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COCUKLARDA LEVOBUPIVAKAIN ILE OLUSTURULAN
KAUDAL BLOK UZERINE KAUDAL VE INTRAVENOZ
KLONIDININ ETKIiSi

OZET

Amagc: Kaudal anestezi yapilan ¢ocuklarda levobupivakaine eklenen kaudal ve
intravendz klonidinin postoperatif analjezi siiresi, kalitesi ve stres hormonlarina etkisini

arastirmay1 amagladik.

Hastalar ve Yontem: Calismaya inguinal herni onarimi ve inmemis testis
operasyonu uygulanan 2-8 yas arast ASA I-II grubu 60 cocuk alindi. Hastalara
cerrahiden 30 dakika 6nce 0,5 mg/kg oral midazolam ile premedikasyon ve damaryolu
takilacak bolgeye emla krem uygulandi. Hastalara damaryolu agilarak hormon diizeyi
icin kan alindiktan sonra sevofluran-oksijen karisimi ile anestezi indiiksiyonu

saglanarak laringeal mask yerlestirildi. Hastalar rastgele olmak iizere 3 gruba ayrildi.

Lateral pozisyonda 22 gauge kaudal ignesi ile 1. Grup (n=20) i¢in 0.75 ml/kg
total voliimde %0.25 levobupivakain + 5 ml intravendz salin, II. Grup (n=20) i¢in 0.75
ml/kg total voliimde %0.25 levobupivakain + 2 pg/kg klonidin + 5 ml intravendz salin,
1. Grup (n=20) i¢in 0.75 ml/kg total voliimde %0.25 levobupivakain + 5 ml i¢inde
intravendz 2 pg/kg klonidin uygulandi. Baslangi¢, indiiksyon sonrasi, laringeal mask
yerlestirilmesi sonrasi ve insizyon sonrasi, 1, 2, 3,4, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 45, 60. dk
sistolik arter basinci, ortalama arter basinci, diastolik arter basinci, kalp atim hizi,
periferik oksijen saturasyonu, end-tidal karbondioksit degerleri kaydedildi. Cerrahi
bitiminde hormon diizeyi Ol¢liimii i¢in kan alinarak genel anesteziye son verildi.
Baslangig, 30.dk ve 60. dk da kan sekeri 6lgiildii. Hastalarda postoperatif agri CHIPPS
(Children and Infants Postoperative Pain Scale) Skalasi, sedasyon Ramsey Sedasyon
Skalasi, motor blok Modifiye Bromage Skalasi ile degerlendirildi. Postoperatif 15., 30.,
60., 120., 240., 360. dakikalarda sistolik, diastolik ve ortalama arter basinci, kalp atim

hiz1, periferik oksijen saturasyonu degerleri kaydedildi.
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Bulgular: Calismaya alinan hastalarin demografik ozellikleri ve operasyon
stireleri bakimindan gruplar arasinda anlamli fark yoktu. Kalp atim hizi ekstiibasyon
sonrasi donemde Grup 1’de Grup 2 ve 3’e gore daha yiiksekti (p<0.05). Postoperatif
120. ve 240. dk’da Grup 1 ve Grup 3’de Grup 2’ye gore sistolik arter basinci, diastolik

arter basinci ve ortalama arter basinci daha ytiksekti.

Analjezi ihtiya¢ zamant Grup 2’de, Grup 1 ve 3’e goére anlaml olarak daha
uzundu. Postoperatif 24 saat analjezi ihtiyaci olan hasta sayis1 (CHIPPS>4) Grup 2’de
Grup 1 ve 3’den daha azdi (p<0.05). Postoperatif 24 saat ve uyanma doneminde her 3
grupta da motor blok goriilmedi. Gruplar arasinda prolaktin, kortizol diizeyleri
acisindan anlaml bir fark yok iken, 60. dakikadaki glukoz diizeyi Grup 1 ve 3’te, Grup
2’ye gore anlamli olarak yiiksekti (p<0.05).

Sonug¢: Kaudal anestezide levobupivakaine eklenen klonidinin, belirgin bir yan
etkiye yol agmaksizin postoperatif analjezi siiresi ve kalitesini arttirdigi sonucuna

vardik.

Anahtar Kelimeler: Klonidin, levobupivakain, kaudal blok, stres cevap.
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The effect of caudal and intravenous clonidine addition to

levobupivacaine on caudal block

ABSTRACT

Aim: In this study, we aimed to search the effectiveness of caudal and
intravenous clonidine added to levobupivacaine for caudal blocks in childiren, with

respect postoperative analgesia duration, quality and efficacy to stres hormons.

Patient and methods: We studied 60 childiren, 2-8 years old, ASA I-II,
undergoing inguinal herniotomi and correction of undescended testis. Before 30 minute
from the surgery 0,5 mg/kg oral midazolam was given for premedication and Emla
cream was applied to vessel pathway. After taking blood for hormon leves
measurements from intravenous pathway, general anaesthesia was induced by
sevoflurane- oxygen mixture and laringeal mask. The children were randomyly divided
into 3 groups. In lateral position, caudal anaeshesia was performed by wing a 22 gauge
caudal needle. Group I patients (n=20) received 0.75 ml/kg of 0.25% levobupivacaine +
intravenous 5 ml of saline; Group Il patients (n=20) received 0.75 ml/kg of 0.25%
levobupivacaine + 2 pg/kg of clonidine + intravenous 5 ml of saline; Group III patients
(n=20) received 0.75 ml/kg of 0.25% levobupivacaine and intravenous 2 pg/kg of
clonidine in 5 ml of saline. End-tidal CO,, oxygen saturation, heart rate, diastolic
arterial pressure, systolic arterial pressure and mean arterial pressure values were
recorded before anesthesia, after induction, after laringeal mask performance and after
surgical incision of 1, 2, 3, 4, 5, 10, 15, 20, 25, 30, 45, 60. minutes during the surgery.
At the end of the surgery, by taking blood for hormon level measurements, general
anaesthesia was finished. Basaline, 30. minute and 60. minute blood glucose values
were measured. Pain was assessed by CHIPPS (Childiren and Infants Postoperative
Pain Scale) , sedation was assessed by Ramsey Sedation Scale and motor block was
assessed by Modified Bromage Scale. During postoperative period 30, 60, 120, 240,
360. minutes, oxygen saturation, heart rate, diastolic arterial pressure, systolic arterial

pressure and mean arterial pressure values were recorded.



Findigs: In postextubation period heart rate was higer in the Group! than Group
2 and 3 (p<0.05). Postoperative 120. and 240. minute systolic arterial pressure, diastolic
arterial pressure and mean arterial pressure was significantly higer in Group 1 and

Group 3 compared with Group 2 (p<0.05).

Analgesia necessity duration was significantly longer in Group 2 compared with
Groupl and Group 3. Patient number who considered analgesia postoperative first 24
hour (CHIPPS>4) was less in Group 2 than Group 1 and 3. There was no motor block at
postoperative firs 24 hour period and just after surgery in all 3 groups. There were no
significant differences between groups for prolactin and cortisol levels. But 60. minute

glucose levels were significantly higer in Group 1 and 3 than Group 2 (p<0.05)

Conclusion: We conclude that the addition of clonidine to levobupivacaine for
caudal anaesthesia, increased postoperative analgesia duration and qualty, not causing

side effects.

Key words: Clonidine, levobupivacaine, caudal block, stres response.
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GIRIS VE AMAC

Gilinlimiizde ¢ocuklarin da erigkinler kadar agr1 duydugu, cerrahiye karsi stres
yanit gelistirdigi ve solunum merkezini etkilemeksizin agr1 ile miicadele edilmesinin
gerekliligi ortaya konmustur. Bu nedenle, cocugun agrisiz ve sorunsuz bir postoperatif
donem gecirmesine olanak verdiginden, postoperatif analjezi amaciyla genel anesteziye

eklenen rejyonel anestezi teknikleri siklikla kullanilmaktadir (1-3).

Epidural oy-adrenerjik agonistler; lokal anesteziklerin etkilerini artirmak ve
gerekli doz ihtiyaclarii azaltmak amaciyla yardimer ilaglar olarak kullanilirlar (4,5).
Klonidin bir o, reseptor agonistidir. Yapilan klinik caligmalarda, intravendz (iv)
klonidin ve kaudalde lokal anesteziklere eklenen klonidinin; inhalasyon anestezik ve
opioid ihtiyacini azalttigi goriilmiistiir (5). Literatiirde daha once kaudal blokta

levobupivakaine klonidin eklenen ¢alismaya rastlamadik.

Levobupivakain uzun etkili bir lokal anesteziktir. Levobupivakain, bupivakaine
benzer bir potense sahiptir. Ancak levobupivakainin kardiyovaskiiler sistem (KVS ) ve
santral sinir sistemi (SSS) toksisitesi daha diisiiktiir (6,7). Cocuklarda inguinal herni
onarimi ve inmemis testis operasyonu sonrasi lokal anesteziklere eklenen klonidinin
analjezi siiresini uzattig1 gosterilmistir (5). Kaudal blogun cerrahi strese cevap olarak

artan prolaktin ve kortizol diizeyindeki artis1 azalttig1 gézlenmistir (8).

Bu caligmada kaudal anestezide levobupivakaine eklenen kaudal ve iv klonidinin
postoperatif analjezi siiresi, kalitesi ve cerrahi travmaya verilen stres cevaba etkisini

arastirmay1 amagladik.



2.GENEL BIiLGIiLER

2.1. COCUKLARDA AGRI

International Association for the Study of Pain (IASP)-Uluslar arast Agr
Arastirmalar1 Dernegi tarafindan yapilan tanimlamaya goére agri; var olan veya olasi
doku hasarina eslik eden veya bu hasar ile tanimlanabilen, hosa gitmeyen duyusal ve

emosyonel deneyimdir (9).

Glinlimiizde, ¢ocuklarin agr algilamasinin kompleks noéral etkilesimlere baglh
oldugu bilinmektedir. Agr1 yolaklar lizerindeki anatomik ve fizyolojik ¢alismalar ndral
elementlerin gelisiminin fetal hayatin erken donemlerinden beri var oldugunu,
postmatiir donemde de gelisimini siirdiigiinti gostermistir. Ciltteki duyusal reseptorlerin
el ve parmaklarinda 11. haftada, ayak ve parmaklarinda 15. haftada, tiim cilt ve mukozal
yiizeylerde gestasyonun 20. haftasinda var oldugu gosterimistir (10). Yenidogan ve siit
cocugu donemindeki agrili deneyimler, eriskin donemdeki beyin yapisini bilinemeyen
bir sekilde etkiler. Cocuklar biiyilidiikk¢e, daha farkli derecelerde agr1 yasarlar. Cesitli
kalite ve kantitedeki her yeni agri, ¢cocugun daha 6nce yasamis oldugu algilamalar ile
karsilastirilir ve orta siddetteki bir doku hasari, eger cocugun yasadigi en biiyiik hasar
ise, ciddi bir agriya neden olabilir. Anestezi almadan siinnet olan yeni doganlarda
uykudaki non-rem déneminin uzadig1 gosterilmistir ve yeni doganda agrili deneyimler
uzun donemde olas1 psikolojik bozukluklara neden olmaktadir. Agrili prosediirler

sonrast 22 saate kadar davranis skalalarinda degisiklikler saptanmistir (11).

Yenidoganin ve bebeklerin, cerrahi stres ve agriya Onemli derecede, hatta
eriskinden daha giicli humoral, metabolik ve kardiyovaskiiler yanit verdigi

gosterilmistir (12).

Genel anestezi ve kaudal blok cerrahiye hormonal ve metabolik stres yaniti
azaltir. Bu nedenle yenidoganlar dahil tiim ¢ocuklarda peroperatif ve postoperatif agri

kontrolii; ¢ocugun stresinin giderilmesi, cerrahi travmaya metabolik ve endokrin yanitin



azaltilmasi, postoperatif morbiditenin azaltilmas1 ve sonraki yasamlarinda agr

algilamasinin modiile edilebilmesi agisindan mutlaka uygulanmalidir (13).
2.1.1. Postoperatif Agr1 Mekanizmalari

Postoperatif agr1 cerrahi travmayla baslayan, giderek azalan ve doku
iyilesmesiyle sona eren akut patolojik bir agridir. Agrinin algilanmasi periferde
bulunan, agriya hassas nosiseptorlerin aktivasyonu veya hasar gormiis dokudan salinan
mediyatorler tarafindan, medulla spinalise afferent transmisyon ve dorsal boynuz

tizerinden yiiksek merkezlere ileti agsamalari ile gerceklesir.

Doku hasari ile agrinin algilanmasi arasinda olusan karmagsik elektrokimyasal
olaylar serisinin biitlinline nosisepsiyon denir. Nosisepsiyon viicudun herhangi bir
yerinde olusan hasarin nosiseptdrler yolu ile santral sinir sistemine iletilerek algilanmasi
ve buna kars1 gereken Onlemlerin harekete gecirilmesidir. Agr1 nosisepsiyon i¢inde bir
algilama olayidir. Nosiseptorler; tiim deri, deri alti dokularinda bulunan ¢iplak ve
serbest sinir uglaridir. Bunlarin hiicre cisimleri spinal ve trigeminal ganglionlarda
bulunur. Bu sinir uglar1 miyelinsiz C lifleri ile kii¢iik, miyelinli A- delta liflerinin distal
uzantilarindan olugmuslardir. A-delta liflerinin uglar1 genellikle uyarildiklar tipe gore
termal veya mekanik nosiseptorler adini alirlar. Bu nosiseptdrlerin aktivasyonu keskin,
igneleyici ve iyi lokalize edilebilen bir agr1 meydana getirir. C liflerinin uglar1 olan
nosiseptorler ise polimodal nosiseptdér adini alirlar. Siddetli mekanik, kimyasal, asiri
sicak ve soguk uyaranlarla aktive olurlar ve impulslarida ¢ok yavas olarak iletirler.

Daha donuk, daha yaygin bir agr1 ve hiperestezi meydana getirirler(14, 15).

Inflamatuar siirecin bir pargas1 olarak tahrip olan bdlgelerde makrofaj, lenfosid
ve mast hiicrelerinden ¢esitli intraselliiler maddeler salgilanir. Nosiseptif uyarinin
kendiside norojenik bir inflamasyon cevabi olusturarak P maddesi, nordkinin A,
kalsitonin geni ile iliskili peptid (CGRP) salgilanmasina yol acar. Bu peptidlerin
salgilanmast sensoryal ve sempatik sinir liflerinde uyarilmada degisiklige,
vazodilatasyona, plazma proteinlerinin ekstravazasyonuna ve inflamatuar hiicrelerin
cesitli kimyasal mediatérler salgilamasina yol acar. Bu sekilde K', seratonin, P maddesi,
nitrik oksit, siklooksijenaz ve lipooksijenaz yollarindaki inflamatuar mediatdrlerin
salgilanmas1 yiiksek esik degerdeki nosiseptorleri uyararak, periferik sensitizasyon

dedigimiz olay1 meydana getirirler.



Sensitizasyondan sonra diisiik siddetteki mekanik uyarilar normalde agriya yol
acmazken agrili olarak algilanmaya baglarlar. Ayn1 bicimde hasar bdlgesinde 1s1

uyaranina kars1 yanittada artis meydana gelir (14, 16)
Norotransmitterler

Arka boynuzdaki agn siirecinde ¢esitli nérotransmitter ve néromodiilatorler yer
almaktadir. Ozellikle glutamat ve aspartat gibi eksitatdr aminoasit arka boynuzda agrili
uyaranin iletiminde rol alirlar. N-metil-D aspartikasit (NMDA) ve nonNMDA
reseptorleri ve glutamat reseptorleri isin icine girmektedirler. Primer afferentlerden
salgilanan ¢esitli peptidler nosisepsiyonda yol alirlar. P maddesi norokinin reseptdrleri
tizerinde etki eder. Nosiseptif transmisyon yada modiilasyonda yer olan bagka
reseptorlerde vardir. Bunlar opioid (Mii, kappa), gama amino butirik asit (GABA), alfa

adrenerjik, seratonin (5 HT) ve adenozin reseptorleridir (14, 16).
Agriin Spinal Diizeyde Modiilasyonu

Agrilt uyaranin ndroaksisin gesitli seviyelerinde, bu arada arka boynuzdada
cesitli modiilasyonlara ugrar. Arka boynuza ulasan afferent uyarilar ¢esitli inhibitor
mekanizmalar1 harekete gecirirler ve boylelikle diger uyaranlarin etkisini azaltmaya
calisirlar. Inhibisyon aym sekilde lokal inhibitdr interndronlar ve inen yollarlada
artirtlmaya caligilir. Arka boynuza gelen agrili uyaranlar presinaptik ve postsinaptik
bolgelerde yer alan opioid, alfa adrenoseptér, GABA ve glisin reseptdrleri tarafindan

endojen ve eksojen ajanlar aracilig ile modiilasyona ugrarlar (16).

Alfa Adrenoseptorler: Alfa adrenoseptorlerin spinal kordaki aktivasyonu ya
endojen olarak beyin sapindan inen yollarda noradrenalin salgilanmasi ile yada klonidin
gibi ajanlarin spinal bolgeye verilmesi ile ortaya ¢ikar. Alfa adrenoseptdr agonistlerinin

opioid agonistleri ile sinerjistik etki yaptig1 gosterilmistir (14).

GABA ve Glisin: Hem GABA, hem glisin nosiseptif inputun inhibisyonunda ve
allodini gibi noropatik agrinin ortaya ¢ikmasinda rol alirlar. GABA A ve GABA B
reseptOrleri hem presinaptik hem postsinaptik bolgelerde bulunmasina ragmen GABA A
reseptOriine bagli inhibisyonun genellikle postsinaptik mekanizma ile etkili oldugu

disiiniilmektedir (14).



2.1.2. Postoperatif Agrinin Neden Oldugu Olumsuz Etkiler

1- Solunum sistemine etkileri: Ozellikle iist karin ve toraksa yapilan cerrahi
girisimlerde tidal voliim ve fonksiyonel rezidiiel kapasite azalir. Pulmoner kompliyans
azalir, yetersiz Okslirme ve sekresyonlarin temizlenmesi ile hipoksemi, hiperkarbi,
atelektazi ve pnomoni gelisebilir. Kas tonusunun artmasi oksijen tiiketiminin artmasina

ve laktik asit olusumuna yol agar.

2- Kardiyovaskiiler sisteme etkileri: Agr1 sempatik néronlarin uyarilmasina,
tagikardiye, atim voliimiiniin, kardiyak isin ve miyokardiyal oksijen tiiketiminin

artmasina neden olarak myokardiyal iskemi riskini artirir.

3- Uriner sisteme etkileri: Sempatik tonustaki artma sfinkter tonusunu artirir,
intestinal ve iiriner motiliteyi azaltir. Bu nedenle bulanti, kusma, ileus, iiretra ve

mesanedeki hipotoniye bagli olarak miksiyonda giigliikler olabilir.

4- Metabolik ve noroendokrin etkileri: Strese hipotalamik ve sempatik yanit
olarak kanda kortizol, adrenokortikotropik hormon, biiyiime hormonu, siklik-adenozin
monofosfat, glukagon gibi katabolik hormonlar artarlar. Insiilin ve testesteron gibi
anabolik hormonlarin salimimi azalir. Bunlarin sonucu olarak hastalarda negatif azot
dengesi, karbonhidrat intolerans: ve lipolizde artma olusur. Kortizol diizeyinin artmasi
renin, aldosteron, anjiyotensin ve antidiliretik hormon salinimini artirir. Sodyum ve su

retansiyonu olusur ve ekstraselliiler alanda sekonder bir genisleme olur (15-18).

5- Hematolojik etkileri: Trombosit adezyonu artar, fibrinolizis azalir ve

hiperkoagiilopati ile emboli gelisimi artar (17, 18)

6- immiinolojik etkileri: Psikolojik ve fiziksel stres immiin sistemde yaygin bir
depresyon olusturur. Bu etki immiin sistemin immatiirliigii ve daha 6nceden enfeksiyon
ajan1 ve antijenle karsilasmamis oldugu i¢in yenidoganlarda daha fazla ve uzun olabilir.
Neonatal bir bebek potent anestezi yoklugunda artmis bir stres yanit gosterir, derin bir
anestezi bunu baskilar ve postoperatif klinik gidisi olumlu yonde etkiler. Agriya stres
yanit olarak l0kositoz, lenfopeni gelisir ve retikiiloendotelyal sistem deprese olur.

Boylece hastalarin enfeksiyona egilimleri artar (16-18).

7- Psikolojik etkileri: Akut agriya karsi en sik goriilen reaksiyon anksiyetedir.
Ayni1 zamanda uyku bozukluklari, uzarsa depresyon, bazi hastalarda doktora karsi

kizginlik ve giivensizlik gelisir.



2.1.3. Cocuklarda Postoperatif Analjezi Yontemleri

Postoperatif agr1 tedavisinde ideal bir yontem yoktur. Hastanin fizik durumu,
yasi, agrinin siddeti ve beklenen siiresi, ameliyatin yeri ve niteligi, yontemin hastaya
getirecegi riskler dikkate almmali ve miimkiinse analjezi yoOntemi anestezi

uygulamasinin bir parcasi olarak anestezi 6ncesinde planlanmalidir.
A- Sistemik Analjezi
B. Hasta Kontrollii Analjezi (HKA)
C. Rejyonel Analjezi Yontemleri

Rejyonel blok yoluyla ister tek basina lokal anestezik, isterse birlikte lokal
anestezige yardimci ajan eklensin, ¢ok iyi bir postoperatif analjezi elde edilmektedir
(15). Uygulanan blogun etkisi gectikten sonra ortaya c¢ikan agri, blok yapilmayanlarin
agrisindan azdir. Bu yolla nosiseptif uyarilarin bloke edilmesi, postoperatif agrinin daha

etkin ve uzun siireli olarak kontrol edilmesini saglamaktadir ( 14, 17, 19).

Iletisim giigliigii, igne korkusu, girisim sirasinda pozisyon verilmesi ve islemle
ilgili teknik giicliikler nedeniyle son yillara kadar ¢ocuklarda rejyonel bloklarin uygun
olmadig1 diisiiniiliirdii. Ancak rejyonel bloklarin, genel anesteziyi tamamlayic1 bir
yontem olarak diisiiniilmesi, biling ve solunumu etkilemeden ¢ok iyi postoperatif
analjezi saglamasi, teknik giicliikler, yontemler ve lokal anesteziklerle ilgili son
yillardaki deneyimler ve arastirmalar rejyonel blok uygulamalarinin yayginlagmasini

saglamistir.

Genel anestezi ile birlikte indiiksiyonu takiben rejyonel blok uygulandiginda
genel anestezik ve kas gevsetici ihtiyaci ile bu ilaglarin yan etkileri azalir, ameliyat ve
anestezinin yolactigi metabolik ve endokrin yanitlar daha kolay kontrol edilebilir.
Rejyonel bloklar, ndromuskiiler, metabolik, kardiak, pulmoner sorunlar1 olan veya dolu
mide nedeni ile genel anestezi i¢in engel veya teknik giicliik oldugunda da kullanilabilir.
Rejyonel anestezi icin gecerli genel ilkeler dogrultusunda, erigskinlerde uygulanan
bloklarin hepsi ¢ocuk yas gruplarinda da kullanilabilirse de postoperatif agr1 kontrolii

icin en ¢ok kullanilan rejyonel blok kaudal epidural bloktur ( 20).



2.2. KAUDAL BLOK

Kaudal blok: Kaudal bdlgede spinal sinirlerin duradan ¢ikip, intervertebral
foramenlere uzanirken epidural aralikta anestetize edilmesi ile meydana gelen bolgesel

anestezi yontemidir.

Cocuklarda ilk kez 1933'te Campbell tarafindan yapilan uygulanmasi kolay,
giivenilir, etkin, her yas grubuna uygulanabilen bir yontemdir. Bebeklerde epidural
araliktaki yag dokusu daha gevsek oldugu i¢in lokal anestezik soliisyonun yayilimi daha
kolaydir (1). Pediatrik anestezistlerin siklikla (%96) kullandigi bu blok; pediatrik
hastalarda uygulanan santral bloklarin %61.5‘ini, genelde uygulanan santral bloklarin
ise %49.6’sim1 olusturmaktadir (21). Periferik sinir bloklar1 ve tek basina uygulanan
genel anestezi ile karsilastirildiginda kaudal blok daha az metabolik ve endokrin stres
cevaba yol acar (22-24). Kaudal blok amaciyla mepivakain HCI (%1-1.5), bupivakain
HCI (%0.25-0.375), lidokain HCI (%]1-1.5) ve prilokain HCl (%1) kullanilabilirse de
genellikle bupivakain HCI tercih edilmektedir. ilag dozu ile ilgili olarak hastanin yas,
agirligi, boyu ve istenen blok diizeyini dikkate alan formiiller vardir. Bu formiillerin
hepsi kullanilan ilacin maksimum gilivenilir dozunu agmamak kosulu ile voliim esasina

dayanmaktadir.
0.5-1 ml/kg (max. 40 ml),
0.1 ml/segment/yas,

0.05 ml/kg/segment dozlarda lokal anestezik soliisyonlarla kaudal blok
yapilabilir (12).

2.2.1. Anatomi:

Sakrum tabani yukarida liggen seklinde, bes sakral vertebranin kaynasmasi ile
olusmus bir kemiktir. Yukarida 5. lomber vertebra, asagi tarafta koksiks ile eklem
yapar. Sakrumun dorsal ve ventral yiizlerinde orta ¢izginin her iki yaninda beser adet
sakral foramenler vardir ve ventraldekilerden sakral sinirler ¢ikar. Dorsaldeki sakral
foramenler daha kiigiiktiirler ve kaslarla ortiiliidiir. Processus spinosuslarin ilk dordii
sakrumun arka yiizinde kiiciik ¢ikintilar halindedir, 5. processus spinosusun yerinde
sakral hiatus vardir. Genellikle Ss, bazen de S4 vertabranin laminalarinin flizyonunun
tam olmamasi1 nedeniyle arkada sakral hiatus, Ss’in inferior eklem yiizlerinin uzamasi

ile de sakral kornular olusur. Insanlarin %5- 10’unda sakral hiatus yoktur. Bunlarda



sakral epidural araliga girilemez (1). Sakral hiatus sakrokoksigeal membran tarafindan

Ortiilmiistiir.

Sakrokoksigeal membran; omurganin lomber, torasik ve servikal boliimlerindeki
interspindz ligamentlerin analogudur. Bu membran ligamentum flavuma sik1 bir sekilde
yapismistir. Cocuklarda sakrokoksigeal membran yumusaktir, yaslandik¢a kalsifikasyon
ve dejeneratif eklem hastaliklar1 nedeniyle sertlesir ve sakrokoksigeal ligament adin1 alir

(20). Cocukta dermatomlarin dagilimi erigskine benzer (Sekil 1.1).

Sekil 1.1. Cocukta Dermatomlarin Sekli

2.2.2. Blogun Cocuklarda Yapihs Teknigi

Cocuk dizleri ve kalgas1 90 derece fleksiyona getirilerek yan yatirilir. Lokal saha
temizligi yapilarak bolgenin etrafi steril sekilde kapatildiktan sonra koksiksle sakral
kornular arasinda sakral hiatus hissedilir. Kisa u¢lu 22 gauge igne ile cilde 45 derece a1
ile girilir ve sakrokoksigeal membranin delindigi ve bir bosluga girildigi tipik sekilde
hissedilir. ignenin acis1 yatay hale getirilerek 1-2 milimetre daha ilerletilir (1, 20). Dural
kese ¢ocukta S;-, yenidoganda Ss3, hizasinda sonlandig1 i¢in igne, membran delindikten

sonra birka¢ milimetreden fazla ilerletiimemelidir. Kan yada BOS gelip gelmedigi
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aspirasyonla kontrol edilir. Aspirasyon sirasinda BOS gelirse islemden vazgegilir. Daha
sonra ilag yavas olarak enjekte edilir. igne dogru yerde ise ila¢ kolaylikla enjekte
edilirken, kanal disinda ise, enjeksiyona karsi diren¢ olusur. Enjekte edilen soliisyonun
verilmesi ile sakrum iizerinde bir sislik gelisir ve krepitasyon hissedilirse cilt alti
enjeksiyon yapilmis demektir. Sakral hiatusun belirlenmesinde giigliik ¢ekilen olgularda
S,3 seviyesinde intervertebral yaklasimla ligamentum flavumun delinmesi

onerilmektedir ve buna sakral intervertebral blok denir (Sekil 1.2) (1).

Posterior Superior lliac Spine

Posterior Superior
liac Spane

Sekil 1.2. Kaudal Blogun Yapilist
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2.2.3 Kaudal Blogun Endikasyonlari
-Perianal

-Genitotiriner

-Batin bolgesindeki girisimler

-Alt ekstremitedeki girisimlerde postoperatif analjezi amaciyla kullanilir.
2.2.4. Kaudal Blogun Kontrendikasyonlari
-Sepsis

-Meningomyelosel

-Hidrosefali

-Sakrum deformitesi

-Menenjit

-Enjeksiyon bolgesinde enfeksiyon

-Kanama diatezi

-Hipotansiyon

-Sok

-Kanama

-Antikoagiilan tedavi

-Santral sinir sistemi hastaliklar1

-Lokal anestezik maddeye karst asirt duyarlilik, karin i¢i basincin arttig

durumlarda kaudal bloktan kaginilmalidir (1, 20, 25).
2.2.5. istenmeyen Etki ve Komplikasyonlar
-Analjezik etkisinin ge¢ baglamasi

-Analjezi diizeyinin ve motor blok derecesinin istenen sekilde kontrol

edilememesi

-Sistemik toksisite
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-Hipotansiyon

-Idrar retansiyonu

-Intradural enjeksiyona bagli total spinal blok
-Hava embolisi

-Intravaskiiler enjeksiyon

-Kemik veya kolon i¢ine enjeksiyon
-Subperiostal hematom (1, 26, 28).

2.2.4. Cocuklarda Kaudal Blogun Ustiinliikleri

-Anatomik kilavuz noktalarinin daha kolay bulunmasi nedeniyle girisim daha

kisa stirede yapilir.

-Sakrokoksigeal ligamentin perforasyonu daha kolay hissedilir.
-Enjekte edilen lokal anestezik erigkinlere gore daha iy1 dagilir.
-Diistik doz lokal anestezik ile ¢ok etkili anestezi ve analjezi saglanir.

-Sempatik sistemin tam olarak gelismemesi nedeni ile 6zellikle 8 yasina kadar

olan ¢ocuklarda dolasim problemleri ¢ok enderdir.

-Ek yiizeyel anestezi nedeniyle ve kas gevseticilerinden kacimldigl igin

derlenme siiresi kisadir.

-Postoperatif donemde opioid gereksinimi azaldigindan bulanti, kusma ve idrar

retansiyonu gibi yan etkiler azalir.
-Postoperatif yogun bakim gereksinimi azalir (1, 19, 28).
2.2.5. Sakincalan

Prensip olarak ylizeyel anestezi gerektirdiginden anestezinin yayilisini tam

olarak test etmek olas1 degildir (28).
2.3. LOKAL ANESTEZIKLER

Lokal anestezikler; sinir lifleri, ¢izgili kas, diiz kas, myokard gibi biitiin eksitabl
hiicrelerle uygun konsantrasyonlarda temasa geldiklerinde bu liflerdeki impuls iletimini

revesibl olarak bloke eden ilaglardir (29).
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2.3.1 Sinirsel ileti ve Lokal Anesteziklerin Etki Mekanizmalari

Sinir hiicrelerinde ileti aksiyon potansiyeli olusumlar1 ile ilerler. Bir uyari
olmadiginda sinir hiicresi membraninin iki yiizii arasinda elektriksel ylik (potansiyel)
farki vardir. Bu fark membranin i¢ yiiziinde negatif olmak tizere -70/-90 civarindadir.
Buna negatif istirahat membran potansiyeli adi verilir. Sinir hiicreleri iyonlarin aktif
transport ve pasif difiizyonlar: ile istirahat membran potansiyelini korurlar. Na ™-K"
pompast Na"u hiicre disina atarken K™ u hiicre icine alir. Bu transport 1 veya 2 K™a
kars1 3 veya 4 Na' seklinde gerceklesir. Bu durum konsantrasyon gradienti yaratarak

K un ekstraseliiler ve Na " un intraseliiler difiizyonunu kolaylastirir (29, 30).

Kimyasal, mekanik, termal veya elektriksel uyar1 sonrasi olusan akim sinir
aksonu boyunca iletilir. Uyarinin yayilmasi genellikle sinir membraninin
depolarizasyonu ile olur. Depolarizasyon esik diizeyi gegerse (-55 mVIuk’bir membran
potansiyeli), membrandaki Na" kanallar1 aktive olur, hiicre igine ani ve spontan Na"
iyon gecisi gergeklesir. Na® permeabilitesindeki bu yiikselme, +20/+40 mV’luk
membran potansiyeline yol agan (+) yiiklii iyonlarda rolatif olarak asir1 artisa neden
olur. Sonrasinda Na™ permeabilitesinde diisme (Na" kanallarinin inaktivasyonuna bagl)
ve K" gecisinde artma (daha fazla K™ hiicre disia ¢ikmasina yol agar) membranin
istirahat potansiyeline donmesini saglar. Sonunda Na" pompast ile bazal konsantrasyon
farki olusturulur. Aksonal membran potansiyelindeki tiim bu degisikliklere aksiyon

potansiyeli ad1 verilir (29).

Lokal anesteziklerin Na" kanallar1 igindeki 6zel bir reseptore baglanmast ile sinir

lifleri ve diger uyarilabilir hiicrelerde;
a)Aksiyon potansiyelinin yiikselis hizin1 yani depolarizasyon hizini yavaslatirlar,
b)Aksiyon potansiyelinin amplitiidiinii azaltirlar veya ortadan kaldirirlar,
¢)SSS'de eksitasyon esigini azaltirlar,
d)Impuls iletim hizim diisiiriirler ve iletimi tam bloke ederler.

Lokal anesteziklerin etkileri lokal ve sistemik olup, lokal etkileri sinirlerin
yayilim alaninda goriiliirken, sistemik etkileri doza bagimli olarak ilacin enjekte edildigi

yerden absorbsiyonu ile veya sistemik olarak verilmesiyle ortaya ¢ikar (29, 30).
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2.3.2 Lokal Anesteziklerin Kimyasal Yapilari ve Siniflandirilmasi

Lokal anestezikler bir lipofilik grup ile hidrofilik grup ve bunlar1 ayiran ester
veya amid bagi igeren ara karbon zincirinden olusur. Ara ziincirin yapisi, lokal

anesteziklerin ester ve amid grubu olarak siniflandirilmasini saglar ( Sekil 1.3).

/ \ amid tarsiyar
H i

N /’ Tk e

aromatik hidraksilli amin
banzen ara zingir

Sekil 1.3. Lokal Anesteziklerin Yapisi

Ester tipi:

* Kokain (Benzoil metil ekgonin, 1884)

* Prokain (Novacin,1905)

* Ametokain (Pantocaine, Tetracaine, 1928)

* Klorprokain (Nesacain, 1952)

Amid tipi:

* Dibukain (Nupercaine, Cinchocain, 1930)

* Lidokain (Xylocaine, Lignocaine, 1948)

* Mepivakain (Carbocaine, Scandicaine, 1956)
* Prilokain (Citanest, Distanest,1959)

* Bupivakain (Marcaine, Carbostesin, Sensorcaine, 1963)
* Etidokain (Duranest, 1972)

* Ropivakain(Naropin, 1988)

* Levobupivakain (Chirocaine, 1999) (30, 31).
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Aromatik grup: (-)ylkli olup, PABA, anilin veya benzoik asit olabilir.
Hidrofilik grup: (+) yiikli olup, sekonder veya tersiyer amin yapisindadir (30,31).

Lokal anesteziklerin etkilerinin ortaya c¢ikis siireleri, ilaglarin lipid ¢ozlniirligi
ve proteinlere baglanma Ozellikleri ile iligkilidir. Etkilerinin ortaya cikis stireleri

acisindan ti¢ temel kategoride siniflandirilmiglardir:
1- Diisiik potensli (kisa etki siireli): Prokain, 2-kloroprokain
2- Orta potensli (orta etki siireli): Lidokain, mepivakain, prilokain

3-Yiiksek potensli (uzun etki siireli): Bupivakain, tetrakain, etidokain,

ropivakain, levobupivakain.
2.3.3. Lokal Anesteziklerin Farmakokinetik Ozellikleri

A-Emilim: Enjekte edilen lokal anestezigin hemen tamami dozaj, enjeksiyon
yeri, soliisyonun pH’s1, yagda erirligi, dokunun kanlanmasi, vazokonstriiktor eklenmesi

gibi ¢esitli etkenlere gore degisen bir hizla sistemik dolagima absorbe olur

B-Dagilhim: Lokal anesteziklerin biiyiikk bir kismi plazmada proteinlere
baglanarak, bir kism1 da eritrositlere girerek dokulara dagilir ve onlar tarafindan tutulur.

Gentis kiitlesi nedeniyle kas, lokal anestezikler i¢in biiylik bir rezervuardir (29, 30).

C-Metabolizma ve atihm: Esterler; ester yapisindaki lokal anestezikler
pseudokolinesterazlarca metabolize edilir. Ester hidrolizi ¢ok hizhidir ve suda ¢oziinen
metabolitleri idrarla atilir. BOS’da esteraz enzimi olmadigindan intratekal verilen ester

tipi lokal anestezigin etkisinin sonlanmasi kana absorbsiyonu ile olur.

Amidler; amid yapisindaki lokal anestezikler karacigerde mikrozomal

enzimlerce metabolize edilirler. (30, 31)
2.3.4 Lokal Anestezik Etki Siiresinin Uzatilmasi ve Arttirilmasi

Vazokonstriktor kullammmi: Bu amacla kullanilan, adrenalin, noradrenalin,
efedrin ve baz1 sentetik vazokonstriktorler lokal anestezigin absorbsiyonunu
geciktirirler. Boylece lokal anesteziklerin hem etki siireleri uzar, hem de sistemik toksik

etkileri azalir. Vazokonstriktorlerle damarlarin daralmasi sonucu kanama azalir.

Karbonasyon: Lokal anesteziklerin karbondioksit ile doyurulmus hidrokarbonat
preparatlar1 doku icine verildiginde, lipofilik olan CO, hizla sinir gévdesi i¢ine ve lifleri

arasina girer ve bolgesel asidoz olusturur. Boylece sinir lifi i¢indeki iyonize lokal
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anestezik yogunlugu artar. Bu sayede karbonatl soliisyon ile daha hizli ve daha giiglii
bir lokalanestezi elde edilir. Karbonasyonun bir sakincasi, CO;'in yaptigi

vazodilatasyonun ilacin absorbsiyonunu hizlandirmasidir.

Alkalinizasyon: Lokal anestezik soliisyonunun pH'sinin HCO; eklenmesi ile
fizyolojik pH'ya yaklastirilmasi, serbest iyonize kismini artirarak, ilacin sinir lifi ve

membranina diffiizyonunu kolaylastirmakta ve etki baglangicini hizlandirmaktadir (31).
2.3.5. Organ Sistemlerine Etkileri

Sodyum kanallarmmin blokaji  viicutta aksiyon potansiyelinin yayilimim
etkilediginden lokal anesteziklerin sistemik toksisite riski vardir. Lokal anestezik

karisimlar aditif toksik etkiye sahiptir.

Santral sinir sistemi (SSS): Uyanik hastada yiiksek dozun ilk bulgular1 SSS ile
ilgilidir. Erken semptomlar agiz etrafinda uyusukluk, dilde parestezi ve bas donmesidir.
Duyusal yakinmalar ¢mmlama ve bulamik goérmedir. Eksitator bulgular, SSS
depresyonunun 6n belirtileridir. Kas segirmeleri tonik-klonik ndbetlerin baslayacaginin
habercisidir. Bunlar1 siklikla koma ve solunum arresti takip eder. Eksitator reaksiyonlar

inhibitdr yollarin selektif blokaji1 sonucu olusur (30, 31).

Kardiyovaskiiler sistem: Genelde lokal anestezikler miyokardiyal otomatisiteyi
deprese ederler. Miyokardiyal kontraktilite ve iletim hiz1 yiiksek konsantrasyonlarda
deprese olur. Bu etkiler direkt kardiyak kas membrani degisiklikleri ve otonom sinir
sistemi inhibisyonu sonucunda olusur. Diiz kas relaksasyonu arterioler dilatasyona
neden olur. Bradikardi, kalp blogu ve hipotansiyon etkilerinin sonucu kardiyak arrest

gelisebilir. Hipoksemi ve solunumsal asidoz predispozan risk faktorleridir (31).

Solunum sistemi: Lidokain hipoksik cevabi deprese eder. Frenik ve interkostal
sinir paralizisi veya dogrudan lokal anesteziklerin mediiller solunum merkezini deprese
etmesi apneye neden olabilir. Bronsial diiz kaslarda gevseme yapar. Iv lidokain (1,5

mg/kg) entiibasyona bagli bronkokonstriiksiyonu bloke etmede etkili olabilir (30).

Immiinolojik sistem: Lokal anesteziklere bagli gercek hipersensitivite
reaksiyonlart (yliksek plazma konsantrasyonuna bagli sistemik toksisiteden farkli
olarak) oldukca nadirdir. Ester tipi lokal anestezikler daha cok allerjik reaksiyonlara yol

acarlar (PABA). Amidlerin ticari multidoz preparatlar1 kimyasal olarak PABA benzeri
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metilparaben igerir. Bu koruyucu madde amidlere bagli nadir allerjik reaksiyonlarin

¢ogundan sorumlu tutulmaktadir (29, 30).

Kas-iskelet sistemi: Lokal anestezikler iskelet kasmma direkt enjekte
edildiklerinde miyotoksik etki gosterirler. Miyofibril hiperkontraksiyonu litik
dejenerasyon, 6dem ve nekroza ilerler. Geri doniis genellikle 3-4 hafta sonra olur.

Birlikte steroid veya epinefrin enjeksiyonu miyonekrozu kotiilestirir (30).
2.3.6. fla¢ Etkilesimleri

Lokal anestezikler nondepolarizan kas blogunu potansiyalize ederler.
Siiksinilkolin ve ester tipi lokal anestezikler pseudokolinesterazlarca metabolize
edilirler. Birlikte kullanimlar1 her iki ilacin da etkisinin potansiyelize olmasina yol
acabilir. Pseudokolinesteraz inhihitorleri ester tipi lokal anesteziklerin metabolizmasinin
yavaglamasina yol acabilirler. Simetidin ve propofol gibi hepatik kan akimini azaltan
ilaclar amid grubu lokal anesteziklerin etkilerini uzatip sistemik toksisite risklerini
artirabilir. Opioidler ve oy adrenerjik agonistler (klonidin gibi) lokal anesteziklerin

agriy1 6nleme etkilerini giiglendirirler (30).
2.3.7. Sistemik Toksisite

Lokal anesteziklerin yiiksek plazma seviyelerine bagl gelisen tablodur. Genelde
neden kazara iv enjeksiyon veya dogrudan yliksek doz kullanimidir. Sistemik toksisiteyi
etkileyen faktorler; total doz, absorbsiyon hizi, dagilim ve metabolizma hizidir. Total
doz; her bir ila¢ icin Onerilen maximum dozdur. Tedavide en Onemli nokta lokal
anestezik uygulanacak her durumda mutlaka resiisitasyon olanaklarinin hazir durumda

bulundurulmasidir (31).

Toksisitenin 6nlenmesinde; intravaskiiler enjeksiyondan kaginma (dikkatli ve stk
aspirasyon), erken toksisite bulgularinin dikkatle gézlenmesi ve goriildiiglinde hemen
enjeksiyonun durdurulmasi, bas/boyun bloklarinda 6zel dikkat gosterilmesi 6nem tagir.
Ajanin maksimal giivenli dozlarina dikkat edilmeli, enjeksiyon yeri, hastanin genel

durumu ve birlikte genel anestezi uygulanmasi gozard: edilmemelidir (31).
2.3.8. Cocuklarda Lokal Anesteziklerin Farmakolojisi

Kan akimi iginde lokal anestezik ajanlar albumin ve a,_asit glikoproteine
baglanirlar. Albumine baglanmak i¢in bilirubin ve ¢esitli ilaglarla yarisirlar. 9 ayliktan
kiigiik cocuklarda a_asit glikoprotein plazma konsantrasyonu diistiktiir. Cocuklarda
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plazma proteinlerine baglanma kapasitesi 6-12. aya kadar erigkin seviyesine yaklagmaz

(20, 32).

Lokal anesteziklerin farmakokinetik ve farmakodinamik 6zellikleri ¢ocuklar ve
eriskinlerde farklilik gosterir. Bu degisiklikler yasa bagli kalp debisi degisikligi, viicut
stvi kompartmanlarinin degisikligi, renal ve hepatik gelisime bagl fonksiyon degisikligi
sonucudur. Bu farklar sonucu; lokal anesteziklerin tepe plazma konsantrasyonu ve
stiresi kisalir, eliminasyon yar1 6mrii ayn1 mg/kg dozlarda cocuklarda erigkinlere gore
uzamistir. Erigkin ve ¢ocuk farmakolojisi arasindaki temel fark; lokal anesteziklerin
geng yas grubunda kullanildigi zaman artmis toksisite riskidir. 2 aydan kiiciik ¢ocuklar
kismen artmis riske sahiptir, ¢linkii hepatik metabolizmalar1 immatiirdiir ve plazma
proteinleri (albumin ve a,-asit glikoprotein) diisiiktiir. Ayn1 zamanda tiim ¢ocuklar lokal
anestezik toksisitesi acisindan yiiksek riske sahiptir. Ciinkii lokal anestezik kan seviyesi;
kardiyak output ve rejyonel kan akiminin yiiksekligi nedeniyle bu yas grubunda yiikselir
(33). Cocuklarda endondrium gevsektir. Cocuk biiyiidiikce endondérium konnektif
dokularla kuvvetlenir ve gecirgenligi azalir. Bunun sonucu olarak sinir blokajinin
baslama siiresi, permeabilite azalmasina paralel olarak yasla birlikte artar. Cocuklarin
coguna rejyonel teknikler genel anestezi altinda uygulanir. Bu da lokal anesteziklerin iv
enjeksiyonunda olusan prodrom belirtilerini gizler. Cocuklarda sinirin myelin kilifi ince,
sinir lifinin ¢ap1 kiigiik, internodal uzakliklar kisa oldugu i¢in erigkinlere oranla daha

diisiik lokal anestezik konsantrasyonlar1 yeterli cerrahi blok saglayabilir (32, 33).

Kan akimi icinde lokal anestezikler kirmizi kan hiicrelerinde dagilir.
Yenidoganlarda eritrositler sayr olarak fazla ve boyut olarak biyiik oldugu igin
eritrositler i¢inde ilag¢ yakalanma orani nispeten fazladir. Bu yenidoganlarda artmis yari

omre 6nemli katkida bulunur.

Sistemik absorbsiyon ve proteine baglanmadan sonra lokal anestezik ajan farkli
viicut sivi kompartmanlarinda ve dokularinda redistribiisyona ugrar. Dokularin
hidrasyon derecesi yasla birlikte azalir. Su icerigi; prematiirlerde viicut agirlignin %80°1,
miadinda yenidoganlarin %751, ¢ocuklarin % 65°1, adolesan ve eriskinlerin % 60’1 dir.
Dogumdan erigkinlige ekstraseliiler s1vi %50 azalir. Lokal anestezik farmakokinetigi bu
major degisiklikler nedeniyle oldukga etkilenir. Tiim ajanlarin dagilim voliimleri kiigiik

cocuklarda 6nemli derecede artmistir. Bununla beraber tek doz enjeksiyonu takiben tepe
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plazma konsantrasyonlar1 ¢ocuklarda eriskinlere gore azalmistir. Boylece toksisite azalir

ve artmis lokal kan akimina bagli olan sistemik absorbsiyon artigina kars1 koyar (20).

Sistemik dagilimdan sonra lokal anestezikler plazma ve hepatik metabolizma
tarafindan eliminasyona ugrar. Ozellikle yenidoganlarda kiiciik miktarda lokal anestezik
degismeden idrar ve gastrik sekresyonla atlir. Aminoesterler plazma kolinesterazlari
tarafindan hidrolize edilir. Plazma kolinesterazlarinin diizeyi yasamin ilk yilinda
tedricen artar. Aminoamidler ise karaciger mikrozomal enzimleri (sitokrom P 450)
tarafindan metabolize edilir. Sitokrom P 450’nin aktivitesi dogumdan sonraki ilk ay
boyunca azalir. Azalmis hepatik metabolizma sonucu o6zellikle kiigiik ¢ocuklarda
yiiksek plazma seviyeleri ve diisiik toksik esik vardir. Fakat bu durum yasamin 2-3.
haftasinda lokal anesteziklerin kullanimin1 gercekte engellemez. Sistemik toksisite
tehlikesi hastanin yasiyla iliskili degildir. Biiylik ¢cocuklarda lokal anesteziklerin daha
hizl1 eliminasyonu karaciger kiitlesinin viicut agirlik yiizdesine oranla daha biiyiik yer
isgal etmesi nedeniyle olabilir. Lokal anestezik ve diger ilaglarin metabolizmasi igin

karaciger daha fazla metabolik yerler icerir (20).
2.3.9. Levobupivakain (Chirocaine®)

Levobupivakain, bupivakain hidrokloridin saf S(-) enantiomeri olan uzun etkili

aminoamid yapida bir lokal anesteziktir (6).
Kimyasal adi: S-1 butil, 2-piperidil, farmo 2°.6’ xy lipid hidroklorid.

Molekiil formiilii: C1sH2gN,O (Sekil 1.4).

CHs

NH
N

/\r’J ° e

CH
2 CHg

* -indicates the chiral center

Sekil 1.4. Levobupivakainin Kimyasal Yap1 Formiilii
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Farmakokinetik ozellikler

Soliisyonun pH’s1 4.0-6.5 olup, molekiiler agirligt 324.9’dur. Terapdtik
uygulamay1 takiben, levobupivakainin plazma konsantrasyonu, doza ve uygulama
yoluna bagli olup uygulama yerindeki emilim, dokunun vaskiilaritesi ile ilgilidir (6).
%0.125 ve %0.0625’1lik konsantrasyonlarindan 0.3ml/kg/saat levobupivakainin epidural
24 saat inflizyonu sonrasi en yiiksek plazma konsantrasyonlari; 0.19 mg/kg/saat sonrasi
0.48+0.12pg/ml, 0.38mg/kg/saat sonrast 0.76+0.11ug/ml olarak OSlgiilmistir (32).
Cocuklarda farmakokinetik ile ilgili bir caligmada %0.25°1lik levobupivakainin (2mg/kg)
tek doz kaudal uygulamasi 2 yas alti g¢ocuklarda incelenmistir. Kaudal blok
uygulanmasindan 5-60 dakika (ortalama 30 dk) sonraki plazma ila¢ konsantrasyonunu
belirlemistir. 3 ay alt1 bebeklerde 0,59-1.38 pg/ml (ortalama 0.97ug/ml) 3 ay-2 yas arasi
cocuklarda 0.424+2.12pg/ml (ortalama 0.80ug/ml) olarak bildirilmistir (33).

Levobupivakain yiiksek oranda plazma proteinlerine baglanir (%97). Dagilim
voliimii 66.9 L, ortalama yarilanma 6mrii 1.423 saattir. Total plazma klirensi intravendz
infiizyondan 8 dk sonra 39 L/saattir. infiizyondan 15 dk sonra eliminasyon yar1 dmrii

2.06 saattir (6, 7).
Farmakodinamik Ozellikleri

Levobupivakain rasemik bupivakainin S(-) izomeri olan amid tipte uzun etkili
bir lokal anestezik olup bupivakaine benzer farmakodinamik 6zellikler gosterir. Toksik
dozlarda erisilen kan konsantrasyonlarinda kalpte iletim, eksitabilite, kontraktilite ve
periferik vaskiiler direngte degisimler yaptigr bildirilmistir. Genelde invitro, invivo ve
goniilliilerdeki sinir blok c¢aligmalarinda levobupivakainin bupivakain kadar potent

oldugu, benzer duyusal ve motor blok olusturdugu gosterilmistir (6).
Anestezik etki

Levobupivakainin, etkisi bupivakaine benzerdir. Hayvan c¢alismalarinda,
levobupivakain ve bupivakain i¢in duyusal ve motor blok siirelerinin benzer oldugu
gosterilmigse de klinik ¢aligmalarda epidural levobupivakainin bupivakaine kiyasla
daha uzun siireli bir duyusal blok yaptig1 ve levobupivakainin diigiik dozlarda da daha
fazla vazokonstriktor etki yaptigi ileri siiriilmiistiir (34). Levobupivakain, hayvanlarda
bupivakainden daha az toksik olup, letal doz levobupivakainde bupivakainden 1.3-1.6

kat daha yiiksektir (7).
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Metabolizmasi

Levobupivakainin ana metaboliti olan 3-hidroksi levobupivakain, glukuronik
asid ve siilfat ester konjugatlara ¢evrilir ve idrarla atilir. Bobrek yetmezliginde
levobupivakain plazmada birikmedigi halde idrarla atilan metabolitleri birikebilir.
Goniillillerde yapilan ¢aligmalarda levobupivakainin iv uygulamadan sonra 48 saat
icinde %71’nin idrarla ve %24’nlin fecesle atildig1 gosterilmistir. Hepatik
disfonksiyonlu hastalarda eliminasyon uzar. Levobupivakain, sitokrom p450 sistemi
tarafindan metabolize edilir. Primer olarak CYP1A2 ve CYP3A4 izoformlar: tarafindan
metabolize edilir (6, 7).

Etki mekanizmasi

Levobupivakain, ndronal membranlarda voltaj sensitif iyon kanallarinin
blokajiyla sinir impulslarinin gegisini onleyerek etki gosterir. Na' kanallarinin

acilmasini azaltarak, lokalize ve geri doniislii anestezi olusturur (6, 7).
Kardiyovaskiiler sisteme etkileri

Yapilan hayvan calismalarinda bupivakainden daha az toksik etkiye sahip
oldugu, QRS genislemesi ve aritmi goriilme sikliginin daha diisiik oldugu gosterilmistir

6, 7).
Santral sinir sistemine etkileri
Levobupivakainin bupivakaine gore ortalama konvulzif dozu daha yiiksektir.

Levobupivakainin ortalama konvulzif iv dozu koyunlarda 103 mg iken
bupivakaininki 85 mg’dir. SSS uyar1 bulgular1 bupivakain ile daha ge¢ baslar ve daha
uzun siirer. Levobupivakainin SSS yan etkilerinin daha az oldugu, konviilzyon ve apne

olusturma olasiliginin daha diisiik oldugu bildirilmistir (7, 35).
Vazoaktivite

Levobupivakainin vazokonstriktdr etkisinin bupivakaine gore daha ¢ok olusu,
ortaya ¢ikan duyusal blogun daha uzun slirmesini ve SSS toksisitesinin daha diigiik

olmasini agiklamaktadir (7).
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Terapotik Kullanimi

Levobupivakain etki baslangici kaudal yoldan verildiginde 5-7 dakika olan uzun
etkili bir lokal anesteziktir. Etki siiresi doz bagimlidir ve anestezi teknigine gore

farklilik gosterir (7).

Levobupivakainin duyusal blok zamani bupivakaine benzerdir (36). 2 mg/kg
%0.25’1ik levobupivakainin kaudal uygulama sonras1 duyusal blok zaman1 7.3 saattir

(37).
Dozaj ve verilisi

Cocuklarda 2.5 mg/kg dozda hi¢ yan etki goriilmeden yeterli analjezi
saglanmistir (38). Cocuklarda yapilan {i¢ farkli konsantrasyondaki ¢alismada (%0.125,
%0.20, 9%0.25) 9%0.20’lik konsantrasyonda en az yan etkiyle, en iyi sonug¢ elde
edilmistir (39).

2.4. ADRENERJIK AGONIiSTLER

Adrenerjik reseptorler ilk kez 1948 yilinda Ahlquist tarafindan farkli aminlere
verdikleri cevaplara gore a ve P olarak ayrilmislardir. a,-adrenerjik agonistler analjezi
ve sempatolizis ile beraber sedasyon ve hipnoz olustururlar (40). op.adrenerjik
agonistler klinik etkilerini oy-adrenerjik reseptorlere baglanarak olustururlar. Bu
reseptorler ona, o Ve apc olmak lizere 3 tiptir. apa subtipi hipotansiyon, sedasyon,
analjezi, hipotermi ve anesteziye yardimci etkilerden sorumludur. o,p subtipi, op-
agonistlere karsi olugan kisa stireli hipertansif cevaptan sorumludur. o,c subtipi, santral
sinir sisteminde refleks baglamasi ve stres cevaptan sorumludur. Tiim subtipler hiicresel
etkilerini bir G-proteini aracilifi ile gergeklestirirler. Yapilan tiim calismalar, herhangi
bir subtipe spesifik olarak baglanan bir ajanin bulunmadigini gostermektedir ve bu

nedenle de herhangi bir adrenerjik etki, tek basina elde edilemez (41).

on-agonistler sedatif ve hipnotik etkilerini lokus sereloustaki a,-reseptorler
tizerinden gosterirler. Analjezik etki ise hem lokus sereloustaki hem de spinal korddaki

on-reseptorlerin etkilenmesi ile ortaya ¢ikar (40).

o adrenoreseptdrlerin aktivasyonu ile viicutta insiilin salinimi inhibisyonu,
growth hormon saliniminda artma, stres durumlarinda sempatoadrenal hiperaktivasyona
sekonder olarak norepinefrin, epinefrin, ACTH, kortizol saliniminda azalma, intestinal

motilitede azalma ve sekresyonlarin inhibisyonu, yag hiicrelerinde lipoliz, trombosit
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agregasyonu, sinir uglarinda norepinefrin saliniminda azalma gibi bir¢ok fizyolojik
yanit meydana gelir. Postsinaptik a; ve o, adrenoseptorler hem arteriyal hem de vendz
diiz kaslarda vazokontrilksiyon yaparlar. Santral vazomotor etkilerine bagh
hipotansiyona neden olurlar. Barorefleks duyarliliginda artma, sinaptik araliktaki
noradrenalin saliniminin inhibisyonu ve vagomimetik etkilerine bagli olarak bradikardi

yaparlar (4, 42).
2.4.1. Klonidin

o adrenoseptor agonisti olan klonidin bir imidazolin tiirevi olup ilk defa sentez
edildigi 1960’larin baslarindan itibaren antihipertansif bir ilag olarak oral ve parenteral
kullanilmistir. Klonidinin ¢ocuklarda kullanilmaya baslamas1 1973’leri bulmustur. Bazi
Ozelliklerinden dolay1 anestezide kullanilmaya baslanmistir. 1979 da klonidin anestezik
ve analjezik ilaglarin dozlarimin azaltilmasinda kullanilmigtir. 1980°lerden sonra ise
klonidin eriskin hastalarda preoperatif sedasyon ve hemodinamik stabiliteyi saglamak,
volatil anestezik dozunu azaltmak amaciyla kullanilmistir. Cocuklarda ilk kez anestezi

de Mikawa tarafindan 1993 yilinda oral premedikasyon seklinde kullanilmistir (43).

Farmakoloji

o, adrenerjik agonistler 3 guruba ayrilir: - Imidazolinler
- Feniletilaminler
-Oxalaminler

Klonidin imidazol bilesiminde, o, adrenerjik parsiyelagonisti olup o0 orani

200/1¢dir (40).

Klonidinin antihipertansif etki mekanizmalar1 cesitlidir ve net olarak
anlagilamamistir. Klonidin beyin hiicrelerinde, medullada, vazomotor merkezde
(retikiiler cekirdegin yan kolu) oy inhibitér noronlar1 sitiimiile eder, noradrenalin
turnoverini azaltir ve sonugta santral sinir sisteminden periferal dokulara kadar sempatik
sinir akisin1 azaltir. Preganglionik sempatik sinirlerde elektriksel aktiviteyi azaltir.
Parasempatik akist da stimiile eder ve bu muhtemelen kalp ritmini azaltir. Sonug olarak
vagal tonusu artirir. imidazolin spesifik reseptdrlerinin uyarimi bradikardi olarak cevap

verir, bunlar retikiiler ¢ekirdekte bulunurlar (5).
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Presinaptik o, adrenoseptorlerin  uyarilmast  sinir  sonlanlamalarinda
noradrenalini azaltarak periferik sinir sistemi iizerinden kalp ve vaskiiler tonusu
diisiirtir. Biitlin bu etkiler selektif o, antagonistler (yohimbin gibi) tarafindan 6nlenirler.
Klonidin baz1 hastalarda hipertansiyonla birlikte plazma renin ve aldesteron

konsantrasyonunu azaltir (5).

Klonidinin sedasyon etkisinden temel olarak beynin serelous bdolgesi
sorumludur. Noradrenerjik sistemin azalmasindan ve cogalmasindan da bu 6nemli bélge
sorumludur. o, adrenoseptorlerin aktivasyonu c¢ekirdekte noradrenalinin spontan
bosalmasini suprese ederler. Bu inhibitdr néronlardan GABA’ nin aktivitesinin artmasi

ile sonuglanir ve SSS nin depresyonuna yol acar (44).

Klonidin erigkinlerde oral alimdan sonra iyi emilir ve neredeyse % 100
biyoyararlanimi vardir. Klonidin ¢ocuklarda oral alindiginda biyoyararliligi hakkinda
cok 1yi bilgiler yoktur. Klonidinin yarilanma 6mrii eriskinde ( 6- 24 saat aras1) ortalama
12 saattir. Alinan dozun yaklasik olarak % 50’si karacigerde metabolize edilip, inaktif
metabolitlere doniistiiriilerek bobreklerden atilir. Bobrek yetmezliginde klonidinin

yarilanma Omrii uzar (45).

Klonidin ¢ocuklarda 2,5 mg/kg i1v olarak verilince farmakokinetik ve
hemodinamik etkileri tatminkar olarak bulunmustur. Ilag uygulamadan sonra yarilanma
omrii 5.6 saat, ortalama dagilim hacmi 0.961L/kg, ve ortalama viicut klirensi
4.85L/kg/dk. olarak bulunmustur. Klonidin ¢ocuklarda rektal olarak verildiginde eriskin
oral verilen dozdaki gibi % 95 iizerinde biyo yararliligt oldugu ve benzer
farmakokinetigi oldugu gosterilmistir. 2,5 mg/kg rektal verildikten 52 dakika sonra
maksimum plazma seviyesine ulasilmis ve 0.77 ng/ml olarak OSl¢iilmiistiir. Ortalama
yartlanma Omrii 12,5 saat olarak bulunmustur. Cocuklarda, rektal klonidinin
biyoyararliliginin yiiksek olmasi, midazolam ve morfin gibi diisiik biyoyararlilii olan

ilaclara kars1 iyi bir avantajdir (46).
Klonidin Toksisitesi

Klonidinin antihipertansif olarak kullanilmaya baslandigi 1980’li yillarda
cocuklarda kaza ile alima bagli toksisite vakalar1 rapor edilmistir. Klonidinin terapotik
dozlarda ortak yan etkileri uyusukluk, agiz kurulugu ve sedasyon, nadir goriilen yan

etkileri ise kizariklik, bradikardi, hipotansiyon, miyozis, biling kaybi, solunum
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depresyonu, hipotoni ve hipotermidir. Buna ragmen fazla doz alimi ile serum seviyesi

ve klinik bulgular arasinda bariz bir iligki bulunamamastir (5).

Cocuklarin, klonidinin etkilerine eriskinlerden daha hassas goriinmesine ragmen,
o adrenerjik etkiler olan hipertansiyon ve vazokonstriiksiyona kars1 eriskinlerden daha
az cevap olusmaktadir. Son zamanlarda klonidin yiiksek dozu sonucu belirgin bir 6liim
bildirilmemis ama vazopressor ve mekanik ventilator gerektirecek kardiyorespiratuar
hasarlar goriilmiistiir. Klonidinin yiiksek doz alinmasi farmakolojik olarak atropin,
dopamin, voliim genisleticiler kullanarak tedavi edilebilir. Biling kayb1 ve solunum

depresyonunda antidot olarak nalokson kullanilabilir (3, 45).
Klonidinin pediatrik anestezide kullanimi:
Preoperatif sedasyon:

Nishina’nin yaptig1 calismada oral klonidin 4 pg/kg dozda ameliyattan 105 dk
once verilmesi ile sedasyonun en iyi saglandigini, ¢ocuklarin ebeveynlerinden daha
rahat ayrildigini, 2pg/kg’dan daha uygun bir doz oldugunu gdstermistir (47). Lavrich
yaptigi calismada kiiciik miidahaleli giinii birlik operasyon gec¢iren c¢ocuklarda
preoperatif oral 4 ng/kg ile oral 0.5 mg/kg midazolam arasinda sedasyon ve anksiyoliz
etkisinin esit oldugunu, ama klonidinin midazoloma gore daha sabit bir hemodinamik
bir diizey sagladigini gdstermistir (48). Eriskinde ve saglikli 7-13 yas aras1 ¢ocuklarda
oral 4 pg/kg premedikasyon ile entiibasyona yanitlarda, hipertansiyon, tasikardi ve
katekolamin cevabinda azalmalar gdsterilmistir. Farmakolojide klonidinin intraoperatif

hemodinamik stabilite saglama konusundaki etkisi bircok mekanizma ile agiklanmistir
().
Anestezik etkiler:

Klonidin anestezide en fazla premedikasyon amaciyla kullanilmaktadir. Plasebo
ile karsilastirmada oral 4 pg/kg 5-11 yas arasi cocuklarda anestezide halotan
gereksinimi  azaltir ve intraoperatif hemodinamik stabilite saglar. Halaton
gereksiniminin azalmasi klonidinin oral intratekal, epidural ve sistemik uygulanmasi
sonucu analjezik etkisi ile olmaktadir. Eriskinde bu o0zelliklere klonidinin lokus
serelousta bulunan noradrenerjik noktasal yapida uyku, uyanma, siklus kontrolu ile
neokorteks alani1 ve diger sistemlerle olan baglantilar arasindaki inhibitor etkileri ile

aciklanmaktadir. Sevofluran; anestezide ¢cocuk indiiksiyonunda diisiik ¢oziiniirliigli ve
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keskin olmayan kokusu ile idealdir. Oral klonidin premedikasyonda ¢ocuklarda trakeal

entiibasyonda sevofluranin MAC degerini diisliriir (49).
Rejyonel anestezi ve postoperatif analjezide kullanima:

Klonidinin analjezik etkisi esas olarak spinal (preganglioner sempatik ndronlar)
ve supraspinal (nukleus rafe dorsalis, locus serelousta) op-adrenoreseptorleri aktive
ederek noradrenerjik inhibisyonu stimiile etmesi ile olugmaktadir. Klonidin solunum
depresyonuna sebep olmadan analjezi saglamaktadir. Klonidinin santral etki ile
olusturdugu sedasyonda hasta en ufak bir uyar ile uyandirilabilir ve seslenildiginde

oryante ve kooperedir (50).

Genel olarak ap-agonistler anestezik ve analjezik gereksinimini azaltir, sedasyon
ve anksiyolizis saglar. Genel anestezi sirasinda klonidinin katekolamin diizeylerini
azaltarak intraoperatif donemde dolasimin stabilitesini sagladig: bildirilmistir. Periferik
sinir bloklarim1 da iceren bdlgesel anestezi uygulamalari sirasinda lokal anesteziye

eklenen klonidin, blogun siiresini uzatir (51).

Spinal arka boynuzdaki reseptdrler klonidinin morfin benzeri anti-nosiseptif
etkisinde rol oynar. Deney hayvanlarinda ve insanlarda epidural klonidin enjeksiyonu
analjezik etki yapar ve bu etki oral klonidin ile devam ettirilebilir. Klonidin analjezik
etkisine imidazolin 12 reseptorlerinin aracilik ettigini gosteren kanitlar vardir. 2 pg/kg
klonidinin kaudal ve intramuskuler uygulama sonrasinda ayni plazma degerlerine
ulagmasina karsilik kaudal uygulamanin daha etkili oldugu gosterilmistir (52). Sumiya
ve ark’nin c¢alismalarinda plazma klonidin konsantrasyonun 0.3-0.8 ng/ml oldugu

zaman hemodinamik degisikliklere yol agmadan sedasyon sagladigi gosterilmistir (53).

Hayvan deneyleri ve preklinik toksisite testleri, klonidinin spinal kord kan
akimin1 azaltmadigini, histomorfolojisini degistirmedigini ve herhangi bir noérolojik
sekele yol agmadigini gostermektedir. Klonidin ndrotoksisite olusturmamasina karsin
verilis yoluna bagli olarak degisen bazi yan etkilere neden olmaktadir. Ilaca bagh
hipotansiyon ve bradikardi en fazla intratekal uygulamada, hiperglisemi; epidural ve
intravendz uygulama sirasinda, serum kortizolinde diisme; epidural yolla
uygulandiginda, sedasyon; tim verilis yollarinda goriilebilmektedir (54, 55).
Cocuklarda kesin kontrendikasyonlar: hipovolemi, A-V blok, uzun P-R intervali ve

spontan bradikardidir (43).
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Antiemetik etkisi:

Ameliyat sonrasi olusan kusma hi¢ istenmeyen bir durumdur. Ameliyat
disindaki insanlarda kullanilan klonidin kusmaya yol agabilmekte fakat postoperatif
kusmadaki etkinin insidansi tam olarak bilinmemektedir (56). Sasilik ameliyati olan
cocuklarda postoperatif kusma yaygindir. Premedikasyonda klonidin kullanilmasi
postoperatif kusma insidansini azaltmistir. Bu amagla kullanilan klonidin sedasyonda
kullanilan diger ilaglardan (diazepam, midazolam) bunlarin postoperatif kusmaya

etkisiz kalmasi agisindan daha tstiindiir (5).
Intraoperatif Hormon ve Kan Sekerine Etkisi:

Hayvan deneyleri gostermistir ki, beyinde hiperglisemi ile anaerobik
metabolizma sonucu laktik asit birikimi serebral iskemiye neden olur. Bu intraseliiler
pH’y1 azaltarak ndrolojik hasara sebep olmaktadir. Ameliyat stresi ile katetolominler ve
kortizol yiikselir, bunlarda insiilin karsit1 aktivite yaparak kan glukoz konsantrasyonunu
artirir. Boylece ¢ocuklarda tipki erigkinlerdeki gibi ameliyatta kan glukozu yiikselir.
Premedikasyonda klonidin verilmesi sempatoadrenal akist suprese ederek katekolamin
ve kortizol stimiilasyonunun azalmasina neden olur. Klonidin pankreastan insiilin
sekresyonunu azaltir, ayn1 zamanda GH salgisin1 artirir. Saglikli bireylerde egzersizin

indiikledigi hiperglisemiyi klonidin baskilar (57).
Yan Etkileri:

Premedikasyonda oral klonidin verilmesi sonrasi hipotansiyon bradikardi ve
atrioventriikiiler iletide hasarlanmalar olabilir. Atropin, sempatomimetik veya kan
voliimii genisleticiler verilerek bu yan etkiler 6nlenebilir (45). Klonidinin hipotansiyon
ve bradikardi yapic1 etkisinin mekanizmasi net olarak aciklanamamistir. Bazi
tanimlanan mekanizmalar; santral sempatik aktivitenin inhibisyonu ile vagal aktivitenin
artmasi, kardiyak postgangliyonik sempatik sinir sonlanmalarindaki gangliyonlarda
katekolamin oranini azalmasi ve direk kardiyak baglantida negatif dromotropik etki
yaptig1 sonucuna varilmistir (5). Cocuklarda ¢ok yiiksek dozlarda kullanilmadigindan

(>10pg/kg) perioperatif olarak klonidinin yan etkilerine rastlanmamustir. Erigkinlerde
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oldugu gibi oral klonidin verildikten sonra iv atropin (10pg/kg) verilerek kalp ritmine

olan etkisi azaltilabilir (5).

2.5. CERRAHI STRESE METABOLIK VE ENDOKRIN YANIT

Stres yanit veya reaksiyon dendiginde; cesitli zararli uyaranlar tarafindan
baglatilan ve viicudun homeostazin1 saglamayi, dolayisiyla yasami siirdiirmeyi
hedefleyen bir seri otonom, noroendokrin ve metabolik yanit anlagiimaktadir. Normal
kosullarda homeostazda c¢ok kiiciikk degisiklikler olmakta ve bunlara yanit da ancak
kiigiik diizenlemeler seklinde ve fizyolojik fonksiyonlarin biitiinliigliniin korunmasina
yonelik olmaktadir. Ancak biiyiik travma, sepsis veya aglik gibi durumlarda ¢ok sayida
ve giiclii uyarilarla, kardiyovaskiiler stabilite saglanmasi, dokulara yeterli oksijen
ulagtirilmasi, enerji maddelerinin mobilizasyonu, yara iyilesmesi ve agrinin

azaltilmasina yonelik ¢ok sayida fizyolojik refleks uyarilmaktadir (58).

Stres yanit olusturan uyarilar arasinda; dolasim volimiindeki degisiklikler,
dokular veya kanin oksijen, karbondioksit veya hidrojen igerigindeki degisiklikler, agri,
emosyonel uyarilar, baz1 maddelerin, 6zellikle glukozun kan diizeyindeki degisiklikler,
viicut 1sisinda degisiklikler sayilabilir. Cerrahi veya kaza ile olsun travma, genellikle
bliylikliigl ile orantili olarak noéral, endokrin, metabolik ve humoral yanitlar olusturur.
Bu yanitlarin sonucunda da protein homeostazinda degisme, hipermetabolizma,
karbonhidrat metabolizmasinda degisiklik, sodyum, su retansiyonu ve lipolizde artma
olur. Ancak bu yanitlar uyanik birey i¢in hayati 6nem tasirken, cerrahi hastada zararl

olabilmektedir (59).
2.5.1. Stres Yanmit1 Baslatan Diizenleyen ve Siirdiiren Etkenler

Bu etkenler heniiz tam olarak belirlenememistir. Ancak néroendokrin sistem ve
sempatik sinir sisteminin 6nemli rolii vardir. Girisim yerinden kalkan somatik afferent
uyarilar ile birlikte basta sempatik afferent olmak {izere otonom afferent uyarilar
hipotalamusu uyararak bir seri hormonal yaniti1 baslatmaktadir. Ancak burada cerrahi

alandan salinan bazi1 maddelerin de rolii oldugu ortaya ¢ikmistir (59).

Son yillarda, biiylik cerrahi girisimler sirasinda ortaya c¢ikan metabolik,
hematolojik ve immunolojik degisikliklerin ¢oklugu ve cesitliligi, bunlardan sadece

konvansiyonel hormonlardaki artisin sorumlu olamayacagini ortaya koymustur (59).
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Cerrahi alandan salinan bazi maddelerin varligi konusu yeniden giindeme gelmistir.
Travma veya enflamasyonlu bolgede, makrofaj ve monositlerden salinan ve bir sitokin
olan interlokin-I, cerrahiden sonra gelisen bircok degisiklikten sorumlu bulunmustur.
Etkileri arasinda ates, notrofil 16kositlerde artma, akut faz protein sentezi, karacigerde
demir ve ¢inko tutulmasi ile uyku iizerindeki etkileri sayilabilir. T ve B lenfositleri
tizerindeki etkileri ile de immiin yanit1 etkiler. Hicbir anestezik yontem doku hasarini
Onleyemeyecegine gore, interlokin-1'in aract oldugu yanitlar anestezist igin Onem

kazanmaktadir (60).

Yaralanma bolgesinde ortaya c¢ikan histamin, serotonin, prostaglandinler,
kininler ve lokotrienler gibi endojen aljezik maddeler de afferent nosiseptif uyarilar

artirarak, stres yanita katkida bulunabilir (60).
2.5.2. Endokrin Yamtlar

Cerrahi alandan kalkan uyarilarin hipotalamik-hipofizer hormon sekresyonunu
ve sempatik sistemi aktive etmesi ile kortizol ve katekolaminler gibi katabolik
hormonlarin salimi artarken, insulin ve testosteron gibi anabolik hormonlarin salimi

azalir (61).

Cerrahinin baslamasi ile plazma adrenalin ve noradrenalin diizeyleri artar ve
erken diizelme doneminde en yiiksek degere ulasir. Bu artig etkin bir postoperatif

analjezi ile azaltilabilir, ancak 6nlenemez (59).

Kortizol adrenal korteksten cerrahi uyari ile hizli bir sekilde salinir ve uyarinin
siddeti ile paralel olarak artar. Plazma kortizolii tek basina komplike olmayan pelvik
cerrahiden 12 saat sonra normal diizeylere donerken, kardiak cerrahiden sonra giinlerce
yiiksek kalabilmektedir. Kortizol artig1 biiyiik 6lgiide ACTH artisina bagli olmakla
birlikte, cerrahi sirasinda hipotalamus-hipofiz, hipofiz-adrenokortikal kontrol
mekanizmalar 1yi ¢calismadigi i¢cin, ACTH ve kortizol diizeylerindeki artis birbirleriyle
uyumsuzdur. Digaridan verilen steroidler de ACTH salinimini baskilayamaz. Kortizoliin
kendisi metabolik olaylar1 ¢ok fazla etkilemezken, diger hormonlarin, 6zellikle de

katekolaminlerin metabolik etkilerini artirmaktadir (58, 59).

Insiilin pankreas B hiicrelerinden salgilanir ve anestezi indiiksiyonu ile diismeye
baslar, yaklasik 1 saat sonra normale gelir. Biiylik cerrahi girisimlerden sonra normalin
lizerine ¢ikabilir, ancak bu donemde insiilin metabolik olarak etkisiz olabilir. Bu ve

cerrahinin neden oldugu hiperglisemik yanit 6énemli sonuglar dogurabilir. Anestezi,
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Ozellikle de inhalasyon ajanlar1 glukozun yiikselmesine karsi gelisen insiilin yanitini
baskilarlar. Cerrahi sirasinda ve sonrasinda insiilin verilmesi kan glukoz diizeyini
diisirmekte, serbest yag asiti ve keton cisimlerini azaltmakta ve nitrojen dengesini

diizeltmektedir (58).

Cerrahiye yanit bakimindan katekolaminler, kortizol ve insiilin en Onemli

hormonlar olarak goriilmiis olmakla birlikte diger hormonlarin da etkisi vardir.

Biiyiime hormonu (GH): Cerrahi uyar1 ile GH salinimi artar, ancak cerrahi
girisim sonrasinda bu durum kisa siirede normale doner; belirgin bir metabolik etkisi

yoktur (59).

Testosteron: Cerrahi girisimle azalir ve bu azalmanin postoperatif donemde

iskelet kas1 protein kaybina katkisi olabilir (59).

Beta-endorfin: On hipofizden ve ACTH ile birlikte salmir. Dolasimda 3-
endorfin diizeyinin artmasinin bir¢ok metabolik, hormonal, kardiyovaskiiler ve

analjezik degisiklikler yapabilecegi ileri siiriilmekte ise de bu konuda kesin veri yoktur

(59).

Tiroid hormonlari: T4 diizeyi normal kalirken, T3 diizeyi diiser. Bu degisiklik,
sempato-adrenal sistemin aktivasyonu ile gelisen oksijen tiilketimindeki artmay1 ve kas

proteinindeki azalmay1 kompanse etmeye yonelik olabilir.

Aldosteron: Cerrahiden hemen sonra, renin etkisiyle ve daha az olarak da
ACTH etkisi ile artar ve postoperatif 12 saat i¢inde normalin 2-3 katina ¢ikabilir.
Vazopressin artigi ise kan basincinda diisme, plazma osmolalitesinde artmanin sonucu

olarak ve ayrica cerrahi alandan kalkan direkt uyarilarin etkisi ile olur (58).
2.5.3. inflamatuar Yamitlar

Cerrahi girisim, inflamatuar cevabi ortaya cikaran stres dolu bir uyaridir ve bu
haliyle bir ¢esit travmadir. Akut faz proteinleri, karacigerde sentezlenen, infeksiyon,
travma durumu ve neoplaziye bagli olarak seviyeleri degisen bir protein ailesidir. C-
reaktif protein (CRP), serum amiloid A, fibrinojen ve alfa-1 antikimotripsin bu ailenin

tiyeleridir.

CRP diizeylerindeki artis bir proinflamatuar sitokin olan interlokin-6 (IL-6)’nin
araciligiyla olmaktadir. IL-6, hepatositlerde akut faz proteinlerinin iiretimini uyarir ve

bununla beraber ates yiikselmesine sebep olur. CRP, travma ve enflamasyonu takiben
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12 saatte ylikselmeye baslamakta, 48-72 saatte en {ist seviyesine ulasip, bir hafta sonra

normal diizeye inmektedir (60).
2.5.4. Stres Yanit1 Degistiren Etkenler

Strese yanit; kisinin alkol ve diger keyif verici maddeleri almis veya kronik
kullaniyor olmasi, siirekli alinmakta olan ilaglarin kesilmesi, yandas hastaliklar ve yas

gibi 6nceden mevcut bazi etkenlerle degisebilir.

Anestezi ve cerrahi de organizma igin bir stres yarattiklar1 gibi, viicudun strese
yanitint da degistirebilirler. Yaralanma bdlgesinden kalkan uyarilarin algilanmasi igin
biling sart degildir. Genel anestezi altinda da bu uyarilar fark edilerek yanitlanabilir.
Ancak bu yanit bilingli kisidekinden farkli olabilir. Boylece anestezik maddelerin
kendilerine ait, ndroendokrin refleksleri baslatmak, inhibe etmek veya artirmak gibi
ozellikleri ise karigmakta, “cerrahi travmaya alinan yanit” kullanilan anestezik madde,

anestezinin siire ve derinligi gibi etkenlerden soyutlanamamaktadir (59).

Ayrica preoperatif olarak; dehidratasyon, aglik ve korku nedeniyle artan
katabolik hormonlar, peroperatif olarak; kanama, hipotermi, hipoksi, hiperkapni,
postoperatif olarak; agri, hareketsizlik, hipoksi, enfeksiyon, diurnal ritmin degismesi

gibi etkenler de stres yanit1 artirabilir (59).
2.5.5. Anestezinin Stres Yanita Etkisi

Anestezi altinda stres cevabi degerlendirmek icin; kan sekeri, kan kortizol
diizeyi, akut faz proteinleri ve notrofil 16kosit miktarinin belirlenmesi dahil bir¢ok

parametrenin Olciilmesi gerekir (58, 60).

Strese yanit, sadece ameliyat siras1 ve sonrasinda degil oncesinde de ortaya
cikabilir ve anestezinin bu donemlerde strese yaniti azaltmasi istenir. Bunun i¢in g¢esitli
yollara bagvurulabilir. Sadece somatik blokajin katabolik hormonal yanitt 6nlemekte

yeterli olmadigi, otonom blokaj da saglanmas1 gerektigi unutulmamalidir (59).

Premedikasyon. Trankilizanlar ve sedatif ilaglarla yapilan premedikasyon
preoperatif korku ve anksiyetenin neden oldugu plazma kortizol ve katekolamin

diizeyindeki artig1 biraz azaltabilir (59).

Bolgesel anestezi. Rejyonel anestezi cerrahi strese yaniti anestezi diizeyi ve
cerrahi girisimin yerine gore azaltir. T4-Ss aras1 bir epidural blok alt batin cerrahisinde

glukoz ve kortizol diizeyindeki artig1 dnleyebilmektedir. Ust karin girisimlerinde ise Cg
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diizeyine kadar ¢ikan bloklar stres yanit1 6nemli derecede azaltmakta ancak tam olarak
onleyememektedir. Burada, vagal ve muhtemelen frenik afferent yolun bloke olmamasi,
sempatik blokajin yeterli olmamasi, somatik blokajin yetersizligi, diyaframin ve
peritondaki serbest sinir uglarinin uyarilmasi sorumlu olabilir. Ekstremitelerdeki
girisimlerin dogurdugu metabolik ve endokrin yanit ise bolgesel anestezi ile tam olarak
onlenebilmektedir. Rejyonel anestezinin etkili olabilmesi i¢in cerrahiden dnce yapilmasi
ve biitlin stres donemini kapsayacak kadar siirmesi gerekir. Bu sekilde hem cerrahi
sirasinda hem de postoperatif donemde stres yanit kontrol edilebilmektedir. Daha sonra
veya postoperatif donemde yapilan epidural anestezi hipotalamik hipofizer adrenal

hattin aktivasyonunu onleyemez (58).

Rejyonel anestezi doku hasariyla olusan siiperoksit anyonlar1 ve lizozomal
enzimlerin salinimini 6nler, doku enflamasyonunu azaltabilir. Opioidlerin epidural veya
intratekal enjeksiyonu yeterli somatik afferent blokajla ¢ok iyi analjezi saglarken,

sempatik blokaj yapmadig: icin stres yanit1 kontrolde yetersiz kalmaktadir (62).

Postoperatif donem. Hastanin bilincini kazanmaya baslamasi ile birlikte,
cerrahinin biiylikliigii, anestezinin devam eden etkisi, viicut 1s1s1, titremenin derecesi ve
analjezinin derecesine bagli olmak iizere ndroendokrin aktivite artmaktadir. Bu donemin
bir 6zelligi de trakeal entiibasyon doneminde oldugu gibi, katekolamin diizeyindeki
artisin, kan basincinda olusan artisla orantili olmayisidir. Bu donemde katekolamin
diizeyi iki kat arttig1 halde kan basinci normal siirlar i¢inde olabilir. Geg postoperatif
donemde anesteziye iliskin etkenler onemini kaybederken cerrahi etkenler 6n plana
cikar. Ameliyattan sonraki 24 saat icinde katekolamin diizeyleri iki katina kadar ¢ikar

ve 48 saat sonra diigmeye baglar (59).
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HASTALAR VE YONTEM

Calismamiz Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali’'nda, Cocuk
Cerrahisi Anabilim Dal1 tarafindan operasyona alinan 60 g¢ocuk iizerinde
gerceklestirildi. Calisma Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu onay1 (Etik
kurul onay no:03/07/2007-01/195) alindiktan sonra arastirmaya dahil edilmesi
planlanan ¢ocuklarin yakinlarina ¢alisma hakkinda bilgi verildikten sonra yazili izinleri

almarak yapild.

Calismaya elektif inguinal herni onarimi ve inmemis testis operasyonu planlanan
ASA(Amerikan Society of Anesthesiologist)siniflamasina gore I-II grubunda 2- 8 yas
arast 60 hasta alindi. Kardiak, renal, hepatik, metabolik bozukluklari, SSS ve
noromuskuler hastali§i olanlar, sakral bdlgede lokal enfeksiyonu olanlar ve kanama

diatezi bulunan ¢ocuklar ¢alisma kapsamina alinmadi.

Tiim hastalar operasyondan 6 saat Once ac¢ birakildilar. Operasyon giinii
ameliyathane hazirlik odasina alinan ¢ocuklara, operasyondan 30 dakika 6nce 0,5mg/kg
oral midazolam (Dormicum ampul, 15mg/3 ml, Roche) ile premedikasyon yapildi. Aynm
zamanda el sirtina Emla krem siiriilerek drape ile kapatildi. Daha sonra el sirtindan
Emla krem uygulanan yerden 22- 24 no’lu iv kaniil yerlestirildi. Operasyon Oncesi
prolaktin ve kortizol degerleri i¢in kan drnekleri alind1. Intraoperatif sivi gereksinimi 1/3
izodeks (1/3 Izodeks Soliisyon, 500 ml/medifleks torba, %3.33 dekstroz hidroz, %0.3
sodyum kloriir, Eczacibasi) soliisyonunun 10 ml/kg/saat seklinde infiizyonu ile sagland.
Operasyon sirasinda SAB’da baslangic degerlere gore %30’ dan daha fazla disiis
oldugunda 10-20ml/kg serum fizyolojik yada KAH da baslangi¢ degerlere gore %30’
dan daha fazla diisiis oldugunda 10ug /kg atropin, KAH ve SAB’da %20’den fazla artig
oldugunda 1 pg/ kg fentanyl., postoperatif bulant1 kusmada 0.15 mg/kg metoklopramid
uygulanmasi planlandi. .Derlenme odasina alindiktan sonra bakilan CHIPPS Agn

Skalasi 4 puanin iizerinde olanlara 2 mg/kg tramadol uygulanacaktir.
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Operasyon odasina alinan olgulara elektrokardiografi (EKG), kalp atim hizi
(KAH), periferik oksijen saturasyonu (SpO,), end-tidal karbondioksit basinct (ETCO,),
noninvaziv sistolik arter basinct (SAB) ve diastolik arter basinct (DAB)

monitdrizasyonu uygulandi.

Induksiyon %100 O, icinde %8 konsantrasyonda sevofluran inhalasyonu
uygulanarak kas gevsemesi saglandiktan sonra laringeal mask yerlestirildi. Anestezi
idamesi %50 O, + %50 hava karisiminda %?2-3 sevofluranla saglandi. Gerekirse kas
gevsetici olarak rokiironyum uygulamast planlandi. Operasyon siiresince opioid

analjezik kullanilmadi.

Anestezi indiiksiyonundan hemen sonra hastalar dizler ve kalga 90 derece
fleksiyonda sag lateral dekiibitus pozisyonuna getirildi. Sakral aralik belirlendikten
sonra saha antiseptik soliisyonla temizlendi ve steril bir ortiiyle ¢evrelendi. Koksiksle
sakral kornular arasinda sakral hiatus hissedildikten sonra sol el hiatus {izerine
konularak cilt kranial yonde ¢ekildi ve sag el ile aseptik teknikle 22-Gauge kaudal igne
kullanilarak median olarak sakral araliga girildi. Sakrokoksigeal membranin delindigi
ve bir bosluga girildigi hissedildikten sonra ignenin acis1 daraltilarak 1-2 mm daha
ilerletildi. Aspirasyonla kan veya BOS gelmedigi kontrol edildikten sonra, kaudal blok
i¢in bir baskas: tarafindan rastgele hazirlanan soliisyonlar uygulandi. Intravaskiiler
enjeksiyondan ka¢inmak icin sik sik aspire edilerek, yavas bir sekilde kaudal

enjeksiyon yapildi. Hastalar rastgele olmak tizere 3 gruba ayrilds;

I. Grupta (n=20): 0,75ml/kg total voliimde, %0,25 levobupivakain (Chirocaine
%0.5 flakon, 50 mg 10ml solusyon, Abbott, USA) kaudal + 5 ml normal iv salin
uygulandi.

II. Grupta (n=20): 0,75ml/kg total voliimde, %0,25 levobupivakain +2nug/kg
klonidin (Catapresan ampul, 0.150mg/1ml, Boehringer Ingelheim) kaudal + 5 ml normal

iv salin uygulandi.

II. Grupta (n=20): 0,75ml/kg total voliimde, %0,25 levobupivakain kaudal +
2pg/kg klonidin 5 ml salin ile diliie edilerek yavas bir sekilde iv uygulandi. Olgular
supin pozisyona geri cevrildi ve yaklasik 10 dakika kaudal blogun gerceklesmesi
beklenerek cerrahi baglatildi. Preoperatif, indiiksiyon sonrasi, laringeal mask yerlestirme
sonrasi, kaudal sonrasi, insizyon sonrasi ve intraoperatif 1.dk, 2.dk, 3.dk, 4.dk, 5.dk,
10.dk, 15.dk 20.dk, 25dk, 30.dk, 45.dk ve 60.dk.’larda, KAH, SAB, DAB, OAB, SpO,

33



ve yan etkiler kaydedildi. Operasyon Oncesi, peroperatif 30.dk ve 60. dk kan sekerleri
Olciilerek kaydedildi. Operasyon bitiminde kan o6rnegi alindi, kas giicii ve solunum

yeterli hale geldikten sonra olgular derlenme odasina alindi.

Derlenme odasinda KAH, SAB, DAB, SpO, 15., 30., 60., 120., 240. ve 360.
dakikalarda ol¢iildii. Hastalar derleme odasinda 6 saat gbzlenerek agri, sedasyon ve yan
etki durumu kaydedildi. Tiim bu bulgular stabil ise postoperatif 4. saatin sonunda
beslenmelerine izin verildi. Hastalar 24 saat hastanede takip edildi. Analjezik ihtiyag

zamant takip edilerek gerektiginde 2 mg/kg Contramal damla verildi.

Derlenme odasindan ¢iktiktan sonra postoperatif 12. ve 24.saatlerde KAH,
SAB, DAB, agr1, motor blok, sedasyon degerleri ve yan etkiler gézlendi ve kayit edildi.

Postperatif agri; Children and Infants Postoperative Pain Scale (CHIPPS) (Tablo
2.1) ile, sedasyon; Ramsey Sedasyon Skalasi (Tablo 2.2) ile, motor blok; Modifiye
Bromage Skalasi ile degerlendirildi ve kayit edildi.

Tablo 2.1. CHIPPS Agri Skalast

Aglama Yok 0
Inleme 1
Bagirma 2
Yiiz ifadesi Gevsek/giiliimsiiyor 0
Dudak biikiiyor 1
Yiiziinii burusturuyor 2
Govdenin Durusu | Hareketsiz 0
Hafif hareketli 1
Yukari kalkiyor 2
Bacaklarin Durusu | Dogal/Gevsek 0
Bacaklar hareketli 1
Bacaklarin1 sikiyor 2
Motor Hareket Yok 0
Hafif hareketli 1
Hareketli 2
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Tablo 2.2. Ramsey Sedasyon Skalasi

1 |Hasta Sinirli, Ajite ve/veya Huzursuz

Hasta Koopere, Oryante ve Sakin

Hasta Sadece Emirlere Yanit Verir

Hasta Uyur, Glabellaya Vurma veya Yiiksek Sese Hemen Yanit Verir

Hasta Uyur, Glabellaya Vurma yada Yiiksek Sese Yavas Yanit Verir

N | B WD

Hasta Hi¢ Yanit Vermez

Modifiye Bromage Skalasi

Bromage 0- Hastanin kalca diz ve ayak bilegi hareketli

Bromage 1-Hasta kalcasini hareket ettiremiyor ama diz ve ayak bilegi hareketli
Bromage 2-Hasta kalca ve dizini hareket ettiremiyor ama ayak bilegi hareketli
Bromage 3- Hasta kalca, diz ve ayak bilegini hareket ettiremiyor

Olgularda eger CHIPPS Agr1 Skoru >4 ise 2 mg/kg tramadol damla (Contramal
damla 100 mg/ml Griinenthal GmbH, Almanya) verildi ve ilk analjezik ihtiya¢ zamamn
olarak kayit edildi. Postoperatif bulanti kusmada 0,15mg/kg iv metoklopramid
uygulandi.

Hastalardan alinan kan ornekleri santrifiij edilerek serumu ayrildi ve —84 °C
derece derin dondurucuda saklandi. Kortizol (immuChem Coated Tube cortisol 1251
RIA Kit ICN Biochemicals Belgium) ve prolaktin (PRL-Irma; Biosource Europe S.A.
Nivelles, Belgium) diizeyi Olglimleri tiim hastalarin ¢alismalar1 tamamlandiktan sonra

yapildi.

Verilerin istatistiksel degerlendirilmesinde, demografik veriler, hemodinamik
6l¢iimler, hormon diizeyleri oneway ANOVA ve post-hoc Bonferroni testi kullanilarak
karsilastirildi. 11k analjezik ihtiya¢c zamani1 Kaplan Meier survival curve metodu ile log-
rank (SPSS 15.0 for Windows) test kullanilarak hesaplandi. Ramsey Sedasyon Skoru
icin Kruskal Wallis testi kullanildi. Anlamlilik durumunda Mann-Whitney U testi ile
gruplar karsilastirildi. Analjezi ihtiyact olan hasta sayisi Chi-square testi kullanilarak
karsilastirildi. Grup i¢i karsilastirilmalarda Repeated Measure ANOVA testi kullanildi,
p< 0,05 anlamli kabul edildi.
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Demografik o6zellikler ve operasyon siiresi acisindan gruplar arasinda anlamli

BULGULAR

fark yoktu (p>0.059) (Tablo 3.1.).

Tablo 3.1. Gruplarin Demografik Ozellikleri ve Operasyon Siireleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3 p
(n=20) (n=20) (n=20)
Yas (y1l) 4.15£2.2 4.12+2.1 4.4242.3 >0.05
Boy (cm) 111.8+13.3 108.7+15.7 110.1+19.6 >0.05
Viicut Agirlig (kg) 17.7£5.3 17.0+4.6 17.4£6.5 >0.05
Operasyon Siiresi (dk) 32.8+12.6 34.4£12.5 27.0£9.5 >0.05

Kalp atim hiz1 (KAH) acisindan ekstiibasyon sonras1 donemde KAH, Grup 1°de
Grup 2 ve 3’e gore anlamli olarak yiiksekti (p<<0.05) (Tablo 3.2. Grafik 3.1). SAB,
DAB ve OAB laringeal maske yerlestirilmesi doneminde Grup 3’te Grup 1’e gore
anlamli olarak yiiksekti (p<0,05) (Tablo 3.3., Tablo 3.4., Grafik 3.2., Grafik 3.3.).
Postoperatif 120. ve 240. dk’da Grup 1 ve Grup 3’te Grup 2’ye gore SAB, DAB ve
OAB anlamli olarak ytiksekti (p<0.05). Postoperatif 30. dakikada SAB ve OAB Grup
3’te, Grup 2’ye gore anlamli olarak yiiksekti (p<0.05) (Tablo 3.3).
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Tablo 3.2. Gruplarda KAH Degisiklikleri (atim/dk)

Grup 1 (n=20) | Grup 2 (n=20) | Grup 3 (n=20)
T0=Baslangic 121,9+£19,90 |118,3£17,02 |126,6+24,72
T1=Indiiksiyon 126,8+18,60 | 125+19,18 128+22,51
T2=Laringeal mask 127,8+20,94 |126,8+21,58 |129,7+17,88
T3=Kaudal sonrasi 123,816,744 |126,1£15,19 | 125,6+£15,98
T4=1nsizy0n 127,1+£12,67 | 128+13,53 118,7+17,67
T5=1.dk 130,1+£12,33 | 123+13,82 122,1£20,40
T6=2.dk 129+12,72 122,4213,58 |120,8+19,50
T7=3.dk 125,5+13,18 | 121+£14,02 119+17,47
T8=4.dk 123,9+13,28 | 119,1£15,57 |117,7+18,33
T9=5.dk 122,2+14,35 |116,+816,26 |111,4+17,36
T10=10.dk 114,2+13,87 |108,4+15,51 |107,6£17,76
T11=15.dk 115,2+13,01 | 108,4£15,77 |101,7£16,97
T12=20dk 115,9+15,09 |108,1+£13,26 |103,3+18,03
T13=25.dk 110,4+14,40 |108,5£12,51 |99,1+16,32
T14=30.dk 108,9+13,57 | 108,7+13,84 |105+11,41
T15=45.dk 110,2+12,91 |102,5+14,50 |86=13,00
T16=Ekstubasyon 6ncesi | 111,5+£16,67 |102,3+£11,39 |101,4+17,54
T17=Ekstubasyon sonras1 | 140,2+1 9,00" |114,5£16,06 |112,2+14,32
T18=Post op 15.dk 121,7419,40 | 113+£15,12 111+18,68
T19=Post op 30.dk 116,8+17,01 |105,5+14,97 |113,2+18,78
T20=Post op 60.dk 110£13,86 105,3+16,35 |110,8+16,40
T21=Post op 120.dk 109+13,40 103,2+£13,95 |106,4+15,41
T22=Post op 240.dk 110,1+12,61 |102,4+12,45 |107,3£17,70

+p<0.05 Grup 2 ve 3 ‘e gore anlamlilik

—o—Grup 1 KAH —e— Grup 2 KAH —e— Grup 3 KAH

80 T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
TO M T2 T3 T4 T5 T6 T7 T8 T9 T10 T11 T12 T13 T14 T15 T16 T17 T18 T19 T20 T21 T22

Zaman

+p<0.05 Grup 2 ve 3 ‘e gore anlamlilik

Grafik 3.1. Gruplarin KAH Degerleri
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Tablo 3.3. Gruplarda SAB ve DAB Degisiklikleri

Sistolik Arter Basinc1 (mmHg) Diastolik Arter Basinc1 (mmHg)
Grupl Grup 2 Grup 3 Grupl Grup 2 Grup 3
(n=20) (n=20) (n=20) (n=20) (n=20) (n=20)
T0=Baslangi¢ 113,5£14,9 | 117,7£15,4 | 128+19,6 | 71,4+13 |68,7+15,7|75,7+11,1
T1=Indiiksiyon 110,9+14,1 [ 106,9+13,3 | 117,9+11,4 | 67,4143 |67+12,9 |65,8+12.,6
T2=Laringeal mask 102,5+16,8 | 110,9+15,1 [ 120,8+17,9" | 58,3+10,6 | 66+11,6 |69,7+15,7
T3=Kaudal sonrasi 102,9+19,6 | 104,6+15,1|105,2+13,2 |57,3+10,1 [62,249.2 |61,1+10,6
T4=Insizyon 106,3+13,0 | 105,9+13,4 [ 111,3+14,9 |63+14,8 |64,4+£10,3 | 65+10,9
T5=1.dk 109,9+11,6 [ 109,5+12,3 | 114,1+14,9 | 65,4+11,5 | 66,8+10,2 | 68,311
T6=2.dk 111,5+13,5|109,3+12,6 | 112,4+15,9 |66,8+12,7 | 67,2+10,9 | 67+12,6
17=3.dk 111,2415,5|108,7+14,4 | 111+14,6 | 66+12 65,8+10,6 | 67,3+12,1
T8=4.dk 112,2416,4 [ 108,8+16,9| 110,5+13,8 |68,2+10,9 | 68+14,7 |64+17,7
T9=5.dk 112,6+15,1 | 108,8+16,6 [ 109,2+14,1 [70,9+11,1 | 67,714 |64,7+8
T10=10.dk 110+12,3 | 106,7+15,7 | 106,4+14,5 |68,3+11,1 | 65,4+15,1 | 63,3+10,1
T11=15.dk 107,3+13,2 | 100,8+15,6 [ 102+13,2  [68,1+11,4 | 62,5+13,3 | 59,2+6,9
T12=20dk 103,8+14,7|99,3+14,6 [101,6+12,9 |65,5+10,9 |57,7+12,2 |57,27,5
T13=25.dk 100,3+13,1 | 100,3£12,7 [ 101,5+13,0 |64+12 58,4+13,2 | 56+7,1
T14=30.dk 96,9+13,7 |104,6+15,2|102,8+17,3 |61,7+11 |60,5+12.3 | 53,8+13,9
T15=45.dk 82,7+18,5 |101,6+7,5 |100£11,2 |59,5+12,6 |61,5+10,5 | 68+11
T16=Ekstubasyon oncesi | 102,4+14,1 |98,2+11,3 |100,8+13,3 |[60+9,9 |55,9+82 |58,7+10,3
T17=Ekstubasyon sonras1 | [11,3+15,1 | 109,6+18,5| 112,1+13,8 | 71,6+14,3 | 69,6+15,7 | 66,4+10.8
T18=Post op 15.dk 111,4+413,9| 112+13,9 | 113,3+13.4 |67,7+13,6 | 71,8+12,1 | 70,5+8
T19=Post op 30.dk 107,1+13,7|98,1+11,2 | 111,7+11,6%|61,7+8,8 | 61,7+15,2|70,2+10
T20=Post op 60.dk 101,8+10,0 |93,2+13,2 |[105+10,5* |64,4+5,6 |62,9+10,4 | 68+8.,9
T21=Post op 120.dk 103+9,7% |95+10,5  [10349,7* | 66,7+6,5% | 59,5£9.4 | 67+8*
T722=Post op 240.dk 103,148,1% | 91,5+8,75 |102+13,21* |66,8+7* |56+8,2 |66,5+10,3*

* p<0.05 Grup 2’ye gore anlamli fark
+p<0.05 Grup 3°de Grup 1’e gore anlamli fark
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Grafik 3.2. Gruplarin SAB ve DAB Degerleri
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Tablo 3.4. Gruplarda OAB Degisiklikleri

Ortalama Arter Basinci (mmHg)

Grupl Grup 2 Grup 3

(n=20) (n=20) (n=20)
To=Baslangi¢ 87,8+14,3 | 87,2+14,6 |92,1+12,4
T1=Indiiksiyon 82,9+13,1 | 82+12,9 83,1144
T2=Laringeal mask 73,8+10,4 [ 82,3+12,7 |87,6£16,6°
T3=Kaudal sonrasi 73,513,311 78,9+11,4 |79,7+10,5
T4=Insizyon 79,7+12,7|79,6+10,5 |82,8+11,4
T5=1.dk 82,4+10,2 | 82,5+£10,2 |86,3+10,8
T6=2.dk 83,4+12 |[83,7+11,2 |84,7+12
T7=3.dk 82,9+12,1 | 83,5+£10,2 |83,7+12,8
T8=4.dk 84+11,1 |83,3+15,1 |84,2+9,9
T9=5.dk 85,9+11,2|84,5+14,7 |82,349,3
T10=10.dk 84,5+11 |81,8+£13,1 |80+10,2
T11=15.dk 83,7+11,676,2+13,5 |75,4+8
T12=20dk 79,4+12,1|73,7+12,4 |75,9+10,3
T13=25.dk 77,6£13,4|74,7+£11,4 |73,34£8,3
T14=30.dk 74,7£13,1 | 77,3£12,3 |72,4+13,3
T15=45.dk 70,5+£8,5 | 7745,2 80+6,2
T16=Ekstubasyon oncesi |75,7+10,2 | 72,349,1 | 74,6+10,6
T17=Ekstubasyon sonrasi | 86,2+13,6 | 84,9+16 83,7+10,2
T18=Post op 15.dk 83,8+12,4|88,15+11,7 | 85,3+10,3
T19=Post op 30.dk 77,79 76,2+£8,2 | 83,348,7*
T20=Post op 60.dk 77,4+6,6 |74,6+10,6 |79,8+9,1
T21=Post op 120.dk 78,8+7,3% | 71,6494 |79,1+7,7*
T22=Post op 240.dk 79+£7,1*% | 68,7£9,5 | 77,4+11*

+p< 0.05 Grup 1’e gore anlamli fark
* p< 0.05 Grup 2’ye gore anlamli fark
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* p< 0.05 Grup 2’ye gore anlamli fark

Grafik 3.3. Gruplarin OAB Degerleri
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Ik analjezi ihtiyag zaman1 Grup 2’de, Grup 1 ve 3’e gore anlamli olarak daha
uzundu (Tablo 3.5). Postoperatif 24 saat analjezi ihtiyac1 olan hasta sayis1 (CHIPPS>4)
Grup 2’de anlamli olarak Grup 1 ve 3’den daha azdi (Tablo 3.5). Postoperatif 24 saat ve

uyanma doneminde her 3 Grupta da motor blok goriilmedi.

Tablo 3.5. Hastalarin Analjezi Thtiyag Durumlari

Grup 1 Grup 2 Grup 3
[k analjezi ihtiyag
zamani (dk) 312,16+153" 480,76x+103 362,52+177*
Analjezi ihtiyaci
olmayan hasta sayis1 2% 7 1*

* p<0.05 Grup 2’ye gore anlamli fark

Tiim zaman dilimlerinde analjezi ihtiyaci olmayan hasta yiizdeleri log-rank test
ile karsilastirildiginda, Grup 2’de, Grup 1 ve 3’e gore anlaml olarak daha azdi. Log-

rank significant degeri 0,003 anlaml1 olarak bulundu.

1 Grup 1
1 Grup 2

- Grup3

0,2 =

T T T T T T T T
0,00 200,00 400,00 600,00 800,00 1000,00 1200,00 1400,00
Zaman

Grafik 3.4. Kaplan- Meier Curve Metodu ile Hastalarin Ilk Analjezik Ihtiyag Zamanlari

Ramsey sedasyon skoru Grup 2’ de Grup 1’e gore ekstiibasyon sonrasi 15., 30. ,
60. , 120. ve 240. dakikada Grup 3’e gore ise 30.,60. ve 240. dakika ve 6.ve 24. saatte
anlamli olarak yiiksekti (p< 0,05). Grup 3’de ekstiibasyon donemi ve 15. dakikada Grup

1’e gore sedasyon skorlar1 daha yiiksek seyretti (p<0,05) (grafik 3.5.).
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Grafik 3.5. Hastalarin Ramsey Sedasyon Skorlari

Gruplar arasinda prolaktin, kortizol diizeyleri acgisindan anlamli bir fark yok

iken, 60. dakikadaki glukoz diizeyi Grup 1 ve 3’ de, Grup 2’ye gore anlamli olarak

yiiksekti (p< 0,05) (Tablo 3.6.). Her 3 Grupta da baslangi¢ degerlerine gore postoperatif

donemlerde PRL, kortizol ve glukoz diizeylerinde artis tespit edildi (Tablo 3.6).

Tablo 3.6. Hastalarin Preoperatif ve Postoperatif Prolaktin, Kortizol ve Glukoz

Diizeyleri

Grup 1 Grup 2 Grup 3

(n=20) (n=20) (n=20)
PRL baslangi¢ (ng/ml) 13.7616.0 13.314£5.3 15.2745.5
PRL postop (ng/ml) 45.1£19.8 42.82+15.6 47.6x14.7
Kortizol baglangig (ug/dl) 20.0+6.7 22.9+7.3 23.5£12.2
Kortizol postop (ug/dl) 33.3£11.9 31.6x11.1 31.5£8.0
Glukoz baslangi¢ (mg/dl) 82.3+18.7 81.8+11.9 79.5+14.3
Glukoz 30. dakika (mg/dl) | 148.1+25.9 138.5428.6 156.0+26.1
Glukoz 60. dakika (mg/dl) | 150.7+24.6* 120.1£19.2 130.9+30.7*

* p< 0.05 Grup 2’ye gore anlamli fark
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Inraoperatif ve Postoperatif dénemde hicbir olguda tedavi gerektirecek
hipotansiyon ve bradikardi gozlenmedi. Postoperatif hicbir olguda idrar retansiyonu
gorilmedi. Grup 1°de 3, Grup 2’de 2 Grup 3°de 2 hastada bulant1 olurken sadece Grup

1’de 1 hastada kusma gozlendi. Hi¢bir hastada motor blok gézlenmedi.
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TARTISMA

Bu calismada genel anestezi altinda elektif inguinal herni onarimi ve inmemis
testis operasyonu yapilan ¢ocuklarda, postoperatif analjezi i¢in uygulanan kaudal blokta
levobupivakaine eklenen klonidinin hemodinamik stabilizasyon saglayarak postoperatif

analjezi siliresini uzattigini tesbit ettik.

Kaudal blok uygulamasi pediatrik cerrahide o6zellikle subumblikal ve
genitoiiriner bolgenin operasyonlarinda son yillarda yaygin olarak kullanilan glivenilir

bir tekniktir ve bir¢ok merkezde rutin olarak uygulanmaktadir (20, 63).

Cerrahi insizyondan once kaudal blok uygulanmasi intraoperatif agriy1, genel
anestezik ve kas gevsetici gereksinimini azaltir, havayolu refleksleri ve gastrointestinal
motilite daha erken geri doner, daha konforlu bir derlenmeye yardimci olur (17).
Cerrahi baglamadan once yapilan kaudal bloktan sonra olusacak analjezi siiresi, cerrahi
stireden ¢ok daha uzun oldugundan postoperatif donemde ek opioid ve non-opioid
analjezik gereksinimini azaltir. Ancak tek doz kaudal enjeksiyondan sonra olusan
analjezi siiresi tiim postoperatif periyod i¢in kisa kalmaktadir (2). Bundan dolay:1 kaudal
olarak verilen lokal anestezik sollisyonun icine ¢esitli adjuvanlar eklenerek postoperatif
analjezi siiresi uzatilmaya calisilir. Kaudal anestezide lokal anesteziklere pek cok

yardimci ajan eklenebilmektedir.

Mekanizmasi1 tam anlagilamamakla birlikte kaudal uygulanan o,-adrenoseptor
agonistlerinin lokal anesteziklerin motor ve duyusal blok etkisini uzattiklari
goriilmiistiir. Bu etki lokal anesteziklerin sistemik absorbsiyonlarinin degistirilmesiyle
alakali degildir. Bu etki a,.adrenoseptorler ile lokal anesteziklerin farkli mekanizmayla
additif ve sinerjistik etkilesmesiyle olabilir. o-adrenoseptorler presinaptik C liflerine ve
postsinaptik arka boynuz noronlarina baglanarak, lokal anestezikler sodyum kanallarini
bloke ederek etki ederler. Intratekal ap-adrenoseptorler C liflerinden transmitter
salinimini, postsinaptik arka boynuz néronlarinin hiperpolarizasyonunu deprese ederek

analjezi olusturur. Bu antinosiseptif etki kaudal anesteziye eklenerek duyusal blogu
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uzatir. Bu analjezik etki klonidinin plazmadaki degil, BOS’daki konsantrasyonu ile
iligkilidir (4, 5). Bizim c¢aligmamizda da kaudal bloga eklenen klonidinin, belirgin
postoperatif sedasyon ve analjezik etkide uzama yaptig1 halde, iv verilen klonidinin

boyle bir etki yapmadigini tesbit ettik.

Locatelli ve ark. (64) kaudal blokta % 0.25 levobupivakain, % 0.25 ropivakain
ile % 0.25 bupivakaini karsilagtirdiklar1 ¢aligsmalarinda, 10 yas altindaki 99 cocuga
stinnet i¢in 0.5 ml/kg, inguinal herni onarimi ve orsiopeksi operasyonlar1 i¢in tek doz
Iml/ kg lokal anestezik uygulamislar ve kaudal blogun intraoperatif etkinligi agisindan
gruplar arasinda fark bulamamiglardir. Analjezi baglama siiresinin gruplar arasinda
benzer oldugunu, bupivakainde anestezi bitiminde levobupivakain ve ropivakaine gore

belirgin rezidiiel motor blok gézlendigini rapor etmislerdir.

Breschan ve ark. (65) kaudal blokta 1ml/kg olarak uyguladiklar1 %0.20
levobupivakain, % 0.20 ropivakain ve % 0.20 bupivakaini karsilastirdiklar1 ¢caligmada
levobupivakainde ilk analjezik ihtiya¢ siliresinin daha uzun oldugunu bulmuslardir.
Postoperatif analjezi siiresi i¢cin CHIPPS skalasin1 kullandiklar1 ¢alismada ilk analjezik
ithtiyac siiresi levobupivakainde 11.4 saat iken, bupivakainde ve ropivakainde 10 saat

bulunmustur. Bizde postoperatif ilk analjezi ihtiyag siiresi igin CHIPPS skalasin

kullandik.

Frawley ve ark. (66) yaptiklar1 caligmalarinda, kaudal blok uygulandiktan 5
dakika sonra yapilan cerrahi insizyona cevap olarak levobupivakain grubunda %94,
bupivakain grubunda %91 hastada hemodinamik degisiklik gézlememislerdir. Baska bir
calismada 1ml/kg %0.2 levobupivakain ile ropivakain karsilastirilmis, aym
konsantrasyon ve dozda intraoperatif analjezi baslama siiresi ortalama 7 dakika olarak
bildirmislerdir (67). Biz de intraoperatif analjezi baslama siiresi i¢in 10 dakika

bekledikten sonra cerrahi islemi baglattik.

Cocuklarda kaudal blok sirasinda bupivakaine eklenen klonidinin analjezi
siiresine ve kalitesine etkisini arastiran c¢alismalarin sonuglar1 halen tartismalidir.
Yapilan c¢alismalarda, kaudal blok uygulamalarinda bupivakaine ek olarak farkl
dozlarda verilen klonidinin analjezi siiresini uzatip, analjezi kalitesini arttirdig
gosterilmesine ragmen klonidinin bupivakainle birlikte kullanildiginda kaudal analjezi
stiresinde degisiklik saglamadigim1 bildiren calismalarda vardir (68-70). Klonidinin

analjezi siliresini uzatmadigini gosteren bu caligmalardan ikisinde, aragtirmacilar bu
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sonucun verdikleri solusyonun voliimiiniin yetersiz (0.5 ml/kg) olmasina baglh
olabilecegini belirtmiglerdir (69, 70). Ancak klonidinin kaudal analjezi amaciyla

levobupivakaine eklendigi ¢calisma yoktur.

Cocuklarda kaudal blok icin %0.125 bupivakain ve 1:200 000 epinefrin
solusyonuna 2 pg/kg klonidin eklenmesinin kaudal bloga bagli olusan postoperatif
analjezi siiresini artirmadig belirtilen bir calismada ise, arastirmacilar bulduklar1 bu
farkli sonucun her iki gruptada klonidin disinda adjuvan olarak verilen epinefrinin

analjezi siiresini uzatarak, klonidinin katkisini maskelemesine bagli olabilecegini

bildirmislerdir (71).

Sharpe ve ark. (72) slinnet operasyonu uygulanacak olgularda, kaudal blokta
1.25 mg/kg (0.5 ml/kg) bupivakaine eklenen 1 ve 2 pg/kg dozlarinda klonidin sonrasi
gruplar arasinda derlenme siiresi ve yan etkiler agisindan fark bildirmemislerdir. Bunun
yaninda 2 pg/kg klonidin eklenen grupta postoperatif analjezi siiresi belirgin uzun
bulunmus (21 saat) ve 2 ug/kg klonidinin kaudal blokta en uygun doz oldugunu
belirtmislerdir. Benzer sekilde Lee ve Rubin (68) %0.25 bupivakaine eklenen 1 ve 2
ng/kg dozlarinda klonidini 1ml/kg olarak uygulamislar ve 2 pg/kg klonidin eklenen
grupta postoperatif analjezi siiresini 9.8 saat bulmuslardir. iki grup arasinda sedasyon
skoru ve yan etkiler yoniinden fark bildirmemislerdir. Yildiz ve ark (73) yaptiklar
calismalarinda kaudal blok i¢in bupivakaine 1, 1.5 ve 2 pug/kg klonidin eklemisler ve 2
ng/kg klonidin eklenen grupta postoperatif analjezi siiresinin daha uzun oldugunu rapor
etmislerdir. Biz de kaudal blokta uyguladigimiz levobupivakainin i¢ine 2 pg/kg klonidin

ekleyerek daha uzun postoperatif analjezi siiresi elde ettik.

Ivani ve ark. (74) kaudal blok uygulamasinda %0.2 ropivakain ve %0.2
ropivakaine 2 pg/kg klonidin ekleyerek karsilagtirdiklar1 calismalarinda, klonidin
eklenen grubun daha az analjezik ihtiyaci oldugunu gostermislerdir. Postoperatif ilk ii¢
saatte ropivakain grubunda yirmi hastanin bes tanesinde ek analjezik ihtiyact olurken
klonidin eklenen grupta analjezik ihtiyact olmamistir. Bizim ¢alismamizda da analjezi

ithtiyaci olan ¢ocuk sayis1 kaudal klonidin grubunda en azdu.

Hansen ve ark’nin (75) 2 pg/kg kaudal ve intravendz klonidini karsilastirdiklar
calismalarinda her iki grupta da postoperatif ilk analjezi ihtiya¢ siiresini benzer

bulmuslar, yan etki ve sedasyon yoniinden fark bildirmemislerdir. Bizim ¢alismamizda
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ise intravendz ile karsilagtirildiginda kaudal klonidin grubunda postoperatif analjezi

suresi daha uzundu.

Kullanilan anestezigin gii¢lii ve uzun etki siireli olmasi kadar giivenli olmasi da
olduk¢a Onemlidir. Lokal anesteziklerin levorotatuar enantiomerleri rasemik
karisimlarindan daha az toksiktir. Bu da bupivakainin levorotatuar enantiomeri olan
levobupivakain’in gelistirilmesine neden olmustur. izole perfiize guinea pig’lerinin
kalplerinde bupivakainin, levobupivakaine gore onemli Olcliide AV iletim zamanini
geciktirme egilimi ve 2. derece AV disosiasyonuna sebep oldugu gorilmiistiir (76).
Intravaskiiler levobupivakain verildiginde bupivakaine gore kontraktilite indeksini
azaltip Q-T intervalini daha az azalttifi ve EEG de daha az depresyon yaptig
gosterilmistir (77).

Kardiyak toksisite acgisindan fare, rat ve tavsanlarda yapilan giivenlik marji
caligmalarinda letal levobupivakain dozu bupivakaine gore %32 ile %57 oranida daha
yiiksek bulunmustur. Ozellikle uyanik koyunlarda periferal intravendz uygulamada
ortalama letal doz levobupivakain i¢in %78 daha yiiksek saptanmstir (78). Ayrica
kardiyak aritmi olusturma insidansinin levobupivakainde bupivakainden daha seyrek

oldugu gosterilmistir (76).

Heniiz levobupivakaine bagli bildirilmis bir kardiyak arrest olgusuna
rastlanmamistir. Yalnizca yanlislikla antibiyotik preperati yerine intravendz 125 mg
levobupivakain verilmis bir olgu Finlandiya’dan rapor edilmis olup; bu olguda da
kardiyak arrest gelismemistir. Fakat hastada derin hipotansiyon gelismis ve operasyon
sonuna kadar, yaklasik 70 dakika epinefrin infiizyonuna ihtiya¢ duyulmustur (79).
Calismamizda higbir olguda kardiyak agidan (bradikardi, aritmi) yan etki goriilmedi.

Motsch ve ark. (80) cocuklarda kaudal blok amaciyla uyguladiklar1 % 0.175 Iik
bupivakain ile, ayn1 dozda bupivakaine 5 pg/kg klonidin ekledikleri ¢aligmalarinda,
klonidin verilen grupta postoperatif takiplerinde kalp hizi ve kan basincinda kontrol
grubuna gore anlamli diisme kaydettiklerini, klonidin grubundaki bir ¢cocukta atropinize
etmeyi gerektirecek bradikardi gozlemlediklerini bildirmislerdir. Calismamiz da,
hemodinamik parametreler karsilastirildiginda kaudal bloga klonidin ekledigimiz grupta
sistolik kan basmcinin postoperatif donemde daha diisiik seyrettigini, ancak ek tedavi
gerektirecek bradikardi ve hipotansiyon olmadigini gézlemledik. Bu durumu kaudalden

verdigimiz klonidin dozunun diger caligmada kullanilana gore daha diisiik olmasina
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baglayabiliriz. Kaudal blok sirasinda 2 pg/kg klonidin uygulanan calismalarda atropin
gerektirecek bradikardiye rastlanmadig bildirilmistir (68, 72, 74).

Motsch ve ark. (80) kaudal blok i¢in %0.175 bupivakain ile birlikte 5 pg/kg
klonidin verdikleri pediatrik olgularda, solunum sayisinda bir azalma ve periferik
oksijen saturasyonunda diisme gozlemlemediklerini bildirmislerdir. Bu arastirmacilarin
kaudal yoldan verdikleri klonidin miktar1 diger caligmalara gore oldukga yliksek
olmasina ragmen solunum depresyonu ile karsilasilmamasi, klonidinin kaudal blok i¢in
giivenli bir ajan oldugunu desteklemektedir. Biz de bu c¢alismamizda postoperatif

solunum depresyonuna rastlamadik.

Cocuklarda kaudal klonidin ile yapilan c¢alismalarda, klonidin verilen
gruplardaki sedasyon sliresinin verilmeyen gruplara gore daha wuzun oldugu
belirtilmistir. Bu ¢alismalardaki arastirmacilar sedasyon siiresinin uzamasinin
klonidinin analjezik etkisi ile olusan agrisizlik haliyle de ilgili olabileceginden
bahsetmislerdir (80-82). Bu etki disinda klonidine baglh gelisen sedasyonun, klonidinin
beyinde locus coreleusa’a direk etkisi ile olustugu da disiiniilmektedir (4).
Caligmamizda, kaudal klonidin verilen grupta sedasyon skoru diger iki gruba gore daha

yiiksekti.

Agrinin viicuttaki en 6nemli yanitlarindan biri de strese bagl olarak gelisen
hormonal artistir (Kortizol, prolaktin, glukagon, biiyiime hormonu, katekolaminler vs.).
Bu durum g6z Oniine alinarak agri durumunun degerlendirildigi bir¢ok c¢aligma
yapilmistir. Tuncer ve ark. (23) 3-10 yas aras1 alt batin cerrahisi ve genitoiiriner cerrahi
operasyonu yapilan 30 ¢ocukta kaudal blogun kortizol, prolaktin, glukoz, insiilin
salinimi tizerindeki etkilerine bakmislar ve genel anesteziye eklenen kaudal blogun
cerrahi strese endokrin yanit1 azalttigin1 géstermislerdir. Nakamura ve ark. (8) kaudal
anestezinin genel anestezi ile karsilastinldiginda glukoz, kortizol, adrenelin,
noradrenalin ve insiilin artigin1 Onledigini gostermisler. Bizde genel anestezi altinda
kaudal blok uyguladigimiz inguinal herni ve inmemis testis operasyonu yapilan
cocuklarda kortizol ve prolaktin diizeyleri agisindan fark tesbit etmedik. Bunu biitiin

gruplarda kaudal analjezi yapmamiza baglayabiliriz.

Kaudal blogun etkinligini ve yan etki insidansini belirleyen en 6énemli faktorler;
lokal anestezik ajanin cinsi, konsantrasyonu, uygulanan voliim ve eklenen adjuvaninin

tiirii ve dozudur. Levobupivakain ¢ocuklarda kaudal blokta etkilidir ve iyi tolere edilir.
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Levobupivakainin %0.25 lik konsantrasyonu 2 mg/kg’dan uygulandiginda 2 yas
altindaki cocuklarda siinnet, inguinal herni onarimi ve inmemis testis opersyonlari
sirasinda %90 oraninda uygun analjezi saglar (83). Astuto ve ark. (84) % 0.25
levobupivakain ile % 0.25 ropivakaini kaudal blokta postoperatif analjezik etki, rezidiiel
motor blok ve yan etkiler yoniinden karsilastirdiklar1 calismalarinda, yaslar1 2-6
arasindaki 60 ¢ocuga, inguinal herni onarimi, hipospadias ve orsiopeksi operasyonu i¢in
tek doz 1 ml/kg % 0.25 levobupivakain ve % 0.25 ropivakain ile kaudal blok
uygulanmis ve gruplar arasinda postoperatif analjezik etki, rezidiiel motor blok ve yan
etkiler yoniinden fark bulunmamaistir. Benzer sekilde Frawley ve ark. (66) 1 ml/kg, %
0.25 levobupivakain ile % 0.25 bupivakaini kaudal blokta postoperatif analjezik etki,
rezidiiel motor blok ve yan etkiler yoniinden karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, gruplar

arasinda fark bildirmemislerdir.

Motsch ve ark. (80) kaudal blok sirasinda klonidin ile birlikte daha diisiik
konsantrasyonda bupivakain kullanilmasinin, %0.25’lik  bupivakain verilmesi
sonucunda sik karsilagilan parestezi, motor gii¢siizliik ve {iiriner retansiyon gibi yan
etkilerin goriilme sikligini azalttigini belirtmislerdir. Bizim ¢alismamizda olgularimizin
hi¢birinde, levobupivakaine veya klonidine bagli gelisebilecek motor giigsiizliik,
kateterizasyon gerektirecek iiriner retansiyon, solunum depresyonu, agiz kurulugu ve

konstipasyon gibi yan etkileri gozlemlemedik.

Kaudal blok uygulanan birgok calismada postoperatif bulanti ve kusma
yoniinden gruplar arasinda fark goézlenmemisir (36, 64-66, 84). Klonidinin kaudal
anestezide lokal anestezige eklenmesiyle fentanilden daha az bulanti kusmaya yol
acarak analjezi siiresini uzattigi gosterilmistir (85). Calismamizda bulant1 kusma

acisindan gruplar arasinda fark yoktu.

Lokal anestezikler santral uygulandiklarininda hemodinamik degisiklikler
olusabilmektedir. Cox ve ark. epidural yoldan uyguladiklari levobupivakain ile
bupivakaini karsilagtirdiklar1 caligmalarinda levobupivakain ile hipotansiyon goriilme
sikliginin bupivakaine gore daha diisiik oldugunu bildirmislerdir (86). Calismamizda
sistolik, diastolik kan basinglar1 ve kalp atim hizlari normal simrlar icerisinde

seyretmistir. Her {i¢ grupta da hipotansiyon ve bradikardi ile karsilagilmamistir.
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Sonu¢ olarak; kaudal anestezide levobupivakaine eklenen kaudal 2 ug/kg
klonidin; iv klonidin ve sadece kaudal levobupivakaine gore, belirgin bir yan etkiye yol

acmaksizin, analjezi siiresini uzatmakta ve daha iyi sedasyon saglamaktadir.
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SONUCLAR

* Kaudal anestezide levobupivakaine eklenen klonidin; Postoperatif analjezi

sliresini uzatarak, yeterli sedasyon saglamaktadir.
* Gruplar arasinda prolaktin, kortizol diizeyleri agisindan anlamli bir fark yoktu.
* Gruplar arasinda yan etki acisindan anlamli farklilik goriilmemistir.

* Higbir grupta postoperatif motor blok ve idrar retansiyonu gézlenmemistir.
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