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OZET

Calismamizda genel anestezi altinda total diz artroplastisi (TDA)
yapilacak olgularda erken postoperatif agri tedavisi igin Ultrasonografi (US)
esliginde lidokain, bupivakain ve lidokain+bupivakain karisimiyla yapilan
femoral sinir blogunun analjezik etkinliklerini arastirmay1 ve karsilagtiriimay1
amacladik.

Genel anestezi altinda total diz artroplastisi planlanan, 40-80 yas arasi,
ASA I-11I fiziksel statiisii olan 66 hasta ¢aligmaya dahil edildi. Hastalar Grup
B (Bupivakain Grubu), Grup L (Lidokain Grubu) ve Grup B+L
(Bupivakain+ Lidokain Grubu) olarak rastgele 3 gruba (her grupta 22 hasta)
ayrild.

Hastalar monitorizasyonu takiben, standart olarak anestezi
indiiksiyonu 2 mg/ kg Propofol, 1 mcg/kg Fentanil ve kas gevsemesi 0,6
mg/kg Rokuronyum verilerek yeterli biling kaybi ve kas gevsemesi
saglandiktan sonra entiibe edilerek end-tidal CO> degerleri 34 ile 38 mmHg
arasinda olacak sekilde mekanik ventilatore baglandi. Anestezi idamesinde 3
1t/dk taze gaz akimi i¢inde %50 N>0/O: karisimi ve % 1.5-2.0 sevofluran
kullanildi.

Grup B’deki hastalar icin 15 mL %0,5’lik Bupivakain HCI, Grup
L’dekiler i¢in 15 mL %2’lik Lidokain HCI ve Grup B+L ig¢in ise 7,5 mL
%0,5’1ik Bupivakain ve 7,5 mL %2’lik Lidokain karisim1 hazirlanarak US
esliginde femoral sinir blogu yapildi. Femoral sinir blogu hasta ekstiibe
edilmeden Once genel anestezi altinda, yiiksek ¢oziiniirliikli US cihazinin
lineer probuyla femoral sinir tespit edilip 22-gauge igne kullanilarak

gergeklestirildi.

Ekstiibe edilen hastalar postanestezik bakim {initesine alinarak 1 saat
boyunca takip edildi. Tiim hastalara giinde 4 defa 1 gr parasetamol iv verildi.
VAS degeri 4 ve istiinde olan hastalara 4 mcg/mL tramadol
konsantrasyonuyla hazirlanan HKA cihazi intravendz yolla baslandi. HKA
yontemine ragmen agri kontrol edilemediginde (VAS 5 cm ve lizerinde ise)

Petidin HCI 0.5 mg/kg iv uygulanarak yeterli analjezi saglandi.



Gruplar aras1 demografik ve klinik o6zellikler agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (p>0,05). Grup B’de, Grup L ve Grup B+L’ye
gore 8. ve 12. saatteki VAS istirahat ve hareket medyan degerleri istatistiksel
olarak anlamli derecede daha diisiik bulundu (p<0,001). Grup B’de, Grup L
ve Grup B+L’ye gore; 0-12. saat, 12-24. saat ve total tramadol tiiketim
miktar1 istatistiksel olarak anlamli derecede daha diisiik bulundu (p<0,05).
Grup B’de, Grup L ve Grup B+L’ye goére hasta memnuniyeti istatistiksel
olarak anlaml1 derecede daha yiiksek bulundu (p<0,05).

Genel anestezi altinda total diz artroplastisi yapilan hastalarda
postoperatif analjezi amaciyla ultrasonografi esliginde yapilan femoral sinir
blogunun postoperatif erken donemde etkin analjezi sagladigi, opioid
tilketimini azalttig1, genel anestezi sonrasinda olusan cerrahiye bagli siddetli
agriy1 onledigi ve hasta memnuniyetini artirdig1 ayrica bupivakainle yapilan
femoral sinir blogunun ise TDA’ya bagl postoperatif agr1 kontroliinde ve
opioid tliketimini azaltmada lidokain ve bupivakaint+lidokain’den daha

faydali olacagi kanisindayiz.



ABSTRACT

The aim of this study is to investigate the effects of ultrasonography (US)
guided femoral nerve block with lidocaine, bupivacaine and mixture of bupivacaine
+lidocaine for the early postoperative pain treatment in the patients undergoing total

knee arthroplasty (TDA) under general anesthesia.

Sixty-six ASA physical status I-Ill patients, aged 40-80 years, undergoing
unilateral total knee arthroplasty were enrolled in this clinical study. Patients were
randomly assigned into 3 groups (each group 22 patients); Group B (Bupivacaine
Group), Group L (Lidocaine Group) and Group B + L (Bupivacaine + Lidocaine

Group).

After the monitoring, the induction of anaesthesia was achieved with Propofol
2 mg/kg, 1 mcg/kg Fentanyl and 0.6 mg/kg Rocuronium was used for muscle
relaxation. After endotracheal intubation, the patients were mechanically ventilated
to maintain their end-tidal CO2 values between 34 and 38 mmHg. In 3 1t/min fresh
gas flow with mixture of %50 N>O/O2 and % 1.5-2.0 Sevoflurane was used for

maintenance of anesthesia.

US guided femoral nerve block performed with 15 mL of 0.5% Bupivacaine
HCI to Group B, 15 mL 2% Lidocaine HCI to Group L and 7.5 mL of 0.5%
Bupivacaine HCI and 7.5 mL of 2% Lidocaine HCI to Group B + L under general
anesthesia.

After the femoral nerve block, the patients were extubated. All the patients
admitted to the postanaesthesia care unit, were followed for at least 1h until
complete recovery. After arrival in the postanesthesia care unit, the patients were
connected to a PCA device and administered with tramadol HCI1 (50 mg bolus dose,
20 min lockout time) via this device. Pain scores, tramadol consumption and side
effects were recorded by one of the authors blinded to the patient group. Pethidine
HCIl was administered 0.5 mg/kg intravenously as a rescue analgesia if the VAS

value was >5.



There were no statistically significant differences between the groups in terms
of their age, sex, demographics, and clinical characteristics (P > 0.05 for all). The
median VAS scores of rest and action at the 8" and the 12" hour was significantly
lower in Group B than in Group L and Group B+L (P< 0.001 for both). It was found
that tramadol consumption in Group B was statistically significant lower than Group
L and Group B+L Group C within the postoperative 0-12 h, 12-24 h and 0-24 h
period (P < 0.05 for all). Group B showed statistically significant higher patient
satisfaction compared to Group L and Group B+L (p < 0.05).

Based on this study, US guided single shot femoral nerve block provides
effective analgesia in early postoperative period, reduces opioid consumption and
increase the patient satisfaction. Also single shot femoral block with bupivacaine is

much more effective than lidocaine and bupivacaine + lidocaine.
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1. GIRIS

Postoperatif agri, cerrahi travmanin neden oldugu sempatik sinir
sistemi aktivasyonuna bagli sistemik noéroendokrin ve lokal inflamatuar
yanitlarin tetiklenmesiyle baslayan, doku iyilesmesi ile azalan, akut,
nosiseptif bir agri tiriidiir (1-3). Cerrahi sonrasi olusan akut agri uygun
sekilde tedavi edilemediginde ortaya ¢ikan patofizyolojik degisiklikler
periferik ve santral sinir sisteminde sensitizasyona neden olarak agrinin
kroniklesmesine sebep olabilmektedir (4-6). Bu durum hastanede kalma
stiresini ve tedavi masraflarin1 artirmakla birlikte postoperatif mortalite ve
morbidite ile yakindan iligkilidir (4,7-11). En agrili cerrahi yontemlerden biri
olarak bilinen total diz artroplastisinin neden oldugu postoperatif agr1 hastanin
konforunu bozmakta, mobilizasyon ve rehabilitasyonununda gecikmeye
neden olmaktadir (12-14). Bu nedenle bu olgularda uygun ve yeterli analjezi
saglanmas1 stresin azalmasi ve iyilesme siirecinin hizlanmasi i¢in oldukca
onemlidir (15,16).

Ortopedik cerrahi olgularinda postoperatif agr1 kontrolii i¢in birgcok
farkli yontem uygulanmaktadir. Bu yoOntemlerden oral ve sistematik ilag¢
kullannmi, eklem i¢i infiltrasyon ve rejyonel teknikler sik olarak
kullanilmakta, ultrasonun anestezi pratiine girisiyle periferik sinir blok
uygulamalar1 artmaktadir (13,14,17-19). Oral ve sistemik aneljezik
kullaniminin erken donem postoperatif agriy1 giderme etkinliginin az olmasi,
opioid kullanimina bagli istenmeyen yan etkilerin ortaya ¢ikmasi; rejyonel
tekniklerin ise postoperatif agriy1 azaltmada etkili olmalaria ragmen, beceri
gerektiren yontemler olmalari ve her zaman uygulanamamalar1 nedeniyle
cogu zaman yapilamamaktadirlar (4,20,21). Ultrasonografi (US) esliginde
periferik sinir bloklar1 ise giin gectikge popularitesi artan, daha distk
voliimlerde lokal anestezik enjeksiyonuna ve sinir ile ilgili anatomik bélgenin
goriilerek iglemin yapilmasina olanak veren, olasi komplikasyonlar1 en aza
indiren ektili postoperarif analjezi yontemleridirler (22,23). Alt ekstremite
periferik sinir bloklarindan en sik femoral, siyatik ve obturator sinirler

kullanilmakta, ozellikle femoral sinir blogu postoperatif agri i¢in kolay



uygulanmasi, komplikasyon riskinin az olmasi nedeniyle erken postoperatif
analjezide kullanilmaktadir (24-26).

Bu c¢alismada genel anestezi altinda total diz artroplastisi yapilacak
olgularda erken postoperatif agri tedavisi i¢in US esliginde lidokain,
bupivakain ve lidokain-bupivakain karigimiyla yapilan femoral sinir blogunun

analjezik etkinliklerini arastirmayi ve karsilagtirmay1 amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Agr1 tanim

Agn terimi, latince ceza, intikam ve igkence anlamindaki “poena”
kelimesinden koken almaktadir. Sozlik anlami olarak; yaralanma, hastalik
veya duygusal rahatsizlik sonucu olusan, farkli esiklere sahip ve bireyi
rahatsiz eden histir. Uluslararas1 Agr1 Arastirmalar1 Teskilati (IASP)’na gore
agrinin tanimi: Var olan veya olmasi muhtemel doku hasarina eslik eden veya
bu hasar ile tanimlanabilen, hosa gitmeyen duysal ve emosyonel deneyimdir
(27). Merskey’e gore agr1 tanimi her zaman 6zneldir ve her bireyin hayatinin
erken donemlerinde edindigi deneyimlere bagli olarak degismektedir (27).
Agr1 ayn1 zamanda her zaman hosa gitmeyen bir duyum olmasindan dolay1
emosyonel bir deneyimdir. Pek¢ok insan doku hasar1 veya baska herhangi bir
patofizyolojik neden bulunmaksizin agridan yakinabilir. Hastalar eger
yasadiklar1 deneyimi agr1 olarak tanimlarlarsa bu agri olarak kabul edilmelidir
(28). Bu tanimlamalardan da anlasilabilecegi gibi agrinin fizyolojik yonii
oldugu gibi hem duygusal hem de psikolojik komponentleri bulunmaktadir.
Agriya yanit kisiler arasinda, hatta ayni kiside farkli zamanlarda biiytik
oranda degisiklik gosterebilir.

2.2. Agrinin siniflandirilmasi

Agri, ¢ok boyutlu karmagik bir deneyimdir. Duygusal, davranigsal,
biligsel ve fizyolojik yonleri olan bir durumdur. Bu sebeplerden dolay1
siiflandirmasi kolay olmadig: gibi tedavisi de ya ¢ok zor ya da imkansizdir.
Bu nedenle agrinin hem fiziksel hem de fiziksel olmayan yonlerinin birlikte
degerlendirilmesi gerekmektedir. Tan1 ve tedavisinin kolaylastiriimasi
amaciyla agr kendi i¢inde temel olarak dort alt gruba ayrilabilir (29).

1. Siiresine gore:
e Akut Agn

e Kronik Agri



2. Norofizyolojik mekanizmasina gore:
e Nosiseptif agr1 (somatik, viseral)
e Noropatik agr (santral, periferik)
e Psikojenik agr1
3. Etyolojisine gore:
e Kanser agrisi
e Postherpatik nevralji vb.
4. Lokalizasyonuna gore:
e Bas agrisi
e Yiiz agrist

e Sirt agrisi vb.

Agri, fizyolojik ve patolojik olmak iizere ikiye ayrilir. Fizyolojik agr1,
esik degeri yiiksek, iyi lokalize edilebilen ve uyari-yanit iligkisinin
bulundugu, koruyucu bir sistem olusturmaya yonelik gecici bir agridir.
Patolojik agr 1ise, duyarhiliktaki artisa bagli olarak normalde agn
olusturmayacak siddetteki uyar1 ile agrinin olusmasidir. Patolojik agri,
noropatik ve inflamatuar agr1 olarak ikiye ayrilir. Inflamatuar agr1 doku hasari
ile birliktedir ki cerrahi isleme bagli olusan agr1 bu sekildedir. Noropatik agri
ise sinir sisteminde hasar ile birliktedir (30).

2.3. Agr1 noroanatomisi ve norofizyolojisi

Agr1 ve nosisepsiyon, norofizyolojide birbirinin yerine kullanilan,
birbiriyle iligkili fakat tamamiyla aynm1 olmayan iki kavramdir.
“Nosisepsiyon”’; nosi’den (Latince zarar ve yaralanma) koken alan, travmatik
veya noksius uyariya noral yaniti tanimlamak i¢in kullanilan bir terimdir.
Doku hasar1 hakkinda bilgiyi saglayan o6zellesmis duyu reseptorlerinin
(nosiseptor) aktivasyonuyla olusan impulslarin, periferden kortekse kadar

iletilmesini  igerir. ~ Kisaca  agri, nosisepsiyonun  algilanmasidir.



Nosisepsiyonun hepsi agri olusturur ama her agri nosisepsiyon kaynakli
degildir. Hastalar noksiyus uyar1 olmadan da agr1 duyabilir. Bu nedenle agri
klinik olarak; nosisepsiyon kaynakli akut agri ve nosisepsiyon kaynakli
olabilen fakat davranigsal ve psikolojik faktorlerin de siklikla rol aldigi kronik
agr1 olarak da smiflandirilabilir (30-32).

Agril1 uyaran, periferden serebral kortekse birinci, ikinci ve iigiincii

ndronlar aracilifiyla iletilmektedir.
2.3.1. Birinci sira néronlar

Primer afferent noéronlarin hiicre govdesi her bir spinal kord
seviyesindeki vertebral foramenlerde bulunan dorsal kdk ganglionlarinda
(DKG) yer almaktadir. Sadece bir uzantist olan bu unipolar noronlarin
aksonu, ikiye ayrilarak ‘psddounipolar ndron’ olarak adlandirilir.
Uzantilarindan biri dentrit digeri akson halini alarak, birbirlerinin dogrudan
devami seklinde, bir ucu ikinci sira noronla sinaps yapmak iizere spinal
kordun dorsal boynuzuna uzanir, diger ucu inerve ettigi periferik dokulara
uzanarak noronlarin periferik uglarindaki agri reseptorlerini (nosiseptorleri)
meydana getirir. Birinci sira ndronlarin ¢ogu aksonlarinin proksimal ucunu
spinal korda her bir servikal, torasik, lumbar ve sakral seviyede dorsal
(duyusal) spinal kok araciligi ile yollarlar. Baz1 myelinsiz afferent (C) liflerin
spinal korda ventral sinir kokii (motor) araciligiyla girdikleri gosterilmistir.
Bu durum bazi hastalarin, neden dorsal sinir kokii transeksiyonu (rizotomi)
sonrasinda agri duymaya devam ettiklerini ve ventral kok sinir
stimiilasyonundan sonra da agr1 olustugunu acgiklamaktadir. Nosiseptif
stimulusun segmental refleks cevabi da bu sekilde olugmaktadir (31,33-35).

Birinci sira ndronlar ayni tarafdaki dorsal boynuzun gri cevherinde
ikinci sira noronlarla sinaps yapmadan Once, ‘lissauer traktusu’nda spinal
kord segmenti boyunca 1-3 segment yukart veya asagi seyrederler.
Interndronlar, medulla spinalisin ventral boynuz néronlar1 ve sempatik
noronlar araciligiyla ikinci sira noronlarla baglanti kurarlarken ayni
segmentteki antero-lateral boynuz sempatik noéronlarla sinaps yaparak

sempatik refleksi, anterior boynuzda bulunan motor néronlarla sinaps yaparak



da motor refleksi olustururlar (31,33,35-37).

2.3.2. ikinci sira noronlar

Ikinci sira néronlar, WDR (wide dynamic range) veya nosiseptif
spesifik (sadece noksiyus uyarilarla ilgili) néronlaridir. WDR néronlari arka
boynuzda en fazla bulunan hiicre tipidir. Ad, AP, C liflerinden gelen noksiyus
olmayan uyarilar1 da aldiklarindan dolayr agri modiilasyonunda Kritik rol
oynarlar.

Dorsal boynuzda yer alan ndronlar 3 grupta incelenebilir:
1) Projeksiyon noronlari
2) Lokal eksitator ara ndronlar

3) Inhibitdr ara néronlar
Rexed (38) spinal kordun gri cevherini 10 laminaya ayirmistir. Dorsal
boynuzu olusturan ilk alti lamina, tiim afferent noral aktivitenin alinip
asendan ve desendan noral yolaklarla agri modiilasyonunun yapildigi asil
bolgedir. Lamina I ve II somatik nosisepsiyonla ilgilidir. Ad ve C liflerinden
uyari alir. Lamina II’ ye ayn1 zamanda “substansia jelatinoza” adi da verilir.
Substansia jelatinoza’nin; kutandz nosiseptorlerden gelen uyarilarin
islenmesi, degerlendirilmesi ve modiilasyonunda 6nemli bir rolii vardir ayrica
burasinin opioidlerin esas etki bolgesi olduguna inanilmaktadir. Lamina III ve
IV esas olarak nosiseptif olmayan duyusal inputlar1 alirken, Lamina V
noksiyus ve noksiyus olmayan uyarilarilarla birlikte viseral ve somatik agri
afferentlerini alir. Viseral ve somatik liflerden gelen duyusal uyarilar
arasindaki konverjans fenomeni, klinikte yansiyan agri olarak kargimiza gikar.
Lamina VI’da A liflerinden gelen mekanik uyarilar islenir. LaminaVII,
intermediolateral kolon olarak isimlendirilir ve preganglionik sempatik
noronlarin hiicre goévdelerini icerir. Lamina VIII ve IX tiim 6n boynuz motor
noronlarini igerir. Lamina X santral kanala yakindir ve Ao, AP liflerinden

uyar1 alir.



2.3.2.1. Cikan yollar
2.3.2.1.1. Spinotalamik traktus

Primer afferent noron, dorsal boynuzda ilk olarak Rexed (38)
laminalarindan I ve V ‘de bulunan ikinci sira néronla sinaps yaptiktan sonra
anterior komissurda karsiya gecerek spinal kordun kontralateralinde asil agri
yolu olarak kabul edilen spinotalamik traktusu olusturarak liflerini talamus,
retikiiler formasyon, nukleus rafe magnus ve periakuaduktal gri cevhere
ulastirir. Bu traktus, lateral spinotalamik (neospinotalamik) ve medial
spinotalamik (paleospinotalamik) olarak iki fonksiyonel bdlgeye ayrilir.
Neospinotalamik yol talamusun posterolateral gekirdeklerine uyariy1 iletir ve
agrili uyariin lokalizasyonu, siiresi, baslangici ve siddeti hakkinda bilgi verir.
Paleospinotalamik yol ise ince liflerden olusur ve medial talamusa projeksiyon
verir. Agrinin hos olmayan emosyonel ve otonomik ozelliklerini iletirken

davranigsal durumdan etkilenir (31,33).

2.3.2.1.2. Alternatif agriyolaklar

Baz1 hastalarin kontralateral spinotalamik traktusun ablasyonundan
sonra da agr1 duymalari, spinal kordun dorsal kisminda da agriyr algilayan
yollarin varligin1 gerektirmektedir (39). En 6nemli alternatif agr1 yolagi olan
spinoservikal traktus; ‘dorsolateral funiculus’ da yer almaktadir. Lateral
servikal nukleusa ¢apraz yapmadan ¢ikar ve kontralateral talamusta son bulur.
Spinoretikiiler traktus; agrinin algilanmasi, agriya cevap olarak otonomik ve
uyarict yanitlarin iletiminden sorumlu olup agri modiilasyonuna ait kontrol

sistemindeki hiicrelerde sonlanmaktadir (40).

2.3.3. Ugiincii sira noronlar

Ugiincii  sira  noronlar talamusta yer alir. Agrinin  algilanip
lokalizasyonunun yapildig1 somatik duyusal alanlara, silvian fissurun superior
duvarma (somatosensoriyel alan II) ve parietal korteksin post santral gyrusa

(somatosensoriyel alan 1) lifler génderirler. Talamusun lateral nukleuslarindaki



noronlarin ¢ogu primer somatik duyusal kortekse projeksiyon yaparken,
talamusun medial ve intralaminar nukleuslar1 ise anterior singulat girusa

projeksiyon yapark agrinin aci ¢ekme ve duygusal komponentlerini olusturur
(2,31,33,38,41).

2.4. Nosisepsiyonun fizyolojisi
2.4.1. Nosiseptorler
Primer afferent noronlarin inerve ettikleri dokulara uzanan uclarindaki

serbest sinir uglaridir. Bu sinir uglart miyelinsiz C lifleri ile miyelinli A- delta
liflerinin sonlandig1 yiiksek esikli reseptorlerdir ve uyarinin siddeti desarj
hizlarina gore belirlenmektedir. Nosiseptorler en yogun deride olmak iizere
eklem Kkapsiilii, periton, periost, plevra, tendonlar, kas ve organlarda
lokalizedir. Pek ¢ok nosiseptor ¢esidi tanimlanmustir:

I) Kimyasal ve mekanik hasari algilamalarina gore;

a) Mekanik nosiseptorler ve mekano-termal nosiseptorler: Myelinli Ad
lifleri olup, akut, keskin, batic1 ve lokalize, hizli agriy1 iletir (igne batmasi,
sikstirma gibi). Tleti hiz1 5 — 30 m/ sn dir.

b) Polimodal nosiseptorler: Myelinsiz ince AP ve C lifleridir. En sik
bulunan agr1 reseptoriidiir. Kronik, diffiiz, yanici, donuk ve yavas agriyi
iletirler. Alojenler (agri olusturan mediyatorler), asir1 basing ve 1sinin ug
degerleri (>42°Cve<18°C) tarafindan tetiklenebilir. Ileti hiz1 0.5-2 m/sn dir.

c) Sessiz nosiseptorler: Sadece inflamasyona yanit verirler.

I) Yerlesim yerlerine gore: Primer afferent noéronlar dokulara
sempatik, parasempatik veya somatik sinirler boyunca seyrederek ulasirlar.

a)Somatik Nosiseptorler

e Yiizeyel Nosiseptorler: Cilt, subkutanéz dokular ve mukoz
membranlarda yer alir. lyi lokalizedir, keskin, batma, oyulma
veya yanma hissine neden olurlar.

e Derin Somatik Nosiseptorler: Tendon, kas, eklem veya
kemikte bulunur. Iyi lokalize edilemeyen kiint agriya neden

olurlar. Noksiyus uyarilara kutandz nosiseptorlerden daha az



duyarlilardir.

b) Viseral Nosiseptorler: I¢ organlardaki ¢ogunlukla inflamasyon ve
iskemiye yanit veren sessiz, polimodal nosiseptorlerdir. Kalp, akciger, testis
gibi baz1 organlarda spesifik nosiseptorlerin oldugu diisiiniilmektedir.

Nosisepsiyonun agri olarak algilanmasi i¢in doku hasar1 hakkinda
bilgiyi saglayan 6zellesmis duyu reseptorlerinin (nosiseptor) aktivasyonuyla
olusan impulsun periferden kortekse iletilmesi gerekmektedir. Agr1 hissinin
olusmasinin sadece impulsun kortekse iletiminden ibaret olmadigi, kompleks

bir siire¢ oldugu kabul edilmektedir (10,41,42).

2.4.2. Agrimin kimyasal mediatorleri

Agriyr ileten afferent noronlara pek c¢ok eksitator aminoasit ve
ndropeptit norotransmitter olarak aracilik ederler. Agrmin  kimyasal
mediyatorleri; endojen ve ekzojen doku hasari ile ortaya ¢ikan potasyum,
serotonin, adenozintrifosfat, kalsitonin gen-iligkili peptit (CGRP), bradikinin,
histamin, bazi prostoglandinler, P maddesi gibi aljezik maddelerdir. Dorsal
boynuzda agr sinyallerinin iletiminde baslica iki tip nérotransmitter yer alir:
Glutamat ve noropeptitler. Glutamat; A-delta terminal ug¢larindan salgilanan
ve dorsal boynuz projeksiyon hiicrelerinde ¢ok kisa ve/veya ¢ok uzun siireli
depolarizasyona neden olabilen bir ndrotransmitterdir. Noropeptidler ise C
liflerinin eksitasyonuyla olusup projeksiyon hiicrelerinde ¢ok yavas ve uzun
stireli depolarizasyona neden olan nérotransmitterlerdir (32,43,44). Substans
P, dorsal ve perifer boynuzda birinci sira ndronlar tarafindan sentezlenir.
Nosiseptorleri sensitize eder ayrica mast hiicrelerinden histamin ve
trombositlerden potent bir vasodilatatér ve lokositler igin kemotaktan olan

serotonin salinimina neden olan bir nérotransmitterdir (10,31).

2.4.3. Agrimin iletimi

Agrili uyaran dort asamada iist merkezlere iletilir (45):

a) Transdiiksiyon (doniisiim): Enerji doniisimiiniin gerceklestigi

asamadir. Periferik sinir uglarinda agrili uyarmin elektriksel aktiviteye



doniistiiriilmesidir.

b. Transmisyon (iletim): Nosiseptorler tarafindan algilanan agri
bilgisinin duyusal sinirler boyunca omurilige ve daha {ist merkezlere
iletilmesidir. Bu iletim miyelinli delta A ve miyelinsiz C lifleri ile saglanir.

C. Modiilasyon: Baslica spinal kord seviyesinde ger¢eklesen, farkli
noral etkilesimler ile nosiseptif iletimin modifikasyonudur.

d. Persepsiyon (algilama): Doniislim, iletim ve modiilasyonun, kisinin
kendine 6zgii psikolojisiyle sentez edildigi son olaydir ki bu etkilesim sonucu
agr1 olarak algiladigimiz subjektif ve emosyonel tecriibeler meydana gelir. Bu

asamalarin herbiri analjezik tedavi icin hedef noktalar1 olusturmaktadir

(31,32,46,47).

2.5. Patofizyolojik agri siirecleri

Normalde agri, impulslarin beyine miyelinli (Ad) ve/veya miyelinsiz
(C) nosiseptif sinir lifleriyle iletilmesiyle olusur. Bu afferent liflerin duysal
uclar fizyolojik kosullarda sadece zararli ve giiclii uyaranlarla aktive olurlar
ve bunlarla gelen uyari beyinde agri olarak algilanir. Periferdeki afferent
uclarin yiiksek esigi ve bunlarin baglar arasindaki denge, agr1 sistemini etkili
bir duysal sinyal aygiti haline getirir. Agri, yogun uyaranlarla saglikli
nosiseptif afferent liflerin aktivitesinden kaynaklandiginda ‘normal’ nosiseptif
olarak kabul edilir (45).

Ug temel patofizyolojik agr siireci vardir.

a) Periferik sensitizasyon: Dokuda meydana gelen infeksiyon, travma
gibi durumlar, nosiseptor uglarinin asir1 duyarlt hale gelmesine neden olur.
Asir1 duyarliliga bagli olarak Onceden zararli olmayan zayif uyaranlar
nosiseptorleri aktive ederek agriya neden olurlar. Periferik sensitizasyona
bagli hassasiyetin prostaglandinler, bradikinin gibi inflamatuar mediatorler ile
indiiklendigi ayrica inflamasyon belirtilerinden olan 1s1 artisi, lokal doku
0demi ve noksiyus uyarit duyarliliginda sorumlu oldugu diisiintilmektedir.
Inflamasyon tedavisinde kullanilan steroid ve nonstereoidal anti inflamatuar

ilaglar (NSAII’ler), kimyasal mediatdrlerin sentezlerini bloke ederek etkilerini
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azaltirlar.

b. Patofizyolojik agri: Asir1 uyarilabilir hale gelmis duysal néronlarin
yolaklar1 lizerindeki anormal bélgelerde desarj olmalariyla da olusabilir. Sinir
hasar1 olan bolge ve hasarla iligkili DKG, ektopik ateslenmenin goriildiigli en
onemli bolgelerdir. Klinikte en zor tedavi edilebilen agri olan periferik
noropatide de bu durum gozlenir.

c. Amplifikasyon artisi: Omurilik ve beyinde bulunan ileti
yolaklarinda meydana gelir. Bu tip bir amplifikasyon, periferik
nosiseptorlerde inflamasyonun neden oldugu periferik duyarlilasma ile
orantili olarak merkezi duyarlilagma (santral sensitizasyon) olarak
adlandirilir. Agrilt bir uyar1 oldugunda omuriligin amplifikasyon diizeninin
bozulmasina bagl olarak duyulan agrida artis olur. N- Metil D-Aspartat
(NMDA) reseptorlerinin aktivasyonu, merkezi duyarlilagsmayla yakindan
iligkilidir. Bu durum NMDA antagonistleriyle 6nlenebilir. Kaynagi ne olursa
olsun agrili inputlarla olustugundan, merkezi duyarlilagma hem inflamatuar
agrida hem de noropatik agrida biiyiik rol oynar (29).

“Kap1 Kontrol Teorisi”, agrili uyaranin spinal kordda kontrolii ile
buradan iist merkezlere gecisini agiklayan ve bugiin de kabul goren, 1965
yilinda Wall ve Melzack’in ortaya koydugu bir teoridir (45). Bu teoriye gore,
beyne gelen yogun afferent nosiseptif impulslar, eksitatdr ara néronlar1 aktive
ederken, inhibitor ara noronlar inhibe etmektedir. Ayni zamanda genis
myelinli liflerin aktivasyonuna bagli aktive olan inhibitér ara ndronlar,
projeksiyon ndronlarini inhibe eder ve agri impulslarinin gegisini durdurur

(45).

2.6. Agrinin degerlendirilmesi ve 6l¢iim yontemleri

Hastanin optimal tedavisi i¢in agrinin ortak bir dil ile dogru bir sekilde
Olgiilmesi ve degerlendirilmesi sarttir. Etkili agr1 degerlendirmesinde agrinin
yeri, karakteri, siddeti, eslik eden semptomlar ve duygusal boyutu géz 6niinde
bulundurulmalidir. Agr1  siddetinin  Ol¢lilmesi  i¢in  bir¢ok  yontem

gelistirilmisse de glinlimiizde tiim hastalara uygulanabilecek objektif bir
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yontem bulunmamaktadir. Her yontemin avantajlar1 ve dezavantajlar1 vardir.
Giliniimiizde kullanilan 6l¢iim yontemleri objektif (tip 16lgtimler) ve subjektif

olgtimler (tip 2 6l¢timler) olarak ikiye ayrilabilir (2,48-51).

2.6.1. Objektif (Tip 1) ol¢iimler
Tip 1 dlglimler {i¢ ana grupta toplanabilir.
a) Fizyolojik yontemler

Kalp hizi, kan basinci, solunum sayist gibi vital bulgulardaki
degisiklikler ile plazma kortizol ve katekolamin diizeyindeki artma gibi
parametrelerdir.  Ozellikle postoperatif hastalarda bu  parametreleri
degistirebilen pek¢ok durum oldugu i¢in ¢ok kullanigh degildir.

b) Norofarmakolojik yontemler

Cilt 1sisindaki degisiklikler (termografi) ve plazma beta endorfin
diizeyindeki diisiis gibi Ol¢iimlerdir. Bu parametreleri de etkileyen agri
disinda ¢ok fazla faktor vardir.

) Norolojik yontemler

Sinir iletim hizi, uyarilmis yanitlar, pozitron emisyon tomografisi gibi

yontemler hem incelemesi zor hem de pahali yontemlerdir.

2.6.2. Subjektif (Tip 2) ol¢iimler
2.6.2.1. Tek boyutlu yontemler

Bu yontemler yakin ge¢mise kadar agrinin siddetinin 6l¢iilmesinde ve
agrimin tedavi ile degisen Kkalitesinin oldugunu o©ngdren yontemlerdir.
Giintimiizde ise bu yontemler, agr1 siddetinin yaninda agrinin azalisi, hastanin
memnuniyeti, konforu ve bulanti gibi diger subjektif parametrelerin
Olglimiinde de kullanilmaktadir. Bu sebeple bu o6lgiimlerin giivenirligini
arttirmaya yonelik degisik skalalar gelistirilmistir.

a) Sayisal derecelendirme skalasi (Numeric Rating Scale-NRS):

Subjektif agr1 degerlendirilmesinde en sik kullanilan ve en basit 6l¢iim
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yontemidir. Hastalarin agr1 siddetlerinin sayisal degerlere donistiiriildiigii
skalalardir. Hasta agrisinin siddetini; yok (0) veya olabilecek en siddetli agr1
(100) gibi bir skalada belirtilebilecegi gibi 0-10 arasindaki bir skalada da ne
siddette agr1 duydugunu ifade eder. Bu tip skalalar hasta tarafindan kolayca
anlagilabildigi gibi, hem yazili hem de sozlii pratikte uygulanabilir (51).

b) Kategori derecelendirme skalalari: Kategori skalalarindan olan
sOzel tanimlayict skalalar, artan siddetteki agriyr ifade eden bir dizi basit
tanimlayict kelimeden olugmaktadir. Hastanin durumunu en iyi ifade
edebildigi kelimeyi isaretledigi yontemler olup cok g¢esitlidir. Tanimlayict
kelime olarak hafif, huzursuz edici, rahatsiz edici, korkung, ¢ok siddetli gibi
kelimeler siralanir. Bunun disinda agri1 yok (0), hafif (1), orta siddette (2),
siddetli (3) kelimelerinden olugsmus 4 nokta agri siddeti kategori sozel
skalalar1 da bulunmaktadir. Bu skalalarin en fazla elestirilen yanlarindan biri
tanimlayict kelimelere esit araliklarla numara verilmesidir. Avantaji ise
hastanin postoperatif donemde hatirlayabildigi yere kadar, sonradan agrisini
saglikli bir sekilde ifade edebilmesidir (27,49,50,52,53).

c) Viziiel Analog Skala (VAS): Basit, kolay, etkin, tekrarlanabilen,
minimal ara¢ gerektiren ve bu 6zelliklerinden dolay1r en ¢ok kullanilan agri
degerlendirme skalalarindandir. VAS, vertikal olarak ¢izilmis 10 cm
uzunlugunda bir ¢izgiden olusur. Bu ¢izginin bir ucunda agrisizlik, diger
ucunda olabilecek en siddetli agriyr temsil eden 10 cm lik bir ¢izgi tizerinde
hastadan agrisinin siddetine uyan yere bir isaret koymasi istenir. VAS'in en
onemli avantaji oran skalasi Ozelliginde olmasidir. Ancak postoperatif
donemde 1yi derlenememis, koopere olamayan hastalarda giivenilirligi yeterli
degildir. Degerlendirmelerin anlik olusuda bir dezavantajdir. Bu problem,
aralikli tekrarlarla bir miktar azaltilabilir. Son yillarda kategori ve VAS
skorlarindan hesaplanarak elde edilen bazi1 skorlar da kullanilmaktadir. Belli
bir zamandaki agri siddeti VAS skorunun, baslangic VAS skorundan
cikartilmasiyla PID (agr siddeti farki) elde edilirken ve gézlem boyunca elde
edilen PID degerlerinin toplami ile de SPID (total agr1 siddeti farki) degerleri
elde edilebilir. Bu parametreler istatistiksel incelemeler i¢in de kolaylik

saglamaktadir (9,54).
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Sekil.2.1. Viziiel Analog Skala (cm)

2.6.2.2. Cok boyutlu yontemler

Bu yontemler ile agrinin siddetinin yani sira yeri, niteligi, siiresi,
degisim miktar1 ve eslik eden problemlerde sorgulanmaktadir.
e Mc Gill Agri anketi (Mc Gill Pain Questioner-MPQ)
e  MPQ'nun kisa formu (SF-MPQ)
e MAPS anketi
e Westhaven-Yale ¢ok boyutlu agr1 envanteri

o Agn giinliigi (50-53).

2.7. Postoperatif agr

Postoperatif agri, cerrahi travma nedeniyle baslayan ve yara
lyilesmesiyle sonlanan akut, nosiseptif bir agri tipidir. Postoperatif agri
genellikle 12-72. saatlerde daha siddetli olmakla birlikte giinler hatta haftalar
boyunca siirebilmektedir (55). Cerrahi miidahale, doku hasarma sekonder
salgilanan aljezik maddeler olan prostaglandinler, bradikinin, serotonin,
histamin, 5-hidroksitriptamin, P maddesi salinimi ve nosiseptorlerce
dontstiiriilen ve A delta ve C sinir lifleri ile sinir sisteminde iletilen noksiyus
uyarinin olugmasina neden olur. Spinal kord kompleks modiilasyon ile iletim
devam eder. Bazi uyarilar anteriyor ve anterolateral boynuzlara gegerek
iskelet kas tonusunda ve oksijen tiiketiminde artis, kas spazmi ve laktik asit
artisina neden olan segmental reflekslere neden olur. Diger uyarilar ist
merkezlere spinotalamik ve spinoretikiiler yollarla iletilirken suprasegmental
ve kortikal cevaplar olustururlar. Suprasegmental refleks, sempatik sistem
aktivasyonunu artirarak tasikardi, atim hacminde artis, kardiyak yiik ve
oksijen tiiketiminde artig, gastrointestinal ve iiriner sistem tonus azalmasi

goriiliirken, hipotalamik stimiilasyon, metabolizma hizinda artisa sebep olur.
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Kortikal refleks yanit ile de huzursuzluk, anksiyete, emosyonel stresler ve

davranigsal yanitlar olusur (3,56).

2.7.1. Postoperatif agriy1 etkileyen faktorler (3,50,51,56)
a) Cerrahinin tipi, yeri ve siiresi
b) Hastanin fizyolojik ve psikolojik yapist

c) Preoperatif donemde hastanin fizyolojik, farmakolojik ve psikolojik
olarak hazirlanmasi
d) Preoperatif donemde cerrahiye agrili yanitin 6nlenmesi i¢in uygulanan

tedaviler
e) Peroperatif donemde uygulanan anestezik yontemler
f) Postoperatif komplikasyonlarin varligi

g) Postoperatif bakimin kalitesi

2.7.2. Postoperatif agrinin olusturdugu fizyopatolojik degisiklikler
2.7.2.1. Solunum sistemi

Ozellikle toraksa ve iist batina cerrahi miidahale sonrasi; tidal voliim,
vital kapasite, rezidiiel voliim, fonksiyonel rezidiiel kapasite ve zorlu 1.
saniye ekspiratuar voliimde azalma meydana gelir. Refleks mekanizmalar ile
ekspirasyon sirasinda artmis abdominal kas tonusu ve azalmis diyafram tonus
sonucunda da pulmoner kompliyansda azalma, hiperkarbi, hipoksemi ve
atelektazi gibi ciddi komplikasyonlar gelisebilir (3,56).

2.7.2.2. Kardiyovaskiiler sistem

Agr1 sempatik ndron uyarisiyla artmis katekolamin yanitina neden
olarak plazma katekolamin diizeyinin normalin birka¢ kat iizerine ¢ikmasina
sebep olabilir. Buna bagli olarak tasikardi ve sistemik vaskiiler direngte,
kalbin is yiikiinde ve miyokardin oksijen ihtiyacinda artis meydana gelir. Tiim

bu etkiler 6zellikle altta yatan koroner arter hastalig1 olan hastalarda olasi bir

15



miyokard iskemisi ve infarktiisii tetikleyebilir. Ayrica mobilizasyonu
siirlayan siddetli agr1 venoz stazda artig, trombosit agregasyonu ve derin ven

trombozu riskinde artisa neden olur (3,56).

2.7.2.3. Gastrointestinal sistem

Postoperatif donemde i¢ organlardan kaynaklanan nosiseptif
impulslarin uyarilmasi, sempatik tonus artigi, gastrointestinal sistem diiz kas
tonusunda azalma ve sfinkter tonusunda artmaya sekonder bulanti, kusma ve
ileusa neden olabilir (57,58).

2.7.2.4. Urogenital sistem

Sempatik aktivite artisi, mesane diiz kaslarinda refleks inhibisyona
neden olarak, liretra ve mesanede motilite azalmasina yol acar. Bu durum

tiriner retansiyon ve idrar yollar1 infeksiyonuna neden olabilir (57,58).
2.7.2.5. Psikolojik yamtlar

Agr hastada endise, korku, huzursuzluk, mutsuzluk ve gerginlige
neden olur. Geceleri uykusuzluk ve/veya uyku kalitesinin bozulmas: eslik
edebilir. Postoperatif yasanilan agrinin artip azalmasinda korku, endise,
depresyon, kontrol kayb1 duygusu, daha 6nceki agr1 duyumlari ve deneyimleri

gibi faktorlerin dnemli rolii vardir.
2.7.3. Postoperatif agr1 tedavi yontemleri

Agr kontrolli, ¢esitli yontemlerle farmakolojik veya farmakolojik
olmayan (mekanik, elektriksel, psikolojik v.b) metodlarin kullanimin kapsar.
Agrmin tipi, siddeti, hastanin agriya tepkisi, altta yatan medikal, sosyal,
emosyonel ve cevresel faktorlere gore bu yontemlerden hastaya 6zel optimal
kombinasyonlar olusturulur. Postoperatif agr1 tedavisinde uygulanan
yontemler su sekilde siralanabilir (57,58) ;

a) Analjeziklerin sistemik uygulanmalart (intramuskiiler, intravendz,
subkutan, oral, transmukozal, transdermal, intranazal, bukkal, rektal)

b) Periferik agr1 reseptorlerinin blokaji igin; topikal analjezik
uygulamasi, yara yeri infiltrasyonu, intraartikiiler analjezi

C) Periferik sinir bloklar1
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d) Santral bloklar (Epidural, spinal, kombine spinoepidural)

e) Stimiilasyon yontemleri (Hiperstimiilasyon analjezisi, transkiitan
sinir stimiilasyonu, akupunktur)

f) Hasta Kontrollii Analjezi

g) Bu yontemlerin kombinasyonu

2.7.4. Postperatif agr1 tedavisinin farmakolojisi

Postoperatif agr1 tedavisinde Oncelikle opioid olmayan analjezikler,
opioid analjezikler, rejyonel bloklarda kullanilan lokal anestezik ajanlar ve

adjuvan analjezikler kullanilmaktadir (3).

2.7.4.1. Opioid analjezikler

Opioidler; ‘opium’, afyon bitkisinden (papaver somniferum)
iretilmis ajanlardir. Opioid terimi; opioid reseptdriine baglanarak agonist
etki ortaya ¢ikaran, sentetik veya dogal tiim maddeleri kapsar. Bu gruptaki
ajanlar hemen hemen ayni 6zelliklere sahip farkli etken madde ihtiva eden
ilaclardir. Kanser agrisi basta olmak iizere bir ¢cok akut agri1 sendromu olan
hasta orta ve siddetli agr1 tedavisinde kullanilan temel analjezik ilaglardir
(7,59-64). Giintimiizde 20’yi askin opioid farkli amaglar igin tedavi yontemi
olarak kullanilmaktadir. Bunlardan morfin ve kodein gibileri dogal yollarla,
diamorfin ve buprenorfin gibileri yari sentetik yollarla ve metadon ve
meperidin gibileri de sentetik olarak elde edilmektedirler. Opioidler
tanimlanmalarina kolaylik getirmek amaciyla reseptorlerine etkileri
acisindan dort alt sinifa ayrilirlar (63);

1. Agonist (morfin, diamorfon, hidromorfon ve oksikodon)

2. Agonist-Antagonist (pentazosin, butorfanol, nalbufin ve dezosin)
3. Kismi agonist (buprenorfin, naltrekson)

4. Antagonist (nalokson)

Fakat uygulamada kolaylik saglanmasi amaciyla gilicli ve zayif
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opioidler olarak da iki baghiga ayrilabilmektedir. Kodein, hidrokodon,
dekstropropoksifen, tramadol zayif opioidlere, morfin, meperidin, fentanil,
metadon ve hidromorfonda gii¢lii opioidlere 6rnek olarak verilebilir (62).
Anestezide siklikla morfin, meperidin, fentanil, sufentanil, alfentanil ve

remifentanil kullanilmaktadir.

2.7.4.1.1. Opioidlerin etki mekanizmasi

Opioidlerin etkileri glukoprotein yapidaki reseptorleriizerinden
gerceklesmektedir. Opioid reseptorleri p (mii), k (kapa), & (delta), o (sigma)
reseptorleridir (Tablo 2.1). Bu 6zel reseptorler viicut iginde, santral sinir
sisteminin bir¢ok yerinde ( beyin sapi, talamus, nuc. amigdala, arka hipofiz
ve medulla spinalis substantia gelatinosa’sinda) yogun bi¢cimde bulunmakla
birlikte akcigerlerde, kardiyovaskiiler sistemde, gastrointestinal sistemde,
mesanede ve periferde de bulunabilmektedirler. Opioid ajanin reseptore
baglanmasiyla olusan indirgeyici veya uyarici yanit, iyon kanalinin seklinde
olusabilecek bir degisikle ya da adenilat siklaz gibi diger bir haberci
araciliftyla olusur. Opioidlerin farmakodinamik Ozellikleri baglanilan
reseptdr, baglanma afinitesi ve reseptorun aktivasyonuyla yakindan iligkilidir
(1,62,65).

Reseptor aktivasyonu agrili uyaranin merkezi sinir sistemine
iletimini engelledigi gibi inen inhibitdr yolu araciligi ile zararlh uyarilarin

modiilasyonuyla da analjezi saglayabilir.
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Tablo 2.1. Baslica Opioid Reseptorleri (*Endojen opioidler)
Reseptor Agonistler Klinik etki
Morfin, Met-enkefalin* | Supraspinal ve spinal analjezi(nl)
Beta-endorfin*, Fentanil Solunum depresyonu(u2)
. Fiziksel bagimhlik, Kas rijiditesi,
Mii (n) .
Myosis, Ofori, Ogrenme, Bellek
Morfin, Nalbufin, Spinal analjezi, Sedasyon,
Kappa () Butorfanol,  Dinorfin*, Disfori, Diiirez, Miyosis
Oksikodon
Leu-enkefalin* Analjezi, Davranigsal bagimlilik,
- in* i ieni
Delta(5) Beta-endorfin Epileptojenik
Pentazosin Disfori, Haliisinasyon,
Sigma(o) Nalorfin Solunum stimulasyonu

Opioidlere bagl olusabilecek sistemik yan etkiler su sekilde siralanabilir:

1- Tolerans

2- Psikolojik bagimlilik
3- Konstipasyon

4- Sedasyon

5- Disfori

6- Idrar retansiyonu

7- Hipotansiyon

8- Oddi sfinkteri tonusunun artmast

9- Oksiiriik refleksinin baskilanmasi

10-Fiziksel bagimlilik
11- Solunum depresyonu
12-Bulant1, kusma
13-Konfiizyon
14-Miyoklonus
15-Pruritis
16-Noroendokrin etkiler

17- Pulmoner 6dem

18-Kserostomi
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2.7.4.1.2. Tramadol
Tramadol (IRS,  2RS)-[(dimetilamino)metil]-1-(3-metoksifenil)
molekiil formiilii C16H250,NHCI olan sikloheksanol HCI yapisinda, santral
etkili bir analjeziktir. Selektif zayif mii opioid reseptor afinitesiyle analjezik

etkisini gostermektedir. Analjezik etki gilici morfinin 1/10’u, reseptor

afinitesi morfinin 1/6000°1 kadardir (66).

Kodein’in sentetik analogu olup analjezik etkisinin bir kismi1 serotonin
ve norepinefrin aliniminin inhibisyonu ile olugmaktadir. Santral analjezik
etkisinin yaninda periferik sinirlerde lokal anestezik etkisinin oldugu da
gosterilmistir. Hafif ve orta dereceli agrida morfin ve meperidin kadar etkin
olmakla birlikte siddetli veya kronik agrida etkinligi daha azdir (66).
Tramadol’un oral uygulama sonrasi biyoyararlanimi %68 iken, 1i.v
uygulamada %100°diir. Tramadol rasemik karisim yapisindadir. Yapisindaki
(+) enantiomer mii reseptorlerini baglar ve serotonin alinimini inhibe eder. (-)
enantiomer ise norepinefrin alinimini inhibe ederken adrenerjik reseptorleri
stimiile eder (67). Tramadol karacigerde metabolize edilerek idrarla atilir. O-
dimetil tramadol aktif metabolitidir ve opioid reseptdrlerine afinite gosterir.
Diger tiim metabolitleri farmakolojik olarak inaktiftir. Eliminasyon yar1 dmrii
6 saatdir , aktif metabolitinin ki 7.5 saatdir. Analjezik etkisi i.v 15-20’ dk.,
oral 2 saat sonra pik seviyeye ulasir. Ortalama 6 saat kadar analjezik etki
saglar. Maksimum giinliik dozu 400 mg kadardir (67). I.v. uygulamalarda 5-
10 mg/ kg’a kadar kan basincinda ve kalp hizinda hafif artisa neden olurken
daha yiiksek dozlarda negatif inotroptur. Tramadol tedavi edici dozlarda
solunum depresyonuna neden olmaz. Morfinle ayni analjezik dozda
uygulansa bile daha az solunum depresyonu goriiliir. Ayrica tidal voliim,
dakika voliim, arteriyel CO,, ventilatuar CO, cevabi iizerine etkisi yoktur
(68). Bas donmesi, bas agrisi, bulanti, kusma, agiz kurulugu ve sedasyon sik
goriilen yan etkileridir. Yiiksek dozlarda konstipasyon ve konviilziyona
neden olabilir (69). Tramadol’e bagli olusan analjezi ve solunum depresyonu
Nalokson ile tersine ¢evrilebilir. Bagimlilik olusturma potansiyeli ¢cok azdir.
Serotonin geri alinimini inhibe ettiginden MAO inhibitorii alan hastalarda
kullanilmamalidir (70).
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2.7.4.2. Non-opioid analjezikler

Opioid analjezikler disinda kalan analjezik ilaglar, bu grup ilaglarin
farmakolojik etki profiline daha uygun diismesi nedeniyle ‘nonsteroid
antiinflamatuar ilaglar> (NSAII) olarak tanimlanmaktadir. Analjezik,
antiinflamatuar ve antipiretik etkileri vardir. Antiinflamatuar etkinlikleri,
sentetik veya dogal en giiclii antiinflamatuar streoid ilaglar olan
glukokortikoidlerinkine goére zayiftir. Analjezik etkinlikleri ise gl¢li
analjezik olan ancak antiinflamatuar etkisi bulunmayan opioid
analjeziklerinkine gore zayiftir. Ancak bagimlilik yapmadiklarindan,
sedasyon ve biling bulanikligi olusturmadiklarindan agrili hastaliklarin
cogunda ilk tercih olarak kullamlan ilaglardir. Fakat NSAIl‘lerin ¢ogu
gastrointestinal yan etkilere neden olabilmektedir. Genellikle hafif ve orta
dereceli postoperatif agriyr tedavi etmek i¢in kullanilmaktadirlar. Baslica
NSAII;

1) Salisilatalar; aspirin, sodyum salisilat, salisilik asid, mesalazin

2) Para-aminofenol tiirevleri; parasetamol,asetominofen,

3) Pirazolon tiirevleri; aminopirin, propifenazon, metamizol

sodyum (dipiron), fenilbutazon ve oksifenbutazon

4) Profenler (Fenilropionik Asid Tiirevleri); ibuprofen, naproksen,
fenbufen, tiaprofenik asid,

5) Fenilasetik asid tiirevleri; diklofenak sodyum, nabumeton

6) Indolasetik asid tirevleri; indometazin, tolmetin,
ketoralaktrometamol, sulindak

7) Fenamik asid tiirevleri; mefenamik asid, flufenamik asid,
etofenamat, tolfenamik asid

8) Oksikamlar ve diger ilaglar, piroksikam, tenoksikam,
prokuazon, azapropazon, metotrimeprazin

9) COX-2 Inhibitérleri; etodolak, metoksikam, nimesulid (8,62).
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2.7.5.1. Periferik Sinir Bloklar
2.7.5.1.1. Tamim ve Tarihge

Rejyonel anestezinin altin ¢agi olan 19. ylizyilin son yillar ile 20.
yiizyilin baslarinda, alt ekstremite bloklar1 tanimlanmis ve birgok yontem bu
donemde gelistirilmistir (71). 1860 yilinda kokainin izole edilmesinin
ardindan, Amerikali cerrah William Halsted tarafindan bu dogal maddenin
lokal anestezik 6zelliklerinden dolay1 cerrahi anestezi i¢in kullanilabilecegini
gostermesi ile periferik sinir blogu teknikleri kullanilmaya baslanmustir.
Halsted (71) anatomideki deneyimlerinden de faydalanarak periferik sinir
veya sinir gruplarini (fasial sinir, brakial pleksus, pudendal ve posterior tibial
sinir) bloke ederek rejyonel anesteziyi gerceklestirmistir.

1887 yilinda Crile (72), femoral ve siyatik sinire intrandral kokain
enjeksiyonu ile bacak amputasyonunu gerceklestirmistir. Siyatik sinir blogu
ile ilgili ilk yaymn 1911 yilinda Lawen tarafindan gerceklestirilmis olsa da
giiniimiizde en sik uygulanan ve bilinen siyatik sinir blogu Labat tarafindan
tanimlanmistir (72). Pleksus bloklarinin tarihi ise Hirschel’in perkiitan
aksiller blok uygulamasini gerceklestirdigi 1911 yilinda baslamakla birlikte
alt ekstremite pleksus bloklar1 ancak 1970’11 yillarda tanimlana bilmistir (73).
Rejyonel anestezi tarihinin en 6nemli arastirmacilarindan olan Winnie, 1973
yilinda “Uc¢ii bir arada blok™ ismini verdigi lomber pleksusun inguinal
paravaskiiler teknikle bloke edilmesini tanimlamiglardir (74). Alt ekstremite
periferik sinir bloklar1 i¢inde ayrica femoral sinir, obruratuar sinir, siyatik

sinir bloklar1 da yer almaktadir.

2.7.5.1.2. Periferik Sinir Anatomisi

Periferik sinirler uyarilari, merkezi sinir sisteminden perifere;
periferden merkezi sinir sistemine ileten yapilardir. Sinir liflerinin
olusturdugu fasikiil veya funikiil adi verilen demetler birleserek siniri
olusturur. Birkag fasikiil bir araya gelerek sinir trunkuslarini olusturur. Bir
sinirin merkeze yakin kismindaki fasikiiller viicudun distal bdlgelerini,

periferdekiler ise proksimal bolgeleri innerve eder. Bir sinirin periferindeki
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fasikiiller ortasindakilerden daha 6nce bloke olur. Boylece proksimal
bolgelerde distalden daha dnce anestezi saglanir (75). Sinirler distan sinir lifi
demetlerinin arasin1 dolduran fibréz bag dokusundan yapili epindrium
denilen fibréz bir kilifla sarilmistir. Her bir demet de epitel benzeri yassi
hiicrelerden olusan perindrium ile g¢evrilidir. Perindrium dallarindaki bu
hiicreler kenar kisimlarindan siki birlesmelerle birlesir ve makro
molekiillerin gegisini engelleyen bir bariyer olusturur (76). Perindrium bazi
sinirlerde daha kalindir. Lokal anestezik soliisyonun geg¢isinde perindrium en
diren¢li engeli olusturur. Perinérium, beyin ve omuriligi kaplayan pia
materin periferik sinirlerdeki kargiligidir (75).

Perindrium ile epindrium arasindaki potansiyel bosluk beyin ve
omurilikteki subaraknoidalanin karsiligidir. Bir sinir kesitinin % 25-75’ini
epinérium olusturur. En distaki boliimii kalinlasip bir kilif olusturur. Bu
kilifa epindral kilif denir. Bu kilif en igteki epindral dokuya oranla daha
yogundur. Epinérium perindriuma oranla daha zayif bir engeldir (75,77).
Tek bir sinir fibrilinin {izerini saran bag dokusu kilifi ise endondriumdur.
Endonérium longitudinal dizilmis kollajen fibrillerden olusan gevsek bir
dokudur (76).

Tek bir sinir lifi aksoplazma denen bir matriks igine gomiilii santral
bir norofibril demetindeki aksondan olusur. Aksoplazma; aksolemma adi
verilen bir kilifin i¢inde bulunur. Noérolemma aksolemmadan miyelin denen
lipid bir madde kilifiyla ayrilmistir. Miyelin kilif nérolemmal hiicrelerden
tiiremistir ve sinir lifi ¢evresinde silindirik tabakalar ve konsantrik lameller
seklinde depolanir. Miyelin kilifli liflere miyelinli lifler denir. Bazi sinir
liflerinde miyelin yoktur, bunlara miyelinsiz lifler denir (75).

Lokal anestezikler miyelin kilifi gegemezler. Sadece nérolemma ve
aksolemmaya miyelinin olmadig1 noktalardan penetre olarak noral iletiyi
onleyebilirler (20,75). Miyelinin sinir lifi membranina lokal anestezik
ilaglarin gegisini sinirladigr diistiniilmektedir. Bu yiizden miyelinli fibrillerde
ileti blogu yapmak icin daha yiiksek konsantrasyonlarda lokal anestezik

gerekmektedir (78).

Sinir lifinin 6nemli bir parcasi olan akson her sinirde mevcuttur.
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Bazen, miyelin kilif ve nérolemma sinir lifinin baslangi¢ ve bitis yerlerinde
bulunmayabilir. Akson, sinir lifi i¢inde baslangicindan periferde
sonlanmasina kadar higbir kesintiye ugramaz. Mediiller kilif ise yolu
boyunca diizenli araliklarla kesintilere ugrar ve sinir lifine modiiler yani
birbiri ardina gelen bir goriiniim verir. Ranvier bogumlari olarak bilinen bu
bogumlarda miyelin yoktur. Lokal anestezikler bu noktalardan noérolemma
ve aksolemmaya rahatlikla penetre olurlar (75).

Schwann hiicreleri adi verilen c¢ekirdekli hiicreler biitiin periferik
sinirleri ¢evreler. iki Ranvier bogumu arasinda bulunan miyelin segmenti tek
bir Schwann hiicresi tarafindan yapilir. Miyelin kilifin kalinlig1 sinirin
capiyla dogru orantilidir. Miyelinli sinir lifi impulslari, miyelinize
olmayanlara gore daha efektif ve hizli iletir. Aksolemma aksoplazmayi
interstisyel sividan ayiran zar olup impulsu yiizeyi boyunca iletir.

Sinir blogunun etkili olabilmesi i¢in lokal anestezik maddenin,
periferik sinirler ve sinir trunkuslari c¢evreleyen bag dokusunu ge¢mesi
gerekmektedir. Herbir spinal sinir, spinal kordu terk ettikten sonra spinal
kordu g¢evreleyen tabakalara benzer kiliflarla ¢evrili olarak seyreder.
Subaraknoid aralikta sinir kokleri kilifsizdir. Sadece pia matere karsilik
gelen kilifla ortiilidiirler. Epidural boslukta ise epindriumun karsiligi olan
araknoid matere es bir tabakaya sahiptirler. Peridural araliktan gegerkende
duraya esdeger bir bag dokusuyla c¢evrilidirler. Sinir koklerini spinal aralikta
bloke etmek i¢in gerekli lokal anestezik konsantrasyonu, ayni sinirleri
peridural aralikta bloke etmek i¢in gerekli miktarin 1/10’u kadardir.

Sinir lifleri A, B ve C diye siiflanir. A sinift lifler miyelinli somatik
sinir liflerinden olusur ve A alfa, A beta, A gamma ve A delta olarak 4 alt
tipi vardir. A lifleri iginde en kalin olan1 A alfa lifleridir. B lifleri miyelinli
preganglionik sinir lifleridir. C lifleri miyelinsiz, agriy1 ileten sempatik
postganglionik liflerdir. A alfa ve A beta lifleri ise motor liflerdir. Ayni
zamanda dokunmay1 ve propriosepsiyonu (denge ve hareket hissi) iletirler.
A gamma lifleri kas igciklerinin motor efferentidir. A delta ve C lifleri 1s1 ve
agri duyusunu iletirler. Blok i¢in gerekli minimum lokal anestezik

konsantrasyonu lifin cap1 arttikca artar. A alfa liflerini bloke etmek icin
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gerekli konsantrasyon A gamma lifleri i¢in gerekli olanin 2 katidir. A lifleri
sensoryal uyariyt B ve C liflerinden daha hizli iletirler (20,75). Sinir
liflerinin tip, miyelin 6zelligi, ¢api, iletim hizi, lokalizasyonu ve fonksiyonu

Tablo 2.1.’de gosterilmistir.

Tablo 2.2. Sinir liflerinin siniflandirilmasi

Lif  |Miyelin |Cap Hglizl? Lokalizasyonu Fonksiyonu
(m/sn)
a |(+) 6-22 [30-120 Kas, eklemlerin motor aff &eff |Propriosepsiyon&motor
(+) 6-22  30-120 Kas, eklemlerin motor aff &eff [Propriosepsiyon&motor
AlB [+ 3-6 15 -35 Kas lifleri efferenti /Adaletoniisii
(+) 1-4 5 -25 Afferent duyusiniri IAgr1, 151, dokunma
Y
B (+) 3 3-15 Preganglionik sempatik Otonom fonksiyon
c s |(5) 1 0,1-2 Preganglionik sempatik Otonom fonksiyon
C | 0,4-1,2 0,1-2.0 IAfferent duyu siniri IAgr1, 1s1,dokunma
d

2.7.5.1.3. Sinir Lifinde ileti Fizyolojisi

Sinir lifinin  depolarize edilebilmesi ve bir yerinde olusan
depolarizasyonu belirli bir hizla kendi boyunca iletmesi en 6nemli 6zelligidir
(77). Sinir iletisi, Na+ ve K+ gibi yiiklii elementlerin membran boyunca yer
degistirmesi ile olusan bir dizi elektriksel olay sonrasinda olmaktadir. Bu
olaylar:

a. Polarizasyon: Lokal anestezik soliisyonun perindral bolgeye
ulagmasi, aksonlarda fizikokimyasal degisiklik yaparak fonksiyonlarda geri
doniisiimlii bir blokaja neden olur. Istirahatte eksitabl membranlar (sinir ve
kas) polarizedir. Polarizasyonla kastedilen, membranin icinde ve disinda
elektrik kuvvetlerinin olmasidir. Lokal anestezikler asil olarak aksonlara etki
eder. Ancak néronun biitiin kisimlarinin membranlar1 ayni sekilde etkilenir.

b. Depolarizasyon: Membrana uygulanan elektriksel, termal, kimyasal
veya mekanik uyaran protein yapisinda geri doniisiimlii bir harekete neden

olur. Bu hareket iyon kanallarinin gaplarinin genislemesine ve Na* iyonlarinin
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hiicre icine, K+ iyonlarinin ise digartya diffiize olmasina neden olur.
Membranin uyarilmast ve iyon giicli, membran potansiyelini negatiften
pozitife gevirerek akson boyunca diizenli olarak yayilan elektriksel bir olay
baslatir. Igte negatiften pozitife, dista pozitiften negatife olan polarite

kaymasina depolarizasyon denir.

c. Repolarizasyon: Membranin istirahat durumuna donmesidir. Sinir
lifine uyaran gelmedigi zaman membran potansiyeli -85 mV diizeyinde sabit
olarak siirmektedir. Herhangi bir uyaranin sinir lifini etkilemesine bagh
meydana gelen degisim serisine ise aksiyon potansiyeli adi verilir. Aksiyon

potansiyeli bir dizi olay sonrasinda olusur. Bu olaylar su sekilde 6zetlenebilir:

1. Na+permeabilitesi 5000 Kat artarak Na' hiicre icine girer ve hiicre

ici(+) yiiklenir.

2. K* permeabilitesi 50 kat artarak K* disar1 ¢ikar ve hiicre igi tekrar

() olur, Na* permeabilitesi normale doner.
3. kF permeabilitesi normale doner.

4. Na*- k* pompasi ¢alisarak Na* disar1 ¢ikarilr, Kkt igeri almir ve
sinir lifi orijinal durumunu alir.
Boylece uyaran ile depolarize olan sinir lifinde bazi miyelinli sinirlerde (+)
45mV varan bir potansiyel olusmaktadir. Daha sonra repolarizasyon ile lif
istirahat durumuna doner. Bu depolarizasyon ile olusan elektrik akimi komsu
membram tetiklemekte ve sodyum kanallarmi agarak Na® girisine neden
olmaktadir. Bdylece olusan her depolarizasyon ve repolarizasyon komsu
bolgede benzer olayr bagslatarak iletinin sinir boyunca yayilmasi
saglanmaktadir. iletim; miyelinsiz sinirlerde devamli, miyelinli sinirlerde ise
zardaki iyonik degisimlerin sadece Ranvier diiglimlerinde olmasi nedeniyle

sigrayici tiptedir (79).
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2.7.5.2. Lokal Anestezikler

2.7.5.2.1. Lokal anesteziklerin tanimi

Lokal anestezikler (LA), uygun yogunlukta verildiklerinde uygulama
yerinden baslayarak sinir liflerinde, noronlarda ve uyarilabilir dokularda
depolarizasyonu ve yayilimmi engelleyerek, gegici duyu, motor ve otonomik
fonksiyon kaybina yol agan maddelerdir (80, 81). LA’lar, uyarilabilir dokularin
voltaj bagimli sodyum kanallarin1 bloke ederek uyaranlarin santral sinir
sistemine ulasimini engelleyen ve geri doniisimlii bolgesel anestezi
uygulamalarinda kullanilan, Kimyasal olarak birbirine benzer ajanlar grubudur.
Degisik yollarla uygulamalar1 yapilabildigi gibi 6zel sinir bloklarinda
uygulandiklarinda analjezik olarak da etki gosterebilen etken maddelerdir.
Uygulandiklari bolgeyle siurli bir etki gosterirler ve sinir lifleri tizerinde herhangi

bir hasara neden olmazlar (82,83).

2.7.5.2.2. Lokal anesteziklerin etki mekanizmasi

LA’lar temel olarak hiicre membranlarim etkileyip sinir membranini
stabilize ederek, depolarizasyonuna engel olurlar. Oncelikli olarak elektriksel
uyarilma esigi yiikselir, aksiyon potansiyeli olusumu yavaslar buna baglh olarak
iletim yavaslar ve sonunda tamamen durur. Bundan sonraki uyarilar permeabilite
artig1 olusturamaz boylelikle anestezi meydana gelmis olur. Ancak LA’lar sinir
lifinin istirahat ve esik potansiyelini etkilemezler (33,80,84). LA’larin membrani
nasil stabilize ettikleri heniiz tam olarak bilinmemekle birlikte, Na" reseptérleri
ile voltaj kapili Na' kanallar1 iizerinden etkiledikleri diisiiniilmektedir. Na"
kanallari; biri genis o tnitesi, ikisi daha kii¢iik B1 ve B2 olmak iizere {i¢ alt
tiniteden olusur. o alt {initesi de dort (I-1V) homolog yerlesim gosterir. Bunlarin
yerlesimindeki degisiklikler kanalin agilmasina yani depolarizasyona neden olur.
Cogu LA o-alt {initesine baglanir ve ardisik kanal aktivasyonunu Onleyen ve
gecici biiyiik Na* akist ile iliskili membran depolarizasyonunu engelleyen voltaj—
kapili Na* kanallarin1 hiicre iginden bloke eder. Tiim sinir lifleri LA’lardan
etkilenir ancak bu etkilenim ayni1 diizeyde olmaz. Bu etki; ince liflerde kalin
liflere gore, myelinsiz liflerde demyelinlere gore daha ¢abuk ve daha diisiik ilag

konsantrasyonunda meydana gelir. Myelinli sinirlerde (Aa, AP, At, Ad, B)
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myelin LA’nin sinir lifine ulasgimini1 giiglestirdiginden, anestezi daha yiiksek
konsantrasyon ve wuzun silirede saglanir. Myelinsiz lifler (C) ilk
etkilendiginden agri1 ve 1s1 en erken, somatik motor gii¢ en son etkilenir.
Otonom lifler (ince, myelinli B ve myelinsiz C lifleri) en hizli etkilendiginden
o bolgede vazodilatasyon, kaslarda tonus azalmasma bagli gevseme daha

sonra da paralizi gelismektedir.

2.7.5.2.3. Lokal anesteziklerin fizikokimyasal ézellikleri

LA ilaglar, ester veya amid bagiyla birbirinden ayrilan bir lipofilik bir de
hidrofilik grup igeren, aminoester ya da aminoamit tiirevi molekiillerdir.
Cogunlukla lipofilik grup bir benzen halkasidir. Hidrofilik grup olarak sekonder
veya tersiyer amin icererek fizyolojik pH’da pozitif yiiklii zayif baz o6zelligi
kazanirlar (83). LA’lar, ara zinciri olusturan ester ya da amid bagina gore iki
grupta incelenirler:

- Ester grubu LA’lar: Prokain, Proparakain, Tetrakain, Klorprokain,
Kokain, Benzokain, Diklonin

-Amid grubu LA’lar: Lidokain, Etidokain, Mepivakain,
Levobupivakain, Bupivakain, Prilokain, Artikain.

Her iki gruptaki LA’lar metabolizma, kimyasal stabilite ve allerji olusturma
potansiyeli bakimindan farklidir. Ester baginin, esterazlarla hidrolize edilmesi
sonucu ortaya ¢ikan paraaminobenzoik asit (PABA) nadir de olsa allerjik
reaksiyona neden olabilir. Amid bag: ise karacigerde mikrozomal enzimlerce
yikilir. Amid grubundaki ilaglar daha stabil olup allerjik reaksiyonlar daha nadir
goriilmektedir. Giiniimiizde kullanilan biitiin LA’lar en azbiramin fonksiyon tagirlar
ve zayif baz yapisindadirlar. LA’lar, bir proton (H") alarak tersiyer amin tuzlarim
olustururlar, bdylelikle sudaki ¢dziiniirliikkleri artnms olur. Iyonizasyon dereceleri
ilacn pKa’st ve ortamm pH’siyla dogrudan iligkilidir. Bu ilaglar periferik
sinirlerde eksitasyon ve iletimi inhibe ederler. Sistemik olarak verildiklerinde,
merkezi sinir sisteminde impuls iletimlerini ve kalbin elektriksel ileti

sistemini olumsuz etkileyebilirler (82,83).

2.7.5.2.4. Lokal anesteziklerin farmakokinetigi
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Absorbsiyon

Miikdéz membranlarin ¢ogu LA penetrasyonu i¢in zayif bir bariyer

oldugundan LA’larin etkileri hizli baslar. Saglam deriden gegebilmeleri igin

yiiksek bir su ¢oziintirliigl, analjezi olusturabilmeleri i¢in ise yiiksek bir lipid

¢cOziinlirligl gerekmektedir. LA’larin sistemik emilimini etkileyen faktorler:

Enjeksiyonun yeri: Sistemik emilimin hizi, enjeksiyonun yapildigi
bélgenin kanlanmast ile orantilidir: Intravendz > trakeal> interkostal >
kaudal> paraservikal> epidural> brakiyal pleksus> siyatik>
subkutanoz.

Vazokonstriktor kullanimi: Epinefrin, daha az olarak da fenilefrin
veya norepinefrin uygulandiklar1 alanda vazokonstriksiyona neden
olarak LA emilimini azaltirlar. Emilimin azalmasi noronal alimi,
analjezinin etkisini artirir, etki siiresini uzatir ve toksik yan etkileri
sinirlar. Epinefrin a2 adrenerjik reseptor aktivasyonuyla da analjeziyi
artirabilir ve uzatabilir.

Soliisyonun pH’s1, yagda erirligi absorbsiyonunu etkiler (83,84).

Dagilim

Doku perfiizyonu; kanlanmasi fazla olan organlar (beyin, akciger,
bobrek, kalp) baslangigtaki hizli alimdan (o fazi) sorumludur, bunu
daha az kanlanan dokulara (kaslar ve barsak) daha yavas dagihm (8

fazi) izler.

Doku/kan partisyon katsayisi: LA’lar plazmada ol glikoprotein ve
albumine baglanir. Plazma proteinlerine kuvvetli baglanma
anestezigin kanda kalmasini saglarken, yagdaki ¢oziiniirliigiin yiiksek
olmas1 dokuya alinimini kolaylastirir. LA’larin baglandigi proteinler
enflamasyon, tiremi, kanser, kronik agri, travma, ameliyat ve infarktiis
sonrast donemde artarken, yenidoganda erigskine gore daha diistiktiir.
LA’lar kan-beyin ve plasenta engelini kolayca asarken midede

absorbe olmazlar.
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e Doku Kitlesi: Doku kitlesinin biiyiik olmasindan dolay1 kas dokusu

LA’lar i¢in 6nemli bir rezervuar olusturur.

Metabolizma ve atilim

e Ester tip LA’lar plazma ve eritrositler igindeki pseudokolinesteraz
veya butiril kolinesteraz ile metabolize olurlar. Prokain ve benzokain
metabolizmas1 sonucu allerjik reaksiyonlara neden olabilen PABA
aci8a cikar. Serebrospinal sivida esteraz enzimleri olmadigindan, LA
etkilerinin sonlanmasi bunlarin dolagim sistemine ge¢mesine baglidir.

e Amid tip LA’lar ise karacigerdeki p-450 mikrozomal enzimlerince N-

dealkalizasyon ve hidroksilasyon ile metabolize olurlar.

2.7.5.2.5. Lokal anesteziklerin farmakodinamigi

Anestezik etkinlik

Sinir membrani lipoprotein yapisinda oldugundan LA’larin etkinligini
belirleyen en 6nemli 6zellik yagda erirligidir. LA molekiiliindeki total karbon
atom sayisinin artmast yagda erirligi arttirir.  Bir sinir lifinde iletimi
durduracak minimum bir ilag yogunlugu olan Cm, LA’larin etkinligini
Olcmede kullanilan bir kavramdir. Cm; ortamin pH’s1, sinir lifinin ¢api, sinir

uyart hiz1 ve kalsiyum konsantrasyonundan etkilenir.

Etki siiresi

Na* kanallari icindeki protein reseptorlerine baglanan LA maddenin
etki siiresine belirleyen faktorler; plazma ve membran proteinlerine afinitesi
ve baglanma yetenegi, periferik damar tonusu tizerindeki etkileridir. Kokain,
prokain, klorprokain zayif giicte ve kisa etkili; lidokain, mepivakain,
prilokain, artikain orta etkinlikte ve orta etki siireli; ametokain, etidokain,
tetrakain, bupivakain, ropivakain, levobupivakain ise gii¢lii ve uzun etkili
LA dir.

Etki hiz1
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In vivo olarak ilacin sinir dokusu disindaki dokulara infiizyon hiz1 ve
yogunlugu onemli iken in vitro olarak en Onemli etken ilacin pKa’
sidir.Yagda daha az ¢oziinen ajanlarin etkileri genellikle daha hizli baslar.
Fizyolojik pH’ya yakin pKa degerleri olan LA’lar, sinir hiicresi membranini
gecebilen daha yiiksek bir non- iyonize baz konsantrasyonuna ve genellikle
daha hizl bir etki baslangicina sahiptir.

Diferansiyel blok

Bir LA ilacin sensoryal ve motor lifleri farkli derecelerde etkilemesi
sonucu olusan blok tiiriidiir. Diferansiyal duyusal blok, motor fonksiyonlari
koruyarak anestezi saglayan bir blok olup, lokal anestezik se¢iminde aranan
bir 6zellik olabilir. Ne yazik ki sadece bupivakain ve ropivakain duyusal
sinirlere biraz selektivite gosterir. Etidokain ise sensoryal blokla birlikte derin
bir motor bloga neden olur. Sinirlerdeki internodal araligin farkli olmasi da bu
etkinin ortaya ¢ikmasinda etkilidir. Bir sinirin belli uzunluktaki kismi lokal
anesteziklerle temas ettiginde biitiin lifleri bloke olurken, daha kisa bir kismi1
temas ettiginde internodal aralig1 uzun olan Aa lifleri etkilenmezken, araligin

kisa oldugu A3 lifleri bloke olmaktadir (80,83,84).

2.7.5.2.6. Lokal anesteziklerin sistemik etkileri
Kardiyovaskiiler sistem

LA’lar myokardin eksitabilite, kontraktilite ve iletim hizinm azaltir,
hasarli veya anormal myokard liflerinde otomatizmay:1 deprese ederek
aritmiyi onlerler. Ilacin niteligi ve mevcut damar tonusuna gore, damar diiz
kaslarma direkt etkiyle vazodilatasyona neden olurlar. Sadece kokain
vazokonstriksiyona neden olur. Santral bloklarda vazomotor merkezin
uyarilmasiyla kardiyak output da artisa, sempatik blokajla da hipotansiyona,

doz asiminda ise depresyon ve hipotansiyona neden olurlar.

Santral sinir sistemi

31



Kan-beyin bariyerini kolayca astiklart igin beyin, sistemik
dolasimdaki LA diizeyine ¢ok duyarlidir. Doz agiminin ilk semptomlari; agiz
cevresinde uyusukluk, dilde parestezi, bas donmesi, kulak c¢inlamasi ve
bulanik gdrmedir.inhibitdr yollarm selektif blokaji sonucu huzursuzluk,
sinirlilik, ajitasyon ve paranoya goriilebilir. Santral sinir sisteminin
depresyonuyla konusma bozuklugu, uyuklama, suur bulaniklig1 gelisir. Tonik
klonik nobetlerin oncesinde kas seyirmeleri goriilebilir, mediiller depresyon
sonucu konviilziyon, biling kaybi, apne, kardiyovaskiiler kollaps ve koma
gelisebilir (83,84).

Solunum sistemi

LA’larin mediiller solunum merkezini deprese etmeleri sonucu veya
frenik ve interkostal sinirlerin paralizisiyle apne gelisebilir. LA’lar brons diiz

kasii gevsetirler.
Immiinolojik
LA’lara kars1 gercek hipersensitivite reaksiyonu nadirdir. Notrofil

aktivasyonunda lizofosfotidik asitin etkisini inhibe ederek cerrahiye

inflamatuar yanitin azalmasinda etkili olabilirler.

Kas iskelet sistemi

Iskelet kasina direkt enjekte edildiklerinde —miyofibrillerin
hiperkontraksiyon, litik dejenerasyon, o&dem ve nekroza ilerleyen

miyotoksisiteye neden olabilmektedir.

Hematolojik

Lidokain trombozu engelleyip, trombositlerin  agregasyonunu

azaltarak koagulasyonu azaltir.

2.7.5.2.7. Bupivakain

Latent zamani kisa, amid yapida uzun etkili LA’ dir. Kimyasalyapis1 L-
n butyl-piperidin 2 carboxyl acid-2-6dimethyllanilid-hidrokloriddir. Piperidin
halkas1 iizerine butil grubu eklenmistir. Lidokainden 3-4 kat daha etkili
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olmasmin yaninda 4 kat fazla toksiktir (85). Piyasada HCI tuzu olarak
bulunur. Soliisyon pH" 4.5-6.5 olup, pKa's17.7'dir. Fizyolojik pH'da % 33
oraninda iyonize olmayan baz seklindedir. Plazma klirensi 0.58 L/dk,
eliminasyon yarilanma siiresi 2.7 saat ve hepatik ekskresyon orani 0.40'tir.
al-asitglikoprotein basta olmak iizere plazma proteinlerine % 96 oraninda
baglanir. Karacigerde glukuronid konjugasyonu ile metabolize edilir. Yar1
omrii yaklastk 9 saatdir (86,87). Diferansiyel duysal blokaj yapma
ozelliginden dolayr postoperatif analjezide sik kullanilan bir ajandir.
Bupivakain, intravendz rejyonel anestezi (RIVA), presakral ve paraservikal
bloklar i¢in uygun degildir (86). Etkisini diger ajanlarda oldugu gibi sinir
membranindan sodyum iyonlarinin gecmesini Onleyerek yapar ve sinir lifleri
boyunca uyarilarin iletilmesini geri doniisiimlii olarak bloke eder. Glukoz
eklenerek hiperbarik soliisyonlar elde edilir. Bupivakainin toksik doz
konsantrasyonu 4-5 pug/mldir. Total dozu 3 mg/kg’t gegmemelidir.
Tekrarlanan dozlar ilk dozun yarisi veya Y4 U kadar tekrarlanabilir, fakat 24

saatte maksimum 400 mg’1 gegmemelidir (86,87).

2.7.5.2.8. Lidokain

Kimyasal yapist N — dietilaminoasetil — 2,6 - ksilidin hidrokloriirdiir.
Lokal anestezik etkisinin yaninda antiaritmik 6zelligi de olan amid yapili bir
LA “dir. Etkisi 30-90 sn iginde baglar. Yarilanma omrii alfa fazi 8 dakika,
beta faz1 1.5-2 saattir. Lidokain diger LA’lar gibi hiicre membranindaki hizli
sodyum kanallarin1 bloke ederek ndronal depolarizasyonu 6nler. Lidokain kan
- beyin bariyerini asar, plasentaya ve siite gecer. Lidokainin plazma
proteinlerine baglanmasi degisken ve doz bagimlidir. Kan konsantrasyonu 1-4
mcg/ml oldugunda % 60-80’1 plazma proteinlerine baglanir. Lidokain kismen
a l-asit glikoproteine baglanir. Lidokainin 7-30 dakikalik bir baslangi¢
yartlanma omrii ve 1,5 — 2 saatlik bir terminal yarilanma 6mrii vardir. Saglikli
bireylerde 1ilacin aktif metabolitleri olan monoetilglisinksilidid ve
glisinksilidid eliminasyon yarilanma Omiirleri sirayla 2 ve 10 saattir.
Lidokainin parenteral dozunun yaklasik % 90’1 karacigerde hizla metabolize

olur. Dozun % 10’undan az1 idrarla degismeden atilir. Konjestif kalp
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yetmezligi olan hastalarda ilacin degigsmeden atilan miktar1 artar. Karaciger
ve hepatik dokulardaki perfiizyonun azalmasi nedeniyle karaciger hastalig
olanlarda ilacin metabolizmas1 azalabilirken, bdbrek yetmezligi olan
hastalarda lidokain ve metabolitinin dagilimi ve eliminasyonu normal
kalabilmektedir . Total dozu 4.5 mg/kg (epinefrinli 7 mg/kg)’1 gegmemelidir
(83,86).

2.7.5.3. Ultrasonografi
Ultrasonografi (US), 2-15 MHz araliginda frekanslar1 (insan kulagi 1-

20kHz frekans araligindaki sesleri duyar) kullanan bir US transdiiseri
tarafindan ses dalgalarinin iletilmesi ve alinmasi temeline dayanan bir
goriintiileme yontemidir. Pek ¢ok transdiiserde piezoelektrik 6zelligi olan
yapay polikristallin ferro elektrik materyaller (seramikler) kullanilir. Kristale
bir akim wuygulandiginda, kristal genlesir ve voltaj degisikliklerinin
polaritesine uygun olarak titreserek bir basing dalgalar1 serisi (ses dalgalar)
meydana getirir. Bu akim ¢ift yonlidiir; eger ses dalgalari geri donerse,
kristali titrestirir ve gerginlestirir; bu da uygulanan yiizey boyunca bir voltaj
degisikligine sebep olur. Bu degisiklik amplifiye edilir ve doniis sinyali
olarak goriintii elde edilir. US’ nin iki temel 6zelligi rejyonal anestezi i¢in ¢ok

onemlidir.
e Eszamanl (real-time) goriintiileme;

Igne ve sinir eszamanl olarak izlenebilir. Ignenin sinire gére konumu
veya temas1 US ekraninda goriilebilir. Bu nedenle periferik sinir stimiilatorii

(PSS) kullanmadan blokajin gerceklestirilmesi avantaj olarak kabul edilir.

Igne, sinir ve lokal anestezik yayilimi birlikte izlenebilir. Eger lokal
anestezik hipoekojenik olarak sinirin c¢evresini sariyorsa bu istenilen
goriintlidiir. Yapilan lokal anestezik ekranda izlenemiyor ise lokal anestezigin

damar i¢ine verildigi rahat¢a anlasilirak olas1 komplikasyonlar 6nlenir.

e Doppler ultrasonografi ile arter ve ven ayrim yapilabilir;

Anatomik yapida pulsasyonun olmasi arter oldugunu, baski
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uygulandiginda kollabe olmasi ise ven oldugunu gosterir. Renkli Doppler US
ozelligiyle de izlenen damarsal yapilarin arter ve ven ayrimi kolaylikla
yapilabilir. Blok yapilacak sinirin komsulugunda arter veya ven olmasi, US
ile sinirin tesbitini daha da kolaylastirmaktadir. US ile arter kolayca
bulundugunda, sinir arterin lateral ya da mediyalinde (femoral sinir arterin

lateralinde) yer almakta ise igne ile artere yaklasirken sinire de yaklasilabilir.

US’nin gonderdigi ses dalgalart dokunun igerdigi s1vi oranina gore geri
yanstyarak goriintiiye doniistiiriiliir. Damar gibi yiiksek oranda su igeren
dokular ¢ok az yansimaya neden olduklarindan siyah veya koyu renk
(hipoekoik) gozlenir. Tendon ve kemik gibi anatomik yapilar ise tiim ses
dalgalarin1 yansittigi i¢in beyaz veya parlak beyaz (hiperdens veya
hiperekoik) olarak gozlenir. Tiroid ve karaciger gibi dokularda ise yansima

orta siddette olup bu dokular gri renkli olarak gozlenir (21,88-91).

Sesin dokudaki hizi, dokunun yogunlugu ve sikistirilabilirligine
baglidir. US’dan ¢ikan ses dalgalart farkli yapilar arasindaki ara yiizeyde
yansitilir (Doku-yag, doku-kemik, kas-yag). Yansima ultrasonik dalganin
acistna ve bu yapilar arasindaki akustik empedansa baghdir. US
goriintiistiniin  temelini (matriks veya piksel), bu ara ylizey yansimalar
olusturur. Eger akustik empedansta kiigiik degisiklikler olursa, daha derin
dokular i¢inden daha fazla US dalgas1 iletilebilmektedir. Buna karsin, e§er
dokular arasinda akustik empedans agisindan biiylik farkliliklar mevcutsa,
daha fazla oranda dalga yansitilir ve daha derin dokulara iletim engellenir

(hava/doku ara yiizeyinde % 99 yansima olur).

Aksonlar veya fasikiiller koyu (hipoekoik) ve destekleyici doku ise
parlak (hiperekoik) olarak goriiliir. Sinirin farkli yapilar arasindan gegerken
veya dallanma gosterirken siniri ¢evreleyen yapilar degistiginden ayni sinirin
goriintlisti farkli diizeylerde (kokler, trunkuslar ve periferde), hipoekoikten
(kok diizeyinde baloncuklar, liziim salkimi veya yuvarlak delikler olarak),

hiperekoik oval, liggen veya periferde oldugu gibi diiz sekle kadar degisebilir.

US goriintilemede ilk hedef alandaki tiim anatomik yapilarin
goriintiilenmesidir. Tim ayarlanabilir degiskenler optimize edilmelidir.

Pleksus ve sinirlerin tiimiinii US ile goriintiilemek olas1 degildir. Biiyiik ve
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yiizeyel pleksus veya sinirlerin goriintiilenmesi daha kolaydir (6rnegin
brakiyal pleksus, aksiller sinir, femoral sinir), ancak gluteal bolgede siyatik
siniri ¢evreleyen kas dokusu US dalgasini zayiflattigi igin siyatik sinirin
gorlintiillenmesi daha zor olmaktadir. Eger sinirlere vaskiiler yapilar eslik
ediyor veya komsulugunda bulunuyorsa, kontrast artirtlarak vaskiiler yapilar
daha iyi goriintiilenebilir ve bu durum sinirin taninmasini kolaylastirir. Hava
ve kemik US dalgalarin1 biiyilk oranda yansittigindan kemik veya hava
tarafindan gizlenen veya golgelenen herhangibir sinirin goriintiilenmesi

imkansiz hale gelebilir (interkostal sinir gibi).

2.7.5.3.1. Ultrasonografi Rehberliginde Rejyonal Anestezinin Avantajlari

Glinlimiizde periferik sinir bloklar1 anatomik isaret noktalarindan
yararlanarak sinir stimiilatorii ile gergeklestirilmektedir. Ancak, en uygun
kosullarda dahi bu bloklar “kor” yontemlerdir. Oysa US rehberligi, alternatif
bir yontem sunmaktadir. US ile rejyonal blok uygulanirken igne ile sinir

iliskisinin eszamanl goriintiilenmesi saglanir (90,92,93).

US rehberliginde rejyonal anestezinin avantajlart:

a) Hedef sinir veya sinirlerin, komsuluk yaptigi olusumlarla (6rnegin,
arterler, venler, akciger, diger sinirler gibi) beraber goriintiilenebilmesi ve
tanimlanabilmesi (26,94-96),

b) Hastalar arasindaki anatomik farkliliklardan etkilenmemesi (6rnegin,
viicut yapist, anatomik degisiklikler (97,98),

c) Ignenin hedef sinire uzakliginin, agisinin ve rotasinin saptanabilmesi (99),

d) igne  hedefe  yaklastirilirken  eszamanli  (real-time)  olarak
goriintiilenebilmesi ve yoniiniin degistirilebilmesi (100),

e) Lokal anestezigin sinirin ¢evresine dagiliminin ve yerlestirilen kateterin
gortintiilenebilmesi (101-103),

f) Genel anestezi uygulanan hastalarda islemin giivenle uygulanabilmesi
(6rnegin, c¢ocuklar) ve basarisizlik durumunda islemin tekrarlanabilmesi
(104,105),

g) Tasinilabilirlik ve emniyet (iyonize radyasyondan etkilenilmemesi)(104) ,
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h) Olas1 komplikasyonlarin énlenmesi (6rnegin, lokal anestezigin intranoral
enjeksiyonu, intravaskiiler enjeksiyon)(106,107),

i) Sinir stimiilasyonuna bagli agrili kas kontraksiyonlarinin onlenmesi
(6rnegin, kirik olgularinda)(104),

j) Lokal anestezik dozunun azaltilmasi ve buna bagl olarak sistemik lokal
anestezik toksisitesi insidansinda azalma (101,107),

k) Daha hizli etki baslangi¢ zamani (101,102),

I) Blok kalitesinde artma (97,102,103).

2.7.5.3.2. Ultrasonografi esliginde periferik sinir blogu

e Diz innervasyonu

Diz lumbosakral pleksus tarafindan; 6n kismi femoral ve obturator
sinirlerle, arka kismi ise siyatik sinir ile innerve olur. Primer innervasyondan
femoral sinir sorumludur. Obturator ve siyatik sinir ise dizde kiigiik bir alan1
innerve etmektedir. Lomber pleksusun L2-4 seviyesinden olusan femoral
sinirin 6n dali 6n ve medyal uylugun kutanéz duyu liflerini; arka dali ise
%10-15 hastada, normalde lateral femoral kutandz sinir ile innerve olan

uylugun lateralinin duyu innervasyonunu saglar.

Femoral sinirin terminal dali olan safen sinir medial malleole kadar
baldirin medial boliimiinii ve ayagin medial bolgesini innerve eder. Femoral
sinir psoas kasinin lifleri arasinda asagi iner, psoasin alt kenarinda yiizeye
cikar, psoas ve iliakus kasi arasinda seyrine devam eder. Inguinal ligamanin
altindan uyluga gegerek daha yassi bir sekil alir. Inguinal ligamani gectigi
yerde femoral arterin hemen lateralinde ve biraz derininde yer alir (25). Sinir
femoral olukta iliak fasya tarafindan c¢evrelenir ve psoas kasmnin bir bolimii
ve iliopektineal ligaman tarafindan femoral arter ve venden ayrilir. Femoral
sinirin vaskiiler yapilardan bu sekilde ayrilmasi paravaskiiler lokal anestezik
enjeksiyonunun sinire ulagmasini engeller.

Femoral blok tiim uyluk 6nii, femur ve diz ekleminin biiyiik kisminin
anestezisini saglar. Ayrica blok diz eklemi altinda medial bdlge cildini de

icine alir. Ucii bir yerde blok 1973 yilinda Winnie tarafindan tanimlanmigtir
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(74). Burada amag yiiksek voliimde lokal anestezik verilerek femoral, lateral
femoral kutandz ve obturator sinirlerin bloke edilmesidir. Buna karsin
obturator ve lateral femoral kutan6z sinirler her zaman bloke olmazlar.
e Sonoanatomi
Oryantasyon inguinal katlantida femoral arterin pulsasyonunun
belirlenmesi ile baslar. Eger hemen belirlenemezse probun mediale ve laterale
dogru kaydirilmast damarin goriintiilenmesini  saglar. Damarin hemen
lateralinde ve faysa iliyakanin altinda tipik olarak hiperekoik ve kabaca liggen
ya da oval sekilli femoral sinir vardir. Sinir fasya iliyakanin altinda iliopsoas
kasinin i¢indeki oluktadir. Goriilebilecek diger yapilar femoral ven (arterin
medialinde) ve genellikle fasya latadir (subkiitan katin icinde yiizeyel).
Femoral sinir tipik olarak 2-4 cm derinlikte goriiliir (108).

2.7.5.3.2.1. US Esliginde Femoral Sinir Blogu

US esliginde femoral sinir blok teknigi, sinir stimiilatorii veya isaret
noktast kullanilarak uygulanan tekniklere gore onemli birka¢ farklilik
gosterir. US uygulayicinin lokal anestezigin yayilimini ve igne yerlesimini
gozlemlemesine ve uygulama sonunda yayilim yetersiz bulunursa uygun
ayarlamalar1 yapmasina izin verir. Ayrica femoral artere yakinlik nedeniyle
US dis1 tekniklerde siklikla karsilasilan femoral arter ponksiyonu riskini de
azaltabilir. US esligindeki uygulamada isaret noktasi olarak femoral nabizin
palpasyonuna gerek yoktur ki bu uygulama obez hastalarda zor olabilir. US
esliginde ignenin ve ilgili anatominin goriintiilenebilmesi sinir stimiilasyonu
opsiyonel hale getirmesine ragmen sinir stimiilasyonuyla alinan motor yanit

siklikla yardim saglamaktadir (108).
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FEMORAL ARTER

FEMORAL SINIR

Sekil.2.2. Femoral arter ve sinirin US goriintiisti

Yontemin olast komplikasyonlart; toksik reaksiyon, intravaskiiler
enjeksiyon, sinir travmasi veya intrandral enjeksiyona bagli parestezi,
femoral arter ponksiyonu, enfeksiyon ve hematomdur. Ancak, literatiirde
parestezi ve A. femoralis ponksiyonu disinda komplikasyon bildirilmemis,

bunlar da postoperatif donemde sekel birakmamastir.

2.7.6. Hasta kontrollii analjezi

Hasta Kontrollii Analjezi (HKA), hastalara, hekim tarafindan
onceden belirlenen smirlarda tiiketilecek ve uygulanabilecek toplam
analjezik ajan miktarini belirleme olanagi veren, hastanin ihtiyacina gore
bagkasina bagimli olmadan, kendi kendine ilag uygulayabildigi, analjezik
ilaglarin ¢esitli yollardan hemen ve gereken miktarlarda verilebilebildigi
etkin ve pratik bir analjezi yontemidir (8).

Bu yontem ilk olarak 1948 yilinda Keele’nin agr1 ¢izelgesi
onermesiyle tanmimlanmigtir.  1960’li1  yillarda, Roe opioidlerin iv
uygulamalarinin, geleneksel tedavi yontemlerinden daha etkili oldugunu
gostermis, Philip Schzer ise ilk HKA sistemini gelistirmistir. Keeri-Szanto
1970 1i yillarda opioidlerin intravendz (iv) HKA ile giivenli sekilde
kullanilarak tam analjezi sagladigini bildirilmistir. Giinliimiizde teknolojik
gelismelerle birlikte kullanimi daha kolay cihazlara donistiiriilmiis ve
postoperatif analjezide yaygin olarak kullanilmaya baslanmistir (51).

Kullanilan analjezik ajana allerji hikayesi, ila¢ bagimlilig1, mental ya

da fiziki nedenler ile cihazi kullanamayacak hastalar, psikiyatrik hastalar,
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deneyimsiz saglik personeli, hastanin reddetmesi HKA kullaniminin

kontraendike oldugu durumlardir.

HKA, postoperatif donemde agriya bagli gelisen anksiyete ve stresi
azaltip etkin bir agr1 kontrolii saglayarak hastanin konforunu artirdigindan
postoperatif agr1 tedavisinde siklikla tercih edilir. Buna ilave olarak im
opioid uygulamalarina kiyasla plazmadaki ilag konsantrasyonunda sabit
birdiizey saglanmasi, daha az dozda ilag ile etkin analjezi saglamasi, olas1
ila¢ yan etkilerinin daha az olmasi, ilag etki siiresini kisaltmasi ve personel
kaynakli gecikmeleri 6nemli Ol¢iide ortadan kaldirmasi diger avantajlaridir.
HKA cihazlarinin pahali olmasi, cihaz kullanimi ve hasta takibi igin
deneyimli personele ihtiya¢ duyulmasi ise yontemin dezavantajlaridir. HKA
uygulamalari sirasinda  programa  ait  komplikasyonlar  (ilag
konsantrasyonunu yanlis ayarlama, bolus dozunun ¢ok diisiikk ya da yiiksek
ayarlanmasi, kilitli kalma siiresinin ¢ok kisa ya da uzun olmasi,bazal
inflizyon eklenmesi sirasinda hatalar, klempli setlerde set klempinin az ya da
cok agilmasi, enjektor ya da kartuslu cihazlarda yerlesim hatalari, alarmlara
kars1 kayitsiz kalinmasi, pompa kilidinin yanlis ayarlanmasi), hastaya ait
hatalar (hastanin bilerek pompa ayar1 ile oynamasi, uygulamanin iyi
anlagilamamasi) ve mekanik sorunlar (bolus dozunun verilememesi,
intravendz  kaniiliin tikanmasi, sette kivrilma ya da ayrilma olusmasi,
rezervuarlt cihazlarda rezervuarin catlamasi ya da kirilmasi, alarm
sisteminde bozukluk, aletin kendiliginden kilitlenmesi, pilin bitmesi)
yasanabilmektedir.

Bu yontem postoperatif agrinin tedavisinde iv, epidural, subkutan,

intranazal, rektal ve insizyonel olarak uygulanabilmektedir (51).

2.7.6.1. HKA cihazinin ¢aliyjma mekanizmasi ve programlanmasi
HKA cihazinin programlamasinda temel bazi kavramlar vardir (51):
e Yiikleme dozu

Cihaz kullanilmaya baslanildiginda hastanin agr1  siddetinin
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azaltilmast icin ilk uygulanan analjezik ila¢ miktaridir. Yiikleme dozunun
ayarlanmasi hastanin agrisinin azaltilmasi agisindan 6nemli olup hastanin

suuru ve agrinin siddeti ile dogrudan iliskilidir.
e Bolus Doz

Bolus doz ayn1 zamanda HKA dozu ya da idame dozu olarak da ifade
edilebilmektedir. HKA cihazlar1 hastanin rahatlikla uygulama yapabilecegi
bir diigmeye sahip olup, basildiginda belirli araliklarla bolus dozu
verebilmektedirler. Her bolus uygulamasi sirasinda duyulan sinyal sesi
hastanin anksiyetesinin azalmasinda etkili olurken ayni zamanda etkin bir

agr1 kontrolii saglar.
e Kilitli kalma siiresi

Bir gesit emniyet onlemidir. Hastanin daha 6nce almis oldugu dozun
etkisi tam olarak ortaya ¢ikana kadar ikinci bir doz alimini 6nler. Bu siirenin
tayini i¢in, kullanilan ajanin etkisinin baslama hizi ve analjezik ilacin etki
bolgesinde yeterli konsantrasyona ulagsma siiresi géz oniinde bulundurulur.

Boylelikle doz asim1 ve buna bagli olusabilecek yan etkiler engellenmis olur.

e Limitler

HKA uygulamalarinda emniyeti saglamak i¢in bulunurlar. Bir veya

dort saatlik doz sinirlamasi yapilabilir.
e Bazal infiizyon

HKA’ nin sabit hizla verilen infiizyonla desteklenmesi onerilmektedir.
HKA cihazlarinda sabit hizli inflizyon, sabit hizli infiizyon ile beraber bolus
ve bolus istegine gore ayarlanan infiizyon segenekleri vardir. Uygulamalar
sadece bolus doz, bolust+basal inflizyon, sadece basal inflizyon olarak da

ayarlanabilir.
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3. GEREC VE YONTEM

Bu prospektif, randomize ve ¢ift kor galisma icin Abant Izzet Baysal
Universitesi Tip Fakiiltesi klinik ¢alismalar Etik Kurulundan 10 Aralik 2014
tarihinde ve 2014/120-213 Etik Kurul numarasi ile etik onay alindi.
Calismamiz Helsinki Deklarasyonunda belirlenmis etik prensiplere uygun
sekilde tasarlanarak Abant izzet Baysal Universitesi Izzet Baysal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Ortopedi Ameliyathanesinde gerceklestirildi. Genel
anestezi altinda total diz artroplastisi planlanan, 40-80 yas arasi, ASA I-11l
fiziksel statiisii olan 66 hasta sozlii ve yazili onamlar1 alindiktan sonra
calismaya dahil edildi. Calismada kullanilacak ilaglara veya bilesiminde
bulunan maddelere asir1 duyarliligi olanlar, hamileler, ciddi kardiyak,
pulmoner, hepatik, renal rahatsizligi olanlar, kronik opioid kullanma
Oykiisii olanlar, kronik agr1 sendromu olanlar, rejyonel anestezi
uygulamasina uygun olmayan hastalar (islem bolgesinde enfeksiyon varligi,
sepsis, kanama diyatezi) ¢alisma disi birakildi. Tim hastalara operasyon
oncesi vizit yapilarak agr1 degerlendirmesi i¢in Vizuel Analog Skala (VAS)
(cm) (0 cm: hi¢ agrt yok, 10 cm: dayanilmaz agri) ve Hasta Kontrolli
Analjezi (HKA) cihazi hakkinda egitim verildi.

Hastalar bilgisayar bazli randomizasyon sistemi kullanilarak Grup B
(Bupivakain Grubu), Grup L (Lidokain Grubu) ve Grup B+L (Bupivakain+
Lidokain Grubu) olarak rastgele 3 gruba (her grupta 22 hasta) ayrildi.
Bilgisayar bazli randomizasyon listesi c¢alismadan haberi olmayan bir
hemsireye ulastirildi. Grup B’deki hastalar i¢in 15 mL %0,5’lik Bupivakain
HCI ( Bustesin %0,5 20 ml, Vem, Tiirkiye), Grup L’dekiler i¢in 15 mL
%2’lik Lidokain HCI (Jetmonal %2 100mg/5ml, Adeka, Tiirkiye) ve Grup
B+L icin ise 7,5 mL 9%0,5’lik Bupivakain ve 7,5 mL 9%2’lik Lidokain
karistmi  hazirlanarak cerrahi  bitiminde uygulanmak {izere c¢alisma
gruplarindan haberi olmayan ve femoral sinir blogunu yapacak olan

anesteziste teslim edildi.
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Operasyon odasina ulasan tim hastalarin EKG, periferik oksijen
satiirasyonu (SpO,), noninvaziv kan basinci monitorizasyonu yapildi. 18G
intraket ile damar yolu agilip 10 ml/kg %0.9 NaCl inflizyonu baslandi.
Anestezi indiiksiyonu 2 mg/kg Propofol (Propofol Lipuro %1, B. Braun
Irengun, Tiirkiye), 1 mcg/kg Fentanil (Fentanyl 0.05 mg/ml, Johnson &
Johnson, Tiirkiye) ve 0.6 mg/kg Rokuronyum (Myocron, Vem, Tiirkiye) iv
verilerek yeterli biling kayb1 ve kas gevsemesi saglandiktan sonra entiibe
edilerek end-tidal CO, degerleri 34 ile 38 mmHg arasinda olacak sekilde
mekanik ventilatdre baglandi. Anestezi idamesinde 3 1t/dk taze gaz akimi
icinde %50 N,O/O; karisim1 ve % 1.5-2.0 sevofluran kullanildi. Operasyon
esnasinda hipotansiyon olmasi durumunda 10 mg efedrin HCI (Efedrin 0.05
mg/mL, Osel), bradikardi gelismesi durumunda ise 0.5 mg atropin siilfat
(Atropine 1 mg/mL, Galen) iv yapild1 ve gerektiginde tekrarlandi. Cerrahi
islem bittikten sonra, ¢alisma gruplarindan ve hemsire tarafindan hazirlanan
enjektdrden haberi olmayan ayni anestezi doktoru tarafindan US esliginde
femoral sinir blogu yapildi. Femoral sinir blogu hasta ekstiibe edilmeden 6nce
genel anestezi altinda, yliksek ¢ozintrliiklii ultrasonografi cihazinin (Esaote
MyLab Five, Genova, Italya) lineer probu kullanilarak aseptik sartlar
saglandiktan sonra cerrahi yapilan bacak inguinal bolgede femoral ven, arter
goriintiilenip, femoral sinir tespit edilerek 22-gauge igne kullanilarak

(SonoPlex Nanoline Pajunk, Geisingen, Almanya) gerceklestirildi.

Noromuskiiler blok Atropin siilfat (15 mcg/kg) ve Neostigmin (40
mcg/kg) ile tersine dondiiriilerek hasta gozlerini agtiginda ve yeterli kas
kuvveti saglandiktan sonra trakeal ekstiibasyon yapildi. Hastalar
postanestezik bakim {initesine alinarak 1 saat boyunca takip edildi. Tiim
hastalara giinde 4 defa 1 gr parasetamol (Parol 10mg/ml, Atabey, Tiirkiye) iv
verildi. HKA cihaz1 (CADD-Legacy PCA 6300, Smiths Medical, Germany) 4
mcg/mL tramadol konsantrasyonu olacak sekilde hazirlanarak 12.5 mL
yiikkleme dozu, 5 mL/saat infiizyon, SmL bolus, 20 dk. kilitli kalma siiresi
olacak sekilde programlandi. VAS degeri 4 cm ve iistiinde olan hastalara
HKA cihaz1 intravendz yolla baglanarak programlanmis dozda basland:i .

HKA yontemine ragmen agr1 kontrol edilemediginde (VAS 5 cm ve iizerinde
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ise) Petidin HCI (Aldolan 100 mg / 2mL, Gerot, Tiirkiye) 0.5 mg/kg iv
uygulanarak yeterli analjezi saglandi.

Tiim hastalarin postoperatif donemde istirahatte ve pasif hareketteki
agr1 degerlendirmeleri, VAS skorlamasi kullanilarak 1., 2., 4., 8., 12., 16.,
20. ve 24. saatlerde yapildi. ilaglara bagli olusabilecek bulanti, kusma,
kasint1, kulak ¢inlamasi gibi yan etkiler, hasta memnuniyeti, ek analjezik
ihtiyac1 , tramadol tiiketim miktarlar1 0-1, 0-12, 12-24. saatlerde takip
edilerek kaydedildi. Bulanti-kusma durumunda iv metoklopramid HCI

(Metpamid®10 mg ampul, Sifar, Tiirkiye) verildi.

Istatistiksel Analiz

Verilerin analizi SPSS for Windows 21 (Statistical Package for Social
Science, New York, ABD) paket programinda yapildi. Siirekli degiskenlerin
dagilimmin normale yakin dagilip dagilmadigi Kolmogorov Smirnov testi ile
varyanslarin homojenligi ise Levene testiyle arastirildi. Homojen dagilan
veriler One-Way ANOVA testi ile karsilastirilip ortalama + standart sapma
seklinde ifade edilirken homojen dagilmayan veriler Kruskal Wallis testiyle
karsilastirilip medyan (minimum-maksimum) bi¢iminde ifade edildi. Nominal

degiskenler ise olgu sayis1 seklinde gosterildi.

Tek Yonli Varyans Analizi veya Kruskal Wallis test istatistigi
sonucunun 6nemli bulunmasi halinde post hoc Tukey HSD veya Conover’in
parametrik olmayan c¢oklu karsilagtirma testi kullanilarak farka neden olan
durumlar tespit edildi. Nominal degiskenler Pearson’un Ki-Kare, Fisher’in
Kesin Sonuglu Ki-Kare veya Olabilirlik Oran testi ile incelendi. p<0,05 igin
sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi. Ancak, olasi tiim sub-
analizlerde Tip I hatayr kontrol edebilmek icin Bonferroni Diizeltmesi

yapilmustir.
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Orneklem Genisligi Hesaplamast

Ormeklem genisligi hesaplamalar1 NCSS & PASS 2000 (NCSS LLC.,
Utah, ABD) istatistik paket programinda yapilmistir. Gruplar arasi postoperatif
analjezik etkinligi degerlendirebilmek i¢in popiilasyon ortalamasinin 0.95 gii¢
ve 0.05 yanilma diizeyinde istatistiksel olarak onemliligini test edebilmek i¢in

gruplarin her birine en az 22’ser hasta alinmasi gerektigi hesaplandi (70).
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4. BULGULAR

Calismaya alinan olgularin gruplara gore demografik ve klinik 6zellikleri
Tablo 4.1.’de verildi. Yapilan analizlerde gruplar arasinda demografik ve klinik
ozellikleri acisindan (postoperatif ilk analjezik ihtiya¢ zamanlar1 haric) istatistiksel
olarak anlamli farklilik goriilmedi (p>0.05). Grup B’de postoperatif ilk analjezik
ihtiya¢ duyulan saat degerleri Grup L ve Grup B+L’ye gore ve Grup B+L’de Grup
L’ye gore istatistiksel olarak uzun bulundu (p=0,000 ve p<0,05).

Tablo 4.1. Gruplarin Demografik ve Klinik Ozellikleri

Degiskenler Grup B Grup L Grup B+L p-degeri
Yas (y1l) 68,9+5,5 65,4+8,1 64,5+6,7 0,09
Cinsiyet 0,54
Erkek 3 (%13,6) 5 (%22,7) 6 (%27,3)

Kadin 19 (%86,4) 17 (%77,3) 16 (%72,7)

Boy Uzunlugu (cm) 162,7+4,4 163,3+5,6 163,4+3,6 0,86
Viicut Agirhg (kg) 76,1£12,3 81,8+8,1 78,6£12,8 0,26
Beden Kitle Indeksi 28,4+4,40 31,745,6 29,5+4,9 0,08
(kg/m?)

ASA 1/2 1/21 1/21 3/19 0,43
Turnike Siiresi (dk) 94,5+8,8 90,6+12,7 92,0+8,9 0,45
Anestezi Siiresi (dk) 105,9+£9,9 105,0£11,3  113,6+10,1 0,55
intraoperatif Fentanil 116,8+24,3 126,8+14,6  117,0+21,8 0,19
Kullanim (mcg)

Ik analjezik ihtiyac 10,5 (7-16)*  6,5(4,5-12)*¢ 8 (4-12)"° 0,000

zamanlari (saat)

a: Grup B ile Grup L arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), b: Grup B ile Grup B+L
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), c: Grup L ile Grup B+L arasindaki fark
istatistiksel olarak anlaml (p<0,05). Degerler ortalama = SD ve medyan (min - max) olarak belirtildi.
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Gruplara ait istirahatteki medyan VAS degerleri Tablo 4.2. ve Sekil 4.1.’de
gosterildi. Her bir izlem zamani igerisinde, gruplar arasinda medyan VAS degerleri
yoniinden (8. saat ve 12. saat hari¢) Bonferroni Diizeltmeli test istatistiklerine gore
anlaml farklilik goriilmedi (p>0,00625). Grup B’de, Grup L ve Grup B+L’ye gore 8.
ve 12. saatlerdeki medyan VAS degerleri istatistiksel olarak daha diisiik bulundu
(p<0,001). Grup B+L’de Grup L’ye gore 8. saatteki medyan VAS degerleri
istatistiksel olarak daha diisiik bulundu (p<0,05).Grup B’de Grup L’ye gore
16.saatteki medyan VAS degeri istatistiksel olarak daha diisiik bulundu (p<0,05).

Tablo 4.2. Gruplarin Istirahat Medyan VAS Degerleri (cm)

Izlem Zamam Grup B Grup L Grup B+L p-degeri *
0.Saat 0 (0-0) 0 (0-0) 0 (0-0) -
1.Saat 0 (0-0) 0 (0-0) 0 (0-0) -
2.Saat 0 (0-0) 0 (0-0) 0 (0-0) -
4.Saat 0 (0-0) 0 (0-2) 0 (0-1) 0,512
8.Saat 0,5 (0-4)"°  4(2-10**  3(0-6)*¢ 0,000
12.Saat 2(0-4)"¢ 37" 2,5 (1-5)° 0,000
16.Saat 1,5(0-3"  2,5(0-5)° 2 (1-4) 0,011
20.Saat 1(0-3) 1,5 (0-3) 1,5 (0-3) 0,595
24.Saat 0,5 (0-2) 1 (0-3) 1(0-2) 0,376

a: Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,00625 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi, b:
Grup B ile Grup L arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), c¢: Grup B ile Grup B+L
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), d: Grup L ile Grup B+L arasindaki fark
istatistiksel olarak anlaml (p<0,05). Degerler medyan (min - max) olarak belirtildi.
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Sekil 4.1. Istirahat Esnasinda Medyan VAS Degerleri
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*; Grup B’de 8. ve 12. saatler VAS degerleri Grup L ve Grup B+L’ye gore daha diisiik bulundu.
+; Grup B’de 16. saat VAS degerleri Grup L’ye goére daha diisiik bulundu.

Gruplara ait hareketteki medyan VAS degerleri Tablo 4.3. ve Sekil 4.2.’de
gosterildi. Her bir izlem zamani igerisinde, gruplar arasinda medyan VAS degerleri
yoniinden (8.saat ve 12.saat hari¢) Bonferroni Diizeltmeli test istatistiklerine gore
anlaml farklilik goriilmedi (p>0,00625). Grup B’de, Grup L ve Grup B+L’ye gore 8.
ve 12. saatlerdeki VAS hareket medyan degerleri istatistiksel olarak daha diisiik
bulundu (p<0,001). Grup B+L’de Grup L’ye gore 8.Saatteki hareket medyan VAS
degerleri istatistiksel olarak daha diisiik bulundu (p<0,05).
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Tablo 4.3. Hareket Esnasindaki Medyan VAS Degerleri (cm)

Izlem Zamam Grup B Grup L Grup B+L p-degeri
0.Saat 0 (0-0) 0 (0-0) 0 (0-0) -
1.Saat 0 (0-0) 0 (0-0) 0 (0-0) -
2.Saat 0 (0-0) 0 (0-0) 0 (0-0) -
4.Saat 0 (0-0) 0 (0-2) 0 (0-2) 0,356
8.Saat 3(0-5)"¢ 5 (2-10)>¢ 5 (0-6)°¢ 0,000
12.Saat 2 (0-5)°° 4 (2-6)° 3 (2-10)° 0,001
16.Saat 2 (1-4) 3 (0-5) 3 (1-4) 0,127
20.Saat 1(0-3) 2 (0-4) 1 (0-5) 0,773
24.Saat 1(0-2) 1(0-3) 1(0-2) 0,370

a: Bonferroni Diizeltmesine gore p<0,00625 i¢in sonuglar istatistiksel olarak anlamli kabul edildi, b:
Grup B ile Grup L arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), c¢: Grup B ile Grup B+L
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), d: Grup L ile Grup B+L arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli (p<0,05). Degerler medyan (min - max) olarak belirtildi.

Sekil 4.2. Hareket Esnasindaki Medyan VAS Degerleri
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*: Grup B’de, Grup L ve Grup B+L’ye gore daha diisiik bulundu.
+: Grup B+L’de Grup L’ye gore daha diisiik bulundu.
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Gruplarda postoperatif donemde goriilen yan etkiler Tablo 4.4.te gosterildi.
Yan etkiler yoniinden gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik goriilmedi

(p>0,05).

Tablo 4.4. Postoperatif goriilen yan etkiler

Degiskenler Grup B Grup L Grup B+L p-degeri
Bulant1

0-2 Saat 2 (%9,0) 1 (%4,5) 1 (%4,5) 0,319
2-24 Saat 1 (%4,5) 1 (%4,5) 1 (%4,5) 0,114
0-24 Saat 3 (%13,0) 2 (%9,0) 2 (%9,0) 0,463
Kusma

0-2 Saat 0 (%0) 1 (%4,5) 0 (%0) 0,242
2-24 Saat 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) -
0-24 Saat 0 (%0) 1 (%0) 0 (%0) 0,131
Kasint1

0-2 Saat 0 (%0) 0 (%0) 0 (%0) -
2-24 Saat 1 (%4,5) 0 (%0) 0 (%0) 0,242
0-24 Saat 1 (%0) 0 (%0) 0 (%0) 0,131

Degerler say1 ve % olarak belirtildi.

Gruplara ait tramadol tiiketim miktarlar1 (mg) Tablo 4.5. ve Sekil 4.3.°te
gosterildi. Tiim gruplarda 1.saatde tramadol tiikketimi olmazken; Grup B’de, Grup L
ve Grup B+L’ye gore 0-12.saat, 12-24.saat ve toplam tramadol tiiketimi istatistiksel
olarak diisiik bulundu (p<0,05). Grup B+L’de Grup L’ye gore 0-12.saat arasinda
tramadol tiiketimi istatistiksel olarak diisiik bulundu (p=0,041). Hastalara kurtarma
analjezik olarak uygulanan Petidin miktarlarinda ise gruplar arasinda anlamli fark

bulunmadi (p>0,05).
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Tablo 4.5. Tramadol Tiiketim miktarlar1 (mg)

Izlem Zamam Grup B Grup L Grup B+L p-degeri
0-1.Saat 0 (0-0) 0 (0-0) 0 (0-0) -
0-12 Saat 0(0-130)*° 130 (0-160)*° 130 (0-170)"° 0,00
12-24 Saat 0(0-350)*" 240 (240-400)* 240 (0-350)" 0,01
Toplam 0 (0-390)*° 390 (290-400)* 370 (0-390)° 0,00

a: Grup B ile Grup L arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), b: Grup B ile Grup B+L
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p<0,05), c: Grup L ile Grup B+L arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli (p<0,05). Degerler medyan (min - max) olarak belirtildi.

Sekil 4.3. Tramadol Tiiketim Miktarlari

400
350 -
300

250 -
B GrupB

B GruplL
| Grup B+L

200

150

100

50 L

Tramadol Tiketimi (mg)

0 !

0-1.saat 0-12.saat 12-24 saat Toplam

* 1 Grup B ‘de, Grup L ve Grup B+L’ye gore daha diisiik bulundu.
+ : Grup B+L’de Grup L’ye gore daha diigiik bulundu.
Degerler sayisal ortalama olarak belirtildi.

Gruplar arast degerlendirmede postoperatif agr1 kontroliinde femoral sinir
blogundan memnuniyet durumlar1 Tablo 4.6.” da gosterildi. Grup B’de, Grup L ve
Grup B+L’ye gore hasta memnuniyeti istatistiksel olarak daha yiiksek bulundu
(p=0,004).
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Tablo 4.6. Hasta Memnuniyeti

Grup B* Grup L Grup B+L
Kotii 0 (%0) 2 (%9,1) 0 (%0)
Orta 2 (%9,1) 7 (%31,8) 3 (%13,6)
fyi 10 (%45,5) 10 (%45,5) 11 (%50)
Cok iyi 10 (%45,5) 3 (%13,6) 8 (%36,4)

* : Grup B ‘de, Grup L ve Grup B+L’ye gore istatistiksel anlaml1 olarak daha yiiksek bulundu.

Degerler say1 ve % olarak belirtildi.
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S.TARTISMA

Bu calisma; genel anestezi altinda total diz artroplastisi yapilan
hastalarda postoperatif analjezi amaciyla ultrason esliginde yapilan femoral
sinir blogunun, postoperatif erken donemde etkin analjezi sagladigini, opioid
tiketimini azalttigini, ilk analjezik ihtiya¢ siiresini uzattigini ve hasta

memnuniyetini artirdigini géstermistir.

Akut agr1; operasyon esnasinda olugan doku hasarina bagli meydana
gelen, gerek sistemlerde yaptigi fizyopatolojik degisimler, gerckse hasta
konforunu olumsuz olarak etkilemesinden dolay1 tedavisi zorunlu bir
durumdur. Bundan dolay1r postoperatif analjezi anestezi pratiginde giin
gectikge dnem kazanan bir konudur (109-112).

Total diz artroplastisinden sonra erken postoperatif donemde
hissedilen agr1 VAS degerlerinin 10 iizerinden 4 ile 8 arasinda degistigi ve bu
agrinin tedavi edilmezse rehabilitasyon programinin baslatilmasinda en
onemli engellerden biri oldugu literatiirde bildirilmektedir (113,114). Bu
hastalarin %60°1 siddetli agr1 hissederken %30’u ise orta derecede agri
hissetmektedir (53). Postoperatif agr1 tedavi edilmediginde, erken
rehabilitasyon ve fizik tedaviyi engellemesinin yani sira neden oldugu
metabolik, endokrin ve inflamatuar yanita bagli olarak bircok yan etkiyle
birlikte, o©zellikle yashh popiilasyonda organ disfonksiyonlarina neden
olabilecegi bilinmektedir (115).

Ozellikle yiiksek riskli hasta popiilasyonunda, postoperatif etkin
analjezi saglanmasmnin gerekliligi literatiirde bildirilmistir (116-118). TDA
planlanan hastalar, genellikle yash, eslik eden sistem hastaliklar1 olan obez
kisiler olup, farkli ilag¢ tedavileri almaktadirlar. Bu tiir hastalarin erken
mobilizasyonu ve postoperatif donemde agr1 kontrolii 6nem kazanmaktadir.

Postoperatif agr1 tedavisi i¢in giinlimiizde pek c¢ok yontem
kullanilmakta olup bunlardan birisi de periferik sinir bloklaridir (23,119-
121). Farkli teknikler ile (US esliginde, sinir stimiilatoriiyle, transarteryal
v.b) uygulanabilen bu sinir bloklar1 US esliginde yapildiginda daha az
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voliimde lokal anestezik ila¢g kullanimini saglayarak bu ilaglarin plazma
konsantrasyonunu, lokal anestezik ilaca bagli olusabilecek yan etkileri ve
hasta anksiyetesini azaltmakla beraber erken mobilizasyon ve rehabilitasyon
gibi pek ¢ok avantaj sagladigi bildirilmektedir (93,122,123).

Periferik sinir bloklarindan olan femoral sinir blokaji basit, giivenilir,
uygulamasi kolay bir yontem olmasi nedeniyle giiniimiizde gerek peroperatif
anestezi saglamak gerekse postoperatif analjezi saglamak amaciyla diz
cerrahisinde popiilaritesi  gittikce artmaktadir (123-125). Total diz
artroplastisi cerrahisinden sonra olusan kuadriseps kasindaki kasilmanin
agriy1 daha fazla arttirdig1 gosterilmis ve dizin On yiiziinii primer olarak
innerve eden femoral sinir bloke edildiginde kuadriseps kasinin refleks
olarak kasilmasininin 6nlenerek agrinin azaltig1 bildirilmistir (114).

Diz eklemi femoral, siyatik ve obturator sinir tarafindan innerve
edilmekte ve femoral sinir primer rol oynamaktadir (25). Literatiirde femoral
sinir bloguna siyatik ve/veya obturator sinir blogu eklenmesinin gerekliligiyle
ilgili gesitli ¢alismalar mevcuttur. Pham-Dang ve ark. (126) siyatik sinir
innervasyona ait agrinin 36 saat kadar devam ettigini dolayisiyla analjezi
kalitesini arttirmak i¢in femoral sinir blogu ve siyatik sinir blogun birlikte
kontinii olarak kullanilmas1 gerektigini savunmuslardir. Ben-David ve ark.’
da (127) TDA sonrasi agrinin etkin tedavisi i¢in femoral ve siyatik olmak
izere iki sinire iki ayr1 kateter yerlestirilmesini 6nermislerdir. Cook ve ark.
(128) TDA olan hastalar1 iki gruba ayirarak tek seferlik femoral blok ile
femoral+siyatik blogu karsilastirmislardir. 24 saat boyunca agri ve opioid
tiiketimlerini takip ettikleri hastalarda femoral+siyatik blogu yapilan grupta
agr1 ve opioid tiikketimini anlamli olarak daha diisiik bulmuslardir. Femoral
sinir blok yapilan hastalardaki VAS degerleri ise bizim c¢alismamizla
benzerlik gostermekteydi. Obturator sinir ise Winnie’nin tanimladig tigii bir
yerde (3 in 1) sinir blogunda her zaman bloke edilemez (74). Orijinal tarifte
20 mL ve tstiindeki voliimlerde femoral, obturator ve lateral kutan6z sinirin
bloke oldugu bildirilmistir. Fakat Parkinson ve ark. (129) 0,5 mL/kg’lik
voliimde lokal anestezigin obturator siniri bloke etmeye yetecek kadar

proksimale ulasmadigini iddia etmistir. Radyografik analiz yapilan baska bir
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calismada vakalarin ancak % 38’inde komplet lomber blokaja ulasildigt
gosterilmistir (130).

Literatiirde tek basma femoral sinir blogunun etkin ve yeterli
oldugunu gosteren ¢alismalar da mevcuttur. Szczukowski ve ark. (124) TDA
sonrast 30 mL % 0,5 bupivakainle yapilan FSB’nin postoperatif ilk 24 saatte
iv morfin tiketimini azalttifin1 gostermis ve tek seferlik FSB’nin basit,
giivenilir bir postoperatif analjezi metodu oldugunu iddia etmislerdir. Urmey
ve ark. (125) 6n ¢apraz bag ameliyati olan hastalarda yaptiklar1 ¢alisma ile
FSB’nin ¢ok etkin analjezi sagladigini bulmuslardir. Hadzic ve ark. (24)
yaptiklar aragtirmada TDA sonrasinda uygulanan tek doz FSB’nin intravendz
HKA’dan daha etkin analjezi sagladigin1 bulmuslardir. Kiskira ve ark. (131)
On capraz bag cerrahisinde yaptiklar1 ¢alisma sonrasinda tek doz FSB’nin
oldukca giivenli ve etkili bir postoperatif analjezi yontemi oldugunu
sOylemislerdir. Allen ve ark. (132) siyatik sinirin innerve ettigi bolgenin agri
kontroliinde 6nemsenmeyecek kadar kiigiik oldugunu ve tek basina femoral
sinir blogunun TDA sonrasi agr1 tedavisinde siyatik+femoral sinir blogu
kadar etkin oldugunu ifade etmislerdir. Biz de c¢aligmamizda basit ve
giivenilir bir yontem olan tek seferlik femoral sinir blogunu uygulayarak
erken postoperatif donemde literatiirle uyumlu sekilde etkin analjezi sagladik.

Literatlirde femoral sinir blogu; tek doz veya kateter yerlestirilerek
stirekli olmak fizere iki sekilde uygulanmistir. Singelyn ve ark. (133) TDA
sonrasi agr1 kontrolii i¢in iv HKA, epidural analjezi ve kontinii femoral sinir
blogunu karsilastirdiklar1 ¢alismalarinda, kontinii femoral sinir blogunun
sistemik opioidlerden daha iyi agr1 kontrolii sagladigini, agri kontroliinde
epidural analjezi kadar etkili oldugunu ve daha az yan etkisi oldugunu
gostermiglerdir. Ayrica devamli femoral sinir blogunun ve epidural
analjezinin postoperatif diz rehabilitasyonunu esit derecede iyilestirdigini
bildirilmislerdir. Chan ve ark. (134) TDA sonras1 analjeziyi degerlendirdikleri
calismalarinda sadece iv HKA ile devamli femoral sinir blok ve tek doz
femoral sinir blok olmak iizere 3 grubu karsilastirmiglardir. Postoperatif 48
saatlik degerlendirmede femoral sinir blok uygulamalarmin iv HKA ile

verilen opioidlerden daha diisiik agr1 skorlart ve analjezik ilag tliketimi
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sagladigini tespit edmislerdir. Fakat femoral sinir katateri uygulamasinin
uzun sirdiigini bildirmislerdir. Salinas ve ark.’da (135) TDA sonrasi
devamli femoral sinir bloguyla tek doz femoral sinir blok uygulamasinin
postoperatif agri, hastanede kalis siiresi ve uzun donemli fonksiyonel iyilesme
izerine etkisini inceledikleri ¢alismada, devamli uygulama ile 6zellikle 12-24
saatler arasinda daha diisiik agr1 skorlar1 elde etmis diger parametrelerde
anlamli fark bulunmamistir. Ayni1 ¢alismada katater uygulamasi i¢in gereken
stirenin uzunlugu ve katater iliskili enfeksiyon olasilifina vurgu yapilmustir.
211 femoral sinir kataterinin incelendigi baska bir calismada katater iliskili
enfeksiyon ya da sinir hasar1 gdzlenmese de ¢ikarilan kataterlerin %57 sinde
bakteriyal kolonizasyon tespit edilmistir (136). Katater takilarak yapilan
devamli femoral sinir blok uygulamasinin analjezik etkinliginin tek doz
femoral sinir bloguna ustiinliigiinii iddia eden ¢aligmalar olsa da; aralarinda
analjezi etkinliginde fark olmadigin1 savunan calismalar da mevcuttur
(113,134). Bundan dolay1 biz de ¢alismamizda; bakteriyal kolonizasyon,
maliyet, ekstra vakit ve ekipman ihtiyacin1 goz 6niinde bulundurarak femoral
sinir katateri yerlestirmek yerine basit, uygulamasi kolay ve giivenligi yiiksek
bir yontem olan tek doz femoral sinir blok uygulamasini tercih ettik.
Bupivakain ile yaptigimiz femoral sinir blokajinin VAS degerlerinin Singelyn
ve ark. (133) yaptiklart calismadaki epidural anljezi kadar etkin oldugu,
Salinas ve ark.’larinin (135) devamli femoral sinir blok uygulamasinda
saglanan analjezi diizeyleri ile benzer oldugunu gézlemledik.

Genel anestezi altinda TDA olan hastalar, ekstiibasyon asamasi dahil
olmak iizere uzun siire siddetli agr1 duymaktadirlar. Wang ve ark. (137) genel
anestezi altinda TDA olan hastalarda sadece iv analjezik verilerek takip
edilen grupda VAS degerlerinin 7 oldugunu, postoperatif 24. saatte ise 5
oldugunu bulmuglardir. Pope ve ark. (138) ise postoperatif 5.saate kadar
VAS degerlerinin 4 oldugunu bulmuslardir. Harsten ve ark. (139) genel
anestezi altinda TDA olan hastalarda postanestezik bakim {initesine ¢iktiklar1
andan itibaren postoperatif 6.saate kadar VAS degerlerinin 5 oldugunu
bulmuslardir. Bu ¢alismalar genel anestezi sonrast TDA olan hastalar igin

erken donemde analjezi saglamanin ne kadar Onemli oldugunu ve iv
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opioidlere ragmen yeterli analjezi saglamanin gii¢ oldugunu gostermektedir.
Yaptigimiz ¢alismada postoperatif erken donemde olusan bu agriyr femoral
sinir blogu ile azaltarak diisiik VAS degerleri gozlemledik ve blogun
(6zellikle bupivakain grubunda) 24 saat boyunca etkili oldugunu ve opioid
tiiketimini azalttigini tespit ettik.

TDA sonrast postoperatif agri kontroliinde periferik sinir blogu,
sadece iv opioid kullanim1 ve epidural analjeziyle karsilastirildiginda; opioid
kullannrmindan daha etkin, epidural analjeziyle ise etkinligi esdeger ya da daha
anlamli oldugu belirtilmis ve yan etki insidansinin da disik oldugu
bildirilmistir. (140-147). Sahin ve ark. (148) US esliginde 40 ml %0.5 lik
bupivakainle FSB yaptiktan sonra tiim hastalarima iv HKA ile morfin
verdikleri ¢alismalarinda, hastalarin %18’inde bulanti, %12’sinde kusma ve
%8’inde kasint1 sikayeti olmustur. Biz de ¢alismamizda, benzer oranlarda yan
etkilerle karsilastik ve bunlarin iv HKA ile kullandigimiz opidoidin yan etkisi
olabilecegini diigiindiik. Femoral sinir bloguna bagli kalic1 sinir hasari
insidansinin ¢ok diisiik olduguna inanilmaktadir. Aurey ve ark. (149) rejyonal
anestezi sonrast major komplikasyon insidansinin 10,000 girisimde 3.5
oldugunu tespit etmistir. Bir baska calismada femoral ve siyatik blok sonrasi
sinir hasar1 insidansi ise 2175 de 45 olarak gozlenmistir (150). Calismamizda
her li¢ grupta da kalict ya da gegici sinir hasar1 gelismemesinde US
kullanmamizin biiyikk payr oldugunu disiinmekteyiz. Bu nedenle US
esliginde femoral sinir blogu uygulamasinin giivenli  oldugunu

diisiinmekteyiz.
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6. SONUC

Genel anestezi altinda total diz artroplastisi yapilan hastalarda
postoperatif analjezi amaciyla ultrasonografi esliginde yapilan femoral sinir
blogunun postoperatif erken donemde etkin analjezi sagladigini, opioid
tiiketimini azalttigini, genel anestezi sonrasinda olusan cerrahiye bagli siddetli
agriyt Onledigini ve hasta memnuniyetini artirdiini, ayrica bupivakainle
yapilan femoral sinir blogunun ise postoperatif analjezi ve opioid tiiketimini

azaltmada lidokain ve bupivakain+lidokain’den daha etkili oldugunu bulduk.
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