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OZET

Supraklavikular Brakiyal Pleksus Blogunda Levobupivakain’e Eklenen Tramadol
Hidrokloriir’iin Farkhh Dozlarinin Postoperatif Analjezi Uzerine Etkileri

Amag: Calismamizda supraklavikuler brakiyal pleksus blogunda levobupivakaine
eklenen tramadol hidrokloriir (HCI)’tin farkli dozlarinin, postoperatif analjezi iizerine
etkilerini arastirmayi amagladik.

Gere¢ ve Yontem: Fakiiltemiz Etik Kurul onay1 ve olgularin yazili onaylari
alindiktan sonra, arteriyo-vendz fistiil (A-V) acilacak iiroloji hastalar ile iist ekstremite
cerrahisi uygulanacak ortopedi hastalar1 ¢alisma kapsamina alinarak, toplam 60 hastaya
supraklavikuler brakiyal pleksus blogu uygulandi.

Hastalar rastgele li¢ gruba ayrilarak; Grup I’de 40 ml volim iginde % 0.5’lik
levobupivakain kullanildi. Grup II’de ayn1 doz ve voliimdeki levobupivakaine 0,5 mg/kg
tramadol HCI ve Grup IlI’de ise 1 mg/kg tramadol HCI eklendi. Blok supraklavikuler
teknik 1ile periferik sinir stimiilatorii  yonlendiriciliginde uygulandi. Uygulamanin
baslamasini takiben cerrahi baglama siiresi, sedasyon ve analjezi diizeyleri Viziiel Analog
Skala ve Verbal Rating Scala (VAS, VRS) ile degerlendirilerek, hemodinamik parametreler
blok Oncesi ve blok sonrast 5.,10., 15., 30., 45., 60., 90., 120. dakikalarda Ol¢iimleri
yapilarak kaydedildi. Operasyon esnasinda ve postoperatif derlenme odasinda hastalarda;
bulanti, kusma, kasinti, solunum depresyonu, agri ve horner sendromu gelisip gelismedigi
izlendi. Bulant1 ve kusmasi olan hastalarda 4 mg Ondansetron IV (intravendz) yapilmasi
planlandi. Hastalarin agr1 baglama siireleri postoperatif ikinci giin ziyaret edildiklerinde
sorularak Ogrenildi ve kaydedildi. Agrilar1 basladiginda oral tramadol HCI kullanmalart
Onerildi. Postoperatif 48. saatte hastalarin agrilarinin ne zaman bagladig1 sorularak
kaydedildi.

Bulgular: Gruplarin demografik verileri ve hemodinamik parametrelerinin benzer
oldugu ve aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmadigi belirlendi. Cerrahi
baslama siiresi Grup I’de 30.5 = 4.1, Grup II’de 20.5 £ 2.2 ve Grup [II’de ise 17.4 £ 2.6
dakika olup istatistiksel olarak ii¢ grup arasinda anlaml fark saptanirken (p < 0.05), Grup II
ile Grup III arasinda ise istatistiksel olarak bir fark bulunmadi (p > 0.05). Peroperatif ve
postoperatif donemde her iic grupta da VAS, VRS ve sedasyon degerleri arasinda
istatistiksel olarak farklilik saptanmadi (p > 0.05). Postoperatif agr1 baglama siireleri; Grup
I’de 8.7 + 1.4, Grup II’de 12.2 £ 0.5 ve Grup III’de 16.3 £ 2.1 saat olup istatistiksel olarak
Grup I ile Grup II ve Grup III arasinda anlaml farklilik bulunurken (p < 0.05), Grup Il ile
Grup III arasinda ise istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05).

Calisgmamizda Grup II ve Grup III’ iin Grup I’e gore cerrahi baslama siiresinin daha
kisa ve postoperatif analjezi siiresinin de daha uzun oldugu saptand: (p < 0.05). Grup Il ve
grup III arasinda ise cerrahi baslama ve postoperatif analjezi siireleri agisindan bir farkin
olmadigi belirlendi (p > 0.05).

Sonug: Supraklavikuler brakiyal pleksus bloklarinda % 0.5 levobupivacaine eklenen
tramadol HCI 0.5 mg/kg ve tramadol HCI 1mg/kg ile daha erken cerrahi baglama siiresi ve
daha uzun postoperatif analjezi saglanabildigini, ancak tramadol HCI 0.5 mg/kg ve 1mg/kg
dozlar1 arasinda cerrahi baglama ve postoperatif analjezi siireleri arasinda bir farklilik
olmadig belirlendi.

Anahtar kelimeler: Levobupivakain, Postoperatif analjezi, Supraklavikuler brakiyal
pleksus blogu, Tramadol HCI.
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ABSTRACT

The Effects Of Different Doses Of Tramadol HCL Added To Levobupivacain On
Postoperative Analgesia At Supraclavicular Brachial Plexus Blockade

Aim: In our study we aimed to research the effects of different doses of tramadol
HCI added to levobupivacain on postoperative analgesia at supraclavicular brachial plexus
blockade.

Equipments and method: After the approval of faculty ethic committee and a writen
informed consent taken from the patients, orthopedia patients who are going under upper
extremity surgery and urology patients who are going under arteriovenous fistula surgery
were taken in to the study and supraclavicular brachial plexus blockade was applied to the
totaly 60 patients.

Patients randomly divided into three groups.To group | patients %0,5 levobupivacain
in 40 ml volume was applied. 0,5mg/kg tramadol HCI in the group Il, and 1mg/kg tramadol
HCI in the group 111 was added to the same doses and volumes of levobupivacain. Blockade
was applied with supraclavicular technique by the (help) router of a peripheral nerve
stimulator. After the application of technique, surgery starting time, sedation and analgesia
levels (VAS,VRS) , preoperative,perioperative and postoperative hemodynamic parameters
were recorded on (at) specified (determined) intervals as before the block and after the
block 5,10,15,30,45,60,90,120th minutes .The patients are observed during the operation
and at the postoperative recovery room for the development of nausea and
vomitting,itch,breathing depression,pain and horner syndrome.We planned to give 4 mg
Ondansetron i.v. to the patients with nausea and vomitting. Postoperative second day we
visited and asked the patients when their pain has started. We suggested them to take orally
tramadol HCI if the pain begins.At the 48th hour,pain starting time is asked and recorded.
Datas were evaluated statistically by one way ANOVA and chi square test ,p<0,05 values
were accepted as considerable (significant) differentiation expression.

Findings: Groups’ demographic data and hemodinamic parameters were found
similar and statistically no significant difference is determined between them.Surgery
starting time was 30.5 +/- 4.1 minutes in group I, 20.5 +/- 2.2 minutes in group Il, 17.4+/-
2.6 minutes in group Il .Statistically significant difference between three groups is
determined (p<0,05) but no significant difference between group Il and group Il is
determined (p>0,05).Statistically there was no significant difference between VAS,VRS
and sedation values for both three groups during peroperative and postoperative periods.
(p>0,05).Postoperative pain starting (administration) times were 8.7+/-1.4 hours in group
1,12.2+/-0.5 hours in group Il,and 16.3+/-2.1 hours in group Ill.Statistically significant
difference between group I and group I-grouplll (p<0.05) is determined but no significant
difference between group Il and group Il is detected (p>0,05).

In our study we observed that surgery starting time was earlier and postoperative
analgesia duration was longer in group Il and group Il than group 1(p<0,05).Beside this
there was no difference in surgery starting time and postoperative analgesia duration
between group Il and group 111 (p>0,05).

Result: Consequently we found that;at supraclavicular brachial plexus blockade,with
an addition of tramadol HCI 0,5 mg/kg and tramadol HCI 1 mg/kg to %0,5 levobupivacain
can obtain earlier surgery starting time and longer postoperative analgesia
duration.However there was no difference between doses of tramadol HCI 0,5 mg/kg and
tramadol 1 mg/kg for surgery starting time and postoperative analgesia duration

Key words: Levobupivacain,Postoperative analgesia,Supraclavicular brachial plexus
blockade, Tramadol HCI,
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1. GIRIS

Calismamiz Ortopedi-Travmatoloji ve Uroloji Anabilim Dallarinca operasyona
alinacak hastalar1 kapsamaktadir. Olgularimizi, list ekstremitede arteriyo-venoz (A-V)
fistiil agilacak kronik bobrek yetmezlikli hastalar ile st ekstremite parmak ve
ekstremite reimplantasyonlari, diizeltici osteotomiler, karpal ve ulnar tiinel sendromlari,
tendon transferleri, ilizarov uygulamalari, sinoviektomiler, tiimor cerrahisi uygulanan
hastalar olusturmaktadir.

Bu tiir cerrahi girisimlerde, farkli rejyonel anestezi yontemleri genel anesteziye
tercih edilebilir. Ust ekstremitenin cerrahi girisimlerinde bu amagla uygulanan rejyonal
anestezi teknikleri: Rejyonal intravendz anestezi (RIVA), servikal epidural anestezi,
bolgesel infiltrasyon anestezisi, sinir ve pleksus bloklaridir. Uygulanan sinir bloklari
brakiyal, aksiller, median, ulnar, radial ve digital bloklardir'.

Son yillarda bu yontemler iginde 6zellikle brakiyal pleksus bloklari, giderek artan
siklikta uygulanmaktadir. Pleksus bloklarinda en sik uygulanan lokal anestezikler; 40-
60 ml voliimde bupivakain (% 0,125-0,5), lidokain (% 1-2), mepivakain (% 1-2)
ropivakaindir (% 0,25-0,75)"%3. Anestezi ve agri kontrolii amaci ile lokal anestezik
ilaglarla beraber bazi ajanlar da kullanilmaktadir. Bu ajanlarin kullanim amagclar;
operasyona baglama siiresini kisaltmak, postoperatif aneljezi siiresini uzatmak ya da
anestezi kalitesini arttirmaktir. Bu amagla lokal anesteziklere ilave edilerek ya da yalniz
baslarina; kalsiyum kanal blokerleri (verapamil), opioidler (morfin HCI, tramodol HCI
ve fentanil), alfa agonistler (klonidin) ve alkali soliisyonlar (NaHCOs3)
kullanilmaktadir*?*>,

Calismamizda supraklavikular brakiyal pleksus blogunda tek basina lokal
anestezik (% 0,5’1ik levobupivakain) ve lokal anestezik ile birlikte opioid (tramodol
HCI) farkli dozlarda kullanarak; A-V fistiil acgilacak ve st ekstremite cerrahisi
uygulanacak hastalarda, ajanlarin anestezi baslama siiresine, anestezi kalitesine,
sedasyon, hemodinami ve postoperatif analjezi siiresi iizerine olan etkilerini arastirmay1

amacladik.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Periferik Sinir Anatomisi ve Fizyolojisi

Her bir periferik sinir aksonu kendi hiicre membranina (aksolemma) sahiptir.
Aksolemma iginde aksoplazmay1 igerir. Miyelinsiz sinirler (otonom postgangliyonik
lifler) bir Schwann kilifi ile sarilmistir. Miyelinli sinirler (motor ve duyu lifleri) ise ayni
zamanda bir¢ok miyelin lifi ile sarilmistir ve lipoid bir membran Shcwann kilifindan
aksonu ayirir. Miyelin, ranvier diiglimleri yolu ile si¢rayici iletimi olusturarak sinir
iletiminin hizim1 bilyiik oranda artirir. Ranvier diigiimleri miyelin kilifindaki periodik
kesintilerdir. Tipik bir periferik sinir bircok akson grubu igerir. Her bir akson
endondriumla, akson gruplart ise ikinci bir konnektif doku tabakasi perinériumla, sinirin
biitiinii ise epindriumla gevrilidir. Bu durumda bir lokal anestezik molekiiliin etki yeri
olan sinir aksonuna ulagmasi igin 4 veya 5 (miyelinli sinirde) konnektif doku tabakasi

veya lipid membran bariyerini gegmesi gerekir’.

2.1.1. Sinir fletimi

Istirahat Hali: Sodyum iyonlarina kars1 gecirgenligin olmamasi nedeniyle hiicre
zarinm ici ile dis1 arasinda (-60) — (-90) mV’luk bir potansiyel farlilik vardir. Na®*
konsantrasyonunun dista daha fazla olmasina bagl olarak zarin dis tarafi pozitif, i¢
tarafi ise negatif yiikliidiir. Hiicre icinde K iyonlar1 daha fazladir. Bu potansiyel
farklilik Na*- K* pompast tarafindan Na*un hiicre disina atilmastyla saglanir. Membran
K" iyonlarma kars1 serbestce gegirgen olmasina karsmn hiicre ici/hiicre dist K* orami
(150/5 veya 30/1) hiicre icindeki Na*’un hiicre disindaki K*’la aktif degisimi nedeniyle
siirdiiriiliir’.

Depolarizasyon Devresi: Sinirin uyarilmasiyla birlikte istiharat hali potansiyeli -
90 mV’dan -50mV’a degisir ve Na"’a kars1 gecirgenlik hizla artar. Na® iyonlarinin
hiicre igine hizla girisi sonunda membran potansiyeli +30 - +40 mV’a ¢ikar. Bu
durumda aksiyon potansiyeli olusur®’.

Repolarizasyon Devresi: Depolarizasyon 0,1 - 0,2 msn siirer. Bundan 0.4 msn
sonra ise Na* kars1 gecirgenlik hizla azalir ve K™a gecirgenlik artar. Bu gecirgenlik

istiharat potansiyeline tekrar erisinceye kadar devam eder. Sonunda aktif Na* pompasi



tarafindan zarin ici ile dis1 arasindaki Na® ve K" iyon farki tekrar istirahat potansiyeli
durumuna getirilir.

Lokal depolarizasyon sirasinda ortaya ¢ikan elektrik enerjisi miyelinli sinirlerde
sadece ranvier diiglimlerinde olusur ve sigrayict bir iletim saglar. Boylece cevap

iletimin siddetinde hi¢ azalma olugmadan tiim sinir boyunca ayni siddette iletilir.

2.1.2. Sinir Bloklarmin Kinetigi

Ekstremitelerde major sinir bloklarinda analjezi ilk olarak proksimalden baslar
sonra distale yayilir. i1k olarak kiigiik duyu lifleri (C, A) ve otonom lifler (B) bloke olur,
genis motor ve proprioseptif aksonlar (A—alfa, beta) daha sonra bloke olur. Nedenleri,
liflerin lokalizasyonu ve doku bariyerleridir. Izole edilmis sinirlerde diffiizyon
bariyerleri kaldirildiginda A lifleri lokal anesteziklere C liflerinden daha fazla duyarl
olur®’.

Klinikte duyu kaybi bir sira izler. Bu sira; agri, 1s1, dokunma, propriosepsiyon ve

adale tonusiiniin kaybi ile karakterizedir.

2.2. Brakiyal Pleksus Anatomisi

Brakiyal pleksus alt servikal sinirlerin (Cs.6.7.g) anterior dallarinin birlesmesi ve
birinci torasik sinirin (T1) 6n ( anterior ) dalinin biiyiikk boliimiinden olusur (Sekil 1).
Dordiincii servikal (C4) ve ikinci torasik (T) sinir pleksusa kiigiik dallar gonderir.
Pleksus, subklavian arterlerle birlikte 6n ve orta skalen kaslar arasinda boyundan ¢ikar.
Dallar ii¢ trunkus olusturarak (iist: Cs-Cg, orta: Cy, alt: Cg-T;) klavikiilanin altinda 6n ve
arka dallara ayrilir. Bu dallar aksiler arterin ikinci boliimii civarinda tekrar birlesir. Bu
birlesmelerden degisik sinirler ¢ikar, bunlar; omuz eklemi, iist kolun dis yiizii, 6nkol ve

eli innerve eder®®®.



Sekil 1. Brakiyal Pleksus Anatomisi ©

2.3.Brakiyal Pleksus Blokajinda Kullamilan Yontemler

1-Interskalen blok

2-Infraklavikular blok

3-Aksiller blok

4-Intersternokloidomastoid blok

5-Supraklavikular blok

Brakiyal pleksus blokajinda kullanilan ii¢ yonteminde kendine &zel avantaj,
dezavantaj ve endikasyonlari vardir. Bu nedenle uygulanacak yontem; anestezistin bilgi,
beceri ve tecriibesi, cerrahi girisimin tipi ve siiresi, hastanin kooperasyonu, yasi ile

hastanin genel durumuna gore segilmelidir.

2.3.1. Endikasyonlar

Cerrahi: Ust ekstremitedeki ameliyatlar1 (omuz eklemi, kol, 6nkol ve eldeki
ameliyatlar).

Diagnostik: Santral agrinin periferik agrilardan ayirt edilmesi amaci ile.

Terapotik: Stellat ganglion blogu ile 6nlenemeyen bursit ve akut herpes zosterin
neden oldugu ciddi agri. Stellat ganglion blogunun yapilamadigi durumlarda, sempatik
sinirleri bloke etmek i¢in uygulanabilir.

Kullamlan ilaclar:

Lidokain - % 1(30-50 ml)
Bupivakain : % 0,25 (40 ml)
Ropivakain 2% 0,5 (40 ml)

Levobupivakain : % 0,5 (40 ml)



2.3.2. Supraklavikuler Brakiyal Pleksus Blogu

Moore, tiim diger hastalarda supraklavikiiler yaklasimi uygulamay: tercih eder.
Ciinkii, anestezi tiim iist ekstremiteyi i¢ine alir ve her zaman daha tatmin edicidir.
Pnémotoraks insidanst ¢ok azdir (%0,5’den az) ve nadiren ciddi sorun yaratir. Stellat
ganglion ve frenik sinir bloklar1 tedavi gerektirmez, her ikisi de reversibldir ve lokal
anestezigin etki siiresi sonunda geri déner®>®.

Supraklavikiiler blok, aksiller blogun aksine {ist ekstremitelerin abdiiksiyona
getirilemedigi durumlarda omuz, aksilla, humerustaki maniiplasyon ve cerrahi

girisimlerde (omuz ¢ikig1, humerus kiriklar1 vb.) 2,5 - 3 saatten daha uzun siiren cerrahi

girisimlerde etkin bir analjezi saglar. Bu hastaliklarda aksiller blok yetersiz kalir.

Hastanin Pozisyonu

Hasta kollart her iki yanda viicuda birlestirilmis ve bast blok yapilacak olan
tarafin ters yoniine dondiiriilmiis durumda yastiksiz olarak sirtiistii yatirilir. Boyun
kaslarinin gergin olmasi i¢in bas ekstansiyona getirilir. Bagin geriye egilmesi anestezist

igneyi dogru yerlestirmesini kolaylastirir®.

Enjeksiyon Noktasinin Belirlenmesi

Klavikiilanin orta noktasi bulunur ve isaretlenir. Sternokloidomastoid kasinin
klavikiiler basmin lateral kenar1 bulunur. Klavikiilanin orta noktasinin 1-1,5 cm
tizerinde ve sternokloidomastoid kasinin klavikiiler basinin lateral kenarindan 1,5-2 cm
uzakliktaki nokta, enjeksiyon noktasi olarak belirlenir. Bu nokta juguler venin iizerine

isabet ederse belirlenen nokta mediale veya laterale ¢ekilmelidir®,

Girisim

Bolge aseptik olarak temizlenir ve ortiiliir. Anestezist ya blok tarafinda hastanin
yaninda ya da hastanin basinda ayakta durur. intradermal lokal anestezi saglanir.

Stimiilatér kullanilmayan girisimlerde hastadan omuz, kol ve ele yayilan
elektriksel sok benzeri bir duygu hissetmesi halinde haber vermesi istenir. Ancak iyi bir
2356

blok temini i¢in bas parmakla birlikte tiim parmaklarda parestezi belirlenmelidir

Igne belirlenen noktadan girilerek kaudale, hafif mediale ve hafif sirta dogru agir agir



ilerletilir. Birinci kostaya ulagsmadan parestezi olusursa igne tesbit edilir ve aspirasyon
testinden sonra 30-40 ml lokal anestezik enjekte edilir.

Periferik sinir stimiilatorii kullanilan girisimlerde, igne el veya 6n kolda seyirme
yanit1 saptanana kadar yavas yavas ilerletilir. Seyirme saptandiginda akim 0,3-0,4 mA
distiriiliir, cevap alimyorsa 30-40 ml lokal anestetik enjekte edilir. Enjeksiyon

yapilirken her 3-5 ml enjeksiyondan sonra aspirasyon yapilmalidir.

2.3.3. Komplikasyonlar

Sistemik toksik reaksiyon: intravaskiiler enjeksiyon sonrasi goriiliir.

Stellat ganglion blogu: 50 ml veya daha yiiksek voliimde lokal anestetik
soliisyon uygulandiginda % 70-90 oraninda olusur. Tedavi gereksizdir.

Pnomotoraks: Ortalama % 0,5-4 oraninda olusur. Eger pnomotoraks hafifse (%
20 veya daha az) akciger ekspansiyonunu yeniden kazanacagi i¢in tedavi gerekmez.
Pnomotoraks % 20’den biiyiik ise plevral kaviteden havanin aspire edilmesi zorunludur.

Frenik sinir paralizisi: % 40-60 oraninda olusur. Tedavi genellikle gereksizdir.

Subaraknoid Enjeksiyonu: Cok ender olusur.

Norolojik komplikasyonlar: Nadirdir ve genellikle en énemli nedeni, anestezi
altindaki omuz ve kolun, cerrahi ve erken postoperatif devrede yanlis pozisyonuna bagl
olarak sinir zedelenmesi olusur.

Arterio-Venoz Fistiil: Bu komplikasyon supraklavikiiler yolla yapilan girisimde

subklavian arter ve venin delinmesi nedeni ile olusur.

2.3.4. Brakiyal Pleksus Blogunun Kontrendikasyonlari

Bilateral Blok: Bilateral pnomotoraks ciddi bir sorun oldugu i¢in supraklavikiiler
yaklasimla brakiyal pleksus bloku bilateral olarak uygulanmamahdlrg.

2.4. Periferik Sinir Stimiilatorleri

Periferik sinir stimiilatorleri ile kalin lifler ince liflere gére ¢ok daha kolay ve hizli

stimiile edilir. Boylece kalin A Alfa motor lifleri stimiilasyonlar1 agr1 olusturan A Delta



ve C lifleri uyarilmaksizin stimiile olur (Tablo 2.1)**. Bu rejyonel blok uygulamasinda

Oonemlidir, hastay1 rahatsiz eden parestezinin arastirilmasi gereksinimini ortadan kalkar.

Tablo 1. Periferik sinirlerin uyarilma esikleri’

Lif Esik

A Alfa lifleri 50-100 psec
A Delta lifleri 170 psec
C lifleri 400 psec

Periferik sinir stimiilatorlerinin 6nemli bir calisma prensibi katodal bir
stimiilasyona sahip olmasidir. Bu teknik anodal stimiilasyona gore ¢ok daha diisiikk

akim gerektirir.

P —
e —

Sekil 2. Periferik sinir stimiilatorii

2.4.1. Cihazin Yapisi

Osilator
Sinir stimiilatoriiniin temelidir. Fonksiyonu ayarlanan frekans ve genislikte bir
pals olusturmaktir. Esasta bir mikrokontroldrdiir. Internal zaman ayarlayicisi tarafindan

kesintili ¢alistirilir. Iki zaman ayarlayici igerir, biri frekans kontroliinii saglarken digeri



pals genisligini kontrol eder. Her frekans (ve pals genisligi) bir tablo halinde hafizaya

yiiklenir. Boylece istenilen frekans bir pals secilebilir.

Ekran
Ekran standart likit kristal Ozelliktedir. Akim sinyalinin frekanst Hz olarak
gosterilir ve 1-10 Hz. arasinda degisebilir. Pals genisligi milisaniye ve mikrosaniye

olarak izlenebilir. Akim ise her zaman miliamper (mA) olarak gosterilir.

2.5. Lokal Anestezikler

Lokal anestetikler sinir iletimini reversibl olarak kesen ilaglardir™*>’. Klinikte
lokal anestezik olarak kullanilan ajanlar ve aminoesterler ya da aminoamidlerdir. Lokal
anestetiklerin blok yapan diger ajanlarda temel farki blokajin reversibl olmasi ve sinir
lifi veya hiicresinde hicbir hasar olusturmamasidir. Bu ilaglarin primer etkisi periferik

sinirde eksitasyon-iletim mekanizmasini inhibe etmektir.

Kimyasal Yap1

Bir lokal anestetik molekiilii 3 ana yapidan olusur:

Ansatiire aromatik lipofilik grup: Molekiile lipofilik karekter verir.

Ara zincir: Ester -CO- veya amid -CNH- bag: icerir. Lokal anestetikler bu
kimyasal yapilarina gore ester veya amid bilesikler olarak siniflandirilir. Amid veya
ester baglanmasi anestetik potansiyeli verir ve bagin kaldirilmasindan sonra aktivitede
bir azalma olusur.

Tersiyer veya sekonder aminden olusan hidrofilik grup: Amin grubu hidrofilik
ozellik gosteren zay1f bir bazdir (proton alicisidir), fizyolojik pH’da kismen yiiklenerek
(proton alarak) yiiklii grubu (iyonize sekli) olusturur.

2.5.1. Lokal Anesteziklerin Etki Mekanizmalari

Lokal anestezikler ‘membran stabilizasyonu’ saglayarak etki ederler, istirahat
potansiyeli devam ederken uyarilara kars1 cevap inhibe edilmistir.
Spesifik Reseptor Teorisi: Sinirde membran potansiyelindeki degisiklikler

protein yapisindaki 6zel kanallar icinden Na ve K iyonlariin gegisine baghdir. Lokal



anestezikler muhtemelen Na kanallarinda bulunan spesifik reseptorlere baglanarak Na
gecisini inhibe ederler. Aksiyon potansiyeli gelistigi zaman (depolarizasyon) kap1 agilir
ve Na iyonlarinin iceri girmesine izin verir. Iste bu kapi kontrol mekanizmasi Na
kanallarinda bulunan spesifik lokal anestezik reseptorlerine lokal anesteziklerin
baglanmast ile inaktive edilir*®®.

Yiizeyel Yiik Teorisi: Bu teoriye gore lokal anestezik molekiilii noniyonize ucu
ile membrana baglanir iyonize ucu ise soliisyonda (ekstraselliiler sivida) kalir. Bu
durumda membranin dis yiiziindeki pozitif yiik sayisinin artmast membranin dis
yiiziindeki negatif yiikleri notralize eder ve membran istirahat potansiyeli artar.
Membran potansiyelindeki bu artma yeterli derecede ise gelen elektriksel akim
membran potansiyelini esik degere diisiirmeye yeterli olamaz ve bir blok olusur.

Membran Ekspansiyonu Teorisi: Bu teoriye gore; lokal anestetik molekiilii
noniyonize ucu ile membrana penetre olarak lipid molekiillerin hareketlerini artirir ve
membranda ekspansiyona neden olur. Membranin geniglemesi ile Na kanallari sikigir ve
Na iyonlart membrant gegemez. Bu durumda aksiyon potansiyeli olusmaz ve blok

olusurs'g.

2.5.2. CM: Minimum Anestezik Konsantrasyon

Bir sinir lifine verildiginde standart bir siire icin impuls iletiminde blok
olusturmak igin gerekli olan minimum lokal anestezik konsantrasyonudur. Bu
konsantrasyonun altinda iletim tiimiiyle bloke olamaz. Minimum anestezik
konsantrasyonu etkileyen faktorler;

Lifin ¢ap1: Genis ¢apli lifler daha yiiksek konsantrasyonda lokal anestezikle bloke
edilebilir®’. Bunlarin CM degerleri yiiksektir.

pH: CM, yiiksek pH’da (bazik) diisitk pH’ya (asit) gore daha azdir. Bagka bir
deyisle bazik ortamda lokal anestezik etki artar ve daha diisiik konsantrasyonlarda etki
gosterir.

Kalsiyum konsantrasyonu: Lokal anestezik potansiyel, fosfolipidlere kalsiyum
baglanmasinin inhibe edilmesi ile direkt olarak ilgilidir. Lokal anestezik etki kalsiyum
konsantrasyonuna uygun olarak azalir®"®.

Stimiilasyon Hizi: Anestezik etki, yiliksek stimiilasyon hizlarinda artar.



2.5.3. Lokal Anesteziklerin Kimyasal Yapilarina Gore Simiflandirilmasi

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

Amid Grubu: Lidokain, Mepivakain (Carbocaine), Prilokain (Citanest),
Bupivakain (Marcaine), Etidokain (Duranest), Dibukain (Nupercaine), Levobupivakaine
(Chirocaine).

Alkoller: Etil alkol, Aromatik alkoller

Digerleri: Kompleks sentetik bilesikler; Holokaine, Quinoline deriverleri;
Eucupin.

Klinikte lokal anestezik olarak yalniz amid ve ester grubu ajanlar kullanr’.

Tablo 2. Ester ve Amid grubu lokal anestezikler arasindaki farklar’

Ester Grubu Amid Grubu
Metabolizma Hizi Plazma Kolinesterazi hizli Karacigerde yavas
Sistemik Toksik Etki Daha azdir Daha fazladir
Alerjik Reaksiyon Daha fazladir Nadirdir
Stabilite Stabil degildirler 151k, 1s1 vb. | Cok stabil ajanlardir
etkilenirler.
Etki Baglangici Yavagtir Hizhdir (orta-gok hizli)
pKa pH’dan (7,4) yliksektir pH’dan (7,4)’den diisiiktiir

2.5.4. Lokal Anesteziklerin Farmakokinetigi

Lokal anestezikler ister rejyonel anestezi amaciyla kullanilsinlar, ister ozellikle
lidokain gibi ventrikiiler aritmilerin kontrolii veya Oksiiriiglin supresyonu igin
intravendz olarak sistemik kullanilsinlar, her iki uygulamada da ilacin dagilim,
metabolizmas1 ve eliminasyonu aynidir. Rejyonel anestezi sirasinda uygulama yerinden
alinim yavastir ve perfiizyon derecesine baglhidir, pik serum seviyesi 15-30 dk. iginde

olusur. Intravendz enjeksiyonda ise pik seviyeye hemen ulasir.
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2.5.4.1. Tlacin Etki Yerinden Absorbsiyonu

Lokal anestetigin etki yerinden sistemik absorbsiyonu su faktorlerden etkilenir;

Doz: Kan seviyesi direkt olarak uygulanan dozla iliskilidir.

Enjeksiyon yeri: Interkostal, kaudal, brakiyal pleksus, siyatik-femoral blok.

Vazokonstriktor ilaglarin eklenmesi: Enjeksiyon yerinde perfiizyonu azaltarak
lokal anestezigin sistemik absorbsiyonunu azaltir®®.

[lacin fizikokimyasal ozellikleri: Cok yiiksek lipofilik ozellik gosteren lokal
anestetikler bupivakain ve levobupivakainin sistemik absorbsiyonu lidokain veya

mepivakainden daha azdir.

2.5.4.2. Lokal Anesteziklerin Metabolizma ve Atilimlar:

Lokal anesteziklerin metabolizmasi da diger ilaglarinkine benzer, karaciger ve
plazmada suda eriyebilir metabolitlere doniistiiriildiikten sonra idrarla atilirlar. Lokal
anestezik bazlar (noniyonize sekil) suda erimez, idrarla ¢ok az (enjekte edilen dozun %
5’ten az1) veya hi¢ atilmaz. idrarm asitlestirilmesi tersiyer bazin suda eriyebilen
quarterner baza doniistiiriilmesini saglar ve boylece bobrekten geri emilim artarak
idrarla atilim artar.

Amid grubu lokal anestezikler: Karaciger mikrozomal enzimleri tarafindan
hidrolize edilir.Metabolizma hizlari:Prilokain > etidokain > lidokain > mepivakain >
levobupivakaine >bupivakain seklinde siralanabilir. Amid lokal anestetiklerin
metabolizmasi iki durumda klinikte Onemlidir; Prilokain metabolizmasi o-toluidine
olusumuna neden olur, bu da Hb’nin ferrik sekle (Hb+3) okside ederek

25789 Karaciger hastaligt olanlarda amid lokal

methemoglobinemi olusturur
anestetiklerin metabolizmasi azalir ve kan seviyeleri rolatif olarak ytikselir.

Ester grubu lokal anestezikler: Plazma kolinesterazi tarafindan hidrolize edilerek
suda eriyebilir amino alkollere veya karboksilik asite doniistiiriiliir. Bu metabolitler
farmakolojik olarak inaktiftir. Metabolizma hizlarni su sekilde siralanabilir;
Klorprokain>prokain>tetrakain. Atipik plazma kolinesteraz1 olan homozigot hastalar
ester grubu ajanlari ok yavas metabolize ederler®®’. Kan seviyesi kolaylikla yiikselen

bu hastalarda sistemik toksik reaksiyon ihtimali yiiksektir.
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2.5.4.3. Tasiflaksi

Kontinii rejyonel anestezi sirasinda, lokal aneztezigin etkisinde (tekrarlanan ayni
dozlardan sonra) azalma gelismesi durumudur. Lokal anestetigin pKa’s1 fizyolojik
pH’ya ne kadar yakinsa tasiflaksi o kadar sik olusur. Tasiflaksi durumunda ilacin

konsantrasyonu artirilmali veya bagka bir lokal anestezige gegilmelidir7.

2.5.5. Tla¢ Etkilesimleri

Ilag etkilesimi (potansiyalizasyon veya antagonize edici etki) bir ilacin etki veya
yan etkileri iizerinde bagka bir ilacin etkili olmasina baghdir. Etkilesim famakokinetik
veya farmakodinamik olabilir. Ornegin, epidural blokta siirenin lokal anestezik
sollisyona eklenen adrenalinle absorbsiyonun geciktirilerek uzatilmasi farmakokinetik
bir etkilesimdir. Aymi etkinin lokal anestezik soliisyona eklenen bir opioidle
omurilikteki reseptorlerin stimiilasyonu sonucu elde edilmesi ise farmakodinamik bir
etkilesimdir.

Adrenalin: Adrenalinle maksimum etki 5 mcg/ml’lik bir dozun eklenmesi ile elde
edilir.

Opioidler: Lokal anestetik soliisyona eklenen opioidler de bir tavan etki
gosterirler.

Klonidin: Lokal anestetiklerin etkilerini farmakodinamik bir etkilesimle artirabilir,
ancak yan etkileri nedeniyle gebelikte kullanim1 sakincalidir.

Bikarbonat: Bikarbonat eklenmesi etki baslangicini hizlandirip ve blok derecesini
farmakokinetik bir etkilesimle artirabilir.

H, reseptor antagonistleri: Simetidinin tekrarlanan alinimini lokal anestezik
metabolizmasini inhibe ederek toksitesini artirabilir.

Diger ajanlar: Yiiksek oranda proteine baglanan tiim ilaglar farmokokinetik bir
etkilesimle (proteine baglanmayan lokal anestezigin plazmada serbest fraksiyonu artar)
bupivakain ve ropivakain toksisitesini artirabilir. Bu 6zellikle dogumda fetus igin

Onemlidir.
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2.6. Levobupivakain

Levobupivakain, bupivakain hidrokloridin saf S (-) enantiomeri olan uzun etkili
amid yapida bir lokal anestezik ajandir. Levobupivakain ile duyu ve motor motor blok
ayirimi belirgindir ve epinefrin ile etkinin uzatilmasma ihtiyag gostermez>*2,

Kimyasal adi S-1 butil, 2-piperidil, farmo 2’.6’xy lipid hidroklorid. Molekiil

formiilii; C1gH2sN2HO. Kimyasal yapist Sekil 3’de goriilmektedir.

Sekil 3. Levobupivakainin Kimyasal Yapisi

Levobupivakain soliisyonunun pH’s1t 4.0-6.5 olup molekiiler agirligt 324.9°dur.
Terapotik uygulamayi takiben levobupivakainin plazma konsantrasyonu doza ve
uygulama yerindeki emilim dokunun vaskiilaritesi ile iligkilidir. Levobupivakain yiiksek
oranda (> % 97) proteine baglanir. Ana metaboliti olan 3-hidroksi levobupivakain
glukronik asid ve siilfat ester konjugatlara ¢evrilir ve idrarla atilir.

Levobupivakain rasemik bupivakain S (-) izomeri olan amid tipte uzun etkili bir
lokal anestezik olup bupivakaine benzer farmakodinamik o6zellikler gosterir. Biitiin
lokal anestezik ajanlarla oldugu gibi levobupivakain néron membranlarinda voltaja
duyarli iyon kanallarinin blokaji1 ile etki gdstererek sinir impluslarinin iletisine engel
olmaktadir.

Levobupivakainin bupivakainden daha uzun siireli duysal blok olusturduguna dair

1214 Hayvan c¢alismalarinda, levobupivakainin bupivakainden daha

12,15,16

caligmalar mevcuttur
az toksik etkiye sahip oldugu gosterilmistir
Izole perfiize tavsan kalpleri ile yapilan ¢alismada QRS genislemesi ve aritmi

13151818 Toksisite durumlarinda

goriilme sikligmin da diisiik oldugu gosterilmistir
kardiyak Na* ve K' kanallarinin blokaji depolarizasyon hizini maksimal diizeyde

azaltir, atriyoventrikiiler iletimi ve QRS intervalini uzatir. Bu etkisi gz Oniine
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alindiginda levobupivakainin bupivakainden daha az toksik etkiye sahip oldugu
sdylenmektedir™9%.

Levobupivakainin vazokonstriiktor etkisinin daha ¢ok olusu, ortaya ¢ikan duysal
blogun daha uzun slirmesini ve santral sinir sistemi toksisitesinin daha diisiik olmasin1
aglklamaktadlrlz.

Levobupivakainin etki siiresi doza baglidir ve anestezik tekniklere gore farklilik
gosterir’?. Epidural, periferik sinir blogu (supraklavikiiler, aksiller, brakiyal plexus),
lokal infiltrasyon ve peribulber yollardan verilen dozlar1 iceren Kkarsilagtirmali
caligmalarda levobupivakainin anestezik ve/veya aneljezik etkilerinin ayni dozdaki
bupivakain ile biiyiik 6lgiide benzerlik gosterdigi belirtilmistir®*®, Ancak mevcut
preklinik giivenlik ve toksisite verileri bupivakain karsisinda levobupivakain i¢in bir
avantajin oldugunu géstermektedir21.

Levobupivakain epidural yoldan verildiginde duysal bloktan daha kisa motor blok
zamani olusturur. Bu farkliliklar periferik sinir bloklarinda goriilmez'?*4%,

Levobupivakainin eriskinlerde cerrahi anestezide bir defalik maksimum dozu
(intratekal uygulama disinda) 300 mg’dir. Uzamis prosediirler i¢in ek dozlar yapilabilir.
Maksimum 24 saatlik dozu 695 mg’dir. Intratekal uygulama igin &nerilen bir defalik
maksimum doz 15 mg’dir. Sezeryan icin kullanilan konsantrasyon % 0,5’ (15 mg)
gecmemelidir. Eriskinlerde postoperatif agri tedavisi icin doz 18,75 mg/saat’i

gecmemelidir. Cocuklarda ilioinguinal/iliohipogastrik blok i¢in maksimum doz her bir

yan i¢in 1,25 mg/kg’dir.

2.7. Opioid Analjezikler

Opioidler, yiizyillardir anksieteyi yatistirmak ve analjezi saglamak amaciyla
kullanilmiglardir. Opioid, opioid aneljezik, opioid anestezik, terimleri spesifik opioid
reseptOrlerine baglanarak opioid agonist etkiler gosteren ilaglart tanimlamak igin
kullanilir. Bu ilaglarin ¢ogu yalmzca intravendz analjezik olarak degil, primer

intravenOz anestezik olarak da kullanilir.
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2.7.1. Simiflandirma

Opioidler, genellikle dogal, yar1 sentetik ve sentetik olarak siniflandirilirlar:

Dogal opioidler: Fenantren tiirevleri; morfin, kodein, tebain. Benzilizokinolin
tiirevleri; papaverin.

Yar sentetik opioidler: Eroin, dihidromorphone/morphinone, tebain tiirevleri
(etorfin).

Sentetik opioidler: Morfinan tiirevleri (levorphanol), difenilpropilamin veya
metadon tiirevleri (metadon, d-propoksifen), benzomorfan tiirevleri (pentazosin,
fenazosin) ve fenilpiperidin tiirevleri (fentanil, sufentanil, meperidin).

Dogal opioidler: Afyon, papaver somineferum (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).

Yar1 sentetik opioidler: Tebain tiirevleri (oxymorfon ve oxycodone) klinikte
analjezik amagcla kullanilir. Etorfin morfinden birkag bin kat daha potent bir ajandir ve
anestezi ve immobilizasyon istenen hastalarda kullanilir.

Sentetik opioidler: Bu gruptaki ajanlarin ¢ogu analjezi ve anestezi i¢in iv olarak

kullanilir, anestezide yalniz fenilpiperidin tiirevleri onemli bir rol oynar.

2.7.2. Etki Yerleri

Opioid reseptorleri

Opioid reseptorleri 1973’de tanimlanmistir. Birkac yil sonra da endojen opioidler
bulunmustur. Bu giine kadar 4 tip reseptor kanitlanmistir. Bunlar: mii (pn), kappa (k),
sigma (s) ve delta (d) reseptorleridir. Opioidler kendilerine 6zgii reseptorlere baglanarak
etkilerini gosterirler.

Mii (u) reseptorleri: Spesifik agonisti morfindir. Morfinle uyarilir ve morfinin
olusturdugu supraspinal analjeziden sorumludur. Ayrica solunum depresyonu, 6fori ve
fiziksel bagimlilik olugsmasina katkida bulunurlar.

Kappa (k) reseptorleri: Spesifik agonistleri ketosiklazosin ve tiirevleri ile

nalorfin ve pentazosindir. Spinal analjezi, miyosis ve sedasyondan sorumludur.
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Sigma (s) reseptorleri: Spesifik agonisti SKF 10.047 adi verilen opioiddir.
Agonistleri disfori ve haliisinasyona neden olur. Ayrica solunum ve vazomotor merkezi
stimtile eder.

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

Opioid reseptorleri SSS’ndeki bir ¢ok bolgede bulunur. SSS’de bulunduklar
yerler; Serebral korteks, hipotalamus, talamus, orta beyin ekstrapiramidal alan,
substantia gelatinosa ve sempatik pregangliyonik sinirlerdir. En  yiiksek
konsantrasyonda bulunduklar yerler agr ile ilgili yapilar ve yollardir’.

Bazi ilaglar bu reseptorler lizerinde farkli etkiler yapabilir. Bunlar reseptoriin
tirline gore agonistik veya parsiyel agonistik etki gosterebilirler. Bu tiir ilaglara
agonistik — antagonistik opioidler adi1 verilir ( parsiyel antagonist nalorfin, nalbufin
gibi). Morfin bilinen tiim reseptérler iizerinde agonist etki yapar™”®°°. Nalokson ise
tiim reseptorleri bloke eder, naloksanin etkisi reseptoriin tiiriine gore farkl derecelerde

1,7,10

olur~"*". Naloksanin antagonist etkisine en duyarl reseptor mii reseptoridiir.

2.7.3. Etki Mekanizmalari

Opioidlerin etki mekanizmasi yapilari, etki yerleri ve endojen SSS (santral sinir
sistemi) peptidleri ile etkilesmeleriyle agiklanir. Opioidlerin prototipi morfindir. Morfin
opioidlerin ¢ogunun ana karakteristik yapilarmi igerir. Ayn1 zamanda fenilpiperidin
yapisini da ihtiva eder.

Santral sinir sistemindeki etkileri;

Analjezi: Opioid aneljezikler agrinin algilanmasini ve ona karsi reaksiyonu
degistirirler. Hasta, agriy1 duymasina karsin onu hos olmayan bir duygu olarak
algilanmadigini belirtir.

Ofori: Opioidler, agrili hastada sikint1 ve kaygiy1 ortadan kaldirir ve bir &fori hali
yaratir. Agrist olmayan kisilerde ise huzursuzlukla birlikte disforiye neden olur.

Sedasyon: Opioidler bir uyku hali ve mental bulaniklikla birlikte sedasyon da
olusturur.

Ozellikle piir mii reseptdr stimiile edici agonistik opioidler, yiiksek dozda

kullanildiklarinda biling kayb1 ve anestezi olustururlar. Opioid anestezisinin bugiin hala
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Oonemli bir problemi inkomplet amnezidir ve bu problem diisiik veya yiiksek dozlarda

bile s6z konusudur. Gergekte ise agrinin hatirlanmasi ¢ok nadirdir.

2.7.4. Farmakokinetikleri

Opioidler, gastrointestinal kanaldan nazal mukozadan ve akcigerden kolayca
emilirler. Intramuskuler ve subkutan emilimleri de iyidir. Ancak agiz yolu ile
alindiklarinda parenteral uygulamaya gore daha az etki gosterirler. Bu durum, bu
ilaglarin karacigerden ilk gegiste 6onemli derecede biyotranformasyona ugramalarindan
kaynaklanir. Bu nedenle de oral kullanilan opioidlerin dozu parenteral uygumaya gore
daha yiiksektir ve biyoyararlanimlar1 disiiktiir. Opioidler iv uygulandiginda

metabolizma ve dagilim daha cabuk olur ve plazma diizeyi daha hizl1 diiser.

2.7.5. Endikasyon ve Kontrendikasyonlari

Agr1: Kronik ve gecirilmeyen siddetli agrilarda yararlidirlar. Kanser ve terminal
hastaliklarda kullanilirlar. Dogum agrilarinin giderilmesinde siklikla kullanilirlar.

Dispne: Morfin akut sol ventrikiil yetmezligi ve pulmoner 6deme bagl dispnede
ozellikle yararhdir.

Diyare: Opioidler her tiirlii diyareyi etkin bicimde onlerler.

Tam agonist bir narkotigin agonist-antagonist ozellikteki opioidle birlikte
kullanilmasi, kafa travmalari, KOAH ve Status astmatikus, hipovolemi, karaciger
yetmezligi, endokrin yetmezlikler, MAO inhibitorii alanlarda, akut kolesistit, prostat

hipertrofisi, glokom.

2.8. Tramadol

Siklohekzanol HCI’den sentezlenen tramadol HCI (1RS,2RS)-2-[(dimetil
amino)metil]-1 (3 metoksifenil)-siklohekzanol hidrokloriir) klinik olarak efektif santral
etkili bir aneljeziktir®®*?"?_ Molekiil formiilii C15H250;N HCL olan bir bilesiktir.
Santral etkili aneljeziktir. Aneljezik etkisini selektif zayif mii (n) opioid reseptor

afinitesiyle gostermektedir. Analjezik etki giici morfinin 1/10’u kadardir®.
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Tramadol’iin deney hayvanlarinda antinosisepsiyon®®, insanlarda analjezi***

olusturdugu deneysel ve klinik ¢alismalarda gosterilmistir.

cnso\ :
CH3
CH2-N /
] e

Tramadol

Sekil 4. Tramadol’un kimyasal yapisi

Kodeinin sentetik analogudur. Analjezik etkilerinin bir kismin1 serotonin ve
norepinefrin aliminin  inhibisyonu ile olusturur®. Tramadol’iin santral aneljezik
etkisinin yaninda periferik sinirlerde de lokal anestezik etkisinin oldugu
gésterilmistir34'35’36.

Tramadol hafif ve orta derecede agrida morfin ve meperidin kadar etkindir,
bununla birlikte siddetli veya kronik agrida etkinligi daha azdir. Dogum agrisinda
meperidin kadar etkindir ve neonatal solunum depresyonuna daha az neden
olabilmektedir.

Tramadol’ilin oral uygulamadan sonraki biyoyararlarinmi % 68 iken intramiiskiiler
uygulamada biyoyararlanimi % 100°diir. Tramadol’iin mii opioid reseptdr afinitesi
morfinin 1/6000°i kadardir™.

Tramadol, hepatik metabolizmaya ugrar ve idrarla atilir. Aktif metaboliti olan
0-demetil tramadol de opioid reseptorlerine afinite gosterir. Tramadol demetil disindaki

tiim metabolitler farmakolojik olarak inaktiftir®>*

. Tramadol’iin eliminasyon yar1 émrii
6 saat, aktif metabolitinin ise 7,5 saat kadardir. Analjezi oral alimindan sonra 1 saat
icinde baglar ve 2-3 saat i¢inde pik etkiye ulasir. Analjezi siiresi 6 saat kadardir giinliik

maksimum doz 400 mg kadardir®,
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2.8.1. Tramadol’iin Etki Mekanizmasi

Tramadol ile ilgili yapilan ilk c¢alismalarda bu ilacin opioid reseptorlere diisiik
afinite ile baglandig1 ve bu sekilde antinosiseptif etki gosterdigi dﬁsﬁnﬁlmekteydizg.
Fakat tramadoliin terapdtik kullanimi sonucunda solunum depresyonu, kabizlik veya
sedasyon gibi opioid ilaglarin olusturdugu klasik yan etkileri olusturmadigi

27,37

belirlenmistir Tramadol’lin etkisi yeniden degerlendirildiginde ilacin santral

monoaminerjik yolaklar lizerinde noradrenalin ve serotonin ndronal uptake’ini inhibe

23,24,38,39

etmek suretiyle etki olusturdugu gosterilmistir . Bundan dolay1 tramadol agrinin

inhibisyonunda rol oynayan iki ana sistemi; opioid ve inici monoaminerjik sistemi
etkilemektedir®**°,

Tramadol ve Opiaterjik Sistem: Tramadol’iin antinosiseptif etkisindeki opioid
komponentler énceden yapilmis preklinik calismalarla  belirlenmistir®®.  Klinik
calismalar tramadol’lin mii-opioid reseptorlerine morfin ve kodeine gore daha az afinite
gosterdigini  belirlemistir*',delta ve kappa opioid reseptorlerlerine ise mii—opioid
reseptorlerinden 20-25 kez daha az afinite géstermektedirzg. Tramadol’lin beyindeki
opioid reseptorlerlerine baglanmasinin diisiik olmasindan dolayr bu ilacin hayvan
modelleri ile antinosiseptif etkisinin veya insanlarda analjezik aktivitesinin belirlenmesi
zordur*. Tramadol’iin antinosiseptif etkisinin ancak % 30’u nalokson tarafindan
antogonize edilebilir®®. Nalokson morfinin olusturdugu antinosisepsiyonu bloke ettigi
dozlardan daha c¢ok yiiksek dozlarda bile tramodiil’lin etkisini tam olarak bloke
edememistir®.

Tramadol ve Monoaminerjik Sistem: Serotonerjik yolagin agri modiilasyonunda
onemli oldugu belirlendikten sonra tramodiil’iin bu nérotransmiter, sistem {izerine
etkisini aragtirmaya yonelik caligmalar yap11m1$t1r38.Tramadol’iin sadece 5-HT geri
emilimini inhibe etmedigi, ayn1 zamanda raphe dorsal niikleus’undan 5-HT salimini da
indiikledigi gosterilmistir*®,

Sonu¢ olarak, tramadoliin opioid reseptorlere baglanma afinitesi diisiik
oldugundan antinosiseptif etkisinin tam olarak bu sistem araciligiyla oldugu
sOylenemez. Noradrenerjik ve serotonerjik igcerik de tam olarak anlasilamadig icin

tramodiil’iin etki mekanizmasi biitiiniiyle aydinlatilamamustir® %,
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2.8.2. Sistemler Uzerindeki Etkileri

Solunum Sistemi Uzerine Etkileri

Tim opioidler 6zellikle artmis pCO; gibi kimyasal uyarilara mediiller merkezin
yanitim1 azaltirlar. Hayvan deneylerinde CO; ile uyarilmis solunum hizi tramadol ile
inhibe edilmistir. Buna karsilik tramadoliin etkisi morfinden yaklasik 10 kat daha azdir.
Tramadol tedavi edici dozlarda solunum depresyonuna neden olmadigi gibi, tidal

voliim, dakika voliimii, arteriyel CO», ventilatuar CO; tizerine de etkisi yoktur.

Kalp Damar Sistemi Uzerine Etkileri

Tramadol 5-10 mg/kg’a kadar olan intravendz uygulamalarda kan basincinda kalp
hizinda hafif artis olustururken, daha yiiksek dozlarda dogrudan negatif inotroptur®,

Tramadol kullanimina ait bildirilen sik yan etkiler; bulanti, kusma, bas donmesi,
agiz kurulugu, sedasyon ve bas agrisidir. Solunum depresyonu ise morfinle es analjezik
diizeyinde uygulansa bile morfinden daha az goriiliir. Yiiksek dozlarda ayrica

konstipasyona ve konviilziyon gibi santral sinir sistemi eksitasyonlarina neden

olabilir®,
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3. GEREC VE YONTEM

Bu calisma 10.06.2008 ile 05.01.2009 tarihleri arasinda Cukurova Universitesi
Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dalinda yiiriitildi.

Calismaya iist ekstemite operasyonuna alinacak olan ortopedi ve kronik bobrek
yetmezligi olan ASA-I-II-111 (American Society of Anesthesiologist) gruplarindan
toplam 60 hasta alindi. Olgularin 15°1 kronik bobrek yetmezligi olup arteriyo- vendz
fistiil agilacak, 45°i ise ortopedik st ekstremite cerrahisi operasyonuna alinacak
hastalarda.

Olgular rastgele ti¢ gruba ayrildu:

Grup | : 200 mg (% 0,5 levobupivakain 40 ml)

Grup Il : 200mg (% 0,5 levobupivakain 40 ml) + 0,5mg/kg tramadol HCI

Grup I :200 mg (% 0,5 levobupivakain 40 ml) + 1mg/kg tramadol HCI

Tiim hastalarimiz girisim yapilacak odaya alindiktan sonra, blok yapilmayacak
ekstremite On kol el sirtindan 20 gauge (G) intraket kullanilarak damar yolu agiklig
saglandi ve % 0,9 NaCl soliisyonu inflizyonu baslandi. Hastalar otomatik tansiyon aleti
(Ohio 2105 adult/pediatric non-invasive blood pressure monitér), EKG (Petas KMA
250) ve pulse oksimetre (criticare systems 504) ile monitorize edilerek noninvazif kan
basin¢lari, kalp atim hizlann elektrokardiyografik degisimleri, periferik oksijen

satliirasyonlar1 belirlenen araliklarla kayit edildi.

3.1. Hastanin Pozisyonu

Hastalarin supraklavikuler teknikle brakiyal pleksus blogu i¢in uygunan anatomik
pozisyonu saglandi. Bu amagla hastanin basi blok uygulanacak eksremitenin
kontrlateraline ¢evrildi ve boyun kaslarini belirgin hale getirmek amaciyla ekstansiyona
getirildi (Sekil 3.1).
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Sekil 5. Hastamin Pozisyonu

3.2. Enjeksiyon Noktasinin Belirlenmesi ve Uygulanmasi

Klavikulanin orta noktasi bulundu ve isaretlendi. Sternokloidomastoid kasinin
klavikiiler basmin lateral kenar1 bulundu. Klavikulanin orta noktasmin 1-1,5 cm
tizerinde ve sternokloidomastoid kasinin klavikiiler baginin lateral kenarindan 1,5-2 cm
uzaktaki nokta enjeksiyon noktasi olarak belirlendi.

Bolge aseptik olarak temizlenip Ortiildii. Anestezist blok yapilacak tarafa hastanin
yaninda durarak uygulamay1 gerceklestirdi. Girisim yerine intradermal ve subdermal
olarak 4 ml lidokain (% 1) ile lokal anestezi saglandi.

Tiim hastalarda Braun marka periferik sinir stimiilatorii (Stimupleks HNS 11)
kullanildi. Bu amagla 5 veya 10 cm uzunlugunda 21 G’luk Stimiipleks igneleri
kullanildi.

Periferik sinir stimiilatériic 1 mA ve 2 Hz frekansina ayarlandi. Enjeksiyon
noktasindan girilerek kolda seyirme yaniti alana kadar igne ilerletildi. Seyirme yaniti
alindiktan sonra akim 0,4 mA’e diisiiriildii. Hazirlanan 40 ml sollisyon aspirasyon
yapilarak verildi. Aspirasyonlar 3-5 ml lokal anestezik soliisyon verdikten sonra
tekrarlands. i1k aspirasyonda kan gelmesi durumunda enjeksiyon noktas degistirildi.

Hastalara premedikasyon uygulanmadi, blok siiresince 4-6 litre/dakika yiiz
maskesi ile 0, verildi. Hastalarin blok oncesi , blok sonras1 5., 10., 15., 30., 45., 60., 90.

dakikalar ve operasyon bitiminde sistolik arter basinci (SAB), diastolik arter basinci
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(DAB), ortalama arter basinct (OAB), periferik oksijen satiirasyonu (SpO),yan etki,
kalp atim hizi (KAH), VAS ve VRS ile sedasyon skorlar1 kaydedildi, anestezinin
baslamasina pimpirik testi ve 1s1 algilamasina gore karar verildi.

Operasyon sonunda postoperatif derleme odasina alinan hastalarda 5.,10., 15., 30.,
45., 60., 90., 120. dakikalarda SAB, DAB, OAB, KAH, yan etki, sedasyon, VAS ve
VRS skorlarinin 6l¢iim ve kaydi yapildi. Operasyon esnasinda ve postoperatif derlenme
odasinda hastalarda; bulanti, kusma, kasinti, solunum depresyonu, agri ve horner
sendromu gelisip gelismedigi izlendi. Bulanti ve kusmasi olan hastalarda 4 mg
Ondansetron (intravendz) yapilmasi planlandi. Hastalarin agri baglama siireleri
postoperatif ikinci gilin ziyaret edildiklerinde sorularak 6grenildi. Agrilar1 bagladiginda

oral tramadol HCI kullanmalari1 6nerildi.

3.3. Hastalarin Takibinde Kullanilan Skalalar

3.3.1. Viziiel Analog Skala*

Viziiel analog skala (VAS, gorsel agr1 skoru), agr1 derecesinin belirlenmesinde en
yaygin kullanilan yontemlerden bir tanesidir. Agrinin siddetinin yaninda affektif
komponentinin de dl¢limii (hastanin agri dolayisiyla kendisini ne kadar koti hissettigi)
hakkinda bilgi verir. Bu yiizden tedavide son derece yararli bir bulgudur. VAS, yatay
veya dikey eksende ¢izilmis 10 cm (veya 100 mm) uzunlugunda bir ¢izgiden olusur. Bu
¢izginin bir ucunda “agr1 yok”, diger ucunda da “hayal edilebilen ya da olabilecek kdti
agr1” kelimesi bulunur. Hastadan bu ¢izgi iizerinde agrisinin siddetine uyan yere isaret
koymasi istenir. En diisiik VAS degerinden hastanin isaretine kadar olan mesafe cm
veya mm cinsinden 6lgiilerek hastanin agr1 siddetinin sayisal degerleri belirlenir (Tablo
3).

Tablo 3. Viziiel Analog Skala

Agr1 skoru (cm) Agn diizeyi
0-2cm Agr1 yok
3-4cm Hafif agn
5-6cm Orta giddette agr1
7-8cm Siddetli agr
9-10cm Dayanilmaz agri
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3.3.2 Verbal Raiting Skala’

Hastalarin agr1 diizeylerinin s6zel olarak degerlendirilmesinde kullanilan skaladir.

Agrn diizeleri 0 (agr1 yok) — 4 (dayanilmaz agr1) arasinda degismektedir (Tablo 4).

Tablo 4. Verbal Raiting Skala

Agr Skoru Agn Siddeti
0 Agr1 yok
1 Hafif agn
2 Orta siddette agr
3 Siddetli agr
4 Dayanilmaz agri

3.3.3 Sedasyon Skalas’

Hastalarin sedasyon diizeyleri: 0 (uyanik) — 4 (Hafif sedasyon, uykuya meyil,
uyuyor, derin uyku uyandirilamiyor) arasinda degisen sedasyon skalasi ile belirlendi
(Tablo 5).

Tablo 5. Sedasyon skalasi

Sedasyon Skoru Sedasyon Diizeyi
0 Uyanik
1 Hafif sedasyon
2 Uykuya meyilli
3 Uyuyor, fakat uyandirilabiliyor
4 Derin uyku, uyandirilamiyor.

3.4. Istatistiksel Degerlendirme

Calismamizin istatistiksel analizleri, Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyoistatistik Anabilim Dali tarafindan yapildi. Tekrarli 6l¢timlerin analizinde Repated
Measurement teknigi kullanildi. Kesikli degiskenlerin arasindaki iliski ki-kare testi ile,
stirekli degiskenlerin grup arasi farklilig1 ise one way ANOVA testi kullanilarak analiz
edildi. Analizler i¢in SPSS/PC paket programi kullanildi. P degerinin 0,05’den kiiciik

olmasi istatiksel olarak anlamlilik kriteri kabul edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Bulgular

Her grup 20 kisi olmak tizere toplam 60 hasta ¢alismaya alindi. Hastalarin tiim
Ozellikleri ve degerlendirmeleri tablolar halinde asagida sunulmustur.

Demografik 6zellikleri degerlendirilirken yas, cinsiyet, boy ve agirlik géz oniinde
bulunduruldu (Tablo 6). Demografik verilerin benzer oldugu ve gruplar arasinda
istatistiksel fark olmadig: belirledik (p > 0.05).

Tablo 6. Olgularin demografik verileri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I1(n=20)
Yas (yil) 40,2 + 16.8 43.4+19.8 37.9+ 1438
Cinsiyet (E/K) 12/8 12/8 10/10
Agirlik (kg) 65.9 + 15.2 64.3 + 15.9 66.8 + 14.1
Boy (cm) 164.4 +12.2 165.1+ 8.9 167.6 +11.1

4.2. Olgularim Operasyon tipleri

Calismamizda; olgularin dagilimi agisindan {i¢ grupta da istatistiksel olarak
anlaml1 bir fark bulunmad: (p > 0.05) (Tablo 7).

Tablo 7. Olgularin operasyon tipleri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup H1(n=20)
A-V fistil 5 5 5
Ortopedik cerrahi 15 15 15

4.3. Cerrahi Baslama, Cerrahi Siiresi ve Postoperatif Analjezi Baslama
Siirelerine Ait Bulgular

Olgularin cerrahi baglama (agrili uyarana yanitsizlik baglama) siireleri agisindan

Grup | ile Grup Il ve Grup III arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu(p <
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0.05), Grup Il ve Grup III arasinda ise istatistiksel bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo
8).

Olgularin postoperatif analjezi siireleri agisindan Grup | ile Grup Il ve Grup Il
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p < 0.05), Grup II ile grup III arasinda
ise istatistiksel bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 8).

Tablo 8. Cerrahi baglama, cerrabhi siireleri ve postoperatif analjezi baglama siireleri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20)  Grup I11(n=20)
Cerrahi baglama stiresi (dk) 30,5+4.1 20.5+£2.2 17.4£2.6
Cerrahi Siireleri (dk) 45+ 15 55+ 25 50+ 20
Analjezi siiresi (Saat) 8.7+1.4 12.2+0.5 16.3+2.1

4.4. Hemodinamik Parametreler

Sistolik arter basinglar1 6lgiimleri; gruplar arasinda ve gruplarin kendi icerisinde

istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 9).

Tablo 9. Blok sonrasi sistolik arter basinglar:

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup 1(n=20)
Preoperatif 125.0 +22.7 128.7 + 13.8 138.9+16.5
1.dakika 126.7+22.4 128.4 +10.9 135.2 £ 20.3
5.dakika 124.7 £ 19.4 128.0 £ 11.2 135.1+15.6
10.dakika 124.7 £ 21.3 127.7+9.2 134.8 + 14.3
15.dakika 121.8+£19.6 129.2 £ 10.6 135.1+12.1
30.dakika7 127.0+20.4 128.2 + 8.6 1342+ 11.6
45.dakika 123.0 £ 23.6 127.8+9.4 132.0+8.9
60.dakika 130.0+5.1 126.2+6.9 137.0+ 15.3
90.dakika 125.0+ 4.2 128.3+2.8 130.6 + 10.0

Diastolik arter basinglar1 6l¢iimleri; gruplar arasinda ve gruplarin kendi igerisinde

istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 10).



Tablo 10. Blok sonrasi diastolik arter basin¢lar:

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I11(n=20)
Preoperatif 76.6 £9.3 75.5+6.0 78.7+11.9
1.dakika 77.8+10.6 75.1+7.1 77.3+127
5.dakika 76.3+10.9 735+54 79.5+9.9
10.dakika 76.5+12.3 75.5+7.4 78.5+10.3
15.dakika 76.1+9.3 73.2+5.9 79.2+10.1
30.dakika 76.1+8.5 74.2+5.6 782+7.7
45.dakika 77.0+10.1 74.3+6.8 75.0+94
60.dakika 700+7.2 71.8+5.3 80.3+5.5
90.dakika 60.0+9.5 786 7.6 81.0+11.5

Ortalama arter basinglar1 6l¢limleri; gruplar arasinda ve gruplarin kendi igerisinde

istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 11).

Tablo 11. Blok sonrasi ortalama arter basinglari

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I1(n=20)

Preoperatif 97.3+15.0 93.0+9.2 99.2 +135
1.dakika 100.2 + 16.6 926+75 96.9+ 154
5.dakika 96.8 + 14.1 91.6+6.2 98.7+12.0
10.dakika 97.3+16.3 924+7.0 97.8+12.4
15.dakika 94.7+13.8 91.7+6.5 97.9+10.8
30.dakika 96.2+11.7 92.0+5.8 97.1+94

45.dakika 98.8+ 145 91.8+6.9 94.1+£99

60.dakika 90.0+12.2 89.6 £5.5 100.0 + 8.8
90.dakika 82.0+15.1 93.6+5.5 95.3+9.8

Olgularin kalp atim hizlari; gruplar arasinda ve gruplarin kendi igerisinde

istatisiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 12).
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Tablo 12. Blok sonrasi kalp atim hizlar

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I11(n=20)
Preoperatif 76.3+12.3 75.4+7.6 77.8+11.3
1.dakika 77.2+11.9 75.3+7.6 78.6 £11.6
5.dakika 75.4+£10.3 75.5+6.7 78.6 £10.5
10.dakika 76.3+10.1 74.8+6.3 78.7+9.3
15.dakika 74.2+9.7 756 £5.5 78.1+£9.7
30.dakika 75.2+10.6 75.6 £6.5 78.7+9.3
45.dakika 76.2+11.6 76.3+5.9 76.2+5.3
60.dakika 78.0+£9.2 775+ 8.6 71.0+1.0
90.dakika 79.0+6.5 76.3+£8.1 783+15

Olgularin oksijen saturasyon degerleri; gruplar arasinda ve gruplarin kendi

igerisinde istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 13).

Tablo 13. Blok sonrasi oksijen saturasyonu(SpO,) degerleri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I1(n=20)
Preoperatif 97.7+1.0 97.7+1.3 95.8 +6.2
1.dakika 985+ 1.3 98.6 +0.9 98.1+1.3
5.dakika 98.7+1.4 98.9+1.1 98.1+1.8
10.dakika 98.7+1.6 99.2+0.9 98.0+2.2
15.dakika 99.0+0.9 98.9+1.2 98.4+15
30.dakika 989+ 1.1 98.8+1.2 98.3+1.6
45.dakika 98.6+ 1.5 99.0+1.2 98.3+1.8
60.dakika 99.0+1.0 98.3+1.2 97.6+2.3
90.dakika 99.0+1.0 97.6+15 97.3+2.0

4.5. Viziiel Analog Skala (VAS) Degerlendirmesi

Olgularin  VAS degerleri; gruplar arasinda ve gruplarin kendi igerisinde

istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 14).
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Tablo 14. Blok sonras1 VAS degerleri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I11(n=20)
Preoperatif 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
1.dakika 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
5.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+£0.0
10.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+£0.0
15.dakika 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
30.dakika 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
45.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+£0.0
60.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+£0.0
90.dakika 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+ 0.0

4.6. Verbal Raiting Skala (VRS) Degerlendirmesi

Olgularin VRS degerleri; gruplar arasinda ve gruplarin kendi igerisinde

istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 15).

Tablo 15. Blok sonrasi VRS degerleri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup 111(n=20)
Preoperatif 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
1.dakika 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
5.dakika 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
10.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
15.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
30.dakika 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
45.dakika 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
60.dakika 0.0£0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
90.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0+£0.0

4.7. Sedasyon Degerlendirmesi

Olgularin sedasyon skorlari; gruplar arasinda ve gruplarin kendi igerisinde
istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 16).
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Tablo 16. Blok sonrasi sedasyon degerleri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I11(n=20)
Preoperatif 0.0+0.0 0.0+0.0 0.0£0.0
1.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
5.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+ 0.0
10.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+ 0.0
15.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
30.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
45.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+ 0.0
60.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0+£0.0
90.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0

4.8. Postoperatif Hemodinamik Parametreler

Olgularin postoperatif sistolik arter basinglari; gruplar arasinda ve gruplarin kendi

icerisinde istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 17).

Tablo 17. Postoperatif sistolik arter basinclar:

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup 111(n=20)
5.dakika 125.1+16.1 129.2+7.8 130.0+11.2
15.dakika 127.8 +17.6 127.7+9.6 130.5+11.2
30.dakika 126.4 +15.9 127.7+115 132.7+125
45.dakika 123.3+16.4 127.2+6.9 128.5+11.9
60.dakika 126.2 +15.9 1289+7.2 129.5+10.6
90.dakika 127.2 +15.3 1285+ 9.0 130.2 £ 10.0
120.dakika 125.4 £ 15.0 126.0+ 9.8 131.0+ 9.6

Olgularin postoperatif diastolik arter basinglari; gruplar arasinda ve gruplarin
kendi igerisinde istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 18).
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Tablo 18. Postoperatif diastolik arter basing¢lari

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I11(n=20)
5.dakika 80.5+18.2 70.2+14.1 76.2 £ 8.7
15.dakika 80.2+16.0 74.0+5.9 75.5+6.2
30.dakika 79.0+17.5 73.0+6.7 76.2+9.0
45.dakika 775+18.1 72.7+6.1 74.2+8.4
60.dakika 745+ 245 725+5.7 765+74
90.dakika 80.0+17.9 73.0+6.3 75.0+8.2
120.dakika 78.0 +18.5 70.7+6.3 74.7+6.5

Olgularin postoperatif ortalama arter basinglari; gruplar arasinda ve gruplarin

kendi igerisinde istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 19).

Tablo 19. Postoperatif ortalama arter basinclari

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup 111(n=20)
5.dakika 91.9+09.3 90.7 +6.2 93.2+7.8
15.dakika 92.0+10.6 91.0+5.3 93.6+7.6
30.dakika 90.6 +8.9 91.7+6.6 90.2+19.3
45.dakika 88.7+9.3 90.7+5.3 92.2+9.7
60.dakika 89.8+9.6 91.2+5.3 93.8+8.2
90.dakika 915+94 90.8+6.4 932+75
120.dakika 89.2+9.6 89.3+6.5 93.1+6.7

Olgularin postoperatif Kkalp atim hizlari; gruplar arasinda ve gruplarin kendi

icerisinde istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 20).
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Tablo 20. Postoperatif kalp atim hizlar

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I11(n=20)
5.dakika 73.8+8.8 75.6 +£6.3 79.0+10.7
15.dakika 73.1+8.4 75.8+6.0 776+8.1
30.dakika 73.5+9.7 75.1+5.7 78.1+8.0
45.dakika 73.3+9.7 76.1+6.2 776+8.7
60.dakika 72.8+8.0 74.8+5.9 78.0+8.6
90.dakika 73.4+7.9 74.8+5.9 78.0+8.2
120.dakika 73.7+7.1 75.9+5.8 775+8.6

Olgularin postoperatif oksijen saturasyon (SpO,) degerleri; gruplar arasinda ve
gruplarin kendi igerisinde istatistiksel olarak 6nemli bir fark saptanmadi (p > 0.05)

(Tablo 21).

Tablo 21. Postoperatif oksijen saturasyon (SpO,) degerleri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup 111(n=20)
5.dakika 96.1+6.6 98.1+1.2 98.0+1.3
15.dakika 97.4+1.1 98.0+0.9 97.7+1.6
30.dakika 975+11 97.9+1.1 97.2+14
45.dakika 97.7+11 98.0+1.1 974+15
60.dakika 97.6+1.1 98.1+0.8 975+14
90.dakika 97.6+1.1 98.1+0.9 97.5+1.3
120.dakika 97.6+1.1 98.0+£0.9 97.4+1.2

4.9. Postoperatif Viziiel Analog Skala (VAS) Degerlendirmesi

Olgularin postoperatift ~VAS degerleri; gruplar arasinda ve gruplarin kendi
icerisinde istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 22).
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Tablo 22. Postoperatif VAS degerleri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I1(n=20)
5.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0+£0.0
15.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
30.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0+£0.0
45.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+ 0.0
60.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
90.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
120.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+0.0

4.10. Postoperatif Verbal Raiting Skala (VRS) Degerlendirmesi

Olgularin postoperatif VRS degerleri; gruplar arasinda ve gruplarin kendi

igerisinde istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 23).

Tablo 23. Postoperatif VRS skorlari

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I1(n=20)
5.dakika 0.0£0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
15.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
30.dakika 0.0£0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
45.dakika 0.0£0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
60.dakika 0.0£0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
90.dakika 0.0£0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
120.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+0.0

4.11. Postoperatif Sedasyon Degerlendirmesi

Olgularin postoperatif sedasyon skorlari; gruplar arasinda ve gruplarin kendi

igerisinde istatistiksel olarak bir fark saptanmadi (p > 0.05) (Tablo 24).
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Tablo 24. Postoperatif sedasyon degerleri

Grup 1(n=20) Grup 11(n=20) Grup I11(n=20)
5.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
15.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
30.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
45.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
60.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
90.dakika 0.0+0.0 0.0£0.0 0.0£0.0
120.dakika 0.0+£0.0 0.0+0.0 0.0+0.0
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5. TARTISMA

Ust ekstremitede uygulanan parmak ve ekstremite reimplantasyonlari, diizeltici
osteotomiler, karpal ve ulnar tiinel sendromlari, tendon transferleri, ilizarov
uygulamalari, sinoviektomiler, timor cerrahileri, arteriyo-venoz fistiil gibi girisimlerde
farkli rejyonel anestezi yontemleri genel anesteziye tercih edilebilir.

Bu amagla uygulanan rejyonel anestezi teknikleri; rejyonel intravendz anestezi
(RIVA), servikal epidural, bolgesel infiltrasyon anestezisi, sinir ve pleksus bloklaridur.
Uygulanan sinir bloklar1 brakiyal, aksiller, median, ulnar, radial ve dijital bloklardir™.

Son yillarda bu yontemler iginde 6zellikle brakiyal pleksus bloklari giderek artan
siklikta uygulanmaktadir. Pleksus bloklarinda en sik uygulanan lokal anestezikler;
bupivakain (% 0,125-0,5), lidokain (% 1-2), mepivakain (% 1-2) ropivakaindir (%
0,25-0,75)1’2’3. Anestezi ve agr1 kontrolii amaci ile lokal anestezik ilaglarla beraber bazi
ajanlar da kullanilmaktadir. Bu ajanlarin kullanim amaglari; operasyona baslama
stiresini kisaltmak, postoperatif analjezi siiresini uzatmak ya da anestezi kalitesini
arttirmaktir. Bu amagla lokal anesteziklere ilave edilerek ya da yalniz baslarina;
kalsiyum kanal blokerleri (verapamil), opioidler (morfin HCI, tramodol HCI ve
fentanil), alfa  agonistler (klonidin) ve alkali soliisyonlar (NaHCOj3)
kullanilmaktadir#*°.

Opiodlerin hangi mekanizma ile etkiledikleri belirli degildir. Etkinin sinir ve
pleksustaki opioid reseptorleri lizerinde mi, yoksa sistemik emilime bagli olarak mi
olustugu tartisilmaktadir *'.

Murphy ve arkadaslari, brakiyal pleksus blogunda lokal anestezik ajana morfin,
klonidin, neostigmin ve tramadol ekledikleri g¢alismalarinda, postoperatif analjezi
stiresinin tramadol ve morfinle uzadigini, klonidinin 150 mikrogramdan daha diisiik
dozlarda analjezi ve motor blok siiresini uzattigini, daha yiiksek dozlarda ise
komplikasyonlarin arttigini bildirmislerdir. Bu arastirmacilar brakiyal pleksus blogunda
lokal anestezige opioidlerin ilave edilmesinin daha uygun oldugu kanisina varmislardi®".

Azad ve arkadaslari, tek basina morfin HCl ile yaptiklar1 brakiyal pleksus
blokajinda etkin bir postoperatif analjezi saglamistir

Davidas ve arkadaslari, meperidinin periferik sinirler {izerinde tek basina analjezik

etkiye sahip oldugunu bu etkiyi opioid reseptorleri tlizerinden gerceklestirdigini
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bildirmislerdir™. Ayni aragtirmact periferik sinirler {izerinde petidin reseptorii
bulundugunu gostermistir>,

Kelebek ve arkadaslari, brakiyal pleksus blogunda morfin ve diger opioidlerle
yapilan bir ¢ok calismada blok baslama siiresinin daha kisa oldugu, hemodinamigin
etkilenmedigi, sedasyon skorlarinin daha yiiksek ve postoperatif analjezi siiresinin daha
uzun oldugu bildirilmis, bu avantajlarindan dolayi opioid kullamimi 6nerilmistir "%,
Fentanil ve morfinin blok baslama siiresini kisalttigini, fentanilin postoperatif analjezi
stiresini etkilemedigini ancak morfinin siireyi uzattigini saptamlslard1r57’58.

Kesimci ve arkadaslari, aksiler brakiyal pleksus blogunda ropivakaine (7.5 mg/ml,
40 ml volumde) tramadol HCL (100 mg.) ekledikleri ¢calismada gruplar arasinda
analjezi siiresi, motor ve duyusal blok siireleri, hemodinamik parametreler ve yan etkiler
acisindan bir farklilik gésterememislerdirn.

Kapral ve arkadagslari, aksiller brakiyal pleksus blogunda mepivakaine ile
tramadol HCI kullanmislar, tramodolun klonidine benzer mekanizma ile etki ettigini,
motor blok ve postoperatif analjezi siiresini uzattigini belirtmislerdir >°.

Shrestha ve arkadaslari, supraklavikuler brakiyal pleksus blogunda bupivakaine
deksametazon (8 mg.) ve tramadol HCL (2 mg./kg.) ekledikleri ¢alismada postoperatif
analjezi stirelerini karsilagtirmiglar ve deksametazon kullanilan grubun tramadol
kullanilan gruba gore postoperatif analjezi siiresini uzattig1 kanisina varmuslardir’2.

Kaabachi ve arkadaglari, aksiler brakiyal pleksus blogunda lidokaine tramadol
HCL 100mg. ve 200mg. ekledikleri ¢alismada tramadol eklenen grupta postoperatif ek
analjezi siiresini ve duyu blogunu uzattigini tespit etmislerdir’.

Antonucci, aksiller brakiyal pleksus blogunda ropivakaine klonidin, tramadol ve
sufentanil ilave ettigi calismasinda cerrahi baglama siirelerini birbirine yakin bulmustur.
Tramadol ve sufentanil ilave ettigi ¢alismasinda postoperatif analjezi siirelerinin daha
uzun oldugunu saptamistir. Klonidin grubunda ciddi bradikardi ve hipotansiyon atagi,
sufentanil grubunda ise kasint1 gézlenmistir. Tramadol ile komplikasyonlarin daha az,
postoperatif analjezi siiresinin diger gruplara yakin olmasindan dolay1 bu ajanin tercih
edilebilecegini bildirmistir™®. Tramadol ile yapilan diger cahismalarda da benzer
sonuglar bulunmustur >**°,

Piangatelli ve arkadaslarinin yaptig1 infraklavikuler brakiyal pleksus blogunda

levobupivakain (% 0.5) ile ropivakaine (% 0.75) calismasinda ropivakain kullanilan
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grupta motor blok i¢in gerekli siirenin uzadig1 levobupivakain kullanilan grubun daha
iyi analjezi sagladigt ve sensoriyel sinir blogunun daha uzun oldugunu tespit
etmislerdir”.

Giirkan ve arkadaslar1 tarafindan uygulanan brakiyal pleksus blogunda birinci
gruba 20 ml bupivakain, 20 ml lidokain (20 mg/ml) ile epinefrine (5 pm/kg), ikinci
gruba 20 ml levobupivakain, 20 ml lidokain (20 mg/ml) ile epinefrine (5um/kg) toplam
40 ml volumde olacak sekilde uygulamislar; iki grup arasinda anestezi baglama siireleri
ve postoperatif analjezi siireleri agisindan bir farklilik olmadig1 kanisina varilmistir®.

Agrn tedavisinde son zamanlarda oldukg¢a yaygin kullanimi olan tramadol HCI,
zayif bir selektif p reseptor agonisti olup, periferik sinirler ve sinir iletimi {izerine

27,65

etkileri kabul edilen bir ajandir . Tramadoliin, fare beyin sinaptozonlarinda

233856 By sonuclar

noradrenalin ile serotoninin salinimini kolaylastirdigi bilinmektedir
tramadoliin spinal kord posterior boynuzunda reseptorlerle iliskili oldugunu
disiindiirmektedir. Ayrica tramadol lokal anesteziklerle kombine uygulandiginda,
klonidine benzer etki olusturarak, sodyum kanallarini direkt veya indirekt etkileyerek,
lokal anesteziklerin etkilerini modifiye edebilmektedir®’. Yine tramadol, lidokainden
daha zayif bir lokal anestezik etki gosterek sinir iletimini bloke etmektedir®. Bu amagla
tramadol, periferik sinir bloklarinda lokal anestezik ajanlara adjuvan olarak ilave
edilmektedir®.

Gilines ve arkadaslarmin yapmis olduklar1 c¢alismada brakiyal pleksus blogu
uygulanan olgularda tek basma bupivakain ile bupivakaine-tramadol(50mg)
kombinasyonunun postoperatif analjezi lizerine etkilerini karsilastirmislar sonug¢ olarak
tramadol eklenen grupta cerrahi baglama siiresinin kisaldigi ve postoperatif analjezi
stiresinin ise uzadigr buna ragmen hemodinamik degisiklikler, sedasyon, yan etkiler
agisindan istatistiksel agidan bir farklilik saptamamlslardlrm.

Zhao ve arkadaslar1 aksiller brakiyal pleksus blogunda levobupivakainin diisiik
dozlarinin etkinligini karsilastirmuslar; Ilk gruba levobupivakaine % 0.1 (36 ml. Voliim)
ikinci gruba levobupivakaine % 0.1(72 ml. Voliim) {igiincii gruba levobupivakaine %
0.25 (36 ml. Voliim) kullanmiglar. Yapilan ¢alisma sonunda ii¢ grup arasinda da
duyusal ve motor blok stireleri agisindan bir farklilik olusturmadigini gérmiisler ve bu
calisma ile diisiik doz levobupivakainin yiiksek doz ve volumler kadar efektif oldugunu

gé’)stermislerdir75.

37



Calismamizda levobupivakaine eklenen tramadol HCI’in farkli dozlarinin
(0,5 mg/kg ve 1 mg/kg ) anestezi baslama siiresini kisalttigini ve postoperatif analjezi
stiresini uzattigini saptadik ve tramadol HCI’in farkli dozlarinin ise kendi arasinda
istatistiksel olarak anestezi baslama siireleri ve postoperatif analjezi siireleri agisindan
bir farklilik olusturmadiklarini saptadik, yine istatistiksel agidan anlamli olmasa da
Klinik olarak tramadol HCI uygulanan hastalarin daha sedatize olduklarini, sedasyonun
opioidin sistemik etkisine bagli oldugunu disiindiik. Bulgularimizin  diger
arastirmacilarin sonuglar1 ile uyumlu ve benzer oldugunu saptad1k57’58'70’73.VAS ve
postoperatif VRS skorlarmin her {i¢ grupta da aymi oldugunu ve etkin bir analjezi
sagladigin1 saptadik. Bu bulgumuzun uyguladigimiz levobupivakain dozunun bu tip
cerrahi girisimlerde yeterli ve giiclii bir blok olusturdugunu gostermesi agisindan 6nemli
bulduk. Calismamizda levobupivakain % 0.5 konsantrasyonda 40 ml soliisyon olarak
uygulandi.

Ruben ve arkadaslar1 yaptiklari ¢alismalarda komplikasyon bildirmemislerdir>®.
Ancak Antonucci ropivakain ile birlikte klonidin, sufentanil ve tramadol ile yaptigi
calismada klonidinli ve sufentanilli grubda sedasyon, hipotansiyon ve bradikardinin
diger gruplardan fazla oldugunu bildirmisler®*.

Kapral ve arkadaslar1 mepivakainle birlikte tramadol kullanarak yaptiklari
calismalarda intravendz tramadol kullandiklar1 gruptaki ii¢c hastada bulanti ve bir
hastada kusma bildirmisler®.

Bazin ve arkadaglari bupivakainle birlikte sufentanil, buprenorfin ve morfinle
yaptiklar1 caligmada; sufentanil grubundaki 2 olguda bulanti, 1 olguda kusma, 1 olguda
ise kasint1 oldugunu bildirmisler. Solunum depresyonu higbir olguda olmamustir®.

Pham-Dang ve arkadaslari, supraklavikuler intersternokleidomastoid teknikle
yaptiklar1 ¢alismada % 10 oraninda Horner sendromu, % 60 olguda asempomatik
frenik sinir blogu ve 2 hastada rekiirren laringeal sinir paralizisi bildirmisler®®,

Mak ve arkadaslari % 0.375 bupivakainle yaptiklar1 g¢alismada pulmoner
fonksiyonlar1 degerlendirmek i¢in ultrasonografik ve spirometrik 6l¢iimler yapmislardir.
Olgularin % 50’sinde ipsilateral diyafram kasinda hareketsizlik, % 14 olguda az hareket
kisithgr ve % 33 olguda ise hi¢ degisiklik olmadigimi tespit etmisler. Fakat tiim

olgularin asemptomatik seyrettiklerini bildirmislerdir ®.
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Brown ve arkadaslari, brakiyal pleksus blogu, epidural ve kaudal anestezide
bupivakain kullanimma bagli 16 hastada konviilsiyon gozlemlemislerdir. Brakiyal
pleksus bloklarinda supraklavikular teknikle yapilanlarda aksiller teknikle yapilanlara
oranla daha fazla konviilsiyon oldugunu bildirmislerdir®.

Satsumae ve arkadaslarinin 18 yasindaki febril konviilzyon hikayesi olan bir
hastaya uyguladiklar1 brakiyal pleksus blogunda ropivakain 300 mg. kullanmislar.
Enjeksiyondan ortalama 10 dk. sonra hastada grand mal konvulsiyon goriilmiis ve
gerekli miidaheleler yapilarak hastada tam diizelme saglanmis. Konvulsiyondan 2 dk.
sonraki arteryel plazma ropivakain konsantrasyonu 2.13 mg/lt olup buda hastanin
Ozellikle lokal anestezik toksisitesine hassas oldugunu gostermekteydi. Operasyon
sonras1 saptanan subklinik EEG degisikliklerinin bu hassasiyete bagli olup olmadigina
karar verilemeyip incelemelerin lokal anesteziklerin hem doz hemde plazma
konsantrasyonlarinin  sistemik toksisiteleyle iligkisinin ¢ok genis varyasyonlar
olustugunu gostermekteydi’.

Bizim calismamizda yan etkiler acisindan gruplarimiz arasinda herhangi bir

istatistiksel fark saptanmadi ve bir yan etki gozlemlemedik.
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6. SONUC

Calismamizin sonuglarina gore;

1. Ust ekstiremite cerrahilerinde supraklavikular brakiyal pleksus bloklarinda
levobupivakain ve levobupivakain -tramadol HCL uygulamasinin etkin bir postoperatif
analjezi sagladigi,

2. Levobupivakaine eklenen tramadol HCL farkli dozlarinin (0,5mg/kg veya
Img/kg) eklenmeyen gruba gore daha uzun postoperatif analjezi olusturdugu,

3. Farkli dozlarda uygulanan tramadol HCL birbirleri arasinda istatistiksel olarak
bir fark olmadig,

4. Tramadol HCL eklenen gruplar ile diger grup arasinda sedasyon, emodinamik

ve yan etki agisindan bir farklilik olmadig1 sonucuna varildi.
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Adi Soyadi : Faruk KURTCU

Dogum tarihi ve Yeri : 10.10.1971 - Nigde

Medeni Durumu . EVli- ti¢ gocuk babasi.

Adres : Kurtulus Mh. Tan Apt. Kat:2 No:3
Seyhan / ADANA

TIf : 0532 205 23 25

E-Mail . farukkurtcu@gmail.com

Mezun Oldugu Tip Fakiiltesi : Cukuruva Universitesi Tip Fakiiltesi- ADANA
Gorev Yerleri : Karkin Kdoyii Saglik Ocagi- AKSARAY
Diizi¢i 2 No’lu Saglik Ocagi- OSMANIYE
Diizici Devlet Hastanesi- OSMANIYE
Karaisali Merkez Saglik Ocagi- ADANA
C.U. Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve
Reanimasyon ABD / ADANA
Dernek Uyeligi : Tiirk Anesteziyoloji ve Reanimasyon Dernegi
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