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SPINAL ANESTEZIDE DEKSMEDETOMIDININ
PEROPERATIF TITREME INSIDANSINA ETKIiSI

OZET

Amagc: Elektif cerrahi icin spinal anestezi uygulanan hastalarda; titreme
insidansimna intravenéz ve intratekal deksmedetomidinin etkisini karsilastirmay1
amagladik.

Hastalar ve yontem: Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurul onayi
alindiktan sonra, ¢alismaya 18-65 yas arasi, ASA siniflamasma gore I ve II olarak
degerlendirilen, spinal anestezi altinda elektif cerrahi planlanan 120 hasta dahil edildi.
Herhangi bir premedikasyon uygulanmayan hastalara 500 ml %0.9 NaCl ile
hidrasyonu saglandiktan sonra, oturur pozisyonda 25 Gauge spinal igne ile L34 veya
L4 interspinal araliktan dural ponksiyon yapildi. Hastalar rastgele ii¢ gruba ayrildi.

Kontrol Grubu’na (n=40); intratekal %0.5’lik levobupivakainden 15mg (3ml)
+ 0.3 ml %0.9 NaCl ve intraventz %0.9 NaCl (1ml/kg/10dk, 0.5 ml/kg/sa) infuzyonu,
Intravenoz Deksmedetomidin Grubu’na (n=40); intratekal %0.5’lik
levobupivakainden 15mg (3ml) + 0.3 ml %0.9 NaCl ve intraventz deksmedetomidin
(Deksmedetomidin 1 pg/ml olacak sekilde diltie edilerek; 1ml/kg/10dk, 0.5ml/kg/sa)
infiizyonu ve Intratekal Deksmedetomidin Grubu’na (n=40); intratekal olarak
%0.5’lik levobupivakain 15mg (3ml) + 3ug deksmedetomidin (1/10 dilue edilen
deksmedetomidinden, 0.3 ml) ve intraven6z %0.9 NaCl uygulandi. Peroperatif
donemde hastalarin sistolik arter basinci, diastolik arter basinci, kalp atim hizi, santral

viicut 18151 ve titreme skorlar1 kaydedildi.

Bulgular: Titreme goriilmeyen hasta sayisi; Kontrol Grubu’nda 10 (%25),
Intravendz Grubu’nda 28 (%70) ve Intratekal Grubu’nda 37 (%92.5) olarak gézlendi,
aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001). Titreme gorilmeyen
hasta sayis1 Intratekal Grubu’nda, Intravenéz Grubu ile karsilastirildiginda; intratekal
Grubu’ndaki yiikseklik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.010). Titreme skoru
1 olan hasta sayisi Intratekal Grubu’nda daha diisiik olarak gozlendi fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0.001). Titreme skoru 2 olan hasta sayilar1 Intravendz ve
Intratekal Gruplarinda daha az gozlendi aralarindaki fark istatistiksel olarak anlamli

bulundu (p<0.001).
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Peroperatif yan etkiler agisindan Intravendz ve Intratekal Gruplar1 birbiri ile
karsilastirildiginda; Intravendz Deksmedetomidin Grubu’nda, Kontrol Grubuna ve
Intratekal Grubu’na gére bradikardi anlaml olarak daha fazla gorildi (p<0.001).

Sonug:  Spinal  anestezide  levobupivakaine  eklenen intratekal
deksmedetomidin peroperatif titremeyi ©Onlemede, intraventz olarak uygulanan
deksmedetomidinden  daha etkindir. Intraven6z  deksmedetomidin  belirgin
bradikardiye neden olmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Deksmedetomidin, spinal anestezi, titreme.
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THE EFFECTS OF DEXMEDETOMIDINE ON
PEROPERATIVE SHIVERING INSIDANCE UNDER SPINAL
ANESTHESIA

ABSTRACT

Aim: We aimed to compare the effecicacy of intravenous or intrathecal
dexmedetomidine on the insidance of shivering on patients who scheduled spinal
anesthesia for elective surgery.

Material and method: After obtaining approval from Erciyes University
Medical Faculty ethics committee and informed consent, we studied 18-65 yo, 120
patients (ASA I-1l) scheduled for elective surgery under spinal anesthesia. After
prehidration with 500 ml normal %0.9 NaCl and taking the patient sitting position, we
performed dural punction via the levels of Ls-L4 or Ls-Ls with 25 Gauge spinal
needle. Patients were randomly assigned into three groups.

Control Group (n=40) patients recieved 3 ml (15mg) %0.5 levobupivacaine +
0.3 ml %0.9 NaCl intrathecally and intravenous %0.9 NaCl (1 ml/kg/10min and 0.5
ml/kg/h) infusion, Intravenous Dexmedetomidine Group (n=40) patients recieved 3
ml (15mg) %0.5 levobupivacaine + 0.3 ml %0.9 NaCl intrathecally and intravenous
dexmedetomidine (dexmedetomidine diluted 1pg/ml and 1ml/kg/10min, 0.5ml/kg/h)
infusion and Intrathecal Dexmedetomidine Group (n=40) patients recieved 3 ml
(15mg) %0.5 levobpivacaine + 3 ug dexmedetomidine (Dexmedetomidine diluted
1/10, 0.3 ml) intrathecally and intravenous %0.9 NaCl infusion. Patients’ systolic
arterial blood pressure, diastolic arterial blood pressure, heart rate, central body
temperatures, shivering scores and side effects are recorded peroperatively.

Results: Patients who has not shivered was seen as: 10 patients (25%) in
Control Group, 28 patients (70%) in Intravenous Group and 37 patients (92.5%) in
Intrathecal Group difference was significant (p<0.001). The numbers of patients has
not shivered in Intrathecal Group was less than Intravenous Group (p=0.010).

The number of patients whose shivering score was 1 in the Intrathecal Group
was significantly low (p=0.001). The number of patients whose shivering score was 2
in the Intrathecal and Intravenous Groups were significantly less than the Control

VI



Group (p<0.001). The number of patients whose shivering score was 3 were similar in
all groups.

In the Intravenous Group there was more bradycardia than Control and
Intrathecal Groups (p<0.001).

Conclusion: Intrathecal dexmedetomidine is more effective for preventing
from shivering under spinal anesthesia than intravenous dexmedetomidine.
Intravenous dexmedetomidine may result in bradycardia.

Key words: Dexmedetomidine, spinal anesthesia, shivering.



1. GIRIS VE AMAC

Sik kullanilan, viicudun alt kismmda duyular1 bloke ederek, bu bdlgenin
cerrahi operasyonuna olanak saglayan spinal anestezi; subaraknoid araliga lokal
anestezik (LA) enjeksiyonu ile elde edilir. Teknigine uygun olarak yapilirsa son
derece giivenilirdir. Ayrica; operasyon boyunca hastanin bilincinin agik olmasi,
spontan solunumunun devam etmesi, Oksturme ve yutkunma gibi reflekslerinin
korunmasi, postoperatif bulanti-kusma insidansinin diisiik olmasi, postoperatif
analjezinin devam etmesi, hizli mobilizasyon ve erken beslenmeye olanak saglamasi
spinal anestezinin en 6nemli avantajlaridir (1).

Spinal anestezi tekniklerinin son derece giivenilir oldugu gosterilmis olmakla
birlikte, uygulamada ortaya ¢ikan yan etkiler ve komplikasyonlarindan bazilari; bas
agrisi, sirt ve bel agrisi, idrar retansiyonu, titreme, termoregiilasyonun etkilenmesinin
yaninda kalici ciddi ndrolojik hasar, enfeksiyon, hipotansiyon, bradikardi ve kardiyak
arreste kadar ilerleyebilir. Bu nedenle uygulayicinin gelisebilecek fizyolojik
bozukluklar1 iyi bilip takiplerinde olusabilecek klinik problemler hizla midahale
etmesi gerekir (1-3).

Titreme spinal anestezi altinda sik gorillen onemli problemlerden biridir.
Yapilan ¢aligmalarda spinal anestezi altinda titreme siklig1 %39 olarak bulunmustur.
Anestezi sonrasi titremenin hastada yarattigi rahatsizlik hissinin yani sira, oksijen
(Oy) tlketiminde, karbon dioksit (CO,) iiretiminde, katekolamin saliniminda,
kardiyak outputta ve intraokiiler basingta artigsa; tasikardi, hipertansiyon gibi
komplikasyonlara neden olabilmektedir. Titreme, ayrica monit6rde artefaktlara neden
olarak dogru monitorizasyonu engelleyebilir. Simdiye kadar yapilmis olan
calismalarda; titremenin Onlenmesine ve tedavisine yonelik bir¢ok ilacin etkinligi
gosterilmis olup; bu ilaglar; ay-agonistler, opioidler, ketanserin, magnezyum sulfat,
kortikosteroidler, fizostigmin, doksapram, metilfenidat, nefopam ve serotonin
antagonistleridir (4-7).

Deksmedetomidin, genis bir farmakolojik etki spektrumuna sahip, guclu ve
ileri derecede selektif, a,-adrenoseptor agonistidir. Saglikli goniillillerde yapilan bir
calismada intravendz (IV) deksmedetomidinin vazokonstriksiyonu ve titreme esigini

diistirdiigii goriilmiis, terleme esigine ise belirgin bir etkisi olmamustir (8).



IV deksmedetomidinin peroperatif titremeye kars: etkinligi gosterildigi halde,
intratekal (IT) deksmedetomidin uygulamasi ile ilgili herhangi bir ¢aligma
bulunmamaktadir (5,9,10).

Caligmamizda; spinal anestezi uygulanan hastalarda IT ve IV

deksmedetomidin verilmesinin etkilerinin karsilastiriimasini amagladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. SPINAL ANESTEZi

2.1.1. Spinal anestezinin tanimi

Spinal anestezi, beyin omurilik sivis1 (BOS) igerisine lokal anestezik madde
enjekte edilmesiyle; sinir iletiminin gegici olarak durdurulmasidir. Giiniimiizde en sik
kullanilan rejyonel anestezi tekniklerindendir (2). Spinal kord yetiskinlerde lumbal 2
(L2) seviyesine kadar uzanim gosterir. Spinal anestezide blok, lokal anestezigin

lumbal subaraknoid mesafedeki BOS igerisine verilmesiyle gergeklesir (11).

2.1.2. Spinal anestezinin tarihgesi

Spinal anestezi uygulamasma yOnelik ilk adimlardan biri olan BOS’un
varligmi, 1682 yilinda, Valsalva, kdpeklerin omurgasini incelerken farketmis ve 1764
yilinda, Dominico Cotugno, ilk kez BOS’un tanimlamasint yapmistir. Bir nérolog
olan Corning 1885 yilinda kokainin kopek spinal sinirleri Gzerine olan etkilerini
incelerken yanliglikla durayr delmis ve daha sonra intratekal enjeksiyonu
tekrarlayarak etkiyi g0zlemledikten sonra bu uygulamaya spinal anestezi adini
vermistir (12).

Spinal girisim alaninda en Onemli adimlardan biri; 1891 yilinda, Heinrich
Quincke’nin ilk lumbar ponksiyonu olmustur. Quincke’nin tarif ettigi spinal girigim
sayesinde ilk spinal anestezi uygulamasi 1899 yillinda August Bier ve asistani
Hildebrand tarafindan gergeklestirilmistir. Spinal anestezi uygulamasinda LA olarak, ilk
kokain kullanilmigtir (12).

Yeni LA ve ignelerin kullanima girmesi, komplikasyonlarin en aza indirilmesi
yOnundeki arastirmalar sonucunda spinal anestezi, kabul edilen bir anestezi teknigi
haline gelmistir. 1960’11 yillarda Dripps’in yaptigi epidemiyolojik galigmalar spinal

anestezinin norolojik olarak guvenilir bir yontem oldugunu gOstermistir (2).



2.1.3. Spinal kanalin anatomisi

Eriskin bir insanda omurganin yapist; 7’si servikal, 12’si torakal, 5’1 lumbal, 5’1
sakral ve 4’li koksigeal olmak iizere 33 vertebradan olusur (13). Vertebranin anatomisi
birinci vertebra olan atlas hari¢ genellikle 6 kisimdan meydana gelir (14).

1. Korpus vertebra.

Arkus vertebra.
Prosessus spinosus.
Prosessus transversus.

Prosessus artikularis.

> oA W N

Foramen vertebra.
Vertebral kolon, 3 yerde egrilik gosterir ve bu egrilikler lokal anestezigin
dagiliminda 6nemlidir. Servikal lordoz (6ne egrilik), torakal kifoz (arkaya egrilik) ve

lumbal lordoz (6ne egrilik) (15).
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Sekil 1. Vertebral ligamentler (2012 Nucleus Medical Art/Doctor Stock’dan)
http://doctorstock.photoshelter.com/image/I0000KHF ulR3GdE
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Iskelette, foramen vertebralarin birlesmesiyle kanalis vertebralis meydana
gelir. Spinal kord, kanalis vertebralis i¢ine yerlesmistir. Ust kismi medulla oblangata
ile devam eder; alt kismi konus medullaris adi verilen koniye benzeyen bir ug ile
sonlanir. Konus medullarisin ucundan baglayarak koksigeal kemik tabanina kadar
devam eden ince uzantiya filum terminale denir. Vertebral kolonun biitiinliiglini
saglayan ve spinal kordun saglamliginda rol oynayan ligamentler, spinal anestezi
uygulamasinda ignenin gectigi katmalarm bir kismint da olusturur. Bu ligamentler

onden arkaya dogru sirasiyla (16) (Sekil 1):

Anterior longitudinal ligament.
Posterior longitudinal ligament
Ligamentum flavum.

Interspindz ligament.

SAREE R

Supraspindz ligament.

Spinal kord, dogrudan beyni saran katlarin devami olan dura, araknoid ve
piamater olmak (zere U¢ adet zarla Gevrilir. Bu zarlara meninks adi verilir. Bunlar
icten disa dogru sirastyla (15,17):

1) Pia mater: En icteki tabaka olup, beyin ve omuriligi saran ¢ok ince
vaskiler bir yapidir. Spinal korda sikica yapisiktir. Araknoid ve piamater arasindaki
aralik, subaraknoid mesafe olup iginde bu iki tabakay: birlestiren trabekuller, spinal
sinirler ve BOS bulunur. Subaraknoid mesafedeki spinal kokler sadece piamater ile
kaplidir. Spinal subaraknoid aralik yukarida kranial ve ventrikiler kavitelerle devam
eder. Asagida S, vertebra hizasinda sonlanir. BOylece teorik olarak L,-S; arasinda
herhangi bir noktadan spinal korda zarar vermeden subaraknoid enjeksiyon
yapilmasint miimkin kilar. Ancak bu islem anatomik ozellikler dikkate alinarak en
Gok L3-L4 veya L4-Ls araligindan yapilmaktadir.

2) Araknoid mater: Epidural aralik ve subaraknoid arasinda fizyolojik bir
bariyer olarak rol oynayan avaskiler bir membrandir. Araknoid dura ile sikica temasta
olup onun gibi S, vertebra hizasinda sonlanir. ikisinin arasinda ince bir lenf tabakasi
iceren potansiyel bir subdural aralik mevcuttur.

3) Dura mater: Kranial ve spinal olmak tizere iki boliimde ele alinir. Spinal
dura biri, vertebral kanali déseyen periostal tabaka, digeri de spinal kordu koruyucu

bir kilif seklinde saran tabaka olmak Uzere iki kathdr.
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Medulla spinalisin 6n ve arka kokleri intervertebral aralikta birleserek; 8 ¢ift
servikal, 12 ¢ift torakal, 5 ¢ift lumbal, 5 ¢ift sakral ve 1 ¢ift de koksigeal olmak Uzere
toplam 31 cift spinal siniri meydana getirirler. On sinir kékleri motor néronu, arka
kokleri ise duysal lifleri olusturur. Spinal sinirler subaraknoid aralikta pia mater ile
ortaltdur. Spinal sinirler 3. fetal ayda vertebral kanalin sonuna kadar uzanirken,
dogumda ise L3 seviyesinde sonlanir (17).

Spinal anestezi uygulamasinda igne; cilt, cilt alti, supraspindz ligament,
interspindz ligament, ligamentum flavum gegilerek epidural araliga ulasilir ve dura

delindiginde subaraknoid’e ulasilir.

2.1.4. Spinal anesteziyi etkileyen faktorler

Spinal anestezi ile olusturulan noral blokajin diizeyini LA soliisyonlarin
subaraknoid alanda dagilimi belirler (11).

Barisite: LA soliisyonun dansitesinin, BOS dansitesine orani ile soliisyonun
barisitesi belirlenir (18).

Hipobarik soliisyonlarin intratekal enjeksiyonlarinda ve sonrasindaki birkag
dakika igindeki yayilimimi, hastanin pozisyonu belirler. Hipobarik solisyonlar
genellikle ylz Gstl pozisyonundaki hastalarda uygulanan rektal ve perianal cerrahiler
icin kullanighdir (19).

BOS ile ayni dansitedeki lokal anestezikler izobarik olarak adlandirilir.
Izobarik lokal anesteziklerin en Gnemli klinik avantaji, pozisyonun anestezigin
dagilimi ve anestezi seviyesi lizerine etkisi olmamasidir. Enjeksiyon her pozisyonda
uygulanabilir ve anestezi seviyesini engellemeden hastaya intraoperatif her turli
pozisyon verilebilir. izobarik soliisyonlar Gzellikle Tyo ve daha asagi seviyedeki
spinal anestezi uygulamalari i¢in kullanighdir (20).

Hiperbarik sollisyon hazirlamanin en kolay ve guvenli yolu soliisyona
dekstroz eklenmesidir. Hiperbarik bir solusyonun dagilimi asil olarak enjeksiyon
sirasinda ve sonrasindaki ilk 5 -10 dk'daki hasta pozisyonuna baglidir (3).

Spinal anestezide kullanilan ilacin doz, konsantrasyon ve hacmi BOS iginde
ilac dagihmmi etkileyen faktorlerdendir. ilacn dozunu LA'min hacmi ve
konsantrasyonu belirler. Toplam dozun, hacim veya konsantrasyona gore daha énemli
oldugu saptanmustir (21).

Spinal anestezide hastanin pozisyonu da ilacn dagiliminda 6nemlidir.

Kullanilan LA’nin barisitesine gore istenilen spinal anestezi diizeyi elde edilebilir .
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2.1.5. Spinal anestezi uygulama yontemi

Spinal anestezi planlanan hastaya, mutlaka girisim ile ilgili bilgi verilmeli,
hastanin onami almmalidir. Hastanmn sistemik ve fiziki muayenesinin yapilmasi,
hematolojik ve biyokimyasal parametrelerinin degerlendirilmesi gereklidir (16,22).

Hastaya spinal anestezi yapilmadan Once IV mayi baslanip (8-10 ml/kg)
monitérize edilip, premedikasyonu yapilmalidir. Ameliyathane odasinda genel
anesteziye gecilebilecek sartlarn ve her an resusitasyon uygulanabilecek ortamin
hazir olmast gereklidir. Planlanan cerrahi operasyon tipi de g6z Oninde
bulundurularak spinal anestezi igin en uygun LA se¢ilmeli ve uygun spinal igne hazir
olmalidir (21).

Spinal anestezi uygulamasi i¢in kullanilan ¢esitli spinal igneler mevcuttur,

bunlardan bazilar1 (16) (Sekil 2) :

e Quinke-Babcock: keskin kenarli, sivri uglu ve deligi u¢ kisimdadir.
e Whitacre: kalem uglu, ignenin deligi yan taraftadir.
e Grene: kalem ucu seklinde ve keskin kenarlhidir.

e Piktin: kisa, keskin uglu ve igne deligi en ugtadir.

P ———
—.‘n_.._

;E'—'—'-—-—__ — Kalem
B t—

Chaiticke

Sekil 2. Spinal igneler



Spinal anestezi uygulamasi hastaya 3 farkli pozisyon verilerek uygulanabilir (11).

1. Oturur pozisyon.
2. Lateral dekubit pozisyon.
3. Prone pozisyon.

Oturur pozisyon; en uygun pozisyon olup isaret noktalar1 belirgindir, sik
kullanilan spinal anestezi uygulama pozisyonudur. Saddle blok i¢in en uygun
pozisyondur; fakat postural hipotansiyon riski daha fazladir. Lateral dekubit pozisyon
da hastalar icin rahat bir pozisyondur; koopere olmayan hastalarda bu pozisyonu
vermeye bagkasi da yardim edebilir. Prone pozisyonu; anorektal cerrahi i¢in uygun
pozisyon olup aspirasyon ve havayolu hakimiyeti konusunda dezavantajlari vardir (2).

2.1.6. Spinal anestezinin sistemler tzerine etkileri
LA solusyonlarin subaraknoid bosluga enjeksiyonu, etkin ve yaygmn bir
fizyolojik yanit olusturur. Spinal anestezi sirasinda olusabilecek komplikasyonlarda
hastanin  tedavi  edilmesinde ve spinal anestezinin  endikasyon ve
kontrendikasyonlarinin anlasilmasinda bu fizyolojik yanitlarin sistemler (izerine

etkilerinin etiyolojisi ve 6nemi bilinmelidir (23).

2.1.6.1. Kardiyovaskuler sistem tzerine etkileri

Spinal anesteziye en Onemli fizyolojik cevabi kardiyovaskiler sistem
olusturur. Hipotansiyon ve bradikardi spinal anesteziye bagli olusan sempatik blokajin
en sik goriilen sonuglaridir, fakat spinal anestezi sirasinda goriilen hipotansiyon ve

bradikardi ilimlidir ve tedaviye hizla cevap verir (23).

Sempatik denervasyon ve hipotansiyon: Pregangliyoner sempatik lifler T;-
L, segmentlerinden kaynaklandigimdan L, seviyesinin daha altindaki bir blogun
kardiyovaskuler etkisi minimaldir, blok seviyesi yiukseldikge sempatik bloke edici etki
artar ve blok Ti-3’e ulastiginda ise; tam sempatik denervasyon gelisir. Sempatik
denervasyon bolgesinde arterlerde ve arteriollerde dilatasyon olugmakta, total
periferik direng ve arteriyel basing dismektedir. Kardiyak output ve sistemik vaskuler
direncin diismesiyle hipotansiyon belirgin hale gelir. Ozellikle yash hastalarda T4
sensorial blok seviyeleri sistemik vaskiiler direnci %23-26 azaltarak santral vendz
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basinci 2-3 mmHg diisiiriir ve sonugta sol ventrikiil ve diyastolik voliim % 20 azalir.
Serebral damarlar genellikle etkilenmez. Kan basmcmin kontrol degerinin %20-25’i
kadar diismesi halinde hipotansiyonun tedavisi gerekir. Bunun igin; O, ve 1V dengeli
stvilar verilir. Fenilefrin dogrudan alfa etkisinden dolay1 post-spinal hipotansiyon

tedavisinde en uygun ilagtir (24,25).

Bradikardi: Pregangliyoner kardiyoakselator (T1-4) liflerin blokaji ve sag
kalpteki gerilme reseptorleri aracilifiyla gelisir. Spinal anestezi sonrasi bradikardi
insidans1 prospektif calismalarda % 8.9-13 oraninda goriilmiistiir, pik duysal blok
seviyesi Ts’in lizerinde olanlarda bradikardi goriilme siklig1 % 75°e ¢ikmaktadir (26).

Kardiyak arrest: Nadir gorilen bir komplikasyondur. Nedeni tam olarak
bilinmemekle birlikte sempatik blokajla artan vagal aktivite nedeniyle olusabilir.
Spinal anestezinin neden oldugu sempatektomi de preloadda anlamli diislise neden

olarak kardiyovaskdler kollapsa ve senkopa neden olabilir (27).

Koroner kan akimindaki azalma: Ortalama arteriel basincindaki (OAB)
dismeye paralel olarak koroner kan akimi azalir. Ancak, periferik direncin
azalmasiyla miyokardin O, tlketimi de azaldigindan normal kiside miyokardin

oksijenlenmesinde yetersizlik olmamaktadir (24).

Serebral dolasim: OAB 55-60 mmHg’nin altma dlsmedikce, serebral
dolagim serebrovaskiiler otoregiilasyon mekanizmasi ile normal smnirlarda tutulur.

Serebrovaskuler otoregulasyon sempatik sinir sisteminden bagimsizdir (24).

Renal dolasim: Renovaskiler otoregiilasyon genis sinirlar iginde renal
dolagimin korunmasint ve OAB’deki diusmeden daha az etkilenmesini saglar.
Vazokonstriksiyon olmayan durumlarda OAB 50 mmHg’nin altina dugsmedikge renal

kan akimi spinal anesteziden etkilenmez (24).

Hepatik dolasim: Hepatik kan akiminda, OAB’de belirlenen diismeden daha
fazla bir azalma olur. Hepatik kan akimimdaki azalma, sistemik arteriyel ve hepatik
vendz O, igerigindeki farkin artisina neden olur. Spinal anestezinin Onceden karaciger

hastaligi olan kisilerde avantaj ya da dezavantajlar1 henliz kanitlanmamstir (24).

9



2.1.6.2. Solunum sistemi tizerine etkileri

Sirtustt yatmakta olan ve istirahat halindeki kigide butiin interkostal sinirlerin
paralizisi, hatta alt servikal dermatomlara kadar yikselen sensoriyal blok bile,
pulmoner ventilasyonu 6énemli derecede etkilememektedir. Bu durum, frenik sinirin
differansiyel blok nedeniyle etkilenmeyip diyaframin interkostal kaslardaki paraliziyi
tolere etmesiyle saglanmaktadir. Sonug olarak, akciger hastaligi, sismanlik, gebelik,
asit, intraabdominal basincin yikselmesi ve asir1 bag asagi pozisyonlarda solunum
etkilenmektedir. Sedasyon uygulanmayan spinal anestezilerde pulmoner gaz
degisimindeki degisiklik minimaldir (23,28).

Solunum arresti: Frenik ve interkostal sinirlerin paralizisi ile birlikte ylksek
spinal blok, hipotansiyonun neden oldugu beyin sap1 hipoperflizyonu nedeniyle
gelisen santral depresyon ve total spinal blok nedeniyle ortaya ¢ikabilen bir durumdur.
LA’nin beyin sapindaki direk etkisi ile olusmaz, ¢linkii ventrikiiler sividaki LA
konsantrasyonu mediiller depresyon yapacak kadar yiiksek degildir. Tedavide; eger
neden yuksek spinal blok ise anestezinin etkisi kaybolana kadar yapay ventilasyon
uygulanmali; neden santral depresyon ise ek olarak IV vazokonstriktor ajanlar
verilmelidir (23).

2.1.6.3. Metabolik yanit iizerine etkileri

Spinal anestezi, genel anestezide (GA) g0zlenmeyecek sekilde, operasyon
sahasindan ¢ikan duysal uyarilara karsi olusan hormonal ve metabolik yaniti bloke
eder. Ancak bu etki gecicidir. Spinal anestezinin etkilerinin ortadan kalkmasindan
sonra ayni operasyonu genel anestezi altinda gegiren hastalarm metabolik ve

hormonal cevaplar1 birbirinden ayirt edilemez (1).

2.1.6.4. Sindirim sistemi Gzerine etkisi

Barsak hareketleri tizerine Ts-L; kaynakli pregangliyonik lifler inhibitor etki
gosterir. Vagus sinirinin aktivitesi nedeniyle barsaklar kasilirlar. Sfinkterler gevser ve
peristaltizm normoaktif kalir. Barsaklarin kasilmasi ve abdominal kaslarin tam olarak

gevsemesi intraabdominal operasyonlar i¢in 6zellikle ¢ok uygun kosullar saglar (1).
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2.1.7. Spinal Anestezinin Endikasyonlan

Temel olarak T1o dermatom seviyesinin altinda anestezi gerektiren, ameliyat
siiresi 10 dk ile 3 saat arasinda olan tiim cerrahi islemler i¢in spinal anestezi
uygulanabilir. Bu islemlere alt ekstremite, perine ve alt karinda yapilacak cerrahi

girisimler 6rnek olarak verilebilir (11).

2.1.8. Spinal Anestezinin Kontrendikasyonlari (1)
1. Mutlak kontrendikasyonlar
e Hastanim islemi reddetmesi.
e Enjeksiyon bdlgesinde enfeksiyon.
e Septisemi-bekteriyemi.
o Koagulopati.
e Sok veya ciddi hipovolemi.
e Artmis intrakraniyal basing.
e Ciddi aort veya mitral kapak darlig1.

2. Goreceli kontrendikasyonlar
e Periferik ngropati.
e Demiyelizan santral sinir sistemi (SSS) hastalig1.
e Psikoz veya demans.
e Koopere olmayan hastalar.
e Gegirilmis bel cerrahisi.

e Anestezistin deneyimsizligi.

2.1.9. Spinal anestezinin komplikasyonlan (1,16,29)
1. Blok sirasinda goriilen komplikasyonlar
e Bulanti-kusma.
e Bradikardi.
e Hipotansiyon.
e Yiksek ya da total spinal blok.
e Solunum arresti, kardiyak arrest.
e Yetersiz spinal anestezi.

o Sistemik toksik reaksiyon.
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2. Blok sonrasinda goriilen komplikasyonlar
e Spinal ponksiyon yerinde agr1.
e Bas agris.
e Menenjit.
e Norolojik sekeller.
e Idrar retansiyonu.

e Lokal enfeksiyon.

2.2.LOKAL ANESTEZIiKLER

2.2.1. Lokal anesteziklerin tanimi

Lokal anestezi veya duysal iletimi saglayan sinir iletiminin blokaji; tersiyer
aminler, alkoller, degisik ilaglar ve toksinlerle saglanabilir. Fakat klinik kullanimda
olan ajanlar aminoesterler veya aminoamidlerdir. Bu ilaglar uygun konsantrasyonda
uygulandiginda; sinir ve kas membraninda elektriksel iletimi dnlerler. LA’lar istemik
olarak verildiklerinde ise; vucuttaki tim sinir liflerinde, noronlarda ve diger
uyarilabilir dokularda depolarizasyon dalgasinmn olusumunu ve yayilimmi
engelleyerek bu yapilarda gecici duyu, motor ve otonomik fonksiyon kaybma yol
acarlar (30).

LA’lar, anestezi ve analjezinin yogunlugunu artirmak, etki siiresini uzatmak
veya baslangi¢c hizin1 artirmak i¢in diger ilaglarla kombine edilebilir ve diger adjuvan
ilaglarla birlikte kullanilabilir. Kimyasal yapilari; LA’larin metabolizmasimi ve

vucuttan eliminasyonunu belirler (29).

2.2.2. Lokal anesteziklerin etki mekanizmalar
LA’lar; sinir lifi boyunca impuls iletimini gegici olarak bloke eden ilaglardir.
Bu nedenle etkileri sadece istenilen duyunun kaybi ile smirli kalmaz. Uyarilabilir
hiicre membranindan Na® kanallarinin agilmasimi engelleyerek hiicre igine ydnelik
hizli Na* akimin1 doza bagli bir sekilde azaltirlar (30). Buna baglh olarak sinir lifleri
ve diger uyarilabilir hiicrelerde;
e Aksiyon potansiyelinin yiikselis hizin1 (depolarizasyon hizini)
yavagslatirlar.

e Aksiyon potansiyelinin amplitiidiinii azaltirlar veya ortadan kaldirirlar.
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e SSS’de eksitasyon esigini azaltirlar.

e Impuls iletim hizin diisiiriirler ve iletimi tam bloke ederler.

LA’larm etkileri lokal ve sistemik olup; lokal etkileri sinirlerin yayilim
alaninda gorulirken, sistemik etkileri doza bagimli olarak ilacin enjekte edildigi
yerden absorbsiyonu ile veya sistemik olarak verilmesiyle ortaya ¢ikar (30).

Sinir lifleri; A, B, C olmak {izere ii¢ gruba ayrilirlar. A grubu lifler miyelinli
somatik, B grubu lifler miyelinli pregangliyonik ve C grubu lifler ise miyelinsiz
sempatik postgangliyonik agriy1 ileten liflerdir. Sinir liflerinde, 6nce sempatik ve
yavas agr1 duyular1 bloke olurken sonra sirasiyla; sensoriyel ve motor blok gelisir
(23,31,32).

LA’larin spinal anestezideki etki yeri; spinal sinirlerdeki 6n ve arka koklerdir.
LA’lar; subaraknoid boslukta nOral yapilarla etkileserek sinir liflerinde impuls
iletimini bloke ederler (19,22):

e Primer olarak spinal korddaki sinir koklerine.

e Sekonder olarak; dorsal kok gangliyonlar1 ve posterior anterior
boynuzdaki sinapslara.

e Inen ve ¢ikan yollarmn spinal kord parankimindeki duyu alanlarina etki
ederler.

2.2.3. Lokal anesteziklerin farmakolojisi

LA’larm hepsi yagda eriyen alkaloidlerin suda eriyen tuzlar1 olup bir aromatik
grup, ara zincir ve amin grubu igerir. LA’larin neredeyse tamami ortak bir amin
yapisinin kimyasal varyasyonlar1 olup zayif bazik 6zellik gosteren sekonder veya
tersiyer amin yapisina sahiptir. LA’lar, ana zincirine ester veya amid bagi gelmesi ile
aminoesterler (Kokain, Prokain, Tetrakain, Benzokain v.b.) ve aminoamidler
(Lidokain, Mepivakain, Prilokain, Etidokain, Bupivakain, Levobupivakain v.b.)
olarak iki gruba ayrilir (29,33).

Amid yapili LA’lar karacigerde mikrozomal enzimlerce yikilirlar ve
aminoester grubu ilaglara gore daha stabildirler. Amid LA’larin alerjik reaksiyon
gosterme potansiyelleri ¢ok nadirdir. Aminoester yapililar, paraaminobenzoikasit
(PABA) turevleridir ve plazma kolinesterazi tarafindan metabolize edilirler.
Metabolik yan uruni olan PABA alerjen bir drindlr ve alerjik reaksiyonlar daha sik

goraldr (34).
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2.2.4. Lokal anesteziklerin farmakokinetigi (13,35,36)

Emilim: LA’larm uygulandiklar1 yerden emilerek sistemik dolasima
geciglerini, uygulanan LA dozu, enjeksiyonun yeri, LA pH’si, yagda erirligi ve
vazokonstriktor madde eklenip eklenmemesi ile fizikokimyasal ve farmakolojik
ozellikleri belirler.

Dagilim: LA’larin biiyiik bir kism1 plazmada proteinlere baglanarak, az bir
kismi da eritrositlere girerek dokulara dagilir ve dokular tarafindan tutulur. Proteinlere
baglanma uzun etkili amid tipi LA’larda daha fazladir. LA’larin baglandigi proteinler
ay asit glikoprotein ve alblimindir. LA’lar kan-beyin ve plasenta bariyerini kolaylikla
gecerler, mideden absorbe olmazlar.

Metabolizma ve Atihm: Ester grubu lokal anestezikler, plazma kolin esterazi
ile hidrolize olarak suda eriyen alkol ve karboksilik asitlere doniigiirler ve
hipersensitivite reaksiyonlarina yol agabilirler. Amid grubu LA’ler, karacigerde
mikrozomal enzimler tarafindan hidrolize edilirler, metabolizmasi sonucu ortaya

¢ikan anilin deriveleri methemoglobinemiye yol agabilirler.

2.2.5. Levobupivakain (Chirocaine®)

Levobupivakain, bupivakain hidroklorid’in saf S (-) enantiomeri olan uzun
etkili aminoamid yapida bir LA’dir (35,37). Kimyasal ad1 S-1 butil, 2 piperidil, farmo
2'. 6' lipid hidroklorid’dir. Molekul formili C1gH2sN2Odur (29,32). Kimyasal yapisi
sekil 3’de goriilmektedir.

H
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Sekil 3. Levobupivakainin kimyasal yapis1 (38)

Levobupivakain soliisyonu ml’sinde 2.5 mg, 5 mg veya 7.5 mg’a esit steril,
renksiz bir solisyondur; pH’s1 4.0-6.5 olup molekiiler agirhigi 324.9°dur.
Levobupivakain hidrokloridin sudaki ¢oziiniirliigii 20°C’de ml’de 100 mg’dr.
Partisyon katsayis1 (oleil alkol/su) 1624°tiir ve pKa’s1 8.09’dur.
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Terapotik uygulamayi takiben levobupivakainin plazma konsantrasyonu;
uygulama dozuna, uygulama yerindeki emilimine ve dokunun vaskilaritesine
baglidir. Levobupivakain yuksek oranda (% 97) proteine baglanir.

Ana metaboliti olan 3-hidroksi levobupivakain glukronik asid ve sulfat ester
konjugatlara ¢evrilir ve idrarla atilir. Bobrek yetmezliginde metabolitleri plazmada
birikebilir. Karaciger fonksiyon bozuklugu olanlarda eliminasyonu uzar.
Levobupivakain; sitokrom p450 sistemi tarafindan metabolize edilir.

Levobupivakain rasemik bupivakain S (-) izomeri olan amid tipte uzun etkili
bir LA olup bupivakaine benzer farmakodinamik o6zellikler gosterir. Butin LA
ajanlarla oldugu gibi levobupivakain néron membranlarinda voltaja duyarli iyon
kanallarinin blokaji ile etki gostererek sinir impluslarmin iletimine engel olmaktadir.

Levobupivakainin bupivakainden daha uzun sireli duysal blok olusturduguna
dair ¢aligmalar mevcuttur (37,39). Yapilan deneysel ¢alismalarda, levobupivakainin,
bupivakainden daha az toksik oldugu ve ayrica letal dozun levobupivakainde
bupivakainden 1.3-1.6 kat daha fazla oldugu gosterilmistir (37,40).

Levobupivakainin ortalama konvulzif dozu koyunlarda 103 mg iken
bupivakainin ortalama konvulzif dozu 85 mg’dir. SSS toksisite riski bupivakaine gore
levobupivakainde daha az oldugu gosterilmistir (41,42).

Izole perfiize tavsan kalpleri ile yapilan ¢alismada QRS genislemesi ve aritmi
goriilme sikliginin da diisikk oldugu gosterilmistir (43,44). Toksisite durumlarinda
kardiyak Na* ve K" kanallarmin blokaji depolarizasyon hizini maksimal diizeyde
azaltr, atriyoventrikiiler iletimi ve QRS intervalini uzatir. Bu etkisi gbz Oniine
alindiginda levobupivakainin bupivakainden daha az toksik etkiye sahip oldugu
sOylenmektedir (40,45).

Levobupivakainin etki siiresi doza baglidir ve anestezik tekniklere gore
farklilik gOsterir. Epidural, periferik sinir blogu (supraklavikuler, aksiller, brakiyal
pleksus gibi), lokal infiltrasyon ve peribulber yollardan verilen dozlari igeren
karsilagtirmali ¢aligmalarda levobupivakainin anestezik ve/veya aneljezik etkilerinin
ayni dozdaki bupivakain ile buyuk Ol¢ude benzerlik gosterdigi belirtilmistir (37,43).

Levobupivakain epidural yoldan verildiginde duysal bloktan daha kisa motor
blok zamani olusturur. Bu farkliliklar periferik sinir bloklarinda goriilmez (37,39).

Levobupivakainin erigkinlerde cerrahi anestezide bir defalik maksimum dozu
(IT uygulama disinda) 150 mg’dir. Uzamis prosediirler i¢in ek dozlar yapilabilir.

Maksimum 24 saatlik dozu epidural 400 mg’dur. Intratekal uygulama igin énerilen bir
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defalik maksimum doz 15 mg’dir. Sezeryan i¢in kullanilan konsantrasyon % 0.5’i (15
mg) ge¢memelidir. Eriskinlerde postoperatif agri tedavisi i¢in doz 18.75 mg/sa’i
gecmemelidir. Cocuklarda ilioinguinal/iliohipogastrik blok igin maksimum doz her
bir yan igin 1.25 mg/kg’dir (37,43,46).

Levobupivakain ile reaksiyonlar da diger amid tipi LA’larda gozlenen
reaksiyonlara benzer 6zelliklere sahiptir (47).

2.3. TITREME

2.3.1. Titremenin tanim ve patofizyolojisi

Peroperatif titreme (shivering); istemsiz kas aktivitesidir; titreme sonucunda
metabolik 1s1 liretimi artmaktadir. Titremeye sebep olan ana motor merkez; posterior
hipotalamusun 3. ventrikiil komsulugunda bulunur. Normalde bu bdlge anterior
hipotalamusta bulunan preoptik 1s1 duyarli alandan gelen uyarilarla inhibe edilir.
Soguk uyar1 arttiginda, spinal kordun anterior motor néronundan bilateral uyarilar
gonderilerek bu inhibisyon ortadan kaldirilir ve titreme meydana gelir. Baslangicta
iskelet kas tonusu artar, bu kas tonusu belirli diizeye ulastiginda titreme goriiliir (6,48-
50). Titremenin derecelendirilmesi igin skorlama yéntemleri mevcuttur (50)(Tablo 1).

Titreme, anestezi sonrasinda hipotermik olan hastalarda yaygin olarak
g0Ozlenir. Postanestezik titreme; anesteziye bagli termoregiilatuar inhibisyonun aniden
ortadan kalkmasiyla, titreme esiginin normale yaklagsmasi seklinde agiklanmaktadir.
Ancak, titremenin sadece hipotermik hastalarda degil, normotermik hastalarda da
ortaya ¢iktig1 gozlenmistir. Buna gore, cerrahi ile ilgili stres ve agr1 gibi baz1 6zel
faktorlerin postoperatif titreme gelisiminde pay1 olabilecegi diisiiniilmektedir (51).

Insan viicudunun merkezi 1sis1 atesli hastaliklar disinda hemen hemen hig
degismez. Ciplak bir kisi -12.5 °C soguga veya 60 °C sicaga maruz kalsa bile i¢ 1s1s1
sabit kalir. Aksine viicudun ylizeysel 1sis1 ise gevre isis1 ile birlikte ylikselir veya
diiser (52).

Viicut 1s1s1 hipotalamustaki 1s1 kontrol merkezinden sinirsel olarak kontrol
edilip ayarlanir ve buna ‘hipotalamik termostat’ denir. Viicut 1sis1 yiikseldiginde bu
termostat devreye girer ve 1s1y1 diisiirmek i¢in vazodilatasyon yapar, ayrica terlemeyi
artirict mekanizmalar1 aktif hale getirir. Meydana gelen bu vazodilatasyon posterior

hipotalamustaki vazokontriiksiyon yapan sempatik merkezlerin devre dis1 kalmastyla
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saglanir. Tam bir vazodilatasyon viicut 1s1 transferini 8 kat artirabilir. Viicut 1s1s1 kritik
seviyelere ulasinca terleme ve buharlagma ile 1s1 diisiisii saglanir (52).

Viicut 1si1s1  distiigiinde ise mekanizma tersine isler ve posterior
hipotalamustaki sempatik bolgelerin devreye girmesiyle vazokontriksiyon olusup 1s1
kaybir azaltilmaya caligilir. Ayrica titreme gibi metabolik sistemler 1s1 olusumunu
artirmak amaciyla devreye girer. Bu sinyaller ritmik degillerdir ve viicuttaki iskelet
kaslarinda tonusu artirirlar. Bu tonus belirli kritik bir seviyeye ulasinca titreme
meydana gelir ve boylece viicut 1s1s1 artirilmaya ¢alisilir (52).

Anestezi sonrasi titreme olusumunu agiklamak i¢in bir¢ok hipotez One

stiriilmiistiir. Bunlar su sekilde siralanabilir (53);

1) Baz1 anestezik maddelerin dogrudan olan etkisi.
2) Postoperatif agri varhigi.

3) Perioperatif hipotermi.

4) Is1 kaybu.

5) Hiperkapni veya solunumsal alkaloz.

6) Hipoksi, hiperkarbi.

7) Sempatik aktivite asiriligi.

8) Spinal reflekslerin erken doniisii.

Anestezi sonrasi titreme ile ilgili yapilan ¢aliymalarda titreme esnasinda
kaydedilen elektromiyografik (EMG) verilerde 3 tip dalga gozlenmistir. Bunlarin
birincisi tonik tabiatli olup spinal kord kesisi olan hastalardaki EMG dalgalarina
benzerken, ikincisi spontan EMG klonusuna, Gglincisl ise; sogutma uygulanmisg
ancak anestezi almamis kisilerdeki Urpermeye benzer EMG aktivitesidir.
Goniilliilerde soguk uygulanmasi ile gozlenen iirperme ve titreme her zaman santral
termoregulator kokenli kutandz vazokonstriksiyon ile beraberdir (54).

Anestezi ile iligkili titreme termoregiilator ve termoregulator olmayan titreme
olmak Uzere ikiye ayrilabilir. Bunlarin birincisinde operasyon sirasinda gelisen
hipotermiye bir cevap olarak gelisen kutanéz vazokonstriiksiyon varken, ikincisinde
kutandz vazodilatasyon gorulur. Termoregilatér olmayan titremenin nedeni tam
olarak bilinmemekle beraber anestezi sonrasi agriya bagl oldugu diisliniilmektedir

(51,55).
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Anestezi sonrasi titreme goriilme sikligini agiklayan farkli hipotezler iginde
sadece peroperatif hipotermi ve agrmm etkinligi kanitlanabilmistir. Anesteziklerin
supraspinal yapilar tizerindeki baskilayici artik etkileri sonucu ortaya ¢ikan spinal
refleks aktivitenin erken geri doniisiiniin de anestezi sonrasi titremenin goriilmesi ile
ilgili olabilecegi bildirilmistir. Bu ilisgki EMG sirasinda gdzlenen klonus i¢in de bir
agiklama yapilmasina imkan saglar (51).

2.3.2. Titremenin etkileri

Titreme gozlemlenen hastalarda etkilenen kas gruplarinda metabolizma
hizlanmaktadir. Metabolizmanin hizlanmasiyla birlikte O, tiiketimi ve ihtiyaci %200-
500 oraninda artar (4,56). Titreme sonucunda, metabolik O, ihtiyaci, perifere
gonderilebilen O, diizeyinin tizerine ¢ikarak, olusan O; eksikligi sonucunda
anaerobik metabolizma gerceklesmesine neden olur. Sonugta laktik asidoz ve CO;
uretimi artar. Bu durum diisiik kardiak ve pulmoner rezervi olan hastalarda sikintiya
neden olur (50,57). Arteroskleroz nedeniyle miyokardial O, destegi zaten simirlt olan
hastalarda, titreme sonucu O, ihtiyacinin artmasiyla miyokard fonksiyonlarmin daha
fazla bozulmasina neden olur (4,6,49).

Titreme sonucu; katekolamin saliniminda artma, tasikardi, hipertansiyon, g6z
ici basmci ve kafa i¢i basincinda artma meydana gelir. Peroperatif titreme, ayrica
hastalar {izerinde rahatsizlik hissi olusturan iisiime ve titreme hissine yol acar, yara
kenarlarinda kas kasilmalarma bagli olarak hastanin agrismin artmasina neden olur.
Hastalarin biiyiik c¢ogunlugu operasyon sonrast donemde kendilerine en ¢ok
rahatsizlik veren durumlarin {istime ve titreme hissi oldugunu belirtmiglerdir. Titreme
tim bu olumsuz etkilerin sonucunda postoperatif morbidite ve mortaliteyi artirir. Bu

nedenlerden dolay1 tedavi edilmesi gereklidir (51,58).

2.3.3. Genel anestezi ve titreme

Titreme; GA sonrasi derlenme doneminde, istenmeyen ve sik goriilen bir
komplikasyondur (5,49,59). Anestezi sonrasi titreme goriilme siklig1 yaklasik olarak
%6.3 ile %66 arasinda degismektedir (60). Halojenli ajanlar ve tiopental kullanimi
titreme insidansini artirirken, propofol kullanimi titreme insidansini azaltir (51).
Operasyondan sonra agri duyulmasi, azalmig sempatik aktivite, pirojen salinimi,

adrenal baskilanma ve respiratuar alkaloz da titreme goriilme sikligini arttirir (49).
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GA smrasindaki 1s1 kaybi ve kor hipotermisi, titreme gelisimine katkida
bulunur. Anestezi sirasinda gozlenen hipotermi {i¢ asamada gergeklesir. Birincisi;
anestezi indiiksiyonundan hemen sonra gergeklesmekte ve viicut i¢ 1sisinin perifere
yayilmasidir. Bu duruma internal redistriibisyon denilmektedir. ikincisi; cilt yoluyla,
soguk IV soliisyonlarin inflizyonuyla ve operasyon sahasindan kayiplarla olmaktadir.
Ugiinciisii ise; kullanilan anestezik ajanlara bagli olarak termoregiilasyonun bozulmasi
sonucu viicut 1s1s1 azalmaktadir. Sonugta kutandz vazokonstriiksiyon meydana gelir.
Bu donemde viicut i¢ 1s1s1 genellikle sabit kalmaktadir, ancak 1s1 viicut yiizeyinden
kaybedilmekte ve hipotermi artmaktadir. Anestezik ilaglarin etkilerini kaybetmeye
basladiklar1 derlenme doneminde termoregiilasyon inhibisyonu bitmis ve soguga kars1
titreme gibi diger fizyolojik cevaplar ortaya ¢ikmaya baslar. Bu yiizden hastanin

peroperatif hipotermisinin 6nlenmesi titreme gozlenme sikligini azaltacaktir (51).

2.3.4. Spinal anestezi ve titreme

Spinal anestezi altinda g6zlenen titremenin mekanizmasi tamamen
anlagilamamistir. Muhtemel iligkili faktorler; kor sicakliginda azalma ve
reseptorlerden yanlis bilgi aktarilmasidir. Kor sicakligindaki azalma; sempatik bloga
baglt olusan periferal vazodilatasyona, artmis deri kan akimina bagli deri yolu ile
artmus 1s1 kaybma, soguk operasyon odasma, soguk sivilarm hizli iV infiizyonuna
veya soguk anestezik soliisyonlarin spinal korddaki 1s1 duyarli yapilar {izerine direk
etkisine bagl olarak olusabilir. Yapilan ¢aligmalarda spinal anestezi altinda titreme
siklig1 %39 olarak bulunmustur (4,61-63).

2.3.5. Titremenin 6nlenmesi ve tedavisi

Titreme, hipotermiye reaksiyonel yanit olarak viicut sicakligini artirmak
amaclh ortaya ciktigindan, tedavide ilk basamak normotermiyi saglamaktir. Bircok
hastada anestezi sonrasi titremeden peroperatif hipotermi sorumlu tutulmustur.
Perioperatif hipotermiye sebep olan etkenler arasinda; anestezi sonrasinda gelisen
viicut i¢ 1s1smin disa yayilmasi, soguk IV sivilarin infiizyonu, cilt yoluyla kaybedilen
1s1, cerrahi bdlgeden kaybedilen 1s1 ve verilen anesteziklerin termoregilasyon
sistemini bozmas1 sayilabilir. Ozellikle yiiksek riskli hastalarda peroperatif donemde
kor sicakliginin normotermik olarak sirddrilmesi gerekir. Titremeyi 6nlemek igin

farmakolojik ve nonfarmakolojik yontemler uygulanir (7).
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2.3.5.1. Nonfarmakolojik yontemler

Anestezi siliresince 1s1 kaybini azaltmak peroperatif hipotermiyi ve dolayisiyla
titremeyi engellemede en etkili ve kolay yoldur. Normoterminin surdirtlmesinin en
etkin yolu dnceden 1sitmaktir. Onceden 1sitma yapilmazsa anestezi indiiksiyonundan
sonra aktif 1sitma uygulansa bile bir miktar hipotermi ka¢inilmazdir. Ayrica dig ortam
1is1s1n1n artirilmast da hipoterminin olugsmasini engellemeye yardimei olur. Bu amagla
oda 1s1s1 23 °C ve iizeri tutulmalidir. Anestezi indiiksiyonundan sonra olusan
redistribisyon peroperatif hipoterminin en o6nemli nedenidir. Redistribisyonun
derecesi kor ve periferik kompartmanlar arasindaki farklilikla orantilidir. Ortam
sicakligl, sismanlik ve kullanilan ilaglar da bu farklilig etkiler. On 1sitma GA ve
spinal anestezi sirasinda olusan redistribiisyon hipotermisini dnler. On 1sitma periferik
kompartmanin sicaklik miktarmi artirarak redistribiisyon i¢in gereken sicaklik farkini
azaltir (54,64).

Eksternal 1sitma: Operasyon odasinin 1sitilmasi, 1s1 kaybmi Onleyen en
onemli yontemdir. Cilinkii metabolik 1s1 deriden konveksiyon ve radyasyon, cerrahi
bolgeden de buharlasma yolu ile kaybedilir (65). Genellikle 23 °C'yi asan oda
sicakligi operasyondaki tim hastalarda normotermiyi surdirmek icin gereklidir.
Ancak bu sicaklik ameliyathane calisanlar1 igin zor tolere edilebilir. Infantlarin (0-1
yag), normotermilerini surdirebilmeleri i¢in 26 °C'yi asan sicakliklarda bulunmalari
gerekir. Bu kadar yiiksek sicakliklar oda personelinin performansimni bozar ve
uyanikligini azaltir. Kabaca metabolik 1sinin %901 deri yiizeyinden kaybedilir. Bu
nedenle herhangi bir etkin 1sitma sistemi ile deri yiizeyinden 1s1 kaybi
dizenlenmelidir. Bu amag igin aktif ya da pasif 1sitma cihazlart mevcuttur. Pasif
ortiler hem etkili hem de ucuzdur. En 6nemli prensip miimkiin oldugu kadar cilt
alaninin Srtiilmesidir. Ilave olarak ortllen ortiiler 1s1 kaybini yavasca azaltir. Ornegin;
bir ortli ile 1s1 kayb1 yaklasik %30 azaltilirken, li¢ Ortii 1s1 kaybin1 %50 azaltir.
Ameliyathanede kullanilan degisik ortii ¢esitleri arasinda klinik olarak anlamli fark
bulunamamustir (66,67).

Aktif 1sitma cihazlar1 zaman iginde 1s1 transferi ve redistrilbbisyonun neden
oldugu hipotermiyi diizeltmekte daha etkilidir. Biiylik operasyon geciren hastalarda
normoterminin siirdiiriilmesi i¢in pasif izolasyon yeterli olmaz, ¢ogu vakada aktif
isitma  gereklidir. Bunun icin dolasan su ve hava iifleyen cihazlar kullanilir.
Operasyon masalar1 1s1 izolasyonunu saglayan yaklasik 5 cm’lik kopiikle kaphdir. Bu

nedenle sirt bolgesinden 1s1 kaybi ¢cok azdir. Metabolik 1sinim biiyiik béliimii viicudun
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On kismindan kaybedilir. Anestezi sirasinda en etkili 1sitma sistemi hava iifleyen
cihazlardir (68). Hava tifleyen cihazlar hastanin soguk yiizeylerini sicakla kaplayarak
radyasyon yolu ile olan 1s1 kaybimi azaltir. En iyi hava iifleyen sistemler deri yiizeyine
50 watt'tan daha fazla 1s1 transfer ederek viicut sicakligini artirir (69).

IV mayilerin 1sitilmasi: Diisiik oda sicakligindaki stvilarm verilmesi sicaklik
kaybmna neden olur. Bir saat igerisinde 2 litreden daha fazla 1V siv1 verilmesi
gerekiyorsa; sivi, 1sitic1 cihazlar ile isitildiktan sonra kullanilmalidir. Bir saat
icerisinde 2 litreden daha az siv1 verilen durumlarda mayi 1siticisina gerek olmayabilir
(65).

2.3.5.2. Farmakolojik yontemler

Titreme tedavisinde ¢esitli opioidler kullanilmistir. Meperidin; MU ve Kappa
reseptor aktivitesine sahip bir opioid’dir (70). Titreme tizerine olan etki mekanizmasi
tam olarak bilinmemekle beraber etkinin Kappa reseptor aktivitesine bagli oldugu
diisinulmektedir (71). Meperidinin esit dozlarda fentanil, alfentanil, morfin,
sufentanil gibi diger opioidlere gore titreme tedavisinde daha etkili olmasi, onun
etkisinin Kappa reseptor aktivitesi ile oldugunu desteklemektedir (72,73). Ancak
meperidinin en O0nemli dezavantaji tekrarlayan ve yiiksek dozlarda sedasyon ve
solunum depresyonuna neden olmasidir. Ozellikle anestezi sonrasi opioid alan
hastalarda bu etkileri daha belirgin olabilmektedir (50). Meperidinin titremeyi
onleyici etkisi 0.5 pg/kg/dk naloksan verilmesi ile korunurken, 5 pg/kg/dk gibi yiiksek
dozlarda yok edilebilir, meperidinin titremeyi Onleyici etkisi sadece Mu reseptorleri
araciligi ile degildir (74). Meperidinin etkinligi bircok caligmada kanitlanmasina
ragmen diger opioidlerin etkinligi konusunda literatiirde ¢eligkili veriler mevcuttur.
Alfentanil, morfin ve fentanil’in etkin oldugunu bildiren ¢aligmalarin yanisira etkisiz
oldugunu bildiren ¢aligmalar da vardir (73,75,76). Opioidlerden bagka postoperatif
titreme tedavisinde tramadol, dolasetron, ondansetron, ketanserin, klonidin,
magnezyum silfat, fizostigmin, nalbufin, butarfanol, metilfenidat, doksapram,
buspiron etkili bulunurken, amitriptilin ve urapidilin etkinligi gdsterilememistir
(49,50,57,70,77).

2.4. Deksmedetomidin (Precedex®)
Medetomidin, a.-reseptor aktivitesi yuksek bir adrenerjik agonisttir.
Deksmedetomidin, medetomidinin spesifik stereoizomeridir ve parenteral formu

kullanilabilmektedir. Deksmedetomidin, a, reseptdr afinitesi klonidin’den 8 kat daha
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yiksek, lipofilik a metilol derivesidir. Deksmedetomidinin ap/0; adrenoreseptér
aktivitesi 1600:1°dir. Berrak, renksiz ve izotonik bir ilagtir. pH’s1 4.5-7.0°dir ve
kimyasal olarak stabilizatdr icermez. Eliminasyon yar1 omrii yaklagik 2 saattir,
distribiisyon yar1 dmri 5 dakikadir (78,79).

Bir imidazol bilesigi olan deksmedetomidin; ap-adrenoseptorleri uyarip,
inhibitor pertussis toksin sensitif G proteinleri (zerinden etki ederek potasyum
kanallarindaki iletiyi artirmaktadir. Transgenik farelerde yapilan ¢aligmalarda sedatif
ve analjezik etkilerden a-pa alt reseptor tipinin sorumlu oldugu diisiinilmiistiir
(80,81).

Deksmedetomidinin kardiyovaskiler sistem (zerine etkisi; kalp hizi,
sistemik vaskuler direng, miyokard kontraksiyonu, kardiyak output ve sistemik kan
basincinda azalma seklindedir. Etkisi doz bagimlidir. Deksmedetomidin uygulamasi
ozellikle geng ve saglikli kisilerde bifazik kardiyovaskiiler cevaba neden
olabilmektedir; 1pg/kg bolus deksmedetomidin uygulanmast kan basincinda
yiikselmeye ve kalp hizinda refleks olarak azalmaya neden olabilmektedir (82). Bu
etki deksmedetomidinin periferik az-reseptorlerini etkilemesinden
kaynaklanmaktadir. Kalp hiz1 15 dakika, arteriyel kan basinct 1 saat sonra normal
degerlerine donmektedir. Deksmedetomidinin intramiiskiiler (IM) uygulamalarinda
arteriyel kan basmci ve nabizda yukaridaki degisiklikler gorulmemektedir.
Deksmedetomidin ile yapilan deneysel calismalarda; iskemik kalp hastaliginda
miyokardin O tliketimini azalttigi, koroner kan akiminmn iskemik olmayan
bolgelerden iskemik olan bolgelere dogru yayilmasmi sagladigi gosterilmistir (80).
Kardiyak olarak yuksek riskli hastalardan; operasyondan 1 saat 6nce ve 48 saat
sonrasina kadar deksmedetomidin verilen grupta iskemik ataklar plasebo grubuna
gore anlamli olarak daha az bulunmus (83). Ayrica, yapilan ¢aligmalarda operasyon
oncesinde kullaniminin; hipertansiyon, tasikardi gibi bircok kardiyovaskuler cevaba

neden olabildigi goriilmiistiir (84).

Deksmedetomidinin solunum Uzerine etkisi bifaziktir. Dusik dozlari
dinlenme ventilasyonunu diisiirmekte, yiiksek dozlari ise artirmaktadir. 2 pg/kg
dozundaki deksmedetomidin hafif solunum depresyonu yapsa da kontrol grubuna
gore anlamli fark bulunmamustir (85). Deksmedetomidinin spontan solunum Gzerine
etkileri minimaldir. Bir deneysel calismada, uyanik kOpeklere uygulanan 1.25-5 pg/kg

dozundaki bolus deksmedetomidin, képeklerin solunum hizlarinda hafif bir diismeye
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sebep olsa da kan gazlar1 sonuglarnin etkilenmedigi goriilmistiir. %1.5 isofluran
uygulamasi ile kombine edilen deksmedetomidinin daha yiiksek dozlarda (>20 pg/kg)
belirgin solunum deprasyonu yaptig1 gézlenmistir (86).

Deksmedetomidin sedatif bir ajan olmasina ragmen, sinirl respiratuar etkilere
sahiptir, plazma seviyesi terapotik dozun 15 katina kadar ¢iksa bile giivenlik
smirlarmi agmaz (87). Deksmedetomidinin sedatif/hipnotik etkilerinin doza bagimli

oldugu bir ¢ok klinik ve deneysel ¢alisma ile gosterilmistir (78,88).

Bobrekte ap-adrenoseptdr uyarimi dilireziste ve natriiireziste artig ile
sonuc¢lanmaktadir. Cerrahiden 15 dakika ©nce verilen 0.33-0.67 pg/kg doz
araligindaki deksmedetomidin; vazopressinin toplayict kanallarda neden oldugu
antiditretik etkiyi inhibe eder ve ditiretik etki gosteririr (89). Intraoperatif uygulanan
deksmedetomidin infiizyonu cerrahi sonrasi plazma renin seviyesinde diismeye sebep
olmaktadir (90).

Deksmedetomidin %94 oraninda alblimin ve a;-glikoprotein gibi serum
proteinlerine baglanir, proteine bagli kisim karaciger yetmezligi olanlarda azalir, bu
hastalarda deksmedetomidin dozunu azaltmak gerekir (89). Klinik kullanimda genel
uygulama dozu 10 dakika boyunca 1 pg/kg yikleme dozunu takiben 0.2-0.7 pg/kg/sa
IV infiizyon seklindedir. Saglikli goniilliilerde yapilan bir ¢calismada 1V uygulamay:
takiben etki baslangici; yaklasik 15 dakika sonra basglamis ve genellikle 1V
inflizyonun 1. saatinde pik seviyeye ulasmistir. Eliminasyon yar1 dmrii yaklasik 2-3
saattir. Dagilim yar1 dmrii eriskinde 0.2-0.7 pg/kg/sa dozunda iV infiizyonu takiben; 6
dakika iken, eliminasyon yar1 6mrii 2-2.5 saat arasindadir (89).

Deksmedetomidin biiyilik dl¢iide karacigerde sitokrom P450 enzim sistemiyle
glukronidle konjuge edilerek biyotransformasyona ugrar. Bilinen aktif ya da toksik
metaboliti yoktur. Fakat ciddi karaciger fonksiyon bozuklugu olanlarda hepatik
klirensi %50’ye kadar azalabilir. Renal yetmezlikten etkilenmez ve doz ayarlamasi
gerekli degildir. Metabolitleri %95 idrarla ve %4 fegesle atilir. Biiylik ¢ogunlugu
idrarla atildigindan uzamis uygulamalarda birikici etkisi olabilecegi varsayilir (89,91).
Yapilan in vitro ¢alismalarda sitokrom p450 enzim sistemini inhibe ettigi
gosterilmistir. Deksmedetomidin, insan karaciger mikrozomlarindaki CYP2D6
kaynakli dekstrometorfon O-demetilaz aktivitesini engellemektedir (80).

Deksmedetomidinin 1V inflizyonu vazokonstriksiyon esigini 1.4 °C, titreme

esigini de 2 °C kadar diisiiriir (80). az-agonistlerin titreme Uzerine olan etkileri santral
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yollar Gzerindendir. Titreme merkezi preoptik anterior hipotalamik alanin inhibitor
kontrolii altindadir. Bu kontrol epinefrin ve norepinefrin ile kuvvetlenmekte ve
muhtemelen o-agonistler de ayn1 sekilde etki etmektedirler. Klonidinden 8 kat daha
fazla reseptor spesifitesine sahip bir op-agonist olan deksmedetomidin de terleme
esigine bir etkisi olmadan vazokonstriiksiyon ve titreme esigini diisiirmektedir (8).
Proflaktik olarak uygulanan deksmedetomidinin anestezi sonrasi titremeyi 6nlemede
meperidin kadar etkili oldugu gosterilmistir (5).

Deksmedetomidin solunum depresyonu yapmadan sedasyon saglamaktadir.
Anksiyolitik, sedatif, analjezik ve sempatolitik 6zelliklerinin olmasi; preoperatif ve
perioperatif stresli hastalarda kullanisl bir ajan olmasini saglayabilir (88,92).

Deksmedetomidin, opioid detoksifikasyonu, kokain geri ¢ekilmesi, uzun sureli
benzodiazepin ve opioid kullanimindan sonra kesilme donemlerinde ayrica alkol
¢ekilme sendromunda kullanilabilmektedir (93,94).

Saglikl1 goniilliilerde IM 2.5 ng/kg deksmedetomidin uygulanmasindan sonra,
deksmedetomidinin sedatif ve anksiyolitik etkisinin atipemazol (150 pg/kg) ile

tamamen geriye ¢evrilebildigi gosterilmistir (95).
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3. HASTALAR VE YONTEM

Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurul onayr (Etik kurul onay no:
B.30.2.ERC.0.01.00.01/27) alindiktan sonra, ¢alismaya dahil edilmesi planlanan
hastalar calisma hakkinda bilgilendirilerek, yazili izinleri alindi. Calisma randomize

cift kor olarak yapildi.

Calismaya 18-65 yas arasi, ASA (American Society of Anesthesiologist)
smiflamasina gore I ve II olarak degerlendirilen, spinal anestezi altinda elektif cerrahi

planlanan toplam 120 hasta dahil edildi.

Operasyon oncesi donemde 37.3 °C ve lizerinde atesi olanlar, antidepresan,
analjezik veya opioid tedavisi alanlar, ileri derecede solunumsal veya
kardiyovaskuler, ndrolojik ve termoregtilasyonu etkileyebilecek bir patolojisi olanlar,
hamileler, ¢alismada kullanilan ilaglardan herhangi birisine karsi bilinen bir alerjisi
olanlar, spinal anestezinin kontrendike oldugu ve ¢alismaya katilmay1 kabul etmeyen

hastalar ¢alisma harici tutuldular.

Hastalara cerrahi o©ncesinde herhangi bir farmakolojik premedikasyon
uygulanmadi. Operasyon odasina alinan hastalar; standart DIl derivasyonundan
elektrokardiyografi (EKG), kalp atim hizi (KAH), periferik oksijen satiirasyonu
(SpO32), non-invaziv arteriyel kan basinci (Sistolik Arter Basinci=SAB, Diastolik
Arter Basinci=DAB) monitorizasyonu uygulandi. Operasyon odasmin 1sis1 24 °C
olacak sekilde sabit tutulmaya c¢alisildi ve kullanilan tiim ilaclar ve mayiler oda
isisinda bekletildi. Preoperatif viicut isilar1 timpanik membrandan dSlgiilerek kayit
edildi (Braun IRT 3020, Thermo-Scan, Kronberg, Germany). IV yoldan 500 ml %0.9
NaCl ile hidrasyonu saglanan hastalara oturur pozisyonda 25 G spinal igne
kullanilarak Ls-L4 veya Ls-Ls interspinal araliktan dural ponksiyon yapildi. Hastalar
rastgele {ic gruba ayrildi. Kontrol Grubu (Grup K)’ya: Intratekal (IT) %0.5’lik
levobupivakainden (%0.5 Chirocaine® flakon 10 ml, Abbott, ABD) 15mg (3ml) + 0.3
ml %0.9 NaCl ve IV %0.9 NaCl (1ml/kg/10dk, 0.5 ml/kg/sa) infiizyonu, Intravendz
Deksmedetomidin Grubu (Grup V)’ye: iT %0.5’lik levobupivakainden 15mg (3ml) +
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0.3 ml %0.9 NaCl ve IV deksmedetomidin (Precedex®,100 pg/ml, Abbott Labs, North
Chicago, IL 60064, ABD) (1pg/ml dozunda olacak sekilde %0.9 NaCl ile dilie
edilerek 1 ml/kg/10dk, 0.5ml/kg/sa) infiizyonu ve Intratekal Deksmedetomidin Grubu
(Grup T)’ye: IT olarak %0.5’lik levobupivakain 15mg (3ml) + 3pg (%0.9 NaCl ile
1/10 diliie edilerek, 0.3 ml) deksmedetomidin ve IV %0.9 NaCl (1ml/kg/10dk, 0.5
ml/kg/sa) infuzyonu uygulandi.

IT enjeksiyonu takiben hastalar supin pozisyonunda yatirilds, 2 It/dk O, verildi ve

IV siv1 infiizyonuna baslandu.

SAB degerinde baslangi¢c degerine gore %25 ve daha fazla diisiis veya SAB’nin
90 mmHg’ nin altina diismesi hipotansiyon olarak kabul edildi ve IV 10 mg efedrin ile
tedavi edildi. KAH’de baslangic degerine gore %25 ve tizerindeki azalma veya 50
atim/dk’nin altinda olmasi bradikardi olarak kabul edilerek 0.5 mg atropin ile tedavi
edildi.

Hastalarin KAH, SAB, DAB; baslangigta, IT enjeksiyon sonrasinda ve ilk 30
dakika her 5 dakikada bir ve sonrasinda 15 dakikada bir ve postoperatif 20 dakika
boyunca; 5 dakikada bir kaydedildi. Timpanik membrandan 6lgiilen santral viicut 1silar1
baslangicta ve spinal anestezi sonrast ilk 10. dk her dakikada bir ve sonrasinda 15., 20.,
30., 45., 60., 75. dakikalarda, operasyon sonrasinda ise postoperatif 5., 10., 15., 20.
dakikalarda kaydedildi. Santral viicut 1s1s1 36°C’nin altinda olanlar hipotermik olarak
kabul edildi. Hastalarin titreme skorlari; titreme degerlendirme skalasina gore (50)
(Tablo 1), basglangicta ve spinal anestezi sonrasi, 5., 10., 15., 20., 30., 45., 60., 75.
dakikalarda, operasyon sonrasinda ise postoperatif 5., 10., 15., 20. dakikalarda
degerlendirilip kayit edildi. Hastalar operasyon sirasinda aktif olarak isitilmadi. Spinal
anestezi sonrasinda pinprick testi ile blok seviyesi kontrol edilip blogun T1g’a ulagsma
zaman1 kayit edildi. Peroperatif komplikasyonlar (bradikardi, hipotansiyon, bulanti,
kusma, hipotermi ve alerji vb.) kaydedildi.

Hastalar uyanma odasinda 20 dk takip edildikten sonra; duysal blok seviyesi

T10’un altinda olanlar, vital fonksiyonlari stabil seyreden ve herhangi bir komplikasyon

g6zlenmeyen hastalar servise gonderildi.
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Tablo 1. Titreme degerlendirme skalas1

0 Titreme yok

1 Yiiz veya boyunda ilimh titreme veya EKG’de parazit olusturan titreme veya
piloereksiyon

2 Bir kas grubundan daha fazla kasta gértnar titreme

3 Tiim viicudu kapsayan kas kasilmasi (titreme)

Verilerin istatiksel degerlendirilmesinde; demografik 6zellikler ve peroperatif
veriler, SAB, DAB ve KAH, degerlerinin gruplar arasi karsilagtirilmasinda One-Way
ANOVA-testi, anlamliik durumunda Post-hoc testlerden Tukey testi ile
degerlendirildi. Yan etkilerin karsilagtirilmas:1  Pearson Ki-Kare testi ile
degerlendirildi, p<0.05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

Titreme skorlar1 Kruskal Wallis testi ile degerlendirildi, anlamli olanlar ikili
karsilagtimada Mann Whitney U-testi kullanilarak, Bonferroni diizeltmesi yapildi ve

p<0.025 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Gruplar arasinda yas, cinsiyet, boy, viicut agirligi, ASA siniflamasi, cerrahi
stiresi, duysal blogun Tip’a ulagsma siiresi, cerrahi tipi gibi demografik 6zellikler ve
peroperatif veriler agisindan istatistiksel olarak anlamli farklilik yoktu (p > 0.05)
(Tablo 2).

Tablo 2. Gruplarin demografik dzellikleri ve peroperatif verileri

GrupK GrupV GrupT
(n=40) (n=40) (n=40) P

Yas (y1l) 56.9+10.6 51.1+15.2 52.4+15.7 0.161
Cinsiyet (erkek/kadin) 28/12 32/8 32/8 0.475
Boy (cm) 165.7+7.4 167.6+7.9 168.4+7.8 0.286
Viicut agirligi (kg) 76.7+12.8 73.2+11 78.1+12.9 0.187
ASA

1 15 (%37.5) 20 (%50) 16 (9%040)

0.489

2 25 (%62.5) 20 (%50) 24 (%60)
Cerrahi slresi (dk) 56.25+31.2 60.1+28.4 56.9+31.4 0.829
Duyusal blogun T10a 8.6+ 1.8 8.3+ 1.4 82+17  0.619
ulagma siiresi (dk)
Toplam  deksmedetomidin  dozu i 97.9+23.2 3 i
(h9)
Cerrahi tipi

Artroskopi 3 (%7.5) 2 (%05) 3 (%7.5) 0.875

Mesane timori 10 (%25) 14 (%35) 12 (%30) 0.621

Ureterorenoskopi 8 (%20) 2 (%5) 5 (%12.5) 0.104

Apendektomi 1 (%2.5) 2 (%5) 0 0.359

Alt ekstremite cerrahisi 12 (%30) 15 (%37.5) 17 (%42.5) 0.498

Prostat cerrahisi 6 (%15) 5 (%12.5) 3 (%7.5) 0.568

Veriler ortalama + SS ve kategorik degiskenler yiizde (%) olarak verilmistir.
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Gruplar arasinda baslangi¢ ve spinal blok sonrasi, 5., 10., 15., 20., 25., 45.
dakikalardaki SAB degerleri biribiriyle karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli
farklilik yoktu (p>0.05) (Tablo 3).

Grup V ve Grup T de 30., 60., 75., postoperatif 5., 10., 15. ve 20. dakikalarda
Olclilen SAB degerlerindeki diisiikliik, Grup K’ya gore istatistiksel olarak anlaml
bulundu (p<0.05). Bu dakikalardaki SAB degerleri, Grup V ve Grup T
karsilagtirildiginda; her iki grup arasindaki farklilik istatistiksel olarak anlaml degildi
(p>0.05) (Tablo 3).

Tablo 3. Gruplarda SAB degisiklikleri (mmHg)

GrupK GrupV GrupT

(n=40) (n=40) (n=40) P
Baslangig 147.1+232  139.8+226 140.3+21.9 0.273
Spinal blok sonrast 135.0+23.7  1335%214 134.4+23.1 0.954
5. dk 134.2+233  129.4+20.1 130.0 + 24.8 0.597
10.dk 134.1+23.2  130.4+24.4 129.2 +27.4 0.666
15.dk 134.6+20.7  127.7+256 128.3+24.9 0.368
20. dk 135.8+223  125.6+236 129.1+24.3 0.165
25. dk 135.3+26.6 12514239 129.4 + 24.6 0.237
30. dk 138.8+23.0  125.0+22.3* 123.8 +22.8% 0.018
45. dk 1335+238  124.7+182 123.0+22.9 0.197
60. dk 130.9+26.2  122.4+22.0* 123.9 + 24.2% 0.035
75. dk 1433+223  117.1+148* 122.1+22.9% 0.020
Po 5. dk 1414205 122.6 +19.5% 121.0 +19.3* <0.001
Po 10. dk 138.4+19.9  118.8+18.3* 116.1+17.7% <0.001
Po 15. dk 138.0+18.8  116.4+17.9* 1135+ 16.7* <0.001
Po 20. dk 136.6+184  115.6+16.7* 112.2 +16.9% <0.001

Veriler ortalama * SS olarak verilmistir.

p<0.05 kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli.

*Kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diigiikliik.
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Gruplar arasinda baslangig, spinal blok sonrasi, 5., 10., 15., 20., 25., 45. ve 60.
dakikalardaki DAB degerleri biribirleriyle karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli farklilik yoktu (p>0.05). Grup V ve Grup T’de 30., 75. ve postoperatif 5.
dakikalardaki ve Grup V’de postoperatif 10., 15. ve 20. dakikalardaki DAB’lerindeki
diistikliik, Grup K’ya gore istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05). Ancak, bu
dakikalardaki DAB degerleri agisindan Grup V ve Grup T arasindaki farklilik
istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0.05) (Tablo 4).

Tablo 4. Gruplarda DAB degisiklikleri (mmHg)

GrupK

GrupV

GrupT

(n=40) (n=40) (n=40) P
Baslangic 87.3+13.2 85.4 +12.7 85.1+14.3 0.732
Spinal blok sonrasi  82.2+13.9 80.8+12.8 79.8+13.1 0.725
5. dk 80.9+12.8 79.6+12.4 76.9 +15.2 0.395
10.dk 80.1+13.1 77.7+153 76.7+13.9 0.531
15.dk 80.2 +12.7 76.4+14.6 759+125 0.298
20. dk 795+12.7 752+ 14.4 77.4+10.4 0.339
25. dk 80.8 + 14.9 74.1+14.9 76.4+12.4 0.140
30. dk 83.5+13.9 75.9 + 12.7% 74.8 +13.1* 0.022
45. dk 81.0 + 15.7 75.8+12.1 75.4+18.6 0.372
60. dk 82.7+17.1 732+11.9 75.2+14.1 0.083
75. dk 85.9 +13.1 717 + 11.6% 72.8 + 14.6% 0.006
Po 5. dk 81.3+125 718+ 11.2% 75.1+10.7% 0.002
Po 10. dk 80.4 +12.1 70.8 + 11.1* 74.4+10.8 0.001
Po 15. dk 79.7+10.1 69.7 + 10.7% 75.1+10.4 <0.001
Po 20. dk 79.6+10.1 68.9 +9.8* 753+9.2 <0.001

Veriler ortalama £ SS olarak verilmistir.

p<0.05 istatistiksel olarak anlaml.
*Kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlaml1 diistikliik.
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Gruplarin baslangig, spinal anestezi sonrasi, 5., 10., 15., 20., 25., 30., 45., 60.,
75. dakikalardaki KAH degerleri biribiri ile karslastirildiginda istatistiksel olarak
anlaml farklilik yoktu (p>0.05). Postoperatif 5., 10., 15. ve 20. dakikalardaki KAH
degerlerindeki dusiikliik, Grup V ve Grup T’de Grup K ile karsilastirildiginda
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001). Ayrica postopratif 15. ve 20.
dakikalardaki KAH degerleri Grup V ve Grup T’de birbiriyle karsilastirildiginda;
Grup V’deki diistikliik istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.05) (Tablo 5).

Tablo 5. Gruplarda KAH degisiklikleri (atim/dk)

GrupK GrupV GrupT

(n=40) (n=40) (n=40) P
Baslangig 80.2 + 13.7 77.7+155 80.1+15.9 0.346
Spinal blok sonrast 75.6 +13.6 74.7+15.4 76.0+16.1 0.930
5. dk 735+12.4 73.1+15.1 74.1+15.2 0.955
10.dk 72.1+11.9 70.5+ 135 74.4+16.9 0.468
15.dk 72.1+12.6 70.6 +13.2 72.5+13.8 0.789
20. dk 70.5+12.9 70.0+12.8 71.9+14.6 0.824
25. dk 72.7+13.0 70.2+12.2 71.6+15.2 0.736
30. dk 72.6+15.2 70.0+12.1 69.6 + 16.6 0.679
45. dk 71.3+10.9 68.0 + 12.2 71.4+16.0 0.554
60. dk 72.1+12.3 69.4 +13.2 70.4+13.1 0.357
75. dk 72.1+12.9 72.9+14.6 73.4+155 0.966
Po 5. dk 75.7+13.4 61.8 + 10.6* 65.9 + 13.8* <0.001
Po 10. dk 76.1+12.8 57.8+8.2% 63.4+11.9% <0.001
Po 15. dk 76.5+12.1 55.5+ 7.7%" 61.9 +10.7* <0.001
Po 20. dk 76.4+11.3 54.6 + 6.9%" 62.4+10.3* <0.001

Veriler ortalama £ SS olarak verilmistir.
p<0.05 istatistiksel olarak anlamli.
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* Kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli diigiikliik.
" Grup T’ye gore istatistiksel olarak anlamli diisiikliik.

Calismaya alinan hastalarin titreme skorlar1 degerlendirildiginde spinal blok
sonrasy, 5., 10., 15., 20., 30., 45. ve postoperatif 5. dakikalarda hem Grup V hem de
Grup T’de; Grup K ile karsilastirildiginda titreme skorlarinin diisiikliigii istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p<0.025). Ayrica Grup T’de 25., 60., 75. ve postoperatif 10.
dakikalarda gozlemlenen titreme skorlarindaki diisiiklik Grup K’ya gore istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p<0.025). Grup V ile Grup T titreme skorlar1 agisindan
karilastirildiginda 15., 20., 25. dakikalardaki titreme skoru degerleri Grup T’de daha
diisiik bulundu ve her iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli bulundu
(p<0.025) (Tablo 6).

Tablo 6. Gruplarda g0zlenen peroperative titreme skorlar1

GrupK GrupV GrupT

(n=40) (n=40) (n=40) P
Baglangig 0 (0-0) 0 (0-0) 0 (0-0) 1
Spinal blok sonrasi 0(0-2) 0 (0-0) 0 (0-0) 0.17
5. dk 0 (0-2) 0 (0-1)* 0 (0-1)* 0.001
10.dk 0.5 (0-1) 0 (0-1)* 0 (0-0)* <0.001
15.dk 0 (0-2) 0 (0-2)* 0 (0-0)** <0.001
20. dk 0 (0-3) 0 (0-2)* 0 (0-0)** <0.001
25. dk 0 (0-3) 0 (0-2) 0 (0-0)** 0.001
30. dk 0 (0-3) 0 (0-1)* 0 (0-0)* <0.001
45. dk 0 (0-3) 0 (0-1)* 0 (0-0)* 0.001
60. dk 0 (0-3) 0 (0-1) 0 (0-1)* 0.038
75. dk 0 (0-3) 0 (0-3) 0 (0-2)* 0.039
Postop. 5. dk 0 (0-2) 0 (0-2)* 0 (0-3)* <0.001
Postop .10. dk 0 (0-2) 0 (0-1) 0 (0-0)* 0.021
Postop. 15. dk 0 (0-1) 0 (0-0) 0 (0-0) 0.126
Postop. 20. dk 0 (0-2) 0 (0-1) 0 (0-0) 0.357
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Veriler ortanca (minimum-maksimum) olarak verilmistir.
p<0.025 istatistiksel olarak anlamli (Bonferroni diizeltmesi).
* Kontrol grubuna gore anlamli diigiikliik.

* Grup V’ye gore anlamli diisiikliik.

Titreme goriilmeyen hasta sayisi (titreme skoru 0) Grup K’da 10 (25%), Grup
V’de 28 (70%) ve Grup T’de 37 (92.5%) olarak gozlendi, gruplar arasindaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001). Titreme skoru sifir olan hasta sayisi
Grup T’de Grup V’den daha yiksekti ve Grup T’deki yikseklik istatistiksel olarak
anlamli bulundu (p=0.010). Titreme skoru 1 olan hasta sayilar1 Grup T’de daha diisiik
olarak g0Ozlendi, fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.001). Titreme skoru 2
olan hasta sayilar1 Grup V ve Grup T’de Grup K’dan daha az gozlendi, aralarindaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001). Titreme skoru 3 olan ahsta sayilar1
her (i¢ grupta da benzer bulundu (Tablo 7).

Tablo 7. Gruplarda peroperatif titreme gozlenen hasta sayilar

GrupK GrupV GrupT
Titreme Skoru (n=40) (n=40) (n=40) P
0 10 (25%) 28 (70%)* 37 (92.5%) ** <0.001
1 14 (35%) 7 (17.5%) 1(2.5%)* 0.001
2 15 (37.5%) 4 (10%)* 1 (2.5%)* <0.001
3 1 (2.5%) 1 (2.5%) 1 (2.5%) 1

p<0.025 istatistiksel olarak anlamli (Bonferroni diizeltmesi).
* Kontrol grubuna goére anlamli.
" Grup V’ye gore anlamli yiikseklik.

Calismaya alman hastalarda gozlemlenen peroperatif yan etkiler
degerlendirildiginde; hicbir hastada total spinal blok ve alerji gelismedi. Grup K’da 5
(%12.5) hastada, Grup V’de 6 (%15) hastada ve Grup T’de 10 (%25) hastada bulanti
gbzlemlendi, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmadi
(p=0.298). Grup K’da 1 (%2.5) hastada, Grup V’de 1 (%2.5) hastada ve Grup T’de 3
(%7.5) hastada kusma meydana geldi, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik yoktu (p=0.443). Grup K’da 20 (%50) hastada, Grup V’de 19 (%47.5)
hastada ve Grup V’de 19 (%47.5) hastada hipotermi (timpanik membrandan 6lgiilen
viicut 1s181 < 36°C) gozlendi, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

bulunmadi (p=0.967) (Tablo 8).
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Grup K’da 6 (%15) hastada, Grup V’de 2 (%5) hastada ve Grup T’de 9
(%22.5) hastada hipotansiyon gozlendi ve efedrin ile tedavi edildi, gruplar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p=0.079) (Tablo8).

Grup K’da 1 (%2.5) hastada, Grup V’de 17 (%42.5) hastada ve Grup T’de 5
(%12.5) hastada bradikardi gézlendi ve atropin ile tedavi edildi. Gruplar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.001). Grup V’de, Grup T’ye gére daha
fazla sayida hastada bradikardi gozlemlendi ve iki grup arasindaki bu fark istatistiksel
olarak anlamli bulundu (p=0.003) (Tablo 8).

Tablo 8. Gruplarda gorulen peroperatif yan etkiler

GrupK GrupV GrupT p

(n=40) (n=40) (n=40) degeri
Hipotansiyon 6 (%15) 2 (%5) 9 (%22.5) 0.079
Bulanti 5 (%12.5) 6 (%15) 10 (%25) 0.298
Kusma 1 (%2.5) 1 (%2.5) 3 (%7.5) 0.443
Bradikardi 1 (%2.5) 17 (%42.5)* * 5 (%12.5) <0.001
Hipotermi 20 (%50) 19 (%47.5) 19 (%47.5) 0.967

p<0.025 istatistiksel olarak anlamli (Bonferroni diizeltmesi).
* Kontrol grubuna gore anlaml yiikseklik.
* Grup T’ye gore anlamli yiikseklik.
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Grafik 1. Hastalarin peroperatif 1s1 degerleri

(GrupK: Kontrol Grubu, GrupV: Intravendz Deksmedetomidin Grubu, GrupT: intratekal
Deksmedetomidin Grubu, 0:Spinal anestezi uygulamasi, po: Postoperatif')
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5. TARTISMA

Bu ¢aligmada spinal anestezi uygulanan hastalarda; deksmedetomidinin titremeyi
onlemede etkili oldugunu, ayrica; IT deksmedetomidinin, IV deksmedetomidinden daha
etkin oldugunu gozledik.

Titreme peroperatif donemde goriilebilen, hastalar1 rahatsiz eden ve cesitli
sistemik sikintilara neden olabilen bir komplikasyondur, istemsiz olarak gergeklesir
ve metabolik 1s1 iretimini artirmaya yoneliktir (49). Spinal anestezi altinda
gelisebilecek hipotermi, GA altindaki hipotermi kadar ciddidir ve sik goriilebilir.
Titremenin hastalarda huzursuzluga yol agtigi, metabolik hiz1 % 400’e kadar artirdigi,
arteriyel hipoksemiyi, laktik asidozu, goz i¢i basincini artirdigl ve monitdrde yanlis
algilamaya neden olabildigi bildirilmistir  (4,50). Bu nedenle 6zellikle
kardiyopulmoner rezervi diisilk, yashi hastalarda titreme 06nlenmelidir. Tedavi
edilmediginde ciddi sorunlara yol agabilir (50).

Titremeye neden olabilen sebeplerin basinda peroperatif hipotermi ve
vazokonstriksiyon gelmektedir. Titremenin diger nedenlerine bakacak olursak;
anestezinin direk etkisi, postoperatif agr1 varligi, hiperkapni veya solunumsal alkaloz,
hipoksi, sempatik aktivite artis1 ve spinal reflekslerin erken donmesi titremeye neden
olabilecek sebepler arasindadir (53).

Bicer ve ark. (5) elektif abdominal ve ortopedik cerrahi icin GA uygulanan
hastalarda, meperidin ve deksmedetomidinin postanestezik titreme insidansi
iizerindeki etkisini karsilastirmislar. Sonug olarak da operasyon bitiminden énce IV
olarak uygulanan 1 pg/kg deksmedetomidinin, 0.5 mg/kg IV meperidin kadar etkili
oldugunu ve titreme insidansini ve derecesini azalttigini bildirmislerdir.

Titreme viicudun hipotermiye bir cevabi olarak kabul edilir ve bu nedenle
viicut 1s1smin normal smirlar icerisinde tutulmasi onemlidir (6). Ileri yas, spinal
anestezideki blok seviyesinin yiksek olmasi, kullanilan lokal anestezigin 1sis1, oda
18151, IV sivilarin 1sis1 spinal anestezi altinda hipotermi gelisiminde nemli risk
faktorleridir. Ayrica ileri yaslarda gelisen bazal metabolizmadaki diisme,
termoregulatuar merkezdeki degisimler, azalmig kas kitlesi gibi nedenlerden dolay1
spinal anestezi sirasinda santral hipotermi gelisme riski artar. GA altinda
vazokonstriksiyon esik degeri, 60 yas ve lizeri hastalarda genglere gore 1-2 °C daha

diistiktiir. Ayn1 sekilde spinal anestezi sonrasi titreme esigi de 80 yas lizerindeki
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hastalarda 1 °C daha diistiktiir (56,64,96,97). Bu nedenle hastalarimizi 18-65 yas
araligindan sectik.

Spinal anestezide blok seviyesinin yiiksek olmasi ve ileri yasla birlikte viicut
sicaklig1 azalabilirken, degisken oda 1sisinin hipotermiye neden olmadigini bildiren
caligmalar mevcuttur (96).

Calismamizda, operasyon odasimin 1s1s1 24 °C’de sabit tutulmaya ¢alisild1 ve
soguk 1V sivilar ve levobupivakain kullanimimndan kacinildi. Spinal anestezide seviye
yiikselmesi de hipotermi i¢in bir risk faktorii olusturdugundan (64) hastalarin duysal
blok seviyesinin Tg dermatomunu ge¢cmemesine Ozen gosterildi ve duysal blok
seviyesi tiim gruplarda hedefledigimiz gibi ortalama Tg.0 dermatomu dizeyinde
gerceklesti.

Yeterli viicut 1sism1 saglamak her zaman miimkiin olmayacagindan ya da
normotermik olgularda da titreme goriilebileceginden titremeyi Onlemek igin
farmakolojik yollara basvurmak gerekebilecegini bildiren c¢aligmalar mevcuttur
(60,73,98). Bu nedenle bir ¢ok ¢aligmaci titremenin tedavisinde GA uygulamalarinda
meperidin, tramadol, opioid analjezikler, urapidil, klonidin, ketanserin yaninda
deksmedetomidin gibi bir¢ok ajan kullanmiglardir (5,49,73,99,100). Ancak spinal
anestezi uygulamalarinda hipotansiyon ile buna bagh gelisebilecek bulant1 ve kusma
insidans1 yliksek oldugundan klonidin, ketanserin ve urapidil gibi kan basincini
diisiren ajanlarin spinal anestezi sonrasi kullanilmast uygun olmayabilir. Vicut
isisinin - santral diizenlenmesinin  primer yeri anterior hipotalamustur (preoptik
niikleus). Hipotalamusla birlestirilmesine ragmen cogu 1s1 bilgisi spinal kord ve
beynin diger bdlgelerinde 6n isleme tabi tutulur ve santral 1s1 sabit tutulmaya ¢aligilir
(48). GA uygulamalarinda anestezik ajanlar esik 1s1y1 degistirir. GA 1s1 iiretimi ve
korunmasidan sorumlu mekanizmalar1 etkileyerek ve 1s1 ile ilgili afferent uyarilari
bloke ederek santral termoregiilasyonu bozar. Bunun sonucunda GA altinda
organizma 1s1 kaybin1 diizeltememekte ve hipotermi meydana gelmektedir. Egik 1sinin
belli sinirlarda siirdiiriilmesinde norepinefrin, dopamin, 5-OH triptamin, asetilkolin,
prostoglandin E, ve noropeptitlerin etkili oldugu yapilan ¢aligmalarda bildirilmistir
(60,73,99).

GA'den farkli olarak spinal anestezi veya epidural anestezi, termal sinyallerin
afferent iletisini degistirirler. Spinal korddaki 1s1 reseptorleri santral diizenleyici
sisteme gonderilen termal bilginin yaklagik %20'sini olusturur. Yine spinal anestezi

altinda bloke edilen yerlerdeki efferent termoregiilatuar yanitlar ortadan kaldirilir.
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Hormonal yanitlarin degismesi, oksidatif metabolizmadaki artig, titremenin daha
diisiik 1sida ortaya ¢ikmasi ve daha az kullanilabilir kas kitlesi nedeniyle spinal
anestezi ve epidural anestezi altindaki hastalarda hipotermiden derlenme daha yavastir
(96,101,102).

Spinal anestezinin siklikla sedatif veya analjezik tedavi ile desteklenmesi
gerekebilir. Bu amagla kullanilan sedatif hipnotik ilaglar, cerrahi sirasinda
istenmeyen, hastay1 rahatsiz eden olaylarin hatirlanmasini 6nleyerek hasta konforunun
idamesini saglar (102). Ancak bu amagla kullanilan ¢ogu ajan termoregiilatuar
kontrolii belirgin sekilde bozar. Ayrica, ileri yas ve eslik eden bagka hastaliklar
varliginda spinal anesteziye bagli santral isidaki diisiis sedatif hipnotik ilaglarla
birlikte ciddi oranlara ulasabilir (103).

Peroperatif titremenin 6nlenmesi ve tedavisi igin birgok ilag kullanilmis fakat
ideal bir ila¢ heniiz bulunamamistir. Opioidler titremenin tedavisinde etkilidirler fakat
gerekli oldugu durumlarda tekrarlanan dozlarda kullanimi solunum depresyonu riskini
arttirir (49). Titreme tedavisinde kullanilan meperidin diger bir¢ok opioidden daha
etkili olup; direk olarak termoregiilatuar merkez tizerinden etki etmektedir (77).

Santral adrenerjik reseptdrlerin anestezi sonrasi titremenin modiilasyonunda
roli bulunmaktadir (8). Adreno reseptdr agonisti olan klonidinin titremenin dnlenmesi
ve tedavisindeki yeri gesitli ¢aligmalarla gosterilmistir (51,104). Klonidin hem uzun
etkili hem de parsiyel agonisttir, o, adrenerjik reseptorlere orta derecede selektiftir.
Deksmedetomidin bu eksiklikleri gidermek igin gelistirilmis bir ilagtir ve oo
reseptorlere klonidin’den ¢ok daha selektiftir (105). Deksmedetomidin genis bir
farmakolojik etki spektrumuna sahip, giiglii ve ileri derecede selektif, bir a, adreno
reseptor agonistidir (deksmedetomidin’in o,/ aktivitesi 1600:1 olup; klonidin’in
220:1’dir). Bu giiclii selektivite, a1 reseptor aktivasyonundan kaynaklanan
istenmeyen kardiyovaskiiler etkiler olmaksizin daha potent bir sedasyon saglar, ayrica
yar1 omrii klonidine gore 4 kat daha kisadir (80). Calismamizda deksmedetomidinin
eliminasyon yar1 Omriiniin kisa olmasi (yaklasik 2 saat) ve kisa siireli infiizyon
uygulamasi nedeniyle uzun siireli postoperatif takibe gerek duymadik.

Klonidinin titremeyi nasil tedavi ettigi kesin olarak bilinmemektedir.
Delaunay ve ark. (106) saglikli goniillilerde klonidinin titrme iizerindeki etki
mekanizmasint arastirmiglar. Klonidinin belirgin bir sekilde vazokonstriksiyon ve
titreme esigini  disiirdiiglinti, titremeyi periferal olarak degil de santral

termoregulatuar sistem tizerinden etki gostererek dnledigini 6ne siirmiislerdir.
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Talke ve ark. (8) saglikli goniilliilerde yaptiklar1 ve deksmedetomidin plazma
konsantrasyonunun terleme, vazokonstriksiyon ve titreme esigi lizerine etkisini
arastirdiklar1 ¢aligmalarinda; deksmedetomidinle termoregiilatuar cevabin daha genis
viicut 1s1s1 araliklarinda inhibe oldugunu vurgulamiglar ve titremenin tedavisinde
kullanilabilecegini bildirmislerdir.

Klonidinin  etki  mekanizmasmin  terleme  esigini  degistirmeden
vazokonstriksiyon ve titreme esik 1sismi diigiirerek etkili oldugunu diisiindiiren
caligmalar vardir (80,105,106).

Sia ve ark. (107) klonidinin titreme (Qzerine olan etkisini arastirdiklar
caligmalarinda, diz cerrahisi yapilacak ve epidural anestezi planlanan hastalara
epidural anestezi uygulamadan hemen énce 1ug/kg dozunda IV klonidin uygulamislar
ve 1V klonidin uygulanan grupta titreme insidansini ve titreme seviyesini kontrol
grubuna gore anlamli olarak diisiik bulmuslardir.

Piper ve ark. (104) ortopedik ve abdominal cerrahi yapilan ve GA uygulanan
371 hasta Tlzerinde yaptiklar1 klinik ¢aligmalarinda; nefopam ve klonidinin
postoperatif titreme iizerine etkilerini karsilagtrmislar; klonidinin titremeye etkili
oldugunu ancak 0.2 mg/kg nefopamin postoperatif titreme iizerine olan etkinliginin
klonidinden (1.5 pg/kg) anlamli olarak daha fazla oldugunu gostermislerdir.

Deksmedetomidin GA ile iliskili postanestezik titremeyi onlemek amaciyla
cesitli caligmalarda 0.5-1 pg/kg dozlarinda ve plazma hedef kontrollu olarak
kullanilmis ve etkili bulunmustur (5,8,108). Spinal anesteziye bagli olarak goriilebilen
titreme iizerine etkinligi ile ilgili deksmedetomidin calismalar1 IV uygulama
seklindedir. Usta ve ark. (10) elektif mindr cerrahi igin hiperbarik bupivakain ile
spinal anestezi uygulanan hastalarda IV deksmedetomidinin titreme insidansi {izerine
olan etkinligini arastirmiglar ve 10 dakikada 1 pg/kg deksmedetomidinin yiikleme
dozunu takiben 0.4 pg/kg/sa 1V infiizyon seklinde uyguladiklar1 deksmedetomidinin
titreme insidansini azalttigini gostermislerdir.

Titreme insidansina deksmedetomidinin etkinligi ile ilgili gerek GA, gerekse
spinal anestezide 1V deksmedetomidin uygulamalari bulunmasma ragmen; spinal
anesteziye bagl olarak goriilebilen titreme insidansi iizerine IT deksmedetomidinin
etkinligi konusunda herhangi bir literatiire rastlanmamaigtir.

Mekanizmas1 tam anlagilamamakla birlikte intratekal uygulanan o;-

adrenoseptOr agonistlerinin lokal anesteziklerin motor ve duysal blokaj etkisini
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uzattiklar1 goriilmistiir. Bu etki lokal anesteziklerin sistemik absorbsiyonlariin
degistirilmesiyle alakali degildir. Bu etki a-adrenoseptorler ile lokal anesteziklerin
farkli mekanizmalarla additif ve sinerjistik etkilesmesiyle olabilir. a,-adrenoseptorler
presinaptik C liflerine ve postsinaptik arka boynuz ndronlarma baglanarak, lokal
anestezikler sodyum kanallarin1 bloke ederek etki ederler. IT ay-adrenoseptorler C
liflerinden transmitter salinimin1 ve postsinaptik arka boynuz ndronlarinin
hiperpolarizasyonunu deprese ederek analjezi olusturur (109,110).

az-adrenoreseptorler spinal kordun siiperficial laminasindaki néronlarin
primer afferent terminalleri ilizerinde ve beyin sapindaki agri ile ilgili ¢ekirdeklerde
lokalizedir. Bu da ap-agonistlerin analjezik etkisinin hem periferik hem de santral
yolla oldugunu destekler. Deneysel ¢calismalar da ayni sekilde ap-agonistlerin etkisinin
hem periferik hem de santral yolla oldugunu desteklemektedir (109). Calismamizda
IT deksmedetomidinin 1V deksmedetomidine gore titremeyi 6nlemede daha etkili
olmasinin sebebi direk santral etki ile agiklamak olasidir.

Deksmedetomidinin 2.5-100 pg’lik doz araliginda intratekal uygulanmasi
ratlarda, tavsanlarda, kopek ve koyunlarda arastirilmigtir (111,112). Eisenach ve ark.
(113) koyunlara 1V, IT ve epidural olarak ii¢ farkli yoldan 100 pg dozunda
deksmedetomidin uygulamislar; IT deksmedetomidin uygulamasindan yaklasik 1 dk
sonra kan basincinda diisme gozlemlemisler, epidural uygulanan deksmedetomidin ile
kan basimci diismesi daha ge¢ olusmasma ragmen IV deksmedetomidin uygulamasi
kan basincinda diismeye sebep olmamis. Koyunlarmn 7 gunliik takiplerde herhangi bir
nérolojik defisit olmadigini rapor etmislerdir. insanlarda rapor edilen komplikasyon
olusturmayan epidural deksmedetomidin doz araligi 1.5-2 pg/kg’dir (114).

Zhang ve ark. (115) deneysel ¢alismalarinda; agr1 modeli olusturulan farelerde
IT olarak uyguladiklar1 deksmedetomidinin spinal analjezik etkisi ile hem akut agrida,
hem de tekrarlanan IT deksmedetomidin dozlar1 ile kronik néropatik agrida etkili
oldugunu gostermislerdir. Ayn1 zamanda IT uygulanan deksmedetomidinin spinal
kordda anlaml1 bir patolojik etkiye sebep olmadigini ve invitro deneylerde lidokain ile
olusturulan ndral hiicre 6limiinde deksmedetomidinin koruyucu etkisinin oldugu
bildirilmistir.

Celik ve ark. (116) ratlar {izerinde yaptiklar1 ¢alismalarinda; ratlara intratekal
kateter yerlestirmisler ve yerlestirdikleri kateter ile IT olarak verilen
deksmedetomidinin spinal kord hasarindaki etkisini arastirmislardir. Bu arastirmanin

sonucunda arastirmacilar; IT olarak uygulanan deksmedetomidin, spinal kord hasari
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olusturulan ratlarda daha az kanamaya sebep oldugu ve IT deksmedetomidin iT
uygulanan metilprednizolon’a benzer sekilde noroprotektif etkisinin oldugunu
gostermislerdir.

az-adrenerjik agonistler sempatolizis yaparlar ve arteriyel kan basmcindaki
diisme etkisini spesifik beyin nikleusu Gzerinden ve spinal korddaki sempatik
preganglionik noronlar vasitasi ile olustururlar. ay-agonistlerin temel hemodinamik
etkileri; periferal wvaskiiler yapilardaki direk etki ile vazokonstruksiyon
olusturmalaridir. Kan basinci ani olarak yiikselir ve ardindan santral sempatik tonus
azalarak sempatolizis meydana gelir. Ebert ve ark. (88) saglikli erkek goniilliilerde
yaptiklar1  klinik  caliymalarinda;  insanlarda  artan  konsantrasyonlarda
deksmedetomidin uygulamiglar; artan deksmedetomidin dozu ile birlikte KAH’da
azalmanm yani swra kardiyak outputta ilerleyici bir diislis, ayrica diisiik dozlarda
yiikselmesine ragmen artirilan dozlarda diisme egilimi gosteren kan basinct ve buna
paralel periferik vaskiiler diren¢ degisikligi oldugunu gozlemlemislerdir. intratekal
ap-adrenerjik agonistlerin aktivitesindeki hemodinamik degisiklikler; daha cok
enjeksiyonun yapildig1 segmente, hastanin pozisyonuna, enjeksiyon hizina ve
soliisyonun sicakligina baglhdir. az-adrenerjik reseptor agonistlerinin lokal anestezik
ile kombinasyonu da sempatolizis potansiyeline sahiptir ve hipotansiyon ile
sonuglanir. Cerrahi hastalarda klinik ¢aligmalar da gostermistir ki intratekal klonidinle
lokal anestezigin beraber verildigi hastalarda kalp hizi ve arteriyel kan basinci
dismustdr (109).

Biz bu calismamizda; IV deksmedetomidin verilen hastalarda daha fazla
bradikardi gozlemledik.

Sonug olarak; spinal anestezi uygulanan hastalarda; IT deksmedetomidinin, IV
deksmedetomidine oranla, belirgin bir yan etkiye neden olmadan; titreme insidansini
azaltmakta daha etkili oldugunu sdyleyebiliriz. IV deksmedetomidin uygulamasinda

bradikardi goriilme olasilig1 daha yiiksektir.
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6. SONUCLAR

IV deksmedetomidin gibi IT deksmedetomidin de spinal anestezide
peroperatif gorilebilen titremeyi 6nlemede etkilidir.

Spinal anestezide; levobupivakaine eklenen IT deksmedetomidin, IV olarak
uygulanan deksmedetomidinle karsilastirildiginda titreme insidansini daha
fazla azaltmaktadur.

IV deksmedetomidin belirgin bradikardiye neden olmaktadir.

Bu konuda degisik dozlarda deksmedetomidinle yapilacak klinik ¢aligmalara
ihtiya¢ vardur.
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EKLER

EK 1. Cahsmaya ahnan hasta isim-soyad bas harfleri ve protokol
numaralari

Kontrol Grubu:

Hasta Adi Protokol No:
L A A ——————————— 2095617
2. L E . 1504337
B RIK 2008323
A, F.G oo e 2102586
D O A s 1625218
B, H. S oo 2022329
T KB 1552727
8. VLG oot 1511037
0. K A - 1617984
10, FoC ittt 1682265
L1 A e 1931941
12, H.O s 2056362
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1S R o ———————— 1362429
16, RUA s 2033109
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22. VLG e 1782181
23 H A s 2097679
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25 KT e 2023713
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CC K s 2027835
B A s 2039894
CH B Y s 1798179
B K s 1745093
N s 2035675
MU s 2097639
c S G s 2031296
CNLO s 1437779
CHK s 1690227
UL S s 1882987
VLB s 2023708
BT s 2039823
CH A s 2027857

intraven6z Deksmedetomidin Grubu:
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14.
15.
16.
17.
18.
19.
20.
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23.
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26.
27.
28.
29.
30.
31.
32.
33.
34.
35.
36.
37.
38.
39.
40.
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