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OZET

Kadinlarin hayatlar1 boyunca yasayabilecekleri en siddetli agrilardan biri dogum
agrisidir. Dogum agrilarim1 dindirmek i¢in giiniimiizde bir¢cok medikal ve psikolojik
yontem kullanilmaktadir. Epidural analjezi yontemi giliniimiizde obstetrik analjezi icin
mevcut en 1yi yontemdir.

Calismanuz; Saglik Bakanhigi Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine bagvuran, vajinal dogum planlanan, dogum eylemi
baslamis ve servikal dilatasyonu 3-6 cm olan ASA-I, 60 gebede yapildi.

Hasta kontrollii epidural analjezi yontemi uygulanarak diisiik dozda fentanil ile
kombine edilen bupivakain 30 gebeye uygulandi (Grup B), Aym yontemle uygulanan
diisiik dozda fentanil ile kombine edilen levobupivakain 30 gebeye uygulandi (Grup L).
Her iki grup arasinda anne ve fetiis iizerine hemodinamik parametreler, dogum eylemi
seyri, agri siddeti ve yeni dogan iizerine etkileri ve anne memnuniyeti karsilastirildi.

Calismamizda gruplar arasinda motor blok gelisimi agisindan fark saptanmaz iken
duyusal blok 15, 30, 45 ve 90'inc1 dakikalarda grup L'de daha az gozlendi. Ayrica 5.dk
agr1 skoru (VAS) grup L'de daha diisiik bulundu. Diger zamanlardaki VAS degerleri
gruplar arasinda benzerdi.

Sonug olarak; % 0,125 bupivakain veya % 0,125 levobupivakain kullanilarak
yapilan hasta kontrollii epidural anljezi yontemiyle benzer yan etki siklig1 ile yeterli dogum
analjezisi saglanmaktadir. Her iki lokal anestezik ilacinda dogum analjezisinde giivenli

olarak kullanilabilecegi sonucuna varildi.
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SUMMARY

Title

Application of Epidural Levobupivacain in Labor Analgesia

Abstract

The labor pain is one of the most severe pains that a woman could ever be suffered.
Today, many medical and psychological methods are used in an effort to reduce labor pain.
Epidural analgesia is the best current method used for the purposes of obstetric analgesia.

The study was carried out on 60 ASA-I pregnant women whose 3 to 6 cm of
cervical dilatation, treated in Health Ministry Istanbul Education and Research Hospital,
Gynecology and Obstetrics Clinic, within vaginal labor process.

With use of patient controlled epidural analgesia method, the bupivacaine
combined with low dose fentanyl were administered to 30 pregnant women (Group B).
Levobupivacaine, combined with low dose fentanyl applied with the same method was
administered to another 30 pregnant women (Group L). Between the two groups, the
hemodynamic parameters on the mother and fetus, the course of the labor process, severity
of pain, its influences on newborn and mother satisfaction were compared.

In our study, there was no difference as to motor block development between
groups, but the sensory block was monitored less in group L at the minutes 15, 30, 45 and
90. Furthermore, the 5 minutes pain score (VAS) was found lower in group L. The VAS
values at the other times were similar between groups.

In conclusion, with the usage of 0.125% bupivacaine or 0.125% levobupivacaine,
sufficient labor analgesia is achieved with patient controlled epidural analgesia method at
the same side effect frequency. Consequently, both local analgesic medicines are seemed

to be safely used in labor analgesia.

viil



1. GIRIS VE AMAC

Kadinlarin hayatlar1 boyunca yasayabilecekleri en siddetli agrilardan biri dogum
agrisidir. Dogum agrilarin1 dindirmenin giiniimiizde hem ilaglarla hem de psikolojik
yontemler gibi bir¢ok yolu vardir.

Obstetride ilk genel anestezi uygulamasi; 1846 yilinda James Young Simpson
tarafindan dogum agrisin1 gidermek iizere eter kullanilmasiyla baglamistir. (1). Agrisiz
dogumu ilk uygulatan annelerin basinda iinlii Ingiliz Kralicesi Viktorya gelir. Dr. John
Snow 1853 yilinda Kralige Viktoria’nin dogum agrilarini azaltmak i¢in kloroform
kullanmistir. Rejyonel anestezi yontemlerinin yayginlagsmasi ile birlikte son 20 yildir
dogumda analjezi yayginlagmstir. (2)

Amerikan Anesteziyoloji Dernegi (ASA) ve Amerikan Obstetri ve Jinekoloji
Dernegi (ACOG), dogum agrisinin varligini tedavi i¢in bir endikasyon kabul etmektedirler.
2)

Rejyonel teknikler dogum travay: sirasinda olusan agriy1 giderebildigi gibi annenin
dogum olayina hem fiziksel hem de duygusal olarak katilmasini saglamaktadir. Bu katilim
hem anne hem de bebek i¢in olumlu olmaktadir. (2) Epidural analjezi giintimiizde obstetrik
analjezi i¢in mevcut en iyi yontemdir. (3,4)

Son yillarda kullanima giren bupivakainin S(-) izomeri olan levobupivakainin,
rasemik karisima oranla daha az santral sinir sistemi ve kardiyovaskiiler yan etkileri

mevcuttur. (5)



Bizim calismamizda, hasta kontrollii epidural analjezi yontemi uygulanarak diisiik
dozda fentanil ile kombine edilen bupivakain ve levobupivakainin anne ve fetiis lizerine
hemodinamik etkileri, dogum eylemi seyri, agr1 siddeti, yeni dogana etkileri ve anne

memnuniyetinin karsilastirilmasi: amaglanmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. TARIHCE

Agr1 tarihi insanlik tarihi kadar eskidir. Insanoglu bu agrilar1 gidermek icin gesitli
icgiidiisel yontemler uygulamistir. Mesela agriyan organlarina giineste kizdirilmis tas
bastirirlardi. (2)

Bazi toplumlar agriy1 tanrinin bir gazabi oluguna inanirlardi.

Dogum agris1 toplum kiiltiiriinde ¢ok Onemli bir yere sahipti. Bu agrinin
giderilebilmesi i¢in ¢ok cesitli uygulamalar yapilmistir. Afrika’da hamile kadinin karnina
bitkisel 6zlerin siiriilmesi gibi yontemler uygulanirken Germen kiiltiiriinde gebeye bol bira
icirilmesi sik kullanilmistir.

Her toplum agriy1 giderilmesi gereken hos olmayan bir duygu olarak gdrmemis
aksine agrinin “seytan isi” oldugu ve bu agriya dayanma sonunda cennete gidilecegi inanci
yerlesmistir.

Tiim bu kiiltiirel ve dini baskilara ragmen tip alaninda gelismeler genelde akut
agriy1, daha 6zelde ise dogum agrisini ortaya ¢ikaran temel nedenlere ilgi duymustur.

1811-1870 yillar1 arasinda yasayan James Young Simpson kloroformun da eter
kadar etkili olabilecegini gosterdi ve dogum anestezisinde kullandi. Kralice Viktorya’nin
1853’te Prens Leopold ve 1857 yilinda Prenses Beatris’in dogumunda anestezi almasi ile
dogum analjezisi soylular ve alt sinif arasinda yaygin taraftar bulmaya basladi. (6)

[k olarak 1900 yilinda Kreis Basel’de bir obstetrisyen, spinal aralia kokain

enjekte ederek dogum agrisinin azalacagini belirtmistir.



1921 yilinda Sicard ve Forester, 1926 da Jansen isimli arastirmacilar epidural
araliktaki negatif basinci bulunmustur.

Cleland adl arastirmaci tarafindan torakolomber bolgeye ve sakral hiatusa katater
yerlestirerek etkili bir dogum analjezisi saglamistir.

James Simpson; eger “biling kaybmma neden olmayan lokal anesteziyi
uygulayabilirsek dogum anestezisi daha fazla taraftar bulacaktir” demistir. Tarih
Simpson’u hakli ¢ikarmis ve 1960 11 yillardan sonra epidural anestezi yOntemin

yayginlagsmasiyla dogum analjezisi yaygin olarak kullanilmaya baslanmigstir. (6)

2.2. DOGUM AGRISININ MEKANIiZMALARI ve ETKIiLERI

Dogum agris1 kendine has o6zellikleri olan ¢ok yonlii bir agridir. Dogum olay1
hemen her zaman fiziksel ve psikolojik acidan stres yaratan bir siirectir. Sonugta annede
solunum, dolasgim ve metabolizmada o©nemli degisiklikler olusur ve diger viicut
fonksiyonlar1 degisir.

Bu maternal degisikliklerin fetus ve yenidogan iizerine zararhi etkileri olabilir.
Nosiseptif yollarin rejyonal analjezi ile blokaji bunlar1 ya cok azaltir veya elimine eder.
Anesteziyolog, dogum ve cikimdaki agri siddetini, siiresini, yayilimini1 ve kalitesini iyi
bilmelidir. Dogum agrisi, myometriyumun perine ve serviksin direncine karsi
kontraksiyonu ve alt uterus segmenti ve serviksin ilerleyici dilatasyonu ile perineal ve
pelvik yapilarin gerilmesi ve baskilanmasindan dogar. (5) Dogum agrisi; bel agrisi, kanser
agrisi, fantom agrisi, fantom agr1 ve postherpetik nevralji gibi ¢esitli kronik agrilardan ve
kirik veya laserasyon gibi akut agrilardan daha siddetli bulunmustur. (7)

Dogumun ii¢ evresi vardir.

Dogumun birinci evresi;

Agrt uterusun kasilmasinin neden oldugu servikovajinal ag¢min efasmani,
dilatasyonu ve gerilmesine bagli olarak olusur. Bu evre latent ve aktif faz olarak ikiye
ayrilir. Latent faz, diizenli uterus kasilmalarinin ortaya ¢ikmasiyla baslar, ilk kez dogum
yapanlarda 3-4 cm, ¢ogul dogum yapanlarda 2-3 cm dilatasyon gerceklesene kadar siirer.

Aktif faz latent fazin bitmesiyle baslar ve serviks tam acik oluncaya kadar siirer.



Dogumun birinci evresindeki agr1 visseral afferent sinir liflerince iletilir. Bu agn
sempatik liflerle T1o-T1;-T12 ve L; spinal segmentlerden santral sinir sistemine iletilir. Bu
sinirler tarafindan tasinan uyarilar spinotalamik traktuslar ile beyin sapina ¢ikar.(8,9)

Dogumun ikinci evresi;

Serviksin tam dilatasyonundan dogumun gerceklesmesine kadar gecen evredir.
Tam dilate olmus serviksten gelen nosiseptif stimiilasyon azalmistir. Fetusun 6nde gelen
kisminm pelvis ve perinede olusturdugu agri mevcut agriya eklenir. ikinci dénem agrisi,
pudental sinirlerle S,-S4 segmentler seviyesinde medulla spinalise giren daha kalin somatik
sinirler ile tasinmaktadir. Perinenin duyusal innervasyonu pudental sinir (S;-S4) tarafindan
saglanir, bu nedenle dogumun ikinci evresindeki agri T1o-S4 dermatomunu tutar.( 10)

Dogumun ii¢iincii evresi;

Bebegin dogumundan plasentanin ¢ikisina kadar olan evredir. Bu evrede agrn
uterusun kasilmasi ve plasentanin serviksten gecmesine baglh olusur. Ikinci evredeki

cikimda olusan santral ve periferik hiperaljezik durum bu evrede azalir.
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B Geg Birincl Evre

Adn Siddeti:

Hafif Orta Derecede Siddetli

Sekil 3: Evrelere gore hissedilen dogum agrisi siddeti ve yeri. (7)

2.3. GEBELIKTE MATERNAL FiZYOLOJiK DEGIiSIKLIKLER

Gebelikte fetiisiin gelisimi sonucu artan gereksinimlerini karsilamak icin annede
bir¢ok fizyolojik degisiklik olur. En 6nemli degisiklikler kardiyovaskiiler, pulmoner ve

gastrointestinal sistemlerde olur.

2.3.1. Kardiyovaskiiler Degisikliler
Gebelik sirasindaki kardiyovaskiiler degisiklikler annenin dogum sirasindaki kan
kayibimi tolere etmesine yardimci olur. Bu degisiklikler gebeligin erken donemlerinde
baslayarak 24. Haftada platoya ulasir. Gebelikteki kardivaskiiler degisiklikler tablo 1 de

Ozetlenmistir. (5)



Tablo 1. Gebelikte kardiyovaskiiler degisiklikler

Parametre % Degisiklik.

Intravaskiiler sivi voliimii

Plazma voliimii T %45
Eritrosit voliimii T %20
Kalp debisi T %40
Atim voliimii T %30
Kalp hiz T %15

Periferik dolagim

Sistolik kan basinci Degismez / %5 |
Diyastolik kan basinci %20 |

Periferik vaskiiler rezistans %15 4

Santral ven6z basing Degismez

Gebelikte progesteronun etkisiyle maternal intravaskiiler siv1 voliimii 1000 ml artar.
Plazma voliimii eritrosit voliimiinden daha fazla arttig1 i¢in diliisyonel “gebelik anemisi”
olusur. Sistolik kan basinci komplike olmayan bir gebede artmaz ama diastolik kan basinci
15 mmHg kadar diisebilir.

Kalp debisi gebelikte artar. Bu artis dogumdan hemen sonra en iist diizeydedir.

Gebelerin %5-10 unda supin pozisyonda, bilyiimiis uterusun inferior vena kavaya
basisina bagl olarak maternal kalp debisinde azalmalar olur. Bu duruma supin hipotansif

sendromu denir.



Tablo 2. Gebelikte pulmoner degisiklikler. (5)

Parametre

% Degisiklik.

Akciger voliimleri

Fonksiyonel rezidiiel kapasite
Ekspiratuar rezerv voliim
Rezidiiel volim

Vital kapasite

Total akciger kapasitesi

%20
L %20
%20
Degismez veya T %5

Degismez veya L %5

Dakika ventilasyonu T %50
Tidal volim T %40
Solunum hizi T %10

Arteriyel kan gazlari
PaO, T 10 mmHg
PaCO2 l 10 mmHg
pH Degismez

Oksijen tiiketimi T %20-40




2.3.2. Pulmoner sisteme etkileri

Gebelikte solunum sistemi degisiklikleri iist solunum yolu, akciger voliimleri,
dakika ventilasyonu ve arteriyel kan gazlarinda olur. Bu degisiklikler tablo 2 de
goriilmektedir. Gebelikte oksijen tiiketimi ve dakika ventilasyonu giderek artar. Tidal
voliim ve solunum hiz1 artar. Uterus biiyiidiikce maternal solunum sekli degisir. Ozellikle
ticlincii trimestirda diaframin yiikselmesi godgsiin anteroposterior c¢apinin artisiyla

kompanse edilir; fakat diafram hareketi kisitlanmaz.

2.3.3. Gastrointestinal sistem

Artan progesteron diizeyleri gastrodzofageal sfinkterinin toniisiinii azaltirken,
plasental gastrin sekresyonu gastrik asit hipersekresyonuna neden olur. Uterusun biiytimesi
nedeniyle midenin yer degistirmesi gastrodzofageal sfinkter yetersizligine yol agar. Tiim
bu faktorler gebede regiirjitasyon ve pulmoner arspirasyon riskini artirir. Gebelerde

bilirubin diizeyleri degismez ama ALT ve AST diizeylerinde hafif artislar olabilir.

2.3.4. Renal sistem

Gebeligin 4. ayindan itibaren renal kan akimi ve glomeriiler filtrasyon hiz1 yaklasik
%350 artar. Bu durum kan iire azotu (BUN) ve kreatinin diizeylerinde bir azalmaya neden
olur. Bobrekler genellikle biiyiir. Renin ve aldosteron diizeylerinin artmasi sodyum

retansiyonuna neden olur. Hafif glukoziiri veya proteiniiri gelisebilir.

2.3.5. Norolojik sistem

Gebelikte anestezik gereksinimi azalir. Bu durumun maternal hormonlar ve endojen
opioidlerle iliskili oldugu gosterilmistir. Rejyonel anestezi sirasinda lokal anesteziklere
karst artmis duyarhlikta mevcuttur. Bu durum hormon aracili oluyor gibi goriinsede artmis
intraabdominal basing ve kan voliimiine bagli olarak epidural venlerin genisleyerek
epidural arali§i daraltmasi boylece lokal anesteziklerin dagilimimi kolaylastirmasininda

etkili olabilir.
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2.3.6. EndoKrin sistem

Gebelikte insiilin sekresyonu artar, ancak gebelik hormonlart yoluyla olusan bir
insiilin direnci olusur ve bu da gebelikte diabete yatkin bir durum olugmasina yol acar.

Gebelikte total serum tiroksin diizeyi artabilir ve tiroid bezinde biiylime goriilebilir.

2.4. DOGUMDA ANALJEZi YONTEMLERI

Dogum agrisim1 gidermek icin farmakolojik ve farmakolojik olmayan yontemler

uygulanmaktadir. (6,11)

2.4.1. Farmakolojik olmayan yontemler:

Bu yontemler kisinin diisiincelerini yeniden diizenleyerek dogum agrisinin
baskilanabilecegi ongoriisiine dayanir. Bu teknikler hastanin dogum hakkinda egitilmesi ve
olumlu kosullandirilmasi temeline dayanir.

Psikoprofilaksi, hipnoz, akupunktur, hidroterapi, transkutandz elektriksel sinir
stimiilasyonu (TENS) bu yontemlerden bazilaridir.

Bu yontemlerin basaris1 hastadan hastaya degisir fakat hastalarin ¢cogunda agr

tedavisinin diger formlarinin eklenmesi gerekir.

2.4.2. Farmakolojik yontemler:
2.4.2.1. Sistemik etkili yontemler:

Gebelik sirasinda volatil anestezikler, sedatif tranklizanlar ve parenteral opioidler
analjezi amaciyla kullanilmistirlar. Bu ajanlar 6zellikle dogum agrisint daha tahammiil
edilebilir sinirlara indirmek ve psikolojik rahatlamay1 saglamak amaciyla kullanilmistir. Bu
ajanlarin yiikksek dozlart koruyucu refleksleri baskilama, solunum depresyonu ve

hipotansiyon gibi komplikasyonlara yol a¢tigindan kullanimlar1 sinirli kalmustir.
2.4.2.2. Lokal anestezi teknikleri:

Gebenin bilinci etkilemeden dogum agrisim1 gidermeleri nedeniyle genis kullanim
alan1 bulan giivenli ve etkin yontemlerdir. Periferik bloklar ve Santral bloklar olmak {izere

iki gruba ayrilir.
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Periferik blok teknikleri; perinenin lokal infiltrasyonu, pudental blok, paraservikal
blok gibi uygulamalardir.

Santral blok teknikleri ise; kombine spinal epidural blok, saddle blok, epidural
analjesi, spinal anestezi, kaudal anestezi, lumbar sempatik blok, intrateal narkotik

uygulamasidir.

Paravertabral Blok T10-L1
Segmental Epidural T10-L1

Lumbar Sempatik Blok

Saddle Blok.

FParaservikal Blok

Sakral Sinir Kok Bloklan
Pudental Blok

Sekil 4: Uterus ve dogum kanali innervasyonu ve dogum analjezisi amaciyla

uygulanabilecek sinir bloklari. (7)
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2.4.3. EPIDURAL ANALJEZi
Dogum analjezisinde kullanilan bolgesel anestezi uygulamalarindan en popiiler
olani epidural analjezidir. Epidural analjezinin en Onemli avantajlari, etkili bir analjezi
saglamanin yaninda dogum sirasindaki fizyolojik yanitlar1 baskilamasi ve gebenin dogum
olayina aktif katilimina olanak saglamasidir.( 12)
Doguma analjezisinde amac alt torakal ve sakral segmentlere yansiyacak agrinin
kontrol edilmesidir. Bu amacgla Ls;-L4 veya L4-Ls araligindan epidural bolgeye kateter

yerlestirilir.
2.4.3.1. Anatomi :

Vertabral kolon 7 servikal, 12 torakal, 5 lomber, 5 sakral ve 4 koksigeal olmak

tizere toplam 33 vertebradan olusur.

Spinal cord Superior articular
) llipmcess
<A RN T
(P ransverse
. m&i‘;ipm

Spinous
process

Intervertebral
disk
Vertebral

body Transverse

costal facet

Sekil 5: Vertebral kolon anatomisi.
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Vertebra, govde (anterior boliim) ve buna pedikiilleri ile tutunan bir vertebral
arkustan (posterior boliimden) olusur. Vertebral arkusta arkada bir adet spindz c¢ikinti,
yanlarda pedikiil ve lamina birlesme yerinden bir ¢ift transvers ¢ikinti ve bir cift {istte iistte
stiperior artikiiler, bir cift altta inferior artikiiler ¢ikint1 olmak iizere toplam 7 ¢ikinti vardir.
Bu vertebra cisimciklerinin arka yiizii, intervertebral diskler, vertebra arkuslar1 ve bunlar
birlestiren baglar ortadaki medulla spinalisi ve onu Orten zarlart iceren spinal kanali
meydana getirirler. Bu kanal yanlarda intervertebral, arkada interlaminal foramenlerle
disar1 agilir.

Arkada laminalar arasinda olusan normal pozisyonda iicgen biciminde olup,
govdenin one fleksiyonu ile eskenar dortgen bigcimini alan interlaminal foramenler ignenin

epidural veya spinal araliga ulasmasina olanak saglar.

wirtebral foramen

Pedicle

PoCeSSony process

Transwerse process

Superior articular process

hamillary process
Spinous process

al

Sekil 6: Vertebra anatomisi.
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Vertebral kolon stabilite ve elastikiyet saglayan ligamentler ile bir arada tutulur.
Anterior ve posterior longutidinal ligamentler kranialden sakruma kadar uzanir. En arkada
supraspindz ligament uzanir. Sakrumdan C; seviyesine kadar uzanarak spindz ¢ikintilari
birbirine baglar. Interspindz ligament, supraspinéz ligamentten sonra gelir ve komsu
spindz ¢ikintilar1 birbirine baglayan membran6z bir yapidadir. Ligamentum flavum,
vertebranin kaudal tarfindaki komsu vertebral laminayr sefal tarftaki komsu laminaya
baglar. Ligamentum flavum ile dura mater arasindaki alan potansiyel bir bosluktur. Bu alan

lateralde spinal sinirleri saran dural kilifa komsudur.

Ligamentum Flavum

ety (2 ercansverse
Ligament Ligament
i Posterior
Inf;er:m;g: : Longitudinal
9 Ligament
i Anterior
5"II_F:Ii raaﬂn:l"s Longitudinal
9 Ligament

Sekil 7: Vertebral kolon ligamentleri.

Medulla spinalis ii¢ zarla cevrilidir. Bunlar distan ice dogru; dura, araknoid ve pia

materdir.
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Subdural space

__— Dura mater

Sekil 8: Medulla spinailisin zarlar1.

Dura mater: Posterior tabaka ve spinal kordu saran koruyucu tabaka olmak iizere
iki kattan olusmustur. Ust sinirt foramen magnum hizasina, alt smir1 ise S, seviyesindeki
sakrokoksigeal ligamandir. Yanlarda 6n ve arka koklerin birlesme yerlerine kadar
incelerek devam eder. Medullla spinalisten ¢ikan 6n ve arka arka sinir kokleri duray1 delip
dural kaf1 olustururlar. Dural kaf bolgesinde epidural araliga verilen ila¢ kolayca beyin-
omirilik s1vis1 (BOS) icine diffiize olabilir.

Epidural aralik; dura ile vertebral kanal arasindaki potansiyel mesafedir. En genis
bolgesi lomber bolgede ve arka kisimdadir. Normalde cilt-epidural aralik uzakligr 4-6 cm
dir. Lomber bolgede epidural aralik 5 mm genislikte olup, gevsek areolar doku, yag
dokusu, dural kiliflar ile birlikte spinal sinirler, damarlar, lenfatikleri igerir. Epidural
alanda arter yoktur, ancak anterior spinal kordun ana kollateral akim, lateral sinirin ¢ok
yakinindan gecmektedir. Lomber ve torakal bolgelerde anterior spinal kordun segmental
ve unilateral kanlanmasi Adamkiewicz arteri tarafindan saglandigindan orta hattan
uzaklasildiginda zedelenme riski vardir.

Araknoid: Dura materin altindaki zardir ve serebral araknoidin devamidir. Dura ile
sik1 temasta olup S, de sonlanir. Dura ile araknoid arasinda potansiyel bir bosluk vardir.
Spinal ya da epidural anestezi yapilirken eger ila¢ bu bosluga verilirse tek tarafli, yama

seklinde veya beklenenden daha yiiksek seviyede anestezi olusur.
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Pia mater: En icteki tiglincii zardir. Cok ince ve vaskiiler yapida olup spinal korda
yapisiktir. Araknoid ile piamater arasindaki bosluga subaraknoid bosluk denir. Burada iki
tabakay1 birlestiren trabekiiller, damarlar, spinal sinirler ve beyin-omirilik sivis1 bulunur.
Subaraknoid aralik S, hizasinda sonlanir. Spinal korda zarar vermeden spinal anestezi L,-
S, arasindan yapilabilir. Epidural anestezide ise en giivenli aralik L,-L; ile Lj-Lg4
araliklaridir.

Medulla Spinalis: Medulla oblongatanin bir uzantis1 olarak foramen magnum
seviyesinden baslayarak erkeklerde L,, kadinlarda L, nin ortalarina kadar uzanir. Bu
seviyenin altindan itibaren cauda equina adi verilen lomber, sakral ve koksigeal sinir
koklerinden olusan bir sinir demeti olarak devam eder. Medulla spinalisten 31 cift spinal
sinir ¢ikar.

BOS: Lateral ve iiciincii ventrikiilde kanin ultrafiltrasyonu sonucu ortaya ¢ikar.
Berrak renksiz bir sividir. Total 120-150 ml dir ve giinde 500-800 ml {iretilir. Serum
ozmolalitesiyle yakin iligkildir, ozmolalitedeki azalma BOS iiretimini azaltir.

Arterler: Spinal kordun kan akimu iistte beyin arterlerinden ve altta subklavyen,
aortik ve iliyak arterlerin spinal dallarindan saglanir. Spinal arterler bir anterior spinal arter
ve iki posterior spinal arterden olusur.

- Anterior Spinal Arter: Vertebral arterlerden kaynaklanir ve anterior

longutidunal sulkus i¢cinde asagi iner. Tektir ve ¢ok az arterle anastomoz yapar.
Kordun 2/3 6n kismu ile merkezini kanlandirir. Bu bolge iskemiye ¢ok uyarlidir.
Bu arterin hasarinda motor defisit olur.

- Posterior Spinal Arter: Posterior inferor spinal arterlerden kaynaklanir ve spinal

kordun 1/3 arka kismimi kanlandirir.

Venler: Epidural ven6z pleksuslar dural kese cevresinde ve spinal kanal boyunca
uzanir. Epidural venoz pleksuslar dural kese ¢evresinde ve spinal kanal boyunca uzanir.
Epidural venoz pleksuslar iistte serebral venoz siniislerle baglantilidir. Medulla spinalisin
venleri pleksus venoz vertebralis internusa direne olur. Bu yapilar azigos ve hemiazigos
venleri ile baglantilidir. Altta ise epidural venler sakral ve pelvik plexus aracilig ile

inferior vena kavaya direne olur.
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Venoz sistem vena kava sistemine paralel seyreder ve intratorakal veya
intraabdominal basingtaki artis epidural venlere yansir. Gebelikte uterusun basisi
sonucunda inferior vena kavada obstriiksiyona yol acar ve basing artis1 epidural venlerde
genislemeye yol acarak epidural araligi daraltir. Bu durum enjekte edilen lokal anestezigin
yukar1 dogru yayilimini arttirir. Ayrica veniil ve kapillerlerin potansiyel absorbsiyon alani

artmis oldugundan ilacin daha fazla absorbe olarak kalbe ulasmasina yol agar.
2.4.3.2. Fizyoloji:

Subaraknoid ve epidural araliga lokal anestezik verilmesi sonucunda ilk olarak
preganglionik sempatik lifler etkilenir. Sonrasinda otonom liflerden, kalinliklarina gore
once 1s1, agri, dokunma ve basin¢ duyusunu tasiyanlar bloke olur. Eger lokal anestezik
miktarr arttirilirsa motor liflerde bloke olur.

Epidural aralikta negatif bir basin¢ vardir. Bu basing lomber bolgede 5-10

cmH,0’dur. Bu basing dogum eylemi sirasinda artar ve +8/+15 cmH,O ya cikabilir.
2.4.3.3. Dogumda Epidural Analjezi Endikasyonlari:

(13)

2.4.3.3.1. Maternal Endikasyonlar:

a. Agnisiz Dogum: Agr esigi cok diisiik olan veya onceki dogumlar1 ¢ok agrili
gecen ve agrisiz dogum yapmak isteyen gebelere uygulanir.

b. Preeklampsi ve hipertansiyon: Preeklampsi gebeligin 20. haftasindan sonra
ortaya c¢ikan hipertansiyon, proteiniiri ve ©6demle seyreden ciddi bir
problemdir. Ileri evrelerde bas agrisindan konviilzyonlara kadar
seyredebilen norolojik problemlere ve trombositopeni, hipofibrinojenemi
gibi koagiilasyon bozukluklarina yol acabilir. Preeklampsi anne oliimlerinin
en Onemli nedenlerinden biridir. Koagiilasyon bozuklugu olmayan
vakalarda epidural analjezi iyi bir dogum analjezisi saglamakla kalmayip
arteriyal kan basincimi diislirmeye veya yiikselmesini Onlemeye yarar.

Sempatik blokaja baglh olarak uteroplasental kan akimini diizenler. Plazma
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katekolamin konsantrasyonunda azalma da ani kan basinci degisikliklerinin
ortaya ¢cikmasini onler.

c. Maternal riskin arttigi durumlar: Annedeki kardiyovaskiiler sistem
patolojilerinde agriya bagli olusan sempatik stimiilasyon hemodinamiyi
bozabilir. Pulmoner patolojilerde agrinin uyardigi hiperventilasyon sinirh
rezervi olan hastalarda solunum yiikiinii arttirir. Diabetus Mellitusta
epidural analjezi annenin enerji ihtiyacim azaltir. Uteroplasental perfiizyon
ve oksijen tasima kapasitesini olumlu etkiler. Epileptik gebelerde agri ile
olusan hiperventilasyon ve respiratuvar alkaloz  konviilzyonlar
baslatabileceginden bu hastalarda epidural analjezi giivenli bir yontemdir.

d. Cogul gebelik

e. Oksitosin ile indiiklenen dogum

f. Sezeryen sonrasi vajinal dogum

g. Entiibasyon giicliigii beklenen gebeler

2.4.3.3.2. Fetal Endikasyonlar:

a. Erken dogum, intrauterin gelisme geriligi: Fetus acgisindan riskli
dogumlardir. Epidural analjezi pelvis tabani kaslar1 gevseterek ve plasenta
kan akimini arttirarak fetusun yaralanma riskini azaltir.

b. Makat gelis, cogul gebelik: Miidahale riski yiiksek olan butiir durumlarda
epidural analjezi en uygun kosullar1 saglar ve gerektiginde epidural
anesteziye doniistiiriilebilir.

c. Diizensiz uterus kasilmasi: Agr zafiyeti ve istenmeyen travaya neden olan
bu tiir durumlarda epidural analjezi uterus kasilmalarini regiile ederek
doguma kadar diizenli artig1 saglar.

d. Plasenta yetersizligi: Miad ge¢cmesi, diabetes mellitus gibi baz1 durumlarda
bozulmus plasenta yetersizligine yol acar. Epidural analjezi sempatik tonusu
diisiirerek uterus, dolayisiyla plasentanin kan akimini arttirir.

e. Fetal anomali: Miidahaleli dogum olasiligi yiiksektir. Fetal kalp

anomalilerinde epidural analjezi ile maternal stresin azalmasi, boylece
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diizenli uterus aktivitesinin saglanmasi ve fetal hipoksinin 6nlenmesi fetal

riski azaltacaktir.

f. Intrauterin 6liim: Travaymn anne psikolojisine travmatik etkisini en aza

indirmek icin epidural analjezi uygulanmasi tercih edilebilir.

2.4.3.4. Dogumda Epidural Analjezi Kontrendikasyonlari:

2.4.3.4.1. Mutlak kontrendikasyonlar:
a. Gebenin yontemi reddetmesi
b. Sistemik veya girisim yerinde enfeksiyon olmasi
c. Pihtilasma bozuklugu olmasi
d. Agir hipovolemi, sok, sepsis

e. Intrakranial basing artis1

f. Kullanilan lokal anestezik maddeye duyarlilik
2.4.3.4.2. Goreceli kontrendikasynlar:

a. Santral veya periferik norolojik hastaliklar

b. Vertebral kolondaki agir anatomik bozukluklar

c. Demiyelinizan santral sinir sistemi hastaliklar

d. Baz kalp hastaliklar1: Aort stenozu, idiopatik hipertrofik subaortik stenoz)

e. Koopere olamayan hasta

f. Diisiik doz heparin kullanimi

g. Psikoz ve demans

h. Ciddi bas ve bel agrisi

1. Aspirin veya diger antiplatelet ilaclar

J-  Gegirilmis laminektomi

k. Intestinal obstriiksiyon

2.4.3.5. Hazirhk

Epidural analjezi Oncesi gebenin degerlendirilmesi c¢ok Onemlidir. Ayrica

obstetrisyen ile birlikte fetusunda durumu degerlendirilerek olast endikasyon ve

kontrendikasyonlar dikkatlice gozden gecirilmelidir.
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Resiistasyon i¢in gerekli malzeme ve ilaglar hazir bulundurulmalidir. Oksijen
solutulmasina imkan verecek gerekli donanimin varligi kontrol edilmelidir.

Noninvaziv kan basinci ve kalp hizi monitorize edilmelidir. Puls oksimetre ile
SpO2 monitorizasyonu yapilmalidir. Fetal kalp hiz1 da monitorize edilmelidir.

Hastalardan agrilar baglamadan 6nce ve girisim i¢in yazili onam alinmalidir.

Epidural analjezi oncesinde intravendz kaniilasyon saglanarak 20-30 dk icinde 4-8
ml/kg dekstrozsuz dengeli elektrolit ¢ozeltisi verilmelidir. BOylece epidural analjezi
sonrast olusabilecek sempatik blokaja bagl olusabilecek hipotansiyonu dnlemeye yardimc1
olur. (14,15)

Epidural kateter uygulamasi oturur veya sol lateral pozisyonda yapilabilir.
Gebelerde sol lateral pozisyon, ortostatik hipotansiyonun daha az olmasi, uteroplasental
kan akiminin daha iyi saglanmasi ve daha iyi tolere edilebilmesi agisindan tercih edilebilir.

Servikal dilatasyon 3-6 cm arasinda oldugunda epidural kateter uygulanir.
2.4.3.6. Teknik:

Epidural kateter epidural araligin en genis oldugu bolgeler olan Ls-Ls veya Ls-Ls
araligindan girilir. Cilt epidural arasi yaklasik 4-7 cm arasindadir. Bu araliktan uygulanan
epidural kateter ile T}o-Ss arasinda noral blok saglanabilir.

Epidural mesafede servikalden sakrala kadar azalan bir negatif basin¢ vardir. Bu
negatif basing intervertebral foramenler yolu ile negatif intraplevral basincin yansimasi
veya epidural ignenin duray1 itmesi sonucunda olustugu kabul edilir.

Epidural araligin tespitinde diren¢ kaybi ve asili damla teknikleri kullanilir.
Gebelerde artmis olan intraabdominal basinca bagli epidural venlerde genisleme olur ve
basing artar. Negatif basin¢ ortadan kalkacaginda dura delinmesi ve intratekal enjeksiyon
riski artar. Median yaklasim paramedyan yaklasima oranla venoz ponksiyon riski agisindan
daha giivenlidir.

Epidural analjezinin idamesi icin epidural araliga kateter yerlestirilebilir.
Intervertebral foramenlerden ¢ikma olasilig1 oldugundan epidural aralikta kateter 4 cm’den

fazla ilerletilmemelidir.
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Kateter

Epidural
Aralik

Sekil 9: Epidural kateter yerlestirilmesi.

2.4.3.7. Komplikasyonlar

Bradikardi: Preganglioner kardiyoakselarator liflerin blokaji ve sag kalpteki
gerilme reseptorleri araciligiyla gelisir. Tedavi icin atropin siilfat verilir.

Yetersiz analjezi: Uygulanan teknige ve anestezi uzmaninin tecriibesine bagl
olarak analjezi seviyesinde yetersizlik olabilir.

Hipotansiyon: Sempatik blokajin baslamasi ile arter ve arteriollerde dilatasyon
olur periferik vazodilatasyon ve artmis vendz kapasite sonucunda total periferik direnc ve
kan basinci diiser. Hipotansif yanit dnceden voliim agig1 varsa daha belirgin olur. Epidural
analjezi oncesinde voliim ekspansiyonu ve aortokaval basinin engellenmesi hipotansiyon
gelisme olasiligini azaltir. Eger hastanin tansiyonu baslangic degerinden %?20-25 daha
fazla diisme olursa tedavi baglanmalidir. Hastaya maske ile oksijen verilir ve vazopressor
ajanlar verilir. Vazopressor ajanlardan efedrin uterus kan akimini azaltmadigindan tercih
edilebilir. (16,17.)
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Intravenoz enjeksiyon: Epidural analjezinin en ciddi komplikasyonlarindan biri
intravaskiiler enjeksyondur. Epidural injeksiyon sirasinda veya epidural Kkateterin
intravaskiiler alana migrasyonu sonucu gelisebilir. Tinnitus veya peroral uyusmadan
konviilzyon ve kardiyovaskiiler kollapsa kadar gidebilen ciddi sistemik reaksiyonlara yol
acabilir. Acil tedavi gerektirir.

Subdural enjeksiyon: Istenmeyen dura delinmesi %0.1-7,6 arasinda
gelisebilmektedir. Gebelerde direng kayb1 yontemlerinin epidural aralik basincinin yiiksek
olmas1 nedeniyle duranin kazara delinme olasilig1 daha yiiksektir. Bu durumda anestezist
igneyi geri ¢ekip baska bir araliktan tekrar denemelidir. Duradaki delikten intratekal alana
bir miktar lokal anestezik ajan gecebileceginden yiiksek blok seviyeleri gozlenebilir. (18.)

Yiiksek seviyeli blok: Kateterin yanliglikla subdural yerlesmesi sonucu gelisebilir.
Aspirasyon testi tek basina yeterli olmayabilir. Yiiksek doz lokal anestezik uygulamadan
once test dozu verilmeli ve yeterli siire bekleyerek spinal anestezi bulgularinin olup
olmadigin1 tespit etmek gereklidir. Yiiksek seviyeli blok gelisme olasiligina karsi
resiistasyon ve entiibasyon kosullar1 hazir olmalidir. (19).

Titreme: Viicut 1sisindan soguk lokal anestezik ajan uygulanmasi sonrasinda
spinal kanaldaki soguga duyarli yapilarin uyarilmasina bagli olarak gozlenebilir.

Sirt ve bel agrisi: Kalin igneler ile tekrarlayan igne batmalar1 sonucunda bel ve sirt
agrist gozlenebilir.

Bulanti ve kusma: Ozellikle hipotansiyon sonrast gozlenir. Oksijen ve

hipotansiyonun diizeltilmesiyle gecer.( 20)
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2.5. LOKAL ANESTEZIiKLER

Lokal anestezikler, uygun yogunlukta verildiklerinde, uygulama yerinden
baslayarak, sinir iletimimni gecici olarak bloke eden maddelerdir.

Lokal anesteziklerin farmakolojik 6zellikleri ve etki mekanizmalart:

Sinir membranini stabilize ederek, depolarizasyonuna engel olan maddelerdir. Bu
islemin nasil gerceklestigi tam olarak bilinmemektedir. Asagidaki muhtemel mekanizmalar
ileri siiriilmektedir. (21)

1. Membrandaki fosfolipidlerle birleserek Na+, K+, Ca++ iyonlarinin membran
gecisini Onler

2. Protein reseptorleri ile birleserek, uyarilarin protein reseptorlerinin gozenek
capinda yaptig1 genislemeyi Onler.

3. Na+ reseptorleri ile birleserek, Na+ kanallarini tikarlar.

4. Membranin hidrokarbon bolgesine penetre olup onu genisleterek, Na+

kanallarini tikar.

2.5.1. Lokal anesteziklerin yapisi:

Lokal anestezikler, bir lipofilik grupla-genellikle bir benzen halkasi-bu gruptan
ester veya amid bagi iceren bir ara zincir ile ayrilmis bir hidrofilik gruptan-genellikle de bir
tersiyer amin-ibarettir. Lipofilik grupla ara zincir arasindaki bag ester veya amid tipte
olabir. Buna gore de lokal anestezikler ester veya amid tipte olmak iizere iki gruba ayrilir.
Iki grup arasindaki temel farkliliklar kimyasal stabilite, metabolizma ve alerjik
potansiyellerindeki farkliliktir. Ester bagi, esterazlarca hizla hidrolize ugrarken, amid bagi
karacigerde mikrozomal enzimlerce yikilmaktadir. Amid grubu ilaclar ester grubu ilaglara
gore cok daha stabildir. Ester tipi ilaclarin metabolizmasi sonucu ortaya ¢ikan para-
aminobenzoik asit (PABA), az sayida da olsa alerjik reaksiyona neden olabilmektedir.
Amid tipi ilaglarda alerjik reaksiyon daha nadirdir. (22)

Etki siiresi genellikle lipid coziiniirlugi ile iliskilidir. Yiksek lipid ¢oziintirliigii
olan lokal anesteziklerin etki siireleri daha uzundur, bu muhtemelen kan akimi tarafindan

daha az temizlenmelerine baglidir.
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2.5.2. Obstetrik analjezide ila¢ secimi:

Lokal anestezikler sistemik dolasima katildiginda plazma proteinlerine baglanir. pH
diistiikce lokal anesteziklerin proteine baglanmasi azalir. Gebelerde plazma protein
miktarinda azalma oldugundan ve respiratuvar alkaloz goézlenebildiginden serbest lokal
anestezik miktar artacaktir. Bu durum ilag¢ intoksikasyonu acisindan 6nemlidir.

Gebelerdeki progesteron seviyesindeki artma gibi hormonal degisiklikler lokal
anesteziklere kars1 duyarlilig1 arttirabilir. Doz azaltilmasi gerekebilir.

Dogum analjezisinde kullanilacak olan en ideal lokal anestezik; anne ve fetus
tizerine en az toksik etkileri olan, yeterli ve hizli bir analjezi saglarken en az motor blok
olusturan ajandir. Kas gevsemesi minimal olmalidir. Kas gevsemesinin minimal olmasi
fetal basin fleksiyonuna ve internal rotasyonuna olanak saglar. Boylece dogumun ikinci
evresinde annenin 1kinmalar1 engellenmez.

Obstetrik analjezide son yillarda en sik kullanilan lokal anestezikler bupivakain,

ropivakain ve levobupivakaindir.

2.6. BUPIiVAKAIN

Bupivakain, amid yapili uzun etkili bir lokal anestezik ajandir. Piperidin halkasi
tizerine butil grubu eklenmistir (Sekil 10). Santral sinir sistemi toksisitesi ve kardiyak
depresan etkisi lidokain’den fazladir. Lokal anestezik etkinligi bakimindan da lidokain’den
4 kez giiclidiir, etki siiresi ise 2-3 kat daha uzundur. Kisa etki siireli lokal anestezik

ajanlara oranla daha lipofiliktir (23).
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Sekil 10: Bupivakain molekiil yapisi.

1-biitil-2’.6’-pipekoloksilid olan amid yapida, yagda ¢coziiniirligii yiiksek ve yiiksek
oranda proteine baglanan(%95), pKa’ s1 7.7 olan lokal anesteziktir. Proteine baglanma
oranlarinin sirast bupivakain>mepivakain>lidokain seklindedir. %0.5’lik soliisyonlar1
vardir. Etki siiresi 2-4 saattir. Maksimum dozu 2.5mg/kg yada total 250 mg’dir.

Direkt kardiyovaskiiler depresif etkiye sahiptir, ozellikle intravenéz uygulama
miyokard depresyonu ve arterioler dilatasyon olusturarak hipotansiyon ve kardiyak
outputta diigmeye neden olur. Vazodilatator etkisi vardir.

Yapilan bazi laboratuar calismalar1 bupivakain’in kardiyotoksisitesinin yiiksek
lipofilik ©6zelligine ve miyokard sodyum kanallarina yiiksek afinitesine bagli oldugunu
gostermektedir (24). Ayrica yiiksek lipofiliteye sahiptir. Bu nedenle miyelinli motor
liflerine daha fazla penetre olur ve daha giiclii lokal anestezik etkinlik gosterir.

PKa degerinin yiiksek olmasi ve proteinlere yiiksek oranda baglanmasi nedeni ile
bupivakainin iletim blogunun baslama siiresi uzundur. Etki baslangic siiresi genellikle 5-7
dk arasindadir ve maksimum etki 15 - 25 dk'da olusur. Spinal blokta ise maksimum etki 5
dk'da baslar. Etki siiresi blok tipine gore degisir. Epidural bloklarda ortalama siire 3,5 - 5
saat, periferik sinir bloklarinda 5 - 6 saat, subaraknoid blokta ise 3,5 - 4 saattir.

Bupivakain karacigerde metabolize olur. Karaciger yetmezligi durumunda
kolaylikla toksik tablo gelisebilir.
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Bupivakainin toksisitesi, esas olarak santral sinir sistemi ve kardiyovaskiiler sistem
bulgular ile ortaya cikar. Sistemik absorbsiyon kan konsantrasyonunun, dolayisi ile yan
etkilerin ve toksisite olusumunun en onemli belirleyicisidir.

Uzun etkili olmast ve duyusal sinir liflerine, motor liflere oranla daha belirgin
derecede selektif olmasi1 ve maternal-fetal kan orani diisiik olmasi nedeni ile dogumda sik
kullanilan ajandir. Obstetrik anestezide standart bir ajan olmasina ragmen bupivakain
kardiotoksisitesi bu grup hasta popiilasyonunda sik gozlenmektedir. Nedeni ise, epidural
blokta kullanilan bupivakain dilate olan epidural venlere verilme olasiliginin gebe
olmayanlara gore daha yiiksek olmasidir.

Bupivakain, kardiak Na kanallarin1 bloke eder ve mitokondri fonksiyonunu
degistirir.(22)

Proteine yiiksek oranda baglanmasi resussitasyonu zorlastirir.

2.7. LEVOBUPIVAKAIN

Bupivakain ve levobupivakainin molekiiler yapilar tek bir farkla aymidir.(Sekil 11)
Levobupivakain, bupivakain hidrokloridinin saf S(-) enantiomeri olan uzun etkili

aminoamid yapida bir lokal anesteziktir. (25)
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Sekil 11: Levobupivakain molekiil yapisi

Levobupivakain amino asit smnifi lokal anesteziklerin bir iiyesidir. Lokal
anestezikler sinirlerde elektriksel eksitasyon esigini yiikselterek, sinir impulslarimi
yavaglatarak ve aksiyon potansiyelinin yiikselme hizin1 diislirerek sinir impulslarinin
tretimini ve iletimini bloke ederler. Genel olarak, anestezinin ilerlemesi, etkilenen sinir
liflerinin capi, miyelinasyonu ve ileti hiz1 ile iliskilidir. Klinik olarak, sinir fonksiyonu
kaybinin derecesi soyledir: 1) agri; 2)sicaklik; 3) dokunma; 4) propriyosepsiyon; ve 5)

iskelet kasi toniisii.
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2.7.1. Farmakodinami

Levobupivakainin diger lokal anesteziklerin farmakodinamik 6zelliklerini
paylagsmasi beklenebilir. Lokal anesteziklerin sistemik emilimi merkezi sinir sistemi ve
kardiyovaskiiler sistem iizerinde etkilere neden olabilir. Terapotik dozlarla erisilen kan
konsantrasyonlarinda kalpte ileti, eksitabilite, refrakterlik, kontraktilite ve periferik
vaskiiler direncte degisimler oldugu bildirilmisir. Toksik kan konsantrasyonlar: kalp iletisi
ve eksitabilitesinde baskilanma sonucunda atriyoventrikiiler blok, ventrikiiler aritmiler ve
bazen Oliimle sonuglanan kalp durmasina yol agabilmektedir. Buna ek olarak, miyokard
kontraktilitesinin baskilanmas1 ve periferik vazodilatasyon olusmasi sonucunda kalp atim
hacminde ve arteriyel kan basincinda diisme meydana gelmektedir.

Sistemik emilimi takiben, lokal anestezikler merkezi sinir sisteminde stimiilasyon,
depresyon veya her ikisine de neden olabilirler. Belirgin merkezi sinir sistemi
stimiilasyonu, genellikle huzursuzluk, tremor, iirperme ve konviilsiyonlara ilerleme ile
kendini belli eder. Sonunda merkezi sinir sistemi depresyonu komaya ve kalp-solunum
durmasina ilerleyebilir. Ancak, lokal anesteziklerin medulla ve yiiksek merkezler iizerinde
primer bir baskilayici etkisi vardir. Oncesinde bir eksitasyon evresi olmaksizin depresyon

evresi gelisebilir.
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2.7.2. Farmakokinetik

Tablo 3. Saglikli goniillillerde 40 mg levobupivakain ve rasemik bupivakain, R(+) ve S(-)

30

enantiyomerlerinin ve 40 mg bupivakainin intravendz enjeksiyonundan sonra
farmakokinetik parametre degerleri (ortalama + SD).
Bupivakain |R(+)- S(-)-
Parametre | Levobupivakain
Rasemat |Bupivakain |Bupivakain
CmaX)
1.445+0.237 1.421+0.224|0.629+0.100|0.794+0.131
mcg/mL
AUCO—OO,
mcg 1.153+0.447 1.166+0400 {0.478+0.166|0.715+0.261
saat/mL
Tip, saat  [1.27+0.37 1.15£0.41 |1.08+0.17 |1.34+0.44
Vg, Litre  [66.91+18.23 59.97£17.65|68.58+21.02|56.73+15.14
Cl,
39.06£13.29 38.12+12.64|46.72+16.07|46.72+16.07
Litre/saat



Levobupivakain ve bupivakainin esdeger dozlarimin IV infiizyonundan sonra,
levobupivakainin ortalama klirens, dagilim hacmi ve terminal yari Omiir degerleri
benzerdir. Levobupivakain uygulamasindan sonra R(+)-bupivakain saptanabilir diizeylerde
bulunmamastir.

Epidural yoldan sirasiyla 75 mg ve 112.5 mg dozlarinda verilen %0.5 ve %0.75
levobupivakainin ortalama Cpax ve AUCp.24 (Egri Altindaki Alan) degerleri yaklasik olarak
doz ile orantilidir. Benzer bicimde, sirasiyla 1 mg/kg ve 2 mg/kg dozlarinda brakiyal
pleksus bloku i¢in kullanilan %0.25 ile %0.5 arasindaki levobupivakain dozlarinda
ortalama C,,x ve AUCy.»4 degerleri yaklasik olarak doz ile orantilidir.

Terapotik uygulamayi takiben, levobupivakainin plazma konsantrasyonu, doza ve
uygulama yoluna baghdir ¢iinkii uygulama yerindeki emilim, dokunun vaskiilaritesinden
etkilenir. Kandaki zirve diizeylerine, epidural uygulamadan sonra ortalama olarak 30
dakikada ulasilir ve 150 mg’a kadar olan dozlar sonucunda 1.2 mcg/mL’ye kadar cikan
Cmax diizeyleri olusur.

Levobupivakainin plazma proteinlerin baglanmasi, in vitro olarak degerlendirilmis
ve 0.1 ve 1 mcg/mL konsantrasyonlar1 arasinda bu oranin <%97 oldugu bulunmustur.
Levobupivakain ile insan kan hiicreleri arasindaki baglant1 0.01-1 mcg/mL arasinda ¢ok
diisiik olup (%0-2) 10 mcg/mL’de %32’ye yiikselmistir. Intravenoz uygulamadan sonra
levobupivakainin dagilim hacmi 67 litredir.

Levobupivakain yaygin olarak metabolize edilmekte olup idrar ve digkida
degismemis levobupivakain saptanmamistir. [14C] levobupivakain kullanilan in vitro
calismalar CYP3A4 izoformunun ve CYPIA2 izoformunun levobupivakain
metabolizmasim1  desbiitil-levobupivakain  ve  3-hidroksi-levobupivakaine ilettigini
gostermistir. In vivo olarak, 3-hidroksilevobupivakainin glukuronid ve siilfat konjugelerine
doniistiigii diistiniilmektedir. Levobupivakainin (+)-bupivakaine metabolik doniisiimii, in

vitro ve in vivo olarak kanitlanmis degildir.
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Intraven6z uygulamay: takiben, levobupivakainin radyoaktif isaretli dozu, esansiyel
olarak kantitatif olup ortalama toplam miktarin %95 kadar1 48 saatte idrar ve digkidan elde
edilmistir. Bu %95’lik boliimiin yaklasik %71°1 idrarda, %24’i diskidadir. Plazmadaki
toplam radyoaktivitenin ortalama klirensi ve terminal eliminasyon yar1 omrii intravendz
uygulamadan sonra sirastyla 39 litre/saat ve 1.3 saattir.

Eldeki smirli veriler yasa gore Tmax, Cnax ve AUC degerlerinde bazi farklar
oldugunu gostermektedir (<65, 65-75 ve >75 yas). Bu farklar kiigiiktiir ve uygulama yerine
bagl olarak degismektedir.

Levobupivakainin farmakokinetiginde cinsiyet farklar1 degerlendirilememistir.

Pediyatrik popiilasyonda levobupivakainin farmakokinetik verileri mevcut degildir.

Levobupivakainin umblikal vendz ve maternal konsantrasyonu sezaryen igin,
levobupivakainin epidural uygulanmasindan sonra 0.252-0.303 arasindadir. Bunlar
bupivakain i¢in normal kabul edilen sinirlarin i¢indedir.

Levobupivakainin veya metabolitlerinin insan siitityle atilmasi konusunda calisma
yapilmamustir.

Bobrek yetersizligi olan hastalarda 6zel calismalar yapilmamistir. Degismemis
levobupivakain idrarla atilamamaktadir. Levobupivakainin bobrek yetersizligi olan
hastalarda biriktigi yolunda bir kanit bulunmamakla birlikte, metabolitlerin bazilarinin
birikmesi miimkiindiir ¢linkii bunlar primer olarak bobreklerden atilmaktadir.

Karaciger yetersizligi olan hastalarda yapilmis spesifik c¢alismalar yoktur.
Levobupivakain primer olarak hepatik metabolizmayla elde edilir ve hepatik
fonksiyondaki degisimlerin anlamli sonuglar1 olabilir. Levobupivakain ciddi hepatik
hastalig1 olan hastalarda dikkatle kullanilmalidir ve gecikmis eliminasyonu nedeniyle,
yinelenen dozlarin azaltilmas: gerekebilir.

Endikasyonlari

Levobupivakain erigkinlerde asagidaki durumlar icin endikedir:

Cerrahi Anestezi

Major: Epidural (sezaryen dahil, intratekal, periferik sinir bloku)

Minor: Lokal infiltrasyon, oral, oftalmik cerrahide peribulber blok

Agn Tedavisi
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Siirekli epidural infiizyon, postoperatif, dogum veya kronik agr icin tek veya
multipl bolus uygulama.

Siirekli epidural analjezi icin levobupivakain epidural fentanil, morfin veya
klonidin ile kombine olarak uygulanabilir.

Kontrendikasyonlari

Chirocaine, levobupivakaine veya amid tipindeki lokal anestezik ajanlara kars1 asirt
duyarligi olan hastalarda kontrendikedir.

Levobupivakain intravendz bolgesel anestezide (Bier Bloku) kontrendikedir.

Uyarilar/Onlemler

Levobupivakainin blok yaparken yanlislikla intravenoz olarak enjeksiyonu,
kardiyak arestle sonuglanabilir. Bunun ¢abuk fark edilmesine ve uygun tedaviye ragmen
hastada uzun siireli resusitasyon uygulanmasi gerekebilir. Bupivakaine levobupivakain ve
ropivakainin sistemik toksik etkilerinin arastirildigi bir calismada sistemik toksisite
acisindan levobupivakainin, ropivakain ile bupivakain arasinda oldugu ve esit dozlar
uygulandiginda gelisen kardiak arestin ropivakain grubunda daha resusitabil oldugu
bulunmustur.(26) Amid tipindeki biitiin diger lokal anesteziklerde oldugu gibi,
levobupivakain boliinmiis dozlarda uygulanmalidir.

Levobupivakain, biiyiik dozlarda hizli enjekte edilmemesi gerektiginden, cerrahi
anestezinin hizli baslamasi gereken acil durumlarda levobupivakain kullanilmasi
Onerilmemektedir.

Gecmiste, hamile hastalarda bupivakainin yanlislikla intravenoz olarak enjeksiyonu
sonucunda kardiyak aritmiler, kalp/dolasim durmasi ve oOliim riskinin yiiksek oldugu
bildirilmistir. Sezaryen i¢in 150 mg’a kadar olan dozlarda 5 mg/mL (%0.5) levobupivakain

cozeltisi onerilmektedir.
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Lokal anestezikler yanlizca, ilaca bagl toksisitenin tanist ve tedavisinde ve bloktan
kaynaklanabilecek diger akut acil durumlarin tedavisinde deneyimli olan klinisyenler
tarafindan uygulanmalidir. Toksik reaksiyonlarin ve ilgili acil durumlarin uygun tedavisi
icin gerek duyulan oksijen, diger resusitasyon ilaglari, kardiyovaskiiler resusitasyon
donanimi ve personel hazir bulundurulmalidir. Ilaca bagli toksisitenin uygun tedavisinde
gecikilmesi, herhangi bir nedene bagh ventilasyon yetersizligi ve/veya duyarlik sonucunda
asidoz, kardiyak arrest ve muhtemelen 6liime yol agabilir.

Levobupivakain  ¢ozeltileri, obstetrik  paraservikal — blok  anestezisinde
kullanilmamalidir. S6zkonusu kullanimi destekleyen veriler yoktur ve ilave bir fetal
bradikardi ve 6liim riski mevcuttur.

Intravaskiiler veya intratekal enjeksiyondan kacinmak amaciyla, bir lokal anestezik
maddenin ilk defa ve izleyen dozlarinin enjeksiyonundan 6nce kan ve beyin omurilik s1visi
(uygulanabildigi yerde) aspirasyonu yapilmalidir. Ancak, negatif bir aspirasyon,
intravaskiiler veya intratekal enjeksiyon olasiligin1 ortadan kaldirmaz. Levobupivakain
baska lokal anestezikler veya amid tipi lokal anesteziklerle yapisal olarak akraba olan
baska ajanlar1 kullanan hastalarda dikkatle kullanilmalidir ¢iinkii bu ilaglarin toksik etkisi
additif niteliktedir.

Biiyiik miktarda lokal anestezik gerektiren bir periferik sinir bloku yapilacagi
zaman, yliksek konsantrasyonlarda levobupivakain kullanildiginda dikkatli olunmalidir.

Lokal anesteziklerin giivenli ve etkili kullanim1 uygun dozaja, dogru teknige, yeterli

onlemlerin alinmasina ve acil durumlar icin hazirlikli olunmasina baglhdir.
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Acil kullanim i¢in resusitasyon donanmimi, oksijen ve resusitasyon ilaclar1 hazir
bulundurulmalidir. Yiiksek plazma veya dermatom diizeyleri ve ciddi advers etkilerden
kacinmak amaciyla, etkin bir anestezi i¢in gerekli olan en diisiik dozaj kullanilmalidir.
Enjeksiyonlar, yavas ve boliinmiis olarak, intravaskiiler enjeksiyondan ka¢inmak i¢in her
enjeksiyondan Once ve sonra siringa aspirasyonu yapilarak uygulanmalidir. Siirekli kateter
teknigi kullanmildiginda, her enjeksiyondan ©Once ve enjeksiyon sirasinda aspirasyon
yapilmalidir. Epidural anestezinin uygulanmasi sirasinda baglangicta etkisi hizli baglayan
bir lokal anestezikle test dozu uygulanmasi ve asil uygulamaya gecilmeden 6nce hastanin
merkezi sinir sistemi ve kardiyovaskiiler toksisite ve yanliglikla intratekal uygulama
belirtileri yoniinden izlenmesi onerilmektedir. Klinik durum izin veriyorsa, test dozu icin
epinefrin iceren lokal anestezik cozeltilerin verilmesi gbz Oniine alinmalidir ¢iinki
epinefrinle ilgili dolasim degisimleri, yanlislikla yapilan intravaskiiler enjeksiyonun uyarici
belirtileri olarak hizmet edebilir. Kan icin yapilan aspirasyonlar negatif olsa bile
intravaskiiler enjeksiyon olasilig: vardir.

Lokal anesteziklerin yinelenen dozlarda enjeksiyonu, yinelenen her dozla birlikte
ilacin veya metabolitlerinin yavas yavas birikmesi ya da yavas metabolik degradasyon
sonucunda plazma diizeylerinde anlamli artiglara neden olabilir. Yiiksek kan diizeylerine
karst tolerans hastanin fizik durumuna bagli olarak degisir. Lokal anestezikler
hipotansiyon, hipovolemi veya kardiyovaskiiler fonksiyonlarinda azalma ve ozellikle kalp
blogu olan hastalarda da dikkatle kullanilmalidir.

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

sinir sistemine iligkin olas1 erken belirtiler konusunda uyanik olmalidir.
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Levobupivakain gibi amid tipi lokal anestezikler karacigerde metabolize edilir ve
bu nedenle, sozkonusu ilaglar, 6zellikle yinelenen dozlarda verildiginde, hepatik hastaligi
olan hastalarda dikkatle kullanilmalidir. Ciddi hepatik bozuklugu olan hastalar, lokal
anestezikleri normal olarak metabolize edemediginden, toksik plazma konsantrasyonlarinin
gelisme riski daha biiyiiktiir. Lokal anestezikler kardiyovaskiiler fonksiyonu azalmis
hastalarda da dikkatle kullanilmalidir ¢iinkii bu ilaglarin neden oldugu uzamis A-V
iletimiyle ilgili fonksiyonel degisimler bu hastalar tarafindan kompanse edilemeyebilir.

Epidural Anestezi

Epidural anestezi sirasinda levobupivakain ii¢-bes mililitrelik (3-5 mL) hacimlerde,
yanlishikla intravaskiiler ya da intratekal enjeksiyonun toksik belirtilerini saptamak icin
dozlar arasinda yeterli zaman birakarak uygulanmalidir. Siirekli kateter teknikleri
kullanildiginda, her ilave enjeksiyondan once ve enjeksiyon sirasinda siringa aspirasyonlari
da yapilmalidir. Aspirasyonlar negatif olsa bile intravaskiiler enjeksiyon olasilig1 yine de
vardir.

Epidural anestezi uygulanmasi sirasinda baslangigta bir test dozunun verilmesi ve
tam doz verilmeden ©nce etkilerin izlenmesi onerilmektedir. U¢ mililitrelik (3 mL)
lidokain gibi kisa etkili bir amid tipi anestezik maddenin, yanlighkla intratekal
uygulamanin saptanmasi amaciyla test dozu olarak verilmesi Onerilmektedir. Eger
yanliglikla intratekal uygulama durumu s6z konusu ise, birka¢ dakika icinde bir
subaraknoid blogun belirtileriyle (6rn. kaba etlerde uyusma, bacaklarda parezi ve
sedasyonlu hastada patella refleksinin olmayisi) anlasilacaktir. Lokal anesteziklerin
yanlishkla intratekal enjeksiyonu sonucunda c¢ok yiiksek diizeyde spinal anestezi,
muhtemelen apne, siddetli hipotansiyon ve biling kayb1 meydana gelebilir. Test dozunun
sonuglart negatif olsa bile bir intravaskiiler veya intratekal enjeksiyon olasilig1 vardir. Test
dozunun kendisi de sistemik toksik reaksiyon, yaygin subaraknoid blok veya

kardiyovaskiiler etkilere neden olabilir.
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Dogum

Levobupivakain dahil lokal anestezikler plasentadan hizla gecerler ve epidural
blokta kullanildiklarinda farkli derecelerde maternal, fetal ve neonatal toksisiteye neden
olabilirler. Toksisitenin insidansi ve derecesi uygulanan prosediire, kullanilan ilacin tipine
ve miktarina ve ilacin uygulanma teknigine baghdir. Dogum yapan anne, fetus ve
yenidogandaki advers reaksiyonlar santral sinir sistemi, periferik vaskiiler toniis ve kalp
fonksiyonundaki degisimleri icermektedir. Obstetrik agriy1 dindirmek ic¢in levobupivakain
ile yapilan rejyonel anestezide maternal hipotansiyon, fetal bradikardi ve fetal
deselerasyonlar meydana gelmistir. Lokal anestezikler sempatik sinirleri bloke ederek
vazodilatasyona neden olurlar. Intraven6éz sivilarin verilmesi, hastanin bacaklarinin
kaldirilmast ve uterusun sol tarafa deplasmanmi kan basincindaki diismeleri Onlemeye
yardimc1 olacaktir. Fetal kalp hizi da siirekli olarak izlenmelidir ve elektronik fetal
monitdrizasyon onerilmektedir.

Bupivakain ile olan deneyimlere dayanarak, kardiyotoksik olay riskindeki artig
nedeniyle 7.5 mg/ml c¢o6zeltisi Onerilmemektedir. Obstetrik cerrahide 7.5 mg/mL
levobupivakain heniiz bir deneyim bulunmamaktadir.

Gebelerde ve Emziren Annelerde Kullanim

Gebelik Kategorisi B - Hamile kadinlarda levobupivakainin gelismekte olan fetus
tizerindeki etkilerini arastiran yeterli ve iyi kontrollii c¢aligmalar bulunmamaktadir.
Levobupivakain hamilelikte yanlizca yararlar1 risklere agir bastigi durumlarda
kullanilmalidir.

Bazi lokal anestezik ilaclar anne siitiine salinmakta oldugundan, levobupi-vakain
emziren kadinlara verilirken dikkatli olunmalidir. Levobupivakain ve metabolitlerinin
insan siitiine gecmesi konusunda bir ¢alisma yapilmamaistir.

Yan Etkiler

Levobupivakain ile reaksiyonlar diger amid tipi anesteziklerde goriilenlerdeki
ozelliklere sahiptir. Bu ila¢ grubunda advers reaksiyonlarin baslica nedenlerinden biri, agir1
plazma diizeyleri veya yiiksek dermatom diizeyleri ile baglantilidir. Bu durumlar asir1 doz,

yanlislikla intravaskiiler enjeksiyon veya yavas metabolik degradasyon ile ilgili olabilir.
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Faz II/III ¢calismalarda levobupivakain uygulanan biitiin hastalarin %S5’inden
fazlasinda meydana gelen advers olaylar: Hipotansiyon, bulanti, postoperatif agri, ates,
kusma, anemi, kasinti, agri, basagrisi, konstipasyon, basdonmesi, fetal distres.

Bupivakain kontrollii Faz II/III calismalarda bildirilen insidans1 >%1 olan
advers olaylar: Hipotansiyon, bulanti, anemi, postoperatif agri, kusma, sirt agrisi, ates,
basdonmesi, fetal distres, basagrisi, gec dogum, kasinti, agri, anormal EKG, karinda sisme,
albliminemi, katilik, konstipasyon, diplopi, hipoestezi, flatiilans, abdominal agr1, hipotermi,
bradikardi, dispepsi, hematiiri, hamilelikte kanama, parestezi, tasikardi, anormal idrar,
purpura, yaradan akinti artigi, Oksiiriik, 16kositoz, somnolans, iiriner inkontinans, lokal
anestezi, anksiyete, meme agrisi (kadinda), hipertansiyon idrar akiminda azalma, idrar yolu
enfeksiyonu, diyare.

Asagidaki advers olaylar levobupivakainin klinik programinda birden daha fazla
hastada goriilmiis olup genel insidanslar1 %1’den diisiiktiir ve klinik olarak anlamli kabul
edilmislerdir;

Bir Biitiin Olarak Viicut: Asteni, ddem; Kardiyovaskiiler Bozukluklar, Genel:
Postiiral hipotansiyon; Santral ve Periferik Sinir Sistemi Bozukluklari: Hipokinezi,
istemsiz kas kontraksiyonu, spazm (generalize), tremor, senkop; Kalp Hiz1i ve Ritim
Bozukluklari: Aritmi, ekstrasistoller, fibrilasyon (atriyal), kardiyak arest; Gastrointestinal
Sistem Bozukluklar: Tleus; Karaciger ve Biliyer Sistem Bozukluklari: Bilirubin
yiikselmesi; Psikiyatrik Bozukluklar: Konfiizyon; Solunum Sistemi Bozukluklari: Apne,
bronkospazm, dispne, pulmoner ddem, solunum yetmezligi; Deri ve Ilgili Organlarda
Bozukluklar: Terlemede artig, deri renginde degisme.

Levobupivakaine karsit goriillen reaksiyonlar, diger amid tipi lokal anesteziklere
kars1 goriilen reaksiyonlarin 6zelliklerine sahiptir. Etkilenebilen sistemler merkezi sinir
sistemi, kardiyovaskiiler sistem ve solunum sistemidir.

Lokal anesteziklerin kullanimiyla ilgili advers norolojik reaksiyonlarin insidanslari,
verilen toplam anestezik madde miktarina ve ayrica kullanilan ilaca ve uygulama yoluna ve
hastanin fiziksel durumuna baglh olabilir. Bu etkilerin bircogu da ilacin katkis1 olsun ya da

olmasin lokal anestezi teknikleriyle ilgili olabilir.
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Alerjik tipte reaksiyonlar seyrektir ve lokal anestezik maddeye karsi duyarliligin bir
sonucu olarak meydana gelirler. Bu reaksiyonlar iirtiker, kasinti, eritem, anjiyonorotik
0dem (larinks 6demi dahil), tasikardi, hapsirma, bulanti, kusma, basdonmesi, senkop, asir1
terleme, ates ve muhtemel anafilaktoid benzeri semptomatolojidir (siddetli hipotansiyon
dahil). Amid tipi lokal anestezik grubunun iiyeleri arasinda capraz duyarlilik bildirilmistir.

flac Etkilesmeleri

Levobupivakain, lokal anestezikler veya yapisal olarak amid tipi lokal anesteziklere
yakin ajanlar kullanan hastalarda dikkatle kullanilmalidir ¢iinkii bu ilaglarin toksik etkileri
aditif olabilir. In vitro calismalar, CYP3A4 izoformu ve CYP1A2 izoforumun
levobupivakain metabolizmasini sirastyla desbiitil-levobupivakain ve 3-
hidroksilevobupivakaine ilettiklerini gostermistir. Bu nedenle, levobupivakain ile bir arada
verilen ve bu enzim ailesi tarafindan metabolize edilen ilaglar potansiyel olarak
levobupivakain ile etkilesebilir.

Klinik ¢alismalar yapilmamis olmasina karsin, levobupivakain metabolizmasi-nin
bilinen CYP3A4 indiiktorleri (fenitoin, fenobarbital, rifampin gibi), CYP3A4 inhibitorleri
(azol antimikotikler 6rn. ketokonazol; belirli proteaz inhibitorleri 6rn. ritonavir; makrolid
antibiyotikler, orn. eritromisin; ve kalsiyum kanal blokerleri, 6rn. verapamil), CYP1A2
indiiktorleri (omeprazol) ve CYP1A2 inhibitorleri (furafilin ve klaritromisin) tarafindan
etkilenmesi miimkiindiir. Levobupivakain CYP3A4 inhibitorleri ve CYP1A2
inhibitorleriyle aym1 zamanda verildiginde sistemik levobupivakain diizeyleri toksisiteye
yol acacak sekilde yiikselebileceginden, dozaj ayarlamalar1 yapilmalidir.

Levobupivakain meksiletin veya simif III antiaritmik ajanlar gibi lokal anestezik
aktiviteye sahip antiaritmik ilaclar alan hastalarda dikkatle kullanilmalidir ¢iinkii bunlarin
kullanimi additif etki ortaya ¢ikarabilir.

Dozaj ve Uygulama

Bir cerrahi prosediir sirasinda epidural dozlar hastalara 375 mg’a kadar olan
boliinmiis dozlar halinde uygulanmalidir.

Intraoperatif blok ve postoperatif agr1 tedavisi icin 24 saatte uygulanan maksimum
doz 695 mg’dir.

Postoperatif epidural infiizyon icin 24 saatte uygulanan maksimum doz 570 mg’dir.
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Brakiyal pleksus bloku icin hastalara tek bir boliinmiis enjeksiyon olarak uygulanan
maksimum doz 300 mg ‘dir.

Biiyiik hacimli lokal anestezik c¢ozeltisinin hizli enjeksiyonundan kacinilmali ve
daima boliinmiis dozlar kullanilmaldir. istenen sonucu almak icin gereken en kiigiik doz
ve konsantrasyon kullanilmalidir. Bir lokal anestezik maddenin dozu anestezi prosediiriine,
anestezi uygulanacak alana, dokularin vaskiilaritesine, bloke edilecek noronal segmentlerin
sayisina, blokun siddetine, istenen kas gevsemesinin derecesine ve istenen anestezi
stiresine, bireysel toleransa ve hastanin fiziksel durumuna gore degisiklik gosterir. Yaglilik
veya kardiyovaskiiler fonksiyon bozuklugu, ilerlemis karaciger hastaligi ya da siddetli
renal disfonksiyon gibi bagka kétiilestirici faktorler nedeniyle durumu kotii olan hastalarda
ozel bir dikkat gerekir.

Potansiyel olarak ciddi advers reaksiyonlarin riskini azaltmak amaciyla biiyiik
bloklar yapmadan 6nce hastanin durumunu optimize edecek girisimler yapilmali ve dozaj
buna uygun olarak ayarlanmalidir. Tam sinir blokunun indiiksiyonundan once epinefrin
iceren kisa etkili lokal bir anestezik cozeltinin (3-5 mL) yeterli bir test dozu
kullanilmalidir. Epidural kateterin yerinden c¢ikmasi gibi bir durumda bu test dozu
tekrarlanmalidir. Her test dozunun uygulanmasini takiben anestezinin baglamasina yetecek

kadar zaman taninmasi Onerilir.
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Tablo 4. Levobupivakainin dozaj ve uygulama alanlari.

Dozaj Onerileri

%

Cerrahi Anestezi Konsantrasyon Doz (mL) Doz (mg) Motor Blok
Cerrahi miidahale 0.5-0.75 10-20 50-150 Orta Dereceli -
-Epidural uygulama Tam
Sezaryen 0.5 15-30 75-150 Orta Dereceli -
-Epidural uygulama Tam
Perferik Sinir 0.25-0.5 1-40 Maksimum | Orta Dereceli -
150 Tam
Intratekal 0.5 3 15 Orta Dereceli -
Tam
Oftalmik 0.75 5-15 37.5-112.5 Orta Dereceli -
Tam
Lokal Infiltrasyon 0.25 60 150 Uygulanamaz
- Eriskinler
Lokal Infiltrasyon 0.5 0.25-0.50 1.25-2.5 Uygulanamaz
- Cocuklar <12 yas mL/kg mg/kg
Dental 0.5-0.75 5-10 25-75 Uygulanamaz
Agri Tedavisi “"
Dogum Analjezisi (epidural 0.25 10-20 25-50 Minimal — Orta
bolus) Dereceli
Dogum Analjezisi (epidural 0.125° 4-10 5-12.5 Minimal — Orta
infiizyon) mL/saat mg/saat Dereceli
Postoperatif Agr1 (epidural 0.125¢ 10-15 12.5-18.75 Minimal — Orta
infiizyon) 0.25 mL/saat mg/saat Dereceli
5-7.5 12.5-18.75
mL/saat mg/saat

* Agr tedavisinde levobupivakain epidural olarak fentanil, morfin veya klonidin ile birlikte

kullanilabilir.

® Levobupivakanin bagka ajanlarla orn. opioidlerle agr1 tedavisinde kombinasyonu durumunda

levobupivakain dozunun, en diisiik dozu (6rn. 1.25 mg/mL) ge¢memesi tercih edilir.

¢ Levobupivakain standart ¢ozeltisinin diliisyonu, prezervatif icermeyen %0.9’1uk tuzlu su

cozeltisiyle sterilite i¢in standart hastane prosediirlerine uygun olarak yapilmalidir.

Tablodaki dozlar bagarili bir blok icin gerekli oldugu kabul edilen dozlardir ve erigkinlerdeki
kullanima rehberlik etmelidirler. Anestezinin baslamasi ve siiresinde bireysel farkliliklar olmaktadir.
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Doz Asimi

Lokal anesteziklere bagli akut acil durumlar genellikle lokal anesteziklerin
terapotik  kullammmi  veya lokal anestezik c¢ozeltisinin yanhishkla intratekal veya
intravaskiiler enjeksiyonu sirasinda karsilasilan yiiksek plazma diizeyleri ya da yiiksek
dermatom diizeylerine (“yiiksek spinal”) baghdir (bkz. Advers Reaksiyonlar,
Uyarilar/Onlemler). Ilacin gelistirilmesi siirecinde intravaskiiler enjeksiyon yapildigi
stiphesi bulunan bir hastaya %0.75 levobupivakainden 19 ml (142.5 mg) verilmis ve
tiyopental ile tedavi edilen bir MSS eksitasyonu meydana gelmistir. Anormal
kardiyovaskiiler degisimler gézlenmemis ve hasta sekelsiz iyilesmistir.

Lokal Anesteziklere Bagh Acil Durumlar

[Ik goz oniine alinmas1 gereken nokta korunma olup, bunun icin levobupivakain
boliinmiis enjeksiyonlar halinde, enjeksiyonlardan once ve sonra ve siirekli infiizyon
sirasinda, hastanin kardiyovaskiiler durumu ve solunumla ilgili vital belirtileri ve biling
durumu dikkatle ve siirekli olarak gozlem altinda tutularak verilmelidir. i1k degisiklik
belirtilerinde oksijen verilmesi gerekir ve diger 6nlemlere hazirlikli olunmalidir.

flac soliisyonunun yanlislikla subaraknoid enjeksiyonuna bagh sistemik toksik
reaksiyonlarin ve ventilasyon azliginin ya da apnenin tedavisindeki ilk adim, hava yolunun
acik olmasina ve agik kalmasina dikkat gostermek ve maskeyle derhal pozitif hava basinci
saglayan bir sistemle %100’lik oksijen vererek etkili bir yardimli veya kontrollii
ventilasyon yaptirmaktir. Bu, eger heniiz olusmamigsa konviilziyonlar1 6nleyebilir.

Gerekli oldugunda, konviilziyonlar1 kontrol altina almak icin ilaglar kullanilir.
Intraven6z barbitiiratlar, anti-konviilzan ajanlar veya kas gevseticiler yalnizca bu ilaglarin
kullaniminda deneyimli olan kisilerce uygulanmalidir. Ventilasyonla ilgili Onlemlerin
alinmasindan hemen sonra dolasimin yeterli olup olmadig1 degerlendirilmelidir. Dolasim
depresyonunu onlemeye yonelik destekleyici tedavi icin intravendz sivilarin verilmesi
gerekebilir ve uygunsa klinik duruma gore bir vazopresor ajan (miyokardin kontraksiyon

giiclinii artirmak icin efedrin veya epinefrin) vermek gerekebilir.
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Eger hava yollarinin acik kalmasinda giigliikle karsilasilirsa veya uzun siireli
ventilasyon destegi (yardimli veya kontrollii ventilasyon) endike ise baslangicta maskeyle
verilen oksijeni takiben endotrakeal intiibasyon ve klinisyenin asina oldugu ilaglarin ve
tekniklerin uygulanmasi endike olabilir.

Termdeki gebe kadinlarin sirtiistii yatar pozisyonda olmalar tehlikelidir ¢iinkii
gravid uterus aortokaval kompresyona neden olabilir. Bu nedenle, rejyonel bloku takiben
olusan sistemik toksisite, maternal hipotansiyon veya fetal bradikardi tedavisi sirasinda
gebe kadin miimkiinse sol lateral dekiibitiis pozisyonunda tutulmali veya uterusun biiyiik
damarlara baski yapmasi maniiel olarak onlenmelidir. Obstetrik hastalarin resiisitasyonu
gebe olmayan hastalardan daha uzun siirebilir ve kapali kalp kompresyonu etkisiz olabilir.

Fetiisiin hizla dogurtulmasi resiisitasyon ¢abalarina yanit alinmasini kolaylastirabilir.
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2.8. OPIOIiDLER

Opioid reseptorlerin kesfedilmesiyle birlikte agri1 tedavisinde yeni ufuklar ortaya
cikmistir. Opioidler, yiizyillardir anksieteyi yatistirmak ve analjezi saglamak amaciyla
kullanilmislardir.

Simiflandirma

Opioidler; genellikle dogal, yar1 sentetik ve sentetik olarak siniflandirilirlar. (27,28)

Dogal opioidler

- Fenantren tiirevleri: Morfin, Kodein, Tebain

- Benazilizokinolin tiirevleri: Papaverin

- Yar sentetik opioidler: Eroin, Dihidromorphone / morphinone, Tebain tiirevleri

(etorfin)

Sentetik opioidler

- Morfinan tiirevleri (Ievorphanol)

- Difenilpropilamin veya metadon tiirevleri (metadon, d-propoksifen)

- Benzomorfan tiirevleri (pentazosin, fenazosin)

- Fenilpiperidin tiirevleri (fentanil, sufentanil, meperidin)

Dogal opioidler: Afyon, papaver somniferum (hashas) bitkisinin kurutulmus 6z
suyudur. Dogal opioidler afyondan elde edilir ve iki kimyasal gruba ayrilir: 1 - Fenantren
tiirevleri (morfin ve kodein), 2 - Benzilizokinolin tiirevleri (papaverin).

Yarn sentetik opioidler: Tebain tiirevleri (oxymorfon ve oxycodone) klinikte
analjezik amacla kullanilir. Etorfin morfinden bir ka¢ bin kat daha potent bir ajandir ve
anestezi ve immobilizasyon istenen hastalarda kullanilir.

Sentetik opioidler: Bu gruptaki ajanlarin ¢ogu analjezi ve anestezi icin iv olarak
kullanilir, anestezide yalmiz fenilpiperidin tiirevleri onemli bir rol oynar.

Etki Mekanizmalari

Opioidlerin etki mekanizmasi yapilari, etki yerleri ve endojen SSS (santral sinir

sistemi) peptidleri ile etkilesmeleriyle aciklanir.
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Opioidlerin prototipi morfindir. Morfin opioidlerin ¢ogunun ana karakteristik
yapilarin icerir. Aynm1 zamanda fenilpiperidin yapisini da ihtiva eder.

Etki yerleri: Opioid reseptorleri

Opioid reseptorleri 1973'de tanitmlanmustir. Bir kac yil sonra da endojen opioidler
bulunmustur. Bu giine kadar 4 tip reseptdr kanitlanmistir. Bunlar : mii (u), kappa (),
sigma (o) ve delta (8) reseptorleridir. Opioidler kendilerine 0zgii reseptorlere baglanarak
etkilerini gosterirler.

Mii (p) reseptorleri: Spesifik agonisti morfindir. Morfinle uyarilir ve morfinin
olusturdugu supraspinal analjeziden sorumludur. Ayrica solunum depresyonu, ofori ve
fiziksel bagimlilik olugmasina katkida bulunurlar.

Kappa (k) reseptorleri: Spesifik agonistleri ketosiklazosin ve tiirevleri ile nalorfin
ve pentazosindir. Spinal analjezi, miosis ve sedasyondan sorumludur.

Sigma (o) reseptorleri: Spesifik agonisti; SKF 10.047 adi verilen opioiddir.
Agonistleri disfori ve haliisinasyona neden olur. Ayrica solunum ve vazomotor merkezi
stimiile eder.

Delta (6) reseptorleri: Spesifik agonisti B-endorfin ve enkefalinlerdir. Gorevi
kesin olarak bilinmemektedir. Motor entegrasyon ve idrar fonksiyonunda etkili olabilir.

Opioid reseptorleri SSS'ndeki bir¢ok bolgede bulunur. Gri madde, beyaz maddeden
daha fazla reseptor icerir. SSS'de bulunduklar1 yerler: Serebral korteks, hipotalamus,
talamus, orta beyin, ekstrapiramidal alan, substantia gelatinosa ve sempatik pregangliyonik
sinirlerdir. En yiiksek konsantrasyonda bulunduklar1 yerler agr1 ile ilgili yapilar ve
yollardir.

Bazi ilaglar bu reseptorler iizerinde farkl etkiler yapabilir. Bunlar reseptoriin tiiriine
gore agonistik veya parsiyel agonistik etki gosterebilirler. Bu tiir ilaclara agonistik -
antagonistik opioidler adi verilir (parsiyel antagonist nalorfin, nalbufin gibi). Morfin
bilinen tiim reseptorler iizerinde agonist etki yapar. Naloksan ise tiim reseptorleri bloke
eder, naloksanin etkisi reseptOriin tiiriine gore farkli derecelerde olur. Naloksanin

antagonist etkisine en duyarl reseptor p reseptoriidiir.
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2.9. FENTANIL

Fentanil, ilk olarak 1950'lerin sonunda Belcika'da bulunan Janssen Pharmaceutica
tarafindan sentez edilmis, morfinden sekiz kez daha giiclii olan bir opioid analjeziktir.
Fentanil, Sublimaze ticari adi1 altinda bir intravenoz anestetik olarak 1960'larda tibbi

calismalarda kullanilmaya baglamistir. (28,29)
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Sekil 12: Fentanil molekiilii.

Terapotik dozlarda esas etkisi analjezi ve sedasyondur. Narkotik analjeziklerle
birlikte olan alveolar ventilasyon ve solunum hizinda degisiklik, analjezik etkisinden daha
uzun olabilir. Yiiksek dozlarda apne yapabilir. Fentanil, kardiyak stabiliteyi korur ve daha
yiiksek dozlarda stres iliskili hormonal degisiklikleri azaltir.

1,7 dakikada dagilim, 13 dakikada yeniden dagilim siiresi ve 219 dakika yarilanma
omrii ile ig-kompartman modeli olarak tanimlanir. Fentanil yiiksek derecede lipid ¢oziiniir
oldugundan etkisi hizli baglar, hizla kan beyin bariyerini gecer ve 30 sn.de etkisini gosterir.
Ancak maksimum analjezik ve respiratuar depresan etkisi birka¢ dakika i¢inde
gozlenmeyebilir. Etki siiresi morfinden iki-iic kat daha kisadir (30-60dakika). Etki
siiresinin kisa olmasinin nedeni beyinden redistribiisyon olay1 ile elimine edilmesidir.
Respiratuar depresyon siiresi, analjezik etkisinden daha uzun olabilir. Morfine gore 40 kat
daha fazla lipid ¢oziiniirliigii gosterir. Bu da santral sinir sistemine ¢ok daha kolay gecisini
ve ayni dozda 100 kat daha giiclii aneljezik etki yapmasini saglar. 0.1 mg/kg morfin
dozuna karsilik, 0.001 mg/kg fentanil esit analjezik etki olusturur.
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Fentanil genelde opioid p reseptorleriyle etkilesir. Bu p baglayan yerler insan
beyni, spinal kord ve diger dokularda farkli olarak dagilirlar. Esas farmakolojik etkisi
santral sinir sistemi iizerinedir. Giivenlik araligi genis oldugu ve hemodinamik stabilite

izerinde yararh etkilerinden dolay1 pediatrik anestezide sik olarak kullanilmaktadir.

2.10. YENIDOGANIN DEGERLENDIRILMESI.

Her yenidogan bebekte dogar dogmaz klinik degerlendirme yapilmalidir.

Bu degerlendirmenin amaci;

1- Acil girisim veya 0Ozel bakim gerektiren bir durum olup olmadiginin
belirlenmesi,

2- Major veya min0r bir anatomik anomali varliginin saptanmast,

3- Daha sonraki muayeneye esas olusturacak bulgularin kaydedilmesidir

Amerikali anesteziyolog Dr. Virginia APGAR (1909-1974) katildigir binlerce
dogumda yenidoganlarin cok fazla incelenmeden hemen bebek hemsiresine verilmesinin
sakincali oldugu sonucuna varmisti. Dr.Apgar'a gore yeni doganlar oldukca kritik olan
hayatlarinin bu ilk dakikalarinda doguma katilan ekip tarafindan dikkatli bir sekilde
degerlendirimeli ve bebegin durumunun tehlikede olabilecegini diisiindiiren belirtiler
incelenmelidir. Dr. Apgar bu incelemenin organize bir sistem i¢inde yapilmasini ve
degerlendirmenin standart olmasini diislemekteydi. Bu amacla gelistirdigi skorlama

sistemini 1952 yilinda diinyaya tanitti. Bu skorlama bugiin hala daha kullanilmaktadir.

(30,31)
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Tablo 5. APGAR skorlama sistemi.

Belirti 0 Puan 1 Puan 2 Puan
Kollar ve
Activity Kas Tonusu Gevsek bacaklar one AKktif hareketli
dogru biikiili
Dakikada 100 Dakikada 100
Pulse Kalp Hiz Yok atimin altinda atimin iistiinde
BT Lo Buruna kateter
sokulunca
Grimace Uyarilara cevap Yok ‘iziinii sokulunca
y Oksilirme aglama
burusturma
Viicut pembe, Tiim viicut
Appearance Cilt rengi Soluk, mor kol ve bacaklar pembe
mor
gifz\?rlss;/; Diizenli soluk
Respiration Solunum RS solunum, ciliz ahip verme,

sesli aglama

kuvvetli aglama

APGAR skorlama sistemi doguma katilan cocuk doktorunun bebegin dogum

anindaki fiziksel durumunu standardize bir sekilde degerlendirmesine olanak tanir. Apgar

skorlamasi birinci ve besinci dakikalarda olmak tizere 2 kere yapilir. Baz1 merkezlerde 10.

dakikada da yapilmaktadir. APGAR skorlamasinda bebegin kas gerginligi, kalp atim hizi,

agrili uyaranlara verdigi cevap, cilt rengi ve solunum sayisi O ile 2 arasinda puanlandirilir.

Buna gore skor

7-10 arasinda ise bebek normaldir

4-6 arasindaki bebekler basit birka¢ solunum destegi ile bu ilk donemlerini

sorunsuz atlatirlar.

0-3 arasindaki bebekler ise acil miidahale ve canlandirma gereksinimi duyarlar
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiz; Saghk Bakanhig Istanbul Egitim ve Arastirma Hastanesi, Kadin
Hastaliklar1 ve Dogum Klinigine bagvuran, dogum eylemi baslamis, vajinal dogum
planlanan, servikal dilatasyonu 3-6 cm olan ASA-I, 60 gebede yapildi. Calisma Oncesi
hastane etik kurulunun onayi alindi. Calismaya alinan tiim gebeler calisma hakkinda
bilgilendirildi, epidural analjezi hakkinda detayli bilgi verildi ve yazili onaylar1 alindi.
Gebeler hasta kontrollii analjezi cihazi hakkinda bilgilendirildi.

Miadinda (36-42 gebelik haftasinda) olmayan, bas prezentasyonda olmayan ve
cogul gebelikler calisma dis1 birakildi. Aktif travayda, servikal dilatasyonu 3-6 cm,
servikal efasmani1 %50-70 arasinda olan gebelere VAS 2-3 iken islem hazirligina baslandi.

Igne giris yerinde enfeksiyon, sepsis (titreme ve iisiime ile ates, hipotansiyon),
ciddi koagiilopati (koagiilasyon faktorlerinin uzun siire az olmast ve trombositlerin
100.000 mm™ den az olmasi), diizeltilmemis hipovolemi (hipotansiyon ile birlikte devam
eden kanama) durumlarinda hastalar calismadan ¢ikarildi.

Epidural kateter takilmadan Once noninvaziv arter basiclari, kalp tepe atimlari,
oksijen satiirasyonlart monitorize edildi. Solunum sayilar1 kaydedildi. Fetal kalp atimlari,
uterus kontraksiyonlari, dogum eylemi boyunca kardiotokograf ile izlendi. Epidural
analjezi uygulanmadan once el sirtindan 20 G iv kaniil ile damar yolu acilarak 10 ml/kg

1zotonik NaCl soliisyonu 30 dk i¢inde verildi.
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Epidural uygulama oturur pozisyonda, gerekli asepsi ve antisepsi kurallarina uygun
olarak yapildi. Uygun antiseptik solusyon ile temizlik yapildiktan sonra L,-L3/L3-L4 aralig1
hizasinda cilt, cilt altina %?2’lik 3 ml lidokain verilerek infiltrasyon anestezisi uygulandi.
Epidural mesafeye median yaklasim ve diren¢ kaybi yontemi kullanilarak 18 G toughy
ignesi ile ulasildi. Epidural katater kranial yonde ilerletildi. Aspirasyonda kan veya BOS
gelmedigi goriilerek epidural mesafede 3-4 cm kalacak sekilde tesbit edildi. Kataterin cilt
disinda kalan boliimii sirttan omuza kadar tespit edildi. Epidural katetere hasta kontrollii
analjezi (HKA) cihazi baglandi. Gebeler 30 derece bas yukari ve sol lateral pozisyonda
yatirildi. 40 mg. %?2’lik lidokain iceren 3 ml. test dozu kataterden verildi. Bu islemden
sonra 5 dakika beklendi ve hastada motor blok olmadig1 gozlendikten sonra isleme devam
edildi.

Gebeler rastgele iki gruba ayrildi. Grup B (n:30); % 0.25 konsantarasyonda 10 ml
bupivakain ve 50 ug fentanil epidural kateterden bolus verildi, idamesinde %0,125
bupivakain ve lpg/ml fentanil iceren infiizyon solusyonlari hazirlandi. Gebelere VAS
degerleri 3 oldugunda bu soliisyondan bolus doz: 5 ml, bazal hiz: 10 ml/saat, cihazin kilitli
kalma siiresi 15 dk ve 4 saat i¢inde infiize edilecek toplam maksimum ila¢ miktar1 80 ml
olarak ayarlandi.

Grup L (n:30); % 0.25 konsantarasyonda 10 ml levobupivakain ve 50 pg fentanil
epidural kateterden bolus verildi, idamesinde %0,125 levobupivakain ve 1ug/ml fentanil
iceren infiizyon solusyonlart hazirlandi. Gebelere VAS degerleri 3 oldugunda bu
soliisyondan bolus doz: 5 ml, bazal hiz: 10 ml/saat, cihazin kilitli kalma siiresi 15 dk ve 4
saat i¢cinde infiize edilecek toplam maksimum ila¢ miktar1 80 ml olarak ayarlandi.

Fetal kalp hiz1 devamli monitorizasyonu yapildi.

Analjezi bagladiktan sonra anne kalp tepe atimi1 (KTA), sistolik arter basinci (SAB),
diastolik arter basinc1 (DAB), solunum sayisi, fetal kalp atimi, VAS (visuel analog score),
motor blok diizeyi, sensoryel blok seviyesi, baslangig, 5, 10, 15, 30, 45, 60 dk daha sonra
her yarim saatte bir dogum bitimine kadar kaydedildi.

Kan basincinda %20 diisiis veya sistolik arter basincinin 90 mm/Hg olmasi
hipotansiyon olarak degerlendirildi. Gerekli goriildiigiinde efedrin 5 mg/ml iv yapilmasi

kararlastirildi.
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VAS: Cizginin sol taraft hi¢ agrisizhigi (O puan), sag taraf da dayanilmaz agriyi
gosteren (10 puan) 10 puanl yatay cizgi iizerinde isaretli skala kullanildi. Hastaya agrisini
bu c¢izgi lizerinde gostermesi istendi. VAS degeri 3 ve 3’ten kiiciik olanlarda etkili analjezi
saglandigi kabul edildi.

Duyusal blok seviyeleri “pinprik”(igne ucu batirma) yontemi ile tesbit edildi. L;-Ss
arasindaki dermatomlarinda uyusma ve hipoaljezi olmast durumunda alt ekstremitede
duyusal blok olustugu kabul edildi.

Motor blok diizeyi i¢in Bromage Skalas1 kullanildi.

Bromage Skalasi:

0: Blok yok.

1: Ayak fleksiyonu mevcut, diz fleksiyonu var veya yok.

2: Diz fleksiyonu yok, ayak fleksiyonu minimal.

3: Bacak ve ayak higbir hareketi yapamiyor (tam paralizi).

Bromage skalasina gére O motor blok yok, 1-3 ise motor blok var olarak kabul
edildi.

Dogum sekli normal dogum, yardimli dogum (forseps ve vakum) veya sezeryan
olarak kaydedildi.

Serviksin 3-4 cm’den 10 cm’e agilincaya kadar gecen siiresi birinci evre, tam
acikliktan bebegin dogumuna kadar gecen siire ikinci evre, bebegin dogumundan
plasentanin ¢ikisina kadar gecen siire iiciincii evre olarak kaydedildi.

Dogum sonrasi, hasta kontrollii analjezi cihazindan hastanin ila¢ istek miktar1 ve
kullanilan ila¢ miktari, toplam ila¢ miktar1 kaydedildi. Ek analjezik ihtiyaclari, yan etkileri
ve hasta memnuniyetleri takip edildi.

Yan etkiler (bulanti-kusma, kasinti, hipotansiyon, titreme, vb), dogum siireleri,
fetal kalp atim hizlari, 1. ve 5. dakika Apgar skorlar1 kaydedildi.

Epidural kateter dogumdan sonra ¢ekildi. Analjezi isteyen hastalarda kateterden
HKA uygulanmaya devam edildi.

Kateter cekildikten sonra hastalara memnuniyetleri soruldu. Evet ya da hayir olarak

degerlendirildi.
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Istatistiksel Incelemeler

Calismada elde edilen bulgular degerlendirilirken, istatistiksel analizler icin SPSS
(Statistical Package For Social Sciences for Windows 16.0) programi kullanildi. Calisma
verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodlarin (Ortalama, Standart Sapma)
yanisira niceliksel verilerin karsilagtirllmasinda normal dagilim gosteren parametrelerde t
Student testi; normal dagilim gostermeyen parametrelerde ise Mann Whitney U testi
kullanildi. Niteliksel verilerin karsilastirilmasinda ise Ki-Kare Testi ve Fisher’s exact ki
kare testi kullanildi. Sonuglar % 95°lik giiven aralifinda anlamlilik p < 0,05 diizeyinde
degerlendirildi.
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4. BULGULAR:

Bupivakain kullanilan grup Grup B, Levobupivakain kullanilan grup Grup L olarak
adlandirildi.

Gruplar arasinda demografik verileri arasinda fark bulunmadi. (Tablo-6) (p>0,05)

Tablo 6. Demografik veriler (Ortalama + SD)

Grup B (n=30) Grup L (n=30) P
Yas 27,56 £ 5,391 26,63+ 4,499 0,565
Boy 161,31 +£4,629 163,31 + 6,047 0,271
Gebelik Oncesi Kilo 57,06 £ 7,690 59,32 £ 6,937 0,154
Gebelik Sonras1 Kilo 71,69 + 8,187 73,82 + 6,987 0,324
Gebelik Sayisi 1,69 £ 1,014 1,84 + 0,958 0,134
Gebelik Yas1 (hafta) 38,69 + 1,448 39,21 £ 1,512 0,616

Hastalarda olusan duyusal blok ve motor blok diizeyleri her iki ekstremite i¢in ayr1

ayr1 degerlendirildi.
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Tablo 7. Duyusal Blok Olusumu

Grup B Grup L
Ortalama Standart Ortalama Standart P
Sapma Sapma
S5dk 0,63 0,49 0,57 0,50 0,601
10dk 0,83 0,38 0,67 0,48 0,139
15dk 0,97 0,18 0,80 0,41 0,046*
Sag 30dk 1,00 0,00 0,83 0,38 0,021*
45dk 1,00 0,00 0,82 0,39 0,016*
60dk 0,97 0,19 0,84 0,37 0,116
90dk 0,96 0,19 0,77 0,43 0,046*
120dk 0,95 0,22 0,80 0,41 0,141
5dk 0,63 0,49 0,57 0,50 0,601
10dk 0,83 0,38 0,63 0,49 0,082
15dk 0,97 0,18 0,77 0,43 0,024*
Sol 30dk 0,97 0,18 0,80 0,41 0,046*
45dk 0,97 0,18 0,79 0,42 0,036
60dk 0,97 0,19 0,80 0,41 0,056
90dk 0,96 0,19 0,73 0,46 0,020%*
120dk 0,95 0,22 0,75 0,44 0,070
* p<0,05 gruplar arast

1,2

0,4
0,2

Alt ekstremite duyusal blok olusumu

0.8 e
0,6 O

5dk 10dk

—4—Sag Grup B

15dk 30dk

——5ag Grup L

45dk 60dk

SolGrup B

90dk 120dk

Sol Grup L

Sekil 13: Alt ekstremite duyusal blok olusumu.
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Duyusal blok olusumlarinda 15, 30, 45 ve 90’1nc1 dakikalarda sag alt ekstremitede
gruplar arasinda fark bulundu. (p<0,05) (Tablo-7).

Sol alt ekstremitede 15, 30, 45 ve 90’ 1nc1 dakikalarda duyusal blok olusumu gruplar
arasinda fark bulundu. (p<0,05)(Tablo-7)

Motor blok agisindan her iki ekstremitede tiim zamanlar arasinda fark bulunmadi.

(p>0,05) (Tablo-8)(Sekil 14)
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Tablo 8. Motor Blok Olusumu

Grup B Grup L
Ortalama Standart Ortalama Standart P
Sapma Sapma
5dk 0,00 0,00 0,03 0,18 0,317
10dk 0,03 0,18 0,07 0,25 0,557
15dk 0,07 0,25 0,07 0,25 1,000
Sag 30dk 0,07 0,25 0,10 0,30 0,643
45dk 0,07 0,25 0,04 0,19 0,598
60dk 0,03 0,19 0,04 0,20 0,916
90dk 0,04 0,19 0,09 0,29 0,439
120dk 0,00 0,00 0,05 0,22 0,306
5dk 0,00 0,00 0,03 0,18 0,317
10dk 0,00 0,00 0,07 0,25 0,154
15dk 0,00 0,00 0,07 0,25 0,154
Sol 30dk 0,03 0,18 0,07 0,25 0,557
45dk 0,00 0,00 0,04 0,19 0,301
60dk 0,00 0,00 0,04 0,20 0,281
90dk 0,00 0,00 0,05 0,21 0,268
120dk 0,00 0,00 0,05 0,22 0,306

0,1
0,08
0,06
0,04

0,02

S5dk 10dk

—f—Sag Grup B

15dk

30dk

=fl—Sag Grup L

Alt ekstremite motor blok olusumu

45dk 60dk

SolGrup B

Sekil 14: Alt ekstremite motor blok olusumu.
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VAS degerleri karsilastirlldiginda S.dakika VAS degeri Grup L de anlamli bir
sekilde daha diisiik bulundu.(p<0,05) Diger zamanlar benzerdi.(Tablo-9)

Tablo 9. VAS Degerleri

Grup B Grup L
Siire P
Ortalama Standart Ortalama Standart
Sapma Sapma
Baslangic 6,875 3,083 8,385 2,021 0,066
5dk 2,964 3,226 1,154 2,167 0,008*
10dk 0,929 1,720 0,815 1,777 0,947
15dk 0,536 1,138 0,296 0,775 0,475
30dk 0,500 1,232 0,111 0,424 0,217
45dk 0,643 1,367 0,200 0,816 0,105
60dk 1,143 1,976 1,136 1,807 0,823
90dk 1,750 2,436 1,300 2,130 0,456
120dk 1,222 2,102 1,000 2,121 0,571
* p<0,05 gruplar arast
VAS degerleri

9

8

7

6

5

4

3

2

1

0

G N N N N N N N N
& P S I S \;196
P
= Grup B =—l=Grupl

Sekil 15: Gruplar arasinda VAS degerlerinin karsilastirilmasi.
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Dogum siirecinde obstetrisyen tarafindan yapilan muayene sonucunda elde edilen
dilatasyon, kontraksiyon siiresi ve silinme gibi travay bulgular1 arasinda gruplar arasinda

fark bulunmadi. (p>0,05) (Tablo-10)

Tablo 10. Travay bilgileri

Grup B Grup L
Siire Ortalama Standart Ortalama Standart P
Sapma Sapma
Baslangic 3,567 0,504 3,964 1,071 0,073
S5dk 3,966 0,865 4,393 1,257 0,143
Dilatasyon 10dk 4,483 1,153 4,786 1,475 0,390
(cm) 15dk 4,897 1,319 4,964 1,478 0,856
30dk 5,379 1,590 5,464 1,644 0,843
45dk 6,034 1,918 6,111 1,928 0,882
60dk 6,429 2,150 6,240 1,739 0,729
90dk 6,741 2,011 6,545 1,845 0,727
120dk 7,045 2,299 7,000 2,000 0,948
Baslangic 6,840 4,089 5,000 2,537 0,064
S5dk 6,000 3,833 4,750 2,327 0,180
10dk 4,740 2,990 4,435 2,555 0,707
Kontraksiyon 15dk 4,520 3,084 4,348 2,551 0,835
(kontr./dk) 30dk 4,060 3,008 3,783 2,295 0,723
45dk 3,900 2,894 4,391 4,109 0,632
60dk 3,620 2,956 3,762 2,773 0,868
90dk 3,000 1,818 3,250 2,144 0,685
120dk 3,053 1,957 3,233 2,290 0,806
Baslangic 58,750 13,583 59,852 18,413 0,801
S5dk 61,852 14,152 64,444 15,021 0,517
10dk 65,926 13,085 67,037 15,644 0,778
Silinme 15dk 70,185 13,901 68,889 15,275 0,746
(%) 30dk 72,222 13,681 70,357 14,525 0,626
45dk 78,519 12,995 73,704 17,353 0,254
60dk 81,346 13,752 75,600 15,297 0,164
90dk 78,800 20,067 78,182 12,587 0,902
120dk 83,000 14,455 81,111 12,783 0,674

Dogum travay1 sirasinda kaydedilen ¢ocuk kalp atim sayilar karsilastirildinda

gruplar arasinda fark bulunmadi. (p>0,05) (Tablo-11)
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Tablo 11. Cocuk Kalp Atim1 (atim/dk.)

Grup B Grup L
Ortalama Standart Ortalama Standart P
Sapma Sapma

Baslangic 141,48 8,126 138,63 15,214 0,417
5dk 140,00 11,835 135,48 17,557 0,278
10dk 140,63 10,846 137,46 21,080 0,496
15dk 142,25 8,145 136,04 21,811 0,182
30dk 141,70 6,661 136,69 16,555 0,161
45dk 141,08 7,717 138,46 14,384 0,431
60dk 140,09 12,395 141,78 16,161 0,692
90dk 143,04 8,488 138,05 17,948 0,238
120dk 144,94 7,965 136,05 19,315 0,078

Cocuk Kalp Atim Hizlari

146
144
142
140
138
136
134
132
130

i & g & & o 3
I

—f=—Grup B =—S=Grupl

Sekil 16: Gruplar arasinda cocuk kalp atim hizlar karsilagtirmasi.

Gebelerin dogum siiresince kalp tepe atimlari tespit edildi. Gruplar arasinda anlaml

fark bulunmadi. (p>0,05) (Tablo-12)
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Tablo 12. Kalp tepe atimu (atim/dk)

Grup B Grup L
P
Ortalama Standart Ortalama Standart
Sapma Sapma
Baslangic 84,18 11,732 82,44 14,635 0,629
5dk 81,97 12,743 81,66 13,748 0,928
10dk 80,48 12,769 80,21 10,336 0,931
15dk 78,48 10,943 79,55 9,694 0,695
30dk 79,14 11,351 81,67 12,141 0,412
45dk 78,96 12,267 80,37 13,045 0,682
60dk 79,48 11,901 79,04 11,515 0,896
90dk 78,84 11,575 81,57 15,058 0,491
120dk 79,30 9,636 79,90 16,818 0,891
Kalp tepe atimi

85

84

83

82

81

80

79

78

77

76

75

R N 638" \98“ @8“ %QS* &)8*‘ {008“ 0’08“ @8“‘
%""('} >
—4—GrupB —M=Grupl

Sekil 17: Gruplarin kalp tepe atimlar1 ortalamalarinin karsilastirilmasi.

Grup B ve Grup L arasinda sistolik kan basinglar1 arasinda fark saptanmadi.

(p>0,05) (Tablo-13)
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Tablo 13. Sistolik Kan Basinc1 (mmHg)

Grup B Grup L
Ortalama Standart Ortalama Standart P
Sapma Sapma
Baslangi¢ 118,11 16,480 120,93 14,327 0,497
5dk 114,40 17,762 113,45 11,233 0,807
10dk 108,69 11,610 106,93 11,796 0,569
15dk 108,48 11,128 110,48 14,872 0,564
30dk 111,24 15,242 105,63 12,729 0,130
45dk 110,96 11,549 108,37 13,973 0,456
60dk 112,33 10,838 110,92 11,784 0,657
90dk 113,72 9,977 110,73 12,353 0,363
120dk 110,10 11,580 110,75 11,951 0,862
Sistolik kan basinglari

125

120

115

110

105

100

95

K S R I Ol \;198{~

—4—GrupB —M=Grupl

Sekil 18: Gruplarin sistolik kan basinclari ortalamalarinin karsilastirilmasi.
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Diastolik kan basinglar gruplar arasinda benzer bulundu. (p>0,05)(Tablo-14)

Tablo 14. Diastolik kan basinglar1 (mmHg)

Grup B Grup L
Ortalama Standart Ortalama Standart P
Sapma Sapma

Baslangic 73,89 10,871 72,93 11,608 0,750
S5dk 71,57 12,167 68,17 8,775 0,223
10dk 67,79 10,259 68,59 8,629 0,751
15dk 69,48 11,221 69,86 9,709 0,891
30dk 71,10 10,182 66,70 11,496 0,125
45dk 70,43 10,258 67,15 9,630 0,227
60dk 71,26 8,587 68,75 10,580 0,355
90dk 68,76 10,220 65,55 9,922 0,281
120dk 64,95 11,772 67,00 8,491 0,531

Diastolik kan basinglari

76

74
72 %
N A e
: S~—

64
62
60

= Grup B == Grup L

Sekil 19: Gruplarin diastolik kan basinglari ortalamalarinin karsilastirilmasi.

Kullanilan ilaglara baghi olusabilecek kasinti, sedasyon, bulanti, kusma,
hipotansiyon, titreme ve sirt agrisi gibi yan etkiler karsilastirildiginda gruplar arasinda fark

bulunmadi. (Tablo-15)
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Tablo 15. Yan etkiler

Yan Etki Grup B Grup L P
n % n %
Kaginti Var 1 3,45 0 0,00 0,236
Yok 29 30
Var O 0
Sedasyon Yok 30 0,00 30 0,00
Var 5 6
Bulant1 Yok 25 20,00 24 25,00 0,739
Var 4 4
Kusma Yok 26 15,38 26 15,38 1
) ) Var 1 3
Hipotansiyon Yok 29 3,45 7 11,11 0,29
) Var 4 5
Titreme Yok 26 15,38 )5 20,00 0,717
9 Var 3 2
Sirt Agrist Yok 27 11,11 73 7,14 0,639

Dogum eylemininde kullanilan toplam lokal anestezik ila¢ miktarlar: ile uygulanan
hasta kontrollii analjezi cihazlarindan belirlenen hastalarin istedikleri ve cihaz tarafindan
sunulan ila¢g doz sayilar1 arsinda gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmadi. (p>0,05)

(Tablo-16)

Tablo 16. Kullanilan ila¢ dozlari

Grup B Grup L
Ortalama Standart Ortalama Standart
Sapma Sapma
Toplam ilag ¢ 39 46,75 40,77 39,96 0,137
miktari
Istenen doz 1003,96 1915,43 332,93 800,42 0,148

Sunulan doz 5,96 4,71 4,07 2,40 0,117
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Dogumun evreleri ve epidural kateter uygulamasindan doguma kadar gegen siireler
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadi.(p>0,05) (Tablo-17)

Epidural kateter takildiktan sonra yapilan ilk bolus dozdan sonra hastanin VAS
degerinin 3 iin iizerine ¢cikmasi ve hasta kontrollii analjeziye baslanmasina kadar gegcen

siireler ile ilgili gruplar arasinda fark bulunmadi. (p>0,05)(Tablo-17)

Tablo 17. Dogum evreleri ve ilk doz analjezi siiresi.

Grup B Grup L

Ortalama 2::;:,‘::” Ortalama Sgil:gzrt v
Birinci evre 403,75 194,753 307,05 207,115 0.110
Ikinci evre 30,77 19,478 30,74 18,570 0,996
Uciincii evre 10,88 7,157 11,22 7,186 0,872
EDS* 196,67 131,814 162,48 99,716 0,313
[k doz siiresi 65,74 27,694 84,09 58,729 0,201

* EDS: Epidural kateter uygulamasindan doguma kadar gecen siire.

Hastalara epidural kateter uygulandiktan sonraki donem icin VAS kullanilarak agri
siddetleri degerlendirildi. Buna gore gruplar arasinda epidural kateter uygulama oncesi,
dogumun birinci evresi, dogumun ikinci evresi, epizyotomi acilirken, bas ¢ikimdayken ve

plasenta ¢cikimdayken oOl¢iilen VAS degerleri benzer bulundu. (p>0,05)(Tablo-18)

Tablo 18. Dogum evrelerine gore genel VAS degerlendirmesi.

Grup B Grup L
P
Ortalama Standart Ortalama Standart
Sapma Sapma

Epidural 7,53 2,625 8,33 2,033 0,294
oncesi
Birinci evre 0,62 0,805 0,38 1,161 0,444
Ikinci evre 0,50 0,827 0,45 1,276 0,884
Epizyotomi 0,65 1,191 0,68 1,600 0,941
Bas cikimda 1,39 2,017 1,05 1,747 0,569
Plasenta 0,39 1,118 0,21 0,535 0,522
cikimda
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Miidahale (forseps, vakum vs.) gerektiren dogumlar ile sezaryen yapilan hastalar

arasinda gruplar arasinda fark bulunmadi.(p>0,05)(Tablo-19)

Tablo 19. Miidahale gerektiren veya sezaryen uygulanan dogum sayilarinin karilagtirilmasi

Grup B Grup L
P
Ortalama Standart Ortalama Standart
Sapma Sapma
Miidahale 0,04 0,192 0,00 0,000 0,42
Sezaryen 0,00 0,000 0,14 0,351 0,083

Yenidogan bebeklerin ilk degerlendirilmesinde elde edilen 1. ve 5. dakika APGAR

skorlar1 incelendiginde gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmadi. (p>0,05)(Tablo-20)

Tablo 20. Yenidoganlarin APGAR skorlar ile dogum kilolarinin karsilagtirilmasi.

Grup B Grup L

Ortalama g;il:g:rt Ortalama g;il:g:rt F
APGAR 1.dk. 8,00 1,024 7,95 1,759 0,917
APGAR 5.dk. 9,95 1,253 9,73 0,883 0,491
Dogum kilosu 3277,78 462,163 3295,56 361,666 0,898
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5. TARTISMA

Dogum olay1 hemen her zaman psikolojik ac¢idan fiziksel ve psikolojik acidan stres
yaratan bir siirectir. Bu nedenle dogum agrisina her zaman endise ve korku eslik eder.
Dogum travayinda meydana gelen fizyolojik yanit annenin enerji rezervlerini kullanip
tikenmesine, hatta lahusalik doneminde Oliimciill komplikasyonlara yol acabilecek
niteliktedir. (2)

Dogum ve c¢cikimda modern agri tedavisi kavrami, devam eden siddetli agrinin ve
onun yarattig1 stresin anne ve muhtemelen fetiis iizerinde meydana getirecegi zararh etkiler
nedeni ile etkin bir sekilde giderilmesi gerektigini savunmaktadir. Iyi uygulanan
analjezinin maternal mortalite ve morbiditeyi azalttig1 klinik calismalarla gosterilmistir.
(32,33)

Epidural analjezi teknigi, dogum travayi sirasinda olusan agriy1 giderebildigi gibi
annenin dogum olayina hem fiziksel hem de duygusal olarak katilmasini sagladigindan
giinlimiizde en fazla kabul géren dogum analjezisi yontemidir. (2,34)

Epidural analjezi obstetride yaygin bir sekilde kullanilmaya baslamasiyla birlikte en
giivenilir ve etkin ajanlar1 bulmak i¢in bir¢ok arastirmalar yapildi. Lokal anestezikler ve
opioidler bu amagla yaygin olarak kullanilmaktadir.

Anne ve fetus iizerine yan etki olusturmayan, motor blok olmaksizin en iyi
analjeziyi saglayan ilaclar1 ve dozlarin1 bulmak i¢in yapilan klinik ¢alismalar giiniimiizde
de devam etmektedir. Son yillarda en popiiler olan lokal anestezikler bupivakain, ropivakin

ve levobupivakaindir.
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Bupivakain anne ve fetus i¢in avantaj olusturan farmakolojik 6zelliklerinden dolay1
tercih edilen bir lokal anestezik olarak yillardir yaygin bir sekilde kullanilmaktadir.
Epidural araliktan sistemik dolasima emiliminin az olusu, yiiksek oranda proteinlere
baglanarak tasindigindan plasentadan fetusa gecisin smirli olmasi bu avantajlardan
bazilaridir.(35)

Bununla birlikte baz1 ¢calismalarda bupivakainin kardiyovaskiiler sistem ve merkezi
sinir sistemi {iizerine toksik etkilerinden s6z eden c¢alismalar mevcuttur. Bupivakainin
kardiyovaskiiler toksik etkilerinin miyokardial sodyum ve potasyum kanallarinin blokajina
bagl olabilir. QRS te uzama ve ciddi ventrikiiler aritmiler gelisebilir.(23,24,36)

Bupivakain R ve S olmak iizere iki izomeri vardir. Yapilan baz1 invivo ve invitro
calismalarda R izomeri S izomerine oranla A-V ileti zamanin belirgin sekilde uzattig1 ve
kardiyotoksik etkilere sahip oldugu gosterilmistir. (36,37)Bu olas1 toksik etkileri azaltmak
icin yapilan calismalarda toksik etkilere yol actig1 diisiiniilen R izomeri uzaklastirilarak
sadece S izomeri iceren levobupivakain gelistirilmistir. (35) Bu avantajlarindan dolay:
obstetrik anestezide yaygin bir kullanim alan1 bulacak gibi goriinmektedir. Ancak heniiz
obstetrik anestezide kullanimiyla ilgili yeterli ¢alisma bulunmamaktadir.

Yapilan bazi klinik caligmalarda epidural yoldan uygulanan levobupivakain ve
bupivakainin dogum analjezisinde kullanilan konsantrasyonlarinda maternal veya fetal
ciddi toksik etkiler gbzlenmemistir. (34)

Bizde ¢alismamizda anne ve fetus icin sistemik veya lokal toksik etki gormedik.

Epidural opioidler cesitli agrili durumlarda tek baglarina yeterli analjezi
saglayamamiglardir. (38) Bu nedenle lokal anesteziklerle kombine edilerek motor blok
riskini azaltarak yeterli analjezi saglamay1 amaciyla yaygin olarak kullanilmaktadir.

Bizde calismamizda son yillarda popiiler olan levobupivakain ile bupivakaini
fentanil ile kombine ederek dogum analjezisi amaciyla kullandik. Anne ve fetus iizerine

etkilerini karsilastirmay1 amacladik.
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Burke ve arkadaslari; dogum analjezisi amaciyla %0,25 Kkonsantrasyonda
bupivakain ile ayni konsantrasyonda levobupivakain kullanmiglar. 137 gebeyi ¢calismaya
almislar ve bunlardan 68’ine levobupivakain, 69’una bupivakain vermisler. Ilag
uygulamasindan sonraki ilk agrisiz kontraksiyonlarin baslamasi i¢in gegen siireyi ve ilk
agrisiz uterus kontraksiyonu ile ilk agrili kontraksiyon arasinda gecen siireyi tespit
etmigler. Yapilan istatistiksel analizler sonucunda iki lokal anestezigin analjezik
etkinliklerinin benzer oldugunu bulmuslar. Duyusal ve motor blok ve yan etkiler acisindan
gruplar arasinda fark bulunmamas. (35)

Beilin ve arkadaglari; 238 gebeye epidural analjezi yOntemi uygulamislar.
Bupivakain, ropivakain ve levobupivakainin esit konsantrasyonlarinin duysal ve motor
blok olusumu ile gerceklesen dogum sekilleri (spontan vajinal dogum, enstiirmental vajinal
dogum ve sezaryen) ve yenidogan lizerine etkileri acisindan karsilastirmislar. Gebelere
%0,0625 konsantrasyonda lokal anestezik ve 2ug/mL fentanil iceren 15 ml ilac
uygulamislar. Gerceklesen dogum siireleri ve dogum sekilleri acisindan guplar arasinda
fark saptanmamis. Levobupivakain grubunda motor blok gelisimi ropivakain ve
bupivakain uygulananlara gore daha az gézlenmis.(39)

Lacassie ve arkadaslarinin yaptig1 ¢calismada levobupivakain ve bupivakainin motor
blok yapma potansiyelleri ile dogum siiresince etkileri karsilastirilmis. 60 gebe iizerinde
yapilan calismada gebelere %0,25 konsantrasyonda lokal anestezikler uygulanmis. 30.
dakikada Bromage Skala IV iin altinda olan gebeler tepsi edilmis. Arastirma sonucunda
motor blok olusturan minimun lokal anestezik dozu levobupivakain icin % 0,31,
bupivakain icin %0,27 oldugu bulunmus. Sonu¢ olarak levobupivakainin bupivakaine

oranla motor blok olusturma acisindan daha az potent oldugu sonucuna varmislar. (40)
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Neera Sah ve arkaslar1 bupivakain, levobupivakain ve ropivakainin analjezik
etkinliklerini ve motor blok olusturma potansiyelleirni karsilastirmiglar. Primipar 162
gebeyi calismaya almislar. Gebelere 3 gruba ayirmislar ve hepsine ayni teknikle epidural
analjezi uygulamislar. Gruplara sirastyla % 0,125 bupivakain, % 0,125 levobupivakain, %
2 ropivakain igeren lokal anesteziklere 100mcg fentail eklenmis ve 8 ml baslangi¢ dozlari
uygulanmis. Ardindan 12 ml saat infiizyon baslanmis Infiizyon amaciyla Grup 1 icin %
0,125 bupivakain ve 2 pg/mL fentanil, Grup 2 i¢in % 0,125 levobupivakain ve 2 pg/mL
fentanil, Grup 3 icin % 0,1 ropivakain ve 2 ug/mL fentanil iceren solusyonlar kullanilmas.
Gebelerin vital bulgulari, agr1 skorlar1 (VAS), motor blok olusumlar1 birer saat arayla
izlenmis. Sonug¢ olarak gruplar arasinda vital bulgular, VAS degerleri ve motor blok
olusumu acisindan anlamli bir fark bulunmamas. (41)

Atiénzar ve arkadaslar1 102 nullipar gebeyi ii¢ gruba ayirmislar. Gruplara % 0,125
bupivakain, % 0,125 levobupivakain, %2 ropivakain ve her birinde 1 pg/mL fentanil iceren
solusyonlart1 8 ml/h hizinda epidural kateterden uygulamiglar. VAS skorlar1 motor ve
duyusal blok diizeyleri birer saat arayla doguma kadar izlenmis. Analjezi diizeyleri tiim
gruplar i¢in yeterli bulunmus (VAS <40 mm). Levobupivakain grubunda VAS degerleri
levobupivakain grubunda diger gruplardan daha fazla bulunmus. Motor blok bupivakain
grubunda digerlerinden fazla gdzlenmis. Diger parametreler ii¢ grupta da benzer bulunmus.
(42)

Bizim caligmamizda levobupivakain ile bupivakain arasinda motor blok gelisimi
acisindan fark saptanmaz iken duyusal blok 15, 30, 45 ve 90’mnc1 dakikalarda
levobupivakain grubunda daha az gozlendi. Ayrica calismamizda 5.dk VAS degeri Grup L
de daha diisiik bulduk.(Tablo-9) Diger zamanlardaki VAS degerleri gruplar arasinda
benzerdi.

Yapilan bircok c¢alismaya benzer sekilde bizde gebelerin hemodinamik
parametreleri (kalp tepe atimi, sistolik ve diastolik kan basinglar1) acisindan gruplar
arasinda anlaml bir fark bulamadik.

Burke ve arkadagslarinin yaptigi calismada gebelere uygulanan epidural analjezi
sonrasinda bupivakain ve levobupivakain arasinda analjezi diizeyi acisindan benzer

bulmuslar. (35)
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Epidural analjezinin dogum travayi iizerine etkilerini inceleyen bir¢ok calisma
vardir. Halpern ve arkadaslarimin yaptig1 meta analizde 2369 hasta incelenmis. Travayin
birinci ve ikinci evresinde uzama oldugu gosterilmis. (43) Bunu destekleyen benzer
calismalarda vardir. (44, 45, 46)

Gomer ve arkadaglar ile Leighton ve arkadaslarinin yaptiklar1 caligmalarda ise
travayin birinci evresinde degisiklik olmazken ikinci evrede uzama tespit edilmistir.
(47,48)

Tiim bunlarin aksine Lurie ve arkadaslar1 dogum eyleminin birinci ve ikinci
evresinde uzama saptamislardir. (49) Eylem siirelerinin etkilenmedigini sdyleyen bazi
calismalarda vardir.(50)

Biz de calismamizda eylem siireleri ile servikal dilatasyon, silinme ve uterus
kontraksiyonlar1 acisindan gruplar arasinda bir fark olmadigini bulduk.

Epidural analjeziye bagl gelisebilecek olan motor bloga bagli olarak gelisen
azalmis kas giicii ve gevsemis pelvik diyaframa bagl olarak (51) enstiirmental dogum
sikliginda artma olabilir.

Writer ve ark(52), ropivakainin, bupivakaine kiyasla normal dogum insidansini
arttirtp yardimli dogum oranmimi azalttigim1 bulmuslar. Halpern ve ark(53), metaanaliz
calismalarinda ropivakain ve bupivakain gruplarn arasinda yardimli dogum acisindan fark
saptamamiglardir.

Burke ve arkadaslarinin yaptiklar1 c¢alismada levobupivakain ile bupivakain
arasinda dogum sekilleri arasinda fark bulunmamis.(35) Atiénzar ve arkadaslari ise
levobupivakain, bupivakain ve ropivakainin etkilerini arastirmis ve enstiirmental dogum
sikligilinda gruplar arasinda fark olmadigini bulmuslar.(42)

Bizde calismamizda benzer sekilde levobupivakain ve bupivakain uygulanan
gebelerdeki yardimli dogum sikliginin benzer oldugunu bulduk.

Epidural analjezi hipotansiyon, bulanti, kusma, titreme, kasint1 ve sirt agrisidir. (54)
Bu yan etkilerin bir kismi kullanilan ilaglara bagli bazilar1 ise kullanilan teknige bagl
ortaya c¢ikabilmektedir. Bizde calismamizda literatiir ile uyumlu olarak her iki ilacin yan

etkilerini benzer bulduk. Bizim en sik gordiigiimiiz yan etkiler bulanti ve titreme oldu.
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Yenidoganin fiziksel durumunun belirlenmesinde en c¢ok kullanilan yOntem
APGAR skorlarina bakmaktir. Bir¢ok c¢alismada uygulanan yontemin bebek iizerine olan
etkilerinin karsilastirmada APGAR skoru kullanilmistir. (50) Burk ve arkadaslarinin
yaptiklar1 bir c¢alismada levobupivakain ile bupivakainin, epidural yontemle dogum
analjezisinde dogan bebeklerin birinci ve besinci dakikadaki APGAR Skorlarini
karsilastirmislar. Her iki ila¢ grubunda da APGAR 7’nin altinda olanlar belirlenmistir.
Buna gore; levobupivakain kullanilan grupta 68 bebekten 6’sinin, bupivakain kullanilan
grupta ise 69 bebekten 9’unun birinci dakika APGAR Skorlar1 7’ nin altinda tespit edilmis,
ancak her iki gruptaki bebeklerin besinci dakika APGAR Skorlar1 7 nin iizerine ¢ikmustir.
Calismanin sonucunda fetal etkilesim acisindan her iki ila¢ arasinda anlamlhi fark
goremediklerini sdylemislerdir. (35) Atienzar ve arkadaslart da benzer sonuglar
bulmuslardir. (42)

Bizde ¢alismamizda literatiirlere benzer sekilde gruplar arasinda yenidogan birinci
ve besinci dakika APGAR skorlar1 arasinda fark bulamadik. (Tablo-20)

Hasta kontrollii epidural analjezi; bireylerin agriyr algilama diizeyleri farkl
olabildiginden hastalarin agrisinin giderilmesi icin yeterli olacak kadar lokal anestezik
almasini saglar. (50) Bizde bu amacla HKEA yontemini uyguladik.

Atiénzar ve arkadaslart levobupivakain, bupivakain ve ropivakain kullanarak
yaptiklart calismada epidural infiizyon dozlarmi karsilastirmislar. (42)Uygulanan toplam
ila¢ dozu acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark bulamamaslar.

Bizde calismamizda literatiirle uyumlu olarak uygulanan toplam lokal anestezik
acisindan gruplar arasinda anlamli bir fark bulamadik. Ayrica biz epidural ilag
inflizyonunu hasta kontrollii analjezi yontemiyle uyguladik. Gruplar arasinda Olgiilen
istenen ve sunulan ila¢ dozlar1 agisindan fark bulunmadi.

Calismamizda anne memnuniyetleri karsilagtirildiginda tiim gebelerin yontemden
memnun oldugunu bulduk. Caligmadaki verilerin istatistiksel ve klinik sonuclar1 gebelerin

subjektif kanaatleriyle uyumludur.

71



Sonug olarak; % 0,125 bupivakain ve % 0,125 levobupivakaine eklenen fentanil
kullanilarak yapilan hasta kontrollii epidural anljezi yontemiyle normal dogum eyleminde
yeterli ve giivenli dogum analjezisi saglandig1 sonucuna varildi. % 0,125 levobupivakain
ile %0,125 bupivakainin analjezik Ozellikleri ve yan etkileri acisindan benzer oldugunu
bulduk.
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