksik yan etkileri
sinirlar (62).

3. Lokal anestezik ajanlar: Yiiksek doku bagimli lokal anestezikler daha yavas
absorbe olurlar(dr.etidokain).Ajanlar ayrica intrinsik vazodilator 6zelliklerine

gore de cesitlilik gosterirler (62).

Dagilim: Dagilim, asagidaki faktorlerle belirlenen organ uptake’ine baghdir:

1. Doku perfliizyonu: Cok kanlanan organlar (beyin, akciger, karaciger, bobrek
ve kalp) baslangigtaki hizli uptake’den (a- fazi) etkilenir, sonraki daha yavas
redistribusyon (B-faz1) orta diizeyde kanlanan (kas ve yag gibi) dokularda
gerceklesir (62).

2. Doku/kan partisyon katsayisi: Giiglii plazma proteinlerine baglanma &zelligi
anestezikleri kanda tutmaya c¢alisirken yiliksek yagda ¢oziintrlik doku
uptake’ini kolaylastirir (62).

3. Doku kiitlesi: Genis kiitlesi nedeniyle kas, lokal anestezikler i¢in biiyiik bir

rezervuardir (62).

2.7.2. LA’lerin Etki Mekanizmasi

Lokal anesteziklerin baglattig1 fizyolojik aktivite degisikligi geri doniisiimliidiir.
Normal aktivite ilacin sinir membranini terk edip interstisyel siviya ge¢mesi ile
saglanmaktadir (63).

Lokal anesteziklerin etki mekanizmasi tam olarak hala agikliga kavugmamastir.
Son veriler lokal anestezik etkinin akson membranlarinin bazi reseptdr bolgelerinde,
membrandaki deliklerden Na+ iyonu gecisini kontrol eden kalsiyum ile yarattiklarini

gostermektedir (64).
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Klinik olarak fonksiyon kaybr sirasiyla; agri, 1s1, dokunma, proprioseptif duyu ve iskelet

kas tonusu seklindedir.

2.7.3. LA’lerin Yapisi

LA’lerin hepsi yagda eriyen alkaloidlerin, suda eriyen tuzlaridir. Lokal
anesteziklerin neredeyse tiimii, ortak bir amin yapisinin kimyasal varyasyonlari olup,
zayif bazik ozellik gosteren sekonder veya tersiyer amin yapisina sahiptirler. Lokal
anestezikler, ara zincirine ester veya amid bagi gelmesi ile aminoesterler ve

aminoamidler olarak iki gruba ayrilir:

Ester grubu LA’ler: Prokain, kokain, klorprokain ve ametokain.

Amid grubu LA’ler: Lidokain, prilokain, mepivakain, bupivakain,
levobupivakain, ropivakain ve etidokain. Iki grup arasindaki temel farklilik kimyasal
stabilite, metabolizma ve alerjik potansiyellerdeki farkliliktir. Aminoamid yapili lokal
anestezikler karacigerde mikrozamal enzimlerce yikilmaktadirlar ve aminoester grubu
ilaclara gore daha stabildirler. Allerjik reaksiyon gelistirme potansiyelleri ¢ok nadirdir.
Aminoester yapililar paraaminobenzoikasit (PABA) tiirevleridirler ve plazma
kolinesterazi tarafindan metabolize edilirler. Metabolik yan {iriinii olan PABA allerjen
bir iiriindiir ve bunlarda allerjik reaksiyonlar daha sik goriliir. Lokal anesteziklerin

degisik klinik etkileri ancak fizikokimyasal 6zellikleri ile aciklanabilir (65).

Lokal anesteziklerin kimyasal yapisin1 degistirmek farmakolojik etkilerini
degistirir. Ornegin aromatik halkaya, amid baglantisina veya tersiyer amine baglanan
karbon zincirinin uzunlugunun arttirilmasi daha yiiksek lipid ¢Oziiniirliigii, potens ve
etki siiresi artis1 ile sonuglanir (66).Cm sinir uyar1 iletimini bloke eden minimum lokal
anestezik konsantrasyonunu ifade etmede kullanilmaktadir ve inhalasyon anesteziklerin
MAC (Minimum Alveoler Konsantrasyon) degerine benzer bir tanimlamadir. Rolatif
etki giicliniin bu 6l¢imii liflerin biiytkligi, tipi ve miyelinizasyonu, pH (asidik pH
blogu antagonize eder), sinir stimiilasyon siklig1 (tekrarlayan sekilde agilan Na kanallar
nedeniyle Na reseptorlerine lokal anestezik girisi artar) ve elektrolit konsantrasyonlar
(hipokalemi ve hiperkalsemi blogu antagonize eder) gibi bazi faktorlerden etkilenir

(67).
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Lokal anesteziklerin direkt olarak potensi, etki baslangici, etki siiresini etkileyen

faktorler; lipitte ¢oziiniirliik, proteinlere baglanma ve lokal anestezik ajanin pKa’sidir.

pKa: Bir bilesigin iyonize ve noniyonize formlarinin esit miktarda bulundugu
pH, pKa olarak tanimlanir. Lokal anestezikler gibi bazlarda pKa ne kadar
biiyiikse soliisyondaki iyonize fraksiyon o kadar fazladir.
pKa lokal anestezigin etkisinin baslama hiz1 agisindan énemlidir. Iyonize
form (katyonik) reseptér proteinine baglanarak sodyum kanallarindan
sodyum iyonlarinin gegisini bloke ederken noniyonize formun (serbest baz

formun) sinir membranindaki diflizyondan sorumlu olduguna inanilir.

Lipit Coziiniirliigii:Lipid ¢ozilintirliigiiniin yiiksek olmasi lokal anestezigin sinir
membranina girigini  hizlandirir.  Yiksek lipid ¢oziiniirligii, lokal

anestezigin giiclinii arttirir (68).

Proteine Baglanma: Lokal anesteziklerin proteinlere baglanma kapasitesi
protein reseptorlerinde uzun siire kalmalarina ve bdylece etki siirelerinin

uzamasina neden olacaktir.

2.7.4. Lokal Anestezik Toksisitesi

Lokal anesteziklerin sistemik dolasima yiiksek oranda karigsmasi veya doz asimi
santral sinir sistemi ve kardiyovaskiiler sistem semptomlar:1 ve toksisitesiyle sonuglanir.
Genel anlamda toksisite, bir ilacin canli hiicrelerde olusturdugu hasardir. Yani, ilacin
sitotoksisitesini tanimlar. ilag her zaman toksik olmayabilir, bazen istenmeyen sistemik

etkilere yol acabilir. Toksisite, tiim viicudu etkileyerek sistemik de olabilir (69).

2.7.4.1. Allerjik Reaksiyonlar

Bagslica ester tipi lokal anesteziklerle goriilen bir komplikasyondur. Bu 6zellikle
prokain ile bildirilmis olup diger amid tipi lokal anesteziklerle de ¢apraz hipersensitivite
goriilebilir. Bunun nedeninin paraamino-benzoik asit’e karst duyarlilik olduguna
inanilmaktadir. Amid gurubu lokal anesteziklere karsi olan reaksiyon nadirdir ve

genellikle ilaca degil koruyucu maddeye (metilparaben) baglidir.
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2.7.4.2. Lokal Doku Toksitesi
Enjeksiyon veya temas bolgesinde ilacin yaptigr sitotoksik etkidir. Bu tiir lokal
harabiyette; ilacin asil toksisitesi, tolere edilecek diizeyin iistiinde konsantrasyon, hipo

veya hiperosmolarite, ilag ile olusan lokal iskemi ve temas siiresinin uzamasi etkili

olabilir (69).

2.7.4.3. Sistemik Toksisite

Lokal anesteziklerin sistemik etkileri kan konsantrasyonlarina dayanir. Sistemik
toksisite genellikle istenmeyen vaskiiler enjeksiyon ya da asir1 doz verilmesi durumunda
goriiliir. Toksik etkiler temel olarak santral sinir sistemi ve kardiyovaskiiler sistemde
goriiliir. Fakat kardiyovaskiiler sistem toksisitesi i¢in ¢ok daha yiiksek dozlar gerekir.
Bir baska deyisle kardiyovaskiiler kollaps olmasi icin gerekli konsantrasyondan ¢ok
daha az konsantrasyonda konviilsiyon goriilebilir (68). Merkezi santral sinir sistemi
toksisitesi baslangigta ag1z ¢evresinde uyusukluk, metalik tad, tinnitus, sersemlik ve bas
dénmesi ve takiben konflizyon, boguk konusma ve sonra konviilsiyonlarla ortaya ¢ikar.
Artan plazma diizeyleri solunum arrestine yol agar (66). Lokal anestezikler, kan beyin
bariyerini gecebilir ve sistemik emilim ve direkt vaskiiler enjeksiyonla birlikte
jeneralize santral sistemi toksisitesine neden olabilir. Lokal anesteziklerin proteine
baglanma oranlar1 azaldikca, santral sinir sistemi toksisite potansiyeli artmaktadir.
Asidoz, artmis PCO2 veya artmis serebral perfiizyon gibi dis faktorler santral sinir
sistemi toksisite potansiyelini artirirlar (68, 70).Santral sinir sisteminde Oncelikle
kortikal inhibitor sinapslarda goriilen inhibisyon, daha sonra eksitatdr ndronlart da
etkilemekte ve genel bir depresyon gelismektedir. Boylece Once inhibitor ndron
inhibisyonuyla bir eksitasyon fazi, sonra da solunum ve dolasim merkezlerini de i¢eren
jeneralize bir depresyon gelismektedir. Cok hizli yapilan damar ici enjeksiyonlarda ise,
eksitasyon fazi goriilmeden depresyon yerlesebilmektedir (69). Kardiyovaskiiler
toksisite baglangigta tasikardi, yiiksek kan basinci gibi uyarici semptomlarla baslar,
sonra myokardiyak supresyon, periferik vazodilatasyon, hipotansiyon, bradikardi, iletim
anomalileri, torsades de pointes gibi ventrikiiler aritmiler ve sonugta kardiyak arrestle
sonlanir (66). Diiz kas ve ileti sisteminde iyonik ileti, sodyum transportu bozulur. Lokal
anestezik diizeyinin daha da artmasi, intraselliiler kalsiyum iyonunun serbestlesmesinin

inhibisyonuyla miyokard kontraktilitesinin azalmasina, dolayisiyla kardiyak atimin
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azalmasina neden olmaktadir (69).Kardiyovaskiiler sistem, tipik olarak lokal anestezik
ilaglarin etkisine santral sinir sisteminden daha direnglidir. Kardiyovaskiiler toksisite
klinik belirtileri santral sinir sistemi toksisitesine gore daha yiiksek plazma
konsantrasyonlarinda ortaya ¢ikmaktadir. Hayvanlar iizerinde yapilan bir arastirmada,
intravendz bupivakain ve ropivakainin fatal dozlar1 arastirilmigtir. Ropivakainin
ortalama fatal dozu 7.3 mg/kg iken bupivakain icin bu deger 3.7 mg/kg olarak tespit
edilmistir. Oliim mekanizmas1 ¢ogunlukla ani baslayan ventrikiiler tasikardi veya

fibrilasyon nedeniyle olmustur (70).

2.7.5. LA’ler Etki Siirelerine Gore
Kisa etKki siireliler: Prokain, klorprokain
Orta etKki siireliler: Lidokain, mepivakain, prilokain

Uzun etki siireliler: Ametokain, bupivakain, levobupivakain, etidokain

2.7.6. Bupivakain

CH

N H— O

Sekil 8. Bupivakainin Kimyasal Yapis1

Amid tipi bir LA’tir. 1963 yilinda Ekenstom ve ark. tarafindan bulunmustur
(71). Piyasada HCI (hidrokloriir) tuzu olarak bulunur. Piperidin halkas1 iizerine butil
grubu eklenmistir (Sekil 9). Etki siiresi en uzun LA’lerden birisidir. (5—16 saat) . Biitiin
bloklarda kullanilabilir (72). Santral sinir sistemi toksisitesi ve kardiyak depresan etkisi
lidokain’den fazladir. Lokal anestezik etkinligi bakimindan da lidokain’den 4 kez
giicliidiir, etki siiresi ise 2-3 kat daha uzundur. Kisa etki siireli lokal anestezik ajanlara

oranla daha lipofiliktir (73).
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Hayvan c¢aligmalar1 bupivakainin kardiyotoksisitesinin  yliksek lipofilik
Ozelligine ve miyokard sodyum kanallarma yiiksek afinitesine bagli oldugunu
gostermektedir (74). Ayrica yiiksek lipofilitesi nedeni ile miyelinli motor liflerine daha
fazla penetre olur ve daha giiglii lokal anestezik etkinlik gosterir. Bupivakainin R ve S
olmak fiizere iki izomeri bulunur. R izomeri, S izomerine oranla A-V iletim zamanini
daha belirgin sekilde uzatir (75). Ayrica bupivakainin negatif kardiyak etkilerinin,
kalsiyum kanallar1 ve intraselliiler kalsiyum akimu ile etkilesimine ve mitokondrilerde
ATP sentezi iizerine olan etkilerine bagli oldugu bulunmustur (76, 77). Bunun yaninda
bupivakainin miyokard kontraksiyon giiciinii azaltmasi, depolarizasyon hizin1 ve
aksiyon potansiyel amplitiidiinii diisiirmesi kardiyak depresan etkiye katkida bulunur
(78).

Kardiyotoksisitesi muhtemelen hem direk hem indirekt kardiyak -etkileri
sonucudur. Direk etkileriyle kardiyak debide azalma, hipotansiyon, kardiak arreste yol
acabilecek ventrikiiler tasikardi, bradikardi ve kalp blogu gostergesi olan EKG
degisikliklerini de iceren kardiyotoksisite olusturur. Indirek etkili sempatik kardiyak
innervasyonun blokajini ve diger SSS ile ilgili mekanizmalari icerebilir. Yiiksek dozda
hizla verildiginde veya ven i¢ine yanliglikla enjeksiyon yapildiginda; 6nce A-V ileti
yavaslar, EKG ve QRS kompleksinde genisleme, hipotansiyon, bradikardi gelisebilir ve
oldukca sik olarak ventrikiiler tasikardi, ventrikiiler fibrilasyon sonrasi asistoli
goriilebilir. Bupivakain ile olusan kardiyotoksisite resusitasyona kolay cevap
vermemektedir. Asidoz, hipoksemi ve hiperkapni bupivakainin kardiyotoksisitesini
potansiyalize eder (79-84).

Plazma klirensi 0.58 1t/dk, eliminasyon yarilanma siiresi 2.7 saat ve hepatik
ekskresyon oran1 0.40’tir. Basta al - asit glikoprotein olmak iizere plazma proteinlerine
% 96 oraninda baglanir. Plasentay1 kolaylikla gecer. Plazma proteinlerine baglanma
orani anneye gore fetiiste daha diisiiktiir (79, 80).

Bupivakainin toksik doz konsantrasyonu 4-5 pg/ml dir. Total dozu 2-2.5 mg/kg’1
gecmemelidir. Maksimum Onerilen doz erigkin hasta i¢in 200 mg’dir, eger adrenalin
eklenirse 250 mg’1 gegmemelidir. Tekrarlanan dozlar ilk dozun yarisi veya %4 Ui kadar
olabilir, fakat 24 saatte maksimum 400 mg’1 gegmemelidir (82, 83, 85). Sistemik toksik
etkisi KVS ve SSS iizerine olmaktadir (82).
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Bupivakain ile olusan SSS toksisitesinde baslangigta serebral korteksteki
inhibitor yollar ve sonra tiim sistemler deprese oldugundan belirtiler 6nce stimiilasyon
daha sonra depresyonla karakterizedir. Kortikal uyarilma ile heyecan, huzursuzluk, bas
agrisi, bas donmesi, kulaklarda ugultu, nistagmus, agiz ¢evresinde ve dilde uyusma,
titreme ve kas segirmeleri daha sonra da konvulziyon gelisir. Medullar merkezlerin
uyarilmasiyla arter kan basinci ve kalp atim hizinda artma, solunum sayisinda artma ve
ritminde degisiklik, bulanti, kusma goriiliir. Depresyon belirtileri olarak da oryantasyon
bozuklugu, sedasyon, biling kaybi, arteryel kan basincinda diisme, kalp atim hizinda

azalma veya durma ve apne gelisir (79, 82, 84).

2.7.7. Fentanil
cu,cu,lci'—u
v Ne=CH,CH,
)

Sekil 9. Fentanil’in Kimyasal Yapisi

Fenilpiperidinin sentetik bir derivesi olan fentanilin kimyasal ismi N (1-fentanil-
4-piperidil) propionaniliddir. Morfinden 100-300 kez daha gii¢liidiir ve yan etkileri daha
azdir (85, 86). Etkisi 30—60 saniye i¢inde baslar ve 30 dakika siirer. Fentanil yagda
¢ozlinlirliigl oldukga yliksek bir ilag oldugundan kan-beyin bariyerini hizla gegebilir.
Ancak yag ve iskelet kas1 gibi dokularda birikmesi yavas salinim etkisi yapar. Bu
durum fentanil’in eliminasyon yar1 dmriiniin 2- 4 saat olmasina yol acar.

Fentanil esas olarak karacigerde N-dealkilasyon ve hidroksilasyona ugrayarak
metabolize olur. Primer metaboliti norfentanil’dir. intravendz, intramiiskiiler, epidural,
subaraknoid, transmukozal ve transdermal yolla kullamlabilir. 1.V. bolus dozlardan
sonra, gecikmis solunum depresyonu gelisebilir. Serebral kan akimi, serebral oksijen
tilketimi ve intrakranial basinci azaltici etkisi vardir. Bulanti ve kusma siklig1 diger

opioidlerle benzerdir. Fentanilin istenmeyen yan etkileri olarak solunum depresyonu,
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kasint1, bulanti, kusma ve {iriner retansiyon ortaya ¢ikabilir. Bu yan etkilerin tedavisinde

naloksan etkilidir (87).

2.7.7.1. Kardiyovaskiiler Sisteme Etkileri

Fentanil analjezik ve anestezik dozlarda, zayif sol ventrikiil fonksiyonu olan
hastalarda bile hipotansiyona nadiren neden olur ve genellikle vagal stimiilasyona bagl
bradikardi sonucu olusur. Miyokard kontraktilitesinde ¢ok az ya da hi¢ degisiklik
olusturmaz. Fentanil atrioventrikiiler diiglim iletimini yavaslatir. R-R intervalini,
atrioventrikiiler diigiim refrakter periyodunu ve purkinje lifi aksiyon potansiyel siiresini

uzatir (88, 89).

2.7.7.2. Solunum Sistemi Uzerine Etkileri

Fentanil esit dozdaki dolantin ve morfinden ¢ok daha ¢abuk ve daha kisa siireli
bir solunum depresyonu olusturur. Yash hastalar opioidlerin solunum depresan
etkilerine daha hassastir. Fentanilden sonra hipokapnik ventilasyon (hiperventilasyon)
postoperatif solunum depresyonunu uzatir ve arttirir; bunun nedeni kardiyak output ve
karaciger kan akiminin azalmasi nedeniyle karacigerden atilimin azalmasidir. Fentanilin
histamin salic1 etkisi, bulant1 - kusma yapici etkisi, bronkokonstriksiyon ve solunum
yolu salgilarinda artis etkisi morfinden daha azdir, bu nedenle astmatik veya

bronkospastik hastada en iyi opioid analjezik ve anesteziktir (88-90).

2.7.7.3. Santral Sinir Sistemi Uzerine Etkileri
Fentanil, serebral kan akimi ve serebral metabolizmay1 diisiiriir bu nedenle
intrakraniyal basinci yliksek olan hastalarda kafa i¢i basincini diigiirmek i¢in uygun bir

ajandir.

2.7.8. Opioidlerin Periferik Etkileri

Periferik sinir sisteminde opioid reseptdrlerin varliginin gosterilmesi, periferik
sinir bloklarinda opioidlerin lokal anesteziklerle birlikte kullanimini giindeme
getirmistir (91, 92). Periferik dokuda p (Mii), d (Delta) ve K (Kappa) olmak {izere ii¢ tip
opioid reseptor mevcuttur ve en ¢ok K (Kappa) reseptorler bulunur (91-93). Rejyonal

anestezi uygulamalarinda lokal anesteziklerle kombine veya tek baslarina opioid
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kullanimiyla ilgili aragtirmalarin temeli; periferik sinirlerde opioid reseptorlerin var
oldugu (94) ve primer afferent dokularda (dorsal kokler) p (Mii) reseptorlerine ait
baglanma bdlgeleri bulundugu (95), bunlarin sonucunda da perindral uygulanan
opioidlerin, periferde bulunan kendi reseptorlerine baglanarak etki gosterdigi
hipotezlerine dayanmaktadir. Pek c¢ok arastirma, opioidlerin periferik duyusal
noronlardaki opioid reseptorlerini aktive etmek suretiyle giiclii analjezik etki
saglayabilecegini gostermistir (96).

Lokal anestezik etki gosteren opioidler sentetik fenilpiperidin deriveleri olan
petidin, fentanil ve sufentanildir (97). Invitro olarak, fentanilin sinir iletimini miyelinsiz
liflerde doza bagimli olarak bloke ettigi gosterilmistir (98). Fentanil intakt sinirlere
penetre olma yeteneginde degildir. Ancak periferik sinir uglarina penetre olabilmektedir
ve lokal anestezik ilaglara benzer sekilde sinir iletiminde bir miktar blokaj yapmaktadir
(99, 100).

Bolgesel anestezi amaciyla bupivakain soliisyonlarina fentanil eklenmesinin
baslangi¢ siirecini hizlandirmakla birlikte, anestezi siire ve kalitesini de arttirdigi
belirlenmistir (101). Ayrica opioidlerin periferik etkileriyle, santral kaynakli yan etkiler
olmaksizin, rejyonal anestezi kalitesinin ve postoperatif analjezi siiresinin
uzatilabilecegi ileri siiriilmektedir (102).

Pek ¢ok arastirma, opioidlerin periferik duyusal noronlardaki opioid
reseptorlerini aktive etmek suretiyle giiclii analjezik etki saglayabilecegini gostermistir
(103). Bu opioid reseptorleri, hayvan (104-106) ve insanlarin (107) kii¢iik, orta ve genis
capl duyusal noronlarinda lokalizedir. Yapilan deneysel elektrofizyolojik ¢aligmalarda,
opioidlerin sodyum ve potasyum geg¢isini azaltmak ya da sinir lifine kalsiyum geg¢isini
arttirmak suretiyle nonspesifik bir rol oynayabilecegini 6ne siirmistiir (108, 109).
Norovaskiiler kilifin yakinina enjekte edildiklerinde opioidler sistemik sirkiilasyona
karismak suretiyle merkezi etkilerini de gosterebilmektedir. Dahas1 opioidler, perindral
olarak enjekte edildikleri durumlarda opioid baglayici proteinler tarafindan dorsal

boyun ndronlarina taginmakta ve santral etkilerini gosterebilmektedir (110).
2.8. Ultrason

Ultrasonografi (USG) esliginde sinir blogu ilk kez La Grange ve ark. (111) tarafindan
1978’de rapor edilmis, Doppler USG esliginde supraklavikiiler brakiyal pleksus blogu
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uygulanmis ve basar1 % 98 olarak bildirilmistir. Izleyen dénemde USG kullanimu ile
ilgili yayimnlar enderdir (112-115). Son 5 yilda USG’nin rejyonal bloklarda kullanimi1
artmistir. Ulkemizde 1993 yilinda Giizeldemir ve Ustiinséz (116) tarafindan aksiller
sinire USG esliginde kateter yerlestirilerek blok uygulanmistir. Son yillarda rejyonal
anestezide USG kullaniminin blok basarisimi artirdigi, komplikasyonlar1 azalttifi ve

lokal anestezik dozunu diisiirdiigiine ait yayinlarda biiyiik bir artig olmustur (117-122).

Ingiltere Ulusal Saglik Enstitiisii’niin 2002 yilinda santral vendz kateter
yerlestirilmesinde USG kullanilmasini 6nermesinden sonra, anestezi kliniklerinde
portatif USG cihazlarinin kullanilmasi artmistir (123). USG, gilinlimiizde kardiyak
goriintiileme ve kardiyak output monitdrizasyonu, vaskiiler girisimler, basit tanisal
islemler ve aspirasyon uygulamalarinda (plevral effiizyon, abseler) rutin olarak
kullanilmaktadir.

Giliniimiizde USG kullanimindaki en kisitlayict unsur kisilerin egitimidir. Bu
nedenle diinya ve Avrupa kongrelerinin ¢alistaylarinda yogun olarak USG ve
sonoanatomi egitimi verilmektedir (124-130).

USQG ile basarili bir blogun anahtari, ilgili anatomik yapilarin ne oldugunun ve
ekranda ortaya ¢ikan goriintlinlin hangi anatomik yapilara ait oldugunun bilinmesidir.
Sonoanatomi olarak adlandirilan bu ekran goriintiilerini USG kullanan kisinin ¢ok 1iyi
bilmesi gerekir. USG ile sonoanatomi bilgisini gelistirmenin en iyi yolu sinir yapilarini
gormek icin blok uygulamadan 6nce ¢esitli fantomlar (jel igeren kapali kutular, icine tel

yerlestirilen kuzu veya hindi budu gibi) lizerinde pratik yapmaktir (131, 132).

2.8.1. Ultrasonografinin Temel Prensipleri

USG ile goriintiileme 2-15 MHz araliginda frekanslar1 kullanan bir USG transdiiseri
tarafindan ses dalgalarinin iletilmesi ve alinmasi temeline dayanir (insan kulagi 1-20
kHz frekans araligindaki sesleri duyar). Bir¢ok transdiiserde piezoelektrik o6zelliklere
sahip yapay polikristallin ferroelektrik materyaller (seramikler) kullanilir. Kristale bir
akim uygulandiginda, kristal genlesir ve voltaj degisikliklerinin polaritesine uygun
olarak titresir. Bu titresim bir basing dalgalar1 serisi (ses dalgalar1) olusturur. Bu aksi
yonde de ¢alisir; eger ses dalgalar1 geri donerse, kristali titrestirir ve gerginlestirir; bu da

uygulanan yiizey boyunca bir voltaj degisikligine yol acar. Bu degisiklik amplifiye
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edilir ve doniis sinyali olarak sekil olusur. USG’nin iki temel 6zelligi rejyonal anestezi

icin ¢ok 6nemlidir.

A. Eszamanli (real-time) goriintiileme;

a) Igne ve sinir iligkisi eszamanli izlenebilir. Ignenin sinire temasi USG
ekraninda goriilebilir. Bu nedenle, bazi otorler blokaji yalitilmamais igne ile de
gerceklestirirler ve periferik sinir stimiilatorii (PSS) ile stimiile etmeden de
blokajin gerceklestirilmesi avantaj olarak kabul edilir.

b) Igne, sinir ve lokal anestezik yayilim birlikte izlenebilir. Eger lokal anestezik
hipoekojenik olarak sinirin ¢evresini sartyorsa bu istenilen goriintiidiir.
Yapilan lokal anestezik ekranda izlenemiyor ise lokal anestezigin iv verildigi

rahat¢a anlasilir.

B. Doppler ultrasonografi ile arter ve ven ayrimi yapilabilir.
Pulsasyonun olmasi bu anatomik yapinin arter oldugunu, baski uygulandiginda
kollabe olmasi ise ven oldugunu gosterir. Ayn1 zamanda renkli Doppler USG
ozelliginden yararlanilarak izlenen damarsal yapilarin arter ve ven ayrimi ¢ok
rahat yapilabilir. Blok yapilacak sinirin yakininda arter veya ven olmasi, USG ile

sinirin lokalizasyonunu daha da kolaylastirmaktadir.

2.8.2. Ultrasonografi Rehberliginde Rejyonal Anestezinin Avantajlari

Giliniimiizde periferik sinir bloklar1 anatomik isaret noktalarindan yararlanarak
sinir stimtlatorii ile gergeklestirilmektedir. Ancak, en uygun kosullarda dahi bu bloklar
“kor” yontemlerdir. Oysa USG rehberligi, alternatif bir yontem sunmaktadir. USG ile
rejyonal blok uygulanirken igne ile sinir iligkisinin eszamanli goriintiilenmesi saglanir
(119, 121, 122).

USG rehberliginde rejyonal anestezinin avantajlari:

a) Hedef sinir veya sinirlerin, kendisini c¢evreleyen yapilarla (6rnegin, arterler,
venler, akciger, diger sinirler gibi) beraber goriintiilenebilmesi ve
tanimlanabilmesi,

b) Hastalar arasindaki anatomik farkliliklardan etkilenmemesi (6rnegin, viicut yapisi,

anatomik degisiklikler)(133, 134),
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¢) Ignenin hedef sinire uzakliginin, agisinin ve rotasinin saptanabilmesi,

d) igne hedefe yaklastirilirken eszamanli (real-time) olarak gériintiilenebilmesi ve
yOniiniin degistirilebilmesi, (135)

e) Lokal anestezigin sinirin c¢evresine dagilimmin ve yerlestirilen kateterin
gortintiilenebilmesi, (136-138)

f) Genel anestezi uygulanan hastalarda islemin giivenle uygulanabilmesi (6rnegin,
cocuklar) ve basarisizlik durumunda islemin yinelenilebilmesi, (139, 140)

g) Tasinilabilirlik ve emniyet (iyonize radyasyondan etkilenilmemesi), (139)

h) Yan etkilerin onlenmesi (6rnegin, lokal anestezigin intranoéral enjeksiyonu,
intravaskiiler enjeksiyon), (141, 142)

1) Sinir stimiilasyonu sirasinda agrili kas kontraksiyonlarinin onlenmesi (6rnegin,
kirik olgularinda), (140)

j) Lokal anestezik dozunun azaltilmasi ve buna bagli olarak sistemik lokal anestezik
toksisitesi insidansinda azalma, (137, 142)

k) Daha hizl1 etki baglangi¢ zamani, (136, 137)

I) Blok kalitesinde artma (134, 136, 138).

2.8.3. Infraklavikuler Blok teknigi

Infraklavikuler blok, Klaastad ve ark.nin (143) Onerdigi lateral sagittal
infraklavikiiler blok (LSIB) teknigine gore yapilir. Hastalar sirt {istii pozisyonda omuz
gevsek, cerrahi uygulanacak ekstremite adduksiyonda olacak sekilde gévdenin yaninda
kalir. Hastanin bas1 hafifce blok uygulanacak tarafin tersi yonde c¢evrilir. Blok
uygulayacak anestezist hastanin bas tarafina gecer. USG probu korakoid ¢ikint1 ve
klavikula arasindaki kesisme noktasinin hemen 1 cm Oniine sagittal diizlemde
yerlestirilir. Uygulama sirasinda in-plane teknik kullanildi ve igne islem sirasinda
siirekli goriintiilenir. Lokal anestezik aksiller arterin ¢evresinde saat 3 ve 11 arasinda

“U” seklinde dagilimi saglanacak sekilde uygulanir.
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S
Sekil 10. infraklavikuler Blok teknigi

2.9. Hasta-Kontrollii Analjezi (HKA)

Bu uygulama bir kapali devre seklinde, hastanin gereksinim duydukga ve belli
bir dozu agmamak kosulu ile kendisinin ila¢ enjekte etmesine olanak verir. Genellikle
intravenoz, daha nadir olarak da intramuskuler, subkutan6z, epidural veya oral yolla
ozel aygitlar kullanilarak uygulanir. Aygit (PCA cihazi), verilecek dozu, enjeksiyon
stiresini ve zaman araligim1 kontrol eder. Ayrica bolus enjeksiyonlarla ek olarak bir
bazal infiizyon verilecekse bunun hizim1 da ayarlar. Opioidlerin bu yolla verilmesi ilk
kez 1980’lerde olmustur. Kullanilan ilacin bulanti, kusma ve santral sinir sistemi
depresyonu yapici etkileri de daha fazla ilag verilmesini engeller. Ozellikle postoperatif
agr1 kontroliinde hastanin tercih ettigi ideal bir yontemdir. Caligmalar PCA’nin hasta
memnuniyetinin ¢ok yliksek oldugu iistiin bir analjezi saglayan, yapilan masrafa deger
(cost-effective) bir teknik oldugunu gostermektedir. Ustelik  intramiiskiiler
enjeksiyonlarla kiyaslandiginda total ilag tiiketimi daha azdir. Hastalar kontrol
kendilerine verildigi i¢in analjeziden ilave bir haz duyarlar; aktivitelerine ve giiniin

degisik zamanlarinda farklilik gosteren agrilarmin  siddetine gbre analjezi
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olusturabilirler. Bu nedenle PCA hastanin anlayisini ve kooperasyonunu gerektirir; bu
ise cok gen¢ ve konflize hastalarda kullanimi sinirlar. Ayrica personelin de egitimli
olmas1 gerekmektedir. Idrar retansiyonu, kompartman sendromu, pulmoner emboli ve
miyokard infarktiisiinlin belirtilerini maskeleyebilir. Renal yetmezlik, hipovolemi, asir
sismanlik ve uyku apnesi olanlarda kullanimi sakincalidir.

PCA aygit1 bolus doz, kilit intervali, doz limiti ve bazal infiizyon igin
programlanir. YOntemin basarisi i¢in, hastanin iyi bilgilendirilmesi, bir akut agri
servisinin stlirekli gézlemi ve aygitin kullanimi konusunda personelin egitimi ¢ok
onemlidir (144,145).

Yiikleme dozu: Sistem g¢alismaya basladiginda hastanin agrisin1 hizla azaltmak
i¢in verilen ila¢ miktaridir.

Bolus doz: Hastanin kendisine belli araliklar ile verdigi dozu igerir. Buna HKA
dozu veya idame dozu denir. Her bolus uygulamasi sirasinda sinyal duyulmasi hastanin
anksiyetesini azaltmasina neden olur. Bu da daha iyi agr kontrolii saglar. Basarili istek
sayist kadar basarisiz istek sayisi da Onemlidir. Bu istek/bolus orani hastanin agri
diizeyi, hastanin HKA’1 anlama diizeyi ve anksiyete derecesi hakkinda bilgi verir.

Kilitli kalma siiresi: HKA cihazinin hastanin devam eden isteklerine cevap
vermedigi donemdir. Bu siire hastanin daha once aldig1 dozun etkisi tam olarak ortaya
c¢ikana kadar yeni bir doz almasini engelleyen gerekli bir emniyet 6nlemidir. Doz agimi1
riskini onler.

Limitler: HKA cihazlarinda emniyeti saglamak i¢in mevcuttur. 1 veya 4 saatlik
doz sinirina ulastiginda devreye girerler.

Bazal infiizyon: HKA’nin sabit hizli infuzyon ile desteklenmesi dnerilmektedir.
Bir¢ok hasta kontrollu analjezi cihazinda, sabit hizli infuzyon, sabit hizli infuzyon +
bolus ve bolus istegine goére ayarlanan infuzyon segenekleri vardir. Sabit hizl
inflizyonda plato diizeyine ulagsma yaklasik 20-24 saati bulmaktadir. Bu siireyi
kisaltmak igin ya bir yikleme dozu eklemeli ya da degisken infiizyon hizi
kullanilmalidir. Bazal infiizyona eklenen bolus istegi analjezi kalitesini arttirmak ve yan

etkileri azaltmak icin diistiniilmiistiir (146).

2.9.1. Hasta Kontrollii Analjezi Avantajlari

- Plazmadaki ilag konsantrasyonunda sabit bir diizey saglanir.
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- Daha az dozda ilag ile ve daha az yan etki ile etkin analjezi saglanir.

- Hasta fiziksel aktivitesini daha hizli kazanir.

2.9.2. Hasta Kontrollu Analjezi Kontrendikasyonlari
- Allerji hikayesi
- {lag bagimlilig1 hikayesi
- Mental ya da fiziki nedenler ile cihaz1 kullanamayacak hastalar
- Psikiyatrik hastalar
- Deneyimsiz saglik personeli

- Hastanin reddetmesi (147).

2.9.3. Hasta Kontrollu Analjezi Komplikasyonlar:
Programa ait komplikasyonlar;
- Bolus dozunun ¢ok yiiksek ya da diisiik ayarlanmasi
- Kilitli kalma stiresinin ¢ok yiiksek ya da kisa olmasi
- Ilag konsantrasyonunda yanls ayarlama
- Bazal infiizyon eklenmesi sirasinda hatalar
- Klempli setlerde set klempinin az ya da ¢ok agilmasi
- Enjektor ya da kartuslu cihazlarda yerlesim hatalar
- Pompa kilidinin yanlis ayarlanmasi
- Alarmlara kars1 kayitsiz kalinmasi
Hastaya ait hatalar;
- Uygulamanin iyi anlagilamamasi
- Hastanin bilerek pompa ayar1 ile oynamasi
Mekanik sorunlar;
- Bolus dozunun verilememesi
- Rezervuarli cihazlarda rezervuarin ¢atlamasi ya da kirilmasi
- Alarm sisteminde bozukluk
- Aletin kendiliginden kilitlenmesi
- Intravendz kaniiliin ttkanmasi, sette kivrilma ya da ayrilma olusmasi

- Pil bitmesi (148).
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2.10. Tramadol
Tramadol hidroklorid (1RS,2RS)-2-(dimetilamino) meti-1-(3-mtoksifenil)-
sikloheksonal HCL, santral etkili, sentetik bir analjeziktir (Sekil 12).

e

OH

e
'i“"j
Me

Sekil 11. Tramadol’iin kimyasal yapis1

Atipik opioid analjezik olarak bilinir. Tramadol santral etkili sentetik bir
analjeziktir. Her biri farkli mekanizmaya sahip iki enantiomerden olusan bir rasemik
karisimdir. Tramadol ve metaboliti O-desmetiltramadol opioid agonist etkiye sahiptir.

Tramadol ayni zamanda serotoninin presinaptik salinimini artirip, geri
almimmiin inhibisyonuna sebep olurken, noradrenalinin geri alinim inhibisyonuna yol
acmaktadir. Boylece tramadol opioid ve monaminerjik mekanizmalarin her ikisi ile
birlikte agr1 iletiminin inhibisyonunu arttirir. Enantiomerlerin tamamlayici ve sinerjistik
etkileri rasemik tramadoliin analjezik etkinligini ve tolerabilitesini artirmaktadir. Oral
uygulama sonrasi biyoyararlaniminin yiiksek olmasi, yeni yavas salinimli preparatlarin
etkin agr1 kontrolii saglamasini miimkiin kilmistir. Onerilen maksimum giinliik dozu
400 mg’dur.

Plazma proteinine baglanmas1 diisiik, doku dagilimi yiiksektir. Eliminasyonu
esas olarak karaciger kismen de bobrek yolu ile olur. Noropatik agri, bel agrisi,
osteoartrite bagli agr1 ve postoperatif agr1 gibi c¢esitli orta ve siddetli akut ve kronik agri
tiplerinde etkindir. Tramadoliin en sik yan etkileri bulanti-kusma, agiz kurulugu,
konstipasyon ve sersemliktir. Farmakolojik ozellikleri ile diger opoioidlerden farkli
olarak bagimlilik, solunum depresyonu ve hemodinamik yan etkilerinin daha az olmasi
ile tramadol, 6zellikle gastrointestinal ve renal problemi olan hastalarda non-steroid

antitinflamatuar ilaglara (NSAET) emniyetli bir segenektir (149).
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Postoperatif Agrida Kullanimi: Tramadol postoperatif agrinin kontroliinda uzun
siireden beri kullanilmaktadir. Onceleri postoperatif dénemde 24 saatlik zaman
diliminde devamli i.v. inflizyon yontemi ile uygulanmistir. Tramadoliin yan etki
emniyeti sunmasi, bu yontemle giiclii opioidlere gore monitorizasyon gerektirmemesi,
koopere olmayan hastada bile uygulanabilir olmasi, 0&zel personel egitimi
gerektirmemesi, klinikte yaygin kullanimmin nedeni olmustur. Ozellikle abdominal
girisimlerde metamizol ile kombinasyonu uzun yillardan beri kullanilmaktadir.

Genel olarak postoperatif donemde yapilan caligmalarda tramadoliin kuvvetli
opioidlere gore daha az solunum depresyonu yaptigi, daha az sedasyona yol actigi ve
intestinal motiliteyi daha az etkiledigi birgok ¢alismada belirtilmistir. Bulanti- kusma
gibi vital olmayan yan etkilerin varlig1 ¢esitli oranlarda hemen hemen tiim ¢aligmalarda
bildirilmistir. Onceki ¢alismalarda yiiksek oranda saptanan bu yan etkiler ( bulant1 %30-
33, kusma %10-15 ) son yillardaki ¢alismalarda daha diisiik (%19) bulunmustur. Bu
sonug¢ tramadoliin yiikleme dozunun anestezi bitiminden once intraoperatif donemde

uygulanmasinin bulanti kusma ihtimalini azalttig1 yoniinde yorumlanmustir.

2.11. Gabapentin

1. (aminometil) sikloheksanoasetik asit olarak tanimlanan, COH17NO2 molekiil
formil ve 171,24 molekiil agirhigi ile 3. kusak bir antiepileptik olarak gelistirilen GABA
anologu bir ilactir (150).

Amerikan Gida ve Ila¢g Dairesi (FDA) tarafindan 1995 yilinda 12 yasindan
bliylik hastalarda jeneralize ve diger parsiyel epileptik nobetlerin  tedavisinde
kullanilmasima onay verilmistir (151). Daha sonra yapilan c¢aligmalarda antiepileptik
etkinligi disinda genis bir yelpazede ndrolojik ve psikiyatrik durumlarin tedavisinde
yarar sagladigi gosterilmistir (152).

Gabapentinin en genis nonepileptik kullanim alan1 néropatik agridir (153).
Gabapentin postherpetik nevralji, diyabetik néropati, refleks sempatik distrofi ve
trigeminal nevralji tedavisinde etkinligi gosterilmistir (151). Ozellikle bipolar bozukluk
olmak {izere bircok psikiyatrik bozuklukta etkili bir tedavi potansiyeli oldugu
bildirilmistir (154). Ayrica gabapentin hareket bozukluklari, migren proflaksisi ve

madde bagimlilig1 tedavisindede etkinligi gosterilmistir.
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2.11.1. Noropatik Agr1 Sendromlarinda Gabapentin Kullanimi

Noropatik agrinin gelismesi primer ve sekonder hiperaljezi, periferik ve merkezi
sinir sistemi sensitizasyonu ve wind-up (kapanis) fenomeni olarak birtakim
degisiklikleri igerir. Geleneksel agri tedavilerine iyi yanit vermemesi yiiziinden
klinisyenler igin tirkiitiicli bir terapdtik sorun olusturmaktadir (155). Noropatik agriya
yonelik insan ve hayvan modelleri lizerinde gergeklestirilen temel aragtirmalar herhangi
bir tehdit karsisinda sinir sisteminde bir dizi biyokimyasal ve fizyopatolojik
degisiklikler gelistigini gostermektedir. Sinir sisteminin dig uyaranlara kars1 sergiledigi
morfolojik ve islevsel uyum Ozelligi noroplastisite olarak bilinir (156). Agn
semptomlarinin baglamasinda ve bu olayda norotransmiterler 6nemli rol oynar. Alfa-
amino-3-hidroksi-5-metil-4-izoksazolepropiyonik asitin (AMPA) glutaminerjik alt
tipleri ve norokinin, N-metil- D-aspartat (NMDA) reseptoriinii uyararak intraseliiler
kalsiyum iyonlarinin salinimini saglar ve NMDA reseptorii izerindeki magnezyum iyon
tikacin1 agip hiicre i¢cine Ca+2 akisina yol agar. Ca+2 iyonlart protein kinaz C
aktivasyonunu baslatan fosfolipaz C ve nitrik oksit sentetaz iiretimine ve protoonkogen
ekspresyonuna yol agan sekonder aracilar olarak gorev yapar. Boylelikle NMDA
reseptOriinlin aktivasyonu nosiseptif sistemin duyarliligini artirir (155).

Gabapentin postsinaptik arka boynuz noéronlarinda voltaja bagimli Ca+2 kanal
akimlar1 tlzerine etkili yeni bir antikonviilzandir. Gabapentin tek bir olayr degil
noropatik agrinin olusmasina sebep olan olaylarin tiimiinii bloke eder (157). Yapilan
preklinik c¢aligmalarda antiinflamatuar ve ndropatik agriyr etkili bir sekilde onledigi
gosterilmigstir (155). Preemptif analjezik etkinligi yapilan calismalarda gosterilmistir

(158).

2.11.2. Farmakodinamik Ozellikleri

Gabapentin, GABA"ya (gama-aminobiitirik asit) yapisal olarak benzeyen bir

lipofilik analogdur. Kesin etki mekanizmasi halen bilinmemektedir. Gabapentin,

GABAA ve GABAB"de veya beyindeki GABA alim tagiyicilarinda aktif degildir.

Gabapentinin, beyinde voltaja duyarli kalsiyum kanallarinin alfa2 delta alt tiniteleri ile
beraber bulunan baglanma bdlgelerine yiiksek afinitesi vardir. In vitro olarak,
gabapentin, GABA sentezleyen glutamik asit dekarboksilaz (GAD) enzimi ile glutamat

sentezleyen enzimi modiile eder (150).
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2.11.3. Farmakokinetik Ozellikler
Gabapentin plazma proteinlerine baglanmaz. Proteine bagli diger ilaglarin

diizeyini etkilemez ve kendi plazma diizeyleri de bu tiir ilaglardan etkilenmez. Oral

yoldan uygulanan 300 mg“lik gabapentinin mutlak biyoyararlanimi yaklasik % 60“tir.

Tekrarlanan doz uygulamalarinda, 300 mg ve 400 mg“lik dozlarda gabapentinin

biyoyararlanimi degismez. Biyoyararlanimi doza bagli degildir. Epilepsili hastalarda,

beyin—omurilik  sivisindaki ~ konsantrasyonu,  kararli  durumdaki  plazma

konsantrasyonlarinin yaklagik % 20"sidir (159).

Gabapentin dozlarinin tekrarlanmasiyla, kararli durum plazma diizeylerine
tekrarlanan doz baslangicindan itibaren bir-iki giin i¢inde ulasilir ve bu diizey tedavi
stiresince devam eder. Maksimum terapdtik siire {i¢ saattir. Dozlarin tekrarlanmasiyla
bu siire, tekdoza gore yaklagik bir saat kisalir. Gabapentin tedavisinin optimizasyonu
icin, aktif maddenin (gabapentin) plazma konsantrasyonunun izlenmesi gerekli degildir.
Yemeklerle birlikte alinmasi gabapentinin biyoyararlanimini anlamli olarak etkilemez.

Gabapentin insanlarda metabolize edilmez ve karma fonksiyonlu hepatik
oksidaz enzimlerini indiiklemez. Atilim hizi direkt olarak kreatinin klirensi ile

iliskilidir. Eliminasyon yarilanma omrii 5-7 saattir. Oral yoldan 200 mg 14 °C ile

isaretlenmis gabapentin verildikten sonra, radyoaktivitenin yaklagik % 80"i idrarda ve

% 20"si fegeste saptanmigtir. Renal klirens, gabapentin igin baglica atilim yoludur. Yash

hastalarda, bobrek fonksiyonlarinda yasa bagl degisiklikler (kreatinin klirensinin
azalmasi), gabapentinin plazma klirensini azaltir ve yarilanma siiresinin uzatir.
Gabapentinin atilim hiz1 sabiti, plazma klirensi ve renal klirensi, kreatinin klirensi ile
orantil1 olarak azalir. Gabapentin, hemodiyaliz ile plazmadan uzaklastirilabilir. Bobrek
fonksiyonlar1 kisitlanmis hastalarda veya hemodiyaliz tedavisi uygulananlarda

gabapentin dozunun ayarlanmasi onerilir (150, 159,160).
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2.11.4. Gabapentinin Kontrendikasyonlar1 ve Dikkat Edilmesi Gereken
Durumlar

Bilesimindeki herhangi bir maddeye karsi asir1 duyarlhiligi oldugu bilinen
hastalarda kullanilmamalidir. Akut pankreatitli hastalarda kontrendikedir. Absans gibi
primer jeneralize nobetlerde etkili degildir. Laktoz icerdiginden dolayi, galaktozemili
(galaktoz intoleransi olan) hastalarda kullanilmamalidir (159).

Diabetes Mellituslu hastalarda kan sekeri dalgalanmalar1 goriildiigiinden daha
sik kontrol edilmeli ve gerekiyorsa antidiyabetik ilacin dozu ayarlanmalidir (150, 159).

Bobrek fonksiyonlari bozuk hastalarda gabapentin dozu azaltilmalidir.
Gabapentin tedavisi sirasinda hemorajik pankreatit bildirilmistir. Akut pankreatitli
hastalarda kontrendikedir. Bu nedenle, pankreatitin klinik semptomlarinin ilk belirtileri
(persistan karin agrisi, bulant1 ve tekrarlayan kusmalar) ortaya ¢ikar ¢ikmaz gabapentin
tedavisine derhal son verilmelidir. Ek olarak, pankreatitin erken tanisi i¢in klinik

arastirmalar ve uygun laboratuvar ¢aligsmalari yapilmalidir (159).

2.11.5. Gabapentinin Yan Etkileri

Antiepileptik ilaglar, konviilsiyon sikligimnin artmasi ihtimaline karst birden
birakilmamalidir. 3-12 yas aras1 pediyatrik hastalarda gabapentin kullanimiyla beraber
merkezi sinir sistemiyle iligkili baz1 yan etkiler goriilmiistiir. Bunlardan baslicalari,
duygusal degisiklik (6zellikle davranis problemleri), agresif davraniglar, konsantrasyon
problemleri ve okul performansinda degisiklikler dahil olmak iizere diisiince

bozukluklar1 ve hiperkinezidir (6zellikle yorulmama ve hiperaktivite) (150, 159, 160).

Gebelik kategorisi C"dir. Gabapentin insanlarda anne siitiine geger (159).

Gabapentin tedavisi sirasinda en sik bildirilen yan etkiler somnolans (uykuya
egilim), halsizlik, bas donmesi, bas agrisi, bulanti, kusma, kilo alma, sinirlilik,
uykusuzluk, ataksi, nistagmus, parestezi ve istahsizliktir. Asteni, gérme bozukluklari
(ambliyopi ve diplopi), tremor, disartri, diisiince bozukluklari, amnezi, agiz kurulugu,
depresyon ve duygusal degiskenlikler seyrek olarak goriiliir. Dispepsi, konstipasyon,
karin agrisi, idrar kagirma, istah artisi, rinit, faranjit, miyalji, 6dem, gingivit, kasint1 gibi

yan etkiler de nadir olarak bildirilmistir (161).
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2.11.6. Gabapentin ile ila¢ Etkilesimleri

Fenitoin, valproik asit, karbamazepin ve fenobarbital ile gabapentin arasinda ilag
etkilesim ¢alismalart yapilmistir (159). Bu ilaglar1 kullanan hastalarin tedavilerine
gabapentin eklendiginde baslangigtaki plazma diizeylerinde anlamli degisiklikler
meydana gelmemistir. Gabapentin mide asidini notralize eden magnezyum ya da
aliminyum igeren ilaglarla birlikte kullanilmasi biyoyararlanimint % 24 oraninda
azaltabilir. Alkol ya da merkezi etkili ilaglar, gabapentinin merkezi sinir sistemiyle ilgili
baz1 yan etkilerini siddetlendirebilir (150, 159).
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3. GEREC ve YONTEM

Calismamiz  Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Balcali Hastanesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon kliniginde prospektif olarak gerceklestirildi.

Universite Etik Kurul Onay1 alindiktan sonra, ASA-I-1Il (American Society of
Anesthesiologist) grubuna dahil arteriovendz fistiil acilacak iiroloji ve kalp damar
cerrahisi hastalari, debritman veya flep uygulanacak Plastik ve Rekonstriiktif Cerrahi
hastalar ile iist ekstremite cerrahisi uygulanacak ortopedi hastalar1 ¢aligma kapsamina
(toplam 60 hasta) alindi. Kanama-pihtilasma siiresi uzun olan, enjeksiyon yapilacak
bolgede enfeksiyon, 18 yas alt1 ve 85 yas iistii, koopere-oryante olmayan, enjeksiyonda
kullanilan ilaglara allerji 6ykiisii olan olgular ¢alisma dis1 birakildi.

Hastalara operasyondan 1 giin dnce tiim rutin incelemeleri yapildiktan sonra
onam formlar1 okunarak veya okutularak onaylatildi.

Calisma oOncesi 8 saat a¢ birakilan tiim hastalarimiz girisim yapilacak odaya
alindiktan sonra, blok yapilmayacak ekstremite 6n kol el sirtindan 20 gauge (G) intraket
kullanilarak damar yolu agiklig1 saglandi ve % 0,9 NaCl soliisyonu inflizyonu baglandi.
Hastalar otomatik tansiyon aleti (Drager adult/pediatric non-invasive blood pressure
monitor) ile sistolik ve diyastolik arter basinci, EKG (Drager) ve periferik oksijen
satiirasyonu pulse oksimetre (criticare systems 504) ile monitdrize edildi.

Olgular rastgele ii¢ gruba ayrilarak;

Grup 1’de (n=20) 30-45 dakika once oral plasebo tablet verildikten sonra 40 ml

bupivakain ve 0.5 ug / kg fentanil ile,

Grup 2’de (n=20) 30-45 dakika once oral 600 mg gabapentin sonrasinda, 40 ml

bupivakain ve 0.5 ug / kg fentanil ile,

Grup 3’de (n=20) 30-45 dakika 6nce oral 1200 mg gabapentin verilmesini takiben

40 ml bupivakain ve 0.5 ug / kg fentanil ile ultrasonografi esliginde
infraklavikiiler brakiyal pleksusu blogu uygulandi.

USG esliginde infrakavikiiler brakial pleksus blokaj teknigi

Blogun uygulanacag: cilt bolgesi antiseptik soliisyon ile silindi ve lineer prob
steril sartlarda hazirlandi. Blok uygulanacak kol gdvdeye paralel olacak sekilde
adduksiyona getirildi, hastanin bast blok uygulanacak ekstremitenin karsi yOniine

¢evrildi ve boyun kaslarii belirgin hale getirmek amaciyla bas ekstansiyona getirildi.
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Calisgmada 0.80 mm uzunlugundaki 22 G (Pajunk igne, Almanya) sinir
stimiilatorii ignesi veya 18 G intraket ignesi  kullanildi. Belirlenen enjeksiyon
noktasindan cilt altina girilerek ignenin verecegi rahatsizlig1 azaltmak amaciyla 2 ml LA
karisimdan uygulandi. USG probu klavikulanin 1 cm altina enjeksiyon yerinin hemen
yanma yerlestirildi. Blok sirasinda Esaote My Lab 30 USG makinesi (italya, Floransa)
ve 10-18 MHz linear prob kullanildi. Aksiller arter ve kordlarin gériilmesinden hemen
sonra stimiilasyon ignesi USG probu ile ayni1 diizlemde olacak sekilde (in plane teknik)
aksiller arterin arka kismina yonlendirildi. Damar i¢ine enjeksiyondan kagimmak
amaciyla 2 ml LA karisimi enjekte edilerek kalp hizinda artis olup olmadigt kontrol
edildi. Tla¢ karistminin geri kalan1 da aralikli aspirasyon yapilarak toplam 40 ml olacak
sekilde enjekte edildi. Lokal anestezik uygulamasi esnasinda kord ve aksiller arter
etrafindaki dagilim USG ile gozlemlendi.

Blok siiresince 4-6 litre/dakika yiiz maskesi ile 0, verildi. Motor blok saglandiktan
ve pinpirik testi ile duyusal blok olustugu belirlendikten sonra operasyona izin verildi.
Hastalarin, blok sonrasinda operasyon baslangicindan itibaren 0., 5., 15., 30., 45., 60.,
120. dakikalarda sistolik arter basinci (SAB), diastolik arter basinci (DAB), kalp atim
hiz1 (nabiz), periferik oksijen satiirasyonu (SpOz),yan etkiler kaydedildi. Operasyon
sonunda postoperatif derlenme odasina alinan hastalarda hasta kontrollii analjezi
yontemiyle tramadol uygulanarak postoperatif analjezi saglandi. Olgularin postoperatif
5., 10., 15., 30., 45,, 60., 90., 120. dakikalarda SAB, DAB, KAH, yan etki, sedasyon,
VAS skorlari,analjezik tiiketimi, sedasyon skorlar1 6lgiildii ve kaydedildi. Operasyon
esnasinda ve postoperatif derlenme odasinda hastalarda; bulanti, kusma, kasinti,
solunum depresyonu ve agr1 gelisip gelismedigi izlendi. Bulanti ve kusmasi olan
hastalarda 4 mg Ondansetron (intravendz) yapilmasi planlandi. HKA’ye ragmen ciddi
agrist olan olgularda (VAS >7) ek analjezik olarak diklofenak sodyum (75 mg im

)yapilmasi planlandi.

Hastalarin Takibinde Kullanilan Skalalar

Viziiel Analog Skala (VAS)

VAS basit, etkin, tekrarlanabilen ve minimal arag gerektiren bir agr1 6lglim
yontemidir. Tablo 3’de gosterilmistir. VAS horizontal olarak ¢izilmis 10 cm.
uzunlugunda bir ¢izgiden olusur. Bu ¢izginin bir ucunda agrisizlik, diger ucunda

olabilecek en siddetli agr1 yazar. Hastaya bu ¢izgi {izerinde agrisinin siddetine uyan yere
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bir isaret koymasi sOylenir. VAS 1 en 6nemli avantaji oran skalast 6zelligi tasimasidir.
Degerlendirmelerin anlik olusu bir dezavantajdir. Bu problem aralikli tekrarlarla bir

miktar azaltilabilir.

Tablo 3. Viziiel Anolog Skala

0-2cm Agr1 yok
3-4cm Hafif agn
5-6cm Orta giddette agr1
7-8cm Siddetli agr
9-10cm Dayanilmaz agr1

Sedasyon skalas1 (Ramsey sedasyon skalasi)

Tablo 4. Ramsey Sedasyon skoru

1 Anksiyeteli ve ajite

Uyanik ve koopere

Sozel uyarilara yanit verme

Derin stimiilasyona yanit verme

2
3
4 Hafif stimiilasyon ve yiiksek sesli uyarilara yanit verme
5
6

Stimiilasyona ve sesli uyaranlara yanit vermeme

Istatistiksel metod

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 17.0 paket programi kullanildi. Kategorik
Olclimler say1 ve ylizde olarak, siirekli dl¢limlerse ortalama ve standart sapma (gerekli
yerlerde ortanca ve minimum - maksimum) olarak 6zetlendi. Gruplar arasinda siirekli
Olctimlerin karsilastirilmasinda dagilimlar kontrol edildi, normal dagilim gosteren
parametreler i¢in Tek Yonlii Varyans Analizi Anova, normal dagilim gostermeyen
parametrelere de Kruscal Wallis testi kullanildi. Gruplar arasindaki ikili
karsilastirmalarda normal dagilim gosteren parametreler icin Post-Hoc analizler
kullanildi, normal dagilim gostermeyen parametrelerde Mann Whitney U testi
kullanildi. SAB, DAB gibi tekrarli 6l¢iim karsilagtirilmalarinda Repeated Measures

Analizi kullanildi. Tiim testlerde istatistiksel 6nem diizeyi 0.05 olarak alindi.
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4.1. Demografik Ozellikler
Calismamiza Adana Cukurova Universitesi Anestezi Anabilim Dalinda {ist
ekstremite cerrahisi uygulanan 60 hasta dahil edildi. Gruplarin demografik 6zellikleri

(cinsiyet, yas, boy, kilo, viicut kitle indeksi) ve cerrahi operasyon siiresi ile ilgili

4. BULGULAR

degiskenler Tablo 5°de gosterildi.

Calismamiza katilan hastalarin ortalama yaslar1 38.1+£20.9 idi ve gruplar arasinda
yas ortalamalar1 agisindan istatistik bir fark saptanmadi(p=0.377). Calismaya katilan
hastalarin 40’1 (%66.7) erkek, 20’si (% 33.3) kadindi. Ortalama cerrahi siiresi 74.9+20.6
dk olarak belirlendi ve gruplar arasinda cerrahi siireler agisindan istatistik olarak bir fark

saptanmadi (p=0.707).

Tablo 5. Verilerin Gruplara Gore Demografik Dagilimi

Grup 1 Grup 2 Grup 3
Med(Min- Med(Min- Med(Min-
Ort£SS Ort+SS Ort+SS p
Max) Max) Max)
Cinsiyet (E) 11 % 55 14 % 70 15 % 75 0,377
Yas 41,8+£23,2 33(17-81) 32,1+15,7 26(18-75) 40,5+£22,6 29(18-78) 0,281
Boy (Cm) 165,7+8,4 | 165(150-180) | 169,6+7,9 | 169(155-185) | 167,9+11,3 | 165(150-196) | 0,430
Kilo (Kg) 67,1+11,5 | 61(55-100) 70,1+7,3 70(55-80) 69,3+12,9 68(50-110) 0,663
Cerrahi
77,74£28,4 | 70(30-130) | 72,2+19,1 67(30-120) 74,6+11,5 75(60-96) 0,707

Siire (Dk)
VIK 23,94+3,6 24(18-32) 23,9+1,8 24(21-28) 23,9+2.,6 23(21-32) 0,998

p:Kruscal Wallis testi
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4.2. intraoperatif Dénemde Belirlenen Hemodinamik Degisiklikler
Kalp atim hizlan

Gruplarin intraoperatif donemde baslangictan 60. dakikaya kadar olan
kaydedilen kalp atim hizlar1 Tablo 6’da gosterildi.

Gruplarin intraoperatif donemde takip edilen kalp atim hizlarinin zamana gore
degisimlerini degerlendirdigimizde tiim gruplarda baslangictan 60.dk kadar gecgen
zamanda ortalama KAH o6l¢limlerinde azalma saptandi (p=0.013);

Baslangic KAH, Grupl’de 71.2+10.7, Grup2’de 74.3+13.2 ve Grup3’de 63.6+8.2
atim/dk olarak belirlendi. Kalp atim hizlar1 agisindan Grup 1 ile Grup2 ve Grup3
arasinda bir fark yokken, Grup?2 ile Grup3 istatistiksel farkli bulundu (p=0.008).

Intraoperatif 5.dk’daki KAH Grupl’de 71.8+11.2, Grup2’de 72.3+13.3 ve
Grup3’de 61.5+£8.2 atim/dk olarak saptandi. Grup3’de kaydedilen 5. dk’daki KAH’nin
diger gruplara oranla daha diisiik oldugu belirlendi ( p=0.004).

Intraoperatif 15. dk’daki KAH degerlendirildiginde Grup 1ve 2 ile Grup2 ve 3
arasinda bir fark yokken Grupl ile Grup3’iin birbirlerinden farkli oldugu saptandi.
(p=0,028). Intraoperatif 15. dakikadaki KAH’1 sirastyla Grup1’de 72.3£11.2, Grup2’de
70,1£11,3 ve Grup3’de 63.6+8.4 atim/dk olarak saptandi. KAH’larinin 30.dk
Olctimiinde Grupl’in ortalamasi 69.1£9.9, Grup2’nin ortalamasi 69.6+8.8 ve Grup3’iin
ortalamas1 62.6+7.7 atim/dk olarak belirlendi ve Grup2 ile Grup3 arasindaki KAH’lar1
istatistiksel olarak birbirlerinden farkli bulundu (p=0.042). Benzer olarak 45. dakikadaki
Olctimlerde de Grup2 ile Grup3 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptandi

(p=0.049).
Tablo 6. intraoperatif Kalp Atim Hizlarinin Zaman Igindeki Degerleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3
OrtSS Ort+SS OrtSS P P1-2 P1-3 P2-3

KAHO" | 71,2+10,7 | 74,3+13,2 | 63,6+8,2 | 0,009 | 0,650 | 0,078 0,008
KAHS'" | 71,8+11,2 | 72,3£13,3 | 61,5£8,2 | 0,004 | 0,987 | 0,014 0,009
KAH15' | 72,3+11,2 | 70,1+11,3 | 63,6+8,4 | 0,029 | 0,773 | 0,028 0,131
KAH30" | 69,149,9 | 69,6+8,8 | 62,3£9,2 | 0,028 | 0,981 | 0,065 0,042
KAH45' | 69,2+£10,1 | 69,7+49,8 | 62,6+7,7 | 0,034 | 0,991 | 0,107 0,049
KAHG60' | 69,4+10,7 | 69,0+8,5 | 63,3+7,9 | 0,074 - - -
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p:Tek Yonlii Varyans Analizi (p<0.05), p1-2, P1-3, P2-3: Post-Hoc Analiz Tukey Testi

Intraoperatif arteryal basinclar
Intraoperatif dénemde takip edilen sistolik arteryal basmnglarmin farkli
zamanlarda degisimleri degerlendirildiginde baslangi¢ degerine gore her ii¢ grupta da
bir fark saptanmad: (Tablo 7). Farkli 6l¢iim zamanlarinda gruplar arasinda da sistolik

arter basinglarinin benzer oldugu belirlendi.

Tablo 7. Intraoperatif Sistolik Arter Basinglarmin Zaman I¢indeki Degisimleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3
OrtSS Ort+SS OrtSS P
SABO 132,5+£31,9 130,4+15,5 123,5+14,4 | 0,409
SAB5' 134,3+38,9 | 128,5+16,7 | 123,6+13,5 | 0,424
SAB15' 129,8+21,1 131,9+17,0 124,7+13,7 | 0,411
SAB30' 131,0£22,5 129,4+17,0 124,4+14,4 | 0,495
SAB45' 129,7+24,4 | 125,4+18,2 123,1£14,7 | 0,559
SAB60' 131,2+24,6 129,2+16,6 123,5+12,9 | 0,409

p:Tek Yonlii Varyans Analizi

Intraoperatif dénemde takip edilen diyastolik arter basinglarmin zamana gore
degisimleri Tablo 8’de gosterilmis olup tiim gruplarda farkli zamanlarda kaydedilen
DAB degerlerinin baslangi¢ degerine benzer oldugu goriildii (p=0.314). Yani her ii¢
grupta da zaman icinde DAB o6l¢iimlerinde bir degisim saptanmadi (Tablo 8).

Tablo 8. intraoperatif Diyastolik Arter Basinglarnin Zaman I¢indeki Degisimleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3
Ort+SS Ort£SS Ort£SS P
DABO' 76,4+16,8 74,6+10,2 70,2+9,4 0,288
DAB5' 73,6+14,1 72,6+10,6 77,5+12,4 0,464
DAB15' | 71,3+14,3 72,3+10,2 68,8+8.9 0,603
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DAB30' 72,3+14,2 71,7+10,0 68,0+12,1 0,482
DAB45' 72,6+15,1 70,5+8,9 71,2+8,5 0,847
DABG60' 72,2+12,6 69,1+8,5 69,5+8,4 0,602

p:Tek Yonlii Varyans Analizi

Periferik okijen satiirasyonu

Intraoperatif dénemde takip edilen periferik O2 satiirasyon degerlerinde de gerek
gruplar arasi1 gerekse grup i¢i degerlendirmelerde istatistiksel olarak anlamli bir fark

saptanmadi (Tablo 9).

Tablo 9. Intraoperatif dsnemde SpO2’nin zaman igindeki degisimleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3
Ort+SS Ort+SS Ort+SS P
02_0' 99,0+41,7 | 99,7405 | 99,3+0,8 | 0,145
02_% 98,8+1,7 99,3+0,7 99,1+0,8 0,402
02_15' 98,8+1,2 99,1+1,2 99,1+0,7 0,638
02_30' 98,9+0,9 99,1+1,1 99,2+0,7 0,589
02_45' 98,7+1,2 99,1+0,8 99,2+0,7 0,252
02_60' 98,8+1,2 99,2+0,8 99,3+0,6 0,214

p:Tek Yonlii Varyans Analizi
Yan etkiler
Intraoperatif dénemde takip edilen hastalarda bulanti, kusma ya da kasmnt: gibi

yan etkilere rastlanilmadi.

4.3. Postoperatif Donem
Agn skorlar1 (VAS)
Operasyon sonrast donemde baslangicta, 15.dk da, 30.dk da, 1.saatte, 2.saatte,
4 .saatte, 6.saatte, 12.saatte, 18.saatte ve 24. saatte VAS skorlar1 degerlendirildi. Tiim
gruplarda operasyon sonrasi ilk 15 dk. siiresince olgularin agr1 skorlar1 0 idi. Grupl’
deki hastalarin ilk 1 saat boyunca VAS skorlari 0 olarak kaydedildi.
Gruplarin VAS skorlar1 karsilagtirildiginda ilk 30 dakika igerisinde VAS
skorlarinin birbirine benzer oldugu belirlendi. Postoperatif 1.saat’de kaydedilen VAS
skorlar1t Grup 1’de 0(0-0) iken Grup 2’de 0(0-5), Grup 3’°de ise 1(0-5) olarak saptandi.
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Grup 1 ve 3 arasindaki VAS degerleri kiyaslandiginda farkin istatistiksel olarak anlamli
oldugu gozlendi (p=0.014). (Tablo 10)

Operasyon sonrasi 2.saat’ de degerlendirilen hastalarin VAS skorlamasina gore
Grup 1’in  VAS degeri 0(0-4) iken Grup 2’nin  VAS degeri 3(0-5), Grup 3’iin VAS
degeri 3(0-7) olarak saptandi (p=0.007). Grupl’ deki hastalarin VAS skorlarinin diger
gruplara gore istatistiksel olarak daha diisiik oldugu goézlendi (sirasiyla p= 0,014 ve p=
0,006).

Gruplara 4. saatten 24. saate kadar VAS skorlar1 karsilastirildiginda gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi. Operasyon sonrasi dénemde
24 saat de degerlendirilen VAS skorlar1 incelendiginde ise Grup 1’in VAS degeri 3(0-5)
iken Grup 2’nin VAS degeri 3(0-6), Grup 3’iin VAS degeri 3(0-4) olarak belirlendi.
Gruplar arasinda anlamli bir fark yoktu. (Tablo 10).

Tablo 10. Postoperatif Donemde Gruplara Gore VAS skorlarinin Dagilimi

Grupl | Grup2 | Grup3

Med(Min- Med(Min- Med(Min-
Max) Max) Max) p P1-2 P1-3 P2-3
VAS O 000-0) | 000-0) | 0(0-0) | - _ . -

VAS 15' 0(0-0) 0(0-0) 0(0-0) - - - -

VAS30' | 0(0-0) | 0(0-0) | 0(0-5) |0,131| - - -

VASG60' | 0(0-0) | 0(0-5) | 1(0-5) | 0,003 0,419 | 0,014 | 0,165

VAS2st | 0(0-4) | 3(0-5) | 3(0-7) | 0,007 | 0,014 | 0,006 | 0,841

VAS 4st | 3(0-5) | 3(0-5) | 4(0-7) |0525| - - -

VASG6st | 3(0-6) | 4(0-6) | 4(0-5) |0,707| - - -

VAS12.st | 3(0-5) | 4(0-6) | 3(0-7) |0,132]| - - -

VAS18st | 3(0-5) | 4(0-6) | 3(0-7) |0,075| - - -

VAS 24st| 3(0-5) | 3(0-6) | 3(0-4) |0026| 0,1 |00968| 05

p:Tek Yonlii Kruscal Wallis Testi
P1-2, P1-3, P2-3: Post-Hoc - Mann Whitney U testi

Hasta kontrollii analjezi

Postoperatif donemde hasta kontrollii analjezi (PCA) kullanilan olgularda
kullanilan doz ve PCA cihazina basma sayisinin zamana ve gruplara gore dagilimlari,

kaydedildi. Toplam 60 hastada, operasyon sonrasi 30.dak dan 24. saatte kadar gecen
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zamanda uygulanan doz miktarlarindaki artis istatistiksel olarak anlamli bulundu.
(p=0,0001). Ancak zaman igerisindeki bu degisim gruplara gore fark gostermedi
(p=0,766), (Tablo 11-12).

Tablo 11. PCA uygulamasinda verilen analjezik doz miktar1 ve kullanan hasta sayis1

Grup 1 Grup 2 Grup 3

n/N Med(Min-Max) n/N Med(Min-Max) n/N Med(Min-Max) p
0 0/20 | 0(0-0) 0/20 0(0-0) 0/20 | 0(0-0) -
15' 0/20 0(0-0) 2120 0(0-16) 1/20 0(0-17) -
30' 1/20 | 0(0-13) 3/20 0(0-16) 2120 0(0-51) -
60’ 4/20 | 0(0-32) | 4/20 | 0(0-42) | 10/20 | 0(0-51) | 0,304
2.st 11/20 | 11(0-54) | 14/20 | 20(0-64) | 13/20 | 19(0-102) | 0,301
4.st 16/20 | 19(0-162) | 16/20 | 29(0-90) | 15/20 | 31(0-128) | 0,891
6.st 17/20 | 36(0-270) | 15/20 | 52(0-128) | 15/20 | 39(0-128) | 0,799
12.st 17/20 | 48(0-288) | 17/20 | 63(0-180) | 15/20 | 60(0-204) | 0,962
18.st 17/20 | 70(0-288) | 17/20 | 70(0-180) | 15/20 | 68(0-204) | 0,892
24 st 17/20 | 78(0-288) | 17/20 | 73(0-180) | 15/20 | 82(0-300) | 0,975

p:Tek Yonlii Kruscal Wallis Testi

Tablo 12. PCA Cihazina Basma Sayilarinin zaman i¢indeki degisimleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3

Med(Min-Max) Med(Min-Max) Med(Min-Max) P
0 0(0-0) 0(0-0) 0(0-0) -
15' 0(0-0) 0(0-1) 0(0-5) -
30' 0(0-1) 0(0-1) 0(0-15) 0,589
60' 0(0-2) 0(0-5) 0(0-25) 0,201
2.st 1(0-7) 2(0-7) 2(0-30) 0,306
4.st 3(0-17) 2(0-9) 5(0-39) 0,543
6.st 5(0-25) 6(0-15) 5(0-39) 0,875
12.st 6(0-30) 7(0-16) 9(0-48) 0,787
18.st 8(0-37 9(0-25) 9(0-48) 0,873
24 st 9(0-37) 9(0-25) 14(0-55) 0,511

p:Tek Yonli Kruscal Wallis Testi
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Ek analjezik gereksinimi

Derleme siirecinde ve klinik gozlem sirasinda ilk 24 saatte her ii¢ grupta da
olgularin ek analjezik gereksinimi olmadi.

Sedasyon skorlari

Operasyon sonrast donemde baslangigta, 15.dk da, 30.dk da, 1.saatte, 2.saatte,
4.saatte, 6.saatte, 12.saatte, 18.saatte ve 24. saatte Ramsey sedasyon skorlar1 kaydedildi.
Tiim zaman dilimlerinde hastalarin Ramsey sedasyon skorlari 2 olarak kaydedildi,
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.

Postoperatif hemodinamik degisiklikler

Postoperatif donemde takip edilen hastalarin sistolik arter basinglarinin zamana
gore degisimlerini grup i¢i ve gruplar arasinda degerlendirdigimizde istatistiksel olarak

bir fark saptanmadi (p=0.266 ve p=0.177), (Tablo 13).

Tablo 13. Postoperatif Dénemde Sistolik Arter Basing Degisikleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3
Ort+SS Ort+SS Ort£SS p
SAB 0O 123,6+12.,4 123,0+14,9 126,5+14,6 0,705
SAB 15’ 121,6+13,9 124,2+15,2 124,3+£12,4 0,785
SAB_30' 121,9+14,4 118,4+27,7 127,1x14,6 0,387
SAB_60' 122,6+13,1 121,3+15,1 122,4+12,2 0,952
SAB 2.t 120,5+15,6 124,6+14,7 123,8+14,9 0,657
SAB_4.st 120,4+15,3 123,2+15,0 122,5+13,4 0,814
SAB_6.st 119,8+15,2 123,7+16,0 122,3£13,6 | 0,702
SAB 12.st 115,1+13,6 | 125,9+14,8 | 122,1+14,4 | 0,061
SAB_18.st 120,6+15,3 125,1+13,8 124,8+13,5 | 0,535
SAB_24.st 121,6+13,8 127,5+14,3 126,9+13,9 | 0,344

p:Tek Yonlii Varyans Analizi

Postoperatif donemde takip edilen hastalarin diyastolik arter basinglariin
zamana gore degisimlerini degerlendirdigimizde derlenme odasindaki ilk 1 saate kadar
gecen zamanda ortalama DAB degerlerinde bir azalma belirlendi (p=0.017), ancak

zaman icerisindeki bu degisim gruplar arasinda anlamli degildi (p=0.472), (Tablo 14).
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Tablo 14. Postoperatif Dénemde Yapilan Diyastolik Arteryal Basincin Zaman Igindeki

Takipleri
Grup 1 Grup 2 Grup 3
Ort+SS Ort+SS OrtSS P

DAB 0 72,34£9,8 73,7+8,8 75,6+6,4 0,467
DAB 15’ 69,4+10,8 72,8+7,2 75,1£9.3 0,155
DAB 30' 70,4+10,5 73,149,1 | 73,449,1 0,568
DAB 60 70,2+10,6 70,7£7,5 72,0+£7,3 0,792
DAB 2.st 70,5+8.4 71,0+£7,8 72,1£7.4 0,804
DAB 4.st 68,9482 70,9+7,6 | 71,8+8,1 0,492
DAB 6.st 71,548,6 70,1+6,9 72,7+8.3 0,614
DAB 12.st 72,319,9 70,7£7,7 71,1£9,1 0,840
DAB 18.st 70,4492 71,4459 | 71,3+82 0,912
DAB 24.st 68,5+7,0 71,2+6,2 | 71,5+9,9 0,411

p:Tek Yonlii Varyans Analizi

Postoperatif yan etkiler
Gruplarin higbirinde postoperatif bulanti, kusma, bas donmesi, kasinti,
somnolans (uykuya egilim), halsizlik, sinirlilik, uykusuzluk, gérme bozukluklar1 gibi

yan etkilerle karsilasilmada.
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5. TARTISMA

Genel anestezinin indiiksiyonunda, idamesinde ve uyanma asamasinda
olusturdugu yan etkiler nedeniyle, giiniimiizde uygun ameliyatlar i¢in giderek artan
oranda rejyonal anestezi teknikleri tercih edilmektedir. Ust ekstremitelerde uygulanan
ilizarov girisimler, karpal ve ulnar tiinel sendromlari, timor cerrahileri, debritman, flep
uygulamalari, parmak ve ekstremite reimplantlari, arteriyo-vendz fistiil gibi girisimlerde
rejyonel anestezi yontemleri genel anesteziye tercih edilmektedir. Yeterli analjezi ve
uygun cerrahi kosullar saglandiginda, herhangi bir cerrahi girisimin rejyonal anestezi
altinda yapilmasi; genel anesteziye gore daha giivenilir bir yontem olarak kabul edilir
(39). Postoperatif analjezinin saglanmasinda, diisiik yan etki siklig1, nedeniyle periferik
sinir bloklar1 basarili bir segenek olarak kullanilir.

Rejyonal anestezi yoOntemlerinin basarisini arttirmanin bazi kosullar1 vardir.
Bunlar, ameliyat stiresi ile lokal anestezik ilacin saglayacagi anestezi siiresinin uyumlu
olmasi, uygulanacak cerrahiye en uygun rejyonal anestezi yonteminin secilmesi ve
anesteziyi uygulayacak anestezistin deneyimi olarak siralanabilir (162). El ve kol
cerrahisinde anestezi veya analjezi amaciyla brakiyal pleksus blokajinin giivenle
kullanilabilecek etkin bir yontem oldugu goriisii benimsenmektedir (162). Brown (163),
brakiyal pleksus anatomisinin iyi bilinmesinin énemini vurgulamakta, hangi tip blogun,
hangi hastada, hangi amacla uygulanmasi gerektigini belirtmektedir. Pleksus brakialis
besinci, altinci, yedinci ve sekizinci servikal ve birinci torakal (C5-8 ve T1) nervus (n.)
spinalislerin ramus ventralislerinin birlesmesi sonrasi olusur. C4 ve T2 n. spinalislerin
ramus ventralislerinden de ¢ogunlukla birer dal pleksus brakialis olusumuna katilabilir.
Brakial pleksusa ait norovaskiiler kilifa supraklavikiiler, interskalen, aksiller ve
infraklavikiiler olarak yaklasim miimkiin olup, tek bir enjeksiyonla, enjekte edilen ilacin
voliimiine ve enjeksiyon yerine bagli olarak blogun alani belirlenebilir. Hadzi¢ ve
arkadaglar1 (164) giiniibirlik el cerrahisi girisimlerinde genel anestezi ile brakiyal
pleksus blogunu (infraklavikiiler teknikle) karsilagtirmis ve brakiyal pleksus blogunda

analjezi skorunun daha iyi oldugunu, ek analjeziye ihtiya¢ olmadigini, yan etkiler
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acisindan daha {stiin oldugunu ve daha erken ambulasyon saglandigini ortaya
koymuslardir.

Giliniimiizde periferik sinir bloklar1 anatomik isaret noktalarindan yararlanarak sinir
stimiilatorii ile gergeklestirilmektedir. Ancak, en ideal kosullar sunulsa bile bu bloklar
“kor” yontemlerdir. Oysa USG (Ultrasonografi) esliginde uygulanan bir rejyonal blok
yaklasiminda igne ile sinir iligkisinin eszamanli goriintiilenmesi saglanir (119). USG
rehberliginde rejyonal anestezide hedef sinir veya sinirler kendisini ¢evreleyen yapilarla
(6rnegin, arterler, venler, akciger, diger sinirler gibi) beraber goriintiilenebilir, ignenin
hedef sinire uzakliginin, ag¢isinin ve rotasinin yeri saptanabilir, olusabilecek yan etkiler
Onlenebilir (6rnegin, lokal anestezigin intrandral enjeksiyonu, intravaskiiler enjeksiyon)
(141, 142), daha hizli etki baslangic zamani (136, 137) ve blok kalitesinde artig
saglanabilir (134, 136, 138).

USG ile noérostimiilatoriin  (NS) karsilastirildigi c¢alismalarda USG’nin  kalite,
giivenlik ve uygulama zamani agisindan daha basarili oldugu gozlenmistir. USG
kullanimi ile basarili bloklarin arttig1, blok uygulama zamanimin kisaldig1 ve yan etki
riskinin azaldig1 tespit edilmistir. Ayrica basarili blok icin sadece teknigin (USG, NS)
degil, uygulayici tecriibesinin, lokal anestezik tip ve miktarinin, anatomik farkliliklarin
ve hastaya ait faktorlerin (obezite vb.) olmasinin da etkili oldugu kanisina varilmigtir
(128, 165).

USG esliginde supraklavikiiler bolgede brakiyal pleksus daha yiizeyel olmasi
nedeniyle kolayca goriilebilir, 1. kot hizasinda brakiyal pleksus trunkusunun kompakt
yapisindan dolay1 blogun uygulanmasi1 daha kolay ve verilen lokal anestezigin ¢evresel
olarak yayilimi dolayisiyla blok olusumu daha hizhidir (166). Arcand ve ark (167)
infraklavikiiler bolgenin ultrasonik goriintiisiinii daha kisa siirede elde etmelerine
ragmen blok uygulama siiresini supraklavikiiler ve infraklavikiiler uygulamalarda
benzer bulmuslardir. Literatiirde infraklavikiiler yaklagimla basari orani %80- 93,
supraklavikiiler yaklagimla ise %78-95 olarak belirtilmistir (167, 168, 169). Giirkan ve
ark. (170) tarafindan yapilan ¢alismada da USG esliginde uygulanan infraklavikiiler
yaklasim ve supraklavikiiler yaklasimda blok basarisi sirasiyla %92 ve %81 olarak
bildirilmistir. Franco ve ark (166) subklaviyen perivaskuler teknik kullanilmasiyla blok
basarisinin arttigini  vurgulamiglardir. Bizde ¢alismamizda infraklavikiiler brakial

pleksus blokajini tercih ettik.
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Rejyonal anestezi uygularken yas, kilo, boy, uygulanan anestezik soliisyonun
ozelligi ve hacmi gibi birgok faktdr etkili olmaktadir. Kullanilan lokal anestezigin
volimii de blok iizerinde etkili olabilir. Bupivakain modern anestezide siklikla
kullanilan uzun etkili bir lokal anesteziktir. Yiksek lipofilitesi nedeni ile miyelinli
motor liflerine daha fazla penetre olur ve daha giiclii lokal anestezik etkinlik gosterir.
Lokal anestezik etkinligi bakimindan lidokain’den 4 kez giicliidiir, etki siiresi ise 2—3
kat daha uzundur. Bu nedenle uzun siireli operasyonlarda daha siklikla tercih
edilmektedir. Bizim g¢alismamizda da uzun etki siireli bupivakain tercih edilmistir.
Arcand ve ark (167) 0.5 ml/kg (maks. 40 ml) Koscielniak ve ark (168) 0.5 ml/ kg (30-
50) ml kullanirken biz standart olarak 40 ml lokal anestezik soliisyonu kullandik.
Brakiyal pleksus blokajinda lokal anestezik ilaca, gerek analjezik etkinin kalitesini
arttirmak, gerek siiresini uzatmak amaci ile anesteziklerin etkilerini potansiyelize eden
adjuvan ilaglar eklenmektedir. Bu ilaclar; opioidler, klonidin, tramadol, neostigmin,
ketamin, adenozin, deksmedetomidin, somatostatin olarak siralanabilir.  Ayrica
epinefrin analjezi siliresini uzatmak, bikarbonat da baslangi¢ siiresini kisaltmak igin
kullanilmaktadir (171). Rejyonal anestezi uygulamalarinda lokal anesteziklerle kombine
veya tek baslarma opioid kullanimiyla ilgili arastirmalar; periferik sinirlerde opioid
reseptorlerin var oldugu ve primer afferent dokularda (dorsal kokler) Mii reseptorlerine
ait baglanma bolgeleri bulundugu, bunlarin sonucunda da perindral uygulanan
opioidlerin, periferde bulunan kendi reseptorlerine baglanarak etki gosterdigi
hipotezlerine dayanmaktadir (94, 95). Periferik sinirlere uygulanan opioidlerin epidural
ve subaraknoid mesafelere diffiize olarak veya aksonal transport yoluyla medulla
spinalis dorsal boynuzda bulunan substansiya jelatinozadaki presinaptik ve postsinaptik
reseptorlere ulasarak etkili oldugu bildirilmektedir (172). Opiod reseptorlerin SSS
disindaki etkilerinin gosterilmesi ile opioidlerin periferik sinir bloklarinda lokal
anesteziklerle kombine kullaniminin etkinligi arastirilmaya baslanmistir (172, 173,
174). Brakiyal pleksusta opiodlerin analjezik etkinligi konusunda pekg¢ok ¢alisma
yayimlanmistir. Incelenen opioidler morfin, fentanil, alfentanil, sufentanil, buprenorfin,
butorfanol’ diir. Bir¢ok ¢alismada opioid (morfin, sufentanil, buprenorfin) eklenmesinin
analjezi siiresini arttirdigr  belirtilmekle beraber baz1 calismalarda faydasi
gosterilememistir (175, 176, 102, 177). Bouaziz ve arkadaslarmin (178) aksiller
brakiyal pleksus blokta mepivakaine 5, 10 ve 20 pg sufentanil ekleyerek yaptiklar
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caligmada sufentanilin blogun etkinligini arttirmadigi gosterilmistir. Brakiyal pleksus
blogunda duyusal veya motor blokta daha hizli bir baslangi¢ zamani veya blogun
siiresini arttirma etkisi yaratmamistir. Bazin ve arkadaslar1 (175) tarafindan yapilan
calismada; brakiyal pleksus blogu yapilan hastalarda lignokain ve bupivakain
karigiminin analjezi siiresi ile bu karisima eklenen morfin (75 pg/kg), buprenorfin (3
png/kg) veya sufentanil (0.2 pg/kg) eklendiginde elde edilen analjezi siiresi
karsilastirilmistir. Calismanin sonucunda lokal anestezik karisimina eklenen opioidlerin
analjezi siiresini uzattig1 sonucuna varilmistir. Bourke ve arkadaslar1 (176) lidokaine
eklenen 0.1 mg/kg morfinin aksiller blokta etkilerini arastirmislar; sonug olarak lokal
anestezik karigimina eklenen morfinin postoperatif analjeziyi arttirirken, yan etkilerde
bir artis veya major komplikasyon goriilmedigini belirtmislerdir.

Bizim caligmamizda iist ekstremite cerrahisi gegirecek hastalara infraklavikular
brakial pleksus blogu uygulanmigtir. Calismamizda 40 ml % 0.5 bupivakaine 0,5 pg /kg
fentanil eklenerek postoperatif analjezi lizerine etkileri incelenmistir. Operasyon sonrasi

donemde VAS skorlari ile birlikte tramadol tiiketimi degerlendirilmistir.

Gabapentin santral sinir sisteminin onemli bir nérotransmiteri olup GABA"nin

yapisal analogudur.Degisik hayvan ve klinik ¢aligmalarda gabapentini presinaptik voltaj
bagimli kalsiyum kanallarinda alfa 2 delta subiinitlerine yiiksek oranda baglanma
kapasitesinin oldugu kalsiyum akimin1 ve bdylece santral sensitizasyonda agri
yollarinda rol oynayan eksitatuar norotransmitterlerin  salimimini  engelledigi
gosterilmistir (179-182).Cesitli kimyasal ve cerrahi prosediirlerin indiikledigi agrinin
azalmasinda etkili oldugu ve primer olarak antihiperaljezik ve antiallodinik etkinin
uretildigi arka kok tlzerinden etki ettigi gosterilmistir (183, 152).Gabapentin ayni
zamanda postoperatif agri ve inflamasyona bagli sinir hasarinda hipersensitiviteyi
azaltabilir. Gabapentin, bu multipl etkilerinden dolayr multimodal ilaglar igerisinde yer
alabilir ve postoperatif agr1 tedavisinde 6nemli rol oynayabilir. Postoperatif agri {izerine
gabapentinin etkisi oncelikle hayvan modelli caligmalarda gosterilmistir. Singh ve ark.
(184) fareler iizerinde yaptiklari ¢alismalarinda gabapentinin ilk nosiseptif stimulusu
etkilemedigini ancak inflamasyon ile tetiklenen agriyr azalttigini bildirmislerdir. Dixit
ve ark. (185) da farelerde formol enjeksiyonundan Once subkutan uygulanan
gabapentinin (10 mg/kg, 30 mg/kg, 90 mg/kg) doza bagl olarak agriy1 azalttigini
bildirmislerdir. Dirks ve ark. (181) 1200 mg gabapentin kullandiklar1 ¢caligmalarinda 6n
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kolda 1s1 ve kapsasin ile indiiklenen hiperaljezinin suprese oldugunu gostermislerdir.
Ayrica uylukta 1sinin indiikledigi kutandz hiperaljezi gelisimini engelledigini ve 600 mg
gabapentinin yanik modelinde hiperaljezi Tlizerinde anlamh etkisi oldugunu
caligmalarinda ortaya koymuslardir.

Preemtif uygulanan gabapentinin farkli caligmalarda (histerektomi, spinal
cerrahi, ortopedik cerrahi, laparoskopik cerrahi, mini laparoatomi vb) farkli dozlarda
uygulandigi dikkati ¢ekmektedir. Gabapentin diisiik dozda (250- 300 mg)
uygulandiginda elde edilen sonuclar celiskilidir. Yapilan caligmalarda genel olarak
plaseboya oranla daha disiik agri skorlari sagladigr (158, 186), bununla birlikte
analjezik tiiketimin azalttigi (158) veya analjezik tiiketimini etkilemedigi seklinde
sonuglar bildirilmistir (186 )

Diger calismalarda gabapentinin yiiksek dozlarda uygulandigi dikkati
cekmektedir. Meniqaux C ve ark. (187) diz cerrahisinde preoperatif 1200 mg
gabapentin uyguladiklar1 plasebo kontrollii ¢aligmalarinda, postoperatif 48 saatlik
donemde gabapentin verilen grupta daha az morfin tiiketimi oldugunu géstermislerdir.
Turan ve ark. (188) abdominal histerektomi operasyonu uygulanan 50 hasta tizerinde
yaptiklar1 ¢alismada operasyondan 1 saat 6nce 1200 mg oral gabapentin kullanmis ve
kontrol grubuna kiyasla postoperatif VAS degerlerinin daha diisik oldugunu
belirlemislerdir. Ayrica postoperatif morfin tiiketiminin de gabapentin grubunda

kontrole gore anlamli olarak azaldigini gostermislerdir. Benzer olarak, Turan ve

ark."ni (189) spinal cerrahi uygulanan bir bagka galismalarinda operasyondan 1 saat

once 1200 mg gabapentin verilmis ve postoperatif VAS"in gabapentin grubunda

kontrole gore anlamli olarak diisiik oldugunu, postoperatif morfin tiiketiminin de
anlaml olarak azaldigini gozlemlemislerdir. Rorarius ve ark. (190) vajinal histerektomi
operasyonu gegirecek hastalara operasyondan 2,5 saat dnce oral 1200 mg gabapentin ve
kontrol grubuna 15 mg oksazepam vermislerdir. Gabapentin uygulanan grupta
postoperatif VAS degerlerinin ve postoperatif 0-20 saatte fentanil tiiketiminin daha az
oldugunu gozlemislerdir. Bu g¢alismalarin hemen hepsinde preemptif uygulanan oral
gabapentinin operasyondan 1 saat ile 2,5 saat kadar once verildigi gézlenmektedir. Bu
arastirmalara benzer olarak iist ekstremite cerrahisinde infraklavikiiler brakial pleksus

blogu uygulanan hastalarda preoperatif gabapentinin postoperatif agri ve analjezik
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tilketimi Tlizerine etkisinin degerlendirildigi calismamizda, olgularin operasyondan
yaklasik olarak 30-45 dk kadar dnce oral gabapentin almasi saglanmistir.

Gabapentin preemptif uygulandiginda postoperatif agriyr ve opioid/analjezik
tilketimini azalttigt bu ¢alismalarla desteklenmistir, ancak rejyonel anestezide
gabapentinin analjezik etkinligi ile ilgili arastirma sayis1 azdir ve sonuglar ¢eligkilidir.

Orak ve ark.’nin (191) yaptig1 calismada alt ekstremite cerrahilerinde 600 mg
gabapentin preoperatif donemde operasyondan yaklasik 1 saat once verilmistir.
Hastalarda 15mg levobupivakain ve 25 pg fentanil ile spinal anestezi yapilmustir.
Postoperatif donemde spinal blogun etkisi kalktiktan sonra epidural aralia 3 mg morfin
uygulanmistir. Postoperatif VAS degerleri, preemptif gabapentin verilen grupta plasebo
grubuna oranla istatiksel olarak anlamli derecede diisiik bulunmustur. Benzer olarak Sen
H. ve arkadaglarinin yapmis oldugu ¢alismada (192), spinal anestezi altinda inguinal
herni onarimi yapilacak 60 erkek hastada operasyondan 1 saat 6nce 1200 mg gabapentin
kullanilmis ve tiim hastalara HKA ile tramadol uygulanmistir. Postoperatif agri ve
tramadol tiiketimi gabapentin kullanilan grupta anlamli olarak diisiik bulunmustur.

Buna karsin, Clarke ve ark.(193) total kalga protezi gegiren ve preoperatif
multimodal analjezi (Parasetamol p.o (1000 mg), selokoksib p.o (400 mg) ve
deksametazon i.v (8 mg)) uygulanan 128 hastada preoperatif ve postoperatif

gabapentinin etkinligini arastirmiglardir. Grup I’e  Plasebo, grup II’ye preoperatif

Gabapentin , grup III’e ise postoperatif Gabapentin tablet verilmistir. Gabapentin bu
calismada tiim olgulara 600 mg dozunda uygulanmistir. Hastalara 15 mg hipobarik
bupivakain ve 10 pg fentanil ile spinal anestezi uygulanmistir. Hastalara postoperatif
analjezi amactyla morfin HKA’nin yanisira 6 saatte bir parasetamol 1000 mg, 12 saatte
bir selekoksib 200 mg uygulanmistir. Bu ¢alismada gruplarin postoperatif agri skorlar
ve kiimiilatif morfin tiitekimleri arasinda bir fark saptanmamistir (Gr I; 49,4 + 24,8 mg,
Gr II; 47,2 £30,1 mg ve Gr III; 56,1+£38,2 mg). Akut postoperatif agrida rejyonel
anestezi uygulanan olgularda analjezik etkinligi gosterilemeyen gabapentin, kronik agri
gelismesi acisindan da etkin bulunamamaistir.

Ayrica, Khahi ve ark.’nin (194) yapmis oldugu ¢alismada alt ekstremite cerrahisi
yapilacak 64 hastada %0,5lik bupivakain ile spinal anestezi uygulanarak preoperatif
plasebo tablet ile cerrahi oncesi 300mg gabapentin tablet karsilastirtlmistir. Cerrahi

sonrast VAS degerleri ile postoperatif morfin tiiketimi degerlendirilmistir. Postoperatif
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takipde her iki grubun VAS degerleri benzer bulunmus, morfin tiikketimi arasinda da bir
fark gozlenmemistir.

Biz ¢alismamizda preemtif olarak grup I’de operasyondan 30-45 dakika once
plasebo tablet, Grup 2’de oral 600 mg gabapentin, Grup 3’de ise 1200 mg gabapentin
verdik. Ardindan 40 ml bupivakain ve 0.5 ug / kg fentanil ile ultrasonografi esliginde
infraklavikiiler brakiyal pleksusu blogu uyguladik. Olgularin postoperatif hemodinamik
degisiklikleri ile sedasyon diizeylerini, VAS skorlarni ve tramadol tiiketimlerini ve
olas1 yan etkilerini kaydettik. Gruplarin VAS skorlar1 karsilastirildiginda ilk 30 dakika
ile 4-24. saatler arasinda VAS skorlarinin birbirine benzer oldugunu belirledik. ilk 30
dakikada VAS skorlarinin plasebo grubunda daha diistik oldugunu gézlemledik.

Benzer olarak postoperatif farkli zamanlarda takip edilen tramadol tiiketimlerinin
de plasebo grubu ile gabapentin gruplari arasinda bir fark olusturmadigini gozledik.
Elde ettigimiz bu sonuglar Orak ve ark. ile Sen ve ark. larmin yapmis oldugu
caligmalarla uyum gostermemektedir. Bu calismalar alt ekstremitede spinal veya
kombine spinal-epidural ile uygulanan cerrahilerde yapilan ¢alismalardir.

Bupivakain ile yapilan brakial pleksus blokajlarinda analjezi siiresi farklh
calismalarda 8- 20 saat arasinda belirtilmistir. Kilka ve ark (195), 175 hastada, 400 mg
% 1 prilokain + 50 mg % 0,5 bupivakain karisimi ile infraklavikiiler blok teknigi
lizerine yaptiklar1 anatomik ve klinik ¢alismalarinda % 94,8 oraninda basarili blok
saglamiglar ve postoperatif analjezinin ortalama 8 saat siirdiigiinii belirtmislerdir. Bu
calismada da bupivakainin postoperatif uzun analjezik etkisi goriilmektedir.
Civelekoglu ve ark.’nin (196) yapmis oldugu calismada da sinir stimiilatori ile
infraklavikiiler brakial pleksus blokaji uygulanmis ve esit miktarda %0,5 lik
levobupivakain ve bupivakain 5mg/ml, 30ml kullanilmigtir. Olgularin duyusal blok
bitim siireleri levobupivakainde 17.45 + 1.09 bupivakainde 17.65 + 1.18 saat olarak
belirtilmistir. Iki grup arasinda postoperatif analjezi siiresi bakimmdan anlamli bir fark
olmamasi ile beraber bupivakanin postoperatif uzun etki siireli lokal anestezik oldugunu
gostermektedir.

Gabapentininin pik etki baslangici 2-3 saat, eliminasyon yari omrii 5-9 saattir
(194). Calismamizda VAS degerlerinin iki farkli dozda uyguladigimiz gabapentin ile
degismemesi, hasta sayisinin az olmasina, bupivakainle elde edilen uzun siireli

analjeziye, gabapentinin yari omriiniin blok siiresine yakin olmasina bagli olabilir.
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Nitekim Khahi ve ark.da (194) spinal anestezide uygulanan 300 mg gapapentin ile
calismamizla benzer sonuglar bildirmislerdir.

Gabapentin intraoperatif hemodinamiyi etkilememektedir, bu etkisi onun tercih
nedenlerinden biridir. Nitekim gruplar arasinda KAH hari¢ hemodinamik degisiklikler
acisindan bir fark saptanmamistir. Gabapentinin en Onemli yan etkileri arasinda
sedasyon ve bas donmesi sayilabilir. Gabapentin ile sedasyon insidanst % 23 olarak
bildirilmistir (197). Bir bagka ¢aligmada ise somnolans (% 20), bas dénmesi (% 18),
ataksi (% 13) ve halsizlik (% 11) en sik goriilen yan etkiler olarak siralanmistir (179).
Nadir olarak pansitopeni, kolestaz, hipersensitivite sendromu ve diskineziye neden
olabilir (198). Calisgmamizda gabapentin uygulanmasina bagl yan etki ile
karsilagilmamustir.  Gruplar postoperatif donemde kaydedilen sedasyon degerleri
acisindan degerlendirildiginde her {i¢ gruptaki hastalarin tamaminda suurun agik ve
koopere oldugu belirlenmistir.

Hem infraklavikiiler hem de supraklavikiiler blok sirasinda USG ile plevra net
olarak goriintiilenebilmesine ragmen yine de USG rehberliginde uygulanan
supraklavikiiler ve infraklavikiiler bloklarda pnomotoraks olgular1 bildirilmistir (199,
200). Supraklavikiiler blok sonrasinda daha yiiksek oranda goriilen Horner sendromu
infraklavikiiler blokta da goriilebilir (201).Nadiren frenik sinir blogu veya agrili
parestezi sikligi (%3-20) infraklavikiiler yaklasimla gozlenebilir (168, 202, 203).
Caligmamizda her {i¢ grupta da pnomotoraks, frenik sinir felci veya Horner sendromu
ile karsilagsmadik.

Lokal anesteziklerin yanlis IV kullanim1 ya da toksik dozlara ulasilmasi ciddi
MSS toksisitesi ve fatal aritmilerle beraber kardiyovaskiiler sistemde kollapsa neden
olabilir. Brown ve arkadaslar1 (204), epidural, brakiyal ve kaudal blokta bupivakain
kullanmis ve ciddi kardiyovaskiiler, pulmoner ve ndrolojik komplikasyonlara
rastlamamiglardir.  Liisanantti ve arkadaslart (205), ti¢ lokal anestezik (bupivakain,
levobupivakain ve ropivakain) ilacin yiiksek dozlarmi (%0,5’lik 45 mlt)
karsilagtirmiglar ve ilaglara baglh toksisite ve yan etkiler agisindan sorun
bildirmemislerdir. Bizim g¢alismamizda da her ii¢ grupta 40 ml (%0.5) bupivakain

uygulanmis olup bupivakaine bagl yan etki goriilmemistir.
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6. SONUC

Ust ekstremite cerrahisinde uygulanan infraklavikiiler brakial pleksus blogunda
preoperatif oral yoldan uygulanan 600 mg ve 1200 mg gabapentinin ciddi hemodinamik
degisikliklere yol agmadigi, sedasyon diizeyi, postoperatif agri skorlar1 ve tramadol

tiiketimi iizerine bir etkisinin olmadig1 kanisina varildu.
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