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ONSOZ

Epidural anesteziye, kopeklerde sik basvurulmamaktadir, ancak giin gectikce
uygulama alant oldukc¢a artmaktadir. Veteriner Hekimlikte sigirlarda 6zellikle
doguma yardim girisimlerinde ve genital organlarla ilgili operasyonlarda siklikla
uygulanmaktadir. Aymi sekilde insanlarda jinekolojik operasyonlarda, dogum
sancisinin  giderilmesinde ve postoperatif agrinin kontroliinde yaygin olarak

kullanilmaktadir.

Ulkemizde ve diinyada kopeklerde epidural anestezi calismalarinmn giin
zaman ig¢inde artmasi, epidural anestezi uygulama konusunda klinik yapan
meslektaslarimizi cesaretlendirecektir. Basta kardivaskiiler ve solunum sistemi
olmak iizere karaciger, bobrek gibi hayati dnem tasiyan organlar iizerine epidural
anestezinin yan etkilerinin minimal diizeyde oldugunun yapilan ¢aligmalarla ortaya

konulmasi, bu teknigin kullanimini yayginlagtiracaktir.

Bu tezin planlanmasi, projelendirilmesi ve bilimsel bir c¢aligma haline
getirilmesinde yardimlarimi esirgemeyen basta danigman hocam Dog. Dr. Z. Kadir
SARITAS’a sonsuz saygilarimi ve tesekkiirlerimi sunuyorum. Ayni zamanda tezime
katkilarindan dolayr Cerrahi Anabilim Dali 6gretim iiyeleri Prof. Dr. Ibrahim
DEMIRKAN ve Yrd. Dog. Dr. Kamuran PAMUK ’a tesekkiirii bir borg bilirim. Tezin
istatistiksel analizlerinin yapilmasinda yardimlarini esirgemeyen Dog. Dr. Fatih M.
BIRDANE ve kortizol 6lgiimlerinde yardimlarindan dolayr Yrd. Dog. Dr. Fatih
FIDAN’a tesekkiirlerimi sunarim. Tezin hayvan calismalar sirasinda yardimlarimi
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1. GIRIS

Epidural anestezi, genel anestezi yontemlerine destek olmak amaciyla siklikla
kullanilan bir anestezi yontemidir. Inhalasyon anestezi sirasinda doza bagli olarak
kardiyopulmoner depresyon gelisebilmektedir. Epidural anestezi destegi sayesinde,
gerekli olan gaz anestezik miktarinin azalmasi hemodinamik fonksiyonlar agisindan
Oonemli yararlar saglamaktadir. Bunun yaninda epidural anestezi ve analjezi
sayesinde hem iyi bir preemptif ve perioperatif analjezi, hem de uzun siireli ve
olduke¢a etkili postoperatif agr1 kontrolii saglanmaktadir (Valverde ve ark., 1989a;
Hendrix ve ark., 1996; Torkse ve ark., 1998; Torkse ve Dyson, 2000). Ayni zamanda
genel anestezinin indiiksiyonundan sonra epidural anestezi-analjezi uygulamasi iyi
bir kas gevsemesi ve milkemmel bir analjezi saglar. Boylece operasyonu
gerceklestirebilmek icin gerekli olan genel anestezik miktar1 azaltilmis olur (Jones,

2001; Troncy ve ark., 2002).

Epidural anestezi sayesinde, pelvis, arka ekstremiteler, kuyruk ve perineum
gibi bolgeleri inerve eden sinirler bloke edilmis olur. Epidural anestezi, genel
anestezi riski bulunan biitlin hastalarda, diyaframin kaudalinde kalan bolgede

yapilacak olan tiim operasyonlar icin gilivenli bir anestezi se¢enegidir (Skarda, 1987,

Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001).

1.1. EPIDURAL ANESTEZI

Epidural anestezi, nonselektif sinir blogunun olusturulmasi ve agri duyusunun
ortadan kaldirilmasi i¢in lokal anestezik ajanlarin epidural bosluk ig¢ine uygulanmasi
olarak tanimlanmaktadir (Skarda, 1996; Torkse ve Dyson, 2000). Diger bir anlatimla
epidural anestezi, lokal anestezik ilaglarin epidural araliga enjekte edilmesiyle, sinir
lifleri boyunca aksonal iletinin belirli bir siire engellenmesi olarak tanimlanabilir. Bu

da spinal sinirlerin dura mater’i delerek foramen intervertabrale’lere dogru



uzandiklar1 epidural aralikta bloke edilmeleriyle saglanir. Epidural anestezide baglica
duyusal ve sempatik lifler bloke olurken, motor lifler kismen veya tamamen bloke

olurlar (Collins, 1993).

Epidural bosluga verilen bir ilacin etkisi sistemik uygulama ile
karsilagtirildiginda bir bolgede sinirlt ve yogundur. Epidural olarak uygulanan bir
ilacin sistemik dolasima katilmasi1 ve metobolitlerine ayrilmasi, bolgedeki lokal kan
dolasimina bagli oldugundan, diisiik dozlarda lokal anestezik uygulamasi ile daha

uzun anestezi ve analjezi elde edilmis olur (Torkse ve Dyson, 2000).

1.1.1. Epidural Araligin Anatomisi

Epidural aralik ventralde dura mater spinalis tarafindan, dorsalde ligamentum flavum
tarafindan simirlandirilir. Bu aralik epidural venleri ve spinal sinir koklerini
cevreleyen gevsek bir bag doku tarafindan doldurulmustur (Collins, 1993; Erdine,
2005). Spinal kanalin duvari, vertebral kemer ve govdesi, intervertebral diskler,
intervertebral ligamentler tarafindan sekillendirilir. Tiipe benzeyen bu kanal
dorsoventral olarak olduk¢a diizleserek iki genisleme yapar. Bunlardan bincisi
servikal bolgede digeri ise lumbal bolgededir (Hall ve Clarke, 1991).

Epidural araliga girilirken igne sirasiyla deri, subkutandz fasiya ve
ligamentleri gecer. Kopek ve kedilerde lumbal ve sakral omurlar diizeyinde
ligamentum supraspinale incedir. Ventral, orta ve dorsal boliimlerden olusan
kollejenoz ligamentum interspinale rudimenterdir ve bu ligamentin dorsal kismi
hari¢ tam gelismemistir. Ligamentum interspinosa nin ventral ve orta kismi1 incedir
ve bir procesus spinosus’un kraniyal kenarindan dorsokraniyele dogru oblik olarak
kollejen6z fasiyalarin birlesmesinden olusmustur. Diger taraftan dorsal kismi
procesus spinosus’lar arasinda longitidunal olarak uzanan elastik liflerin ince bir
bandindan olusmustur. Kopeklerde kollejenin oblik bandlar1 ve kedilerde elastik
fiberler, lateral ve kraniyale dogru uzanir (Heylings, 1980). Ligamentum flavum

lumbosakral (L-S) araligi kaplayan bag dokusundan olusur, epidural araligin ¢atisini



ve dorsal duvarini sekillendirir  (Jeffery, 1995). Ligamentum flavum’un sert
yapisindan dolayr igne bu ligamenti gecerken “pop” sesi hissedilir. Orta boy
kopeklerde L-S intervertebral aralik sadece 2-4 mm ¢apinda ve kedi kadavralarinda 3
mm den daha az oldugu bildirilmektedir (Valverde, 2008). Bunun tam tersine
insanlarda L-S araligin daha biiyiik oldugu ve gebe kadinlarda 10.7 mm, gebe
olmayan kadinlarda 11,6 mm oldugu belirlenmistir (Grau ve ark., 2001).

Vertebral kanal igerisinde, medulla spinalis 3 zar ile oOrtiilmiistiir. Bu zarlar
meninskler olarak adlandirilir. Meninksler medulla spinalis ve beyini saran ve
koruyan fibroz membranlardir (Hall ve Clarke, 1991; Jones, 2001). Bunlar dura
mater, araknoidea ve piamater’in birlesmesinden olusur. Bu zarlar distan i¢e dogru
dura mater, araknoidea ve pia mater olarak siralanir (Dursun, 2000; Jones, 2001;
Diizler, 2009). Dura mater fibroz yapisindan dolay1 bazen pakimeninks olarak anilir.
Araknoidea ile pia mater birleserek ince bir zar olusturur. Bu da leptomeninks olarak
adlandirilir (Jeftery, 1995; Devecioglu, 1999; Jones 2001; Diizler, 2009).

Supfaspinosus Deri Su];s)arll(n:id @
Ligament oslul 3 i l.'lml
erminale
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Ligament Duramater

Interarkuat
Ligament Epidural Bosluk
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7 N
Subaraknoid Bosluk Piamater

Sekil 1.1. Epidural araligin anatomik goériiniimii (Donnelly, 2002)



Spinal dura mater sadece bir meningial tabakadan olusmustur. Dura mater
epidural boslukla vertebralarin periostiumundan dar bir aralikla ayrilir. Bu aralik,
yar1 sivi yag dokusu (viicut 1sisinda) ve vertebral vendz siniisle doldurulmustur.
Spinal dura mater foremen magnuma kadar kraniyal dura mater’in meningial
tabakasi ile devam eder. Dura mater ve araknoid arasindaki kapillar aralik subdural
bosluktur ve ¢ok az miktarda sivi igerir. Spinal dura mater, foramen magnum’un
kenarlarindan 2. sakral omur hizasina kadar uzanan torba seklinde bir kiliftir (Hall ve

Clarke, 1991; Jones 2001).

Spinal dura mater kaudale dogru giderek incelir ve filum terminale nin bir
bolimiinii sekillendirir. Buna filum dura matris spinalis denir. Dura mater, spinal
piamaterin filum terminale ’sini g¢evreler ve kaudale dogru uzanarak 7 ve 8. koksigeal

vertebra hizasinda spinal kanalin periostiumu ile birlesir (Jones, 2001).

Hayvan dogdugunda medulla spinalis vertebral kanal igerisinde sakrumun
kaudaline kadar uzanir. Biiylime sirasinda gelisen vertebral kanal igerisinde kisa kalir
ve tiirlere gore sakrumun kraniyelinde veya lumbal omurlarin kaudalinde sonlanir.
Biiyiik irk kopeklerde medulla spinalis filum terminale olarak 5. lumbal vertebranin
yaklagik 1 cm kaudalinde sonlanir. Buna karsin kiigiik 1k kopeklerde filum
terminale, lumbosakral vertebral birlesme bdlgesine yerlesmistir. Dural kese ve
subaraknoid bosluk medulla spinalis’in sonundan yaklasik olarak 2 cm ilerisine
kadar uzanir ve dural kesenin kaudaline kadar erisen, sakral ve kaudal spinal kokler

tarafindan cauda eqiuna sekillendirilir (Fletcher, 1979).

Kedilerde kopeklere benzer sekilde medulla spinalis columna vertebraleden
daha kisadir ve medulla spinalis kedilerde yaklasik olarak 7. lumbal vertebra
diizeyinde sonlanir. Ancak spinal dura mater daha arkaya uzanir ve daha uzun olan
medulla spinalis’in baski altinda kalmasini 6nler. Kedilerde ve kiiciik irk kopeklerde
medulla spinalis’in daha kaudalde sonlanmasindan dolayi, epidural girisimler
sirasinda meningslerin delinmesi ve serobrospinal sivinin sizmasi olasidir. Bir ilacin

epidural dozu, intratekal dozundan daha fazla oldugu i¢in epidural enjeksiyon



sirasinda beyin omurilik s1visi (BOS) geldigi goriiliirse ve igne epidural araliga tekrar
yonlendirilmezse epidural dozun tamamini intratekal olarak uygulamaktan

kagmilmalidir. Uygulama yapilacaksa da intratekal doz ayarlanmalidir (Valverde,
2008).

Epidural yag dokusu, epidural aralifin 6nemli bir unsurudur. Yag dokusu
kanal duvarlarinin biitiin diizensiz boliimlerini doldurur ve dural yiizey i¢in diizgiin
bir kilif olusturur. Ayn1 zamanda medulla spinalis’i soka kars1 ve ¢evredeki kemik
parcalarindan kaynaklanabilecek mekaniksel yaralanmalardan korur (Hall ve Clarke,
1991; Valverde, 2008). Kopeklerde ve kedilerde columna vertebralislerin kaudal
kisminda bol miktarda yag dokusu bulunurken, servikal bolgede yag dokusu pek
fazla degildir. Epidural yag dokusunun biiyiik boliimii medulla spiralis’in lateral ve
dorsaline yerlesmistir ve vertebral duvar ile birlesik degildir. Ayn1 zamanda dura
mater, degisik kalinliklarda piiriizsiiz ince bir zar ile Ortiilmiistiir. Diger taraftan
epidural yag dokunun ventral bolimii, epidural araliktan ¢ikan biiyiik kan damarlar
ile lumbal ve sakral spinal sinirlerin hemen ¢evresinde bulunan yapilarla
simirlandirilmis olabilir. Epidural aralifa verilen lipofilik ilaglar kolayca yag
dokusuna baglanir. Bu tiir ilaglarin, epidural damarlar ve iyi vaskiilarize olmus yag
dokusundan emilimi ve tutulumundan dolayr medulla spinalis iizerine olan etkileri
sinirlidir. Bunun tam tersine, lipofilik ilaglarin epidural enjeksiyonundan sonra
supraspinal etkileri yaygindir. Hidrofilik ilaglar, yag dokusuna daha az
baglandiklarindan; bu tiir ilaglarin BOS’sina absorbsiyonunun daha fazla olmasi i¢in

yiiksek yogunluklarda kullanilmalar1 gereklidir (Valverde, 2008).

Epidural venéz damarlar, vertebral kanal i¢inde bulunan kapaksiz damar
aglarinin birlesmesinden olusmustur. Bu damarlar medulla spinalis ve kemiklerin
damarlar1 (Basivertebral venler) ile iliski halindedir. Epidural venler, azigos,
hemiazigos ve vena cava ile birlesmeden once, spinal sinirler ile birlikte foramen
intervertabrale’den gecerek, intervertebral venler igirisine dogru akarlar (Hall ve
Clarke, 1991; Valverde, 2008). Venoz plexus vertabralis internus ventralis vertebral
kanalin tabaninda epidural yag doku i¢indedir. Plexus vertabralis externus ventralis

columna vertebralis boyunca kanalin disinda seyreder (Diizler, 2009).



Epidural araliktaki meningslerin arteriyal destegi, tiyoservikal, subklavian,
interkostal, lumbal ve sakral arterlerin dallarindan koken alan damarlar tarafindan
saglanir. Bu damarlar foramen intervertabrale’den epidural araliga girerler
(Valverde, 2008).

1.1.2. Epidural Anestezinin Tarihsel Gelisimi

Epidural analjezi ilk olarak 1885 yilinda Corning tarafindan deneysel olarak
kopeklerde uygulanmistir. Daha sonra, Bier 1899 yilinda, bu teknigin kullanilmasini
kendi iizerinde ve bir kopekte tanimlamistir (Jones, 2001). Veteriner hekimlikte ilk
subaraknoid enjeksiyon 1901 yilinda Fransiz Cuille and Sendrail tarafindan
gerceklestirilmistir (Hall ve Clarke, 1991). Yine 1901 yilinda insanlarda ve
kopeklerde, kokainin epidural kullanimi ve etkileri tanimlanmistir (Klide, 1971;
Torkse ve Dyson, 2000). Daha sonraki yillarda bu teknigin kopeklerde klinik
kullanimi1 6n planda olmustur (Jones, 2001). Kedilerde bu teknigin etkinligi deneysel
olarak yapilan ¢alismalarla gosterilmistir (Duce ve ark., 1969). Bromage tarafindan
yapilan bir derlemede, bu teknigin etki mekanizmasi insan calismalar1 kaynak
alinarak tanimlanmigtir. Sonraki yillarda, epidural analjezide yeni lokal anestezik
soliisyonlarm kullanimi (Heath ve ark., 1989), postoperatif agrinin giderilmesinde
opoidlerin képeklerde (Valverde ve ark., 1989b) ve daha sonra da atlarda epidural

olarak uygulanmasi bildirilmistir (Valverde ve ark., 1990).

Avrupa ve Kuzey Amerika’da ise 1950 den beri, Veteriner Hekimlikte ¢esitli
operasyonlarin gerceklestirilmesi i¢in lokal anestezik ilaglarin epidural olarak
uygulanmas:1 yaygin bir teknik olarak kullanilmaktadir. Ilerleyen yillarda kat1 ve
inhalasyon anesteziklerin daha giivenli hale gelmesi ve anestezi ekipmanlarinin daha
kolay ulasilabilir olmasi, epidural anestezi uygulamasini azaltmistir. Ancak 1980°nin
sonlarinda medulla spinalis iizerine opoid analzejiklerin etkilerinin taninmasi ile intra
ve postoperatif analjezi ve anestezi saglayan epidural tekniklerin tekrar ortaya
cikmasi, Veteriner Hekimlikte epidural analjezi uygulamasini 6nemli bir ara¢ haline

getirmigstir (Valverde, 2008).



Insanlarda ilk epidural anestezi, 1895°te Cathelin tarafindan sakral bdlgede,
1921°de de Pages tarafindan lumbal bolgede gerceklestirilmistir. Dogliotti yaptig
calismada epidural anesteziyi ayrintili bir sekilde anlatmis ve yoOntemin
yaygilasmasini saglamustir. ilk epidural kateter 1949 yilinda Curbelo tarafindan
yerlestirilmistir (Kilickesmez, 2006).

1.1.3. Epidural Anestezinin Fizyolojisi

Epidural olarak uygulanan lokal anesteziklerin, {i¢ mekanizmanin birlesimi sonucu
etki gosterdikleri disiintilmektedir. Birincisi, lokal anestezik ajanlar foramen
intervertabrele’den gegerek paravertebral bolgelere yayilirlar. Buradaki sinirleri
distalden dural kiliflarina dogru bloke ederler, bu durum bilateral paravertebral
blokaj ile sonuclamr. ikinci mekanizma ise lokal anestezikler dura mater’den
subaraknoid bosluk i¢ine diffiizyonla gegerek, buradaki sinir koklerini bloke ederler.
Son olarak diffuzyonla subaraknoid bosluga gecen lokal anestezikler direkt olarak
medulla spinalis tizerine etki ederler. Epidural olarak uygulanan lokal anesteziklerin
birincil etki bolgelerinin spinal sinir kokleri oldugu diisiiniilmektedir (Klide, 1971;

Torkse ve Dyson, 2000).

Lokal anestezikler epidural olarak uygulandiginda ilk olarak sempatik
sinirler, daha sonra sensorik sinirler ve son olarak motorik sinirler etkilenir.
Kopeklerde epidural anesteziden sonra sempatik blokaja bagli olarak hipotansiyon
gelistigi, ancak bu durumun tutarli olmadigit ve 1iyi1 belgelendirilmedigi
bildirilmektedir. Son ¢aligmalar ise bunun aksini ispatlamigtir. Lokal anesteziklerin
epidural veya intratekal olarak uygulanmasi sonucu olasan regional anestezi, lokal
anesteziklerin sistemik dolasima katilmasimna kadar etkisini siirdiiriir. Bupivakain
(BP) gibi yagda coziinlirliigli yiiksek olan lokal anestezikler, sistemik dolasim
tarafinda yavas bir sekilde absorbe edilir ve buna bagli olarak lidokain ve
mepivakainden daha uzun siire etki gosterir. Epidural anesteziye bagl olarak gelisen
hipotansiyon olgularinin, lokal anesteziklerin vaskiiler absorbsiyonu sonucu olustugu

ileri siirtilmektedir (Torkse ve Dyson, 2000).



Epidural yolla uygulanan lokal anestezik ajanlarin etki bolgeleri hala bir
tartisma konusudur. Asil etki alami olarak intradural sinir kokleri ve medulla

spinalisin periferi diisiiniilmektedir (Jones, 2001).

Torakal epidural anestezi sirasinda lokal anesteziklerin kraniyele dogru asir
bicimde yayilimi, vazodilatasyon ve vaskiiler direncin diismesine bagli olarak
hipotansiyon ve kardiyak debinin azalmasina yol agar (Vagts ve ark., 2003; Schwarte
ve ark., 2004). Bu etkiler dolasimin bozuk oldugu durumlarda daha ¢ok siddetlidir ve
dalak diizeyinde oksijen desteginde azalmaya neden olabilir (Schwarte ve ark., 2004)
ve ¢ogu siddetli olguda kardiyak arrest sekillendigi bildirilmistir (Savvas ve ark.,
2006).

Kopeklerde epidural uygulanan % 0,5 veya % 0,75 lik BP ve % 0,5 veya %
0,75 lik ropivakain’in (RP) kaudal torakolumbal bdlgede blokaj siiresinin ve etkiye
baslama siirelerinin benzer oldugu bildirilmektedir. Ayni zamanda her iki ilacin
diyaframin kaudalinde kalan boélgeler i¢in analjezi siireleri yaklasik olarak 2 saat ve
ortalama etkiye baslama stireleri 30 dakikadan daha az oldugu aktarilmaktadir (Duke
ve ark., 2000). Sedasyon altinda BP epidural anestezisi uygulanan kdpeklerde, 12-30.
dakikalar aras1 tam sensorik blokajin sekillendigi ve 50-200. dk’lar arasinda motorik
ve sensorik blokajin siirdiigii bildirilmistir (Gomez de Segura ve ark., 2000; Almeida
ve ark., 2007). Kopeklerde epidural anestezi altinda gerceklestirilen operasyonlarda,
kardiyak indeks ve kan basinci gibi kardiyovaskiiler parametrelerin, genel anestezi
altinda gergeklestirilen operasyonlardaki bulgularla aym1 veya daha iyi oldugu

goriilmiistiir (Almeida ve ark., 2007).

Epidural olarak uygulanan ilaglarin se¢imi, istenilen analjezi veya anestezi
siiresi ve derecesi, dermatomlarin bloke edilebilmesine bagldir. ideal bir epidural
ilag; iyl bir analjezi veya anestezi olusturmali, minimal motor blok ve sistemik
etkilere yol agmalidir. Giiniimiizde siklikla epidural analjezi, epidural katater veya
spinal bir igne yardimiyla, bir opoidin lokal bir anestezik ilacla kombine edilerek
epidural yolla verilmesi ile gerceklestirilir. Epidural olarak uygulanan ilaglar,

herhangi bir komplikasyona yol agmadan, arzu edilen analjezik veya anestezik



etkilerinin ortaya ¢ikmasi i¢in tek baslara kullanilabilirler. ap-agonistler gibi diger
ilaclar, tek baslarina ve lokal bir anestezikle veya opoidlerle kombine edilerek
kullanilabilirler. Fakat klinisyenler, ay-agonistlerin epidural araliktan sistemik
absorbsiyonlarinin bazi istenmeyen etkilere neden olabilecegini diistinmektedir.
Ketamin, nonsteroidal anti-inflamatuvar ilaglar (NSAID) ve diger ilaglar epidural

olarak uygulanabilirler ancak etkinlikleri daha azdir (Valverde, 2008).

1.1.4. Epidural Anesteziyi Etkileyen Faktorler

Lokal anesteziklerin nihai etkileri, hastanin pozisyonu, sivinin hacmi ve yogunlugu,
yagda ¢oziniirliklerinin yaninda, ilacin pKa’si, soliisyonun ve dokunun pH’st ve
ilacin proteinlere baglanma kapasitesi gibi fiziko-kimyasal ozelliklerine baglidir
(Hall ve Clarke, 1991; Jones, 2001; Otero, 2006; Valverde, 2008).

a) Hayvamn pozisyonu

Epidural anestezide, enjeksiyon sonrasinda hayvanin pozisyonu da onemli bir
unsurdur. Tek tarafli etki isteniyorsa, anestezi siiresince hayvan yan pozisyonda
kalmalidir. Bilateral etki isteniyorsa, anestezi boyunca hayvan sternoabdominal
pozisyonda tutulmalidir. Bilinci acgik kopeklerde anal sifinkterin tonusunun

kaybolmasi epidural anestezinin basladigini gosterir (Jones, 2001).

Kedi ve kopeklerde boya teknikleri kullanilarak epidural araliga farkl
voliimlerde yapilan enjeksiyonlarin ve hayvanin pozisyonun etkileri arastirilmistir
(Lee ve ark., 2004; Gorgi ve ark., 2006). Kopek kadavralarinda, 0,1 ml/kg dozunda
metilen mavisi L-S araliga enjekte edilerek hayvan sternal pozisyonda tutulmus, daha
sonra sag laterale, sol laterale ve 10 dk sonra sag laterale dogru yonlendirilmis, son
olarak dorsale ve 10 dk sonra tekrar sag lateral tarafa dogru yonlendirilmistir. Dort
taraftan dura mater’in boyanip boyanmadigi ve boyanin rostral dagilimi i¢in 40 dk
sonra vertebral kanal muayene edilmistir. Ayni agilar i¢in sag ve sol pozisyonlarda

yapilan enjeksiyonlarda boya en iyi migrasyonu gostermistir. Ancak bu ¢alismada
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dokunun boyanmasi derecelendirilmemesine karsin, biitiin agilarda boyanin dagilimi
icin gruplar arasinda Onemli bir fark goriilmemistir. Agirhiklart 14,1- 27,1 kg
arasinda olan kadavralar i¢in L-S araliktan boyanin kraniyele dogru yayilimi 10,4-
20,3 cm arasinda degismektedir. Ancak sozii edilen vertebra diizeyinde herhangi bir

boya bulgusuna rastlanilmamistir (Gorgi ve ark., 2006).

Veteriner anesteziyolojistler arasinda, temas ile etki eden ilaglar i¢in hedef
doku ile enjeksiyonun yeteri kadar temasini saglamak amaciyla hastanin
dondiiriilmesi gerekip gerekmedigi konusunda ¢eliskiler vardir. Bu ¢eliskilerden bir
boliimii kiigiik havyanlarda daha az miktarlarda uygulanan ilaglar ile ilgilidir.
Insanlarda bolgeye bagli olarak az miktarlarda (5-10 ml) uygulanan ilaglar yer
cekiminin etkisi altinda kalarak yayilir, ilag miktar1 arttirildiginda (25 ml ye kadar),
ilag yer ¢ekimine karsi koyar ve tiniform bir sekilde dagilim gosterir (Whalley ve
ark., 1995). Daha yiiksek voliimlerde lokal anestezik uygulamasi, sempatik sinirler
boyunca ¢ok sayida sempatik fiberleri bloke ederek, hipotansiyona ve motor balokaja
neden olabilir. Ayn1 zamanda diyafram ve solunum fonksiyonlarini olumsuz olarak
etkileyebilir. Diger olas1 komplikasyon ise medulla spinalis’in gecici baski altinda

kalmasidir (Valverde, 2008).

Kardiyak fonksiyon BOS’nin spinal kanal igerisinde hareketinden
sorumludur. Sistol sirasinda, anteriyor, kaudal medulla spinalis hareketleri ve
genisleme BOS’nin kaudale dogru akmasina yol agar. Diastol sirasinda ise BOS

kraniyele dogru akar (Valverde, 2008).

Viicudun pozisyonu, BOS’nin kraniyum ve spinal kanal igerisindeki
basincini etkiler. Bu yiizden epidural araliga enjekte edilen ilaglarin yayilimi
engellenebilir veya kolaylasabilir. Bu bakimdan, ignenin epidural aralikta uygun
posizyonda yonlendirilmesini saglayan teknikler kullanilmalidir. Kedilerde yapilan
caligmalar, bas ve omurga ayn1 hizada horizontal pozisyonda oldugunda, kraniyum
ve spinal kanal igerisindeki BOS basin¢larinin benzer oldugunu gdstermektedir
(yaklasik 12 cmH;0). Oysa bas, omurdan 5 veya 10 cm daha yukar1 kaldirilirsa,
kraniyum i¢indeki BOS basincinin (7,7 iken 4,7 cmH,0 diizeyine) dogrusal olarak
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azaldig1 ve spinal kanal i¢indeki BOS basincinin (13,8 iken 18,5 cmH,0 diizeyine)
arttig bildirilmistir (Valverde, 2008).

b) Ilacin Miktar1 ve Yogunlugu

Kiicilik hayvanlarda epidural olarak enjekte edilen toplam ila¢ miktar1 yaklasik olarak
0,2 ml/kg olarak bildirilmistir. Ancak 30 kg dan daha agir hayvanlarda 6 ml’yi
geememesi Onerilmektedir (Torkse ve Dyson, 2000). Buna karsin ilag miktari ile
ilgili yan etkiler olmadan, total 0,13-0,36 ml/kg dozlar arasinda farkl ilaglar epidural
olarak uygulanmaktadir. Kopeklerde 0,26 ml/kg dozunda metilen mavisinin T11-T13.
vertebraya kadar ulastigi gdézlenmistir. Opoidler gibi motor veya sempatik blokaja

neden olmayan ilaglar i¢in bu kural gegerli olmayabilir (Valverde, 2008).

Kopek ve kedilerde epidural anestezide ¢ok sayida lokal anestezik ilag, farkl
konsantrasyonlarda ve dozlarda kullanilmaktadir (Skarda, 1996). ilacin dozu ve
konstrasyonun se¢iminde, temel olarak hayvanin agirligi, gerekli anestezi siiresi ve
etki baslangic zamani goz Oniinde bulundurulmalidir. Viicudun ilk lumbal
vertebradan baslayarak arkada kalan kisminin anestezi altina alinabilmesi igin,
epidural olarak 4,5 kg canli agirhiga 1 ml % 2’lik lidokain uygulanmasi
onerilmektedir. So6zii edilen dozlarda lidokain uygulandiginda etki, enjeksiyondan
10-15 dk sonra ortaya ¢ikar. Epidural olarak % 0,75’lik konsantrasyonda BP
uygulandiginda etkinin baslama siiresi 20-30 dk olarak bildirilmistir (Jones, 2001).

Farkli ilaglar, farkli etki siirelerine sahiptirler. Lidokain, prokain ve
karbokainin % 2’lik soliisyonlart 20-120 dk boyunca etkili bir anestezi
olusturmaktadirlar. BP ve etidokainin etki siiresi ise 4-6 saat stirmektedir. Epinefrinli
ve epinefrinsiz BP (% 0,75) ve RP’nin (% 0,75) degisik yogunluklarinin
karsilastirildigi deneysel bir ¢alismada, etki siirelerinin 103-163 dk arasinda degistigi
gbzlenmistir (Feldman ve Covino, 1988). Blokajin etkinliginde, % 0,75’lik

soliiyonlarin % 0,5’liklere gore basaris1 daha fazladir (Jones, 2001).
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¢) Vazokonstriiktor Eklenmesi

Epinefrin gibi vazokonsriktor ilaglarin lokal anesteziklere eklenmesi blok siiresini
etkileyebilir. Lokal anestezik ajanlara epinefrin eklenmesi, vazokonsriiktor aktivite
ile lokal anestezigin absorbe edilme oranini diisiiriir. Boylece hem ilacin toksik kan
diizeyi azalmis, hem de blokaj siiresi uzamis olur (Klide, 1971). Bu durumda
lidokain ve mepivikain’de blokaj siiresinin uzadigi, BP ve RP’de ise uzamadigi
goriliir. Aym1 zamanda epinefrin lokal anesteziklerin vaskiiler emilimini azaltarak

sistemik toksisite olasiligini diisiiriir (Otero, 2006; Jones, 2001).

Ortopedik ve abdominal cerrahi i¢in 1 ml’kg dozunda 1/200.000 epinefrin
iceren % 2’lik lidokain veya % 0,5’lik BP’nin epidural olarak uygulanmasinin yeterli

diizeyde anestezi sagladigi bildirilmektedir (Jones, 2001).

d) Hayvamin Yasi

Yas arttikca foramen intervertabrale’lerin agikligr kiiciilir. Hatta geriatrik
hayvanlarda, radyoopak maddelerin epidural enjeksiyonunu izleyerek bazen
paravertebral araliga yayilmadiklart vurgulanmaktadir. Bu bakimdan, her bir
paravertebral araligin blokaji i¢in gerekli olan lokal anestezik miktar1 azalmis olur
(Klide, 1971). Yani yas ilerledik¢ce uygulanacak olan lokal anestezik miktari
azalmaktadir. Yasin ilerlemesiyle beraber bloke edilmek istenen segment basina

verilen lokal anestezik miktar1 azalir (Klide, 1971; Demirtas, 2007).

e) Lokal Anestezigin pH ve pKa’si

Amid yapili lokal anesteziklerin pKa’lar1 fizyolojik pH’da katyonik formlar: ile
benzerdir. Temel ve lipit formlarinin lipit membranin peneterasyonundan sorumlu
oldugu diisiiniilmektedir. Lidokain ve BP’nin yagda ¢oziiniirliikkleri farkli olmasina
karsin permabiliteleri birbirine benzerdir. Bu iki ila¢ i¢in motor blogun baslama

stireleri (3-4 dk) benzerdir (Jones, 2001).
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Lokal anestezik ajanlar kimyasal stabilite ve bakteriostaz i¢in 3,5-5,5 pH’da
hazirlanirlar. ilacin pKa’s1, kimyasal bilesigin iyonize (katyon) ve iyonize olmayan
(notral baz, tuz) formlarinin esit oldugu pH’y1 gosterir. Yiiksiliz bazlar sinir kilifindan
diffiizyona ugrar ve anestezi baslangic siiresi baz formdaki ilacin miktarina bagh
olur. Bu bazlar daha lipofiliktir ve sinir membranin1 daha rahat gecerler. Lokal
anestezigin pKa’s1 arttik¢a iyonize formunun yiizdesi artar ve ilacin etki baslangig
siiresi uzar. pKa’s1 doku pH’sina yakin olan lokal anestezikler (lidokain gibi), doku
pH’sindan biiylik olan lokal anesteziklere (BP, RP) gore daha hizli etki baslangic
stiresine sahiptir (Demirtag, 2007).

Lokal anesteziklerin pKa degeri disinda soliisyonun pH’s1 ile doku pH’s1 da
etkili olmaktadir. Soliisyonu alkalize etmek; ayni ortam pH’sin1 pKa’ya
yaklastirmak, iyonize formu azaltarak diffiize olabilen bazik formu arttirmaktadir.
Boylece hedefe wulasabilen lokal anestezik miktar1 artmaktadir. Sollisyonun
asitlestirilmesi ile pH ile pKa aras1 fark arttirilarak iyonize form g¢ogalmakta ve
diffiizyon azalmaktadir. (Erdine, 2005). Lokal anesteziklerin enjekte edildigi
bolgenin pH’s1 bu dengeyi etkilemektedir. Dokunun pH’s1 fazla asidikse, daha fazla
lokal anestezik iyonize forma gegecek, Na® kanallarinin blokaji ve sinir
membranindan gecis azalacaktir. Bu yiizden lokal anestezikler enfekte veya isemik
dokularda etkili olmayabilirler (Fischer, 2009). Bir baska deyisle, lokal anestezigin
pKa degeri enjekte edildigi ortamin pH degerine ne kadar yakin olursa baz formu o
kadar ¢ok olacak ve membrandan gecisi hizli olacagi icin de etkisi cabuk

baslayacaktir (Kocamanoglu ve Sarihasan, 2007).

f) Yagda Coziiniirliik

Yagda ¢oziiniirliik, asil anestezik etkinin temel belirleyicisi olarak goriiliir. Artan
giiclin sonucu olarak blokajin iletimi i¢in daha kiigiik molekiiller gerekli oldugu igin,
yiiksek oranda lipofilik olan kimyasal bilesikler sinir membranina daha kolay penetre
olma egilimindedirler. Bu nedenle lokal anesteziklerin yagda c¢oziiniirliikleri ile bu

ilaglarin toksisitesi ve etkinligi arasinda siki bir baglant1 vardir (Leona ve ark., 2008).
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Epidural olarak uygulanan ilaglar, epidural vaskiiler agdan sistemik dolasima
katilim, epidural yag doku tarafindan tutulma, medulla spinalis ve BOS tarafindan
absorbe edilerek etkilerini gosterirler. Genelde, ilaglarin lipofilitesi, epidural ve
intratekal araliktaki serbest hareketleri ve yag doku tarafindan tutulmalar1 sistemik
absorbsiyonlarini arttirir. Buna karsin hidrofilik ilaglar ise bunun tam tersi etkilere
sahiptir. Bu yiizden epidural olarak uygulanan ilaglardan spinal kompartmant i¢inde
(spinal etki) ve sistemik olarak etki etmeleri beklenir. Lipofilik opoidlerin (6rnegin
fentanil, sufentanil), epidural dozlar ile sistemik dozlar1 birbirine benzerdir ve bu
ilaglarin analjezik etkileri, spinal etkilerinden daha ziyade supraspinal etkileri ile

ilgilidir (Valverde, 2008).

g) Proteinlere Baglanma Kapasitesi

Kiiciik hayvanlarda kullanilan lokal anestezikler arasinda, lidokain ve mepivakainin
etkiye baslama siireleri daha hizlidir ama etki siiresi daha kisadir. BP ve RP ise
etkiye baslama siireleri daha yavas ama etki stireleri daha uzundur (Valverde, 2008).
Etki siiresinin ilacin proteinlere baglanma kapasitesi ile ilgili oldugu goriilmektedir
(Jones, 2001). Lidokain (% 64) ve mepivakainin (% 75) etki siireleri (1,5- 4 saat)
daha kisa olmasit proteinlere baglanma oranlarinin daha diisiik olmasindan
kaynaklanir. BP’in molekiiler biiytlikligi ve lipofilitesinden dolayr, BP’in
lidokainden sodyum kanallarinda daha yavas ayrisir (Butterworth ve Strichartz,
1990). Aynm1 zamanda RP’in, pKa’ s (8,1), molekiiler biyiikliigiiniin ve
proteinlere baglanma oraninin (% 94- 96) BP’e benzer olmasindan dolay1 uzun siire

etki (3-6 saat) gosterir (Lida ve ark., 1997).

1.1.5. Lokal Anesteziklerin Epidural Boslukta Yayilim

Epidural araliga enjekte edilen lokal anestezigin sinir blokajint ve yayilimini
etkileyen bir ¢ok faktor vardir. Bunlar; ilacin miktari, infiizyon orani, foramen
intervertabrale’lerdeki agiklik, hayvanin pozisyonu, yer ¢ekimi ve vaskiiler

absorsiyon gibi faktorlerdir (Gorgi ve ark., 2006).
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Epidural aralik silindirik bir tiip olarak diisiiniiliirse, bu tiiplin ¢ap1, uzunlugu,
biiyiikliigii gibi faktorler belirlenmeli ve buna gore verilecek olan soliisyonun miktari
ayarlanmalidir. Ayni zamanda enjekte edilen ajanin, bu tiipiin i¢inde kagis ve sizinti
bolgelerinden drene olabilecegi unutulmamalidir. Bu tiipten soliisyonlarin sizma
orani, kacis yolunun etkinligine ve agikligina bagl olacaktir. Bu kacgis yollarinin en
onemlileri intervertebral delikler, ekstradural vendz pleksusdur. Epidural araliga
verilen soliisyon intervertebral deliklerden sizabilir. Diger taraftan epidural aralikta
bulunan kan ve lenf damarlari, epidural araliga verilen soliisyonu absorbe edebilir ve
buradan uzaklagtirabilirler. Ayn1 zamanda dura mater kismen gecirgen bir
membrandir ve epidural araliktaki soliisyonlarin BOS’s1 igine gegisine izin verir

(Hall ve Clarke, 1991).

Yas, epidural araliga enjekte edilen soliisyonlanlarin yayilimmi etkileyen
faktorlerdendir. Gen¢ hayvanlarda epidural araligin kapasitesi kiigiiktiir ancak
hayvan ergin hale geldiginde epidural aralikta maksimum kapasiteye ulasir. Geng
yastaki ergin hayvanlarda, epidural araligin biiyiikliigi ve kac¢is yollarinin agiklig
maksimum  seviyededir. Ayni zamanda ndrovaskiiler yapilarin  foramen
intervertabrale’lerden gecisi oldukga kolaydir, vendz ve lenfatik drenaj en iist
seviyededir (Hall ve Clarke, 1991).

Gorgi ve ark. (2006), kopeklerde epidural olarak metilen mavisi
uygulamiglar, daha sonra bir grubu sag lateral pozisyonda tutmuslar, bir grubu
soldan, sag lateral pozisyona cevirmis, diger bir grubu ise dorsal poziyondan sag
lateral poziyona c¢evirmislerdir. Metilen mavisinin kraniyal migrasyonunun, sag
lateral pozisyonda yatan kopeklerde daha fazla oldugunu bildirmislerdir. Yine aym
calismada, epidural olarak uygulanan metilen mavisinin kraniyele migrasyonu
bakimindan vuciit agirhigi ve viicut kondisyon skoru arasinda istatistiksel olarak
onemli bir fark goriilmemistir. Sigirlarda yapilan bir ¢aligmada, epidural olarak
uygulanan metilen mavisinin kraniyale yayilimini, yas ve viicut agirligiin
etkilemedigi bildirilirken, epidural araliga verilen 10 ml metilen mavisinin 5 ml
metilen mavisinden daha fazla kraniyele yayildigi bildirilmektedir (Lee ve ark.,

2001).
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Ilaglarin epidural boslukta kraniyale migrasyonu ve epidural araligin basinci,
enjekte edilen ilag miktarmma da baglidir. Bu yiizden her bir hayvan icin enjekte
edilecek maksimum ilag miktar1 belirlenmelidir. Genellikle birinci lumbal vertebraya
kadar blokaj isteniyorsa her 5 kg canli agirlik i¢in 1 ml lokal anestezik yeterlidir.
Daha fazla miktarda ila¢ uygulamak, daha kraniyal blokaj olusmasina neden
olacaktir. Cogu anesteziyolojist, hayvanin biiyiikliigiine bakilmaksizin epidural
olarak maksimum 6 ml lokal anestezik uygulanabilecegini savunmaktadirlar. Eger
asirt miktarda lokal anestezik uygulanirsa, epidural araliktan gegen sinirler
tizerindeki basi azalacak ve olasi bir postepidural parezi gelisecektir. Anteriyor
abdomen blokaj1 gerekliyse, 3-5 kg canli agirliga 1 ml lokal anestezik uygulamasi

yeterli olacaktir (Torkse ve Dyson, 2000).

Ilag dozu ve miktar1 daima hayvanin ideal kilosuna gére hesaplanmalidir.
Asirt kilolu hayvanlarda, epidural yag dokusunun artmasia bagli olarak normal
miktarlarda uygulanan bir ilacin kraniyele migrasyonu daha fazla olabilir. Bu durum
epidural araligin basincini arttirabilir. Ayn1 zamanda gebe hayvanlarda, epidural kan
damarlarinda meydana gelen genislemenin, epidural bosluk hacmini azaltacagi ve
ilacin sistemik absorbsiyonu arttiracagindan dolay1 enjekte edilen ila¢ miktar1 % 75

azaltilmalidir (Torkse ve Dyson, 2000).

L-S araliktan ilacin rostral yonde dagilimin etkileyen faktorler sunlardir;
- Lipofilik ilaglar daha az yayilir

- Hidrofilik ilaglar daha fazla yayilir

- Epidural aralikta basincin artmasi yayilimi 6nler

- Tlag miktarmin artmasi yayilimi kolaylastirir

- Viicut bolgesine bagli olarak yayilim yer ¢ekimine dogru gergeklesir

- Epidural yag dokusu lipofilik ilaglarin yayilimini 6nler

- Intervertebral delikten sizint1 olmasi yayilimi azaltir (Valverde, 2008).
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1.1.6. Epidural Anestezi Teknigi

Kedi ve kopeklerde epidural anestezi genellikle L-S (Lumbosakral) araliktan
gergeklestirilmesine karsin (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001; Robertson, 2005;
Otero, 2006; Valverde, 2008), bazen biiyiik boy kdpeklerde sakro-koksigeal araliktan
da gergeklestirilebilir (Jones, 2001; Valverde, 2008).

Cesitli komplikasyonlardan kaginmak ve ignenin tam olarak epidural araliga
yerlestirilebilmesi i¢in, epidural enjeksiyon yapmadan Once hayvanin uygun
pozisyonda tutulmasit 6nemlidir (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001; Valverde,
2008). Epidural enjeksiyon sirasinda hayvanin hareket etmesi, enjeksiyonun epidural
boslugun disinda yanlis bir yere ve ¢ok nadir olarak spinal bosluga veya damarlara
yapilmasina neden olur. Epidural bosluktaki damarlarin, 6zellikler spinal kanalin
kaudalinde bulunan vendz sinus’un laserasyonu, epidural hematoma yol acabilir
(Torkse ve Dyson, 2000). L-S intervertebral araligin bulundugu bélgede enfeksiyon
veya pihtilasma sorunu olan hastalarda epidural teknik uygun degildir. Diger
durumlarda Ornegin L-S intervertebral aralikta anatomik bir deformasyonun
bulunmas1 ve obezite bu teknigi zorlastirabilir. Bunun yaninda lokal anestezikler,
diger ilaclardan daha fazla hipotansif olduklarindan dolay: kardiyovaskiiler dengeyi
negatif olarak etkileyebilirler (\Valverde, 2008).

Kopeklerde, epidural enjeksiyonlar genelde derin sedasyon veya genel
anestezi altinda gergeklestirilmektedir (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001;
Robertson, 2005; Hulse, 2006; Valverde, 2008). Bunun yaninda mizaci sakin olan
hayvanlarda uyanik halde iken enjeksiyonlar gerceklestirilebilir. Bu se¢cim hayvanin

mizacina ve hekimin yontemi iyi bilip bilmemesine baghdir (Valverde, 2008)

Epidural uygulama yapmadan 6nce, L-S bolgenin killar1 tiras edilmeli ve
aseptik olarak bolge hazirlanmalidir. Lateral veya sternal pozisyonda epidural
enjeksiyon yapilabilir (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001; Robertson, 2005; Hulse,
2006; Valverde, 2008). Eger lateral pozisyonda epidural enjeksiyon yapilacaksa
hayvanin arka bacaklar1t 6ne dogru cekilmeli veya sternal poziyonda enjeksiyon

yapilacaksa arka bacaklar hayvanin altinda kalacak sekilde katlanmalidir. L-S
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intervertebral aralik belirlenirken, bir elin bas ve orta parmaklart ile her iki os
koksa’nin ilial kanatlarmin 6n yiizleri belirlenmeli, bu iki ¢ikintiy1 birlestiren ve Lg-
L; araligin iizerinden gecen hayali bir ¢izgi cekilmelidir. Daha sonra sakrumun
kraniyali ve 7. lumbal omurun processus spinosus’u, orta hat boyunca ilerletilen ayni
elin isaret parmagi ile palpe edilmelidir. L-S intervertebral aralik, 7. lumbal
vertebranin processus spinosus’unun hemen arkasinda kalan ve palpasyonla
belirlenebilen boslukta yer almaktadir (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001;
Robertson, 2005; Valverde, 2008) (Sekil 1.2). L-S aralik belirlendikten sonra,
epidural veya spinal igne hayvanin derisi ile 90° lik a¢1 yapacak sekilde olmali ve
orta hatta oldugumuzdan emin olduktan sonra igne yavas bir sekilde epidural bosluga

yerlestirilmelidir (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001, Valverde, 2008) (Sekil 1.3).

Epidural enjeksiyon yapilirken, bilinci acik olan kopeklerde deriye ¢ok az
miktarda lokal anestezik uygulanabilir ancak asir1 miktarda lokal anestezik
kullaniminin  dokularin  bi¢gimini bozmamasina dikkat edilmelidir. Hayvanin
biiyiikliigiine gore kullanilan ignelerin boyutlar1 da degisir. Kedi ve kiiciik boy
kopekler i¢in 2,5 cm 22 gauge, orta biiylikliikteki kopekler icin 3,8 cm 20 guage,
bliyiik boy kopekler i¢in 7,5 cm 18 gauge spinal igneler kullanilmasi 6nerilmektedir

(Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001; Valverde, 2008).

Kopeklerde, epidural araligin saptanmasina yonelik ¢esitli  yontemler
tanimlanmis olup, hepsi de epidural araliktaki negatif basing veya ligamentum
flavum’un  gecilmesinden sonra hissedilen diren¢ kaybina dayanmaktadir.
Kopeklerde, epidural bir ignenin yerlestirilmesi sirasinda, epidural araligin
belirlenmesinde ¢ogunlukla “poping refleksin” hissedilmesi (poping refleks kontrolii)
(Torkse ve Dyson, 2000; Robertson, 2005; Hulse, 2006; Valverde, 2008), asil
damla teknigi (hanging drop) (Torkse ve Dyson, 2000; Valverde, 2008) ve direng
kayb1 teknigi (loss of resistance) kullanilmaktadir (Torkse ve Dyson, 2000; Jones,
2001; Evron ve ark., 2004; Robertson, 2005; Naganobu ve Hagio, 2007; Valverde,
2008).
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Sekil 1.2. Palpasyonla epidural araligin belirlenmesi (Jones, 2001)
A: Epidural aralik, L-7: 7.Lumbal omur, S-1: 1. Sakral omur
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Sekil 1.3. ignenin epidural arahiga yerlestirilmesi (A) (Jones, 2001)
a-Epidural aralik, b- Beyin omurilik sivis1, c- Medulla spinalis, d- Intervertabral disk
e- 7. Lumbal omur, f- 1. Sarkal omur
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Birinci yontemde, hayvan uygun pozisyonda tutulduktan sonra L-S aralik
belirlenir. Igne ilerletildiginde ligamentum flavum’u gecerken, parmakla belirgin bir
sekilde “poping” refleks hissedilir. Eger bu refleks hissedilmezse igne kemige
gelmistir, bu durumda igne geri ¢ekilerek uygun bir sekilde tekrar yonlendirilmelidir
(Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001; Robertson, 2005; Hulse, 2006; Valverde,
2008).

Spinal veya epidural bir ignenin yerlestirilmesi sirasinda kullanilan diger bir
yontem “asili damla” teknigidir. Bu teknikte epidural bosluga ignenin yerlestirilmesi
sirasinda, epidural boslukta olup olmadigimizi anlamak i¢in bir damla serum
fizyolojik veya lokal anestezik ignenin ucuna damlatilir. Eger igne epidural boslukta
ise s1v1 herhangi bir direngle karsilasmayip epidural bosluga dogru ilerler (Torkse ve
Dyson, 2000; Jones, 2001; Robertson, 2005; Valverde, 2008). Bu yontem 20 gauge
spinal igne ile sternal pozisyonda orta boy kopeklerde (13 kg) % 88 oraninda etkili
bulunmustur. Ancak biitiin kopeklerde lateral pozisyonda basarisiz bir yontemdir

(Naganobu ve Hagio, 2007).

“Direng kayb1” yontemi epidural araligin belirlenmesinde kullanilan oldukca
kolay bir yontemdir (Evron ve ark., 2004; Robertson, 2005). Bu yontemde, L-S
araliga ilerletilen kaniil deriyi gegtikten sonra ligamentum flavuma gelince, kaniiliin
stilesi ¢ikartilir. Bu yontem igin {iretilmis enjektoriin igine 1-2 ml serum fizyolojik ve
hava gekilir, kaniil enjektdre takilir. Ignenin ucu ligamentum flavum iizerindeyken
enjektdriin icindeki hava kabarcig1 basing altinda kaldigindan sikisir ve kiigiiliir. igne
epidural aralifa girdiginde basing kalktigindan dolayr hava kabarcigi genisler.
(Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001; Robertson, 2005). Ayn1 zamanda, bu
yontemde epidural araliga girildikten sonra birkag ml serum fizyolojik veya hava
enjekte edilebilir. Eger igne epidural boslukta ise herhangi bir direngle karsilasilmaz
ve hava veya serum fizyolojik kolayca enjekte edilebilir (Torkse ve Dyson, 2000;
Robertson, 2005). Ancak bu yontemde, epidural aralia hava enjekte edilirken
dikkatli olunmali ve hayvanin biiyiikliigiine gore sadece ¢ok az miktarda (0,25- 2 ml)
hava wuygulanmalidir. Ciinkii epidural vaskiiler agdan ilacin direkt olarak

absorbsiyonu beyin veya kalp i¢in tehlike dogurabilir (Rocco ve ark., 1997).
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Epidural enjeksiyon sirasinda ignenin ucundan BOS geldigi goriiliirse, igne
cok yavas bigimde geri c¢ekilmeli ve tekrar pozisyon verilerek epidural araliga
ilerletilmelidir. Epidural bir dozun intratekal olarak uygulanmasi onerilmez. Buna
alternatif olarak eger enjeksiyon, igne geri ¢ekilmeden tamamlanmak isteniyorsa
epidural doz intratekal doza gore ayarlanmalidir. Kiiciik hayvanlarda opoidler
intratekal olarak uygulanacaksa, epidural doz % 40-50 azaltilmalidir (Torkse ve
Dyson, 2000; Robertson, 2005; Valverde, 2008). Bu duruma dikkat edilmelidir.
Ciinkii epidural dozda uygulanan morfinin BOS’da biyoyararlanimi, intratekal
uygulanan morfinin sadece % 2 sidir. Biyoyararlinim baz alindiginda, epidural dozun
% 40-50 sinin intratekal olarak kullanimindan elde edilen konsantrasyon, BOS’da
gerekli olan ila¢ konsantrasyonunun 20-25 kat daha fazla olmasina neden olur ve yan
etki insidansin arttirir. Aslinda insanlarda intratekal olarak kullanilan morfinin dozu,
epidural dozdan yaklasik olarak 30 kat daha azdir (Palmer ve ark., 1999; Palmer ve
ark., 2000; Duale ve ark., 2003). Benzer olarak lokal anestezikler intratekal olarak
uygulanirken, epidural dozdan yaklasik olarak 10 kat daha az uygulamak gerekir.
(Valverde, 2008). Genel olarak epidural olarak uygulanacak bir ilag, intratekal olarak
uygulanacaksa doz % 40-50 oraninda azaltilmalidir. Ancak yapilan spinal
enjeksiyonun etkisinin daha kisa siirede baslayacagi ve kraniyele daha kolay
yayilacagi unutulmamalidir (Skarda, 1996; Jones, 2001; Valverde, 2008). Eger
igneden kan geldigi goriiliirse, igne hemen ¢ikartilmali ve islem tekrarlanmalidir.
Ciinkii lokal anestezik ilaclar intravendz olarak uygulanirsa konviilziyonlara,

kardiyopulmoner depresyona ve kardiyak arreste yol acabilir (Jones, 2001)

Epidural boslugun kateterizasyonu i¢in Tuohy ignesine sahip epidural kateter
setleri kullanilmaktadir. Kopeklerde cogunlukla ¢ap1 17-22 gauge ve uzunlugu 7,6-
8,9 cm arasinda degisen Tuohy igneleri tercih edilmektedir (Valverde, 2008). Tuohy
ignesinin distal ucu kiit ve egridir (Sekil 1.4). Epidural araliga yerlestirilirken ignenin
acik olan distal ucu mutlaka kraniyele yonlendirilmelidir. Tuohy ignesi
yerlestirilirken genellikle diren¢ kaybi teknigi kullanilir. Epidural araliga girildikten
sonra kateter ignenin icinden gecirilerek epidural bosluga yerlestirilir, son olarak
Tuohy ignesi uzaklastirilarak kateterin ucu deriye sabitlenir (Swalander ve ark.,

2000).
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Sekil 1.4. Tuohy ignesinin ucunun degisik agilardan goriiniimi (Karaca, 2006)

Ignenin epidural araliga dogru bicimde yerlestirilmesinin belirlenmesinde
kullanilan ¢ok gelismis yontemler vardir. Bunlar elektriksel stimulasyon ve epidural
araliktaki basing dalgalarmin Olgiilmesidir. Epidural basincin dalga seklinin
belirlenebilmesi igin, bir epidural igne veya kateterin transduser ile baglantisi
gerceklestirildikten sonra bir miktar sivi epidural aralifa verilir ve dalga sekli
monitorde izlenir. Epidural araliga enjekte edilen sivi varliginda, BOS’nin hareketi
tizerine kardiyak fonksiyonlarin etkisi oldugundan dolay1 (Valverde, 2008), BOS

basinci belirlenebilir ve arteriyel pulzasyonlar goriilebilir (Rocco ve ark, 1997).

1.1.7. Epidural Anestezinin Kontraendikasyonlar:

Kedi ve kopeklerde epidural analjezi-anestezi uygulamasmin bir takim
kontraendikasyonlart vardir. Epidural enjeksiyonun iki ana kontraendikasyonu
koagulapati ve sepsisdir (Torkse ve Dyson, 2000). Bunun yaninda L-S bdlgede,
ozellikle sepsisle birlikte seyreden enfeksiyoz bir deri hastaliginin varligi, herhangi
bir kanamaya bagli olarak gelisen, diizeltilememis hipovolemi ve lumbosakral
aralifa girmeyi asir1 derecede zorlastiran ve imkansiz hale getiren, kongenital veya
travmaya  bagli  olarak  gelisen = morfolojik  anormalliklerdir. ~ Diger
kontraendikasyonlar ise bazi ndrolojik bozukluklar, bakteriyemi ve diisiik doz

heparin sagaltimidir (Jones, 2001).
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1.1.8. Epidural Anestezinin Komplikasyonlar: ve Yan Etkileri

Kopek ve kedilerde epidural anestezi uygulamasina bagli olarak gelisen cesitli
komplikasyonlar vardir. Bunlardan birincisi teknigin basarisiz olmasidir. Her zaman
lumbosakral araligin yeri tam olarak belirlenemeyebilir veya igne epidural araliga
yerlestirilemeyebilir. Bu durum, yagli hayvanlarda epidural araligin belirlenmesi ¢ok

zor oldugundan dolay: sik karsilagilan bir durumdur (Jones, 2001).

Epidural araliga ignenin yerlestirilmesi sirasinda, igne bazi1 damarlar1 delebilir
veya yaralayabilir. Epidural aralikta kanamanin devam etmesi koagulapatili
hayvanlar i¢in 6nemli bir risktir ve bu durum spinal kanal i¢inde basincin artmasina
neden olabilir. Olugsan bu basing epidural araliga yakin sinirleri ve hatta medulla
spinalis’i etkileyebilir. Bu durum parezi veya paralizi ile sonuglanabilir (Torkse ve

Dyson. 2000).

Igne spinal kanal i¢ine girdiginde BOS geldigi gozlenirse, igne geri gekilmeli
ve islem tekrarlanmalidir. Eger enjeksiyon subaraknoid bosluga yapilacaksa,
uygulanacak olan anestezik ajanin sadece % 50’sinin verilmesi Onerilmektedir
(Skarda, 1996). Epidural enjeksiyon yaparken kan geldigi goézlenirse igne geri
cikartilmali ve baska bir bolge secilerek enjeksiyon gergeklestirilmelidir. Lokal
anestezik ilaglarin intramuskuler enjeksiyonlari, konviilzyon veya kardipulmoner
kollaps gibi toksisite bulgularina yol agabilir. Iff ve Moens (2008), lidokain ve BP
veya lidokain, BP ve morfin’i ardi ardina epidural olarak uyguladiklari iki kopekte,

enjeksiyon sonrasi hipotansiyon ve biradikardi gelistigini bildirmislerdir.

Insanlarda spinal ignenin yerlestirilmesine bagl olarak dura mater’de biiyiik
defektlerin olustugu ve BOS sizintisinin artmasina bagli olarak bas agrist
sekillenebilecegi bildirilmistir. Kafaya en yakin kraniyal torasik dermatomlarin
bloke edildigi epidural anestezi sirasinda, kardiyovakiiler fonksiyonlarin, solunum
sayisinin ve kan gazi degerlerinin etkilenmedigi bildirilmistir. Buna ek olarak,

insanlarda epidural anestezi sonrasi dura mater’in perfore olmasina bagli olarak
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intrakranial subdural hematomun gelistigi bildirilmistir (Skoldefors ve Olofsson,

1998; Ozdemir ve ark., 2009)

Remedios ve ark. (1996), bir kopekte epidural anestezi uygulamasi sonrasi,

epidural bolgede apse ve diskospondilitis gelistigini aktarmaktadirlar.

Epidural anestezinin indiiksiyondan sonra Horner Sendromu, Shiff
Sherrington’a benzer refleksler ve kas segirmesi, koma ve konviilzyonlar gibi lokal
anestezik toksisitesine bagli bulgular gelisebilir (Valverde, 1989a; Valverde, 2008).
Insanlarda 6zellikle obstetrik hastalarda epidural veya spinal anestezinden sonra
Horner sendromunun gelistigi bildirilmektedir (Narouze ve ark., 2002; Dela Calle ve
ark., 2004; Theodosiaidis ve ark., 2006; Al-Mustafa ve ark., 2010). Bosmans ve ark.
(2009), izofluran anestezi altindaki bir kopege epidural olarak RP uygulamislar ve
RP’nin agir1 kraniyele dogru yayilimina bagli olarak siddetli sempatik blok
olustugunu, bunun sonucu olarak unilateral Horner sendromu gelistigini

bildirmislerdir.

Eger asir1 miktarda lokal anestezik uygulanmissa, epidural anesteziyi
izleyerek idrar retensiyonu (Herperger, 1998; Valverde, 2008), kusma, solunum
depresyonu ve tremorlar sekillenebilir (Skarda, 1987) . Idrar retensiyonu sekillenen
olgularda, abdominal duvara basi uygulanarak veya idrar kesesi kataterize edilerek,
idrarin bosaltilmasi gereklidir. Epidural olarak morfin uygulamasini izleyerek, 250
hayvanin 4’linde kasinma gozlendigi bildirilmistir. G6zlemlere dayali olarak epidural
enjeksiyon bolgesindeki killarin yavas biiylidiigi ancak bunun bilimsel bir

dayanaginin olmadig bildirilmistir (Valverde, 2008).
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1.2. LOKAL ANESTEZIKLER

Lokal anestezikler, uygun yogunluklarda sinir lifleriyle temas ettiklerinde, sinir
iletimini gegici olarak bozan veya paralize ugratan ilaglardir (Heavner, 1996; Sanli,
1999; Kog ve Saritas, 2004; Topal, 2005; Fischer, 2009). Bu maddeler sadece sinir
liflerini degil, néron’un govdesinde, ¢izgili kas, miyokard ve diiz kas gibi biitiin
uyarilabilir hiicrelerde depolarizasyonu ve depolarizasyon dalgasinin yayilmasini

engelleyebilirler (Sanli, 1999).

Sinir lifleri ¢aplarina, miyelinli olup olmamalarina ve uyari iletim hizlarina
gore, A, B ve C lifleri olarak ayrilirlar (Heavner, 1996; Sanli, 1999; Kog ve Saritas,
2004). A sinir lifleri kendi arasinda a (alfa), P (beta), y (gamma) ve 6 (delta) olarak
ayrilirlar. Bunlardan a sinir lifleri, motor ve propriyoseptif duyulardan, B sinir lifleri,
motor ve dokunma duyusundan, y sinir lifleri, kas hareketlerinden ve son olarak &
sinir lifleri, agr1 ve sicaklik duyusundan sorumludurlar (Ko¢ ve Saritas, 2004). A
lifleri 1-20 p capinda olup, miyelinlidirler saniyede 100 m’ye kadar ulasan iletim
hizina sahiptirler. Somatik, motor ve baz1 duyu liflerini icerirler. Bu sinirler bloke
edildiginde, iskelet kaslar1 gevser, 1s1, dokunma ve propriyoseptif duyular ile keskin
agr1 duyusu kaybolur. B lifleri, 1-3 p capinda, miyelinli ve iletim hizlar1 orta
seviyededir. C sinir lifleri 1-1,3 p ¢apinda, miyelensizdirler ve uyari iletim hizlar
saniyede 1 m dolaymndadir. Bu sinir lifleri postgangliyoniktir. Bu sinir liflerinin
blokaji, otonom sinir sitemi felcine, kasinti, gidiklanma ve kiint agri duyusunun
kaybolmasina yol acar. Herhangi bir lokal anestezik uygulandiginda, genellikle
kiiclik capli ve miyelinsiz olan C lifleri ilk dnce, biiylik ¢apli olan A lifleri ise en son
bloke olurlar (Gabriel, 1971; Sanli, 1999; Kog¢ ve Saritag, 2004). A sinir liflerinden
de A- d lifleri A- o liflerinden daha 6nce blokaja ugrarlar (Kog ve Saritas, 2004).

1.2.1. Lokal Anesteziklerin Etki Mekanizmasi

Lokal anestezikler, sodyum kanallarina intraseliiler voltaja bagli olarak direkt

baglanirlar. Bu ilaglar kanal iginde spesifik bolgelerde, primer olarak acik ve inaktif
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sodyum kanallarin1 bloke ederler (Leona ve ark., 2008). Sinir liflerinin en belirgin
fizyolojik ozellikleri depolarize edebilme ve olusan depolarizasyonu belirli bir hizla
tim uzami boyunca iletebilmeleridir. Lokal anestezikler, sinir membrani
depolarizasyonunu ve sodyum iyonlarinin akisini onleyerek etki gosterirler (Heavner,
1996; Sanli, 1999; Fischer, 2009). Konvansiyonel lokal anestezikler asil olarak
sodyum akimini bozarken, potasyum akimi iizerine minimal etkiye sahiptir. Bu
ilaglar lipoprotein membrani1 gegerek aksoplazmaya ulasir ve spesifik reseptorlerle
etkileserek sodyum kanallarina girerler (Sanli, 1999; Erdine, 2005). Lokal
anestezikler, normal iyon degisimine karsi sinir zarini stabilize etmeleri ve sodyum
iyonu i¢in gecirgenlik artigint Onlemeleri esasina dayanir. Sinir hiicresindeki
uyarilabilirlik ve uyari iletimi engellenir. Diger taraftan lokal anestezikler, potasyum

iyonlarina kars1 gecirgenlik artisin1 da bloke ederler (Sanli, 1999).

Sodyum kanali hiicrede ti¢ durumda bulunur: kapali, agik, inaktif. Dinlenme
sirasinda kanallar kapahdir, boylelikle ne sodyum iyonu ne de lokal anestezik
kanaldan igeri giremez. Lokal anesteziklerin etkisinin ortaya ¢ikabilmesi i¢in sodyum
kanallarinin agik durumda bulunmasi gerekir. Sinirin stimiilasyonu kanali agik tutar
ve daha ¢ok lokal anestezigin igeri girmesine olanak saglar. Lokal anestezikler
sodyum kanallarin1 i¢ taraftan bloke edebildiginden lokal anesteziklerin etkili
olabilmesi i¢in sinir membranini gegmeleri gerekir. Depolarizasyon fazi sonrasi,
kanal dinlenme fazina gegmeden 6nce inaktif duruma geger. Stimiilasyonun frekansi
yiikseldikge sodyum kanallarinin acik kalma siiresi de artar. Boylelikle lokal

anestezik, sodyum kanalinin i¢ tarafini daha kolay bloke eder (Erdine, 1993).

1.2.2. Lokal Anesteziklerin Toksik Etkileri

Lokal anesteziklerin, ortaya c¢ikan olumsuz sistemik etkileri daha ¢ok
kardiyovaskiiler sistem ve merkezi sinir sistemi (MSS) iizerinedir (Heavner, 1996;
Huang ve ark., 1998; Ohmura ve ark., 2001; Topal, 2005). Bunun yaninda lokal
olarak dokularda da toksik etki olusturabilirler (Hall ve Clarke, 1991; Heavner,
1996). Lokal anesteziklerin sistemik toksisiteleri, yiiksek dozlarda kullanildiklarinda
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veya yanlslikla intravendz olarak uygulandiklarinda ortaya ¢ikar (Porter ve ark.,
2000; Groban ve ark., 2001; Ohmura ve ark., 2001; Leona ve ark., 2008).

Lokal anestezik ilaclarin sistemik toksisitesi primer olarak MSS’ni ve daha
sonra kardiyovaskiiler sistemi icerir. Genellikle MSS lokal anesteziklerin etkilerine
kars1 kardiyovaskiiler sistemden daha ¢ok duyarlidir. Kardiyovaskiiler toksisitenin
gorilmesinden Once, genellikle MSS intoksikasyonunun bulgular1 agik bir sekilde

gortliir (Leona ve ark., 2008).

a) Kardivaskiiler Sistem Toksisitesi

Lokal anestezikler direkt olarak kardiyak ve vaskiiler etkilerle veya indirekt sempatik
sinir liflerine etki ederek kardiyovaskiiler degisikliklere neden olurlar. Lokal
anestezikler ilk olarak kalp kasini etkilemektedir. Bunun yaninda kalbin elektriksel
aktivitesi, kalp frekansi ve kasilma giiclinii de azaltirlar (Heavner, 1996; Topal,
2005).

Kardiyak toksisitenin ilk bulgulari, sempatik sinir siteminin aktivasyonu
sonucu MSS’nin asir1 uyarilma evresi ile ilgilidir. Bu olay direkt olarak miyokard
depresyonunu gizleyebilir. Lokal anesteziklerin artan plazma konsantrasyonlarinin
ile bu asamayi, aritmiler ve derin kardiyak depresyon sonucu kardiyovaskiiler kollaps

takip eder (Gristwood, 2002; Leona ve ark., 2008).

Lignokainin diger lokal anesteziklerden daha fazla kardiyovakiiler etkilerinin
oldugu bilinir. Izole kalp kasi iizerinde yapilan deneysel caligmalarda, kontrollii
olarak verilen lignokainin aritmiler olusturdugu ancak kalbin kendi kendine
calismasini siddetli bicimde baskilamadigi bildirilmektedir. Ayni1 zamanda lignokain
yiiksek konsantrasyonlar1 sinus biradikardi gelismesine neden olabilir (Hall ve

Clarke, 1991).



28

Kopeklerde intavendéz hizli bir sekilde RP veya BP uygulandiginda,
hipotansiyon, ventrikiiler fibrilasyon, ventrikiiler tagkardilerin meydana geldigi
bildirilmektedir. Bunun yaninda kopeklerde 4,3 mg/kg BP ve 4,9 mg/kg RP’in
intravendz uygulamasi sonucu nobetlerin olustugu aktarilmaktadir (Feldman ve ark.,

1991).

L-S epidural anestezi sirasinda yiiksek miktarlarda lokal anestezik kullanima,
lokal anestezigin asir1 kraniyele yayilimina bagli olarak sempatik blokaj olusturur.
Bu olay da hipotansiyona neden olmaktadir (Hall ve Clarke, 1991; Iff ve Moens,
2008; Valverde, 2008). Bunun yaninda, torakal epidural anestezi sirasinda lokal
anesteziklerin kraniyele dogru asir1 bicimde yayiliminin, vasodilatasyon ve vaskiiler
direncin diigmesine bagli olarak hipotansiyon ve kardiyak debinin azalmasina yol

actig1 bildirilmektedir (Vagts ve ark, 2003; Schwarte ve ark, 2004).

b) Merkezi Sinir Sistemi Toksisitesi

Lokal anesteziklerin MSS toksisitesi belirtileri kardiyovakiiler sistem toksisite

belirtilerden daha 6nce ortaya ¢ikar (Topal, 2005).

Lokal anesteziklerin MSS iizerine kompleks etkileri vardir. Genellikle,
sedasyon veya uyku hali ilk ortaya ¢ikan bulgulardir, ancak ilag konsantrasyonunun
beyinde daha fazla artmasina bagli olarak grand mal tonik-klonik ndbetler gelisebilir.
Lokal anestezikler diisiik yogunluklarda hiicre membranini stabilize ederler. Daha
sonra lokal anestezik yogunlugunun giderek artmasina bagli olarak hiicrelerin
inhibitdér fonksiyonlar1 etkilenmekte, bunun yaninda eksitator ndronlar da
etklenmektedir. Sonug olarak eksitasyon ve konviilzyonlar sekillenmektedir (Hall ve
Clarke, 1991).

Insanlarda, santral sinir sistemi toksisitesinin erken belirtileri; basta agirlik
hissi ve postural stabilitenin bozulmasidir. Bu belirtilerden sonra perioral paraztezi,

kulak ¢inlamasi, sersemlik, yorgunluk, halusinasyonlar, gorme bozuklugu, nistagmus
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ve titremeler gorilebilir. Lokal anesteziklerin kan diizeyinin yiikselmesine bagl

olarak tonik-klonik konviilzyonlar gelisir (Erdine, 2005).

c) Lokal Toksik Etkileri

Lokal anesteziklerin ¢ok yliksek dozlar1 lokal olarak sinirlere ve kaslara zarar
verebilir. Bu ilaglarin yara bolgesinde vazokonstriiktor ajanlar ile birlikte asir
kullanilmalar1 yara iyilesmesini geciktirebilir. Sitotoksisite ile lokal anesteziklerin
etki gilicii arasinda bir baglant1 vardir. Bir ila¢ ne kadar etkili ise o kadar sitotoksik

aktivitesi vardir denir (Hall ve Clarke, 1991; Heavner, 1996).

Kopeklerde lokal olarak asir1t miktarda benzokain ve prilokain uygulamasinin
methemoglobinemi’ye neden oldugu bildirilmistir (Hall ve Clarke, 1991; Skarda,
1996). Ayrica lokal anesteziklerin bolgesel uygulamalarindan sonra 6zellikle kiigiik

havanlarda allerjik reaksiyonlar gelisebilir (Heavner, 1996; Topal, 2005).

1.2.3. Bupivakain

BP, aminoamid yapisinda uzun etkili bir lokal anesteziktir. {lk olarak 1957 yilinda
A F. Ekanstam tarafindan bulunmus sentetik bir ilagtir. 1963 yilinda klinik kullanima
girmistir (Casati ve Putzu, 2005; Leona ve ark, 2008). BP, optik olarak aktif olan
R(+) ve S(-) enantiomerlerin esit bilesiminden olugan rasemik bir ajandir. (Mather ve
ark., 1998; Ohmura 2001; Erdine, 2005). Molekiil yapis1 mepivakaine benzer,
mepivakainden farkli olarak piperidin halkasi tizerindeki metil grubu, biitil grubu ile
yer degistirmistir. Lokal anestezik etkinligi bakimindan lidokain ve mepivakainden
daha giigliidiir (Casati ve Putzu, 2005). Etki siiresi lidokain ve mepivakainden 2-3 kez
daha uzundur. BP kimyasal yapisi; 1-n biitil-piperidin 2 karboksilik asit-2-6
dimetillanilid-hidroklorid’dir (Sekil 1.5).

BP’nin pH’s1 4.5-6.5, molekiil agirhigi 288, pKa degeri 8.1, yagda

¢cOziinlirligli oldukea yiiksek, sistemik absorbsiyonu yavas, plazma proteinlerine %
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95 oraninda baglanabilen uzun etkili bir lokal anesteziktir. Partisyon katsayist 27.52
olup piyasada HCI tuzu olarak bulunur (Casati ve Putzu, 2005; Erdine, 2005; Leona,
2008)(Cizelge 1.1).

CH,
O
{ \E A0
CH, |

CH,

Sekil 1.5. Bupivakain’in kimyasal yapist (Kocaosmanoglu ve Sarthasan, 2007)

BP’nin yagda ¢oziinme orani lidokainden daha fazladir. Bu nedenle lidokain
gibi % 2’lik (20 mg/ml) konsantrasyonda degil % 0,5’lik (5mg/ml)
konsantrasyonlarda hazirlanir ve bu konsantrasyonlarda bile lidokainden daha

etkilidir (Becker ve Reed, 2006).

BP, RP ve mepivakainin fiziksel ve kimyasal 6zellikleri dikkate alindiginda,
bu {li¢ ajanin oldukca benzer yapida olduklar1 goriiliir. Diger iki molekiilden farkli
olarak yalnizca RP daha az lipofiliktir. Bunun nedeni de pipekolokisdin yapsininin

yan zincirine 4 karbon atomu yerine 3 karbon atomu baglidir (Casati ve Putzu, 2005).

Daha once yapilan in vitro ¢alismalar, BP’nin R(+) ve S(-) enantiomerlerinin
sinir blogu yapma giiclerinin esit oldugunu destekler niteliktedir. Ancak gilinlimiizde
yapilan c¢aligmalarda, sodyum kanallarinin bloke edilmesinde R(+) BP’nin S(-)
BP’den daha etkili oldugu ortaya konulmustur. Hayvanlarda ve insanlarda yapilan
calismalarda, S(-) BP’nin derialti uygulamasiyla daha uzun siire sinir blogu elde
edildigi bildirilmektedir (Lee-Son ve ark., 1992; Burm ve ark., 1994). Rasemik BP,
S(-) BP ve S(-) RP klinik olarak olduk¢a benzer anestezik profile sahip olmalarina
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karsin (Lyons ve ark., 1998) toksik profilleri baz1 farkliliklar gosterir (Mazoit ve ark.,
1993; Huang ve ark., 1998). Teorik olarak RP, BP ile karsilagtirildiginda daha
yiiksek seviyede sensorik blokaj olusturur ve motor sinir liflerini etkilemesi de daha

hizlidir (Liisanantti ve ark., 2004).

BP insanlarda dogum sancisinin  giderilmesinde yaygin  olarak
kullanilmaktadir ve diger lokal anestezikler ile karsilastirildiginda etki siiresi ve
relatif motor blok siiresi daha uzundur (Beilin ve ark, 2007). Lacassie ve ark.
yaptiklari iki farkli ¢calismada, motor blok olusturmak icin gerekli olan minimum
lokal anestezik konsantrasyonlarinin, hem RP hem de LP i¢in BP’den daha fazla
oldugunu ortaya koymuslardir (Lacassie ve ark., 2002; Lacassie ve Columb, 2003).
Insanlarda dogum sancisi sirasinda, BP ve RP’nin karsilastirildigi cogu calismada,
BP’nin RP’den daha fazla siire motor blok olusturdugunu bildirilmistir (Gautier ve
ark., 1999; Meister ve ark., 2001; Halpern ve ark., 2003). Ayn1 zamanda diger bir
calismada da motor blok siiresi bakimindan BP’nin LP’den daha etkili olugu ve daha
uzun siire motor blok olusturdugu bildirilmektedir (Vercauteren ve ark., 2001).
Tavsanlarda spinal anestezide, BP’nin S(-) enantomerinin R (+) izomerinden % 40

daha etkili oldugu ortaya konulmustur (Dyhre ve ark., 1997).

Brau ve ark. (2000), tetradoksine diren¢li sodyum kanallarinin bloke
edilmesinde LP veya rasemik BP’nin, RP’den hemen hemen % 50 daha etkili
oldugunu bildirirken, Kanai ve ark. (2000), kerevitlerin dev aksonlarinda aksiyal
potansiyelin maksimum yiikselme orani ve amplitiidii iizerine RP, R(+) BP ve S(-)
BP’nin anestezik etkilerini karsilastirmislar, S(-) BP’nin RP’den daha giiclii blokaj
olusturdugunu bildirmislerdir. Sinnott ve Stricharts (2003), ratlarda siyatik sinirin
bloke edilmesinde, RP ve LP’nin degisik konsantrasyonlarini (% 0,0625, 0,125,
0,25), karsilastirmislar, blokajin % 0,25 LP ile indiiklenme siiresinin, RP’den

neredeyse % 30 daha uzun oldugunu ispatlamislardir.

BP’nin en 6nemli toksik etkisi kardiyak depresyondur. Yanliglikla intravendz
olarak yiliksek miktarlarda uygulandiginda kardiyak arreste ve oldiiriicti aritmilere

neden olabilir (Angelo and James, 1999; Groban ve ark., 2001; McLeod ve Burke,
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2001) Kalbin kasilma giiciiniin inhibisyonu lokal anesteziklerin sinir blokaji yapma
giicleri ve yagda ¢ozlinmeleri ile orantilidir. RP ile birlikte diger ii¢ lokal anestezigin
kardiyotoksik gii¢leri en diisiikten en yiliksege dogru siralandiginda, siralama;

RP<S(-) BP<rasemik BP<R(+) BP seklindedir (Heavner, 2002).

Biitiin uzun etkili lokal anestezikler, elektrokardiyogramda QRS siiresinin ve
PR araliginin artmasi ile doza bagli olarak kardiyak iletimin uzamasina yol acarlar.
Bu etkileri diastol sirasinda sodyum kanallarin1 kalic1 olarak bloke etmeleri ile
aciklanir, bu da aritmilerin yeniden gelismesinde predispoze bir faktordiir
(Gristwood, 2002). BP lidokainden neredeyse 10 kat daha wuzun siirede
ayrismasindan dolayi, BP’e bagli blok birikebilir ve bunun sonucu olarak daha goze
carpan bir kardiyak depresyon sekillenir. Ayni1 zamanda lokal anestezikler QTc
araliginin artmasi ve sodyum kanallarimin inaktive oldugu asamada blogu arttirarak,
potasyum kanallarinin gegirgenligini etkileyebilirler. BP’nin S(-) izomeri, potasyum
kanallarinin bloke edilmesinde R(+) izomerinden 8 kat daha az etkilidir (Leona ve

ark., 2008).

1.2.4. Levobupivakain

LP, BP’nin S(-) enantomeri olup, aminoamid yapida uzun etkili bir lokal anesteziktir
(McClellan ve Spencer, 1998; Foster ve Markham, 2000; Groban ve ark., 2001;
Cellona ve ark., 2005; Kocaosmanoglu ve Sarthasan, 2007; Sanford ve Keating;
2010). LP’nin kimyasal adi, 1- bitil- N- (2, 6- dimetilfenil) piperidin -2-
karboksamid’dir (Groban, 2003) (Sekil 1.6).

BP’nin yanlislikla intravendz enjeksiyonlarindan sonra resiitasyonun uzamasi
ile kardiyak arrest ve buna es zamanli nobetlerin bildirilmesinden sonra gelistirilen
LP ve RP son yillarda piyasada bulunan olduk¢a yeni uzun etkili lokal

anesteziklerdir (Leona ve ark., 2008).
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Sekil 1.6. Levobupivakain’nin kimyasal yapis1 (McClellan ve Spencer, 1998)

LP ve RP’in kimyasal yapisi, farmakokinetik ve farmakodinamik &6zellikleri
BP’e benzemektedir (Foster ve Markham, 2000; Gautier ve ark., 2003; Hansen,
2004). Kardiyovaskiiler ve santral sinir sistemi yan etkileri belirgin olarak diisiik
olmasi nedeniyle LP ve RP, rasemik BP’ne iyi bir alternatif olarak goriilmektedir

(Celleno ve ark., 2005).

LP’nin pH’s1 4.0-6.5, pKa’s1 8,1 molekiil agirligi 288°dir. LP’nin % 0.5 veya
% 0.75’lik konsantrasyonlarindan 15 ml epidural enjeksiyonu sonrasi pik plazma
konsantrasyonlar1 sirasiyla 0.582 ve 0.8-1 mg/L olmakta, bu konsantrasyonlara 0.37
ve 0.29 saatte ulasildig1 bildirilmistir ( McCellan ve Spencer, 1998; Casati ve Putzu,
2005; Sanford ve Keating; 2010). LP yiiksek oranda plazma proteinlerine baglanir
(% 95-97) (Whiteside ve Wildsmith, 2001; Casati ve Putzu, 2005). Dagilim voliimii
66.9 L, ortalama yarilanma omrii 1.423 saattir. Yagda c¢oziinme orami % 30
(McCellan ve Spencer, 1998; Foster ve Markham, 2000; Leona ve ark., 2008). LP ve
BP’nin fiziko-kimyasal ve farmakokitenik oOzellikleri Cizelge 1.1.°de verilmistir

(Leona ve ark., 2008).
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Cizelge 1.1. Uzun etkili lokal anesteziklerin fizikokimyasal ve farmakokinetik 6zellikleri (Leona ve
ark., 2008)

Bupivakain Levobupivakain Ropivakain
Molekiil agirhg 288 288 274
PKa 8,1 8,1 8,1
Yagda coziiniirliigii 30 30 30
Boliinme katsayisi 346 346 346
Proteinlere baglanma orani % 95 % 95 % 94
Vds (L) 73 54 59
T % (min) 210 157 111
Klirens (1 min ™) 0,58 0,32 0,72

Vd: Dagilim volimii

Insanlarda yapilan ¢alismalarda, epidural olarak dogum sancisinin giderilmesi
sirasinda LP ile RP’nin minimum lokal anestezik konsantrasyonu (MLAK)
arasindaki etki orani baz alindiginda, 15 ml % 0,5 lik LP veya % 0,75 lik RP nin,
distal ekstremite operasyonu geciren hastalarda benzer epidural blokaj sagladig:
bildirilmistir (Leona ve ark., 2008). Ayrica Casati ve ark. (2003), benzer sekilde %
0,5’lik RP alan hastalarin, ayn1 konsantrasyonlarda LP ve veya rasemik BP alan
hastalardan, operasyon sirasinda daha siklikla yetersiz motor blokaja maruz
kaldiklarini bildirilmislerdir. Ayn1 ¢alismada, % 0,125 BP, % 0,125 LP veya % 0,2
RP nin kontrolli epidural infiizyonu ile postoperatif agrinin derecesini
degerlendirilmis; agrinin hafiflemesinin ve sensorik/motor ayriminin benzer
oldugunu gorillmiistiir. Bu durumun aksine, Bertini ve ark. (2001), Kalca
replasmanindan sonra % 0,2’lik RP’nin benzer sekilde agriy1 hafiflettigini ancak aym
konsantrasyonlarda BP’den daha az motor blokaj sagladig1 ve hastalarin daha fazla

memnun olduklarini bildirmislerdir.

Kardiyak toksisite bakimindan fare, rat ve tavsanlarda yapilan giivenlik marj
calismalarinda letal LP dozu BP’e gore % 32 ile % 57 oramida daha yiiksek
bulunmustur. Ozellikle uyanik koyunlarda periferal intravendz uygulamada ortalama
letal doz LP i¢cin % 78 daha yiiksek belirlenmistir (Mazoit ve ark., 2000). Ayrica
kardiyak aritmi olusturma insidansimin LP’de BP’den daha seyrek oldugu

bildirilmektedir (Gristwood, 2002). Anestezi altindaki kopeklerde yapilan bir
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calismada lokal anesteziklerle kardiyak arrest olusturulmus ve resiisitasyona alinan
yanitlar karsilagtirtlmistir. Bu ¢aligmada da LP’e bagh kardiyak arrestin BP’e gore
resiisitasyona daha iyi yanit verdigi gézlenmistir (Groban ve ark, 2001). RP’nin artan
dozlarda (108+£27 mg/kg) kardiyak arrest yapma giicii, LP (57£8 mg/kg) rasemik BP
(39+£9 mg/kg)’den daha yiiksek olmasina ragmen, kopeklerdeki ¢alismanin tersine
ratlarda, basariyla resiite edilen hayvanlar arasinda, RP, LP ve BP (sirasiyla %
92,92,93) agisindan farklilik bildirilmemistir. Ancak ratlarda, RP’ne bagli kardiyak
arrest olgularinin sagaltiminda, LP ve BP’e bagli olgularin sagaltimindan 6nemli
derecede az miktarlarda adrenalin gerektigi rapor edilmektedir (Ohmura ve ark.,
2001). Cesitli hayvan tiirlerinde BP, LP ve RP’nin konviilzif dozlar1 Cizelge 1.2.’de
verilmistir (Casati ve Putzu, 2005).

Cizelge 1.2. Cesitli hayvan tiirlerinde BP, LP ve RP’nin konviilzif dozlar1 (Casati ve Putzu, 2005)

Hayvan Tiirii Verilis Yolu Bupivakain Levobupivakain Ropivakain

Rat IV infiizyon 2,8 mg/kg

Kopek IV infiizyon 9,3 mg/kg 12,8 mg/kg 13,2 mg/kg

Koyun IV infiizyon 0,014 mmol/kg 0,018 mmol/kg 0,21 mmol/kg
Plazma konsantrasyonu 2,49 pg/ml 5,59 pg/ml 4,7 pg/ml

Koyun IV bolus 1,6 mg/kg 3,5 mg/kg
Plazma konsantrasyonu 10 pg/ml 17 pg/ml

Total doz 69 mg 155 mg
Koyun iV bolus 69-85 mg 103-127 mg

MSS toksisitesi acisindan, rasemik BP ile LP karsilastirildiginda, LP’in
norotoksik profili daha iyidir. Bu da klinik pratikte LP’in daha giivenli bir profilinin
olugunu gosterir. Aragtirmacilar N-metil D-aspartat’a (NMDA) bagli nobet gegiren
bir fare ve in vitro eksitotoksik bir hiicre 6liimii modelinde, LP ve rasemik BP’nin
norotoksisitesini karsilastirmiglardir. Yiiksek dozda (36 mg /kg) hem BP ve hem de
LP, NMDA bagli ndbetlerin gecikmesini azaltmis ve nobet siddetini arttirmistir.
Ancak LP uygulanan hayvanlarin BP uygulanan hayvanlarla karsilastirildiginda,
daha az nobet gegirdikleri bildirilmistir. 5 mg/ kg dozunda LP’nin parsiyal ndbetlerin
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gecikmesini arttirdigi ve generalize nobetlerin ortaya ¢ikmasini 6nledigi bildirilirken,
BP’nin parsiyal nébetlerin gecikmesini azalttigi ve genaralize nobet olusumunu
etkilemedigi bildirilmistir (Marganella ve ark., 2005). LP ve RP’nin konviilzif
dozlar1 anestezi altindaki ratlarda benzerdir ancak bilinci agik olan koyunlarda
RP’nin konviilzif dozu LP’den biraz yiiksektir (Groban, 2003). Koyunlarda yapilan
toksisite caligmalar1 gosteriyor ki LP, R(-) BP veya BP ile karsilagtirildiginda, LP’in
merkezi sinir sistemi ve kardiyovaskiiler toksisitesi daha diisiiktiir (Huang ve ark.,

1998).
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1.3. AGRI

1.3.1. Agrinin Tanim

Agn Latincede ceza veya cezalandirma anlamina gelen poena kelimesinden kdken
almigtir. Bu kelime ayn1 zamanda 1zdirap ¢ekmek, aci, ac1 karsisinda hissedilen hos
olmayan duyu anlamina da gelmektedir. Agri, organizmanin kendini koruyucu bir
davranig1 olarak periferdeki uyarinin merkeze iletilmesi olarak tanimlanmistir (Erol,
2008). Uluslararast Agri Arastirma Kurumu (The International Association for the
Study of Pain), agriy1 “gercek ya da olas1 doku hasarina iliskin, hos olmayan duyusal
ya da duygusal deneyim” olarak tanimlamistir (Horstman ve ark., 2004; Kog¢ ve
Saritas, 2004; Bufalari ve ark., 2007; Vinuela-Fernandez ve ark, 2007). Bu
tanimlamaya bakildiginda, canlilar doku hasari olmasa bile, boyle bir bozukluk
varmig gibi davranabilirler (Ko¢ ve Saritag, 2004). Agr1 ayn1 zamanda nosiseptif
girigin subjektif yorumudur. Diger bir tanimlama ile agri; “Hissedenin gozleri”
olarak da yorumlanabilir ve gézlemleyen tarafindan tamamen anlagilamayan aslinda

bir meydan okumadir (Alkan ve Baydas, 2003).

Agri, sensorik, duygusal ve kavramsal bilesenleri ile kompleks bir fenomen
olarak ortaya ¢ikar. Tedavi edilemeyen agri, ac1 ve stres ile sagliga zararl etkiler
verebilir ve pratisyen hekimler i¢in ciddi bir refah kaygisi sunmaktadir. Cogunlukla
doku veya sinir hasari, yangi, viral enfeksiyon veya demiyelinizasyonun neden
oldugu patolojik agri, agr1 hipersensivitesi olarak tanimlanir. Yangisal agri, genelde
anti-inflamatuvar ilaglara yanit verir fakat néropatik agri (sinir hasar1 ya da noral
disfonksiyondan dolay1) NSAID ilaglara zayif yanit verir NSAID ve opoidlere sik
direng) (Woolf ve Mannion, 1999).

Analjezi, ilaglarla ya da bagka sagaltim yontemleri ile agrinin hafifletilmesi
veya giderilmesidir (Ko¢ ve Saritag, 2004). Preemptif analjezi, cerrahi girisim
oncesinde analjezik ajan uygulanarak agriy1 onlemek anlamina gelir (Lamont ve ark.,
2000; Hellyer ve ark., 2007). Preemptif analjezinin etkili olabilmesi i¢in ilag

uygulamasi mutlaka cerrahi girisimden 6nce baglanilmalidir, boylece periferal ve
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sentral sensitizasyon engellenerek hiperaljezi 6nlenmis olur (Lamont ve ark., 2000;

Lamont, 2002).

1.3.2. Agrimin Cesitleri

Geleneksel anlamda, agn siiresine gore akut ve kronik olarak siniflandirilirken,
cagdas anlamda agr1 adaptif ve maladaptif olarak ayrilir. Adaptif agr1 doku hasarina
normal yanit olarak ortaya cikar. Ayni zamanda adaptif agr1 yangisal agriyr da
kapsar. Yangi, ¢ogu agri asamasinin (travma ve operasyonu izleyen akut agri) ve
osteoartritis gibi bazi kronik agrinin ana unsurudur. Yangi mediatorleri, noral yolu

hassaslastirarak agrinin algilanmasini arttirirlar (Hellyer ve ark., 2007).

Adaptif agr1 geregi gibi sagaltilamazsa, medulla spinalis ve beyinde agriya
neden olan fiziksel degisiklikler meydana gelir ki, bu tip agriya maladaptif agr1 denir.
Maladaptif agriya noropatik ve sentral agr1 6rnek olarak verilebilir (Hellyer ve ark.,

2007).

Noropatik agri, klinik olarak allodina, hiperaljezi ve spontan agr1 olarak
ortaya ¢ikar (Woolf ve Mannion, 1999). Hiperaljezi ac1 veren bir uyariya kars1 asiri
yanit olarak tanimlanirken, allodina hafif dokunuslar gibi normal zararsiz uyaranlarin
neden oldugu agri olarak tamimlanmaktadir (Vinuela-Fernandez ve ark., 2007;
Hellyer ve ark., 2007).

Noksiyus uyarilarin ¢ogunun olusturdugu agri, organizma icin koruyucudur
ve bu olaym doku yikimlanmasiyla ilgisi yoktur. Bu sekilde bir agri, fizyolojik agri
olarak adlandirilir. Fizyolojik agri, viicudun savunma mekanizmasinin olagan bir
yanitidir (Taylor, 2003; Kog¢ ve Saritas, 2004). Bu tip agrida organizma g¢evreden
kaynaklanan ve zarar verme yetenegine sahip etkiler karsisinda kendini adapte eder
ve korur. Bu tip agr1 ayni zamanda, yalnizca siddetli noksiyus uyarilarin doku
tizerinde tehdit olusturdugu zaman ortaya ¢ikar. Bu nedenle bu tip agr1 nosiseptif agri
olarak da tanimlanir. Fizyolojik agrida, agriya neden olan uyarim ortadan kalktiginda
agr1 sonlanir (Kog ve Saritag, 2004). Yiiksek oranda doku ya da sinir yikimlanmasi

sekillenmisse buna bagli olarak agriya neden olan uyari sona ermez. Iste gergek doku



39

yikimlanmasini gosteren bu tip agriya patolojik agr1 veya klinik agr1 denir (Taylor,

2003; Kog ve Saritas, 2004).

Agr somatik ve visseral olmak iizere ikiye ayrilabilir. Somatik agr1 deriden
koken aliyorsa ylizeysel agri, kaslar, bag dokusu, kemikler ve eklemlerden kdken
aliyorsa derin agr1 olarak isimlendirilir. (Noyan, 2006). Visseral agri, isemi, i¢i
bosluklu organ ve kanallarin diiz kas spazmlari, gerginlik veya ligamentlerin

mekaniksel uyarimlarindan kéken alir (Alkan ve Baydas, 2003; Noyan, 2006).

1.3.3. Agrinin Fizyolojisi

Doku yikimlanmast olustugunda, bolgenin sensoriyal néronlart yikimlanma ile
birlikte aktive olmakta (transduksiyon), yikimlanma bilgisi sensoriyal sistemde
(nosiseptif sistem) kortekse dogru duyusal olarak tasinirken (transmisyon-agri
bilgisinin iletimi) ayn1 zamanda inhibe edilmekte (modiilasyon), bu bilgilerin sentezi
ile olusan sonug bilgi kortekste degerlendirilip hos olmayan bir duygu (agr1) olarak
idrak edilmekte (persepsiyon) ve bu yanit yikimlanma bolgesine tekrar iletilerek,
canh tarafindan dile getirilmekte (ekspresyon) ve bir agr1 davranis1 sergilenmektedir

(Aydinli, 2005).

Doku biitiinliigii direkt ya da indirekt olarak etkilendigi zaman, otonomik
(kan basincinda ve kalp atiminda degisiklik) veya hormonal (adrenal ve salivasyon
sekresyonunda artig) yanit ve agrinin subjektif duyusu meydana gelir. Doku
biitiinltiglinlin bozulmasina neden olan, her tiirlii zarar veren uyariya noksiyus uyari
ad1 verilir. (Ko¢ ve Saritag, 2004; Erol, 2008). Noksiyus uyarilara sicaklik, isemi,
mekanik yaralanmalar, yangi veya doku yikimlanmasi sonucu ortaya c¢ikan
kimyasallar (prostaglandinler, l6kotrienler, histamin vs.) 6rnek olarak verilebilir

(Kog ve Saritas, 2004).

Dokularda noksiyus uyarilari almaya yarayan reseptdrlere nosiseptor adi
verilir. Noksiyus uyarilara yanmit verilmesi nosisepsiyon olarak tanimlanir.

Nosiseptorler, serbest sinir sonlar1 olarak da adlandirilirlar. Bazi1 yanitlar bir tek
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uyartya karst olusurken (0rnegin, kimyasal veya termik uyarilara karsi) bazilar1 da
birkag degisik uyariya karst olusur (Kog ve Saritas, 2004; Erol, 2008). Nosiseptorler
mekanik, termik ve kimyasal uyarilar ile bunlarin dokularda meydana getirdigi yangi
sonucu salman kimyasal maddelere (prostaglandinler, Iokotrienler, histamin,
seratonin, bradikinin, proteolitik enzimler, kalidin asit, potasyum iyonu, hidrojen
iyonu) karst duyarhidirlar (Woo ve ark., 2004; Kroin ve ark., 2006).

Nosiseptorler hem derin hem de yiizeysel dokularda, peritoneum, pleura,
periosteum, subkondral kemik, eklem kapsiilii, kaslar, tendolar, kan damarlar1 ve bazi
i¢c organlarda bulunurlar. Nosiseptorler, uyaranin ¢esidine gore siiflandirilirlar.
unimodal reseptorler yiiksek esige sahiptirler ve mekaniksel uyarilara,
termoreseptorler sicaga, polimodal reseptorler birkac degisik uyariya (sicak, soguk,

mekaniksel ve kimyasal) kars1 duyarlidirlar (Noyan, 2006).

1.3.3.1. Nosiseptif Sistem

Nosiseptorler duyu noronlarinin miyelinsiz olan serbest sonlanmalaridir. Bunlar
yaklasan veya devam eden doku yikimlanmasini bildirirler. Nosiseptorler duyarh
olduklart zararli veya agrili yaranin tipine Ozellesmislerdir. Mekanoreseptorler 3
tiptir. Mekanik, termal ve kimyasal. Mekanoreseptorler iligkili olduklart afferent lif

tipine gore siiflandirilirlar.(A-Delta, C-polimodal) (Kamerling, 2008).

Nosiseptif sistemi diger duyu sistemlerinden ayiran o6zellikler vardir.
Nosiseptif sistemin noronlarmin uyarilma esigi diger duyu sistemlerinden daha
yiiksektir. Uyarilma esigi dokunmaya ve basinca karsi olan yanit esiginden yiiksek,
ama doku yikimlanmasi i¢in gereken diizeyden diistiktiir. Bu da alarm fonksiyonunun
geregidir. Nosiseptif sistemi diger duyu sistemlerinden ayiran bir diger 6zelligi de
hassaslagmasidir. Yeterli gligteki tekrarlayan uyarilar nosiseptif noronlarin

hassasiyetini artirir (Aydinli, 2005).

Nosiseptorler, deri, subkutan doku, periost, eklem kapsiilii, kas (cizgili ve
diiz), adventisya, ployra ve peritonda bulunur. Morfolojik olarak sensoriyal néronun

periferik uglari, miyelinsiz serbest uglardir. Sentral uglar1 medulla spinalis arka
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boynuzunda spinal ndronlar ile sinaps yapar. Sensoriyal noronlarin hiicre govdeleri

spinal sinirin arka kok ganglionundadir (Aydinli, 2005).

Sensoriyal noronlar klasik olarak, zararli ve zararli olmayan uyarana duyarl
olmalarina, ileti hizlarina, kalinliklarina ve fonksiyonlarina gore siniflanabilirler.
Bunlar arasinda A-8 (delta) lifleri, mekanosensitif reseptorlere ve mekanotermal
reseptorlere baglidirlar. A-6 lifleri, hastanin agrinin kaynagimi ve gercek konumunu
belirlenmesine olanak saglayan keskin agri sinyallerini iletir. Normal olarak zararli
olmayan uyariy1 iletirler ve diisiik esikli mekanik uyarilara duyarhdirlar. C lifleri,
uyarilart  mekanotermal reseptorlerden ve polimodal (kimyasal uyarilar)
reseptOrlerden alirlar. C lifleri zonklamadan, yanma ya da sizlamadan kaynaklanan
hasta tarafindan tam olarak lokalize edilemeyen agr1 sinyallerini iletirler. Siddetli,
yavas kaybolan ve yaygin agri duyusu olustururlar. C liflerinin agri esikleri
yiiksektir. Sadece nosiseptorlerle baglantili sinir liflerinin uyarilmasi agriyla
sonuclanir. Diger reseptor tipleriyle baglantili sinir liflerinin aynm1 veya daha yiiksek
oranda uyarilmasi sonucu agri1 duyusu olusmaz (Aydinli, 2005). A-p sinir lifleri, A-6
ve C sinir liflerinden daha diisiik uyart esigine sahiptirler. Bunlar titresimler,
gidiklanma gibi zararsiz dokunma (temas ve basing) duyusuyla ilgili uyarilar iletirler

(Alkan ve Baydas, 2003; Kog ve Saritas, 2004).

Somatik agr1 (gévdeye, viicudun c¢atisina ait) hem A-9 sinir fibrilleri ile hem
de C sinir fibrilleri tarafindan iletilir (Noyan, 2006). Visseral agri ise sadece C sinir
liflerinin uyarilmas: sonucu olusur. Bu lifler yavas agrilar tasirlar ve yaygin agri
duyumlarinin olugmasini saglarlar. (Alkan ve Baydas, 2003; Ko¢ ve Saritas, 2004;
Noyan, 2006).

1.3.3.1.1. Nosiseptorler ve Periferik Hiperaljezi

Hiperaljezi; periferde olustugu disiiniilen kompleks bir fenomendir. Periferik
hiperaljezi doku hasarinin oldugu bdlgeden salinan endojen kimyasal aracilarin
nosiseptorleri duyarlilastirmasiyla olusur. Hiicre membranlarinin fiziksel, termal

veya kimyasal uyaranlarla yitkimlanmasi arasidonik asidin serbestlenmesine yol agar,
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bu da prostaglandin ve I6kotrienlere doniistiiriiliir. Ayrica bradikinin de olusturulur.
Immun hiicreler interldykin-1 ve 8 ve tiimdr nekrozis faktdriin de aralarinda
bulundugu sitokinleri serbestlerler. Trombositler serotonin, mast hiicreleri de
histamin salgilar. Nosiseptorler periferik terminallerden P maddesi peptinini
serbestlerler. Komsu sempatik efferentler norepinefrin salgilarlar. Bu aracilarin her
biri dogrudan nosiseptorlerle uyarildiklarinda degisik derecelerde agri olusturur

(Kamerling, 2008).

1.3.3.1.2. Nosiseptorler ve Merkezi Hiperaljezi

Hiperaljezinin omurilik dorsal boynuzunda merkezi olarak da olustugu
disiiniilmektedir. Burada 2. swra omurilik néronlarmi agrili uyarana karsi
duyarlilastiran ¢esitli aracilar salinir. Hasarli dokudan gelen periferik uyaranlar
nosiseptor afferent lifin merkezi terminalinden artan miktarda P maddesi aspartat ve
glutamat salinmasina yol acar. P maddesi; nérokinin (NK-1) reseptorlerin, aspartat,
NMDA reseptorlerini, glutamat ise metebotropik glutamat reseptdrlerini uyarir. Bu
transmitterler 2. sira omurilik néronlarinin esik degerlerini diistirtirler. Sonugta, bu
noronlar daha 6nce agrili olmayan uyaranlar ile aktif hale gelirler. Bunlar ayrica daha
once de agrili olan uyaranlara daha gii¢lii yanmit olustururlar. Bu tip merkezi

duyarlilagsmaya merkezi/sekonder hiperaljezi denir (Kamerling, 2008).

Omurilige hasarli dokudan gelen duyu iletisi Onlenebilirse, merkezi
hiperaljezinin daha az olacag: ileri siiriilmiistiir. Bu da agr1 ve acimin daha az
olmastyla sonuglanir. Operasyondan once hayvanlara intraspinal lokal anestezikler
ve opioidlerin verilmesi post-operatif agrinin azalmasina neden olmustur. Lokal
anestezikler tiim noéronlarda impuls iletimini dogrudan onler ve agri sinyallerinin
iletimini engeller. Morfin gibi opioidler selektif olarak agriya yanit veren
(nosispesifik) dorsal boynuz ndronlarini inhibe ederler ve agri sinyallerinin iletimini

sinirlandirirlar (Kamerling, 2008).
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1.3.4. Agrinin Degerlendirilmesi

Kedi ve kopeklerin abdominal operasyonlardan sonra insanlara gore ¢ok daha hizh
bir sekilde iyilestikleri goriilmiistiir. Agri, hayvani devam eden veya yaklasan bir
hasara kars1 uyarir. Akut agrisi olan hayvanlar genel aktivite seviyelerini azaltirlar.
Hipoaktivite hiperaljezinin azalmasina neden olur ve doku yikimlanmasinin onarimi
ve lyilesmesini hizlandirir. Akut agrisi olan hayvanlar siklikla davraniglarim
degistirirler (Kamerling, 2008). Bu degisiklikler arasinda vokalizasyon ve
palpasyona duyarlilik vardir. Hizli yiirime ve sik sik pozisyon degistirme ile
karakterize bir hiperaktivite goriilebilir. Uzun siire yatarak dinlenme, anormal viicut
postiirleri, topallik ve dikkatin asir1 veya zayif olmasiyla karakterize bir hipoaktivite
goriilebilir. Hayvan yarali bolgeyi sakinir, sallar, kasir, 1sirir veya yalar. Plazma
kortizol veya katekolamin (epinefrin ve norepinefrin) seviyelerinde veya endojen
opioidlerde  (endorfin) artma, solunum hizinin artmasmna, tasikardiye,
vazokonstriksiyona ve gastrointestinal hareketlerin azalmasina yol agar (Bateson,
1991; Hellyer ve ark., 2007; Kamerling, 2008). Bunun yaninda pupillada dilatasyon,
salivasyon, viicut 1sisinin ve kas tonusun artmasi gibi bulgular gortilebilir (Bateson,

1991; Kamerling, 2008) .

Hayvanlarda agr1 degerlendirilirken, o©Onemli olan nokta hayvanin
davraniglarinin gozlemlenmesi ve zamanla analjezik sagaltimina verilen yanittir.
Daha geng¢ hayvanlar agriyr daha az tolare ederler ve agrili bir uyaran karsisinda
bagirma, inleme, aglama gibi sesli davranislarda bulunurken, yashi hayvanlar
(6zellikle fazla yaghlar ve kediler) davraniglarin1 kontrol ederek sessiz kalabilirler.
Baz1 kiiciik irk kopekler, Greyhound’lar ve Sibiryan Husky’lerin de davranislari
abartili olabilir. Bu gibi durumlar agrinin siddetinin degerlendirilmesini oldukca
giiclestirir (Mathews, 2000; Pekcan, 2005). Bu yiizden agr1 degerlendirilirken, agr
ile iligkili olan belirgin bulgularin disinda diger ipuclarindan da yararlanmak
gereklidir. Sahiplerinden ya da bakicilarindan hayvanin normal davranislar1 hakkinda
bilgi almak gereklidir. Analjezi sagaltiminin degerlendirilmesinde en iyi belirleyici

hayvanin davraniglaridir (Mathews, 2000).
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Diger taraftan hasta ya da agrist olan hayvanlar gozlemlendiginde,
hayvanlarin uyumadigi, esnemedigi, yalanmadigi ve diger normal hayvanlar gibi
davranmadiklar1 bildirilmis; hayvanin tekrar yeme, yalanma gibi hareketlere

baslamasinin, agrinin hafiflemesinin bir gostergesi oldugu belirtilmektedir (Mathews,
2000).

1.3.5. Agr1 Skorlama Sistemleri

Insan hekimliginde ¢ok farkli agr1 skorlama veya degerlendirme sistemleri vardur.
Bunlar agrinin degerlendirilmesi kadar, analjeziklerin etkinliginin belirlenmesinde
de kullanilirlar. Veteriner hekimlik alaninda da cesitli agr1 degerlendirme skalalari
kullanilmaktadir. Bunlar hastanelerde ¢ocuklar i¢in gelistirilen skalalara benzer. Bu
skalalar; sozel tanimlayic1 skalalar (STS), basit tanimlayict skala (BTS), sayisal
derecelendirme skalas1 (SDS), gorsel analog skala (GAS) (Mathews, 2000; Bufalari
ve ark., 2007) ve kompozit skaladir (KS) (Bufalari ve ark., 2007). Hayvanlarla s6zlii
iletisim kurulamadi@i i¢in bu skalalardan hicbiri tam olarak dogru degildir. Ciinkii
agr1 insanlarda oldugu gibi hayvanlarda da subjektiftir ve olgiilemez. Hayvanin

davraniglarin1 gézlemlemeye ve yorumlamaya dayanir (Mathews, 2000).

GAS ve BTS agriy1 tanimlayan bir dizi kelimeden ibarettir. Agr1 yok, hafif,
orta ve siddetli olarak gruplandirir. Kullanimi basittir ancak hassasiyeti yoktur,
gruplandirma ¢ok azdir (Mathews, 2000). SDS’s1 bir ¢izgi iizerine esit araliklarla
yerlestirilmis giderek biiyiiyen sayilar igerir. 0-agr1 yok, 10-siddetli agriyr gosterir
(Mathews, 2000; Bufalari ve ark., 2007). Kopeklerde bu skala ile agrinin
degerlendirilmesinde bagirma, hareket ve ajitasyon gibi davraniglar gbz Oniinde
bulundurulur (Bufalari ve ark., 2007). Bu skalanin hassasiyeti ve spesifitesi yoktur.
Bagirma, anesteziden sonra deliriumun bir belirtisi olabilir ve huzursuzluktan veya
korkudan kaynaklanabilir. Bu nedenle bagirma agrimin degerlendirilmesinde
karmagikliga yol agan bir davranistir. Cok siddetli agrida bir hayvan bagirirken bagka
bir hayvan cok sessiz, sakin ve hareketsiz kalabilir. Hayvanin bagirmamasi,
hareketsiz kalmasi total agri skorunun diisiik olmasina neden olabilir (Mathews,

2000).
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GAS 100 mm uzunlugunda bir cetvelden olusur. Bu ¢izginin iki ucunda
bulunan 0- agrinin olmadigini, 100-olast karsilasilabilecek en kotii agriyr tanimlar
(Mathews, 2000; Bufalari ve ark., 2007). Hastadan veya gozlemciden bu c¢izgi
lizerinde hayvanin agrisinin siddetine uyan yere bir isaret konularak agrinin
degerlendirilmesi cm veya mm cinsinden yapilir. Bu teknik insanlarda sik kullanilan
bir tekniktir ve veteriner analjezi g¢aligmalarinda da kullanilmaya baslanilmistir

(Lascelles ve ark., 1997; Mathews, 2000).

Kopeklerde agrinin degerlendirilmesinde, BTS ve GAS agr skalalari ile
kiyaslandiginda SDS agr1 skalasi daha uygundur. Bununla birlikte hayvanlarda
agrinin anlasilabilmesinde, kompozit veya multiparametrik agri skalalarinin daha iyi

adapte oldugu goriilmektedir (Holton ve ark., 2001).

Ontario Veteriner Koleji tarafindan hazirlanan agri skalasi, ¢esitli aktiviteler
sirasinda hayvanlarin davranislar1 ve bakiciya tepkileri lizerine hazirlanan, fizyolojik
parametrelerin de degerlendirildigi bir skaladir. Bu skalada, 0-agri yok, 10-¢ok
siddetli agriy1 tanimlar. Bu skala ile agrinin derecesine gore verilecek olan analjezik

ajanin tiirli, dozu ve gerekli olan analjezi siiresi belirlenebilir (Mathews, 2000).

Bu ¢aligmanin amaci, kdpeklerde epidural anestezide LP ve BP’in anestezik
profillerinin belirlenmesi, hemodinamik, hematolojik, kan gazi ve biyokimyasal
parametrelere olan etkilerinin karsilagtirilmasidir. Epidural anestezide, her iki ilacin
motor ve sensoriyal blok baglama zamanlari, siiresi, etkinin ortadan kalma zamanlari
belirlenerek anestezik kaliteleri ortaya konulacaktir. Ayn1 zamanda epidural olarak
uygulanan LP ve BP’in hemodinamik, hematolojik, kan gazi ve biyokimyasal
parametrelere olan etkileri belirlenerek, hangi ilacin daha giivenilir oldugu ortaya

konulacaktir.
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2. GEREC VE YONTEM

2.1. GEREC

Calisma materyalini Afyon Kocatepe Universitesi, Veteriner Fakiiltesi, Hayvan
Hastanesine getirilen klinik olarak saglikli, degisik irktan, eriskin 20 adet kopek
olusturdu. Calisma kastrasyon istegiyle hayvan hastanesine getirilen klinik olgular
tizerinde gergeklestirildi. Kopekler rastgele iki esit gruba ayrildi. Kopeklerden 10
tanesi BP grubu ve 10 tanesi LP grubu olarak belirlendi. Calismada kullanilan
kopeklerin agirlik ortalamalart BP grubunda 20,2+2,8 kg ve LP grubunda 19,1+3,2
kg’di. Calismaya Afyon Kocatepe Universitesi, Deney Hayvanlari Yerel Etik

Kurulu’nun izni ile baslandi.

Calismada kullanilan kopeklerin 10 tanesine BP (Marcain, AstraZenaca)
(Resim 2.1), 10 tanesine LP (Chirocain, Abbott) (Resim 2.2) epidural olarak
uygulandi. Epidural kateterizasyon i¢in 20 G Tuohy ignesine sahip epidural kateter
seti kullanild1 (Perifix Soft Tip Epidural Kateter Seti, Braune) (Resim 2.3 ve Resim
2.4).

Calisma boyunca hayvanlarin hemodinamik fonksiyonlariin izlenebilmesi
icin PETAS KMA 800 marka hasta bas1 monitorii kullanildi. Hemotolojik dlgiimler
MS-9 marka tam kan sayimi cihazinda gergeklestirildi. Kan gazi olgiimleri igin
Techno Medica GASTAT-mini marka kan gaz1 cihazi kullanildi. Biitiin

biyokimyasal 6l¢timler Cobas C-111 marka otoanalizérde gergeklestirildi.
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20 mL'lik flakon

Marcaine® %0.5

Enjeksiyonluk sollisyon
iceren flakon

Steril, apirojen

Uzun etkili,

vazokonstriktorsiiz

lokal anestezik

Marcaine®$

i

AstraZenecad?

Resim 2.1. Bupivakain (Marcaine)

Resim 2.2. Levobupivakain (Chirocaine)
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Resim 2.4. Epidural kateter seti
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YONTEM

2.2.1. Epidural Kateterin Yerlestirilmesi

Epidural kateterin yerlestirilebilmesi i¢in calismadan 1 giin 6nce her iki gruptaki
kopeklere genel anestezi uygulandi. Kopekler genel anesteziden 12 saat Once ag
birakildi. Aragtirmadan 30 dk once her iki gruptaki kopeklere 0,04 mg/kg dozda
Atropin siilfat (Atropin % 2, Vetas) subkutan yolla uygulandi. Premedikasyon 0,3
mg/kg dozda midazolam’mn (Dormicum, Roche) 1V uygulanmasiyla gerceklestirildi.
Anestezi indiiksiyonu 4 mg/kg dozda propofol’iin (Propofol % 1, Fresennius Kabi)
IV yolla yavas infiizyon seklinde uygulanmasiyla yapildi. Her iki gruptaki kopeklere
islem siiresince Vv. cephalica antebrachii’ye yerlestirilen kateter araciligi ile 10

ml/kg/saat dozda ringer laktat infiizyonu gergeklestirildi.

Elektrokardiyografi (EKG) monitoriizasyonu icin EKG elektrodlar
olgularin dort ekstremitesine tutturularak II. derivasyonda EKG traseleri ¢ok kanalli
monitérde (PETAS KMA 800 Cok kanalli Monitér, PETAS Ltd.St. TURKIYE)
izlendi ve kaydedildi. Biitiin olgularda tarsal eklemin proksimaline yerlestirilen

mangetler ile noninvaziv arteriyel kan basinglar 6l¢iilerek not edildi.

Epidural kateterizasyon i¢in L-S bolge tiras edilerek aseptik olarak
hazirlandi. Hayvan sternal pozisyonda yatirildiktan sonra bolge steril ortiilerle
siirlandirildi. Tuohy ignesinin epidural araliga yerlestirilebilmesi i¢in hayvanin arka
bacaklar1 karin altina dogru ¢ekildi. Hayvanin pozisyonu korunarak, sol elin bas ve
orta parmagl ve os koksa’nin ilial kanatlarinin (Ala ossis ilii) kranial kenarma
konuldu. Yedinci lumbal vertabranin processus spinosus’unun, birinci sakral omurun
processus spinosus’undan daha kisa olmasindan yararlanilarak, ayni elin isaret
parmagi ile 7. lumbal omurun hemen arkasinda L-S aralik palpe edilerek belirlendi.
Orta hatta kalmaya 6zen gosterilerek Tuohy ignesi ile hayvanin derisi 90° lik ag1

yapacak sekilde yavas bir sekilde ilerletildi (Resim 2.5). Epidural bosluga girmeden
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once Tuohy ignesinin haznesi birka¢ damla serum fizyolojik su ile dolduruldu. igne
tekrar ilerletilmeye devam edildi. Ligamentum flavum 'u gegerken “pop” hissedildi ve
ignenin ucu epidural bosluga girince negatif basincin etkisi ile haznedeki sivinin
igeriye girisi gozlendi. Serebrospinal sivi ya da kan gelip gelmedigi kontrol edildi.
Tuohy ignesi i¢inden kan geldigi gbzlenen bir olguda (olgu 6), igne geri ¢ekilerek
biraz beklendikten sonra igne tekrar yerlestirildi. Biitiin hayvanlarda, epidural kateter
L-S araligin kraniyal ucundan yaklasik 4 cm o6nde (6. lumbal omurun kraniyali)
olacak sekilde ilerletildi ve Tuohy ignesi uzaklastirilarak kateter epidural aralikta
birakildi. Epidural kateterin, epidural araliktaki yerlesiminin belirlenebilmesi igin
disarida kalan kateterin ucuna enjeksiyon filtresi takilarak 0,5 ml radyoopak madde
enjekte edilerek laterolateral pozisyonda bolgenin radyografisi alindi (Resim 2.6).
Radyografi ile epidural aralikta oldugu belirlenen kateterin disarida kalan ucu deriye

sabitlendi ve hayvanin kateteri uzaklastirmamasi i¢in Elizabeth yakalig: takildi.
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Resim 2.6. Tuohy ignesinin epidural araliga yerlestirilmesi

Resim 2.7. Epidural kateterin epidural aralikta goriiniimii ve radyoopak
maddenin yayilimi
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2.2.2. Epidural Anestezi Prosediirii

Epidural kateterizasyondan bir glin sonra hayvanlarin fiziksel muayeneleri
gerceklestirilerek motor fonksiyonlarinin normal olduklar1 goézlendi. Epidural
anestezi uygulamasindan once hayvanlarin hemodinamik parametreleri Olgiilerek
kaydedildi.

Epidural anestezi Oncesi epidural kateterlerin kontrolii amaciyla tiim
olgulara 1 ml serum fizyolojik uygulandi. LP grubundaki hayvanlara % 0,5’lik LP
(Chirocain, Abbott), BP grubundaki hayvanlara % 0,5’lik BP (Marcaine, Astrazenca)
1 ml/5 kg dozunda epidural olarak uygulandi. Epidural enjeksiyonlar yaklasik 1 dk
icerisinde yavas olarak yapildi. Lokal anestezik ajanin asir1 kraniyale ilerlemesini
engellemek icin biitlin hayvanlarin 6n tarafi yaklasik 10 dk siiresinde yukarida
tutuldu.

Epidural anestezi sirasinda biitiin hayvanlarin gosterdikleri reaksiyonlar
izlenerek, herhangi anormal bir durumla karsilasildiginda kaydedildi. Epidural
anestezi siiresince her 15 dk bir biitiin hayvanlarin kalp frekansi, solunum sayisi,
sistolik kan basinci, diastolik kan basinci, ortalama arteriyel kan basinci ve beden

1s1lart monitorize edilerek izlendi ve kaydedildi.

2.2.3. Sensoriyal Blogun Degerlendirilmesi

Nosifensif blokaja yanit, sol arka ayak tirnak kokii (Ls-L; dermatomlart),
sakral bolge (L,-Ls dermatomlar1) ve lumbal bolge (kostalarin kaudodorsal bolgesi;
T12- L1 dermatomlar1) olmak iizere viicudun ii¢ bolgesinde degerlendirildi. Tirnak
kokii analjezisi, sol arka ayak tirnak kokiinlin hemostatik pensle sikilmasiyla elde
edilen standard bir nosiseptif uyar1 ile degerlendirildi. Bu uyar1 sol arka ayagin
agirlik tastyan dort parmagini da uygulandi. Nosiseptif uyariya yanit; [1]- Normal
yanit: bagirma veya bacagi geri ¢ekme, [2]- Zayif yanit ve [3]-Yanit yoklugu olmak
tizere 3 diizeyde degerlendirildi (Feldman ve ark., 1996). Lumbal ve sakral

dermatomlarin blok diizeyi, lumbal ve sakral vertabralar diizeyinde derinin kaudo-
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kranial yonde Allis pensi ile sikilmasiyla kontrol edildi. [1]- Derinin kontraksiyonu
pozitif yanit ve [2]- yanit yoklugu olarak degerlendirildi (Gomez de Segura ve ark.,
2009).

Analjezinin baslama zamani; ilag uygulamasindan, analjezinin bazi
derecelerinin goriilmesine kadar gecen zaman (skor>1). Tam analjezinin baglama
zamani; ila¢ uygulamasindan, tam analjezinin olusmasina kadar gecen zaman
(skor=3). Analjezi siiresi; parsiyal veya tam analjezi altinda gegen siire (skor>1).
Tam analjezi siiresi; tam analjezi altinda gegen siire (skor=3). Analjezinin ortadan
kalkma zamani; parsiyal veya tam analjezi bulgularinin tam olarak ortadan kalkma

zamani izlenerek kaydedildi.

2.2.4. Motor Blogun Degerlendirilmesi

Motor blok, hayvanlarin yiiriiyiislerinin veya arka ayaklar iizerinde durma giiclerinin
gozlemlenmesi ile degerlendirildi. Motor blok, [1]- Normal motor blok: arka
bacaklar iizerinde yiirime ve dogrulma, [2]- Parsiyal motor blok: arka bacaklarda
ataksi varligt ve [3]- Tam motor blok: arka bacaklar {izerinde dogrulamama ve

paraliz olmak tizere 3 diizeyde degerlendirildi (Gomez de Segura ve ark., 2009).

Tam motor blogun baglama zamani; ila¢ uygulamasindan, tam motor blogun
olugmasina kadar gecen zaman (skor=3). Motor blogun siiresi; parsiyal veya tam
motor blok altinda gecgen siire (skor>1). Tam motor blok siiresi; tam motor blok
altinda gegen siire (skor=3). Motor blogun ortadan kalkma zamani; parsiyal veya tam

motor blok bulgularinin tam olarak ortadan kalkma zamani izlenerek kaydedildi.

Analjezi ve motor blogun durumu, epidural anestezi uygulamasindan 2-5 dk
Once, 5, 10, 15, 30, 45, 75, 90, 105, 120. dk’larda ve sonra her 30 dk’da bir kontrol
edilerek degerlendirildi (Gomez de Segura ve ark., 2000).
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Analjezi ve motor blogun durumu hayvanlar normal fonksiyonlarmi geri
kazanincaya kadar degerlendirildi. Son degerlendirme, noksiyus uyariya ve motor

bloga ilk normal yanitin alinmasindan sonra 30. dakikada yapildi.

2.2.5. Cerrahi Prosediir

Biitin hayvanlarin  kastrasyonlari, epidural anestezi uygulamasini izleyerek
sensoriyal blok 2. lumbal vertebra seviyesine ulagtiginda gerceklestirildi. Kastrasyon
icin biitlin hayvanlarin operasyon bolgesindeki killar tiras edilerek bolge aseptik
olarak hazirlandi. Bolge steril oOrtlilerle sinirlandirildiktan sonra preskrotal deri
ensizyonu yapildi. Skrotuma basing uygulanarak testisler enzisyon bdlgesine
yaklasgtirildi. Spermatik fasiya ve parietal tunica vaginalis ensize edildikten sonra
funiculus spermaticus serbest hale getirildi. Funiculus spermaticus 2/0 veya 0
numara krome katgiit ile ligatiire edilerek, testisler uzaklastirildi. Bolge rutin cerrahi
kurallara bag kalarak kapatildi. Postoperatif 5 giin boyunca 22 mg/kg dozunda
sefazolin sodyum (Sefazol, Mustafa Nevzat ilag¢ Sanayi) IM olarak uygulandu.

2.2.6. Agrimin Degerlendirilmesi

Biitiin hayvanlarin operasyon sirast1 ve sonrasinda agrit duyup duymadiklar
belirlendi. Agrinin degerlendirilmesinde, Canada Ontrario Veteriner Koleji tarafinda

tanimlanan 10 kademeli agr1 skorlama yontemi kullanildi (Cizelge 2.1).

2.2.7. Hematolojik ve Biyokimyasal Muayeneler

Calisma siiresince biitiin hayvanlardan, 0, 2, 4, 6 ve 8. saatlerde vendéz kan
ornekleri alinarak hematolojik olarak degerlendirildi. EDTA’l1 tiiplere alinan kan

orneklerinde, hemogram ol¢iimleri (Lokosit (WBC), eritrosit (RBC), hematokrit
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(HCT), hemoglobin (HB), trombosit (THR)) otomatik kan sayim cihaz1 (MS-9,
Melet Schloesing Laboratories, FRANCE) ile ger¢eklestirildi. Sifir, 30, 60. 120 ve
240. dakikalarda alinan arteriyel kan 6rneklerinden kan gazlari (pH, pCO2, pO,, O, %
Saturasyon, Bikarbonat diizeyleri), Na* ve K" seviyeleri kan gazi1 cihazinda (Techno
Medica, GASTAT-mini, JAPAN) ol¢iilerek kaydedildi. LP ve BP grubundaki biitiin
kopeklerin 0, 2, 4, 6, 8 ve 24. saatlerde alinan kan 6rneklerinden biyokimyasal
Olctimleri gercgeklestirildi. Biyokimyasal Ol¢timler i¢in biyokimya tiiplerine alinan
kan Ornekleri 5000 rpm devirde 5 dk santrifiij edildi (NF-200, Niive, TURKIYE).
Cikartilan serumlar ayrilarak 6l¢iim zamanina kadar —20 °C’de saklandi. Elde edilen
serumlarda; kreatin kinaz (CK), kreatin kinaz-miyokardiyal band (CK-MB), total
protein (TP), albumin (ALB), aspartat aminotransferaz (AST), gamma glutamil
transferaz (GGT), alkalen amino transferaz (ALT), iire ve kreatinin (CRE) analizleri
otoanalizorde (Cobas C-111, Roche, ALMANYA) gerceklestirilerek kaydedildi.
Serum kortizol diizeylerinin belirlenmesi i¢in biitiin hayvanlardan 0, 1, 2, 4, 6, 8 ve
24. saatlerde vendz kan ornekleri toplandi. Serum kortizol seviyeleri ELISA kortizol
kiti (Cortisol Elisa, DRG Diagnostics, ALMANY A) kullanilarak 6l¢iildii.

2.2.8. istatistiksel Analiz

Calismadan elde edilen verilerin istatistiksel olarak degerlendirilmesinde Windows
yazilim tabaninda SPSS 16.0 (Statistical Package For Social Sciences for Windows)
programi kullanildi. Veriler ortalama+standart sapma olarak gosterildi. Gruplar arasi
onem derecelerinin belirlenmesi Student (t) testine gore, zamanlar arasi sonuglar ise,
ANAVO ve Tukey ile degerlendirildi. Onemlilik derecesi p<0,05 olan degerler

istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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Cizelge 2.1 Agr1 Degerlendirme Skalasi

0. Agr1 yok: Hasta normal bir bi¢imde kosar, oynar, beslenir, ziplar, oturur ve kalkar. Huzur
icinde uyur. Bakicisina tepkisi normal ve sevecendir. Kalp frekansi normaldir; ancak
heyecandan yiikselebilir. Yalanarak tiiylerini diizeltirler, istah normaldir. Bunun disindaki
davraniglar ise agridan ¢ok, hospitalize hayvanin endise ve heyecanindan kaynaklanabilir.
Sagaltim gerekmez.

1. Biiyiik olasihikla agr1 yok: Hasta normal goriiniir, ancak durumu yukarida belirtildigi
kadar rahat degildir. Kalp frekansi normaldir: heyecana bagli olarak biraz artmis olabilir.
Sagaltim gerekmez.

2. Az siddetli huzursuzluk: Hasta yemeyi ve uyumay: siirdiiriir, ancak uykusu ¢ok huzurlu
degildir. Hafif topallig1 olabilir ya da yaralarin palpasyonuna izin vermez; ancak bagka bir
huzursuzluk belirtisi gostermez. Depresif degildir. Solunum sayis1 ve kalp frekansinda hafif
bir artig olabilir. Kuyruk sallamayi siirdiiriir. Saat bagi tekrar degerlendirip, durum kotiiye
giderse analjezik verilmelidir.

3. Az siddetli agr1 ya da huzursuzluk: Hasta topallar ya da cerrahi ensizyonu korumaya
yonelik davraniglarda bulunur. Abdominal cerrahi uygulandiysa, hayvan hafif toplanarak
abdominal gerginligi azaltmaya calisir. Hafif depresif goriiniimdedir. Rahat edemez. Titrer
ya da silkelenir. Yemegiyle ilgileniyor gibidir; beslenmeyi siirdiirebilir ama g¢ogunlukla
secicidir. Solunum sayis1 artmistir ve yiizlektir. Kalp frekansi artmis ya da daha 6nce opioid
verilmigse normal olabilir. Agrilart olsa bile képekler kuyruk sallamay1 siirdiirebilir: bu
nedenle bu parametreleri bir rahatlik belirtisi olarak yorumlamamak gerekir. Analjezinin
sona erisine gore hayvanin durumu konfor ve huzursuzluk arasinda degisiklik gosterecegi
icin, bu asamanin bir Onceki dereceyle bir sonraki arasinda gecis basamagi oldugunu
sOylemek yanlis olmaz. Analjezik gereklidir. Kullanilacak analjezik ajanin se¢imi olgunun
orta siddetli agr1 ya da az-orta siddetli agriya sahip olusuna gore degisir.

4. Az-orta siddetli agri: Hasta operasyon bolgesi, yarali bolge, agrili abdomen ve boyun vs.
dokunulmasina izin vermez. Abdominal agr1 varsa karin kaslarini korur ve bacaklarini gergin
tutar. Agril1 bolgeye bakar, yalar, ya da ¢ignemeye c¢alisir. Anormal bir pozisyonda yatar ya
da oturur. Titrer veya silkelenebilir. Yemege karsi ilgili ya da ilgisiz olabilir. Yemegini
yemeye baslayip, birka¢ 1siriktan sonra birakabilir. Solunum artmis veya ylizlek olabilir.
Kalp frekansi artmig ya da normal olabilir. Pupillalar dilate olabilir. Hayvanlarda zaman
zaman inleme duyulabilir kuyruklar1 asagidadir. Ayaga yavas kalkarlar. Yarali bacaga agirlik

yiiklemezler yada yere sadece parmak uclari ile basmaya caligirlar. Depresif goriiniirler.
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Cizelge 2.1. Devam

5- Orta siddetli agri: Bir onceki kategoriye benzer ancak durum daha agirdir. Hasta hareket
etmeye isteksizdir. Depresiftir ve istah kesilmistir. Bakici agrili bolgeye yaklastigi zaman ses
cikararak ya da 1sirmaya calisarak tepki gosterir. Titreme vardir ve bas asagida olacak
sekilde silkelenir. Abdomenle ilgili bir sorunu varsa, buray1 koruyacak pozisyonda durmaya
calisir. Yarali ya da operasyon gecirmis olan bacak {izerindeki hi¢bir agirliga tahammiil
edemez. Kulaklar geriye yatmis olabilir. Kalp frekansi ve solunum sayisi biiyiik olasilikla
artmustir. Pupillalar dilatedir. Yemegiyle ilgilenmez. Yatar ama pek uyumaz. Abdominal agr1
varsa bas yere yapisik, on ayaklar ileri uzatilmig, kuyruk ve pelvis havaya kalkmis
pozisyonda durabilir.

6. Orta siddetli agri: 5. asamada oldugu gibidir. Ancak: herhangi bir tetiklerine olmaksizin
ve hareket etmeye calisinca bagirir ve inler. Kalp frekansi artmistir: ancak dnceden opioid
uygulanmigsa normal diizeydedir. Solunum sayist artmistir. Solunuma abdomen de eslik
edebilir. Abdominal hareketlerde hasta sanki aglayacakmis gibi durur ama ses ¢ikmaz.
Pupillalar dilate olabilir.

7. Orta siddetli-siddetli agri: 5 ve 6. asamalarin belirtilerini igerir. Hasta siddeti
depresyondadir ve gevresine karsi ilgisizdir. Sadece seslere tepkilidir (inliyor ise inlemesi
durur, gozleri ya da kafayr sese dogru cevirir). Urinasyon ve defekasyonu yerinden
kipirdamadan gergeklestirir. Hareket ettirildiginde ¢iglik atar ya da anlik veya siirekli inler.
Bazen, hi¢ ses c¢ikarmadigi da gozlenebilir. Kalp frekansi ve solunum sayisi artmustir.
Hipertansiyon olabilir. Pupillalar dilate olabilir.

8. Siddetli agri. Belirtiler 7. asamadaki gibidir. Cok fazla ses ¢ikarabilir. Bazen de agrinin
siddetinden dolay1 yanindaki insanlarin varhiginin farkina varmaz ve sessiz, ilgisizce yatar.
Siddetli travmalarda aglama ve kipirdama gibi hareketler agriy1 arttiracagi i¢in hareketsiz
kalir ve ¢ok depresif yatar. Zaman zaman kafesin iginde sert hareketler yapabilir (carpma
gibi). Travmatik ya da nérolojik agr1 da ise yanlarina yaklasilinca ¢iglik atabilir. Onceden
opioid verilmis olsa bile tasikardi, abdominal tipte yiiksek solunum sayis1 ve hipertansiyon
gozlenir.

9. Siddetli-cok siddetli agri: 8. asamadaki gibidir, ancak hasta hiperesteziktir. Yaraya yakin
bir bolgeye dokunuldugunda hasta kontrolsiizce titrer. Genellikle noérolojik agr1 (sinir hasari
ya da sinir ¢evresinde yangi) ya da yaygin yang (peritonitis, pleurrtis, myositis, pankreatitsi)
s0z konusudur. Bu siddetteki agr1 6liime neden olabilir.

10- Cok siddetli agri. Bir 6nceki kategorideki gibidir. Hasta ya ¢ok aci ¢igliklar atar ya da
komatdz durumda yatar. Hiperestezik ya da hiperaljeziktir. Tiim viicut titrer. Hastaya her

dokunuldugunda agr1 ortaya ¢ikar. Bu siddetteki agr1 6liime neden olabilir.
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3. BULGULAR

Calismada kullanilan kopeklerin canli agirlik ortalamalart BP grubunda 20,2+2,8
kg ve LP grubunda 19,143,2 kg olarak belirlendi.

Biitiin hayvanlarin motor ve sensorik blok diizeyleri ve siireleri Cizelge 3.1

ve 3.2° de verilmistir.

Epidural anestezi siiresince her iki grupta bulunan hayvanlarin kalp
frekansi, solunum sayisi, sistolik kan basinci, diastolik kan basinci, ortalama

arteriyel kan basinci ve beden 1silar1 Cizelge 3.3°de verilmistir.

Biitiin kopeklerin WBC, RBC, HCT, HB, THR diizeyleri Cizelge 3.4’de
verilmistir. LP ve BP grubundaki kdpeklerin serum Na*, K* ve Glikoz seviyeleri
Cizelge 3.5’de ve serum kortizol diizeyleri Cizelge 3.6’da aktarilmistir. Aym
zamanda her iki grupta bulunan hayvanlarin kangazlar1 (pH, pCO,, pO, O, %
Saturasyon, Bikarbonat diizeyleri) sonuglart Cizelge 3.7°de ve biyokimyasal
dl¢iim sonuglar (CK, CK-MB, TP, ALB, AST, GGT, ALT, Ure, CRE) Cizelge

3.8’de sunulmustur.

Tuohy ignesinin yerlestirilmesi sirasinda LP grubunda bir kopekte (olgu 6)
ignenin ucundan kan geldigi gozlendi. Bu olguda igne geri ¢ekilerek biraz
beklendikten sonra igne tekrar yerlestirildi. Epidural kateterin yerlestirilmesi
sirasinda herhangi bir giicliikle karsilasilmadi. Epidural anestezi uygulamasini
izleyerek BP grubunda bir kopekte (olgu 3) 15. dakikada kusma go6zlendi.
Epidural enjeksiyonlar sonrast BP grubunda iki kopekte (olgu 8 ve 9), LP
grubunda 1 kopekte (olgu 5) enjeksiyon bolgesine bakma, yalama gibi hafif

dereceli reaksiyonlar gozlendi.
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LP grubunda analjezinin baslama zamani 5,1+2,1 dk, tam analjezinin

baslama zamani 8,14+2,8 dk, tam analjezi siiresi 36,7+11,6 dk ve analjezi siiresi

77,5+£16,8 dk olarak saptandi. BP grubunda analjezinin baslama zamani 3+1,25

dk, tam analjezinin baglama zamani 4,9+1,2 dk, tam analjezi siiresi 57,1+18,3 dk

ve analjezi siiresi 124,94+28,6 dk olarak belirlendi (Cizelge 3.1). Nosifensif blok

diizeyi acisindan iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. LP

ve BP gruplan arasinda, analjezinin baslama zamani, tam analjezinin baglama

zamani ve tam analjezi siireleri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark

goriilmedi. Ancak analjezi siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu

gozlemlendi (p<0,05).

Zaman (DK)
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105

90

75

60

45

30

15

HLP
BP

Analjezinin
baslama zamani

Tam analjezi Tam analjezi Analjezi siiresi
baslama zamani suresi

Sekil 3.1. LP ve BP grubundaki képeklerin analjezi siireleri
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Cizelge 3.1. LP ve BP grubundaki kopeklerin sensorik blok skoru ve siireleri (Ort:SD)

Tirnak kokii analjezisi

Lumbal ve sakral bolge analjezi siireleri

Maksimum skor

Analjezinin

Sakral bolge .
Tam Analjezi g Lumbal bolge
(n=10) (1-3) Analjezi siiresi M analjezi siiresi .
baslama zamani (skor>1) (dk) suresi analjezi siiresi
(skor>1) (dk) (skor=3) (dk) (skor=2) (dk) (skor=2) (dK)
Levobupivakain
% 0,5 26+0,7 5,1£2,18 77,5+16,89 36,7+11,67 75,21+9,46 38,9+11,92
0 L
Bupivakain
% 0,5 2,903 3+1,25 124,9+28,68 57,1+18,36 115,5+12,86
0 L

57,4+15,63
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LP grubunda sakral bolgede analjezi 75+9 dk siiresince devam ederken ve
lumbal bolgede 38+12 dk siirdii. BP’in uygulanan kopeklerde ise, analjezinin
sakral bolgede 115+12 dk ve lumbal bolgede 57+15 dk siirdiigii belirlendi.
Lumbal boélge analjezi siireleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli
olmadig1 belirlenirken, sakral bolge analjezi siireleri arasindaki farkin istatistiksel

olarak dnemli oldugu goriildii (p<0,05) (Sekil 3.2).

Zaman (DK)

120 ~
110 A
100
90 -
80 A
70 -
60 -
50 - BP
40 -
30 A
20 A
10 A

0 T 1

mLP

Lumbal bolge Sakral Bolge

Sekil 3.2. LP ve BP grubundaki kopeklerin lumbal ve sakral bolge analjezi siireleri
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LP grubunda motor blogun baslama zamani 3,9+1,2, tam motor blogun
baslama zamani 4,6£1,6 dk, tam motor blok siiresi 38,8+22,6 dk ve motor blok
siiresi 185,9+£38,08 dk olarak saptandi. BP grubunda, motor blogun baslama
zamani 2,14+0,8 dk, tam motor blogun baglama zamani 2,6+0,8 dk, tam motor
blok siiresi 102,4+23,6 dk ve motor blok siiresi 248,2+44,2 dk olarak tespit edildi
(Cizelge 3.2). Gruplar arasinda, motor blogun olugma zamani ve tam motor
blogun olusma zamani arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigi
gozlendi (p>0,05). Diger taraftan LP ve BP gruplarinin tam motor blok siireleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunurken (p<0,05) motor blok siireleri

arasinda anlamli fark goriilmedi (p>0,05) (Sekil 3.3).

Cizelge 3.2. LP ve BP grubundaki kdpeklerin motor blok skoru ve siireleri (Ort+SD)

) Motor blogun Tam Motor
Maksimum Motor blok Tam motor
baslama blogun baslama
skor siiresi blok siiresi
zamani zamani
(n=10) (1-3) (skor>1) (dk)  (skor=3) (dk)

(skor>1) (dk) (skor>1) (dk)

Levobupivakain
% 0,5

2,8+0,42 3.9+12 4,6+1,65 185,9+38,08 38,8422,64

Bupivakain
% 0,5

3400 2,1+0,8 2,6+0,84 248,2+44.26 102,4+23,65




63

Zaman (DK)

240
220
200
180
160
140
120
100
80
60
40
20
0

- 4 -

Motor blogun Tam motor blogun  Tam motor blok Motor blok siiresi
baglama zamani baglama zamani suresi

Sekil 3.3. LP ve BP grubundaki képeklerin motor blok stireleri

mLP
BP
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Nosifensif blok diizeyi LP grubunda 2,6+0,7 ve BP grubunda 2,9+0,3 olarak
belirlendi. iki grup arasinda nosifensif blok diizeyleri arasindaki farkin istatistiksel

olarak anlamli olmadig: goriildii (Sekil 3.4).

Skor

3 -

Levobupivakain Bupivakain

Sekil 3.4. LP ve BP grubundaki kopeklerin sensoriyal blok skorlari

LP grubunda iki hayvanda tam motor blok sekillenmezken, BP grubunda
biitlin hayvanlarda tam motor blok sekillendi. Motor blok diizeyi LP grubunda
2,8+0,4 ve BP grubunda 3+00 olarak belirlendi. Motor blok diizeyleri arasindaki
farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goriildii (Sekil 3.5).

Skor

Levobupivakain Bupivakain

Sekil 3.5. LP ve BP grubundaki kdpeklerin motor blok skorlari
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Epidural anestezi uygulamasindan 6nce ve epidural anestezi siiresince her 15

dk’da bir biitiin hayvanlarin kalp frekansi, solunum sayisi, sistolik kan basinci,

diastolik kan basinci, ortalama arteriyel kan basinci ve beden 1silar1 Cizelge 3.3°de

aktarilmastir.

Cizelge 3.3. LP ve BP Grubundaki Hayvanlarin Bazi Vital Parametreleri (Ort+SD)

Zaman KF DSS BI SKB DKB OAKB
(DK) P Atimdk. () (MmHg)  (mmHg)  (mmHg)
0 LP 103,4+11,9 21,7+1,9% 38,9+0,28% 136+11° 82+7 10092
BP 106,6+12,2 23+1,7% 39,0+0,29° 128492 83+9° 9882
1 LP 97,2+10,3 19,64+1,9%° 38,9+0,28° 131+£9% 79+8 96+£7%
BP 93.8+13,4 20,8+1,7% 38,9+0,30° 121£7% 77+9%° 92+8%°
- LP 96,6+8,9 18,7+1,7%¢  38,8+0,28"  127+10% 7748 93+£6%
BP 91,1+11,9 19,24+1,5%  38,8+0,30% 114+9™ 7548 85+6™
60 LP 97,248.5 20+1,3%° 38,5+0,21" 124+8° 74+7 90+6"
BP 94,3+10,6 18,3+1,1%  38,7+0,30™° 109+7° 69+6° 83+6°
% LP 100,3+9,2 20,5+0,8%° 38,4+0,21¢ 125+7% 7446 91+5°
BP 96,7+11,9 17,8+1,5° 38,6+0,30%¢  115+8™ 77+£7%° 90+7%°
120 LP 102,3+11,1 21£1 4% 38,4+0,20% 127+8% 76+7 93+6%
BP 99,4+12.4 19+1,2%% 38,340,235 119+11%° 81+9% 94482
0 LP 103,8+8,2 212412  385+0,19°  131=10® 80+6 97+8%
BP 100,8+12,8  20,3+1,2"¢  38,7+0,29%  125+8%® 84+72 97+72
240 LP 104,2+8.8 201,9+1,1°  38,7£0,20™°  137+12° 81+7 101+8?
BP 103,8+12,2 223+13%  38,8+033% 1294112 85+8° 100+8°
P (0,05) LP 0,484 0,0001 0,0001 0,007 0,055 0,001
’ BP 0,122 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001

KF: Kalp Frekansi, DSS: Dakikada Solunum Sayisi, BI: Beden Isisi, SKB: Sistolik Kan
Basinci,

DKB: Diastolik Kan Basinci, OAB: Ortalama Arteriyel Kan Basinct
ab,cde

: Grup iginde, aynmi siitunda farkli harf tagiyan degerler arasindaki fark istatistiksel olarak

onemlidir (p<0,05).
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LP ve BP grubundaki biitiin hayvanlarin kalp atim sayilar1 10. dk dan sonra
diismeye basladi. LP grubunda kalp atim sayist 0. dk’da 103,4+11,9, 15. dk’da
97,2+10,3 ve 30. dk’da 96,6+8,9 olarak tespit edildi. BP grubunda ise 0. dk’da kalp
atim sayis1 ortalama 106,6+12,2 iken 15. dk’da 93,8+13,4, 30. dk’da 91,1£11,9
olarak gdzlemlendi. Iki grubun kalp atim sayilar1 arasindaki farkin istatistiksel olarak
anlamli olmadig1 goriildii. Ayn1 zamanda grup icinde kalp atim sayilarinin zamana

gore degisiminin istatistiksel olarak anlamli olmadigi kaydedildi (Sekil 3.6).

Atim Say1s1

120
110
100
——LP
—m—BP
90
80
70 T T T T T T T 1 Zaman (Dk)

0 15 30 60 90 120 180 240

Sekil 3.6. LP ve BP gruplarinda kalp atim sayilarinin zamana gore degisimi
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Sistolik kan basincinin epidural anestezi uygulamasini izleyerek her iki grupta
da diismeye basladigr goriildi. LP ve BP gruplari arasinda, sistolik kan basinci
degerleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadigr tespit edildi. LP
grubunda sadece 0. dk ile 60. dk arasindaki diisiisiin istatistiksel olarak anlamli
oldugu izlendi (p<0,05). BP grubunda ise 0 dk’dan sonra kaydedilen biitiin 6l¢giim
zamanlarinda (240. dk harig), sistolik kan basincinda goriilen diisiisiin istatistiksel

olarak anlamli oldugu gozlendi (p<0,05) (Sekil 3.7).

mmHg

140

130 \ /
120 /./'
110

w —h—LP
100 —B—BP
90
80
70 T T T T T T T 1 Zaman (Dk)
0 15 30 60 90 120 180 240

Sekil 3.7. LP ve BP gruplarinda sistolik kan basinglarinin zamana gore degisimi



68

LP ve BP gruplarinda diastolik kan basincinin, epidural anestezi
uygulamasindan sonra baslangic degerlere gore diistiigii gozlendi. iki grup arasinda
diastolik kan basinci 6l¢iim sonuglar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli farkin
oldugu belirlendi (p<0,05). Grup i¢i karsilagtirmalarda, BP grubunda 0.dk’dan sonra
diastolik kan basincinda goriilen diislisin istatistiksel olarak anlamli oldugu

(p<0,05), ancak LP grubunda anlamli olmadigi izlendi (Sekil 3.8).

mmHg

100

90

—h—LP

—=—BP

70

60

50 . . . . . . . , Zaman (Dk)
0 15 30 60 90 120 180 240

Sekil 3.8. LP ve BP gruplarinda diastolik kan basinglarinin zamana gore degisimi
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Epidural anestezi uygulamasini izleyerek her iki grupta ortalama arter
basincinin diismeye basladigr gozlendi. LP grubunda 100+9 mmHg, BP grubunda ise
ortalama arter basinci 0. dk’da 98+8 mmHg’di. LP grubunda ortalama arteriyel kan
basinct 15. dk’da 967 mmHg ve 30. dk’da 936 mmHg oldugu belirlenirken, BP
grubunda 15. dk’da 9248 mmHg, 30. dk’da 85+6 mmHg oldugu gozlemlendi.
Ortalama arteriyel kan basinci degerlerinin gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli oldugu goriildii (p<0,05). LP grubunda, 0. dk ile 60 ve 90. dk Olgiim
sonuglar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark kaydedildi (p<0,05). BP grubunda
0. dk ile 15, 30, 60 ve 90. dakikalar arasindaki 6l¢iim sonuglarinin istatistiksel olarak
anlamli oldugu belirlendi (p<0,05). Yaklasik olarak LP grubunda 60. dk’dan sonra,
BP grubunda 90. dk’dan sonra arteriyel kan basinci degerlerinin artmaya basladig

gbzlemlendi (Sekil 3.9).

mmHg

110

100

R

80

—h—LP

—@—BP

70

60 T T T T T T T 1 Zaman (Dk)
0 15 30 60 90 120 180 240

Sekil 3.9. LP ve BP gruplarinda ortalama arteriyel kan basinglarinin zamana
gore degisimi



70

Epidural anesteziyi izleyerek her iki grupta solunum sayilarinda ¢ok hafif
diisme goriildi. LP grubunda 0, 15, 30, 60, 120, 180 ve 240. dakikalarda ortalama
solunum sayilar sirastyla 21,7+1,9, 19,6+1,7, 18,7+1,7, 20+1,3, 21+1,4, 21,2+1,2 ve
21,9+1,1 belirlenirken, BP grubunda ise ortalama solunum sayis1 sirasiyla 23+1,7,
20,8+1,7, 19,2+1,5, 18,3+1,1, 19+1,2, 20,3+1,2 ve 22,3+1,3 olarak belirlendi.
Solunum sayilar1 bakimindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
goriilmezken, her iki grup ig¢inde solunum sayilarinda gozlenen degisimin, zamana

gore istatistiksel olarak anlamli oldugu goriildii (p<0,05) (Sekil 3.10).

Solunum sayis1

24 A

21 A

18 -

15 A

12 -
BP

0 e
T T T T T T T T Zaman (Dk)
0 15 30 60 90 120 180 240

Sekil 3.10. LP ve BP gruplarinda solunum sayilarinin zamana gore degisimi
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Epidural anestezi sirasinda beden 1silarinin her iki gruptaki hayvanlarda ¢ok
fazla degismedigi fizyolojik smirlar icinde kaldigi goriildii. Epidural anestezi
uygulamasindan 6nce LP grubunda ortalama beden 1sis1 38,9+0,28 °C iken BP
grubunda 39+0,29 °C oldugu gozlendi. Epidural anestezi uygulamasini izleyerek LP
grubunda 60. dk’da 38,5+0,21 °C, 120. dk’da 38,4+0,2 °C, 180. dk’da 38,5+0,19 °C
ve 240. dk.da 38,7+0,2 °C olarak izlendi. BP grubunda ise beden 1sis1, 60. dk’da
38,7+£0,3 °C, 120. dk’da 38,3+0,23 °C, 180. dk’da 38,7+0,29 °C ve 240. dk.da
38,8+0,3 °C olarak kaydedildi. Beden 1silar1 agisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark izlenmedi. Grup i¢i karsilastirmalarda 0. dk ile diger Slglim
zamanlari (15. dk hari¢) arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu gozlendi
(p<0,05). Benzer sekilde LP grubunda da 0. dk ile diger 6l¢iim zamanlar1 (15. dk
hari¢) arasinda, diger taraftan 30. dk ile 60, 90, 120, 180 dk Ol¢lim sonuglari
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu gozlendi (p<0,05) (Sekil 3.11).

[c

39,5 -

39 -

38,5 -
38 A
— mLP
37,5 A
BP
37 A
36,5 -
36 -

35,5 A

—
35 T T T T T T T 1 Zaman (Dk)
0 15 30 60 90 120 180 240

Sekil 3.11. LP ve BP gruplarinda beden 1silarinin zamana gére degisimi
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Calisma siiresince biitiin hayvanlardan, 0, 2, 4, 6 ve 8. saatlerde vendz kan
ornekleri alinarak biitiin kopeklerin WBC, RBC, HCT, HB, THR diizeyleri Cizelge

3.4’de sunulmustur.

Cizelge 3.4. LP ve BP Grubundaki K&peklerin Baz1 Hematolojik Bulgular1 (Ort+SD)

Zaman WBC RBC Hct Hb THR
Grup s 5
(Saat) (m/mm’) (m/mm°) (%) (g/dl) (m/mm3)
. LP 1 1,712,3* 6,2+1,1 35,4489 13,1+2,9 421,4492,9°
BP 13,113,8* 6,0+1,9 37,249,8 16,4+3,0 395,4+188,5
5 LP 12,2429 6,3+1,1 34,4+8,6 13,3+£3,2 394,6+157,7%
BP 11,5+1,7 6,3+1,0 38,5+6,4 14,922 401,1£129,6
4 LP 11,842,5 6,0£1,2 33,1+8,4 12,6+3.0 343,0jz140,1ab
BP 11,0£1,2 6,2+1,4 38,2+8,0 15,4+2,5 346,4+161,3
6 LP 11,7£2.0 5,9+1,1 32,5+8,2 12,5+£2.9 231,%120,4b
BP 12,1+£2,5 5,6%1,1 35,0+5,8 14,1£1,7 328,0+144,3
. LP 11,0£2.0 6,1£1,5 33,3+£10,2 12,6+3,5 277,6jz114,7ab
BP 12,2+£2.8 5,6£1,6 342+7.4 14,0+£1,8 326,5+144,2
LP 0,009
P (0,05)
BP 0,70

2, Grup i¢inde, aym siitunda farkli harf tagiyan degerler arasindaki fark istatistiksel olarak onemlidir

(p<0,05). ": Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilig1 gostermektedir (p<0,05).



73

Epidural anestezi siiresince her iki gruptaki hayvanlarin WBC sayilarinda
onemli bir degisim izlenmedi. Gruplar arasinda baglangigta ve 4. saat Olglim
sonuclar1 arasinda WBC sayilarindaki degisim istatistiksel olarak anlamli oldugu
(p<0,05), diger 6l¢iim zamanlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark olmadig:
belirlendi. Grup i¢inde zamana gore WBC sayilardaki degisimin istatistiksel olarak

anlamli olmadig: goriildii (Sekil 3.12).

m/mm?

16 -

14 -
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10 -
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BP

0 T T T T " Zaman
0 2 4 6 8 (Saat)

Sekil 3.12. LP ve BP gruplarinda WBC sayilarinin zamana gore degisimi
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Epidural anestezi siiresince her iki gruptaki hayvanlarin RBC sayilarda
onemli bir degisim kaydedilmedi. Gruplar arasinda ve grup icinde RBC sayilardaki
degisimin istatistiksel olarak anlamli olmadigi goriildii. RBC sayilarmin her iki

grupta fizyolojik sinirlar i¢inde kaldig1 gézlendi (Sekil 3.13).
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Sekil 3.13. LP ve BP gruplarinda RBC sayilarinin zamana gore degisimi
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Epidural anestezi siiresince her iki gruptaki hayvanlarin hematokrit dl¢iim
sonuclarinda ¢ok hafif bir diisiis gozlendi. Gruplar arasinda ve grup iginde
hematokrit sayilardaki degisimin istatistiksel olarak anlamli olmadigi gorildii.
Epidural anestezi boyunca her iki grupta hematokrit degerlerinin normal fizyolojik

siirlar iginde kaldig1 gozlendi (Sekil 3.14).

%
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Sekil 3.14. LP ve BP gruplarinda hematokrit degerlerinin zamana gore degisimi
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Epidural anestezi siiresince BP grubundaki kopeklerin hemoglobin sayilarinin

daha ytiksek oldugu kaydedildi. Ancak her iki grupta hemoglobin sayilarinin normal

fizyolojik sinirlar i¢inde kaldig1 goriildii. Gruplar arasinda ve grup iginde hemoglobin

sayilardaki degisimin istatistiksel olarak anlamli olmadig: goriildii (Sekil 3.15).
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3.15. LP ve BP gruplarinda hemoglobin diizeyinin zamana gére degisimi
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Epidural anestezi siiresince her iki gruptaki hayvanlarin trombosit sayilarinda
baslangic zamanina gore diisme goriildi. BP ve LP gruplar1 arasinda trombosit
sayilar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark izlenmedi. Grup i¢inde LP
grubunda, 0. dk ile 4, 6 ve 8. saatler arasinda goriilen trombosit sayisindaki diistisiin
istatistiksel olarak Onemli oldugu goézlendi (p<0,05) (Sekil 3.16). BP grubunda
zamana gore trombosit sayilardaki diisiislin istatistiksel acidan anlamli olmadigi

goriildii (Sekil 3.16).
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Sekil 3.16. LP ve BP gruplarinda trombosit sayilarinin zamana gore degisimi
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Her iki grupta bulunan hayvanlardan 0, 30, 60, 120 ve 240. dakikalarda

alinan kan &rneklerinden Na®, K* ve glikoz seviyeleri Cizelge 3.5’de aktarilmustir.

Cizelge 3.5. LP ve BP Grubundaki Kdpeklerin Na*, K* ve Glikoz Degerleri (Ort+SD)

Zggl‘f)‘” Grup Na* (mmol/L) K* (mmol/L) Glikoz (mg/dL)
. LP 156,38+3,07 5,15+0,59 73,15+13,63
BP 154,32+1,78 4,92+0,64 81,53+14,38
% LP 155+1,88 5,06+0,48 70,36+12,08
BP 154,57+1,78 5,05+0,51 73,15+9,36
60 LP 154,43+1,62 4,91+0,38 73,44+12
BP 154,82+1,13 5,04+0,46 71,8249,05
120 LP 154,25+1,94 4,95+0,52 74,47+7,64
BP 154,61,87 5,09+0,48 77,06+13,27"
" LP 155,06+1,63 4,96+0,43 80,14+7,02"
BP 154,15+1,54 5,01+0,47 84,59+10,71"

T Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilig1 géstermektedir (p<0,05).
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LP ve BP gruplarinda bulanan képeklerin Na* degerlerinde 0, 30, 60, 120 ve
240. dk 6l¢iim zamanlarinda ¢ok fazla bir degisim goriilmedi. Gruplar arasinda ve
grup icinde zamana gore Na® degerlerinde goriilen degisimin istatistiksel olarak

anlamli olmadig belirlendi (Sekil 3.17).
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Sekil 3.17. LP ve BP gruplarinda Na* degerlerinin zamana gore degisimi
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Epidural anestezi uygulamasindan &nce ve epidural anestezi siiresince K*
degerlerinde Onemli bir degisim izlenmedi. Gruplar arasinda ve grup icinde
kaydedilen K" degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark gdzlenmedi

(Sekil 3.18).
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Sekil 3.18. LP ve BP gruplarinda K* degerlerinin zamana gore degisimi
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LP ve BP grubundaki kopeklerin glikoz degerlerinin, 30 ve 60. dk’larda, 0.
dk’ya gore cok hafif diistiigii 120. dk’dan sonra tekrar ylikseldigi kaydedildi. Ancak
bu degisimlerin her iki grupta normal fizyolojik sinirlar icinde kaldigi goriildii.
Gruplar arasinda 2 ve 4. saat glikoz degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
oldugu belirlendi (p<0,05). Grup i¢inde zamana gore glikoz degerlerindeki degisimin
istatistiksel olarak anlamli olmadig goriildii (Sekil 3.19).
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Sekil 3.19. LP ve BP gruplarinda glikoz’un zamana gore degisimi
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Her iki grupta bulunan hayvanlardan 0, 1, 2, 4, 6, 8 ve 24. saatlerde alinan

vendz kan 0rneklerinden serum kortizol diizeyleri Cizelge 3.6’da sunuldu.

LP ve BP grubunda bulunan kdpeklerin 1. saatte kortizol degerleri baslangig
degerlere gore yiikseldigi daha sonra zamanla tekrar diistiigii gortildii. LP grubunda 4
ve 6. saatlerde kortizol seviyesinin BP grubuna gére daha fazla oldugu izlendi. Iki
grup arasinda kortizol degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark belirlendi
(p<0,05). Grup ic¢inde kortizol seviyesinin zamana gore degisiminin istatistiksel

olarak anlamli olmadig1 gozlendi (Sekil 3.20).

Cizelge 3.6. LP ve BP Gruplarinda Kortizol Sonuglari (ng/ml) (Ort+SD)

Levobupivakain Bupivakain P (0,05)
0 17,7+11,3 16,5+8.,4 0,47
1.saat 27,3+15,5 20,9+8,9 0,04
2.saat 21,8+14,9 13,8+6,7 0,06
4 saat 2624254 15,1+4,5" 0,03
6.saat 17,1£15,3 15,7+5,1 0,24
8.saat 20,1+12,1 15,9+4,5 0,02
24 saat 15,1+7,7 14,148,2 0,88

i Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilig1 gostermektedir (p<0,05).
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Sekil 3.20. LP ve BP gruplarinda kortizol’un zamana goére degisimi
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LP ve BP grubunda bulunan hayvanlardan 0, 30, 60. 120 ve 240. dakikalarda
alman arteriyel kan o6rneklerinden kangazlari (pH, pCO,, pO,, O, % Saturasyon,
Bikarbonat diizeyleri) 6l¢iildii ve (Cizelge 3.6’da verildi.

Her iki grupta bulunan kopeklerin arteriyal kan pH’sinda farkli 6l¢iim
zamanlarinda goze carpan bir degisim izlenmedi. Gruplar arasinda ve grup i¢inde pH

degerleri arasinda istatistiksel olarak onemli fark gozlenmedi (Sekil 3.21).
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Sekil 3.21. LP ve BP gruplarinda pH’nin zamana gore degisimi
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Cizelge 3.7. Levobupivakain ve Bupivakain Uygulanan Koépeklerin Kan Gazlar1 Sonuglar1 (Ort£SD)

0. Dk 30. dk 60. dk 120.dk 240.dk P (0,05)
LP BP LP BP LP BP LP BP LP BP LP BP
pH (-log, [H])  7.359+0,03 7,391+0,031  7,345+0,02 7,385+0,032  7,385+0,03  7,381+0,03 7366+0,02  7,384+0,02  7,368+0,03  7,383+0,02 0,429 0,933
PCO, (mmHpg) 38,4243,93°  36,16+1,8% 37,28+3,00°  3556+1,10° 38,433,838  36,98+2,61 38,144,04"  36,26+2,05°  38443,74"  36,67+1,52° 0951 0,525
PO2 (mmHg) 98,55+3,40°  97,94+4,00®  101,58+4,75°  103,06+5,79°  99,21+4,25%® 983442,75®  08,79+3,98® 97,82+2,35®  08,69+3,48% 97,6+2,9% 0,005  0,0001
HCO3 (mmol/L) 19,9142,02 21,25+1,74 20,002,08 21,95+1,40 19,4+2,04 21,35+1,48 19,642,15 21444156  19,56+1,79  21,7+1.2 0959 0,830
0, Sat (%) 98,21+1,02°  9552+2,12"  98,47+0,89 96,32+1,80 98,38+1,95  95,16+2,47 98,33+2,09  9598+1,79  9843+2,14" 952+19" 0,993 0,665
BE (mmol/L) -4,7342,08 -3,05+1,55 -4,85+1,94 -2,48+1,30 -52242,07  -3,08+1,23 -4,93+2,14  -2,97+1,27 -4,92+1,74  -2,75£1,0 0,998 0,817

b, Grup iginde ayni satirda farkli harf ile gosterilen degerler arasindaki fark istatistiksel olarak énemlidir (p<0,05).

T Gruplar arasinda istatistiksel olarak farklilig1 géstermektedir (p<0,05).
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Epidural anestezi boyunca LP grubunda pCO; miktarinin BP grubundan daha
yiiksek seyrettigi gozlendi. LP ve BP gruplar arasinda, 0, 30, 120 ve 240. dk’larda
pCO; miktar1 arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu kaydedildi (p<0,05).
Grup i¢i karsilastirmada, LP ve BP gruplarinin pCO, miktarlarindaki zamana gore

degisiminin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 belirlendi (Sekil 3.22).
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Sekil 3.22. LP ve BP gruplarinda PCO, miktarinin zamana gore degisimi
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LP ve BP gruplarinda pO, miktarinin 0. dk’ya gore, 30. dk’da arttig1 ve 60. dk
dan sonra tekrar dnceki degerlere yaklastigi gozlendi. BP grubunda 0. dk’da pO; miktar1
97,9+1,8 mmHg olarak belirlenirken, 30. dk’da 101.3+2,8 mmHg oldugu belirlendi. LP
grubunda 0. dk’da pO; miktar1 98,5+0,8 mmHg ve 30. dk’da 100,6+2,7 mmHg oldugu
kaydedildi. Grup i¢inde hem BP grubunda hem de LP grubunda 0 ve 30. dk olgiim
sonuglar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli fark oldugu gozlendi (p<0,05). LP ve BP
gruplar1 arasinda pO; miktarlar1 agisindan istatistiksel olarak anlaml fark gozlenmedi

(Sekil 3.23).
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Sekil 3.23. LP ve BP gruplarinda PO, miktarinin zamana gore degisimi
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Epidural anestezi boyunca LP grubunda HCO; diizeylerinin BP grubuna gore
biraz diisiik seyrettigi gézlendi. HCO3 miktari, LP grubunda ortalama 19,6+1,9 mmol/L
olarak belirlenirken, BP grubunda 21,5£1,4 mmol/L olarak belirlendi. LP ve BP
gruplar1 arasinda HCO3; miktar1 acisindan istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmedi.
Grup i¢i karsilastirmalarda, BP ve LP gruplarinda HCOj3; miktarlarinda gozlenen

degisimin zamana gore istatistiksel olarak anlamli olmadig1 gozlendi (Sekil 3.24).

mmol/L
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mLP
20 A
BP
19 -
18 T T T T “Zaman (DK)
0 30 60 120 240

Sekil 3.24. LP ve BP gruplarinda HCO3 miktarlarinin zamana gore degisimi
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Epidural anestezi siiresince, LP grubunda O, saturasyonunun biraz daha fazla
oldugu belirlendi. Ortalama O, saturasyonu LP grubunda % 98,3+0,9 ve BP grubunda
% 95,612 olarak belirlendi. LP ve BP gruplar1 arasinda 0 ve 240. dk’larda O
saturasyonu arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu gozlendi (p<0,05). LP
ve BP gruplarinda O, saturasyonundaki zamana gore degisimin istatistiksel olarak

anlamli olmadigi izlendi (Sekil 3.25).
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Sekil 3.25. LP ve BP gruplarinda O, saturasyonlarinin zamana gore degisimi
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Her iki grupta baz acig1 degerlendirildiginde, LP grubunda baz a¢iginin biraz
daha fazla oldugu goézlendi. LP grubunda ortalama baz acigr 4,9+1,9, mmol/L, BP
grubunda ortalama baz a¢ig1 2,8+1,2 mmol/L olarak kaydedildi. LP ve BP gruplar
arasinda baz ag1g1 arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 gozlendi. Grup
ici karsilastirmada, her iki gruptaki baz a¢iginin zamana gore degisiminin istatistiksel

olarak anlamli olmadig goriildii (Sekil 3.26).

0 30 60 120 240
0 A : : : : | Zaman (DK)
1 - -
2 - -
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3 - BP
4 -
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Sekil 3.26. LP ve BP gruplarinda baz a¢ig1 sonuglarinin zamana gore degisimi
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Her iki ¢alisma grubunda 0, 2, 4, 6, 8 ve 24. saatlerde alinan kan 6rneklerinden
biyokimyasal Ol¢timleri gergeklestirilerek (CK, CK-MB, TP, ALB, AST, GGT, ALT,
BUN, CRE) Cizelge 3.7’de sunulmustur.

LP ve BP grubundaki kdpeklerin ALT degerlerinin epidural anestezi siiresince,
baslangi¢c degerlere ¢ok yakin oldugu ve 24. saatte de ALT degerlerinde énemli bir
degisikligin olmadig: kaydedildi. LP grubunda serum ALT diizeyi ortalama 36,5+10,1
IU/L ve BP grubunda ortalama 31,6+12,9 IU/L olarak belirlendi. Her iki grupta ALT
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlaml fark gozlenmedi. LP ve BP gruplarinda,
serum ALT diizeylerinin zamana gére degisiminin istatistiksel olarak anlamli olmadig:

gozlendi (Sekil 3.27).

IU/L

40 ~

30 -

25 A

e mLP

15

10 A

O T T T T T 7Zaman
(Saat)

Sekil 3.27. LP ve BP gruplarinda serum ALT diizeylerinin zamana gore degisimi
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Cizelge 3.8. Levebupivakain ve Bupivakain Grubundaki Kopeklerin Biyokimyasal Ol¢iim Sonuglari (Ort=SD)

Zaman  Grup ALT AST ALB GGT CRE TP URE CK CK-MB
(Saat) (IU/L) (IU/L) (g/dI) (IU/L) (mg/dI) (g/dI) (mg/dl) (IU/L) (1U/L)
. LP  32,4+15.81 32,3£12,33  3,04+0,4 3,5¢1,58  0,65+0,19  5,6840,89  11,78+531 269,57+179,21  400,91+160,12
BP  38,89+1120  41421,12  3,16£036  34+1,58  0,65:0,15  6,29+0,71  14,25+571 298,51+149,84  456,32+216,67

, LP  31,6+12,83 32,4+12,43  2,82+0,4 3,1£1,10  0,65£020  533+0,92  11,78+5,04 281,33£160,89  365,3+214,82
BP  3637£10,86  37,7£17,56 2,93+034 351,65  0,65+0,17  5,72+0,52  14,746,12  383,41£303,65  364,03+150,04

. LP  31,9+14,11 38+14,63  2,85+0,3 2,6£0,97  0,64+0,2 533+0,75  11,16+4,62 346,56+225,19  374,79+140,8
BP  3595£10,02  41,1£17,93 2,93+034  29+145  0,6£0,19 5,64+0,7 14,6546,45 32135425725  378,48+246,47

] LP  32+13,44 38,6£13,07° 2,85£0,34  24+143  0,66£021 5434088  9,99+44,03  356,14£236,59  357,2+140,15
BP  37,18£10,69  44,9+2441° 291+030  3+133 0,57+0,14  5,62+0,71  13,82+585 297,444242,62  290,62+201,83

8 LP 31541270 37,6£13,12  2,794044  2,1+0,74  0,6120,19  524+1,07  10,3624,73 346,34+159.42" 296,2490,15
BP  3583+10,56 4422291 2.83:031  239+1,19 0,57£0,14 547047  14.67+6,57 422.87+331,73° 343,69+29531
o LP  30,4+11,69 33,4+10,76"  2,7+0,24 2,5¢143  0,5+0,11 517£043 7374334  302,14+139,15  264,98+137,02
BP  34,89+9.53 38,4+420,69° 2,93£035  2,7+1,77  0,58+0,13  5,69+0,52  12,24536  316,9+205,86  292,47+136,73

" Gruplar arasinda istatistiksel olarak farkliligi gostermektedir (p<0,05).
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LP grubunda serum AST diizeylerinin BP grubunda bulunan kopeklerden
biraz daha diisiik oldugu gozlendi. Her iki grupta da serum AST diizeylerinin 6 ve 8.
saatlerde baslangi¢ degerlere gore yiikseldigi ve 24. saatte tekrar baslangi¢ degerlere
yaklastig1 belirlendi. Her iki grup arasinda 6 ve 24. saatlerde serum AST diizeyleri
arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu goézlendi (p<0,05). LP ve BP
gruplarinda, serum AST diizeylerinin zamana gore degisiminin istatistiksel olarak

anlamli olmadig1 gozlendi (Sekil 3.28).
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Sekil 3.28. LP ve BP gruplarinda serum AST diizeylerinin zamana gore degisimi
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LP ve BP grubunda serum albumin diizeylerinin epidural anestezi siiresince,
baslangi¢c degerlere ¢ok yakin oldugu ve 24. saatte de serum albumin diizeylerinde
onemli bir degisikligin olmadig1 kaydedildi. Serum albumin diizeyleri agisindan
gerek gruplar arasinda, gerekse grup icinde zamana gore istatistiksel olarak anlamli

farkin olamadig belirlendi. (Sekil 3.29).
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Sekil 3.29. LP ve BP gruplarinda serum albumin diizeylerinin zamana gore degisimi
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Calismada serum GGT diizeyleri degerlendirildiginde, LP grubunda serum
GGT diizeyi ortalama 2,7+1,2 IU/L, BP grubunda ise ortalama 2,9+1,4 IU/L olarak
belirlenirken, elde edilen verilerin her iki grupta da anestezi sirasinda ve sonrasinda
baslangi¢ degerlere gore diisiik oldugu gozlendi. GGT degerleri acgisindan gruplar

arasinda ve grup i¢inde istatistiksel olarak anlamli fark gozlenmedi (Sekil 3.30).
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Sekil 3.30. LP ve BP gruplarinda serum GGT diizeylerinin zamana gére degisimi
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LP ve BP grubundaki kopeklerin serum kreatinin diizeylerinde, epidural
anestezi oncesinde, epidural anestezi boyunca ve 24. saatte 6nemli bir degisikligin
olmadig1 kaydedildi. Her iki grupta serum kreatinin diizeylerinin 24. saatte diger
Olciim zamanlarina gore biraz distiigii belirlendi. Serum kreatinin diizeylerinde
goriilen bu diislislin gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli olmadig1 kaydedildi.
Ayni zamanda grup i¢inde, serum kreatinin diizeylerinin zamana gére degisiminin

istatistiksel olarak anlamli olmadig1 gézlendi (Sekil 3.31).
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Sekil 3.31. LP ve BP gruplarinda kreatinin diizeylerinin zamana gore degisimi
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Her iki grupta biitiin 6l¢iim zamanlarinda serum total protein seviyelerinde
onemli bir degisim gozlenmedi. Gruplar arasinda serum total protein seviyeleri
arasinda istatistiksel olarak onemli bir fark kaydedilmedi. LP ve BP gruplarinda
serum total protein diizeylerinde zamana gore goriilen degisimin istatistiksel olarak

onemli olmadig1 belirlendi (Sekil 3.32).
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Sekil 3.32. LP ve BP gruplarinda total protein sonuglarinin zamana gore degisimi
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LP grubunda serum {ire miktarinin BP grubuna gore biraz diisiik oldugu
gbzlenirken her iki grup arasinda goriilen serum {ire miktar1 arsindaki farkin
istatistiksel olarak Onemli olmadigi kaydedildi. Her iki grupta biitiin Glglim
zamanlarinda serum {iire miktarinda 6nemli bir degisim gozlenmedi. Ancak LP
grubunda 24. saatte diger Olciim zamanlarinda gore ilire miktarinin biraz daha
diistiigii tespit edildi. BP ve LP gruplarinda serum iire diizeylerinde zaman gore

goriilen degisimin istatistiksel olarak 6nemli olmadig1 belirlendi (Sekil 3.33).
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Sekil 3.33. LP ve BP gruplarinda iire miktarlarinin zamana gore degisimi
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BP grubunda serum kreatinin kinaz diizeyinin biitiin 6l¢lim zamanlari
siiresince dalgali bir seyir izledigi goriildii. BP grubunda serum kretinin diizeyi, 0.
dk, 4, 6, ve 24. saatlerde ayn1 seviyelerde oldugu goézlenirken 2 ve 8. saatlerde diger
Ol¢iim zamanlarindan farkli olarak daha yiiksek seyrettigi gozlendi. Her iki grupta,
biitlin 6l¢lim zamanlarinda serum kreatinin kinaz diizeylerinin normal fizyolojik
sinirlar i¢inde kaldigi1 gozlendi. LP ve BP gruplar1 arasinda 8. saatte serum kreatinin
kinaz diizeyleri arasindaki farkin istatistiksel olarak anlamli oldugu belirlendi
(p<0,05). Ayn1 zamanda LP ve BP gruplarinda serum kretanin diizeylerinin zamana

gore degisiminin istatistiksel olarak anlamli olmadig1 saptandi (Sekil 3.34).
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Sekil 3.34. LP ve BP gruplarinda kreatin kinaz’in zamana gore degisimi
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LP ve BP gruplarinda kreatin kinaz-miyokardiyal band seviyelerinin zamanla
baslangi¢c degerlere gore diistiigii gorildii. LP grubunda baglangicta serum kreatin
kinaz-miyokardiyal band diizeyi 400,91£160,12 IU/L olarak belirlenirken, BP
grubunda 456,32+216,67 IU/L olarak kaydedildi. Epidural anestezi uygulamasini
izleyerek, LP grubunda serum kreatin kinaz-miyokardiyal band seviyesinin, 2. saatte
365,3+214,82 IU/L ve 24. saatte 264,98+137,02 IU/L oldugu, BP grubunda ise 2.
saate 364,03+150,04 TU/L ve 24. saatte 292,47+£136,73 TU/L oldugu belirlendi. Her
iki grupta serum kreatin kinaz-miyokardiyal band seviylerinde goriilen zamana gore
diisiisiin istatistiksel olarak 6nemli olmadig1 belirlendi. Gruplar arasinda ise kreatin
kinaz-miyokardiyal band seviyeleri arasinda goriilen farkin istatistiksel olarak 6nemli

olmadigi belirlendi (Sekil 3.35).
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Sekil 3.35. LP ve BP gruplarinda serum kreatin kinaz-miyokardiyal band
diizeylerinin zamana goére degisimi
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Her iki grupta bulunan hayvanlarin operatif ve postoperatif donemde agri
duyup duymadiklar1 degerlendirildiginde, LP grubunda operatif donemde agr1 skoru
0,9+0,3 ve BP grubunda 0,8+0,3 olarak belirlendi. Her iki grupta sensoriyal blogun
sona ermesinden sonra postoperatif agr1 degerlendirmesi gerceklestirildi. Postoperatif
agr1 skoru LP grubunda 1,24+0,3 ve BP grubunda 1,1+0,4 olarak tespit edildi. Bu
degerlendirmeye gore, her iki grup arasinda operatif ve postoperatif agri skorlari

arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark goriilmedi (Sekil 3.36).
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Sekil 3.36. LP ve BP gruplarinda operatif ve postoperatif donemde agr1 skorlari
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4. TARTISMA

Bu calismada, kopeklerde epidural anestezide BP ve LP’in anestezik profillerinin
belirlenmesi, hemodinamik, kan gazi, bazi hematolojik ve biyokimyasal

parametrelere olan etkilerinin karsilastirilmasi amaglandi.

Kedi ve kopeklerde epidural anestezinin genellikle L-S araliktan
gerceklestirildigi bildirilmekle beraber (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001;
Robertson, 2005; Otero, 2006; Valverde, 2008), bazen biiyiik boy kdpeklerde sakro-
koksigeal araliktan da epidural enjeksiyon yapilabilmektedir (Jones, 2001; Valverde,
2008). Her zaman lumbosakral araligin yeri tam olarak belirlenemeyebilir veya igne
epidural araliga yerlestirilemeyebilir. Bu durum, yagli hayvanlarda epidural araligin
belirlenmesi ¢ok zor oldugundan dolay: sik karsilagilan bir durumdur (Jones, 2001).
Bu calismada, agirliklar1 ortalama 20 kg olan kopekler kullanildi ve uygulama
kolayligi bakimindan biitiin epidural enjeksiyonlar L-S araliktan gerceklestirildi.
Tuohy ignesinin epidural araliga yerlestirilmesi sirasinda herhangi bir zorlukla

karsilasilmadi.

Cesitli komplikasyonlardan kaginmak ve ignenin tam olarak epidural araliga
yerlestirilebilmesi i¢in, epidural enjeksiyonlardan 6nce hayvanin uygun pozisyonda
tutulmasinin énemli oldugu bildirilmektedir (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001;
Valverde, 2008). Epidural enjesiyon sirasinda hayvanin hareket etmesi, enjeksiyonun
epidural boslugun disinda yanlis bir yere ve ¢ok nadir olarak spinal bosluga veya
damarlara yapilmasina neden olur. Epidural bosluktaki damarlarin, 6zellikle medulla
spinalisin kaudalinde bulunan vendz siniisiin laserasyonu, epidural bir hematoma yol
acabilir (Torkse ve Dyson, 2000). Bu nedenle birgok arastirmaci kopeklerde epidural
enjeksiyonlarin genelde derin sedasyon veya genel anestezi altina gerceklestirilmesi
gerektigini bildirmektedirler (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001; Robertson, 2005;
Hulse, 2006; Valverde, 2008). Literatiirlerde bildirildigi gibi, calismada epidural
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kateterizasyonun rahat ve kolay bir sekilde yapilabilmesi ve igne ucunun g¢evre
dokulara zarar vermemesi i¢in, biitiin hayvanlar genel anestezi altina alindi. Genel
anestezi altindaki hayvanlar sternoabdominal pozisyonda tutulduktan sonra Tuohy
ignesi ile epidural araliga girilerek epidural kateter yerlestirildi. Epidural ignenin
yerlestirilmesi sirasinda, hayvanlarin sternoabdominal pozisyonda kalmasina 6zen
gosterildi. Epidural ignenin yerlestirilmesi sirasinda bir olguda ignenin ucundan kan
geldigi gozlendi ve bu olguda biraz beklendikten sonra igne tekrar yerlestirilerek
kateterizasyon gergeklestirildi. Tuohy ignesinin yerlestirilmesi sirasinda epidural
bosluktaki damarlarin laserasyonu veya penetrasyonunun engellenmesinde,
kateterizasyon isleminin genel anestezi altinda yapilarak olgularin tam

hareketsizliginin saglanmasinin etkili oldugu diisiiniildii.

Arastirmacilar kedi ve kiigiik boy kopekler icin 22 gauge, orta biiyiikliikteki
kopekler i¢in 20 guage, biiyiik boy kopekler icin 18 gauge epidural igneler
kullanilmasii onermektedirler (Torkse ve Dyson, 2000; Jones, 2001; Valverde,
2008). Aym1 zamanda epidural enjeksiyonlar sirasinda duramaterin delinmesini
onlemek icin ucu egri ve kiit olan Tuohy ignesinin kullamldig1 bildirilmektedir
(Swalander ve ark., 2000, Karaca, 2006). Bu caligmada epidural kateterizasyonlar
sirasinda, epidural araliga girilirken 18 gauge ¢apinda Tuohy igneleri kullanild1 ve
ayrica Tuohy ignesinin ucunun kiit ve egri olmasindan dolayi,  ignenin

yerlestirilmesi sirasinda hicbir olguda spinal bosluga girilmedi.

Kopeklerde epidural enjeksiyonlar yapilirken, ignenin epidural aralikta olup
olmadiginin belirlenmesinde kullanilan degisik yontemler tanimlanmistir. Bunlar
arasinda en siklikla kullanilanlar, ¢ogunlukla poping refleksin hissedilmesi (Torkse
ve Dyson, 2000; Robertson, 2005; Hulse, 2006; Valverde, 2008), asil1 damla teknigi
(Torkse ve Dyson, 2000; Valverde, 2008) ve direng kaybi teknigidir (Torkse ve
Dyson, 2000; Jones, 2001; Robertson, 2005; Naganobu ve Hagio, 2007; Valverde,
2008). Bu calismada Tuohy ignesinin yerlestirilmesi sirasinda, litaratiirlerde

bildirildigi gibi ligamentum flavum’u gecerken poping refleks hissedildi ve bunu
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izleyerek sternoabdominal pozisyonda oldukca basarili bir yontem olan asili damla

teknigi uygulandi.

Bazi aragtirmacilar, epidural uygulama yaparken hayvanin pozisyonunun asili
damla tekniginin basarisini etkiledigini vurgulamaktadirlar (Torkse ve Dyson, 2000;
Naganobu ve Hagio, 2007). Naganobu ve Hagio (2007), kopeklerde asili damla
tekniginin epidural enjeksiyon yaparken hayvanin pozisyonu ile iliskisini
arastirmiglardir. Sternoabdominal pozisyonda tutulan 8 hayvandan 7’sinde (% 88
oraninda) bu teknigin basarili oldugunu ancak lateral pozisyonda tutulan 8 hayvanin
hepsinde (% 0) teknigin basarisiz oldugunu vurgulamislardir. Diger taraftan ayn
calismada, asili damla teknigi uygulanirken igne ucunun epidural aralikta serbest
kalmamasmna baglh olarak teknigin basarisiz olabilecegi bildirilmektedir. Bu
calismada, epidural uygulamalar sirasinda biitlin hayvanlar sternoabdominal
pozisyonda tutuldu. Literatiirde bildirildigi gibi baz1 hayvanlarda igne ucunun serbest
kalmamasimma bagli olarak ignenin haznesindeki sivinin hareket etmedigi
gozlemlendi. Bu gibi durumlarda igne ¢ok az hareket ettirilerek epidural aralikta
oldugumuza emin olduktan sonra epidural katerizasyon gerceklestirildi. Aym
zamanda epidural enjeksiyonlar sirasinda, sternoabdominal pozisyonda asili damla

teknigi uygulanmasinin oldukga basarili bir yontem oldugu diistiniildi.

Kopeklerde epidural anestezi uygulamasindan sonra ¢esitli komplikasyonlarin
gelisebilecegi bildirilmektedir (Skarda, 1987; Herperger, 1998; Valverde, 2008). Iff
ve Moens (2008), lidokain ve BP veya lidokain, BP ve morfin’i ard1 ardina epidural
olarak uyguladiklar1 iki kopekte, enjeksiyon sonrasi hipotansiyon ve biradikardi
gelistigini bildirmislerdir. Bu ¢alismada, litaratiir verilere paralel olarak epidural LP
ve BP uygulamalarindan sonra kan basinci degerlerinde diisme gozlendi, ancak
higbir olguda biradikardi izlenmedi. Kan basinglarinda meydana gelen diisiislerin,
epidural olarak uygulanan BP ve LP’nin sempatik blokaj yapabilme yetenegine bagh
olarak sekillendigi diislintildi. Her iki grupta bradikardi gozlenmemesinde,

calismada asir1 miktarda lokal anestezik uygulanmadigindan dolay1 siddetli sempatik
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blokaj olusmamasinin ve epidural damarlar i¢ine enjeksiyon yapilmamasinin etkili

oldugu diisiiniildii.

Remedios ve ark. (1996), bir kopekte epidural anestezi uygulamasi sonrasi,
epidural bolgede apse ve diskospondilitis gelistigini bildirmektedirler. Calismada,
epidural kateterizasyonlarin genel anestezi altinda ¢evre dokulara zarar verilmeden
gerceklestirilmesi  ve uygulama sirasinda asepsi-antisepsi  kurallarina  bagh
kalinmasindan dolay1 hi¢ bir olguda literatiirde bildirildigi gibi apse veya herhangi
bir enfeksiyonla karsilagilmadi. Diger yandan c¢alisma sonunda olgular

diskospondilitis yoniinden degerlendirilmedi.

Asirt miktarda lokal anestezik uygulamalarinda, epidural anesteziden sonra
idrar retensiyonu (Herperger, 1998; Valverde, 2008), kusma, solunum depresyonu ve
tremorlar sekillenebilecegi aktarilmaktadir (Skarda, 1987). Diger taraftan, Bosmans
ve ark. (2009), RP uyguladiklar1 bir kopekte lokal anestezigin asir1 kraniyele
yayilimina bagl olarak siddetli sempatik blok olustugunu, bunun sonucu olarak
unilateral Horner sendromu gelistigini bildirmislerdir. Sunulan ¢alismada, epidural
anestezi uygulamalarinmi izleyerek, hayvanlarin bas bdlgesinin 10-15 dk yukarida
tutulmasina bagli olarak sempatik blokajin ve Horner sendromunun olusmadigi
gorildii. Ayrica epidural anestezi uygulamasini izleyerek BP grubunda bir kopekte
15. dakikada kusma go6zlendi. Epidural enjeksiyonlar sonrasi BP grubunda iki
kopekte, LP grubunda 1 kopekte enjeksiyon bolgesine bakma, yalama gibi
reaksiyonlar belirlendi. Bu durumun lokal anesteziklerin bolgesel irritan etkilerine

bagli olarak sekillendigi diistiniildii.

Gomez de Segura ve ark. (2009), bilinci agik olan kopeklerde degisik
konsantrasyonlarda epidural olarak uyguladiklar1 BP ve LP’nin analjezik ve motor
blok etkilerini karsilastirmiglardir. Arastirmacilar calismalarinda, nosifensif blok
diizeyinin BP (% 0,5) grubunda 2,8+0,4 ve LP (% 0,5) grubunda 2,3+0,5 oldugunu
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bildirmislerdir. Barut (2004), kopeklerde yaptig1 ¢aligmada, BP’nin nosifensif blok
diizeyinin 2,5+0,5 oldugunu bildirmektedir. Bu c¢alismada, BP grubunda nosifensif
blok diizeyi 2,9+0,3 ve LP grubunda 2,6+0,7 olarak belirlendi. Sunulan bulgular ile

yukarida arastirmacilarin bildirdikleri veriler arasinda benzerlik gozlenmektedir.

Kopeklerde yapilan bir calismada, LP’nin sensorik blok siiresinin BP’den
daha az oldugu bildirilmektedir. Ayni calismada, % 0,5’lik BP uygulanan
kopeklerde, analjezi baslama zamaninin 5+0 dk, tam analjezi siiresinin 2316 dk ve
analjezi siiresinin 135+68 dk oldugu rapor edilmektedir. LP uygulanan kopeklerde
ise analjezi baglama zamaninin 8+4 dk, tam analjezi siiresinin 16+20 dk ve analjezi
stiresinin 79+55 dk oldugu aktarilmaktadir (Gomez de Segura ve ark., 2009). Gomez
de Segura ve ark. (2000), diger bir ¢alismada, BP (% 0,5) uyguladiklar1 kdpeklerde,
analjezi baslama zamaninin 6,8+2,6 dk, tam analjezi baslama zamaninin 11,3£12,5,
tam analjezi siiresinin 50+45 dk ve analjezi siiresinin 93+80 dk oldugu
bildirmektedirler. Feldman ve ark. (1996), kopeklerde yaptiklar1 ¢alismada, BP’nin
(% 0,5) analjezi baglama zamaninin 5,2+2,8 dk ve analjezi siiresinin 49+£25 dk
oldugunu bildirmektedirler. Barut (2004), kopeklerde yaptig1 ¢alismada, BP’nin (%
0,5) analjezi baslama zamaninin 6,8+2,6 dk ve analjezi siiresinin 193111 dk
oldugunu bildirmektedir. Bu c¢aligmada, BP uygulanan kopeklerde, analjezinin
baslama zamani 3+1,25 dk, tam analjezinin baslama zamani 4,9+1,2 dk, tam analjezi
stiresi 57,1+18,3 dk ve analjezi siiresi 124,9+28,6 dk olarak belirlendi. LP uygulanan
kopeklerde ise analjezinin baslama zamam 5,1+42,1 dk, tam analjezinin baslama
zamani 8,1+2,8 dk, tam analjezi siiresi 36,7+11,6 dk ve analjezi siiresi 77,5+16,8 dk
olarak saptandi. Literatiir verilerle benzer olarak BP’in analjezi siiresinin LP’den
daha fazla oldugu, her iki ilacin analjezi baslangi¢ siirelerinin birbirine yakin oldugu

belirlendi.

Gomez de Segura ve ark. (2009), kopeklerde epidural olarak uygulanan BP’in
(% 0,5) sakral bolgede 100+19 dk, lumbal bolgede 53432 dk, LP’in ise sakral
bolgede 61436 dk ve Ilumbal bolgede 27+38 dk  analjezi olusturdugunu
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bildirmektedirler. Bu g¢alismada, BP’in uygulanan kdpeklerde, analjezinin sakral
bolgede 115+12 dk ve lumbal bolgede 57+15 dk siirdiigii belirlendi. LP grubunda ise
analjezi sakral bolgede 75+9 dk ve lumbal bolgede 38+12 dk siirdii. Literatiir verilere
paralel olarak BP’in hem tirnak kokii (Gomez de Segura ve ark., 2000; Barut, 2004;
Gomez de Segura ve ark., 2009) hem de sakral ve lumbal bolgede (Gomez de Segura

ve ark., 2009) olusturdugu analjezi siirelerinin LP’den daha uzun oldugu belirlendi.

Kopeklerde yapilan calismalarda, BP’in (%0,5) motor blok diizeyi 3,0+0,0
(Feldman ve ark., 1996, Barut, 2004; Gomez de Segura ve ark., 2009), LP’nin (%0,5)
motor blok diizeyi ise 2,7+0,5 oldugu bildirmektedir (Gomez de Segura ve ark.,
2000). Sunulan bu c¢alismada, BP grubunda biitiin kopeklerde tam motor
sekillenirken LP grubunda iki hayvanda tam motor blok olusmadi. Motor blok
diizeyi literatiir verilere paralel BP grubunda 3+00 ve LP grubunda 2,8+0,4 olarak

belirlendi.

Feldman ve ark. (1996), kopeklerde BP’nin (% 0,5) tam motor blok baslangi¢
zamanin 3,2+2.0 dk, tam motor blok siiresinin 81+42 dk ve motor blok siiresinin
193458 dk oldugunu aktarmaktadirlar. Diger bir ¢alismada, kopeklerde BP’in (%
0,5), tam motor blok baslangic zamanin 8,3+2,6 dk ve motor blok siiresinin
123,5+13,7 dk oldugunu belirtilmektedir (Feldman ve Covino, 1988). Gomez de
Segura ve ark. (2000), epidural olarak BP (% 0,5) uyguladiklar1 kopeklerde, tam
motor blogun baslama zamaninin 4,9+2.8 dk, tam motor blok siiresinin 141492 dk ve
motor blok siiresinin 257+77 dk oldugunu bildirmektedirler. Yine Gomez de Segura
ve ark. (2009), epidural BP (% 0,5) uyguladiklar1 kopeklerde, tam motor blok
baslama zamaninin 5 dakikadan daha az, tam motor blok siiresinin 65+26 dk ve
motor blok siiresinin 238+103 dk oldugunu bildirmektedirler. LP’in uygulanan
kopeklerde ise tam motor blogun 5 dakika dan daha kisa stirede olustugu, tam motor
blogun 28+24 dk ve motor blogun 183499 dk siirdiigii goriilmiistiir. Bu ¢alismada,
BP grubunda, motor blogun 2,140,8 dk’da, tam motor blogun 2,6+0,8 dk’da olustugu
belirlendi. Diger taraftan BP grubunda tam motor blok siiresi 102,4+23,6 dk ve
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motor blok siiresi 248,2+44,2 dk olarak tespit edildi. LP grubunda motor blogun
baslama zamani 3,9+1,2 dk ve tam motor blogun baslama zamani 4,6£1,6 dk olarak
belirlenirken tam motor blogun 38,8422,6 dk ve motor blogun 185,9+38,08 dk

boyunca devam ettigi saptandi.

Insanlarda yapilan calismalarda, motor blok olusturmak icin gerekli olan
minimum lokal anestezik konsantrasyonlarinin, hem RP hem de LP i¢cin BP’den daha
fazla oldugu belirtilmektedir (Lacassie ve ark., 2002; Lacassie ve Columb, 2003).
Ayn1 zamanda diger bir ¢alismada da motor blok siiresi bakimindan BP’nin LP’ den
daha etkili olugu ve daha uzun silire motor blok olusturdugu bildirilmektedir
(Vercauteren ve ark., 2001). Kopeklerde de benzer olarak BP’in LP’den daha uzun
stire motor blok olusturdugu aktarilmaktadir (Gomez de Segura ve ark., 2009).
Literatiir verilere paralel olarak bu ¢alismada da, BP’in LP’den daha uzun siire motor
blok olusturdugu belirlendi. BP’in daha fazla motor blok olusturmasinda, yiiksek
lipofilik 6zelligi ile miyelinli motor liflere biiylik oranda penetre olmasinin etkili

oldugu diistiniildi.

Yapilan ¢aligmalarda, kopeklerde epidural olarak uygulanan BP’nin epidural
anestezi uygulamasinmi izleyerek kalp atim sayisini diisiirdiigii aktarilmaktadir
(Hurley ve ark., 1991; Duke ve ark., 2000; Adetunji ve ark., 2001; Barut, 2004).
Epidural olarak uygulanan LP’nin képeklerde kalp frekansi etkileyip etkilemedigi ile
ilgili bir caligmaya rastlanilmamistir. Ancak insanlarda yapilan ¢aligmalarda epidural
olarak uygulanan LP’nin kalp frekansinda ¢ok fazla bir degisiklige yol agmadigi
bildirilmektedir (Cox ve ark., 1998; Faccenda ve ark., 2003; Demirtas, 2007).
Yapilan ¢aligmalarda, genel anestezi altinda servikotorasik sempatik blokaj i¢in BP
(% 0,25) ve LP (% 0,25) uygulanan kopeklerde, kalp frekanslarinda istatistiksel
olarak 6nemli bir farkin olmadig: bildirilmektedir (lwasaki ve ark., 2007; Hashimato
ve ark., 2010). Sunulan bu calismada, BP ve LP gruplarinda literatiir verilere paralel

olarak kalp atim sayilarinda ¢ok dnemli bir degisiklige rastlanilmadi. Her iki grupta
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kalp atim sayilarmin epidural anestezi uygulamasini izleyerek diismeye basladigi,

ancak bu diislisiin istatistiksel olarak anlamli olmadig: goriildii.

Kopeklerde BP’nin epidural olarak uygulandigi calismalarda, epidural
anestezi siiresince solunum sayisinda Onemli bir degisiklige rastlanilmadig
bildirilmektedir (Duke ve ark., 2000; Adetunji ve ark., 2001; Barut, 2004). Bu
calismada, epidural anestezi siiresince BP ve LP gruplarinda bulunan kopeklerin
solunum sayilarinda gbze carpan bir degisim izlenmedi. Her iki grupta epidural

anestezi sliresince, solunum sayilarinin baglangi¢ degerlere yakin oldugu kaydedildi.

Yapilan c¢alismalarda, epidural anestezi uygulamasinin beden 1sisini
disiirdiigii bildirilmektedir (Adetunji ve ark., 2001; Barut, 2004). Adetunji ve ark.
(2001), epidural olarak BP uyguladiklar1 kopeklerin, epidural anestezi dncesi beden
1silarmin 39 °C, epidural anestezi uygulamasini izleyerek 75. dk’da 38,3 °C oldugunu
bildirmektedir (Adetunji ve ark., 2001). Bu calismada, epidural anestezi oncesi BP
grubunda ortalama beden 1s1s1 39+0,29 °C iken LP grubunda 38,9+0,28 °C oldugu
gozlendi. Epidural anestezi siiresince en diisiik beden 1sis1 seviyesi BP grubunda
38,3+0,23 °C, LP grubunda ise 38,4+0,2 °C olarak belirlendi. Literatiirlerde

bildirildigi gibi epidural anestezi sonrasinda beden 1silarinin distiigi gozlendi.

Kopeklerde L-S epidural anestezi sirasinda yiiksek miktarlarda lokal
anestezik kullaniminin hipotansiyona neden oldugu rapor edilmektedir (Hall ve
Clarks, 1991; Iff ve Moens, 2008). Bunun yaninda, torakal epidural anestezi
sirasinda lokal anesteziklerin, kraniyele dogru asir1 bicimde yayilimina bagl olarak
hipotansiyon ve kardiyak debinin azalmasma yol a¢tig1 bildirilmektedir (Vagts ve
ark, 2003; Schwarte ve ark, 2004). Yapilan calismalarda, BP’nin epidural
uygulamay1 izleyerek arteriyal kan basincinmi diisiirdiigii (Hurley ve ark., 1991; Duke
ve ark., 2000; Adetunji ve ark., 2001), ayn1 zamanda BP’nin LP’den daha fazla
hipotansif oldugu kaydedilmektedir (Cox ve ark., 1998; Faccenda ve ark., 2003). Bu

calismada, BP ve LP gruplarinda epidural anestezi uygulamasini izleyerek arteriyal
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kan basinglarinda diisme gozlendi ve arteriyal kan basincindaki diismenin BP
grubunda LP grubuna gore daha fazla oldugu belirlendi. Kan basinglarinda meydana
gelen diisiislerin, epidural olarak uygulanan BP ve LP’nin sempatik blokaj yapabilme

yetenegine bagl olarak sekillendigi diisiiniildii.

Duke ve ark. (2000), asepromazinle sedatize ederek epidural olarak % 0,5’lik
BP uyguladiklar1 kopeklerde, sistolik, diastolik ve ortalama arteriyal kan basincinda
epidural anestezi uygulamasimi izleyerek biraz diisme goriildiiglinii ancak bu
diismenin istatistiksel olarak anlamli olmadigin1 bildirmektedirler. Almeida ve ark.
(2007), asepromazin sedasyonunu izleyerek propofol anestezisi uyguladiklar
kopeklerde, epidural olarak % 0,5’lik BP uygulamislar, epidural BP uygulamasini
izleyerek kopeklerin, sistolik, diastolik ve ortalama arteriyel kan basinglarinin
baslangic degerlere gore istatistiksel olarak Onemli derecede diistiiglini
bildirmislerdir. Adetunji ve ark. (2001), bilinci agik olan kdpeklerde BP nin epidural
uygulamasin1  izleyerek ortalama arteriyal kan basmcimin  diistiiglini
bildirmektedirler. Bu ¢alismada, literatiir verilere benzer olarak, hem BP hem de LP
grubunda epidural anestezi uygulamasini izleyerek, kdpeklerin sistolik, diastolik ve
ortalama arteriyel kan basinglarinda diisme gdzlendi. Ozellikle sistolik ve ortalama
arter basincinin BP grubunda daha fazla diistiigii ve bu diisiisiin zamana gore her iki
grupta istatistiksel olarak anlamli oldugu goézlendi. Ancak sistolik, diastolik ve
ortalama arteriyel kan basinglarinda gozlenen diisiislerin normal fizyolojik sinirlar
icinde kaldig1 kaydedildi. Ayn1 zamanda bu g¢aligmada, biitiin kopeklere sadece
epidural olarak BP veya LP uygulandi. Bunun disinda sedatif veya genel anestezik

olarak herhangi bir ila¢ uygulanmadi.

Bilinci agik olan kdpeklerde epidural olarak uygulanan BP veya LP’nin kan
gaz1 parametreleri iizerine etkilerini degerlendiren literatiir veriye rastlanilmamustir.
Duke ve ark. (2000), asepromazinle sedatize ettikleri kopeklere epidural olarak %
0,5’lik BP uygulamislar, epidural anestezi boyunca arteriyal kan pH’sinda, PaCOp,
PaO,, ve bikarbonat diizeylerinde 6nemli bir degisiklik olmadiginmi bildirmislerdir.

Genel anestezi altinda servikotorasik sempatik blokaj i¢in BP (% 0,25) ve LP (%
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0,25) uygulanan kopeklerde, PaCO; ve PaO, miktarinda istatistiksel olarak onemli
bir fark bulunmadig: bildirilmektedir (Iwasaki ve ark., 2007). Diger taraftan propofol
anestezisi altinda epidural olarak BP uygulanan kopeklerde, oksijen saturasyonu ve
HCOj3 diizeylerinde 6nemli bir degisiklik gozlenmezken, pH’nin 7,37 den 60. dk’da
7,29’a diistiigii ve PaCO2 miktariin 31,18 mmol/L’den 60. Dk’da 35,38 mmol/L’ye
yiikseldigi 360.dk’da 29,4 mmol/L’ye diistiigii ve bu degisimlerim istatistiksel olarak
anlamli oldugu bildirilmektedir (Almeida ve ark., 2007). Bu calismada, sadece
epidural olarak BP ve LP uygulanan k&peklerinin kan gazi parametrelerinde (pH,
PaCO;, PaO, HCOj3; ve BE) onemli bir degisiklik belirlenmedi. Ayn1 zamanda
epidural anestezi siiresince kan gazi degerlerinin normal fizyolojik sinirlar i¢inde

kaldig1 gozlendi.

Sibanda ve ark. (2006), halotan anestezisi altinda preoperatif siiregte epidural
olarak BP uyguladiklar1 kopeklerde, WBC, RBC ve hemoglobin miktarlarinin
operasyon sirasinda baslangi¢c degerlere gore diistiiglinii ve operasyondan sonra 12.
saatte tekrar yiikseldigini bildirmektedirler. Diger taraftan yapilan genel anestezi
calismalarinda hematolojik degerlerde klinik olarak 6nemli bir degisikligin olmadigi
bildirilmektedir (Atalan ve ark., 2002; Giinay ve ark., 2004; Cetinaslan ve Apaydin,
2008). Bu calisgmada, hem BP hem de LP grubunda epidural anestezi boyunca ve
sonrasinda  WBC, RBC, hematokrit ve hemoglobin miktarlarinda 6nemli bir
degisiklik izlenmedi. Diger taraftan her iki grupta trombosit sayisinin zamanla
distiigii kaydedildi. LP grubunda, 0. dk ile 4, 6 ve 8. saatler arasinda goriilen
trombosit sayisindaki diisiislin istatistiksel olarak 6nemli oldugu gozlendi. Trombosit
sayisinda goriilen bu diisiislerin klinik olarak anlamli olmadig1 ve normal fizyolojik

sinirlar i¢cinde kaldig1 gozlendi.

Insanlarda yapilan bir calismada, genel anestezi altindaki bireylerde kan
glikoz diizeyinin cerrahi ensizyonla birlikte artmaya basladig1 ancak genel anestezi
ile birlikte epidural BP uygulanan bireylerde ise kan glikoz diizeyinin diistiigi

bildirilmektedir (Aykdse, 2006). Apaydin ve Kog¢ (2005), izofluran ve sevofluran
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anestezisi altindaki kopeklerde kan glikoz diizeyinin anestezi siiresince hafif
yiikseldigini ancak her iki grupta referans degerler arasinda kaldigim
aktarmaktadirlar. Yine diger bir ¢alismada, medetomidin-ketamin-atipamezol
anestezisi altindaki kopeklerde, anestezi sirasinda kan glikoz diizeyinin arttig
bildirilmektedir (Cetinaslan ve Apaydin, 2008). Bu c¢alismada, genel anestezi
caligmalarinin aksine, her iki grupta kan glikoz diizeylerinin epidural anestezi
uygulamasini izleyerek 30. ve 60. dk’larda hafif diistiigli 120. dk’dan sonra tekrar
yiikseldigi kaydedildi. Operasyon stresine bagli olarak kan glikoz diizeyinin
artabilecegi bilinmektedir (Apaydin ve Kog, 2005). Bu ac¢idan bakildiginda, epidural

anestezide BP ve LP’nin cerrahi stresi azalttig1 diistiniilmektedir.

Hayvanlarda agrinin degerlendirilmesi Veteriner Hekim agisindan oldukga
giic bir durumdur. Ciinkii hayvan ile sozlii iletisim kurulamadigr gibi, agrinin
degerlendirilmesi hayvaninin davraniglarinin subjektif yorumuna dayanmaktadir. Bu
nedenle kisiye gore agr farkl olarak degerlendirilebilmektedir. Bu gibi zorluklardan
kacinmak i¢in Veteriner Hekimlik alaninda ¢esitli agr1 degerlendirme skalalar1 (BTS,
GAS, SDS, STS ve KS) kullanilmaktadir (Holton, 2001; Mathews, 2000; Bufalari ve
ark., 2007). Ontario Veteriner Koleji tarafindan hazirlanan agri skalasi, gesitli
aktiviteler sirasinda hayvanlarin davranislar1 ve bakiciya tepkileri tizerine hazirlanan,
fizyolojik parametrelerin de degerlendirildigi bir skaladir (Mathews, 2000, Pekcan,
2005). Bu ¢alismada, kisiye gore agrinin degerlendirilmesinde farkliliklar olabilecegi
diistintilerek her iki grupta bulunan hayvanlarin agrilarinin degerlendirilmesi bir kisi
tarafindan gergeklestirildi. Agrinin degerlendirilmesinde, hayvan davranislarinin
(viicut tutusu, palpasyona tepki, yem alma, yliriime, bakiciya ilgi, vb.) ve fizyolojik
parametrelerin (kalp frekansi, solunum sayisi, kan basinci) temel alindigi Ontario

Veteriner Koleji tarafindan hazirlanan agr1 skalasi kullanilda.

Kopeklerde agrinin ve stresin degerlendirilmesinde, plazma kortizol
seviyesinin belirlenmesi yaygin olarak kullanilmaktadir (Ko ve ark., 2000; Radlinsky

ve ark., 2005; Sibanda ve ark., 2006; Almeida ve ark., 2007; Pek¢an ve Kog., 2010).
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Sibanda ve ark. (2006), halotan anestezisi altindaki kdpeklerde diz eklemi cerrahisi
gerceklestirmisler. Preoperatif olarak BP ve morfin karistmini  extradural
uyguladiklar1 kopeklerde, extradural uygulama yapilmayan kopeklere gore
operasyon sonrasi kortizol diizeylerinin diisiik oldugunu bildirmektedirler. Almeida
ve ark. (2007), propofol inflizyonu altinda overiyohisterektomi yaptiklar1 kopeklerde
preoperatif olarak fentanil-BP, sufentanil-BP ve yalnizca BP uygulamislardir. Biitiin
gruplarda epidural uygulamay1 izleyerek kortizol diizeylerinde ©nemli bir
degisikligin olmadigimmi bildirmektedirler. Kona-Boun ve ark. (2006), izofluran
anestezisi altinda gergeklestirdikleri ortopedik operasyonlar sirasinda, preoperatif
epidural morfin-BP uygulanan kdpeklerde, postoperatif plazma kortizol seviyesinin
morfin ve kontrol gruplarina gore daha diisiik oldugunu aktarmaktadirlar. Pek¢an ve
Ko¢ (2010), postoperatif agrimin giderilmesinde, ovariohisterektomiden &nce
epidural morfin ve transdermal fentanil bant uyguladiklar1 kopeklerde, kortizol
seviyesinin 0. dk ve 2. saatte, oldukca yiikseldigini ve daha sonra zamanla diistiigiinii
bildirmektedirler. Ayni zamanda epidural morfin uygulanan kopeklerde, fentanil bant
uygulanan kdpeklere gore intraoperatif ve postoperatif siirecte kortizol seviyelerinin
daha diistik bulundugu bildirmektedirler. Sadece epidural anestezi altinda
gergeklestirilen bu ¢alismada, epidural anestezi uygulamasini izleyerek 1. saatte her
iki grupta plazma kortizol diizeyi hafif yiiksek bulunurken, zamanla kortizol
degerlerinin diistiigii tespit edildi. Iki grup arasinda kortizol degerleri agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark belirlenirken, grup i¢inde kortizol seviyesinin zamana
gore degisiminin istatistiksel olarak anlamli olmadigi gozlendi (Cizelge 3.6).
Calismada elde edilen veriler, epidural anestezinin cerrahi strese bagli néroendokrin
yanit1 hafiflettigi ve buna bagl olarak kortizol artisini baskiladigi hipotezi ile
(Wasnick ve Hurford, 1990; Ceylan ve ark., 2002) uyumluluk gostermektedir.

Almeida ve ark (2010), ksilazin-tiyopental anestezisiden sonra epidural
lidokain, lidokain-morfin ve lidokain tramadol uygulayarak orsidektomi yaptiklari
kopeklerde, kompozit agri skalasi kullanarak agriyr degerlendirmisler, lidokain-
morfin ve lidokain tramadol gruplar1 arasinda agr1 skorlari1 agisindan 6nemli bir fark

olmadigin1 ancak sadece lidokain grubunda agri skorunun digerlerine gore anlamli
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derecede yliksek oldugunu bildirmislerdir. Barut (2004), sadece BP ve RP epidural
anestezisi altinda kastrasyon uyguladigi kopeklerde, operatif ve postoperatif siirecte
Canada Ontario Veteriner Koleji agr1 skalasina gore agriy1r degerlendirerek, agri
skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark olmadigini bildirmektedir. Bu
calismada, her iki grupta bulunan hayvanlarin operatif ve postoperatif donemde agr1
duyup duymadiklar1 Canada Ontario Veteriner Koleji tarafinda tanimlanan 10
kademeli agr1 skalasina gore degerlendirildi. Bu degerlendirmeye gore, her iki grup
arasinda operatif ve postoperatif agr1 skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir

fark goriilmedi.

Yapilan literatiir taramalarda hem BP ve LP’nin hem de herhangi bir lokal
anestezik ajanin biyokimyasal parameterlere olan etkileri degerlendiren herhangi bir
caligmaya rastlanilmamistir. Ancak bazi genel anestezik ajanlarin biyokimyasal
parametreler iizerine etkileri degerlendiren c¢aligmalar mevcuttur (Giinay ve ark.,
2004; Apaydin ve Kog, 2005; Cetinaslan ve Apaydin, 2008). Apaydin ve Kog
(2005), 1zofluran ve sevofluran uyguladiklar1 képeklerde AST, CK, iire ve kreatinin,
Olcim zamanlar1 arasinda onemli bir fark olmadigini sadece ALT nin 60 ve 120.
dk’larda istatistiksel olarak anlamli derecede degistigini bildirmektedirler. Apaydin
ve Kog (2005), aymi ¢alismada, kopeklerde izofluran ve sevofluran anestezisinin Na*
ve K" degerlerinde énemli bir degisiklik yapmadiginmi belirtmektedirler. Cetinaslan
ve Apaydin (2008), medetomidin-ketamin-atipamezol anestezisi uyguladiklar
kopeklerde, ALT, AST, BUN ve CK 6l¢iim sonuglarinin zamana gore degisiminin
istatistiksel olarak anlamli oldugunu, aktarmaktadirlar. Yalnizca epidural olarak BP
ve LP uygulanan bu c¢alismada, herhangi bir genel anestezik veya sedatif
uygulanmadi. Her iki grupta, biitlin 0l¢im zamanlarinda biyokimyasal
parametrelerde meydana gelen degisim istatistiksel olarak anlamli olmadig1 goriildii

ve fizyolojik sinirlar i¢inde kaldi.
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SONUC VE ONERILER

Bu calismada, kopeklerde epidural anestezide LP ve BP’in anestezik profilleri
belirlenerek, bazi hemodinamik, hematolojik, kan gaz1 ve biyokimyasal
parametrelere olan etkileri karsilagtirildi. Epidural anestezide, her iki ilacin motor ve
sensoriyal blok baslama zamanlari, siiresi, etkinin ortadan kalma zamanlari
belirlenerek anestezik kaliteleri ortaya konuldu. Ayni1 zamanda basta kardivaskiiler
ve solunum sistemi olmak tizere karaciger, bobrek gibi hayati 6nem tastyan organlar
tizerine epidural anestezinin yan etkilerinin minimal diizeyde oldugu bu calismayla

aktarildi.

Calismada, BP’nin LP’den daha fazla slire motor ve sensoriyal blok
olusturdugu, ayn1 zamanda BP’nin daha kisa slirede motor ve sensoriyal blok
olusturdugu, ancak her iki ilacin motor ve sensoriyal blok olusturma zamanlarinin
birbirlerine yakin oldugu belirlendi. Her iki grupta epidural anesteziyi izleyerek kalp
frekans1 ve arteriyal kan basinci degerlerinde diisme goriildii. Bu diislistin BP
grubunda daha fazla oldugu goriildii. Her iki grupta solunum sayis1 ve viicut 1sisinda

epidural anestezi uygulamasindan sonra hafif diisiisler belirlendi.

Epidural olarak uygulanan BP ve LP’nin hematolojik (WBC, RBC, HB,
HCT, THR) ve biyokimyasal (CK, CK-MB, TP, ALB, AST, GGT, ALT, BUN,
CRE) parametrelerde onemli bir degisiklige yol agmadig1 saptandi. Her iki grupta
arteriyal kan gazlarinda da 6nemli bir degisiklige rastlanilmadi. Epidural anestezi
uygulamasini izleyerek 1. saatte tiim gruplarda plazma kortizol konsantrasyonu hafif
yiiksek bulurken, zamanla kortizol degerlerinin diistiigli belirlendi. Her iki grupta
hematoloji, biyokimya ve arteriyal kan gazi degerlerinin fizyolojik sinirlar iginde

kaldig1 gozlendi.



115

Kopeklerde epidural anestezide BP ve LP’nin postoperatif agri iizerine etkilerinin
benzer oldugu, her iki ilacin agri skorlar1 arasinda Onemli bir fark olmadigi

belirlendi.

Sonug olarak, BP’nin motor ve sensoriyal blok siiresinin LP’den daha uzun
oldugu saptandi. Ayn1 zamanda BP ve LP’nin kardiyovaskiiler sistem basta olmak
izere, solunum sistemi fonksiyonlarini ¢ok fazla etkilemedigi, ancak BP’nin LP’den
daha fazla hipotansif oldugu tespit edildi. Her iki ilacin kan gazi, baz1 hemogram ve
biyokimyasal parametrelerde Onemli bir degisiklige neden olmadigi belirlendi.
Kopeklerde epidural olarak uygulanan ve son yillarda veteriner pratikte kullanim
alan1 bulan LP’nin giivenli ve kaliteli bir anestezi olusturdugu kanisina varildi. Buna
ek olarak diyaframin kaudalinde kalan biitiin operasyonlarda BP ve LP epidural

anestezisinin giivenle kullanilabilecegi kanisina varildi.

Ulkemizde ve diinyada, BP ve 6zellikle LP epidural anestezisinin anestezi
profilini ve organlar iizerine etkilerini ortaya koyan c¢aligma sayis1 ¢cok azdir. Ayni
zamanda bu calisma, epidural anestezidle BP ve LP’nin kan gazi ve baz
biyokimyasal parametrelere olan etkilerini degerlendiren ilk ¢alismadir. Bu agidan,
kopeklerde epidural anestezide hem BP hem de LP’nin giivenirligini ortaya koyan
daha fazla c¢alismanin yapilmasmin, bu iki ilacin klinik yapan meslektaslarimiz
tarafindan kullanimini yayginlastiracagi ve ayni zamanda bilime 6nemli katkilar

saglayacagi kanisindayiz.
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OZET

Kopeklerde Epidural Olarak Uygulanan Bupivakain ve Levobupivakainin

Etkilerinin Karsilastirilmasi

Bu calismanin amaci, kopeklerde epidural anestezide BP ve LP’in anestezik
profillerinin belirlenmesi, hemodinamik, kan gazi, hematolojik ve biyokimyasal

parametrelere olan etkilerinin karsilagtirilmasidir.

Calismada, klinik olarak saglikli, kastrasyon istegiyle klinigimize basvuran
degisik irktan bupivakain grubunda 10, levobupivakain grubunda 10 olmak iizere

toplam 20 adet ergin erkek kdpek kullanildi.

Calismada kullanilan biitiin kdpeklere epidural kateter yerlestirilerek, LP
grubuna % 0,5 lik LP ve BP grubuna % 0,5 lik BP 1 ml/5 kg dozunda epidural olarak
uygulandi. Epidural enjeksiyonlar sonrasinda, sensoriyal ve motor blogun baslama
zamanti, siiresi ve ortadan kalkma zamani belirlendi. Ayn1 zamanda epidural anestezi
siiresince kalp frekansi, solunum sayisi, sistolik kan basinci, diastolik kan basinci,
ortalama arteriyel kan basinci ve beden i1silari monitorize edilerek izlendi ve
kaydedildi. Diger taraftan caligma siiresince, 0, 2, 4, 6 ve 8. saatlerde alinan kan
orneklerinden hemotolojik Ol¢iimler, 0, 2, 4, 6, 8 ve 24. saatlerde alinan kan
orneklerinden biyokimyasal dlglimler gerceklestirildi. Ayn1 zamanda 0, 30, 60, 120
ve 240. dakikalarda alinan arteriyel kan Orneklerinden kan gazlari, Na* ve K*
seviyeleri Olgiilerek kaydedildi. 0, 1, 2, 4, 6, 8 ve 24. saatlerde alinan ven6z kan
orneklerinden serum kortizol diizeyleri belirlendi. Postoperatif periyotta agri

degerlendirmesi yapilarak hayvanlarin agri duyup duymadiklart gézlendi.

Calismada, BP grubunda analjezi siiresi 124,9+28,6 dk, LP grubunda
77,5£16,8 dk olarak belirlendi (p<0,05). Motor blok siiresi BP grubunda 248,2+44,2
dk ve LP grubunda 185,9+38,08 dk olarak belirlendi. Ayn1 zamanda BP’nin daha

kisa siirede motor ve sensoriyal blok olusturdugu, ancak her iki ilacin motor ve
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sensoriyal blok olusturma zamanlarinin birbirlerine yakin oldugu goézlendi. Her iki
grupta epidural anesteziyi takiben kalp frekansi ve arteriyal kan basinci degerlerinde
diisme goriildi. Bu diisiisiin BP grubunda daha fazla oldugu belirlendi. Her iki grupta
solunum sayis1 ve viicut 1sisinda epidural anestezi uygulamasindan sonra hafif

disiisler saptandi.

Epidural olarak uygulanan BP ve LP’nin hematolojik (WBC, RBC, HB,
HCT, THR) ve biyokimyasal (CK, CK-MB, TP, ALB, AST, GGT, ALT, BUN,
CRE) parametrelerde 6nemli bir degisiklige yol agmadigi saptandi. Epidural anestezi
uygulamasini takiben her iki grupta plazma kortizol seviyelerinin birbirine yakin
oldugu, epidural anestezi siiresince zamanla kortizol degerlerinin diistiigii tespit
edildi. Her iki grupta hematoloji, biyokimya ve arteriyel kan gazi degerlerinin

fizyolojik sinirlar i¢inde kaldig1 gozlendi.

Kopeklerde epidural anestezide BP ve LP’nin postoperatif agri iizerine
etkilerinin benzer oldugu, her iki ilacin agr1 skorlar1 arasinda 6nemli bir fark

olmadig: belirlendi.

Sonu¢ olarak, BP’nin LP’den daha uzun siire motor ve sensoriyal blok
olusturdugu saptandi. Ayn1 zamanda BP ve LP’nin kardiyovaskiiler sistem bagsta
olmak ftizere, solunum sistemi fonksiyonlarin1 ¢ok fazla etkilemedigi, ancak BP’nin
LP’den daha fazla hipotansif oldugu tespit edildi. Her iki ilacin kan gazi, hemogram
ve biyokimyasal parametrelerde 6nemli bir degisiklige neden olmadigi belirlendi.
Kopeklerde epidural olarak uygulanan ve son yillarda veteriner pratikte kullanim

alani bulan LP’nin giivenli ve kaliteli bir anestezi olusturdugu kanisina varildi.

Anahtar kelimeler: Bupivakain, epidural anestezi, kopek, levobupivakain, motor
blok
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SUMMARY

Comprasion of The Effects of Epidurally Administirated Bupivacaine and

Levobupivacaine in Dogs

The aim of this study was to determine anesthetic profiles of BP and LP in epidural
anaesthesia and to compare their effects on hemodynamic, blood gase, haematologic

and biochemical parameters in dogs.

In the study, a total of 20 adult male dogs from different breed, reffered to our

clinics for castration purposes and allocated in to BP (n=10) and LP (n=10) groups.

In the study, doses of 0,5 % agents were epidurally given to borth groups.
After epidural injection initiation, duration and removal times of motoric and
sensoric block were evaluated. At the same time, throughout the epidural anaesthesia
heart rate, breathing, systolic and diastolic blood pressure, mean arterial blood
pressure and body temparature were monitored. Similarly, during the study
haematological measurements at 0™, 2" 4™ 6" and 8" hours and biochemical
measurements at 0™, 2 4™ 6™ 8" and 24™ hours in blood samples were recorded.
Simultaneously, blood gases, Na* and K" levels in arterial blood samples were
measured at 0", 30", 60™, 120" and 240™ minutes. At the 0™, 1, 2™ 4™ 6" 8™ and
24™ hours serum cortisol level in venous blood samples were determined. Whether
animals experienced the pain during the postoperative period pain evaluation was

performed using Canada Ontario Veterinary College.

In the study, a time of the analgesia was 124,94+28,6 min in BP groups and
77,5£16,8 min in LP groups (p<0,05). Motoric block duration was determined as 248,2+44,2
min for BP groups and 185,9+38,08 min for LP groups. Motoric and sensorial block time
was higher in BP than LP, similarly BP generated sensorial and motoric block in shorter
time. In both groups, followed by an epidural anesthesia decreased heart rate and
arterial blood pressure were seen. This decline was higher in the BP group. After
epidural anesthesia slight decline in respiratory rate and body temperature was

showed in both groups.
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Epiudurally administered BP and LP did not significantly alter the
haematological (WBC, RBC, HB, HCT, THR) and biochemical (CK and CK-MB,
TP, ALB, AST, GGT, ALT, BUN and CRE) parameters. Plasma cortisol levels in
both groups after administration of epidural anesthesia was close to each other,
however decreased cortisol levels were determined. In both groups, haematology,
biochemistry and arterial blood gas values remained within physiological ranges.

In conclusion, motoric and sensorial block time was higher in BP than LP
were determined. In addition BP and LP did not significantly affect primarily
cardiovascular system, respiratory system functions, however BP was more
hypotansive than LP. Both agent did not alter blood gases, haemogram and
biochemical parameters. In dogs, it was observed that LP used epidurally has a place

in veterinary practice in recent years produced a safe and quality anaesthesia.

Key words: Bupivacaine, levobupivacaine, epidural anaesthesia, dog, motor block
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OZGECMIS

Aragtirma Gorevlisi Musa KORKMAZ 08 Aralik 1981 yilinda AYDIN’1in Kuyucak
ilcesinde dogdu. Ilkokul ve ortaokul egitiminden sonra lise egitimini Kuyucak Cok
Programli Lisesi’nde tamamladi. Afyon Kocatepe Universitesi (AKU) Veteriner
Fakiiltesi’ndeki egitimine 2000 yilinda basladiktan sonra Veteriner Hekim tinvani ile
2005 yilinda mezun oldu. Ayn1 yil AKU Saglik Bilimleri Enstitiisii Cerrahi Anabilim
Dalr’nda yiiksek lisans egitimine basladi. AKU Veteriner Fakiiltesi Cerrahi Anabilim
Dali’ndaki arastirma gorevlisi kadrosuna 2005 yilinda atandi. Yiiksek lisans egitimi
sonrasinda 2007 yilinda ayni anabilim dalinda doktora egitimine devam etti. Halen
AKU Veteriner Fakiiltesi Cerrahi Anabilim Dali’nda Arastirma Gorevlisi olarak

gorevine devam etmektedir. Evli ve bir cocuk babasidir.



