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OZET

Rejyonel Intravendz Anestezi (RIVA) o6n kol ve eldeki cerrahi
operasyonlarda siklikla kullanilan bir tekniktir. Lidokain RIVA’da kullanilan bir
lokal anestetik ajandir. RIVA’da aym zamanda lokal anestetik ajanlarla birlikte
adjuvan ilaglardan da yararlanilabilinir. Adjuvan ilaglarin en biiyiik rolii anestezi
sliresinin uzatilmasi, etkinligin artirilmasi ve postoperatif analjezinin saglanmasidir.
Kullanilabilen adjuvan ajanlar opioidler, klonidin, neostigmin, baklofen, ketamin,

kas gevseticiler, parasetamol, magnezyum ve ketorolagi icermektedir.

Gegen on yil boyunca rejyonel anestetik islemlerin yer aldigi riskler ve
yararlar elestirel olarak degerlendirilmistir. Bazi makalelerde bu prosediiriin
uygulanmas1 esnasindaki potansiyel ani elektrokardiyografik degisiklikler, bradikardi

ve kardiyak arrest bile gelisebilecegi vurgulanmistir.

Bizim ¢alismamizda rejyonel intravendz anestezi uygulamalarinda lidokain
ve lidokain + ketamin’in kardiyovaskiiler sistem iizerine olan etkilerini

degerlendirmeyi planladik.

Anahtar Kelimeler: RIVA, Ketamin, Lidokain, EKG



ABSTRACT

Regional intravenous anesthesia is a technique which frequently used for
surgical procedure which performe on forearm and hand. Lidocaine is a local
anesthetic agent which is used for RIVA. RIVA is also performed utilizing a local
anesthetic combined with an adjunctive agent. A major role of adjunctive agents are
to improve the efficacy, prolonged the duration of anesthesia and postoperative
analgesia. Possible adjunctive agents include opioids, clonidine, neostigmine,

baclofen, ketamine, muscle relaxants, paracetamol, magnesium and ketorolac.

During the past decade a very critical appraisal of risk and benefits of
regional anesthetic procedures has token place. There are some articles rice the
noticed that potential abrupt electrocardiographic change’s, bradicardi and even

cardiac arrest may devoloped during this administration procedures.

In our study, we planned that to evaluate the effect of lidocaine and lidocaine

+ ketamine on cardivascular system at regional intravenous anesthesia procedures.

Keywords: RIVA, Ketamine, Lidocaine, ECG
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1. GIRIS VE AMAC

Rejyonel Intravendz Anestezi (RIVA) bir saat veya daha kisa siiren alt ve iist
ekstremite operasyonlarinda kullanilan etkili ve kolay uygulanabilen bir yontemdir.
RiIVA, 1908 yilinda prokain kullanilarak August Bier tarafindan uygulanmistir. 1963
yilinda ise Holmes tarafindan RiVA’da lidokainin kullanilmasiyla tekrar
yaygmlasmustir (5, 8).

RIVA uygulama kolaylig1 ve yiiksek basar1 oraniyla oldukca popiiler bir
rejyonel anestezi yontemidir. Ozellikle 6én kol ve el cerrahisinde siklikla
uygulanmaktadir. Turnike sondiiriilmesiyle birlikte gelisebilen lokal anestezik
toksisitesi; RIVA’nin en énemli risklerindendir. RIVA’da ¢esitli lokal anestezikler
ve adjuvan ajanlar kullanilabilir. Bunlarin etkin dozu ve yan etki profilleri
birbirinden farklidir (1, 2) ve 0Ozellikle otonomik kardiyak fonksiyonlar {izerine
etkileri uygulama esnasinda goéz Oniinde bulundurulmalidir. Guay (3) bir
derlemesinde; RIVA’da %1°lik lidokain kullanilmas: esnasinda EKG degisiklikleri
olustugunu, ventrikiiler tagikardi ve hatta kardiyak arrestin goriilebildigini ifade
etmistir. Bu c¢alismanmizda RiVA’da kullanilan anestezik ajanlardan Lidokain ve
Lidokain+Ketamin’in kardiyak sistem iizerine etkilerini, EKG’de QT ve QTc

intervalinde yol a¢tiklar1 degisiklikleri goz Oniine alarak degerlendirmeyi planladik.



2. GENEL BILGILER

Baglangicin1 1846 yili olarak bildigimiz modern anesteziyoloji bilimi
iilkemizde oOzellikle 1930 yilindan itibaren ilerleme siirecine  girmistir.
Giiniimiize kadar gegen zamanda Ozellikle de son ¢eyrek yilda gerek genel
anestezi gerekse de rejyonel anestezi hizla gelismistir. Bu tarih¢e iginde genel
anestezi tekniklerindeki hizli ilerlemenin oldugu donemlerde genel anestezi
tercihi agirlik kazanmistir. Daha sonraki yillarda genel anestezinin yan etki ve
komplikasyonlar1 daha genis olarak arastirilip kanitlaninca, rejyonel —anestezi
teknikleri 1970’11 yillarla birlikte tekrar gilincellesmis ve Anesteziyoloji i¢inde hak
ettigi yeri almistir. Rejyonel anestezi ve genel anestezinin birbirinin alternatifi degil,

biitiiniin ayrilmaz pargalar1 oldugu sonucuna varilmistir (6).

Rejyonel anestezi viicudun anatomik bir bdolgesinin sinir dokusunda
iletimi  bloke edebilecek ozellikte bir ilag ile sinir iletisinin  ve agri

duyusunun ortadan kaldirilmasi olarak tarif edilebilir (32).

REJYONEL ANESTEZININ SINIFLAMASI
Rejyonel Anestezi asagidaki gibi siniflandirilabilir:

a- Topikal anestezi: Etki etmesi beklenen ajanin cilt veya miikoz

membran yiizeyine uygulanmasidir .

b- infiltrasyon blogu: Anestezik ajanin kesi yapilacak doku icine

enjekte edilerek uygulanmasidir .

c- Alan blogu: Cerrahin opere edecegi sahanin ¢evresindeki doku

icine lokal anesteziklerin enjekte edilmesi teknigidir .

d- fletim (Conduction) Anestezisi: Siklikla rejyonel anestezi seklinde
kullanilir.  Anestezik soliisyonun sinir boyunca veya belli sinirlerce
innerve edilen viicut bolgesi igine motor ve duysal innervasyonu

kesecek tarz ve miktarda uygulanmasidir.



Bunlar iginde:
1- Sinir Bloklar1 (mindr, major sinir bloklar1 ve pleksus bloklar1)

2- Santral Noroaksiyel Bloklar1 (spinal anestezi, epidural anestezi,
kombine spinal ve epidural anestezi, kaudal anestezi)

3- Intravaskiiler lokal anesteziklerle rejyonel blok (rejyonel intravendz ve

rejyonel intraarteriyel anestezi) (6, 32).



2.1. REJYONEL INTRAVENOZ ANESTEZI (RiVA)

Havali turnike yardimiyla kan dolasiminin engellendigi kol veya bacakta
intravendz lokal anestezik verilmesiyle olusturulan blok RIVA olarak adlandirilir (5).
RiVA’nm etki mekanizmasi; dolasimm durdurulmas: sonucu gelisen iskemi ve
anoksiye bagli olarak damarlarda permeabilite artis1 ve lokal anestezik soliisyonunun
damar digina sizarak sinir liflerini bloke etmesidir. Kullanilan ajan dokuda kalic1
hasar olusturmadan, gecici fonksiyonel bozulma yapar. Yontem basit ve hizhi
etkilidir. Teknik basarisizlik orani diisiiktiir ve yiiksek giivenilirlik derecesine
sahiptir. Bundan dolay1 da ozellikle kisa siireli {ist ve alt ekstremite cerrahi

girigsimlerinde siklikla tercih edilir (32).
2.1.1. Tarihge

Yontem ilk olarak 1908°de Berlin Universitesi Tip Fakiiltesi cerrahi
Profesorii olan Karl August Bier (1851-1949) tarafindan el ve 6nkol cerrahilerinde
uygulanmistir. Fakat teknigin uygulamasinin zor olmasi nedeniyle ¢ok ilgi
gormemistir. Bier tekniginde elastik bandajla venlerini bosalttiktan sonra {ist
ekstremitenin proksimalinden ve cerrahi bolgenin distalinden lastik bir turnike
saritlmis  ve sonrasinda iki turnike arasindaki bolgeden infiltrasyon anestezisi ile
superfisiyal bir ven agiga cikartilarak ve buraya yoOnii perifere dogru olacak
sekilde kaniil yerlestirilmistir (31). Daha sonra %0.25 veya %0.5’lik prokainden
st ekstremite i¢in 100 ml, alt ekstremite igin 150 ml enjekte edilmis ve
baz1 olgularda turnikenin agilmasi sonrasinda toksik sonuglar izlenmistir. Bu
raporunda Bier, iki turnike arasindaki bdlgede cerrahiyi hemen baslatacak kadar
hizla gelisen ve turnikenin distalindeki bdlgede ise 15 dk. sonra olusan
anestezik etki tanimlamistir. Turnikelerin agilmasina kadar bu anestezinin siirdiigiinii
turnike indirildikten sonra duyu hissinin geri dondiigiinii goérmistiir. Ayni yil

Ransohoff’un bu metodu intraarteriyel ajan kullanilarak uygulanmistir (17).

Perkutan brakial pleksus blogunun 1911 yilinda gelismesi ve
Bier’in tekniginden daha kolay ve emniyetli olmas: bu teknige gélge diigiirmiistiir
(32).



Morrison 1931 yilinda, Bier blogunu modifiye ederek tekrar
giindeme getirmistir. Bu metodda tek bir turnike ve vene takilmis bir
perkutan kaniile ihtiyag duyulmus; RIVA ’nm etkisinin lokal anesteziklerin
major sinir govdeleri ve sinir flamentlerinin u¢ kisimlarina direkt etkisi ile

olustugunu bildirmistir (31).

Leriche 1935 yilinda, intravenéz lokal anestezikleri cesitli vaskiiler
bozukluklarin tedavisinde, 1ilerleyen arteritlerde, Reynaud Sendromuna bagh

agrilarin  giderilmesinde kullanmistir (32).

Bu teknik 1963 yilinda Holmes’in %0.5 lidokain kullanimina kadar
sessiz  kalmistir. Holmes yaymladigr ¢esitli makalelerle bu teknigi tekrar
giincel hale getirmistir. Holmes modifikasyonunda kan basinct degisiklikleri,
kolun kaldmrilarak veya  “Esmarch” bandajla kaninin  dikkatlice  nasil
bosaltilacagt ve pnomotik turnikenin kullanimi1 hakkinda bilgi vermistir.
Ayrica subkutan bant tarzinda lokal anestezik enjeksiyonu ile veya ¢iftli

pnoémotik turnike agrisinin 6nlenilecegini yayinlamistir (5, 8, 31).

2.1.2. Endikasyonlari
1. Genellikle ust ekstremite onkol ve el cerrahisi

2. Alt ekstremite diz alt1 ve ayak cerrahisi (9). Alt ekstremite cerrahilerinde spinal ve

epidural anestezi gibi santral bloklar daha ¢ok tercih edilmektedir (5, 6).

RIVA iist ekstremitede dirsek alt1 ve el bilegi, alt ekstremitede diz alt1
bolgede 60 dakikay1 gegmeyecek Uygulamalar igin uygundur (33). Ozellikle turnike
uygulanmas:1 gereken st ekstremitedeki el ve oOnkol cerrahisinde tercih
edilmektedir. El ve o6nkolda % 95°den fazla olguda vyeterli bir analjezi ve
kas gevsemesi olusturmaktadir. Ozellikle dirsegin distalindeki agik ve kapall
islemler i¢in uygundur (34). Tendon operasyonlari, el apseleri, yabanci cisimler ,
cilt yaralanmalari, Colles kirig1, ayak amputasyonu gibi vakalarda kullanilabilir.
Yagsl hastalar, uyumlu ¢ocuklar, ASA degerlendirmesi I-11l olan hastalarda giivenle

kullanilabilir (32).
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2.1.3. Kontrendikasyonlari
1. Hastanin reddetmesi (10).

2. Turnikenin giivenle uygulanamayacagi genis laserasyon, kiriklar ve enfeksiyon

varligi (5, 6).
3. Lokal sinir hasar1 (10).

4. Raynaud hastaligi, skleroderma, orak hiicreli anemi gibi iskemi ile

tetiklenebilecek hastaliklarda turnike uygulamasi sakincalidir (5).

5. Crush injurisi varsa hipoksiye bagli sekonder doku hasar1 artar (9).

6. Ileri dekompanse hipovolemi, sok (9).

7. Kardiyovaskiiler hastaliklar (10).

8. Hipertoni, bradikardi, ikinci derece AV blok ve senkop anamnezi (10).
9. ASA degerlendirmesi 1V olan hastalar (32, 33).

10. Suuru kapali veya kooperasyon kurulamayan hastalar (32, 33).

11. Malniitrisyonlu ve debil hastalar (32, 33).

12. Karaciger yetmezligi olan hastalar (32, 33).

13.Noromiiskiiler hastaliklar (Miyastenia Gravis) (32, 33).

14.1L okal anesteziklere kars1 alerjisi olanlar (5, 6).

2.1.4. Avantajlan

1. Ozel anatomik bilgi gerektirmeyen kolay uygulanabilen bir yontemdir (5, 6).
2. Genis emniyet marji1 ve yiiksek basar1 orani vardir (%98’den fazla) (10).

3. Yeterli anestezi saglanabilmektedir (5, 6).

4. Yeterli kas gevsekligi saglanabilmektedir (5, 6).



5. Etkinin baslanmas1 hizli olup, 5-10 dakika iginde baslar (10).
6. Blogun siiresi kontrol edilebilir. Turnike indirilene kadar blok devam eder (5, 6).
7. Duysal his hizli geri doner (10).

8. Derlenme ve mobilizasyon kisa siirede gerceklestigi i¢in giiniibirlik cerrahilerde
idealdir (5, 6).

9. Sedasyon ihtiyaci azdir (9).
10.Anestezi maliyeti genel anesteziye gore daha diisiiktiir (9).
11.Kansiz bir cerrahi saha olusturur (5, 6).

12.Enfeksiyon riski yoktur (10).

2.1.5. Dezavantajlan

1. Turnike kullanilmas1 zorunludur.

2. Turnikeye bagli agr1 ortaya ¢ikar (5, 6).

3. Turnike kafina bagl sinir hasar1 olusabilir (10).

4. Operasyon siiresi sinirhidir (< 1 saat) (10).

5. Ust kolda girisim miimkiin degildir (10).

6. Hizl1 derlenme nedeni ile yetersiz postoperatif analjezi gelisebilir (10).

7. Ekstremite venlerini bosaltabilmek i¢in esmarch bandaji sarilmaktadir.

Uygulanacak bolgede laserasyon veya kirik 0lmasi agriya neden olabilir (5, 6).

8. Intraossedz kan dolasimma bagh olarak turnikenin distalinde vaskiiler hasar

meydana gelebilir (5, 6).

9. Turnikenin yeterli basingta olmamasi veya erken agilmasi, lokal anestezi dozunun

yiiksek olmasi ile toksik reaksiyon goriilebilir (5, 13, 14).
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10. Prilokaine bagli methemoglobinemi goriilebilir (5, 14, 15).

11. Cocuk yas grubu kolay tolere edemez (9).

2.1.6. Komplikasyonlar

A-Turnikeye bagh

1. Cilt travmasi (9).

2. Doku hipoksisi ve laktik asidoz, methemoglobinemi (9).

3. Turnike agris1 (9).

4. Turnikenin uzun siirmesine bagl hipertansiyon, tasikardi (9).
5. Kaf basincina bagl parestezi veya paralizi (9).

B-.Lokal anesteziklere bagh

1. Lokal anestezik toksisitesi: RIVA emniyetli bir tekniktir. Kafin indirilmesi erken
olursa veya kaf yetersiz kalirsa biiylik voliimde lokal anestezik dolasima karisabilir
ve toksisite gorilebilir. Konusma gii¢liigii, bulanti, kusma, kulak ¢inlamasi, perioral
uyusma, kas seyirmesi, biling kaybi ve konviilziyon ortaya ¢ikar (9). Profilaksi:
Turnikenin aralikli agilmasi, hasta ile soOzli iletisimin siirdiiriilmesi, agir

premedikasyondan kaginmak (10).

2. Kardiyovaskiiler toksik etkiler yalniz ¢ok yiiksek doz lokal anestezikten sonra
goriilebilir. Kan basincinda diisme, bradikardi, dolasim kollaps1 ve kardiyak arrest

gelisebilir. Bu tip bir komplikasyon RIVA’da ¢ok ender olur (10).

3. Ayrica literatiirde bupivakainin RIVA’da kullanmilmasma bagh dliimler

bildirilmistir (44). Bupivakain ve lidokaine bagli konviilsiyonlar bildirilmistir (5, 7).

4. Prilokain kullanimina bagli olarak methemoglobinemi goriilebilmektedir (5, 14,
15).

2.1.7. Etki Mekanizmasi



RiVA teknigini ilk kullanan anestezist olan Bier, 1908 yilinda
uyguladig1 bu teknigin mekanizmasini; ilk olarak enjeksiyonun yapildig1 bolgedeki
sinir uglarinda direkt blok olustugu daha sonra da sinir gévdelerinde derin blok
gelistigi  seklinde agiklamistir (1, 33). Daha sonraki c¢aligmalar tamamen bu
teoriyi ispatlamak iizerine yapilmistir ve RIVA sonucu anestezinin ¢ok cesitli

ve tamamlayict mekanizmalar ile olustugu sonucuna varilmistir (17). Soyle ki;
1. Periferik kiigiik sinirlerin ve sinir u¢larmin blokaji (ilk etki)
2. Proksimal bolgede sinir gévdelerinin blokaji (esas anestezik komponent)
3. Iskemi (sinir iletimi ve motor son plak fonksiyonun blokajt)
4. Sinir gévdeleri tizerine kompresyon (yavas komponent)

Yapilan caligmalarda iist ekstremiteye uygulanan 20 dakikalik turnike
sonrasinda ciltte pinprick testi ile komple analjezi ve anestezi olustugu da
gosterilmistir. Bu nedenle RIVA’nin iskemik komponenti sinir blokajinda esas
belirleyici mekanizma olarak  kabul edilebilir. Turnikeye bagli metabolik
degisikliklerle birlikte sinir iizerine olan direkt kompresyon, RIVA’min sinir
blokajindaki major komponentleri olmasa da, muhtemelen turnike agrisinin esas
komponentidir (17). Enjekte edilen lokal anestezigin dagilimi ve RIVA’nin sinir
blokaji ile olan iliskisini anlamak i¢in ekstremitelerdeki ylizeyel vendz
anatomiyi, bu venlerin derin venler ve sinir gdvdeleri igindeki venlerle olan
baglantisin1 iyi bilmek gerekir (17). Her ne kadar genis yiizeyel venlerin valvleri
bulunsa da, bu venler rolatif olarak yavas periferal lokal anestezik enjeksiyonu
ile retrograd olarak doldurulabilir. El sirtindaki bir venden 20 ml/dakika’lik
enjeksiyon yapilirken genis antekubital venlerdeki intraluminal basmng 90 mmHg
seviyelerine kadar yiikselir. Kiigiik venlerde valv yoktur ve sinir gdvdelerinin
veniilleri ile baglantili olarak genis bir ag olusturup sinirin periferinden ¢ok
merkezine ulasirlar (17). Periferik sinirlerde afferent ve efferent lifler karisik olarak
bulunurlar. Her bir sinir lifi endondriumla ¢evrilidir ve intrandral uzanan vasa
nervorum denen kapiller pleksusu sarar. Kapillerler dogrudan kiiglik venlere
drene olur. Birkag yiiz adet lifin olusturdugu demet ise perindriumla kaphdir.

Bunlar da kendi aralarinda kiimeleserek epindriumla sarili olarak yer alirlar.
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Ekstremitedeki sinir govdesi pek ¢ok sinir fasikiiliiniin epindrium olarak adlandirilan
bag dokusu tarafindan bir araya getirilmesi ile olusur. Sinirleri besleyen kan
damarlar1 epindrium igindedir. Fasikiiliin ortasindaki sinir lifleri lipoproteinden
zengin, epindriumdan uzaktir ve damarlar ile sinir aksonu arasindaki diflizyon
bariyer tarafindan engellenmezler. Lokal anestezigin sinir merkezinden perifere

dogru olan bu difiizyonu RIVA’da anestezinin sentripedal ilerlemesini agiklar
@an.

Ozetlersek ilk olarak lokal anestezigin esas dagilim alaninda anestezi
olusurken, ilacin major sinir godvdelerine difiizyonu ile tiim innervasyon
alaninda anestezi olusur. Iskemi ve sinir kompresyonu da sinir iletiminin ve

motor fonksiyonun kaybini belli bir dereceye kadar giiclendirir (1,17).

2.1.8. RIVA Teknigi

Bu blok ancak eksiksiz anestezi olanaklarmin oldugu bir ortamda

uygulanabilir. Onceden hastay1 tam olarak bilgilendirmek zorunludur (10).

Hazirhiklar: Uygun acil ekipmanm mevcut oldugu ve diizgiin calistigi
kontrol edilir. Steril énlemler. iki damar yolu (biri saglam, digeri ameliyat edilecek
tarafta), kan basmci, EKG, pulsoksimetre, anestezi cihazi (9). Hastanin hazirlanmasi
genel anestezi alacakmug gibi preoperatif degerlendirilmeli, yandas hastaliklari,
kullandig1 ilaglar, ©Onceki operasyonlari, anksiyetesi sorgulanmalidir. Girigim
yapilacak ekstremitenin dolasimi kontrol edilmeli fizik muayene yapilmali,

anksiyetesi olan hastalara premedikasyon onerilmelidir (10).

Ekipmanlar: 20 ml ve 50 ml siringalar, serum fizyolojik, pamuklu-yiinli
destek, pnomatik turnike (¢ift liimenli), esmarch bandaji, lokal anestezik ajan,

pnomatik turnike aleti, IV katater (18 veya 20 g), 500 ml veya 1.000 ml IV soliisyon
(kristaloid)

Hastamin hazirlanmasi: Rejyonel anestezi yontemiyle ilgili herhangi bir
kontrendikasyon yoksa hastaya teknik ile ilgili bilgi verilip onam1 alinir. Hasta supin

pozisyonda operasyon masasinda yatar ve elektrokardiyogram (EKG), pulse
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oksimetre ve noninvaziv kan basinci dl¢iimii (NIKB) ile monitérize edilir. Olgunun
izlemi ve gerekli tedavilerinin verilebilmesi i¢in damar yolu agikligi saglanir (5, 6).
Diisiik doz benzodiyazepinler anksiyeteyi gidermek icin veya kiigiik doz opiyatlar
turnike rahatsizligi durumlarinda ya da gerekiyorsa her iki ila¢ birlikte verilebilir.
Yeterli bir premedikasyon turnikeye toleransi artirabilir ve benzodiyazepinler lokal
anestezik seviyesinin yiikseltilmesi gereken durumlarda orta derecede bir lokal
anestezik toksisitesinin olas1 santral sinir sistemi bulgularin1 engelleyebilir. Saglam
bir turnike sistemi basar1 ve emniyet i¢in son derece 6nemlidir. Bu nedenle herhangi
bir RIVA islemine baglamadan 6nce pndmatik kafin hava kagirip kagirmadig1 kontrol

edilmelidir (11).

Ven secimi: Operasyonun yapilacagi kolda el sirtindaki bir venden lokal
anestezik ilact uygulayacagimiz bir damar yolu agilir. El sirtinda distalde bulunan
venlerin se¢imi uygundur (Sekil 2.1). Eger bulunamazsa 6n kol veya dirsek ici
bolgeden de ven secilebilir. Alt ekstremitedeki cerrahi girisimlerde ayak, ayak
bilegi veya bacagin alt kismindaki bir ven kullanilir. Ancak ven kaniilasyon yeri
cerrahi alandan wuzaklastikca anestezinin basarisiz oldugu yoniinde bazi
caligmalar bulunmaktadir (6,32). Ciinkii proksimalde bulunan venlerin se¢imi
anestezinin yeterli olmamasina ve lokal anestezik ajanin sistemik dolagima sizmasina
bagl olarak toksik reaksiyon gelismesine neden olabilir. Ayn1 zamanda herhangi
bir intravendz ilag uygulamasma ihtiya¢ duyulmasi halinde kullanilmak iizere

farkli bir ekstremiteden bir baska vendz kaniilasyon gergeklestirilerek sabitlenir.

Sekil 2.1.: Damar yolu agikliginin saglanmasi (5)

Venoz sistemin bosaltilmasi ve turnike basinci: Havali ¢ift liimenli turnike

operasyon yapilacak olan bdlgenin daha proksimaline sarilir. Bunun i¢in tek kemikli
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bolgeler yani kolda humerus, bacakta femur secilir (Sekil 2.2). Cift kemikli bolgede
yerlestirilen turnike interossedz alana yeterli basmci uygulayamayacagi icin lokal
anestezik ajanin sistemik dolasima karigmasina engel olamayacaktir (5, 6).
Ekstremitenin kaninin bosaltilmas: ile daha etkin blok saglanabileceginden
tamamen kansiz bir ekstremite saglanmalidir. Kol veya bacak askiya alinip gogiisle
90 derecelik bir ag1 yapacak sekilde viicut seviyesinin iizerine kaldirilir, 2-3 dakika
bu pozisyonda bekletilir. Vendz kanin tam anlamiyla bosaltilabilmesi igin

ekstremitenin proksimalinden baslanarak Esmarch bandaji sarilir.

Sekil 2.2 : Turnikenin baglanmasi (5)

Kani bosaltilmasmin yetersiz olmasi halinde:

a. Yetersiz anestezi,

b. Ameliyat alaninda kan,

c. Enjeksiyon yerinde hematom olusumu,

d. Sistemik toksik reaksiyonlarin insidansinda artma,

e. Ciltte lekeli bir goriiniim (cutis marmorata) olusur. Ciltteki bu goriiniimiin
onemi yoktur, kanin basing etkisiyle derin venlerden subkutikiiler

kapillerlere gegmesi nedeniyle ortaya ¢ikar (1).

Hasta, bandaj ve bundan sonra sisirilecek olan turnikenin olusturacagi
rahatsizliga karsi uyarilir. Bu agri; anestezi yerlesip, alttaki turnike sisirilene ve
ustteki turnike indirilene kadar (15 - 20 dakika) gecer. Bu uygulamaya karsin bazi
hastalarda ilave bir sedasyon veya yiizeyel bir anestezi gereksinimi olabilir.

Ekstremitenin vendz damarlarinin esmarch bandaji distalden yani parmak ug¢larmdan
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proksimale dogru sarilarak bosaltilmasindan sonra turnikenin proksimal liimeni
sisirilir ve esmarch bandaji acilir (Sekil 2.3-2.4). Vendz sistem yeterince
bosaltilmamis olursa ilacin sistemik dolasima ka¢ma olasili§1 vardir ve operasyon

yerinde kansiz bir ortam olusturulamaz.

Sekil 2.3. Venoz sistemin bosaltilmasi (5)  Sekil 2.4. Esmarch bandajinin uygulanmasi (5)

Esmarch bandajinin uygulanmasmi zorlastiran bir durum varsa kolun
elevasyonu ile vendz damarlarin bosalmasi saglanabilir. Ardindan brakial artere
basilarak veya sisen spilintler uygulanarak havali turnike sisirilebilir (5, 6). Cift
mansonlu turnikenin proksimal kismi sisirilir (Sekil 2.5). Duyusal ve motor blok
gelistiginde once distal manson sisirilir ardindan proksimal manson indirilir. Boylece
distal manson anestezi altinda kalan bolgede uygulanmis olur. Hastanin turnikeden

kaynaklanan rahatsizligi azaltilmis olur (5-7).
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Sekil 2.5. Turnikenin sigirilmesi (5)

Turnike basinci kan akimmi engellemek i¢in sistolik arteriyel kan basincinin
iizerinde olmalidir (5, 6). Ustteki turnike sistolik arter basmcmimn iizerinde bir
basmnca kadar sisirilir (1,10). Bu basmca okliizyon basinct denir. Okliizyon
basinci; kan akimmin durmasi, arteriyel nabzin palpe edilememesi, pulse oksimetre
veya Doppler kullanimi ile teyit edilebilir (36-38). Geleneksel olarak st
ekstremitede en az 250 mmHg veya sistolik arter basincinin 100 mmHg iizeri,
alt ekstremitede 300 mmHg veya sistolik arter basincinin iki kat1 olacak sekilde

sisirilmektedir (6). Gerekli minimum basing miktar1 nabiz kontroliiyle yapilir (35).
Hemostazisi saglayacak minimum turnike basinci ¢esitli faktorlere dayanir;

1. Ekstremite boyutu: Uyluk iizerinde koldakinden daha yiiksek basinglara
ihtiya¢ duyulur (6, 32).

2. Kaf tipi ve kaf genisligi: Kafin genigligi arttikca kanin akimini
engellemek igin gerekli olan kaf basinci azalir. Genis Kaf ile doku
kompresyonunun iletilmesi daha iyi saglanir. Ozellikle alt ekstremite i¢in
7 cm’lik kaflar tercih edilmelidir (6, 37).

3. Periferik vaskiiler durum: Yiiksek kaf basinglari, 6zellikle hipertansif
ve elastikiyeti bozulmus kalsifiye damarlar1 olan hastalarda gerekli
olabilir (36).
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4. Intraoperatif sistolik kan basmn¢ arahigi: Ust extremite icin bazal
sistolik basmcinin iizerine 50-75 mmHg eklenmesi, alt extremte igin ise
75-100 mmHg’lik turnike basincinin artirilmasi yeterli olabilmektedir
(36- 39).

Bir ekstremiteye RIVA uygulanabilmesi icin gerekli olan turnikenin

minimum ve maksimum kullanim siirelerinden s6z edilmektedir (36).

Minimum siire: RIVA’da turnike kullanimmda minimum 15-25 dakikalik
siire 6nerilmektedir (40). Burada amag sistemik toksisiteyi engellemektir. Iskemik
kolda %0.5’lik lidokainden 2.5-3 mg/kg kullanimini takiben 5. dakikada turnike
acildiktan sonra 4-6 pgr/ml vendz lidokain diizeyleri elde edilmisken, 3 mg/kg dozda
lidokain uygulamasimni takiben 45 dakika sonra turnike agildiginda pik plazma
lidokain diizeyleri 1.5 pg/ml bulunmustur (32, 35).

Maksimum siire: Literatiirde uygulanan maksimum giivenli turnike stiresi 1-3
saat arasinda olmakla beraber, genelde st ekstremitede 1.5-2 saat arasinda
uygulanir (37). Iskemik bolgede histolojik degisiklikler 1 saatin iizerinde
turnike uygulanmasi sonrasinda olusmakta, ancak kas dejenerasyonu ve hiicre
nekrozu 2-3 saatten sonra baslamaktadir (17, 36, 38). Yine hayvan ¢alismalarina goére
iskemik kas hasarini onlemek i¢in turnike siiresi 90 dakika ile smirlandirilmalidir
(38).

Turnike kullaniminda en giivenli zaman, uygulamanin en kisa tutuldugu

zamandir.

Lokal anestezik ajanin enjeksiyonu: Lokal anestezik ajan el {izerinde
actigimiz damar yolundan yavasga enjekte edilir (20 ml/dk) (Sekil 2.6). Enjekte
edilecek ilag miktar1 hastanin kilosu ve turnike altinda kalacak dokunun Kitlesi ile
dogru orantil1 olarak se¢ilir. Kol i¢in 40-50 ml, bacak i¢in 80-100 ml voliim gerekir.
Soliisyon herhangi bir vazokonstriiktér igermemelidir (5, 6). Bosaltilmis vendz
sistem igine lokal anestezik enjekte edildikten sonra Kkaniil ¢ikarilir ve bu noktaya
2-3 dakika siireyle basmg¢ uygulanir. Venden kiigiik bir miktar lokal anestetik
gelebilir ancak, iyi bir bandaj uygulanmis ve turnike de etkin ise hi¢ kan gelmez.

Lokal anestezinin &zelligine gore 5-15 dakika iginde ekstremitede tatmin edici
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bir analjezi ve anestezi olustuktan sonra alttaki turnike daha Once belirtilen
basinca kadar sisirilir ve iistteki turnike indirilir. Bu uygulama ile distal turnike
analjezi saglanan alan iginde kalmis olur ve ilk turnikenin neden oldugu agr1 ortadan
kalkar (1). Ekstremite hazirlanir, pozisyon verilerek cerrahiye izin verilir. Cerrahinin

bitimini takiben turnikenin acilip dolasimin tekrar saglanmasi asamasina gelinir.

Sekil 2.6. Lokal anestezik enjeksiyonu (5)

Turnike zamam ve indirilmesi: Turnikenin siiresi 90 dakikay1
gecmemelidir. Turnike lokal anestezik soliisyonun enjeksiyonundan itibaren 15
dakikaya kadar kesinlikle a¢ilmamalidir. Bu siire i¢cinde agilan turnike ile lokal
anestezik ajan hizla sistemik dolasima karigir ve toksisiteye neden olabilir. Turnike
operasyon sonunda kademeli olarak 15-20 dakika i¢inde indirilmelidir.

Turnikenin planl “siklik” aralikli teknikle indirilmesi Onerilmektedir (35).

Bu teknige gore;
-Turnike basinci sifira kadar indirilir ve hemen tekrar sisirilir,

-1 dakika sonra turnike basinci tekrar sifira indirilir ve 10 saniye sonra

tekrar sisirilir,

-2 dakika sonra turnike basimc1 tekrar sifira kadar indirilir ve 30 saniye sonra

tekrar sigirilir,
-3 dakika sonra turnike basinci tamamen sifira indirilir.

Deflasyon fazlarinda arastirmaci bas donmesi, fenalik hissi, agizda

metalik  tat, kulak ¢mlamasi, ¢ift gérme gibi sikayetleri sorgulamalidir. Bu
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semptomlarm varligir lokal anesteziklerin ciddi kan diizeyinin olustugunu

gosterir.

Ameliyat sonunda turnikenin kademeli indirilmesi 30 dakikadan daha
kisa siiren cerrahi girisimler icin sarttir. Cerrahi girisimin 30 dakikadan daha
uzun sirmesi halinde doku igine sizmis olan lokal anestetik soliisyon bu siire
sonunda toksik reaksiyon olusturacak seviyede bir hizla tekrar damar igine
donemez, bu nedenle sistemik toksik reaksiyon olusmaz ve turnikenin tekrar
tekrar indirilip sisirilmesi ameliyat alaninda kanamayi artirabilir (17, 30, 35).
Rejyonel intravendz anestezi ile listteki turnikenin alt kenarindan perifere dogru
hem duyusal hem de motor blok olusur. Duyusal blok genellikle motor
blokdan daha derindir. Turnikenin g¢ikarilmasini izleyen 5-10 dakika iginde
duyusal ve motor fonksiyon geri doner (35). Turnike indirildikten sonra hastalarin
erken dénemde EKG, SPO2 ve NIKB ile lokal anesteziklerin yan etkilerinin gelisimi
acisindan yakm izlemi yapilir (5, 6). Lokal anestezigin sistemik dolagima
karismasina bagli olarak gelisebilecek yan etkilerinin gézlenmesinin ardindan

islem tamamlanmis olur (6, 30).
Turnike uygulamasinin kontrendike oldugu durumlar:
- Periferik vaskiiler hastaliklar (Raynaud hastaligi)
- Ciddi yaralanmis/ travmatize ekstremite
- Periferik noropati veya santral sinir sistemi bozuklugu

- Tlgili ekstremitede ciddi enfeksiyon, derin ven trombozu enfeksiyon, artroz/ aktif

artrit bulunmasi, cilt problemleri
- A-V fistiil
- Yeterli ekipmanin bulunmamasi

- Orak hiicreli anemi (32, 36)
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Turnike kullanimiyla olusabilen problemler ve komplikasyonlar

1. Voliim yiiklenmesi: Ekstremitedeki kanin bosaltilmasi sirasinda periferik
dolagimdan santral dolasima kanm ototransfiizyonu ile gerceklesir (36).
Bradford’un (39) calismasinda tek bir bacagin kaninin bosaltilmasmi takiben
turnike uygulandiginda; santral vendz basing’da (SVB) 9.7 cmH20O’luk bir artis
goriliirken, iki bacaga turnike uygulandiginda SVB’daki ortalama artisin 14.5
cmH20’ya ulagsmakta oldugu; yine ayn1 ¢alismada her iki bacakta kanin

bosaltilmasini takiben santral sirkiilasyonda 700-800 ml artis oldugu saptanmustir.

2. Pulmoner emboli: Ozellikle immobilize hastalarda gelisebilir. Postoperatif
dénemde yeni olusan kalp bloklar1 ve kardiyovaskiiler kollaps ile pulmoner emboli

tanist akla gelir. Trans6zofajiyel ekokardiyografi ile tani konulabilir (41).

3. Cilt travmasit: Turnikenin diizgiin yerlestirilmemesine veya turnike altindaki
destegin yeterli olmamasma bagl ciltte basing travmasi ile abrazyon, ekimoz

ve 6dem gelisebilir (36).

4. Turnike basarisizligi: Yetersiz turnike basinci, kalsifiye sikistirilamayan arterler,
kanin yetersiz bosaltilmast ve turnikenin sizdirmasi nedeniyle turnike yeterli

hemostaz yapamaz (36).

5. Metabolik - kan gaz1 degisiklikleri: Iskemik turnike altindaki bdlgede hipoksi,
hiperkapni, asidoz, hiperkalemi ve laktik asidemi izlenmektedir. Bu
degisiklikler hafiftir ve tolere edilebilir (36, 38).

6. Turnike agrisi: Turnike kullanilmasmin sik karsilagilan bir komplikasyonudur
ve turnike sarildiktan 30-60 dakika sonra hastalarin % 66’sinda goriiliir (36, 37, 42).
Siddetli, kiint, siz1 tarzinda, turnike bdlgesinde veya kafin hemen distalinde,
ekstremitede yeterli anestezi diizeyine ragmen gelisebilen agridir. Mekanizmasi
tam bilinmemekle birlikte agrinin olusmasinda; sinir govdesine olan dogrudan
iskemik etki veya anaerobik metabolizmanin lokal iiriinlerine baglh major

duysal innervasyonunun etkilenmesi sorumlu tutulmustur (43).

Turnike agrisiin; turnike genisligi, sisme basinci, turnikenin sag veya sol

ekstremitede olmasi veya turnike siiresi ile baglantisi gosterilememistir  (44).
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Turnikenin indirilmesinden sonra ekstremitenin reperflizyonu ile baglantili olarak
farkli bir agr1 da goriilir. Bu duyu hastalar tarafindan yogun, vibratuar karakterde,
karincalanma seklinde tarif edilmekte ve kimi zaman turnike indirilmeden hemen

onceki agridan daha yogun olabilmektedir (44).

7. Turnike hipertansiyonu: Genelde olgularin %11-66’sinda goriiliir. Turnike

agrist ile es zamanli olarak asagi yukar1 30-60 dk.da goriiliir. Etyolojisi
bilinmemektedir (36, 39).

8. Kas hasarlanmasi: Kaslar, iskemik hasara sinirlerden daha yatkindir. Turnike
stiresi arttikca selliiler hipoksi, asidoz ve ekstremitede sogukluk olusur. Kastaki
histopatolojik hadise 30-60 dakikalik turnike siirelerinde agik¢a izlenir. Seliiler
nekroz ve endotelyal kapiller kagis 2-3 saatlik iskemi sonrasinda olusur. Bu
degisiklikler turnikenin indirilmesinden sonraki 24 saatte gelisir ve pik yapar
(37, 38).

9. Doku hasart: Turnike siiresi ve basincindan bagimsiz olarak turnike indirilmesini
takiben ortaya cikar. Ekstremitede 6dem en sik goriilen hasarlanmadir. Bu etkinin
yarist bosaltilmig kanin geri donmesine, kalan yarist ise post-iskemik reaktif

hiperemiye sekonderdir. Kompartman sendromu nadirdir (36, 38).

10. Post-turnike sendromu: Turnike ac¢ilmasini takiben, sismis, kati, soluk
ekstremitede ayni1 zamanda gii¢siizlik olmasi ancak paralizi goriilmemesi ile

karakterizedir. Turnike sonrasinda olusan O0demin etyolojide rolii esastir, 1-6

haftada normale doner (36).

11. Hematom, kanama: Turnike indirilmesine bagli hemodinamik degisiklikler

akut kan kaybini potansiyalize edebilir (36).

12. Norolojik hasar: Paresteziden tam paraliziye kadar genis bir spektrumda
goriilebilir. Ust ekstremitede radyal sinir en ¢ok hasar goren sinirdir. Anatomik
pozisyonun kemige yakm olusu, aradaki yastik dokunun zayif olmasma bagh
olarak siklikla etkilenir. Turnike siiresinin 3 saatten az oldugu durumlarda

iskemiden ziyade sinir kompresyonu suglanmaktadir. Kompresyona bagh
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hasarlarda, kaf basicinin 500 mmHg altinda oldugu ve sinir iletiminin 30 dakika

stire ile kesildigi durumlarda sinir hasar1 histolojik olarak gosterilebilir (36, 44).

13. Lokal anesteziklerin toksisitesi: Yeterli volimde lokal anestezik intravaskiiler
yatagi doldurdugunda ilag dnce kapillerlere, sonra siiratle ekstraseliiler mesafeye ve
sonucta dokuya wulasir. Lokal anestezik kritik diizeylerde genel dolasima
ulagirsa toksik reaksiyonlar olusabilir. Cogunlukla turnike agildiktan hemen sonra
goriiliir ve ilacin plazma diizeyi ile baglantilidir. Kullanilan ilaca ve doza bagli olmak
tizere sistemik yan etkiler esas olarak norolojiktir ve % 2.1 ile % 67.3 insidansa
sahiptir. Hipotansiyon ve bradikardi gibi kardiyovaskiiler etkiler nadirdir. Prilokain
kullanimi ile methemoglobinemi goriilebilir ancak 600 mg’m altindaki dozlarda
genellikle goriilmez (6, 36, 45). Toksik reaksiyonlarin diger nedenleri turnikenin
yetersiz basingta sisirilmesi, turnikenin ¢ok erken veya kazara agilmasidir.
Vaskiiler okliizyon siiresi ve anestezik soliisyonun rejyonel vaskiiler alanda
kalis siiresi, lokal anestezik ajanin turnike agilimi sonrasi genel dolasima katilim
konsantrasyonunu  belirgin  olarak etkilemektedir. Cift turnike sisteminde
proksimal turnikenin distal turnike tam sisirilmeden agilmasi da ajanin sistemik

dolagima katilmasini saglayacagi i¢in toksik diizeylere neden olabilir (6, 36).

20



2.2. LOKAL ANESTEZIKLER

Lokal anestezikler uygun konsantrasyonlarda sinire veya sinirsel dokular1
iceren yapilara uygulandiklarinda, motor ve duyusal sinirsel iletimi geri doniistimlii
olarak bloke eden ilaglardr (7, 12, 16, 17, 19). Lokal anesteziklerin ¢ogu sinir
membraninda bulunan voltaj bagimli sodyum kanallarint bloke ederek ardisik kanal
aktivasyonunu Onler ve gecici sodyum akisini ve onunla iligkili membran
depolarizasyonunu engeller. Uyari iletimi yavaslar, aksiyon potansiyelinin artig hizi
ve biylkligli azalir, eksitasyon icin esik deger artik bir aksiyon potansiyeli
olusturulamayana ve iletim yayilmasi durana kadar progresif olarak artar (7). Lokal
anestezik ajanlar lokal ve rejyonel anestezide, intraoperatif ve postoperatif analjezi
saglamada kullanilir. Ayrica kardiyak aritmilerin tedavisinde (lidokain), iist solunum
yollarinda vazokonstriktor olarak (kokain) ve trakeal entiibasyona gelisebilecek
yanit1 engellemek i¢in (lidokain) kullanilmaktadir (14, 18). Bununla beraber lokal
anestezik etkisi olan kokainin bagimlilik yapici etkisi de bulunmaktadir. Asagidaki
Tablo 2.1.'"de  sik kullanilan lokal anesteziklerin farmokokimyasal 6zellikleri ve

kullanim alanlar1 gosterilmistir.

Tablo 2.1.: Lokal Anestezik Ajanlarin Farmakokimyasal Ozellikleri (48)

Ester Grubu Baslangic Potens Siire (Saat) Klinik Kullanim
Tetrakain Yavas 16 2.4 Spinal, infiltrasyon
Prokain Hizly 1 121 Spinal, infiltrasyon, periferik
blok
Amid Grubu
Lidokain Hizls 1 13 Epl_dur_al, spinal, infiltrasyon,
periferik blok
Prilokain Hizly 1 153 Elp:liiural, infiltrasyon, periferik
. . Epidural, spinal, infiltrasyon,
Bupivakain Yavas 4 4.12 periferik blok
. . Epidural, spinal, infiltrasyon,
Ropivakain Yavas 4 2.4 periferik blok
. . Epidural, spinal, infiltrasyon,
Levobupivakain Yavas 4 4.12 periferik blok
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Ideal bir lokal anestezigin dzellikleri:

« {ritan olmamals, kalic1 hasar yapmamali
* Sistemik toksisitesi diisiik olmali
* Enjeksiyon ile ve topikal olarak etkili olmali

* Etki cabuk baglamali ve yeteri kadar stirmelidir (7, 19).

Lokal anestezikler genellikle sekonder veya tersiyer amin bilesikleri
yani bazik bilesikler olup suda ¢6ziinmezler (45-47). Lokal anestezik ilag
molekiiliinde hidrofilik, ara zincir, lipofilik grup olmak iizere tli¢ kisim ayirt edilir.
Lipofilik grupla ara zincir arasindaki bagm ester veya amid olmasina gore iki sinifa
ayrilirlar (31, 45). Ester ve Amid grubu lokal anestezik ilaglarin Tablo
2.2.'de  metabolizma, sistemik  toksisite, alerjik reaksiyonlar, stabilite, etki

baslangic ve pKa degerleri arasindaki farklar gosterilmistir.

Tablo 2.2.: Lokal Ester ve Amid Grubu Lokal Anestezikler Arasindaki Farklar (48)

ESTER GRUBU AMID GRUBU
: Plazma kolinesterazi .
METABOLIZMA tarafindan, hizlidir. Karacigerde, yavastir.
SISTEMIK TOKSIK ETKI | Daha azdur. Daha fazladur.
ALLERJIK REAKSIYON Daha fazladur. Nadirdir.
STABILITE Stabil degildirler. Iyik, 151 vb. Cok stabil ajanlardir.
etkilenirler.

ETKI BASLANGICI Yavastir. Hizlidur.
pKa pH’dan (7.4) yiiksektir. pH’dan (7.4) diisiiktiir.

2.2.1. Sinir Liflerinin Yapisi

Lokal anestezikler uygun konsantrasyonlarda sinir liflerindeki impuls
iletimini bloke ederek etki gosterirler. Sinir liflerinin yapisini inceleyecek olursak;
Periferik sinir sisteminde sinir hiicrelerinin ve uzantilarindan olusan sinir fibrillerinin
arasin1 bag dokusu doldurur. Sinir fibrillerini bag doku kiliflar ile periferik sinirleri
olusturur. Myelinli sinirlerde (motor ve duyu lifleri) akson myelin kilif ve Schwann
hiicre kilifiyla ¢evrilidir. Myelin {izerindeki kesintilerden olusan Ranvier diigiimleri

iletimin hizin1 artirir. Myelinsiz sinirlerde (otonom postganglionik lifler) ise akson
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schwann hiicre kilifindan olusan gevsek bag dokusuyla g¢evrelenir (Sekil 2.7).
Aksonal membranin yapis1 iki polar ucu olan lipid matriks ve i¢inde degisik tiplerde
protein yapilarindan olusmustur. Lipidlerin polar uglar1 ektraselliiler stvi ve hiicre
sitoplazmasi ile temas halindedir. Protein molekiilleri membrandan sodyum (Na) ve
potasyumun (K) gegmesi i¢in gerekli olan kanallarin yapisinda yer alirlar. Lokal
anestezi ilaglarmin baglanacagi reseptorler de bu kanallarda yer almaktadir. Schwann
hiicresi bazal membranini ¢evreleyen ilk bag doku kilifi endonéryum (Key-Retzius
yada Henle kilifi) adin1 alir. Herbiri endondéryumla cevrili birgok akson bir araya
gelerek sinir fasikiiliislarmi olusturur. Fasikiiliislar da perindryum denen bir kilifla
sarthdir. Birgcok fasikiiliis ise yine yag hiicreleri kan ve lenf damarlar1 da iceren
epindryum adl kilifla bir araya gelerek sinir trunkuslarini yaparlar. Efektor yapiya
yaklasinca fasikiiliislarin ayrilmasiyla periferik sinirler dallanir ve bu fasikiillerin
tekrar bir araya gelmesiyle de sinir pleksuslar1t meydana gelmektedir. Miks sinirler
periferik sinirde (sinir trunkusunda) hem myelinli hem myelinsiz sinir fibrillerin bir

arada bulunmasindan meydana gelir (7, 12).

Schwann hicre
Akson cekirdegi Miyalin kil

Ranvier bo§umu Schmidt-Lantermann yariklari
— y]ﬁ?v*—l——*\—” - : s 7 -

| 15
a)
Schwann kilfi (nérolemma)
—
)
Akscysmma Mﬁ;(f@(
R b)

Ranvier boJumu

Sekil 2.7. Myelinli Sinir Lifi (19)

Goriildiigii gibi lokal anestezik ilaglarin etki yeri olan sinir aksonuna ulagmasi
icin 4 veya 5 konnektif doku tabakas1 veya lipid membran bariyerini gegmesi gerekir.
RIVA’da damar igine verilen lokal anestezik soliisyon dokulara difiize olur ve orada

serbest sinir uglarmi ve gévdelerini etkiler (Sekil 2.8).
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AEAN
Schwann thv/".:—;

gokirdegi

Sekil 9.5: Sinir trunkusu

Sekil 2.8. Sinir lifinin yapis1 (19)

Periferik sinirler endonéryumda bulunan damarlar ve perindryumu gecen
epindral mesafeye ait damar pleksuslar ile kanlanirlar. Periferik sinirler lifin kalinlig

ve fizyolojik 6zelliklerine gore smiflandirilirlar (12) (Tablo 2.3).

Tablo 2.3. Sinir liflerinin siniflandirilmasi (7)

. P Lokal
Lif Tipi | DUyusal Gorevi Cap | Hletim | @ Stezik | Miyelin
Smiflama (mm) | (m/sn) ) ) .
Duvarhh@
Au Motor 12-20 | 70-120 + Evet
Au Tip Ia Propriosepsiyon | 12-20 | 70-120 ++ Evet
Aag Tip Ib Propriosepsiyon | 12-30 | 70-120 ++ Evet
AR Tip IT Dokunma, Basing. | 5 1, | 34 4 + Evet
Propriosepsiyon
Ay Motor (Kas 36 | 15-30 —+ Evet
' 15c181)
A5 Tipmm | AL Sesuklst |, o5 5 ++ Evet
Dokunma
B Preganglionik <3 3-14 S Biraz
otonom lifler
C Agn, sicaklik ve
Dorsal Tip IV soguk, 151 04-12| 05-2 ++++ Hayir
kak dokunma
C Posteanelionik
] SIS 3- 23 e+ ay
Sempatik sempatik lifler 03-1310.7-2. Hayur
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2.2.2. Uyan lletimi

Sinir hiicrelerinde istirahat membran potansiyelleri iyonlarin aktif transportu
ve pasif difflizyonu ile saglanir. Hiicre i¢inde negatif iyonlarin ¢oklugu nedeniyle
(-70 mV polarizasyon) negatif istirahat potansiyeli olusur. Membran potansiyeli

olusumuna pasif, aktif iyon kanallar1 ve voltaj bagimli kanallar yardimec1 olmaktadir
(6,7).

Kimyasal, mekanik ve elektriksel uyarilar sonucu olusan impuls Sinir aksonu
boyunca depolarizasyonla iletilir. Aksiyon potansiyelinin olugmasi, sinir
membranmin sodyuma olan gecirgenliginin aniden ¢ok artmasi ile meydana gelir.
Depolarizasyon esik diizeyi (-55 mV) asarsa sodyum kanallar1 aktive olur ve Na
hiicre i¢cine girer. Hiicre i¢i pozitif yliklii iyonlarin artmasiyla +35 mV degerine
ulagir. Bu da sodyum kanallarmin inaktive olmasina neden olur. Hiicre i¢cinden K
iyonlar1 konsantrasyon gradientine uyarak hiicre dismna ¢ikar. Uyar1 yan hiicreye
gectikten sonra Na-K ATPaz kanallar1 hiicre i¢indeki fazla Na’u pompalayarak hiicre
icine K iyonlarmi1 alir (repolarizasyon). Boylece tekrar istirahat membran

potansiyeline ulasilmis olur (6, 7, 18).

Lokal anesteziklerin ¢ogu voltaj bagimli Na kanallarmi inaktif durumunda
baglarlar. Na kanallarinin i¢indeki 6zel reseptorler olasilikla lokal anesteziklerin etki
yeridir. Boylece kanal aktivasyonu Onlenerek Na’un hiicre igine girisi ve
depolarizasyon olusumu engellenir. Esik diizeye ulasilamadigi igin aksiyon

potansiyeli de yayilmaz (6, 7).

2.2.3. Lokal Anesteziklerin Etki Mekanizmasi

Lokal anestezikler sinir membraninda bulunan voltaj bagimli sodyum
kanallarmin o subiinitesinin D 4-S 6 kismina geri doniigiimlii olarak baglanirlar. Bu
da hiicre i¢inde gerceklestigi i¢in lokal anestezigin lipofilik lipoprotein membrani
gecmesi gerekmektedir. Lokal anestezikler biiyiik bir kisminin iyonize ¢dziiniir halde
oldugu asidik soliisyonlar seklinde uygulanmaktadir. Uygulama sonrasi hiicre i¢ine

girebilmesi i¢in ndtral noniyonize formuna doniistiiriilmesi gerekmektedir. Iyonize
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olan ve olmayan formlarinin esit oldugu pH degerine pKa denir. PKa’s1 fizyolojik
pH’ya yakin olan lokal anesteziklerin iyonize olmayan ve sinir membranini
gegebilen baz molekiillerinin konsantrasyonu daha fazla olur ve etkileri daha hizl

baslar (7, 14, 19, 20).

Iyonize formlarin hiicre icinde Na kanallarin1 bloke ettigi gibi non iyonize
lokal anestezikler de kanallarin membran i¢i kismmi bozmaktadir. Birgok
proteinlerin de lokal anesteziklerden etkilendigi diisiniilmektedir. Bunlar adenilat
siklaz, guanilat siklaz, kalmudin-sensitif protein, Na-K ATPaz, fosfolipaz A2’dir.
Ayrica K ve kalsiyum (Ca++) kanallar1 tizerine de etkilidirler. Noronal blok derecesi
sinir lifinin ¢apindan da etkilenmektedir. Genis capli olan sinir lifleri (dokunma,
basing, motor) daha yiiksek konsantrasyonlarda ilagla ince myelinli sinir lifi (afferent

agr1) blok derecesine ulagabilmektedir (6, 7, 20).

Lokal anesteziklerin agik olan (aktif, inaktif) Na kanallarna daha ¢ok
affiniteleri vardir. Ayrica sinir impuls frenkansi arttik¢a lokal anestezi i¢in gereken

ila¢ miktar1 da artmaktadir .

Lokal anesteziklerin major sinir bloklarinda analjezik etkisi proksimalden
distale dogrudur. Ilk olarak kiigiik duyu lifleri (C, A) ve otonom lifler (B) bloke olur.
A-a, B gibi genis motor ve propriyoseptif aksonlar daha sonra bloke olur. Bunun

nedeni bulunan doku bariyerleri ve liflerin lokalizasyonudur (7, 20).
Klinikte duyu kayb1 asagidaki siray1 izler:

* Agri

* Sicak-soguk hissi
* Dokunma

* Propriosepsiyon

» Adale tonusun kaybu ile karakterizedir (6, 7)
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2.2.4. Kimyasal Yap1
Lokal anesteziklerin molekiilii 3 yapidan olugsmaktadir:
I. Lipofilik grup

Il. Ara zincir: Ester veya amid bagindan olusur. Lokal anestezikler bu ara

zincire gore ester veya amid bilesikler olarak adlandirilirlar.

I1l. Hidrofilik Grup: Tersiyer veya sekonder aminden olusan zayif bir
bazdir. Amin grubu hidrofilik zayif bir bazdwr, fizyolojik pH’da proton alarak
yiiklenir ve iyonize hale geger. Hidrofilik grubun herhangi bir asitle birlesmesinden
olusan tuz hem su hem de serumda tamamen iyonize olan kuvvetli bir asit soliisyonu
olusturur. Prilokain hari¢c diger lokal anestezikler tersiyer amin igerirler. Prilokain

ise sekonder amin yapisindadir (5, 7, 19, 20).

2.2.5. Stereokimyasal Yapi

Organik  molekiillerin  ayna  goriintiilerine  gore farkli  izomerleri
olabilmektedir. Polarize 15181 saga ve sola saptirmalarma gore R- ve S- izomerleri
adim almaktadirlar. Bu molekiillerin fizikokimyasal yapilar1 benzer olmasma karsin
biyolojik reseptorler iizerindeki etkileri farkli olabilmektedir. Lokal anestezikler
icinde stereoizomerizm bulunanlar bupivakain, prilokain, ropivakain, etidokain ve
mepivakaindir. Bunlarin ¢ogu rasemik karigimlar seklinde piyasada bulunmaktadir.
1972’de hayvan modellerinde yapilan ¢alismalarda S-bupivakainin R-bupivakaine
gore daha az kardiyotoksisitesi bulundugu gosterilmistir (14, 20).

2.2.6. iyonizasyon

Lokal anestezikler zayif bazlardir. (PKa 7.6-8.9) Suda ¢ok az ¢Oziiniirler bu
nedenle asidik soliisyonlar (pH 3-6) icerisinde yiiklii katyonik ve nétral baz
molekiilleri seklinde bulunmaktadirlar. Iyonize ve nétral baz molekiilleri orani

Henderson-Hasselbach esitligine bagli olarak degismektedir.
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pH = pKa + log [baz] / [asit]

Baz i¢in bu esitligi;

pH = pKa + log [noniyonize] / [iyonize]
seklinde yazabiliriz. pKa degeri iyonize olan ve olmayan fraksiyonlarmn esit oldugu
pH degerine denir ve her lokal anestezik i¢in ayridir. pKa’s1 fizyolojik pH’ya yakin
olan lokal anesteziklerde iyonize olmayan ve sinir membranlarint gegen baz
molekiillerinin sayis1 fazla olur ve etki baslangici da hizli olur.Hiicre i¢ine girdikten
sonra iyonize ve non iyonize molekiillerin sayilar1 esit olur. Enfekte dokular gibi asit
ortamlarda lokal anesteziklerin baz / katyon orani kiigiilir ve etkisi gecikir.
Tekrarlanan dozlarda tasiflaksi gelismesi de asit lokal anestezik soliisyonu tarafindan
dokudaki tampon etkinin tiiketilmesi ile aciklanir. Lokal anestezik soliisyonun
alkalinizasyonu ile iyonize seklin intraselliiler dagilimi daha iyi olmaktadir. Baz

fraksiyonu artirarak etki baglangicini kisaltir, blok kalitesinin daha iyi olmasini saglar
(7,19, 20, 21).

2.2.7. Yagda coziiniirlik

Lokal anestezik soliisyonlarin lipitten zengin sinir lifi membranlarini
gecebilmesi ve reseptorlere baglanabilmesi i¢in yagda ¢6ziiniirliigii onemlidir. Yagda
cOzilinlirliiglin artmasiyla lokal anestezik soliisyonun potensi de artmaktadir.

Hidrofobiklik toksisiteyi ve potensi artirir (22, 23).

2.2.8. Proteine Baglanma

Lokal anestezikler plazma (albumin, al-asit glukoprotein) ve doku
proteinlerine baglanirlar. Lokal anesteziklerin etki siiresi, plazma proteinlerine
baglanmasiyla degismektedir. Bunun yaninda lokal anesteziklerin potensi, uygulama
dozlari, beraberinde vazokonstriiktor uygulanmasi, dokunun vaskiilaritesi ve
metabolik hiz da etki siiresini etkilemektedir. Proteine baglanma; travma, biiyiik
cerrahi operasyonlar, kronik inflamasyonlar, kanser ve {iiremeye bagli olarak

artmaktadir. Gebelikte, yenidoganda ve oral kontraseptif kullananlarda ise proteine
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baglanma azalmaktadir. Lokal anestezikler sistemik olarak absorbe edilince plazma
diizeyleri de artmaya baglar. Proteinlerin saturasyonuyla plazma diizeylerinde ani
yiikselisler meydana gelebilir. Bu da kardiyovaskiiler ve santral sinir sistemi

toksisitesine neden olabilir. Plazma pH’smin diismesi de ayn1 tabloya neden olabilir
(7, 20).

2.2.9. Absorbsiyon ve Dagihm
Lokal anesteziklerin sistemik absorbsiyonunu etkileyen faktorler;

* Sistemik absorbsiyon hizi enjeksiyonun yapildigi bolgenin damarlanmasi ile
orantilidir; intravenz > Trakeal > Interkostal > Kaudal > Paraservikal > Epidural >

Brakial pleksus > Siyatik > Subkutan
* Lokal anestezik ajan

* Vazokonstriiksiyon; lokal anesteziye eklenen vazokonstriiktorler ile
absorbsiyon yavaglar. Noron gecisi artar ve etki siiresi uzar. Toksik etkiler ise azalir

(6, 7). Dagilimi etkileyen faktorler ise doku perflizyonu ile yakidan ilgilidir.

* Beyin, bobrek, akciger, karaciger ve kalp gibi organlar baslangictaki hizli
dagilimdan sorumludurlar. Bunu yavas dagilimim oldugu deri, kas ve yag dokusu gibi

az kanlanan dokular izler.

 Kan / doku dagilim katsayis1

* Doku kitlesi (7, 20)

2.2.10. Metabolizma ve Atihhm

Esterler: Biiyiik 6l¢iide psddokolinesteraz ile metabolize edilirler. Kokain ise
kismen karacigerde metabolize olur bir kismi da degismeden idrarla atilir.

Metabolitlerinden paraaminobenzoik asit alerjik reaksiyonlara neden olabilmektedir.
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Intratekal uygulamalarda BOS’da esteraz olmadig1 i¢in kana gegerek metabolize

olurlar. Esterlerin metabolizasyonu ve metabolitlerin idrarla atilim1 hizlidir (6, 7, 20).

Amidler: Ozellikle karacigerde mikrozomal enzimler tarafindan metabolize
edilmektedirler. Cok az bir kism1 da degismeden idrarla atilir. Karacigerin dolasim1
ve fonksiyonlarinin bozulmasi ile amid yapili lokal anesteziklerin metabolizasyonu
yavaslar ve toksik yan etkilerin artmasina sebep olabilir. Metabolizma hizlari
Prilokain > Etidokain > Lidokain > Mepivakain > Bupivakain seklinde siralanabilir
(6, 7, 20).

Yiiksek dozlarda (8-10 mg/kg) kullanilan prilokain metabolitlerinden o-
toluidin deriveleri ile methemoglobinemiye neden olabilmektedir. Tedavisi i¢in 1-2

mg/kg %1°lik metilen mavisi intravendz uygulanmaktadir (14).

2.2.11. Ester Lokal Anestezikler
2.2.11.1. Kokain (2-p-Karbometoksi-3-g-Benzo-xytropan)

Dogada bulunan Erythroxylon-oca ve Erythro-xylon truxillense bitkisinin
yapraklarindan elde edilir. Benzoik asidin bir ester tiirevidir. Lokal anestezik
etkisinin yaninda sempatik noronlarda norepinefrin geri alimmi da inhibe ederek
katekolaminlerin vazokonstriiksiyon etkisini artirir. Yart 6mrii 50 dakikadir. Yiiksek
dozlarda hipertansiyon, tasiaritmiler, takipne, kusma ve santral sinir sistemi etkileri
ortaya ¢ikmaktadir. SSS stimiilasyonu, eksitasyon, uyaniklik, dikkatte artma, kendine
giiven hissinde artma, 6fori, tonik Klonik konviilsiyonlar, bulanti-kusma ve mediiller
merkezlerin depresyonu ile solunum depresyonu goriilebilir. Kokainin bagimlilik
yapma potansiyeli yiiksektir (6, 14). Bununla birlikte, toksisitesi ve kotiiye kullanim
potansiyeli modern uygulamada kokainin yaygin klinik kullanimini smirlandirmigtir.
Oforik &zelliklerinin birincil sebebi, katekolaminlerin 6zellikle dopaminin, MSS
sinapslarinda geri alinimini inhibe etmesidir. Giiniimiizde kokain, LA 6zellikleri ile
anesteziyi ve vazokonstriktor etkisi ile mukozanin biizlilmesini birarada saglamasi

nedeniyle {ist solunum yollarinin topikal anestezisi i¢in Oncelikli olarak kullanilir

(11).
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2.2.11.2. Prokain (2-dietil-4-aminoetil-p-aminobenzoat)

1905 yilinda Alfred Einhorn tarafindan sentezlenmistir. Kokainin yan etkileri
nedeniyle ilk sentezlenen lokal anesteziktir. Kokaine gore daha az toksiktir ama
etkisi 7 dakikada baglar ve 20-40 dakika siirer. Hidroliz ile metabolize edilip dietil
aminoetanol ve p-aminobenzoik aside gevrilir (6, 14). Prokain diisiik potensi, yavas

etki baglangici ve kisa etki siiresi ile karakterizedir (11).
2.2.11.3. Kloroprokain (2-dietilaminoetil-4-amino-2-klorobenzoat)

Prokainin diisiik potensi nedeniyle gelistirilmistir. Yagda coziiniirligiiniin
daha iyi olmasi ve daha potent olmasi nedeniyle daha diisiik konsantrasyonlar
gerekmektedir (6, 14).

2.2.11.4. Tetrakain

1928 yilinda Eisleb tarafindan sentezlenmistir. Prokainden daha toksiktir.
Gilintimiizde, oftalmik prosediirlerde ve bazi agrili orofarengial durumlarda topikal

anestezik ajan olarak kullanimi siirlandirilmistir (6, 14, 20).
2.2.11.5. Benzokain (Etil P-Aminobenzoat)

Suda ¢ok az ¢dziiniir bu nedenle topikal olarak kullanilir (6, 14, 20).

2.2.12. Amid Lokal Anestezikler

X

Sekil 2.9.: Lidokainin molekiiler yapis1

2.2.12.1. Lidokain

31



Molekiiler yapist sekil 2.9.'da gosterilen lidokainin kimyasal ismi N-
dietilaminoasetil - 2,6 - ksilidin hidrokloriirdiir . Lidokain, 1948 yilinda Lofgren
tarafindan tanitilmis olan, Klinik olarak ilk kullanilan lokal anestetiktir. Motor ve
duyu sinirlerini hizli sekilde bloke eder. Etki 3-5 dakikada baglar. 60-120 dakika
kadar siirer. Yiiksek konsantrasyonlarda spinal anestezide kullanilmistir. Fakat gecigi
radikiiler irritasyon ve ndrotoksisite bildirilmesi nedeniyle vazgeg¢ilmistir. Proteinlere
cok az baglandigi i¢in orta diizeyde etki siiresi vardir. Ek dozlarda tasiflaksi
gelistirebilmektedir. Ayrica intravendz olarak Klas I-B antiaritmik ajan olarak ve
RiVA’da kullanilmaktadir. RIVA’da prilokaine gore daha fazla bas donmesi,
¢inlama, kas kasilmasi gibi yan etkiler goriilmiistiir (6, 14, 20, 25).

Orta etkili, 1s1, asit ve alkalilerden etkilenmeyen stabil bir ilagtir.
Infiltrasyon  anestezisinde, ekstremite  bloklarinda, kaudal, epidural, spinal
bloklarda, topikal anestezide ve RIVA’da tercih edilen bir ajandir (5). Lidokain esas
olarak 9%0.5, %1, %1.5, %2’lik konsantrasyonlarda kullanilir(10).

e Tek defada verilebilecek doz: Eriskinlerde (70 kg viicut agirhigi)
epinefrinsiz 200 mg. Maksimum dozun enjeksiyonundan sonraki
enjeksiyonlar 90 dakika iginde yapilmaz. ikinci doz birinci maksimum dozun

yarisindan fazla olamaz (10).

e Etki siiresi: Uygulanan alana ve kullanilan konsantrasyona bagli olarak 1-2
saattir (10). Epinefrin ilavesi ile beraber etki siiresi uzamaktadir. Ayrica
epinefrin lidokainin absorbsiyonunu yavaslatarak kan seviyesini azaltir ve

sistemik toksik reaksiyon meydana gelme potansiyelini minimalize eder.

e Farmakodinamik

Lidokain lokal anestezik etkisini sinir hiicresi membraninin sodyum ve
potasyum iyon gecirgenligini degistirerek gosterir. Ilacin anestezik etkisi 2 -5 dakika

icinde ortaya ¢ikar ve en az 15 dakika siirer (26).
e Farmakokinetik

Absorpsiyon hizi ve derecesi ilacin dozuna, uygulanan bolgeye ve

uygulama siiresine gore degisiklik gosterir. Lidokainin plazma proteinlerine
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baglanmasi ilacin ve al-asit-glikoprotein konsantrasyonuna baghdir. Deri ve
mukozadan absorbe olan lidokain belli basli olarak karacigerde metabolize olur.

Ilacin yaklasik % 90’1 metabolitleri seklinde, %10’u degismeden idrarla atilir. (26).
e Kilinik kullanimu:
1) Kornea anestezisinde (% 4)
2) Infiltrasyon anestezisinde (% 0.25 - % 0.5)
3) Epidural anestezi ve sinir bloklarinda (% 1.5 - % 2)
4) Spinal anestezide (% 5)
5) Antikonvulsif etkisiyle status epileptikusta
6) Antiaritmik etkisiyle ventrikiiler kaynakli aritmilerde bolus, inflizyon seklinde

7) Barbituratlar ve genel anesteziklerle beraber dengeli analjezi ve anestezi

saglamak amaciyla

e Kesin Kontrendikasyonlar:

1) Bilinen alerji 6ykiisii olanlar

2) Malign hipertermi hikayesi olanlar

3) Siddetli sinoatriyal, atriyoventrikiiler ve intraventrikiiler bloklar (26)
e Relatif Kontrendikasyonlar:

Lidokain HCI agir kalp yetersizligi, hipovolemi, sok ve karaciger ile
bobrek yetersizligi olanlarda dikkatle kullanilmalidir. Bu hastalarda doz

yartya indirilmelidir.
e Yan Etki:

Baslangigta  uyusukluk,  paresteziler, ataksi, dizatri,  nistagmus,
dezoryantasyon gibi nispeten hafif SSS belirtilerine neden olur. Bunlar ortaya

ciktifinda doz azaltilmazsa konviilsiyonlar, solunum depresyonu ve koma
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gelisebilir. Ozellikle karaciger hastaligi ve kalp debisinin diisiik oldugu
durumlarda doz azaltilmalidir (26, 27).

2.2.12.2. Mepivakain (1-metil-2-(2,6-xylylcarbamoil)-piperidin)

1956 yilinda Ekemstan ve Egner tarafindan sentezlenmistir. Klinik olarak
hizl1 etki baslangi¢, uzun etki zaman1 vardir. Sistemik toksisite riski diistiktiir fakat
neonatallarda klirensi diisik oldugundan obstetride kullanimi smirlandirilmstir.

Topikal olarak kullanilmamaktadir (6, 14).
2.2.12.3. Bupivakain (1-butil-2-(2,6-xylylcarbomoil)-piperidin)

1963 yilinda sentezlenmistir. Yavas etki baslangici olmasina ragmen uzun
etki siiresi olmasi tercih edilme nedenidir. Intravendz kullanimi ile gelisen
kardiyorespiratuar depresyon, konviilsiyon ve kardiyak arrest nedeniyle RIVA’da

kullanilmas1 6nerilmez (6, 14, 20, 23).
2.2.12.4. Levobupivakain

Standart bupivakain iki izomerin rasemik karigimi seklindedir. Her iki izomer
benzer lokal anestezik efikasiye sahiptir. Fakat S- izomeri yan etki bakimindan daha
giivenilirdir. Hayvanlarda ve goniillillerde yapilan g¢alismalarda levobupivakainin
santral sinir sistemi ve kardiyovaskiiler toksisite riskinin daha az oldugu

gosterilmistir (6, 14, 20, 22).
2.2.12.5. Ropivakain (N-n-propil-2,6-pipecoloxylidit)

1950’lerde sentezlenmesine ragmen klinik olarak 1996 yilinda kullanilmistir.
Etki baslangici ve siiresi olarak bupivakaine benzer. Diisiik konsantrasyonlarda
ropivakain farkli duyusal ve motor blok yapmaktadir. Yiiksek konsantrasyonlarda ise
kuvvetli motor blok 19 saglamaktadir. Ropivakainin yagda ¢Oziinlirliigiiniin az
olmas1 kalm AP sinir liflerine baglanmasini dnler bdylece bu ikili etki goriiliir.
Piyasada S- izomerleri seklinde bulunmasina ragmen yapisal olarak ropivakain tek

asimetrik karbona sahip olmasi nedeniyle rasemik karisim seklindedir. Toksisite riski
olarak bupivakain ve lidokain arasinda bulunmaktadir (6, 14, 20, 28, 29).
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2.2.12.6. Etidokain (2-(Metilpropilamino)-butiro2,6-xylidin)

1972 yilinda Adams tarafindan tanimlanmistir. Lidokaine benzer yapisi
vardir. Etki sliresi daha uzundur. Yagda cok iyi ¢ozilinebildigi i¢in gii¢lii motor blok

yapar. Kardiyak toksisitesi bupivakaine benzerdir (6, 14, 20).
2.2.12.7. Prilokain

Prilokain Lofren ve Tegner tarafindan 1959 yilinda hazirlanmig, 1960 yilinda,
Wiedling tarafindan klinik olarak kullanilmistir. Kimyasal adi; N-(2metilfenil)-
2-propilamino-proponomide’dir. Prilokain’in kimyasal yapisi asagida Sekil 2.10.’da

gosterilmistir.

CHs
CgH5

NH—CO—CH,—N

C2H5
CHg

Sekil 2.10.: Prilokain’in Kimyasal Yapis1

Lidokaine benzer etki baglangi¢c siliresi vardir fakat etki siliresi uzundur.
Dokular tarafindan emilimi ve metabolizmasi hizli oldugundan plazma diizeyleri ¢ok
hizl1 diiser bu da prilokainin RIVA’da kullanimimi artirmistir. RIVA icin dnerilen
doz 3-4 mg/kg’dir. Hesaplanan doz serum fizyolojik ile 40 mililitreye
tamamlanmaktadir. Prilokain %0.15’ten %2’ye kadar degisen konsantrasyonlarda
uygulanir. Yiiksek konsantrasyonlarda uygulandigi zaman analjezinin turnike

indirildikten sonra da devam ettigi gosterilmistir (6, 14, 20).

8-10 mg/kg dozlardan daha yiiksek dozlarda prilokain uygulamas1 metaboliti
olan O-toluidin birikmesine neden olur. Bu metabolit methemoglobin rediiktaz
enzimini inhibe ederek hemoglobini (Hb+2) methemoglobine (Hb+3) doniistiiriir.
Methemoglobin konsantrasyonu arttiginda (3-5 gr / 100ml kanda) hastada siyanoz

goriilir. Kardiyak veya pulmoner hastaligi olan olgularda ve infantlarda hemen
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tedavi edilmelidir. Tedavide metilen mavisi 1-2 mg/kg intravendz uygulanir.
Askorbik asit 2 mg/kg dozunda intravendéz olarak kullanilir. Neonatallarda

methemoglobin rediiktaz enzimin eksikligi oldugundan prilokain kullanilmasi

onerilmez (6, 14, 20).
2.2.12.8. Artikain (4-metil-3-[2-(propilamino)propiyonamido]-2-tiyothenecarboksilat)

1969 yilinda Rus C. Hink tarafindan sentezlenmistir. 1970’1i yillara kadar da
kullanilmstir. Diigiik PKa degeri vardir. Klinik ¢aligmalar hizli etki baslangig siiresi
oldugunu gostermistir. Protein baglar1 giicliidiir ve uzamis etki siiresi beklenebilir.
Nonspesifik kolinesterazlar karaciger tarafindan metabolize edilir. Artikainin
oftalmik bloklarda etkisinin hizli olarak dengelendigi bilinmektedir. Boylece
operasyon sonunda g6z hareketlerinin geri doniisii hizlanwr. Ayrica plazma
diizeylerinin hizli diismesi de toksisite riskini de azaltmaktadir. Artikaninin de

RIVA’da etkin ve giivenilir bir lokal anestezik oldugu ileri siiriilmektedir (6, 14, 20).
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Sekil 2.11.: Lokal anesteziklerin kimyasal yapisi (7)
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2.2.13. Lokal Anestezi Toksisitesi

Lokal anestezikler santral sinir sistemini stimiilasyon veya depresyon,

kardiyovaskiiler sistemini depresyon seklinde etkilerler.

Santral sinir sistemi: Lokal anestezik ajanin plazma seviyesi yiikselirken
oncelikle santral sinir sistemi bulgular1 ortaya ¢ikar. Genellikle semptomlar Gamma
Aminobiitirik Asit (GABA) reseptorlerinin inhibisyonuna bagli olarak eksitasyon
seklinde ortaya cikar. Gegici sersemlik hali, bas donmesi, bas agrisi, diplopi,
nistagmus, konugsmanin bozulmasi, peroral ve dilde uyusma, yutkunmada zorluk,
agizda metalik tat, fasikiilasyonlar, istemsiz kas kasilmasi, kulakta c¢mlama ve
konviilziyon seklinde ortaya ¢ikabilir. Daha yiiksek dozlarda ¢ok sayida Na kanalinin
inhibe olmasina bagli olarak koma gelisebilir. Santral sinir sistemi toksisitesi hipoksi,
hiperkapni ve asidozla potansiyalize olabilir (6, 7, 14, 23). Santral sinir sisteminde

lokal anestezik toksisitesinin ilerleyisi asagida Sekil 2.12.’de gosterilmektedir.

Sekil 2.12.: Lokal anestezik toksisitesinin ilerleyisi (11)
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Kardiyovaskiiler  sistem:  Santral sinir  sistemi  semptomlarini
kardiyovaskiiler semptomlar: takip eder. Lokal anesteziklerin hem kalp kasina hem
vaskiiler diiz kaslara dogrudan etkisi vardir. Lokal anestezikler miyozin
memranindaki Na kanallarini inhibe ettiklerinden dolayr hem ventrikiiler diiz kas
depolarizasyon hizini, hem de aksiyon potansiyelini azaltir. Kardiyovaskiiler
semptomlar progresif hipertansiyon ve tasikardi ile baslayip, miyokardial
depresyon ve belirgin hipotansiyon ile devam eder. Bunu periferal
vazodilatasyon, derin hipotansiyon ve siniis bradikardisi takip eder. Bu gelisimin
son safhasi olarak da ventrikiiler disritmi ve kardiyak kollaps ile sonuglanan ileti

defektleri gelisir (49).

Kardiyovaskiiler olarak uzamis PR intervali ve genis QRS kompleksi ile
beraber bradikardi gelismesi lokal anestezik toksisitesinin ilk bulgusu olabilir.
Yiikselen plazma diizeyleri ile ¢esitli iletim bloklari, multifokal ektopik atimlar,
reentry aritmiler, tasikardi ve ventrikiiler fibrilasyon gelisebilir. Aritmilerin gelisme
mekanizmasi1 lokal anesteziklerin kalpte olusan aksiyon potansiyelinin hizh
depolarizasyon fazmni deprese etmesine baghdir. Bupivakain ve etidokaine bagh
olarak tedavisi gii¢ sirkiilatuar arrest gelisebilir (6, 7, 14, 23). Asir1 doz bupivakainle
olusan Oliimler, ventrikiiler iletimin tedricen uzamast ve QRS kompleksinin
geniglemesiyle iliskilendirilmistir. Bu durumu ventrikiiler fibrilasyon gibi ani

baslayan aritmileri takip eder.

Tedavi: Semptomlarin ciddiyetine gore degisir. Minor semptomlar
kendiliginden gerileyebilir. Santral sinir sistemi semptomlarmin tedavisinde
oncelikle hava yolu agikliginin korunmasi ve oksijenizasyonun saglanmasi, iv
hidrasyon, vasopressorler ve inotroplarin kullanimi vardir. Antikonviilzan olarak
tiyopental, midazolam veya propofol kullanilabilir. Toksisite kardiyak arreste yol
acarsa ileri yasam destegi uygulanmalidir. Amiadoron, epinefrin, iv lipid veya

kardiyopulmoner by-pass da tedavi olarak diistiniilebilir (6, 7, 14, 23).

Premedikasyonda benzodiyazepin kullanilmas1 ndbet esigini yiikseltmek i¢in
genellikle tavsiye edilmektedir. Bununla birlikte dikkatli kullanilmahdir. Cilinkii asirt
sedasyonla birlikte solunum depresyonu asidoz olusturabilir, bu da serumdaki serbest

ila¢ konsantrasyonunu artirir.
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Lokal anestezi toksisitesi tedavisi asagidaki protokole gore uygulanabilir

(117). Lokal anesteziklerin sistemik toksisitesinin (LAST) farmakolojik tedavisi

diger kardiyak arrest senaryolaridan farklidir.

Yardim ¢agir.
Baslangica odaklan.
Havayolu kontrolii: %100 oksijenle ventile et.

Nobet kontrolii: Benzodiazepinler tercih edilir; propofolden uzaklas.

Kardiyovaskiiler instabilite bulgusu olan hastalar

En yakm kardiyopulmoner bypass yapabilen merkezi uyar.

Kardiyak aritmileri tedavi et.

Uzamis efor ve temel ve ileri kardiyak yasam destegi gerekebileceginden
ilgili ayarlamalar1 yap.

Kagin! Vazopressin, kalsiyum kanal blokerleri, beta blokerleri, lokal
anestezik ajanlardan.

Epinefrin dozunu <1 mcg/kg altina diisiir.

Lipid emiilsiyonlar1 (%20).

Bolus ImL/kg (yagsiz vc agirligi) 1 dakika iizerinde intraven6z yoldan (7100
mL)

Stirekli inflizyon 0.25 mL/kg/dk (718 mL/dK)

Inatg1 kardiyovaskiiler kolaps durumunda dozu 1-2 kez tekrarla

Eger kan basinc1 hala diisiik seyrediyorsa infiizyon hizini 2 katma ytikselt
(0.5 mL/kg/dk)
Dolasimsal stabilite saglandiktan 10 dk sonrasina kadar infiizyonu siirdiir.

Tavsiye edilen iist limit: Yaklasik olarak 10 mL/kg yag emiilsiyonu ilk 30 dk
da

2.2.14. RiVA’da Lokal Anestezik Secimi

RiVA’da giivenilir ve etkili olmas: sebebiyle lokal anestezik olarak prilokain

(3-4 mg/kg) ve lidokain (1.5-3 mg/kg) yaygin olarak kullanilir.
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2-kloroprokain ile yapilan caligmalarda tromboflebit insidansmin yiiksek

olmast ve bupivakainin intravendz uygulanmasi ile

sistemik

reaksiyonlarin

(kardiyorespiratuar depresyon, konviilziyon, kardiyak arrest) gelismesi nedeniyle bu

iki ajan RIVA icin dnerilmezler (6, 14).

Tablo 2.4. RIVA’da kullanilan lokal anestezikler ve dozlari

Lokal anestezik

Dozu (mg.kg'l)

Prilokain

34

Lidokain

1.5-3
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2.3. RiVA’DA KULLANILAN ADJUVAN MADDELER

RIVA’da anestezi baslangicini hizlandirmak, lokal anestezik dozunu
azaltmak, turnike agrisii hafifletmek ve postoperatif analjezi siiresini uzatmak
icin ¢esitli ajanlar ve yOntemler kullanilmistir. Opioidler, ketorolak ve
tenoksikam gibi nonsteroid antiinflamatuar ilaglar, klonidin ve deksmedetomidin
gibi alfamimetik ajanlar, kas gevseticiler, ketamin gibi intravendz anestezikler,
neostigmin gibi antikolinesterazlar adjuvan maddeler olarak kullanilmaktadir (50-

53). Calismamizda adjuvan maddelerden ketamin kullanilmistir.

2.3.1. Ketamin

Ketamin 1962 yilinda Stevens ve McCarthy tarafindan sentezi yapilmis, 1965
yilinda Domino ve Corssen tarafindan klinikte kullanilmis, ideal bir IV anestezik
olarak nitelendirilmistir. 1970 yilinda klinik kullanim i¢in serbest birakilmistir. Daha

sonra 1997 yilinda S-(+) Ketamin klinik uygulamaya sokulmustur.

Ketamin IM, 1V, PO, rektal ve nazal yoldan kullanilabilir. Gii¢lii analjezik ve
amnestik etkiye sahip olan tek 1V anestezik bir maddedir. Analjezik etkisi daha
ziyade somatik agrilar lizerine dominant olup, kardiyovaskiiler ve respiratuvar sistem
iizerine diger IV anesteziklerin aksine depresan etkisi yoktur. Bilakis stimiilan etkiye
sahiptir. Ketamin alan hasta normal uyku hali olmaksizin ¢evre ile iliskisi kesilmis
tipik bir kataleptik durumdadir, ayrica arzu edilmeyen kotii riiya gorme gibi

psikomimetik yan etkilere neden olur.

Ketaminin S(+) ve R(-) olmak {izere 2 rasemik formu vardir. S(+) izomerin
terapotik indeksi R(-) izomerden 2.5 kat daha genistir. Ayrica NMDA reseptorlerine
nonkompetetif blokaji daha stercoselektivite gosterir. (+)S-Ketaminin genel
ozellikleri Ketamine benzer. Ancak bazi istiin 6zellikleriyle ketaminden farklilik

gostermektedir. Anestezik ve analjezik potansiyeli 2-4 kat daha genistir (54).

Ketamin anestezisinde Thalamokortikal ve Limbik sistem birbirinden

ayrilmistir ve olusan anesteziye Dissosiyatif Anestezi denir.Bu anestezide; hasta
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yutkunabilir, gdzlerini acabilir, ancak duyusal uyarilar1 algilamaz. Ortaya cikan
psikomimetik  o6zellikler (halusinasyonlar)  benzodiazepin  kullanimiyla
engellenebilmektedir.

Cok yiiksek dozlarda kullanilmadigi siirece kas gevsemesi ve solunum
depresyonu yapmaz. Solunum depresyonu yapmamasit nedeniyle &zellikle

ameliyathane dis1 anestezi uygulamalarinda sik tercih edilen bir ajandir (55).

Ajanin uygun dozlarda kullanildiginda analjezik 6zelligi bulunmasi, diger 1V
anesteziklerden iistiin bir 6zellik olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Opioid reseptorlerle
etkilesimi oldugu ve ayrica 6zel ketamin reseptorlerinin varhigi ile analjezi meydana
geldigi kabul edilmistir (55).

2.3.1.1. Etki Mekanizmasi:

Ketaminin santral sinir sisteminde, spinal korddaki polisinaptik refleksleri
bloke etmek ve beynin segilmis bolgelerinde eksitator nérotransmitterlerin etkilerini
inhibe etmeyi igeren pek cok etkisi vardir. Ketamin fonksiyonel olarak talamusu
(duyusal impulslar1 retikiiler aktive edici sistemden serebral kortekse iletir) limbik
korteksten (duyularin farkinda olunmasi ile iligkilidir) “disosiye” eder (ayirir).
Beynin bazi néronlar1 inhibe olsa da, digerleri tonik olarak eksite olur. Klinik olarak,
bu disosiyatif anestezi durumu hastalarin suurlu gibi gériinmesine (6rn. G6z agma,
yutkunma, kas kasilmasi) ancak duyusal inputu degerlendirememesine ve buna yanit
verememesine yol agar. Ketaminin bir N-metil-D-aspartat reseptor agonisti oldugu

gosterilmistir (66).
2.3.1.2. Fizikokimyasal Ozellikleri

Molekiil agirligi 274, pKa degeri 7.5 olan suda eriyen beyaz kristaller halinde
bulunur. Soliisyonlarin pH’s1 3.5-5.5 civarindadir. Soliisyonlar1 koruyucu madde
olarak Benzethonium chlorid igerir.Her 1 ml’si 10 mg (%1), 50 mg (%5), Ketamin
ayrica her 1 ml’sinde de 5 mg, 25 mg, 125 mg S-(+) Ketamin igeren preparatlari

bulunur.
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Lipitte eriyebilirligi Thiopental’e gore 5-100 kez daha fazla olup proteinlere
baglanabilirligi diistiktiir (%12).

2.3.1.3. Farmakokinetik:

Ketamin al asit glukoproteine baglanip IV enjeksiyon sonrasi kisa siirede kan

beyin kariyerini asip beyinde yogunlasir.

Intravendz 2 mg/kg dozda etkisi 30-60 saniye icinde baslar (suur kaybi).
Uyanma siiresi 10-15 dk kadardir. Plazma ketamin konsantrasyonu 10-15 dk sonra
640-1000 ngr/litredir. Etkisinin kisa slirmesinin nedeni beyin dokusundan hizli bir

sekilde kanlanmasi bol olan diger dokulara dagilmasidir.

Ortalama toplam viicut klirensi yaklasik karaciger kan akimina esittir (1.4

It./dk). Hepatik kan akimini azaltan halotan gibi ilaglar ketaminin klirensini azaltirlar.

Ketaminin yag dokuda erirligi fazladir. Proteine diisiik oranda baglanir. Kalp
debisini ve beyin kan akimini artirir. Dagilim yar1 siiresi kisadir. Uyanma
redistribiisyona baghdir. Biyotransformasyonu ile karacigerde olusan metabolitlerin
bir kismu aktiftir. Tekrarlayan doz kullaniminda enzim indiiksiyonuna bagh tolerans
gelisir. Ketamin; kan basmci, kalp debisini ve Kkalp hizimi artirr. Indirekt
kardiyovaskiiler etkileri sempatik stimiilasyona baglidir. Akut hipovolemik sokta

ajanin bu 6zelliginden faydalanilir.

Diger intravendz anesteziklerden farkli olarak solunum depresyonu yapmaz.
Ketamin giiglii bir bronkodilatordiir. Astimli hastalarda bu 6zelliginden yararlanilir.
Ketamin verilen hastalarda iist solunum yolu refleksleri aktif kalir. Serebral kan
akimi ve intrakraniyal basing artar. Istenmeyen psikomimetik dzellikleri cocuklarda

ve benzodiyazepin verilenlerde daha azdir (55).
2.3.1.4. Kullanim Alanlari:
- Genel anestezi indiiksiyonu ve idamesi i¢in hipnotikler ile kombine olarak

- Rejyonal anestezi i¢in
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- Acil tipta anestezi ve analjezi i¢in

- Status astmatikus entiibasyonu i¢in kas gevseticiler ile kombine olarak (Eger diger

tedbirler basarili degil ise)

- Yapay solunumlarda analjezik olarak intravendz, rektal, spinal, epidural, kaudal,
periferik sinir  bloklarinda kullanilmaktadir. Ketaminin  koruyucusu olan
klorobutanolun  norotoksik  etkisi  oldugundan  subaraknoidal  uygulama
kontrendikedir. Bu nedenle epidural uygulamada kontrendikedir. (+)S- ketamin

koruyucu faktor icermez.

- Sokta olan veya tansiyonu diisiik olan hastalarin anestezisinde 6zellikle tercih
edilen bir ajandir. Solunumu deprese etmemesi nedeniyle entiibasyon diisiiniilmeyen
hastalarda giivenle kullanilabilmektedir (4,56-59).

2.3.1.5. Ketamin Kontrendikasyonlari:

Artmis intrakraniyal basinci olan hastalarda ketamin intrakraniyal basinci
daha da artrrarak apne olusumuna neden olabilir.(+)S- enantiyomer serebral kan
akimim1 da artirdigindan bu gibi durumlarda kontrendikedir.Ketamin intraokiiler
basinci artirdigindan agik goz hasar1 veya oftalmolojik hastalarda zararh olabilir.
Psikiyatrik hastaliklar, sizofreni, daha Once yan etki Oykiisiiniin bulunmasi da
kontrendikasyonlar arasindadir. Diger nedenlerden kaynaklanan postoperatif
deliryum (deliryum tremens, kafa travmasi ihtimali) durumlarinda kullanimina ¢ok
dikkat edilmelidir. Ciinkii ketaminin indiikledigi psikomimetik etkiler farkli tanilara
neden olabilir. Ketaminin koruyucusu olan klorobutanolun norotoksik etkisi
oldugundan subaraknoidal wuygulama kontrendikedir. Bu nedenle epidural

uygulamada kontrendikedir. (+)S- ketamin koruyucu faktor igermez (67).

Yetersiz tedavi edilmis veya tedavi edilmemis arteriel hipertansiyonda (180 /
100 mm Hg ve iizeri), anjina pectoris varliginda kullanilmamalidir. Gebelik sirasinda
olugsmus hipertansiyon ve idrarda protein kayb1 olan hastalarda, uterus riiptiir tehdidi,
kordon sarkmalarinda (preeklampsi ve eklampsi), yetersiz tedavi edilmis veya tedavi

edilmemis hipertroidide kullanilmamasi 6nerilir.
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Ketamin ile narkozdan sonra hastalar en az 12 saat trafige g¢ikmamall,
herhangi bir makine kullanmamali veya giivenli olmayan is yapmamalidir. Hastalar
refakatli olarak eve gonderilmeli ve alkol almamalidir (60, 61).

2.3.1.6. Doz:

Anestezi indiiksiyonu ve idamesi: Ketaminin 1-2 mg/kg iv ve 4-6 mg/kg im
uygulanmastyla anestezi indiiksiyonu saglanabilir. Anestezi idamesinde sik olarak
kullanilmasa da, kisa icerige-duyarli yar1 6mrii ketamini bu amag i¢in de uygun hale
getirir. Ornegin; 15-45 mcg/kg/dk dozunda ketamin infiizyonu ile beraber %50-%70
oraninda nitr6z oksitin kullanilmas1 ya da tek basma 30-90 mcg/kg/dk.lik ketamin

inflizyonu ile genel anestezi saglanabilir (68, 118).

Sekresyonlar1 azaltmak ic¢in atropin veya glikopirolat iv ya da im
uygulanmalidir. Intravendz enjeksiyonlar saniyede 10 mg hizla yapilmalidir. Yash

hastalarda baslangi¢ dozun yarisiyla baglanmalidir.

Uzun siire yatalak hastalarda kullanilacaksa katekolamin depolar1 tiikenmis

olabileceginden kardiyak depresyon gelisebilir, dikkatli olunmalidir.

Analjezi: Rejyonel anestezi sirasinda ek analjeziye ihtiya¢ duyuldugunda
(noroaksiyel anestezi altinda yapilan sezeryan ameliyatinda yetersiz rejyonel blok)
kiigiik bolus dozlarda ketamin (0.2-0.8 mg/kg iv) yararhidir. Ketamin havayolunda
tehdit olusturmadan etkili analjezi saglar. Subanaljezik dozlarda ketaminin infiize
edilmesi genel anestezi ve erken postoperatif donem boyunca analjezi saglanmasi

veya opioid toleransi ve opioidin indiikledigi hiperaljezinin azaltilmasinda yararli
olabilir (68, 118).

(+)S-Ketamin Dozu: Genel anestezi i¢in 0.5-1 mg/kg (+)S-Ketamin IV, veya
2-4 mg/kg IM verilir. Idame dozu kisiye gore hesap edilen yari doz her 10-15
dakikada bir verilebilir. Alternatif enjeksiyon olarak etkin madde olan (+)S-Ketamin
0.5-3 mg/kg/saat daimi infiizyon seklinde verilebilir. Analjezi i¢in 0.25-0.5 mg/kg
(+)S-Ketamin IM veya 0.125-0.25 mg/kg yavas intravendz verilir. Yapay solunumda

analjezi i¢cin devamli infiizyon seklinde kullanimi 4-6 haftanin iizerine ¢ikmamalidir

(61,62).
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Regional anestezi igin ihtiyaca gore 0.125-1mg/kg (+)S-Ketamin verilebilir.
Epidural anestezide uygulama 0.25 mg/kg, kaudal anestezide 0.5-1 mg/kg’dir
(4,63,64).

2.3.1.7. Ila¢ Etkilesimleri:

Hipnotikler ile o0zellikle benzodiazepinler veya noroleptikler ile (+)S
Ketamin’in kullanimi yan etkilerinde azalma fakat etki siiresinde uzama olur. (+)S
Ketamin, barbiturat ve opiatlar ile kombine kullanildiginda uyanma fazin1 uzatabilir.
(+)S- Ketamin ile halotanin ayn1 zamanda kullanimi ile beraber ilaveten epinefrin de
verilirse kalp ritm bozuklugu riskini artirabilir. Belirli iskelet kas tonusunun
engellenmesinde etkisi uzayabilir. Aminofilin ile kombine kullanilirsa kramplarin

ortaya ¢ikmasi azalabilir.

2.3.2. Ketamin’in Sistemler Uzerine Etkileri

2.3.2.1. Kardiyovaskiiler Sisteme Etkileri:

Ketamin kardiyovaskiiler sistem iizerine stimiilan etkisi olan tek iv.
anesteziktir. Arteriyel kan basinci (AKB) ve kalp atim hiz1 (KAH) %30 artar bu artis
20-30 dk i¢inde normale doner.

Pulmoner arter basinci, sag ventrikiil atim isi ve pulmoner damar direnci
artar. Muhtemelen ketaminin santral sempatik stimiilasyonundan noradrenalin
salimmindaki artis sorumludur. Noradrenalinin kan diizeyi saptanabilir. Bu etki
kismen barbitiiratlar, benzodiazepinler ve noroleptikler ile azaltilabilir. Ketamin,

kokaine benzer bir etki ile katekolaminlerin intra ve ekstra noral uptake’ini baskilar.

Miyokardi O2 tiiketimi, koroner kan akimi (%70’lere kadar) artar. Saglikli
kisilerde kalbin O2 tiiketimini kardiyak out put artis1 ve koroner vaskiiler rezistansin

azalmasi ile karsilayabilir. Bu degisiklikler ketamin dozuna bagl degildir.

Bu degisiklikler koroner kalp hastalarinda sinirlt sag ventrikiil rezervi olan

hastalarda risk teskil eder. Diger yanda septik soktaki hastalarda AKB artis1
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organlarin perflizyonunu iyilestirir. Koroner arter hastaligi yiiziinden ketamin

miyokardin adrenaline kars1 hassasiyetini halotanda odugu gibi artirir.
2.3.2.2. Respiratuar sisteme Etksleri

Solunum merkezine etkisi minimaldir. 2 mg/kg iv bolus doz sonrasi 1-3 dk
solunum sayisinda bir azalma gozlenir, nadiren doza, enjeksiyon hizina,

premedikasyonda kullanilan ajanlarin etkisi ile apne gelisebilir.

Anestezi veya analjezi amaciyla tek basma kullanilan ketamin arteriyel kan
gazlarina etki etmez. Prensip olarak CO, degisikliklerine respiratuvar cevap

korunur.

Ust solunum yolu diiz kaslarinda (bronsiyal) histaminin spazmojenik etkisi
lizerine antagonize edici etkiye sahiptir. Ayrica ketamin adrenalinin antispazmojenik
etkisini potansiyalize ettigi bilinmektedir. Ketamin bronkospazmda halotan kadar
etkili olmaktadir. Izole bronsiyal diiz kas calismalarinda ketaminin karbakol ve

histaminin spazmojenik etkilerini antagonize ettigi gosterilmistir.

Reaktif hava yolu hastaligi ve bronkospazmi olan hastalarda pulmoner
kompliyans diizelir. Bu etkisi nedeniyle konvansiyonel tedaviye yanit vermeyen

status asthmaticus tedavisinde basari ile kullanilmaktadir.

Yutma, Okstiriikk, hapsirma, hickirma gibi refleksler ketamin altinda intakt
olmasmna ragmen anestezi altinda aspirasyon mimkiindiir. Entiibasyon
yapilmayacaksa midesi dolu olan hastalarda ketamin kullanilmamalidir. Cocuklarda
ketamin sonu potansiyel tehlike trakeobronsiyal ve tiikriik sekresyonundaki artistir.
Bu {ist solunum yollarinda obstriiksiyona neden olur. Sonugta laringospazm
gelisebilir. Mutlaka atropin veya glikopirulat gibi vagolitik ajanlarla beraber

kullanilmalidir.
2.3.2.3. Santral Sinir Sistemine Etkileri

Ketamin, talamokortikal ve limbik sistemin fonksiyonel ve elektrofizyolojik

olarak ayrilmasma neden olur. Hasta normal uyku hali olmaksizin ¢evre ile iliskisini
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kesmis tipik kataleptik durumdadir. Ketamin sonrasi hizli bir sekilde derin analjezi
ve amnezi gelisir. Analjezi daha ziyade somatik agrilar lizerine etkilidir. Analjezi

subanestezik dozlarda da meydana gelir.

2 mg/kg iv doz sonrasi hasta yiiziinde hissizlik tablosu olusur. Yiiksek yagda
erirligi nedeniyle hizli bir sekilde kan beyin bariyerini asar ve 30-60 sn i¢inde etkisi
gbzlenmeye baglar. GOz bebekler1 makul olclide biiylir ve horizontal vertikal
nistagmus gozlenir. Kirpik, kornea ve laryngeal refleksler yerindedir ancak koruyucu

oldugu sdylenemez.

Genellikle iist solunum yollar1 ve tiikriik sekresyonunda artis meydana gelir.

Cizgili kas tonusunda artis gozlenir.

Anestezi stiresi 10-15 dk kadardir ve kisiye, zamana, ¢evreye oryantasyon 20-
30 dk i¢inde geri doner. Anestezinin siiresi doza bagimlidir ve ketamin kan diizeyi ile

SSS’ne etkisi arasinda iyi bir koreleasyon vardir.

Ketamin anestezisi altinda siklikla rahatsiz edici riiyalar, optik
haliisinasyonlar gelisir. Hastalar postoperatif donemde ¢ift gérmeden, viicutlarinin
degistiginden boslukta dolastiklarindan sikayet ederler. Bunlar ketamin enjeksiyonu
oncesi iv. veya premedikasyonda benzodiazepinlerin kullanilmasi ile azaltilabilir.
Postoperatif 30-60 dk i¢inde kaybolurlar. Gorsel ve duyusal merkezlerin ketamin ile
baskilanmasi sonucu yanlis algilama ve stimiilasyonlar1 yanlis yorumlanmasi
nedeniyle gelisir. Goriilme siklig1 %3-5 oraninda olup etkileyen faktorler olarak doz,
yas, cinsiyet ve psikolojik hassasiyet sayilabilir. Yiiksek doz ve hizli enjeksiyon en
onemli nedenlerdendir. Hastalar postoperatif sakin bir yerde uyarilmadan
bekletilmelidir. Yashlarda, kii¢iik cocuklarda ve ketamin sonrasi uzun siireli genel

anestezi alanlarda daha seyrek gortiliir.

Ketamin beyin damarlarini dilate ederek beyin kan akimini (CBF) %60’a
kadar artirarak kafa i¢i basmci (ICP) artirrr. Beyin damar direnci 1.9°dan 1.38
mmHg/ml/100 gr’a geriler. Bu nedenle intrakranial yer kaplayan Kkitlesi olan
hastalarda kullanilmamalidir. Ancak beyin kan akiminin otoregiilasyonu

degismemektedir.
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EEG’de delta dalgalar1 ve nadiren delta aktivitesi gozlenir. Uyarilmis

potansiyeller ketamin ile degisir.

Serebrovaskiiler CO; cevab1 ketamin anestezisi altinda korunur ve azalmis

PaCO; ketamin sonrasi ICP artigin1 baskilar.

Ketamin etkisi, ayn1 anda diger benzodiazepinler, inhalasyon anestezikler,

noroleptikler gibi ajanlarin kullani1ldig1 durumlarda uzar.
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2.4. EKG (ELEKTROKARDIYOGRAM)

Kalpte meydana  gelen elektriksel aktivitenin kaydedilmesi
elektrokardiyografi, elde edilen traseye de elektrokardiyogram (EKG) denir.

Elektrokardiyogram (EKG) uzun yillardir kardiyoloji ve genel tipta yaygin
kullanim alan1 bulmus, kullanish, kolay ulasilabilir olmas1 nedeniyle de giincelligini

hig¢ yitirmemis bir laboratuvar yontemidir (70).

Normalde uyarilar sinus diigiimiinden dogmakta, atriyumlara yayilmakta ve
atriyoventrikiiler (A-V) diiglime ulasmaktadir. Belirli bir gecikme ile A-V diiglimden
gecen uyar1t His Purkinje Sistemi ile ventrikiillere yayilarak kas liflerini aktive
etmektedir (77).

Kalp kasi hiicrelerindeki aksiyon potansiyeli, hiicre zarmin ¢esitli iyonlara
olan gecirgenliginin degismesi ile olusur. Aksiyon potansiyeli karakteristik bir egri

cizer (Sekil 2.13.). Bu egrinin gesitli basamaklar1 faz 0,1,2,3,4 adlari ile anilmaktadir.

Membran potansiyeli

Sekil 2.13.: Ventrikiil kasinda aksiyon potansiyeli egrisi (76)
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0: Depolarizasyon

1: Hizh Repolarizasyon ARP: Absolut refrakter donem
2: Plato Fazi RRP: Relatif refrakter donem
3: Geg Repolarizasyon

4: Istirahat Membran Potansiyeline Doniis

FAZ 0: Depolarizasyon fazidir ve birka¢ milisaniye siirer. Bu fazda hiicre
icine hizli sodyum girisi ve kismen de kalsiyum girisi olur. Faz 0 atriyum

hiicrelerinde P dalgasini, ventrikiil hiicrelerinde de QRS komplekslerini olusturur.

FAZ 1: Hizli ve erken repolarizasyon fazidir. Aksiyon potansiyeli +20 mV

‘tan 0 mV’a diiser. Bu durum sodyum kanallarinin kapanmasina baghdir.

FAZ 2: Yavas kalsiyum girisi ile gerceklesen plato fazidir. Atriyum

hiicrelerinde P-R araligini, ventrikiil hiicrelerinde ST segmentini olusturur.

FAZ 3: Geg¢ repolarizasyon fazidir. Hiicre disma potasyum c¢ikist ile
gerceklesir. Atriyum hiicrelerinde atriyal repolarizasyonu yansitan Ta dalgasini

ventrikiil hiicrelerinde de T dalgasini olusturur.

FAZ 4: Repolarizasyonun sonudur ve bu fazda membran potansiyeli istirahat
diizeyine iner. Repolarizasyon zamani, kalp hizi artinca kisalir ancak hizli

repolarizasyon fazinin siiresi Sabit kalir.

Meydana gelen elektriksel olay kalpte hiicreden hiicreye yayilmakla kalmaz,
viicut yiizeyine de iletilir. Bundan dolayr viicuda yerlestirilen elektrotlarla bu
elektriksel olay tespit edilebilmektedir (78). Elektrotlar hastanin gogsiine, kollarmna
ve bacaklarmma yerlestirilmektedir. Tablo 2.5.°de standart 12 derivasyonlu bir

cekimde elektrod yerlesim yerleri gosterilmektedir.
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Tablo 2.5.: Standart 12 derivasyonlu bir ¢ekimde elektrod yerlesim yerleri (70,71)

DI Sag kol — Sol Kol

DIl Sag kol — Sol bacak

DIl Sol kol — Sol bacak

aVR Sag kol

aVL Sol kol

aVF Sol bacak

V1 4. Interkostal aralik sternum sag1

V2 4. Interkostal aralik sternum solu

V3 V2 ile V4 arasini birlestiren ¢izginin orta noktasi
V4 5. Interkostal aralik orta klavikiiler hat bileskesi
V5 5. Interkostal aralik 6n koltuk hatt1 bileskesi

V6 5. Interkostal aralik orta koltuk hatt1 bileskesi
Toprak Sag bacak

Bedenin stratejik noktalarmma yerlestirilen elektrodlar araciligiyla kaydedilen
kalbin elektriksel aktivitesinin grafik olarak gosterimi, EKG’yi olusturur. Asagida
Sekil 2.14.te EKG dalgalar1 goriillmektedir. Basit olarak EKG’de goriilenleri su
sekilde 6zetleyebiliriz: (74)

-U¢ major dalga: Pdalgasi, QRS kompleksi ve bir T dalgasi
-Klinik 6nemi olan iki zaman araligi: PR intervali ve QRS siiresi

-Cok onemli bir EKG bileseni olan ST segmenti. ST segmentindeki
anormalliklerin incelenmesi akut miyokard infarktiisii (AMI) ve miyokard

iskemisinin erken tanisini saglar.
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EKG, kalbin metabolik ve toksik bozukluklarmmi hizli bir sekilde
degerlendirmede 6nemli bir cihazdir.ST-T dalgalarindaki karakteristik degisiklikler
potasyum ve kalsiyum dengesizligini gosterir. Toksik diizeylerde prokainamid ve
trisiklik antidepresan gibi ilaglarin QT ve QRS araliklar1 tizerinde Kkarakteristik
etkileri vardir. Acil durumlarda, kardiyak arrest veya komadaki hastalarda, EKG
tizerindeki bu tarz degisimleri saptamak hayat kurtarici olabilir (72). Tablo 2.6.’da
EKG yardimiyla bilgi edinilebilen durumlar goriilmektedir.

Tablo 2.6.: EKG yardimiyla bilgi edinilebilen durumlar (70)

Ritm ve iletim bozukluklar1
Myokardin kanlanmasi
Kalp adelesinin hipertrofisi
Perikard hastaliklari
Elektrolit bozukluklari

2.4.1. EKG Dalgalan ve Ozellikleri

Tablo 2.7.: Elektrokardiyogramdaki dalgalar ve araliklarin normal degerleri (70)

P Dalgasi <0.12 sn, <2.5 mm

Q Dalgasi <0.04 sn, <1/4 R

QRS Kompleksi 0.06 — 0.10 sn/boyu degisken

T Dalgast Degisken

PR Araligi 0.12 -0.20 sn

QT(c) Araligi Maksimum 0.44 sn (bayan), 0.39 sn (erkek)

2.4.1.1. P dalgas1

EKG’de atriyumlarin depolarizasyonunu gosteren P dalgalarinm biiyikligi
en ve boy olarak 2,5 kiiciik kareyi asmaz. Normal kosullarda uyari siniis
diigiimiinden ¢ikar, once sag ve daha sonra sol atriyum depolarize olur. Bu nedenle P
dalgasmnm ilk boliimiinii sag atriyumun depolarizasyonu, ikinci bolimiinii ise sol
atriyumun depolarizasyonu olusturur. Cogu derivasyonda her iki atriyum

depolarizasyonunun yonii arasinda belirgin bir fark olmadigi i¢in P dalgasmnimn bu iki
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boliimii segilemez. Normal olarak P dalgasi I, II, aVF ve V3-V6 derivasyonlarinda
pozitif (her iki atriyumun depolarizasyon yonii bu derivasyonlara dogru oldugu icin)
iken aVR derivasyonunda negatiftir (her iki atriyuamun depolarizasyon yonii bu
derivasyondan uzaklastig1 icin). V1-V2 derivasyonlarinda ise sag atriyum
depolarizasyonun pozitif elektroda dogru ydnelmesi nedeniyle P dalgasmnin ilk
boliimii pozitif iken sol atriyum depolarizasyonunun pozitif elektroddan uzaklagmasi
nedeniyle ikinci boliimii negatiftir (bifazik P dalgasi) III ve daha seyrek olarak aVL
derivasyonunda negatif ya da bifazik P dalgalar1 goriilebilir. Normal olarak, hangi
derivasyon s6z konusu olursa olsun P dalgasinin genisligi 0.11 saniyeden, genligi 2.5

mm’den kiigiiktiir (69).
2.4.1.2. PR arah@

Atrium depolarizasyonunun sonundan ventrikiillerin depolarizasyonuna kadar
gecen siiredir. P dalgasinin baslangici ile QRS kompleksinin baslangici (Q dalgasinin
goriilmedigi durumlarda R dalgasmnin baslangici alinir) arasindaki siirenin
Olciilmesiyle elde edilir. PR araligi atriyumlarin depolarizasyonu, uyarmin
atriyoventrikiiler (AV) diigiime, His demetine, dallara ve Purkinje liflerine ge¢mesi
icin gereken toplam siireye isaret eder. Erigkinlerde, PR araligi i¢in normal deger
0.12-0.20 saniyedir (69). PR araligmmin uzamasi veya bazi P dalgalarma QRS

yanitinin olmamasi atriyoventrikiiler blok nedeniyle ortaya ¢ikar (70).
2.4.1.3. Q dalgas1

Interventrikiiler septumun aktivasyonunu gosterir (115). P dalgasindan sonra
kaydedilen ilk negatif yonlii dalgadir. Normalde septal uyarilma sonucunda olusan
kiigiik Q dalgalar1 D1, aVF, V1 ve V5 derivasyonlarinda goriilebilir. Bu dalgalar
genellikle 0.04 sn’den daha kisa devam siireli ve 1-2 mm derinlikte dalgalardir.
Patolojik Q dalgas1 deyimi, 0.04 sn’den (bir kii¢iik kare) daha biiylik devam siiresi
veya ayni derivasyondaki R dalgasinin boyunun 4’inden daha derin olan Q dalgalar1
icin kullanilir. Patolojik Q dalgalari miyokardiyal nekrozun belirtisi olarak kabul
edilirler (70).
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2.4.1.4. R dalgas1

Sol ventrikiil depolarizasyonunu gosterir (115). R dalgas1 boyu genellikle
ventrikiiler hipertrofilerde artar (70).

2.4.1.5. S dalgas1
Sag ventrikiil depolarizasyonunu gosterir (115).
2.4.1.6. QRS

Ventrikiillerin depolarizasyonunu ifade eder (115). Normalde QRS kompleksi
0.09-0.11 sn kadar devam eder. QRS genisliginde artma ventrikiil i¢i iletimin
uzamasi sonucunda olusur. QRS kompleksini genisleten en 6nemli patolojiler, iletim
kusurlaridir. Sag ve sol dalin iletim yapamamasi dal blogu olarak bilinir. Bu

durumda QRS genisligi 0.12 sn’nin iizerinde bir degerde Sl¢iiliir (70).

Tablo 2.8.: QRS Kompleksi (116)

Siire < 0.12 sn'dir.

Anormal derecede genis QRS durumunda sag veya sol dal blogu,
hiperkalemi diisiintilebilir.

Gogiis derivasyonlarinda 0.04 sn den kisa olmali.

Ekstremite derivasyonlarinda; DI, DII, AVL ve AVF deki Q dalga
siiresi < 0.04 sn olmali.

DIl ve AVR deki Q dalga 6zellikleri dikkate alinmaz.

2.4.1.7. ST segmenti

Ventrikiillerin depolarizasyonu ile repolarizasyonu arasindaki elektriksel
olarak sessiz donemi gosterir. ST segmenti, QRS kompleksinin sonlandigi J
(junction-kavsak) noktasi ile T dalgasmin baslangicini birlestiren araliktir (Sekil 9).
Siiresi kalp hiziyla ters orantili olarak degiskenlik gosterir (0-0.15 sn arasinda). ST
segmenti normal durumda izoelektrik cizgidedir (TP aralig1 ile ayn1 diizeyde) ve T
dalgasmin baslangicina dogru hafif yiikselme gosterir. ST segmentinin ekstremite

derivasyonlarmda 1 mm yukariya ya da 0.5 mm asagiya kaymasit normal bir
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bulgudur. Bazen, erken repolarizasyona bagl olarak goglis ya da ekstremite

derivasyonlarinda 3 mm’ye varan yukariya kayma gdzlenebilir (69).

2.4.1.8. J noktasi

ST segmentinin baslangi¢ noktasini gosterir (115).

2.4.1.9. T dalgas1

Ventrikiillerin repolarizasyonunu yansitir. Erigkinlerde normal T dalgasinin
stiresi 0.10-0.25 sn’dir. Genligi ise gogiis derivasyonlarinda 10 mm’nin, ekstremite
derivasyonlarinda 6 mm'nin altindadir. T dalgas1 sivri ya da yassit goriiniimde ve
farkli derivasyonlarda pozitif, negatif ya da bifazik olabilir. Normal olarak I, II, V3-
V6’da pozitif (ventrikiil repolarizasyonunun yonii bu derivasyonlara dogru
oldugundan), aVR’de negatif (ventrikiil repolarizasyonunun yonii bu derivasyondan
uzaklastigr i¢cin) T dalgalar1 goriiliir. Diger derivasyonlarda ise T dalgasmin
goriiniimii degiskenlik gosterir: 111, V1-V2’de pozitif ya da negatif, aVL ve aVF’de
pozitif, negatif ya da bifazik olabilir (69).

2.4.1.10. U dalgas1

T dalgasini izleyen, her zaman goriilmeyen ve olusum nedeni kesin olarak
bilinmeyen (ventrikiil i¢i ileti sisteminin yavas repolarizasyonunu yansittigi
disiiniilmektedir) bir dalgadir. Genellikle en iyi V3 derivasyonunda goriiliir ve T

dalgasiyla ayn1 yondedir. Genligi T dalgasi genliginin dortte birini gegmez (69).

2.4.1.11. QT arahg

Ventrikiillerin depolarizasyonu ve repolarizasyonu i¢in gecen toplam siireyi
yansitir. QRS kompleksinin baglangicindan T dalgasinin bitimine kadar olan siirenin
Olgimiiyle belirlenir (Sekil 2.10) (69). QT araligi EKG’de ¢ok degiskenlikler
gosteren bir araliktir. Normal QT araligi degerleri yas, cinsiyet, kalp hizi, kan

iyonlarinin diizeyleri ve katekolaminlere bagli degiskenlik gosterir (70).
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Kalp hizina gore diizeltilmis QT araligi, QT uzakligi (sn)’nin RR aralig1
(sn)’nin karekokiine boliinmesiyle hesaplanir (Bazett formiilii: Diizeltilmis QT,
QTc= QT Interval / ¥ (RR interval). Diizeltilmis QT arahigmm (QTc) ist sinuri
0.44°tiir. QT araligmi degerlendirmek igin daha basit bir yontem, QT aralignin {ist
smirmi 70/dakikalik kalp hizi i¢in 0.40 sn olarak kabul edip kalp hizinda her
10/dakikalik artis i¢in bu rakamdan 0.02 sn eksiltmek ve her 10/dakikalik azalma i¢in
0.02 sn artirmaktir. Buna gore, 6rnegin 90/dakikalik kalp hizinda QT nin {ist sinir1

0.36 sn, 60/dakikalik kalp hizinda ise 0.42 sn’dir (69).
2.4.1.12. QT arahg degisimleri

QT araligiin uzamasi 6nemli klinik sonuglar dogurabilecek bir durum olarak
yorumlanmalidir. Bu durum ciddi ventrikiiler aritmiler ve ani 6liim i¢in dnemli bir
risk yaratmaktadir. QTc aralig1 erkeklerde 0.39 sn, kadinlarda da 0.44 sn’yi
asmamalidir. QT y1 uzatan sebepler kazanilmis veya konjenital olabilir. Kazanilmis
sebepler arasinda iyon dengesizlikleri, bazi ilaglar ve iskemi sayilabilir. Konjenital
uzun QT sendromlar1 ise birden fazla tipte olup farkli kromozomlardaki defektler

nedeniyle olusmaktadir (70).

QT araligmin kisalmasi ise hiperkalemi, bazi ilaglar ve asidozda ortaya
cikabilir. Son yillarda malign ventrikiiler aritmiler ve atriyal fibrilasyonla seyreden,

konjenital kisa QT sendromlar1 da tanimlanmistir. Bu sendromda QTc araligi

karakteristik olarak 0.32 sn’den daha kisadir (70).

QT intervali ; sol ventrikiil hipertrofisi, interventrikiiler iletim bozukluklari,
myokard iskemisi, konjestif kalp yetmezligi, myokarditler, kardiomyopati (79-81),
ciddi kronik obstriiktif akciger hastalig1 (82), serebrovaskuler olaylar, romatoid artrit
(83), hipokalsemi (84), hipomagnezemi (85), diabetes mellitus (86), karbon monoksit
zehirlenmesi  (87), gibi durumlarda uzamaktadir. Fenotiyazinler, kinidin ve
prokainamid, siiksinilkolin, tiyopental gibi ilaglar (88,89); halotan,enfluran,
izofluran, sevofluran, desfluran gibi anestezik gazlar (90-92) ve lidokain, bupivakain,
levobupivakain, ropivakain (93,94) gibi lokal anestezikler QT intervalini

uzatmaktadir. Digital ve hiperkalsemi (84,95) ise QT intervalini kisaltan etkenlerdir.
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QT araligimi etkileyen durumlar Tablo 2.9.’da 6zetlenmistir. QT uzamasi ve

kisa QT EKG ornekleri Sekil 2.15.’te goriilmektedir.(70)

Tablo 2.9.: QT Araligin1 Uzatan ve Kisaltan Durumlardan Bazilar1 (70)

Uzatan Durumlar Kisaltan Durumlar

Elektrolit Degisiklikleri Elektrolitler
Hipopotasemi Hiperkalsemi
Hipokalsemi
Hipomagnezemi

Ilaglar [laglar
Kinidin Prokainamid Digital Intoksiksyonu
Amiodaron Sotalol

Santral Sinir Sistemi Hasarlar1 Konjenital
Subaraknoid Kanama, Inme

Konjenital Uzun QT’ ler

Iskemik Kalp Hastaliklar1

A |

J\ | :
s

- QT = 0.27 sn |
il
o 2 [ 41
e
> QT = 0.52 sn
P e o

Sekil 2.15: QT araliginda kisalma ve uzama EKG 6rnekleri
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3. BIREYLER VE YONTEM

Calismamiz icin Universite Etik Kurulu’ndan 11/10/2013 tarihli 2013/447
karar no.lu onay alindi. Calismamiza 18-60 yas arasi, fiziksel statusu ASA 1-2 olan,
onkol ve eldeki 1 saati gegcmeyen operasyonlar i¢in rejyonel intravendz anestezi
(RIVA) uygulanan 60 hasta dahil edildi. Calismada kullanilan ilaglara allerjisi olan
veya ciddi kardiyak, respiratuar hastaligi, bobrek yetmezligi, ilag bagimliligi, mevcut
gebelik Oykisi, karaciger yetmezligi, hipertansiyon, kas iskelet sistemi ile ilgili
genetik hastalig1 olan, antiepileptik ilag kullanim 6ykiisli veren ve tiroid hormonlar1
normal smirlar iginde olmayan hastalar ve Operasyon siiresi 1 saati asan vakalar

calisma dis1 birakilda.

Uygulama hakkinda ayrintili bilgi verilen ve bilgilendirmeyi anlayabilecek
kooperasyon diizeyinde olup, calismaya katilmayr kabul eden hastalardan yazili
onam alindi. Hastanin demografik verileri ( yas, cinsiyet, eslik eden hastaliklar,

sigara, alkol,vs.) kaydedildi.

Premedikasyon odasinda tiim hastalara 20 gauge anjioketle biri opere olacak
ekstremitede digeri karsi ekstremitede, miimkiin oldugunca distal bolgede olmak
iizere 2 damar yolu acilip, Midazolam 0,05 mg/kg IV ile premedikasyon
uygulandiktan 10 dakika sonra bazal Elektrokardiyogram (EKG) kaydi yapildi.

Operasyon odasinda EKG, non-invaziv kan basimci, puls oksimetre ile
hastalar monitorize edildi. Noninvaziv sistolik, diyastolik, ortalama arteryel
basinglar, nabiz sayisi, SPO2 degerleri, yan etkiler operasyon boyunca ve anestezik
uygulama sirasinda kayit edildi. Opere edilecek ekstremiteye, sinir hasarini 6nlemek
icin yumusak destegin iizerine ¢ift liimenli turnike yerlestirildi. Ekstremite birkag
dakika i¢in kaldirilip masajla kani bosaltilip Esmarch bandaj ile sikica sarildi.
Proksimal kaf hastanin sistolik basmcmm 80-100 mmHg tizerinde olacak kadar
sisirilerek, en uygun basinci belirlemek igin puls oksimetrede izlenen pulsin
kayboldugu basing degeri kullanildi. Sonrasinda bandaj c¢ikarilip ekstremite

horizontal pozisyona getirildi. Hastalar rastgele 2 gruba ayrildu.

59



Grup 1 = % 0.5 Lidocaine + Ketamin (0.8 mg/kg)(Ketalar flk.Pfizer) 40 ml
toplamda (30 olgu)

Grup 2= % 0.5 Lidocaine 40 ml ( Jetmonal amp ,Adeka) (30 olgu)

Lokal anestezik 20mL/dakika hizdan uygulandiktan sonra bu ekstremitedeki
damar yolu cikarildi. flag uygulamasindan 20 dakika sonra distal kaf sisirilerek,
proksimal kaf her 5 dakikada bir 50 mmHg olacak sekilde indirilmeye baglandi. Kaf
indirilmeye baslandiktan sonra 0, 5, 10, 15, 30, 45. ve 60. dakikalarda da EKG
kayitlar1 alindi. EKG kaydi PR, QT, QTc, RR araligi, son EKG 6rnegi kaf basinci
sifirlandiktan 10 dakika sonra kaydedildi. FElde edilen EKG kayitlari
degerlendirilerek ve 2 grup karsilastirildi.

Power Analiz

Preorglic %90, yanilma olasihigi %35 alindiginda ve karsilastirilmas:
diigiiniilen 2 grup arasinda 0,2 msn + 0,2 msn etki biiytikliigii Kabul edildiginde her

bir grupta en az 30 kisinin bulunmasi gerektigi hesaplanmistir.

Istatistik Analiz

Lidokain ve lidokain+ketamin gruplarinin normal dagilim gosteren sayisal
degiskenler bakimindan karsilastirilmasinda Student t testi, normal dagilim
gostermeyen sayisal degiskenler bakimidan karsilastirilmasinda ise, Mann-Whitney
U testi kullanilmustir. Kategorik degiskenlere ait sonuglar Ki-kare testi ile elde
edilmistir. Ayrica ¢oklu gruplarin tekrarlayan oSlctimlerinin karsilastirilmasinda,
tekrarlayan Olclimlerde varyans analizi testi ve bu test ile elde edilen farkliliklarin
degerlendirilmesinde ise, c¢oklu karsilastrma testlerinden Bonferroni testi
kullanilmustir. Verilerin degerlendirilmesinde SPSS (PASW ver.18) istatistiksel
analiz paket programi kullanilmis ve anlamlilik diizeyi p<0.05 olarak kabul

edilmistir.
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4. BULGULAR:
GRUP KARSILASTIRMALARI

Asagidaki tablolarda (Tablo 4.1., Tablo 4.2., Tablo 4.3., Tablo 4.4.) BMI,
yas, kilo, opsiire ve turnike siiresi degiskenleri ile Olgiillen diger degiskenlerin

lidokain ve lidokain+ketamin gruplarindaki tanimlayici istatistikleri verilmistir.

Hastalar yas, BMI, agirlik, cinsiyet, operasyon siliresi ve turnike siiresi
acisindan karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

goriilmemektedir.

Tablo incelendiginde; SAB, DAB, OAB ol¢limlerinin tiimii, KTAturl0,
SPO2b, QTO, QT5, QT10, QT15, QT30, QT45, QT60, QTch, QTcO, QTc5, QTclo,
QTcl5, QTc45, QTc60, QTcturl0 ve RRturl0. dakika 6lgiimleri bakimindan grup
ortalamalar1 arasinda anlamli bir fark bulunmustur (p degerleri < 0.05).

Tablo 4.1.: Demografik Veriler Bakimindan Lidokain + Ketamin ve Lidokain’in
Gruplararas: Karsilastiriimasi

lidokain+ketamin (n=30) | lidokain (n=30) P degeri
Ort. £S.S. Ort. £S.S.
BMI 27.03 £4.03 27.62 £6.40 0.672
Yas 38.10 £12.48 39.03 £13.80 0.784
Kilo 77.17 +£10.42 75.63 £16.83 0.673

Tablo 4.2.: Operasyon ve Turnike Siiresi Bakimindan Lidokain + Ketamin ve Lidokain’in
Gruplararasi Karsilastirilmasi

lidokain+ketamin (n=30) | lidokain (n=30) P degeri
Ort. £S.8S. Ort. £S.8S.
Opsiire 47.07 £11.99 43.53 £15.74 0.332
Turnike Stiresi 59.40£11.42 58.50 £ 16.00 0.803
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Tablo 4.3.: Kan Basinci, Kalp Tepe Atim1 ve SPO2 Bakimindan Lidokain + Ketamin ve
Lidokain’in Gruplararas1 Karsilastirilmasi

lidokain+ketamin (n=30) | lidokain (n=30) P degeri
Ort. £S.S. Ort. £8S.S.

SABb 116.43 +£13.85 129.20 + 16.06 0.002
SABO 123.33 £9.70 135.73 £13.22 <0.0001
SAB5 124.00 £+ 10.45 140.90 + 15.75 <0.0001
SAB10 123.83 £ 11.80 141.17 £ 16.48 <0.0001
SAB15 124.37 £12.95 119.37 £ 17.62 <0.0001
SAB30 124.27 +£13.20 138.27 £16.50 0.001
SAB45 125.57 £13.23 140.03 £ 14.71 <0.0001
SAB60 124.87 + 14.67 140.87 £ 13.95 <0.0001
SABturl0 145.30 + 14.90 134.97 £ 13.78 0.007
DABDb 67.77 £10.93 75.13 £ 11.79 0.015
DABO 73.03 +£8.40 77.80 £8.61 0.034
DAB5 72.30 £8.95 81.97 +£9.73 <0.0001
DAB10 72.63 £9.75 80.87 +10.91 0.003
DABI15 73.47 £10.49 81.27+12.12 0.009
DAB30 71.27 £8.27 79.13 £11.35 0.003
DAB45 73.13+9.34 80.73 +£12.25 0.009
DABG60 73.23£9.49 80.83+11.74 0.008
DABturl10 88.53 £9.05 79.37 £ 7.89 <0.0001
OABbD 86.23 £ 12.57 95.27+13.18 0.009
OABO 92.77+17.72 99.17 £10.57 0.010
OABS 91.83 £8.58 104.03 £ 10.24 <0.0001
OAB10 92.33 £9.35 104.10 £ 11.50 <0.0001
OAB15 92.70 £9.77 103.07 +£11.99 0.001
OAB30 91.63 £9.53 102.10 +£10.82 <0.0001
OAB45 93.50 £9.55 102.53 £10.93 0.001
OABG60 93.33 £10.88 104.07 £ 10.64 <0.0001
OABturl0 110.83 £9.89 100.73 £ 8.56 <0.0001
KTAb 95.73 £13.13 71.13 £11.66 0.311
KTAO 71.70 £11.72 71.50 £9.64 0.943
KTAS 69.57 +£13.89 72.13 £9.63 0.409
KTA10 68.87 +£12.80 69.43 £8.71 0.842
KTA15 68.93 £12.88 67.93 £9.23 0.731
KTA30 67.27 £13.38 67.13 £8.60 0.964
KTA45 66.83 + 12.50 66.77 £9.70 0.982
KTAG0 67.17 £12.35 67.60 £ 9.99 0.882
KTAturl0 81.57+12.14 66.87 +£10.07 <0.0001
SPO2b 96.33 £1.65 97.07 £1.23 0.050
SP0O20 98.10 + 1.42 98.03 = 1.30 0.850
SP0O215 98.67 + 0.99 98.87 +£1.17 0.478
SP0245 98.70 £ 1.12 98.67 + 1.09 0.907
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Tablo 4.4.: EKG Olgiimleri Bakimindan Lidokain + Ketamin ve Lidokain’in Gruplararasi

Karsilastirilmasi

lidokain+ketamin (n=30) | lidokain (n=30) .

Ort. £S.S. Ort. £S.. P degeri
PRB 165.73 £21.26 166.40 +22.27 0.906
PRO 165.33 £23.09 166.93 +22.30 0.786
PR5 163.60 £ 21.66 166.13 +23.85 0.668
PR10 165.07 £22.48 167.33 £25.33 0.718
PR15 168.00 + 18.04 166.00 +23.72 0.715
PR30 166.13 £21.70 162.13 +£23.51 0.496
PR45 165.07 £20.93 164.13 £ 21.56 0.866
PR60 163.60 £+ 20.57 163.87 £21.54 0.961
PRturl0 164.53 £ 15.89 162.00 £ 19.84 0.587
QTb 386.40 +£36.12 374.53 +£28.02 0.160
QTO 400.53 £42.95 376.13 £ 30.85 0.014
QT5 403.07 £48.57 374.93 + 30.80 0.010
QT10 406.00 £ 47.37 376.53 +£26.09 0.004
QT15 403.33 £47.36 380.67 £ 30.50 0.032
QT30 407.07 £ 48.73 382.80 £25.23 0.019
QT45 405.73 £51.50 383.47 +32.56 0.050
QT60 408.80 + 44.85 381.87 +£27.47 0.007
QTturl0 387.07 +£49.06 381.07 +26.55 0.558
QTcb 426.97 £ 31.87 403.77 £ 24.10 0.002

QTcO 432.90 £ 36.71 402.73 £22.71 <0.0001
QTch 433.33 £44.87 408.67 = 27.84 0.014
QTcl0 429.60 £+ 45.63 408.50 + 24.65 0.031
QTcl5 430.27 £ 46.48 402.57 +31.41 0.009
QTc30 422.87 +44.90 405.77 £ 23.81 0.072
QTc45 428.47 £ 47.85 400.20 = 31.55 0.009
QTc60 430.17 + 46.68 403.00 + 27.65 0.008

QTcturl0 453.50 £45.03 403.00 £ 28.90 <0.0001
RRb 825.33+£121.00 870.00 £ 139.95 0.191
RRO 864.00 + 144.22 878.40 + 130.43 0.687
RR5 877.20 £ 165.15 849.20 + 130.83 0.470
RR10 905.33 £163.86 854.80 £ 107.65 0.164
RR15 892.33 £ 175.07 904.27 £ 140.16 0.783
RR30 942.27 £ 188.50 895.87+116.73 0.257
RR45 908.27 £167.39 926.66 + 133.46 0.640
RR60 914.13 +148.43 905.87 + 127.87 0.818

RRturl10 732.40 +£109.33 902.40 + 120.37 <0.0001
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Periferik Oksijen Saturasyonu (SPO2)

Asagidaki tabloda (Tablo 4.5) SPO25, SP0O210, SPO230, SPO260 ve
SPO2tur10 ol¢timlerinin lidokain ve lidokaintketamin gruplarindaki tanimlayici
istatistikleri  verilmistir. Tablo incelendiginde; yalnizca SPO2turl0 dlgliimii

bakimindan grup ortalamalar1 arasinda anlamli bir fark bulunmustur (p=0.034).

Tablo 4.5.: SPO2 Bakimindan Lidokain + Ketamin ve Lidokain’in Gruplararasi

Kargilagtirilmasi
lidokain+ketamin (n=30) Lidokain (n=30)
Yiizdelikler Yiizdelikler | P degeri
Ort. £S.S. | Medyan Ort. £S.S. | Medyan
25| 75 25| 75

SPO25 98.63+£1.03| 99 98| 99 [98.77+1.07| 99 98| 99.25 | 0.507

SP0O210 |98.57+1.22| 99 98| 99.25 |98.73 £ 1.28| 99 98| 100 | 0.490

SPO230 |98.80+1.42| 99 98| 100 [98.80+1.00f 99 98| 99.25 | 0.692

SPO260 |98.63+1.27| 99 98 | 100 |98.67+0.92 99 98| 99 0.784

SPO2tur10{99.17+0.87| 99 98 | 100 |99.67+0.92 99 98| 99 0.034

Yan Etki

Asagidaki tabloda turnike esnasindaki yan etkilerin gruplara dagilimi
verilmistir. Tablo incelendiginde, gruplar arasinda yan etkiler bakimindan anlamli

farka rastlanmamistir (p=0.568).

Tablo 4.6.: Turnike Esnasinda Yan Etkilerin Gruplara Dagilimi

Yan etki turnike esnasinda d ’? .
egeri
Yan etki | Ciltte renk Turnike
yok degisikligi agrisi
sayl| % |sayl % |[sayl %
Lidokain+ketamin (n=30) |24 80 5(16.7 11 33
Grup 0.568
Lidokain (n=30) 23 | 76.7 4113.3 3 10

Asagidaki tabloda turnike acildiktan sonra yan etkilerin gruplara dagilimi
verilmistir. Tablo incelendiginde, gruplar arasinda yan etkiler bakimindan anlamli bir

iliski bulunmustur  (p<0.0001). Turnike sonrasi halliisinasyon ve oryantasyon

64




bozuklugu ve Turnike sonrasi bas donmesi, titreme yan etkileri lidokain+ketamin
grubunda, Operasyon yerinde agr1 (ilk 10 dk) yan etkisi ise lidokain grubunda

anlamli diizeyde yiiksek bulunmustur.

Tablo 4.7.: Turnike Sonrasi Yan Etkilerin Gruplara Dagilimi

Yan etki turnike sonrasi P degeri
Turnike
ke | S b
sonrasi - ’ Operasyon
o titreme, .
hallisinasyon halliisinasvon yerinde
ve o YO | agri (ilk 10
oryantasyon dk)
bozuklugu oryantasyon
bozuklugu
say! % |[sayl % |[sayr %
Lidokain+ketamin (n=30) |29 96.7 1 3.3 0 0
Grup —— <0.0001
Lidokain (n=30) 0 0 0 0 30| 100

Tekrarh Olciimler:
Sistolik Arter Basinci (SAB)

Asagidaki tabloda (Tablo 4.8.) lidokain+ketamin grubunda, SAB degiskenine
ait Ol¢imlerin tanimlayici istatistikleri verilmistir. Tablo incelendiginde, bu 6lglim
periyotlar1 arasmmda anlamli bir fark bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar
degerlendirildiginde, SAB bazal 6l¢limiiniin 0, 5, 15 ve 45. dk 6l¢timlerinden anlamli
diizeyde diisiik oldugu (p degerleri sirasiyla 0.048, 0.038, 0.047 ve 0.015); SAB
tur10 Sl¢limiiniin ise diger tiim dlctimlerden anlamli diizeyde yiiksek oldugu (biitiin p

degerleri<0.0001) gbzlenmistir.

Lidokain grubunda da, bu olglim periyotlar1 arasinda anlamli bir fark
bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar degerlendirildiginde, SAB bazal 6l¢iimiiniin 5,
10, 15, 30, 45 ve 60. dk Slgiimlerinden anlamli diizeyde diisiik oldugu (p degerleri
strastyla 0.004, 0.005, 0.043, 0.050, 0.009 ve 0.012); SAB turl0 6l¢iimiiniin ise 45
ve 60. dk dlgiimlerinden anlamli diizeyde diisiik oldugu (p degerleri sirasiyla 0.026,
0.010) gozlenmistir.
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Tablo 4.8.: Lidokain + Ketamin ve Lidokain Gruplarinda SAB Degerlerinin Grupigi

Karsilastirilmasi
lidokain+ketamin (n=30) lidokain (n=30)
P degeri P degeri
Ort. £S.S. Ort. £ S.S.
SABb 116.43 + 13.85 129.20 + 16.06
SABO 123.33+9.70 13573 £ 13.22
SABS 124.00 £ 10.45 140.90 £ 15.76
SAB10 123.83 +11.80 141.17 £ 16.47
SAB15 124.37 £12.94 <0.0001] 139.37+£17.62 | <0.0001
SAB30 124. 27+ 13.20 138.27 £ 16.50
SAB45 125.57 +13.24 140.03 £ 14.71
SAB60 124.87 + 14.66 140.87 £ 13.96
SABtur10 145.30 = 14.90 134.97 £ 13.77

Diyastolik Arter Basinc1 (DAB)

Asagidaki tabloda (Tablo 4.9.) lidokain+ketamin grubunda, DAB degiskenine
ait Ol¢iimlerin tanimlayici istatistikleri verilmistir. Tablo incelendiginde, bu 6l¢iim
periyotlar1 arasinda anlamli bir fark bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar
degerlendirildiginde, DAB bazal 6l¢timiiniin 0, 10, 15 ve 45. dk olgimlerinden
anlaml diizeyde diisiik oldugu (p degerleri sirasiyla 0.026, 0.050, 0.040 ve 0.044);
DAB turl0 6l¢iimiiniin ise diger tiim O6l¢iimlerden anlamh diizeyde yiiksek oldugu

(biitiin p degerleri<0.0001) gdzlenmistir.

Lidokain grubunda da, bu 0Ol¢lim periyotlar1 arasinda anlamli bir fark
bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar degerlendirildiginde, DAB bazal ¢l¢iimiiniin 5
ve 15. dk dlgiimlerinden anlamli diizeyde diisiik oldugu (p degerleri sirasiyla 0.018,
0.044) gozlenmistir.
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Tablo 4.9.: Lidokain + Ketamin ve Lidokain Gruplarinda DAB Degerlerinin Grupigi

Karsilastirilmasi
lidokain+ketamin (n=30) lidokain (n=30)
P degeri P degeri
Ort. +S.S. Ort. +S.S.
DABb 67.77 £10.94 75.13 £11.78
DABO 73.03 £ 8.41 77.80 + 8.61
DAB5 72.30 £ 8.95 81.97+9.73
DAB10 72.63 £9.75 80.87 £10.91
DAB15 73.47 £10.29 <0.0001| 81.27+12.12 | <0.0001
DAB30 71.27 +8.28 79.13 £11.35
DAB45 73.13+9.34 80.73 £12.25
DAB60 73.23 £9.49 80.83 +11.74
DABtur10 88.53+9.05 79.37 £7.90

Ortalama Arter Basinc1 (OAB)

Asagidaki tabloda (Tablo 4.10.) lidokaintketamin grubunda, OAB
degiskenine ait dl¢iimlerin tanimlayici istatistikleri verilmistir. Tablo incelendiginde,
bu 6l¢lim periyotlar1 arasinda anlamli bir fark bulunmustur (p<<0.0001). Bu farklar
degerlendirildiginde, OAB bazal 6l¢iimiiniin diger tiim 6l¢iimlerden anlamli diizeyde
diisiik oldugu (p degerleri sirasiyla <0.0001, 0.007, 0.003, 0.001, 0.010, <0.0001,
0.003 ve <0.0001); OABS. dk 6lgiimiiniin 45. dk 6l¢timiinden anlamli diizeyde diisiik
oldugu (p=0.049); OAB30 6l¢iimiiniin 45 ve 60. dk 6l¢timlerinden anlamli diizeyde
diisiik oldugu (p degerleri sirastyla 0.013 ve 0.0444) ve OAB turl0 6l¢limiiniin ise
diger tiim Olclimlerden anlamli diizeyde yliksek oldugu (biitiin p degerleri<0.0001)

gbzlenmistir.

Lidokain grubunda da, bu 0Ol¢iim periyotlar1 arasinda anlamli bir fark
bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar degerlendirildiginde, OAB bazal Sl¢iimiiniin
diger tiim Gl¢limlerden anlamli diizeyde diisiik oldugu (p degerleri swrasiyla 0.035,
<0.0001, <0.0001, <0.0001, 0.003, 0.003, 0.001, 0.004); OABO 6l¢iimiiniin 5, 10, 15
ve 60. dk dlgiimlerinden anlamli diizeyde diisiik oldugu (p degerleri sirasiyla 0.010,
0.011, 0.035 ve 0.035); OAB5. dk Ol¢iimiiniin OAB turl0 6Sl¢iimiinden anlamli
diizeyde yiiksek oldugu (p=0.017); OAB10. dk 6lgiimiiniin 30. dk ve OAB turlO
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Ol¢timlerinden anlamli diizeyde yiiksek oldugu (p degerleri sirastyla 0.046, 0.032) ve
OABG60. dk 6l¢iimiiniin ise OAB turl0 dlgimiinden anlamli diizeyde yiiksek oldugu
(p=0.018) gozlenmistir.

Tablo 4.10.: Lidokain + Ketamin ve Lidokain Gruplarinda OAB Degerlerinin Grupigi

Kargilastirilmasi
lidokain+ketamin (n=30) lidokain (n=30)
P degeri P degeri
Ort. +£8S.S. Ort. £8S.S.
OABb 86.23 + 12.57 95.27 + 13.19
OABO 92.77+17.72 99.17 £10.57
OAB5 91.83 £8.58 105.03 +£10.24
OAB10 92.33 £9.35 104.10 = 11.51
OAB15 92.70 £9.77 <0.0001] 103.07 £ 11.99 | <0.0001
OAB30 91.63 +£9.54 102.10+10.82
OAB45 93.50 £9.55 102.53 +£10.93
OAB60 93.33 +10.88 104.07 = 10.64
OABtur10 110.83 +£9.89 100.73 + 8.57
Kalp Tepe Atimi (KTA)
Asagidaki tabloda (Tablo 4.11.)lidokain+ketamin grubunda, KTA

degiskenine ait ol¢iimlerin tanimlayici istatistikleri verilmistir. Tablo incelendiginde,

bu 6l¢iim periyotlar1 arasinda anlamli bir farka rastlanmamustir (p=0.177).

Lidokain grubunda ise, bu 0Ol¢iim periyotlar1 arasinda anlamli bir fark
bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar degerlendirildiginde, KTAO 6l¢timiiniin 15, 30,
45 ve KTA turl0 olglimlerinden anlamli diizeyde yiiksek oldugu (p degerleri
sirastyla 0.021, 0.004, 0.006 ve 0.024); KTAS. dk 6lgtimiiniin 10, 15, 30, 45. dk ve
KTA turl0 olglimlerinden anlamli diizeyde yiiksek oldugu (p degerleri sirasiyla
0.036, 0.034, 0.001, 0.008 ve 0.007) ve KTA10. dk 6l¢iimiiniin 30. dk olgiimiinden
anlamli diizeyde yiiksek oldugu (p=0.016) gdzlenmistir.
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Tablo 4.11.: Lidokain + Ketamin ve Lidokain Gruplarinda KTA Degerlerinin Grupigi

Karsilastirilmasi
lidokain+ketamin (n=30) lidokain (n=30)
P degeri P degeri
Ort. +S.S. Ort. +S.S.
KTADb 95.73 £13.13 71.13 £11.66
KTAO 71.70 £ 11.72 71.50 £9.64
KTAS5 69.57 £13.90 72.13 £9.63
KTA10 68.87 £12.80 69.43 £8.71
KTA15 68.93 +12.88 0.177 67.93+£9.22 | <0.0001
KTA30 67.27 +13.38 67.13 £ 8.60
KTA45 66.83 £12.50 66.77 £9.70
KTAG60 67.17 £12.35 67.60 £ 9.99
KTAtur10 81.57+12.14 66.87 £10.07

Periferik Oksijen Saturasyonu (SPO2)

Asagidaki tabloda (Tablo 4.12.) lidokain+ketamin grubunda, SPO2
degiskenine ait 6l¢timlerin tanimlayici istatistikleri verilmistir. Tablo incelendiginde,
bu 6l¢lim periyotlar1 arasinda anlamli bir fark bulunmustur (p<<0.0001). Bu farklar
degerlendirildiginde, SPO2 bazal 6l¢iimiiniin diger tiim 6lgiimlerden anlaml diizeyde
diistik oldugu (biitiin p degerleri <0.0001); SPO20 Ol¢iimiiniin 15, 30 ve 45. dk
Olciimlerinden anlamli diizeyde diisiik oldugu (p degerleri sirastyla 0.023, 0.020 ve
0.019) ve SPO2 turl0 olgimiiniin ise 0, 5, 10, 15, 45 ve 60. dk olglimlerinden
anlaml diizeyde yiiksek oldugu (p degerleri sirasiyla 0.001, 0.004, 0.007, 0.010,
0.007 ve 0.013) gozlenmistir.

Lidokain grubunda da, bu 0Ol¢lim periyotlar1 arasinda anlamli bir fark
bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar degerlendirildiginde, SPO2 bazal §l¢iimiiniin
diger tiim 6l¢limlerden anlamli diizeyde diisiik oldugu (biitiin p degerleri <0.0001) ve
SPO2 0. dk 6l¢tiimiiniin ise 5, 10, 15, 30, 45, 60. dk ve SPO2 turl0 Sl¢iimlerinden
anlaml diizeyde diisiik oldugu (p degerleri sirasiyla 0.002, 0.007, 0.001, 0.004,
0.009, 0.010 ve 0.011) gbzlenmistir.
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Tablo 4.12.: Lidokain + Ketamin ve Lidokain Gruplarinda SPO2 Degerlerinin Grupigi

Karsilagtirilmasi
lidokain+ketamin (n=30) Lidokain (n=30)
Ort.+S.5. | Medyan Yiizdelikler | P degeri Ort.+S.5. | Medyan Yiizdelikler | P degeri
25 75 25| 75
SPO2b 96,33+ 1.65| 96 95 97 97.06+1.22| 96 9| 98
SPO20 98.10+1.42| 98 97 99 98.03+1.30| 98 97 | 99
SPO25 98.63 +1.03 99 98 99 98.77+1.07| 99 98 | 99.25
SPO210 |98.57+1.22| 99 98 |99.25 98.73+1.28| 99 98 | 100
SPO215 ]98.67+0.99| 99 98 99 |<0.0001198.87+1.17| 99 98 | 100 |<0.0001
SPO230 |98.80+1.42| 99 98 | 100 98.80+1.00| 99 98 | 99.25
SP0O245 98.70+1.121 99 98 |99.25 98.67+1.09| 99 98 | 99.25
SPO260 |98.63+1.27| 99 98 | 100 98.67 £0.92 99 98| 99
SPO2tur10]99.17+0.87| 99 |[98.75| 100 99.67 £0.92 99 98| 99
PR Intervali (PR)

Asagidaki tabloda lidokain+ketamin grubunda, PR degiskenine ait 6l¢iimlerin

tanimlayici istatistikleri verilmistir. Tablo incelendiginde, bu 0&l¢iim periyotlar

arasinda anlamli bir farka rastlanmamustir (p=0.796).

Lidokain grubunda da, bu Ol¢iim periyotlar1 arasinda anlamli bir farka

rastlanmamistir (p=0.273).

Tablo 4.13.: Lidokain + Ketamin ve Lidokain Gruplarinda PR Intervali Degerlerinin Grupigi

Karsilastirilmasi
lidokain+ketamin (n=30) lidokain (n=30)
P degeri P degeri
Ort. £S.S. Ort. +£S.S.

PRB 165.73 £21.26 166.40 + 22.27
PRO 165.33 +23.09 166.93 +22.31
PR5 163.60 +21.66 166.13 +23.86
PR10 165.07 +22.48 167.33 £25.73
PR15 168.00 + 18.04 0.796 166.00 £ 23.72 0.273
PR30 166.13 +£21.70 162.13 +23.51
PR45 165.07 +20.93 164.13 +21.57
PR60 163.60 = 20.57 163.87 £ 21.54
PRtur10 164.53 +15.89 162.00 + 19.84
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QT intervali (QT)

Asagidaki tabloda (Tablo 4.14.) lidokaintketamin grubunda, QT degiskenine
ait Olglimlerin tanimlayici istatistikleri verilmistir. Tablo incelendiginde, bu 6l¢iim
(p<0.0001). Bu farklar
degerlendirildiginde, QT bazal dlgliimiiniin 10, 30 ve 60. dk dlglimlerinden anlamli

diizeyde diisikk oldugu (p degerleri swrasiyla 0.014, 0.022, 0.003) ve QT turlO

periyotlar1 arasinda anlamli bir fark bulunmustur

Olglimiiniin ise 10, 15, 30, 45 ve 60. dk dlgiimlerinden anlamli diizeyde diisiik oldugu

(p degerleri sirasiyla 0.004, 0.015, 0.031, 0.015 ve 0.004) gézlenmistir.

Lidokain grubunda ise, bu Ol¢iim periyotlar1 arasinda anlamli bir farka

rastlanmamistir (p=0.399).

Tablo 4.14.: Lidokain + Ketamin ve Lidokain Gruplarinda QT Intervali Degerlerinin
Grupici Karsilagtirilmasi

lidokain+ketamin (n=30) | lidokain (n=30) )
P degeri P degeri
Ort. +£8S.S. Ort. £8S.S.
QTb 386.40 £ 36.12 374.53 £28.02
QTO 400.53 £42.95 376.13 +30.85
QTS5 403.07 £ 48.57 374.93 +30.80
QT10 406.00 + 47.37 376.53 +26.09
QT15 403.33 +£47.36 <0.0001 | 380.67 +30.50 | 0.399
QT30 407.07 £ 48.73 382.80+25.24
QT45 405.73 + 51.50 383.47 £ 32.56
QT60 408.80 £ 44.86 381.87 +£27.47
QTtur10 387.07 £ 49.07 381.07 £26.51
QTc Intervali
Asagidaki tabloda (Tablo 4.15.) lidokain+ketamin grubunda, QTc

degiskenine ait dl¢iimlerin tanimlayici istatistikleri verilmistir. Tablo incelendiginde,
bu 6l¢iim periyotlar1 arasinda anlamli bir fark bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar

degerlendirildiginde, QTc turl0 Olgiimiiniin bazal, 10, 15, 30, 45 ve 60. dk
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Ol¢timlerinden anlamli diizeyde yiiksek oldugu (p degerleri sirasiyla 0.037, 0.021,

0.050, <0.0001, 0.003 ve 0.025) gézlenmistir.

Lidokain grubunda ise, bu 0Ol¢lim periyotlar1 arasinda anlamli bir farka

rastlanmamistir (p=0.369).

Tablo 4.15.: Lidokain + Ketamin ve Lidokain Gruplarinda QTc Intervali Degerlerinin

Grupici Karsilastirilmasi

lidokain+ketamin (n=30) | lidokain (n=30) )
P degeri P degeri
Ort. £ S.S. Ort. +S.S.
QTcb 426.97 +£31.87 403.77 £24.11
QTcO 432.90 £ 36.71 402.73 £22.71
QTc5 433.33 +44.87 408.67 =27.84
QTcl10 429.60 + 45.63 408.50 + 24.65
QTcl5 430.26 +46.48 <0.0001 | 402.57+31.40 | 0.369
QTc30 422.87 +44.90 405.77 £23.81
QTc45 428.47 £ 47.85 400.20 £+ 31.55
QTc60 430.17 + 46.68 403.00 + 27.65
QTcturl0 453.50 £ 45.03 403.00 + 28.89
RR Intervali (RR)

Asagidaki tabloda (Tablo 4.16.) lidokaint+ketamin grubunda, RR degiskenine
ait Ol¢iimlerin tanimlayici istatistikleri verilmistir. Tablo incelendiginde, bu 6l¢iim
periyotlar1 arasinda anlamhi bir fark bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar
degerlendirildiginde, RR bazal Sl¢iimiiniin 10, 30, 45 ve 60. dk Olgiimlerinden
anlamli diizeyde diisiik oldugu (p degerleri sirasiyla 0.003, <0.001, 0.001 ve
<0.0001); RR 0. dk 6l¢timiiniin 30 ve 60. dk dl¢iimlerinden anlamli diizeyde diisiik
oldugu (p degerleri sirasiyla 0.004, 0.033); RR 5. dk dl¢iimiiniin 30. dk 6l¢tiimiinden
anlamli diizeyde diisiik oldugu (p=0.005); RR 30. dk 6l¢limiiniin 45. dk 6lgiimiinden
anlaml diizeyde yiiksek oldugu (p=0.006) ve RR turl0 Sl¢limiiniin ise diger tiim
Ol¢lilmeden anlamli diizeyde diisiik oldugu (p degerleri sirasiyla 0.001 ve <0.0001)

gozlenmistir.
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Lidokain grubunda da, bu Ol¢iim periyotlar1 arasinda anlamli bir fark
bulunmustur (p<0.0001). Bu farklar degerlendirildiginde, RR 45. dk dl¢iimiiniin 5 ve
10. dk dlgtimlerinden anlamli diizeyde yiiksek oldugu (p degerleri sirasiyla 0.032 ve
0.014) gozlenmistir.

Tablo 4.16.: Lidokain + Ketamin ve Lidokain Gruplarinda RR Intervali Degerlerinin

Grupici Karsilastirilmasi

Iidokain_+ketamin . lidokain (n=30) .
(n=30) P degeri P degeri
Ort. £ S.S. Ort. +S.S.

RRD 825.33 £ 121.00 870.00 + 139.95
RRO 864.00 + 144.22 878.40 + 130.43
RR5 877.20 + 165.15 849.20 + 130.83
RR10 905.33 + 163.85 854.80 £ 107.65

RR15 892.93 £ 175.07 <0.0001 904.27 £ 140.16 | <0.0001
RR30 942.27 £ 167.39 895.87+116.73
RR45 908.27 + 167.39 926.67 £ 133.46
RR60 914.13 £148.43 905.87 + 127.87
RRtur10 732.40 £109.33 902.40 + 120.37
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5. TARTISMA:

Rejyonel Intravenéz Anestezi (RIVA) uygulama kolayhig1 ve yiiksek basari
orantyla oldukga popiiler bir rejyonel anestezi yontemidir. Ozellikle 6n kol ve el
cerrahisinde siklikla uygulanmaktadir. Turnike sondiiriilmesiyle birlikte gelisebilen

lokal anestezik toksisitesi; RTVA’nmn en énemli risklerindendir.

RIVA’nin tercih edilmesinde, genel anesteziye gore daha ucuz olmasi, dogru
sekilde uygulandiginda emniyetli olmasi, acil operasyonlarda genel anesteziden
avantajli olmasi, periferik sinir bloklariyla karsilastirildiginda basar1 sansinin
yiksekligi ve uygulamanin daha kolay olmasi etkin rol oynamaktadir

(1,25,32,33,103-105).

RIVA’da; dolasima lokal anestezik karismasi sonucunda istenmeyen yan
etkiler goriilebilmekte ve bu komplikasyonlar nadiren 6liimciil olabilmektedir.
Bununla birlikte postoperatif agrmin kisa siirede geri doniisii, postoperatif analjezi

saglamamasi1 gibi dezavantajlar1 da vardir (1,25,103).

RIVA’nin etki mekanizmasi tam olarak bilinmemektedir. Periferik sinir
sonlarinin blokaji, proksimal kisimdaki sinir gdvdelerinin blokaji, iskemi ve sinir
govdelerine kompresyon olusmasi etki mekanizmalar1 olarak belirlenmistir. Saitto ve
Cristina biiyiik sinir govdelerinin primer etki yeri olmadigini; RIVA’da diisiik
konsantrasyonda duyusal sinir sonlar1 ve kii¢iik sinirlerin, yiiksek konsantrasyonda
ise hem sinir govdelerinin hem de sinir sonlarinin etkilendigini belirtmislerdir (16).
Rosenberg biiyiikk yiizeyel ve daha kiigiikk venlerin periferik lokal anestezik
enjeksiyonu ile doldurulabildigini ve etkinin, bunlarin sinir gévdelerinin veniilleri ile
zengin bir ag sayesinde gergeklesen iletisim sonucunda olustugunu bildirmistir (17).

Turnikenin indirilmesinden sonra ilag kan yoluyla dokulardan uzaklastirilir.

RiVA’da gesitli lokal anestezikler ve adjuvan ajanlar kullanilabilir. Bunlarin
etkin dozu ve yan etki profilleri birbirinden farklidir (1,2) ve 6zellikle otonomik
kardiyak fonksiyonlar {izerine etkileri uygulama esnasinda gbéz Oniinde

bulundurulmalidir.
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Bupivakain gibi uzun etkili ajanlar baslangicta popiilarite kazanmig olmakla
birlikte daha sonra ciddi yan etkileri tespit edilmesinden dolay1r tercih
edilmemektedir. Bupivakain kalpteki Nat+ reseptorlerine yiiksek afinite gostererek
sikica baglanan, hizla emilip yavas atilan lokal anestezik ajandir. Bu nedenle yiiksek
plazma konsantrasyonlar1 nadir de olsa irreversible uzamis kardiyak arreste neden

olabilecegi ¢esitli kaynaklarda bildirilmistir (107,108).

Klorprokainin tromboflebit, prokainin methemoglobinemi, mepivakainin

asidoz ve hiperkalemiye neden oldugu calismalarda bildirilmistir (48).

RiVA’da en ¢ok tercih edilen lokal anestezik ajanlar prilokain ve lidokaindir
(25,32,103,105,109,110). Lidokainin % 0.25 ile % 0.5’lik soliisyonlar1 3 mg/kg
dozunda tercih edilmektedir (1,49). Bizim g¢alismamizda da lokal anestezik ilag
olarak hem sistemik yan etkisinin en az olmas1 hem de etki baslangi¢ siiresinin kisa
olmasindan dolay1 % 0.5’1ik lidokain, 40 ml dozunda ve adjuvan ajan olarak 0,8 mg

ketamin kullanild.

RIVA’da anestezi baslangicini hizlandirmak, lokal anestezik dozunu
azaltmak, turnike agrisin1 hafifletmek ve postoperatif analjezi siiresini uzatmak i¢in
cesitli ajanlar ve yontemler kullanilmistir. Opioidler, parasetamol, ketorolak ve
tenoksikam gibi nonsteroid antiinflamatuar ilaglar, klonidin ve deksmedetomidin
gibi alfamimetik ajanlar, baklofen gibi kas gevseticiler, ketamin gibi intravendz
anestezikler, neostigmin gibi antikolinesterazlar ve magnezyum adjuvan maddeler
olarak kullanilmaktadir (50-53). Ayrica literatiirde adjuvan madde kullanimu ile ilgili

yan etki profilinde ve sikliginda artma tariflenmistir (114).

Ketamin genel anestezide kullanimmin yaninda farkli rejyonel anestezi
uygulamalarinda da kullanilmaktadir (4,54,59,63,64,106). RiVA’da etkinligi
artirmak i¢in adjuvan madde olarak kullanilmaktadir (102,111,112).

Himmelseher ve ark. artroskopik diz cerrahisi yapilacak 37 hastaya epidural
anestezi amaciyla bir gruba ropivakain + SF, diger gruba ropivakaine + Ketamin
uygulamiglar. Ketamin eklenmesinin hastalarda daha iyi anestezi sagladigmi
diistiinmiislerdir (63). Passariello ve ark. 1-5 yas c¢ocuklarda kaudal analjezide

Ketamin ve klonidin kullanilmasmin uygunlugunu arastirdiklar1 ¢alismada kaudal
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analjezide uyguladiklar1 dozlarda ketamin ve klonidinin gilivenle kullanilabilecegi
sonucuna varmiglar (4). Almenrader ve ark. Kaudal analjezide ketamin ve Ketamin +
neostigmin kullaniminin analjezik potansiyelini kiyaslamiglardir. Gruplar arasi
postoperatif analjezik etkinlik arasinda fark bulamazken, Neostigmin+Ketamin
eklenen grupta bulant1 ve kusmanmn arttigini tespit etmislerdir (64). Togal ve ark.
yasli hastalarda diisik doz bupivakaine ketamin ekleyerek spinal anestezi
uygulamasinin motor ve duyu blogu olusturma siiresini arastrmiglardir. Ketamin
eklenen grubun duyu ve motor blok siirelerini daha kisa olarak bulmuslardir (59).
Clerc ve ark. femoral blokta bupivakaine ek olarak ketorolak ve Ketamin
kullanmislar, postoperatif agriya etkilerini inceledikleri ¢aligmada ketorolak ve

Ketamin eklenmesiyle daha az postoperatif agr1 olustugu sonucuna varmiglardir (56).

Ketamin’in literatlirde; intravendz kullaniminda 0.5-1 mg/kg, epidural
anestezide 0.25 mg/kg, kaudal anestezide 0.5-1mg/kg dozunda kullanilmasi
onerilmektedir (4,63,64).

RIVA’da lokal anestezik ajan etkinligini artrmak amaciyla adjuvan olarak
ketamini 0.1-0.8 mg/kg doz araliginda kullanan ¢alismalar vardir (102,106,111,112,
114). Bu calismalarda turnike agildiktan sonra analjezi siiresinin daha uzun oldugu
goriilmiistir. Biz ketamini 0.8 mg/kg dozunda kullandik. Calismamizda ilag
reaksiyonu olmamasini iki ajan1 da uygun dozlarda kullanmamiza bagladik. Ancak
turnike sonrasi halllisinasyon ve oryantasyon bozuklugu yan etkileri
lidokain+ketamin grubunda, Operasyon yerinde agri1 (ilk 10 dk) yan etkisi ise
lidokain grubunda anlamli diizeyde yiiksek bulundu (p<0.0001). Turnike agrisi
bakimindan gruplar arasinda anlamli farka rastlanmadi (p=0.568). Ama lidokain
grubunda 3 hastada turnike agrisi goriilirken, lidokaintketamin grubunda ise 1
hastada turnike agrist goriildii. Analjezi kalitesi ketamin grubunda {istiin, ama
ketamin grubundaki tiim hastalar oryantasyon bozuklugu ve haliisinasyonlar yasadi.
Bu yan etkiler nedeniyle ketamin RIVA igin bir tek ajan olarak uygun bir ilag
degildir.
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RiVA’nm basarili olmasinda lokal anestezik ajanm, uygulanacak dozun ve
adjuvan ajanin sec¢imi yaninda kullanilan turnikenin de 6nemi biiyiiktiir. Rosenberg
ve ark.(17) vyeterli basingta tutulamayan turnikenin lokal anestezik ajanin
sistemik dolagima gecmesine ve toksik reaksiyonlarin gelismesine neden
olabilecegi yorumunu yapmuglardir. Genellikle turnike kagaginin Onlenmesi i¢in
turnike basincinin sistolik arter basincindan 100-150 mmHg yiiksek ya da 250-300
mmHg basingta olmasi, extremite distalinde bir venin sec¢ilmesi ve turnike
sirasinda lokal anestezik soliisyonun ortalama 90 saniye iginde yavas enjeksiyonu
onerilmektedir (36,37,113).

Biz de calismamizda turnike kacagimi onlemek i¢in distal bir ven seg¢ip
turnike basincini sistolik arter basincindan 100 mmHg fazla ya da 250 mmHg olacak
sekilde sisirirken, enjeksiyonu yavas bir sekilde 20 ml/dk hizinda (120 saniye)

tamamladik.

RIVA’da literatiirde karsimiza ¢ikan yan etkiler daha ¢ok kardiyovaskiiler
sistem ve santral sinir sistemi tizerine olan etkilerdir (2,23,57). Bizim de
calismamizdaki amacimiz bu olas1 kardiyak etkileri adjuvan ajanlarin da eklenmesi

ile potansiyalize olup olmadigi agisindan degerlendirmekti.

Bu uygulamalar esnasinda EKG degisiklikleri olustugunu, hatta kardiyak

arrestin goriilebildigini ifade eden ¢aligmalar mevcuttur.

Guay (3) derlemesinde; RIVA’da %1 lik lidokain kullanilmasi esnasinda
EKG degisiklikleri olustugunu, ventrikiiler tagikardi ve hatta kardiyak arrestin

goriilebildigini ifade etmistir.

Patrick ve arkadaglarinin anestezi uygulanmis koyunlarda yapilan
calismasinda (98) bupivakain, ropivakain, levobupivakain ve lidokain’in intravendz
inflizyonunun elektrokardiyografik ve hemodinamik etkileri karsilastirildi. Bu
calismada yiiksek doz bupivakain’in iv infliizyonunun RR, PR, QRS, QT, QTc
intervallerinde daha belirgin degisikliklere yol actig1 goriilmiistiir. Ropivakain,
levobupivakain’den daha az EKG degisikligine neden olmustur. Lidokain ¢ok diisiik
degisikliklerle iligkili bulunmustur.
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Lefrant ve arkadaslarinin anestezi uygulanmig ve ventile edilen domuz
yavrulari lizerinde yaptig1 bir ¢alismada (97) yiiksek doz ropivakain ve bupivakain’in
elektrofizyolojik ve hemodinamik etkileri karsilastirilmistir. Bu calismada hem
ropivakain hem bupivakain grubunda hemodinamik degiskenler agisindan anlamli bir
fark bulunmamustir. Bupivakain, yiiksek doz ropivakaine gore PR araliginda daha

fazla uzamaya yol agmuistir.

Huang ve arkadaslarinin levobupivakain ve bupivakainin koyunlardaki toksik
etkilerini karsilagtirdigi bir ¢alismada (23) her 2 ilacin yiiksek dozlariyla kardiyak
output ve miyokardiyal kan akimmin azaldigr gorilmiistir. Her 2 ilag QRS
genigligini ve ventrikiiler aritmiyi indiiklemistir fakat 6zellikle daha az zararh
aritmiler  levobupivakain tarafindan meydana gelmistir. Bu c¢aligmada

levobupivakainin bupivakainden klinik olarak daha gilivenilir oldugu diistintilmiistir.

Biz calismamizda RIVA’da kullanilan anestezik ajanlardan lidokain ve
adjuvan ajan olarak lidokaine ketamin eklenmesinin kardiyak sistem {izerine

etkilerini, EKG’de yol actiklar1 degisiklikleri goz oniine alarak degerlendirdik.

Calismamiza 18-60 yas arasi, fiziksel statiisii ASA 1-2 olan, 6nkol ve eldeki
1 saati gegmeyen operasyonlar igin rejyonel intravendz anestezi (RIVA) uygulanan
hastalar1 dahil ettik. Calismada kullanilan ilaglara alerjisi olan veya ciddi kardiyak,
respiratuar hastaligi, bobrek yetmezligi, ilag bagimliligi, mevcut gebelik Oykiisii,
karaciger yetmezligi, hipertansiyon, kas iskelet sistemi ile ilgili genetik hastaligi
olan, antiepileptik ila¢ kullanim 6ykiisii veren ve tiroid hormonlar1 normal sinirlar
icinde olmayan hastalar ¢alismaya kabul edilmedi. Operasyon siiresi 1 saati asan
vakalar calisma dis1 birakildi. Hastalarda noninvaziv sistolik, diyastolik, ortalama
arteryel basinglar, nabiz sayisi, sPO2 degerleri, yan etkiler ve EKG kayd1 operasyon

boyunca ve anestezik uygulama sirasinda kayit edildi.
EKG kaydinda PR, QT, QTc, ,RR araligin1 degerlendirdik.

Caliymamiza alinan hastalar yas, BMI, agirlik, cinsiyet, operasyon siiresi ve
turnike siiresi agisindan karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlaml farklilik gériilmemesi bize gruplarin benzer demografik 6zellikleri tagidigni

gosterdi.
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Grup karsilastrmasinda SAB, DAB, OAB o6l¢iimlerinin tiimii, KTATUR10,
SPO2b, QTO, QT5, QT10, QT15, QT30, QT45, QT60, QTch, QTc0, QTc5, QTclO0,
QTcl5, QTc45, QTc60, QTcTURIO ve RRTURIO oSlglimleri bakimindan grup

ortalamalar1 arasinda anlamli bir fark bulundu (p degerleri < 0.05).

Lidokain+ketamin grubunda SAB TUR10, DAB TUR10 ve OAB TUR10
Ol¢timiiniin diger tiim Slglimlerden anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlendi(biitiin p
degerleri<0.0001) . Lidokain grubunda ise SAB TURI10 O&lglimiiniin 45 ve 60
Olgtimlerinden anlamli diizeyde diisiik oldugu, OAB TURI10 &l¢iimiiniin OAB 60
Olciimiinden anlamli diizeyde diisiik oldugu (p=0.018) gbzlendi.

Lidokain+ketamin grubunda SAB bazal 6l¢iimiiniin 0, 5, 15 ve 45
Olciimlerinden anlamh diizeyde diistik oldugu, DAB bazal 6l¢timiiniin 0, 10, 15 ve 45
Olgtimlerinden anlamli diizeyde diisiik oldugu, OAB bazal 6l¢iimiiniin diger tiim
Olgtimlerden anlamli diizeyde diisiik oldugu gozlendi. Lidokain grubunda ise SAB
bazal Sl¢limiiniin 5, 10, 15, 30, 45 ve 60 Olglimlerinden anlamli diizeyde diisiik
oldugu, DAB bazal 6l¢iimiiniin 5 ve 15 Olglimlerinden anlamli diizeyde diisiik
oldugu, OAB bazal O6l¢iimiiniin diger tiim Ol¢limlerden anlamh diizeyde diisiik

oldugu gozlendi.

Lidokain+ketamin grubunda SPO2 bazal 6lglimiiniin diger tiim 6lg¢timlerden
anlamh diizeyde diisiik oldugu, SPO2 TURI10 6l¢giimiiniin ise diger Ol¢iimlerinden
anlamli diizeyde yiiksek oldugu gozlendi. Lidokain grubunda ise SPO2 bazal

Ol¢iimiiniin diger tiim Ol¢timlerden anlamli diizeyde diisiik oldugu gézlendi.

Hem lidokaint+ketamin grubunda, hem de lidokain grubunda PR degiskenine

ait 6l¢lim periyotlari arasinda anlamli bir farka rastlanmadi.

Lidokaint+ketamin grubunda QT 0,5,10,15,30,45,60. Dk’da ve TUR10. dk’da
anlamh fark saptandi. QT TURI10 6l¢limiiniin diger dl¢timlerinden anlamli diizeyde
diisiik oldugu gbzlendi. QTc 0,5,10,15,45,60 ve TUR10. dk’da anlamli fark saptand1.
QTc TURIO ol¢limiiniin diger Olclimlerinden anlamli diizeyde yiiksek oldugu
gbzlendi. Lidokain grubunda ise QT ve QTc degiskenine ait Olglim periyotlari

arasmda anlamli bir farka rastlanmadi.
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Kalp hizma gore diizeltilmis QT araligi olan QTc, QT uzakligi (sn)’nin RR
araligi (sn)’nin karekokiine boliinmesiyle hesaplandi (Bazett formiilii: Diizeltilmis

QT, QTc= QT Interval / ¥ (RR interval).

QT intervali ; sol ventrikiil hipertrofisi, interventrikiiler iletim bozukluklari,
myokard iskemisi, konjestif kalp yetmezligi, myokarditler, kardiomyopati (79-81),
ciddi kronik obstriiktif akciger hastaligi (82), serebrovaskuler olaylar, romatoid artrit
(83), hipokalsemi (84), hipomagnezemi (85), diabetes mellitus (86), karbon monoksit
zehirlenmesi  (87), gibi durumlarda uzamaktadir. Fenotiyazinler, Kkinidin ve
prokainamid, siiksinilkolin, tiyopental gibi ilaglar (88,89); halotan,enfluran,
izofluran, sevofluran, desfluran gibi anestezik gazlar (90,91,92) ve lidokain,
bupivakain, levobupivakain, ropivakain (93,94) gibi lokal anestezikler QT intervalini

uzatmaktadir. Digital ve hiperkalsemi (84,95) ise QT intervalini kisaltan etkenlerdir.

Lidokain+ketamin grubunda RR TUR10 araliginda anlamli fark saptandi. RR
TUR10 oOl¢iimiiniin ise diger tiim Ol¢iimlerden anlamli diizeyde diisiik oldugu
gozlendi. Lidokain grubunda ise RR 45 dl¢iimiiniin 5 ve 10 dl¢iimlerinden anlamli

diizeyde yiiksek oldugu gozlendi.

Ketamin alan grupta turnike acildiktan sonra hemodinamik parametreler;
SAB, DAB, OAB degerlerinde intraoperatif degerlere gore artma gozlendi. Ayrica
QT TURI1O0 diger tiim dl¢iimlerden diistik olmasina ragmen, ketamine bagh gelisen
tasikardi nedeni ile bazett formiiliine gore hesaplanan QTc TURI10 diger tiim
Olciimlerden istatistiksel agidan anlamli derecede yiiksek bulundu. Bu bize ketamin
grubunda aritmi riskinde artis olabilecegini diisiindiirdii. Coklu ilag kombinasyonlar1
sirasinda karmasik bir yapmin ortaya c¢ikma riskinin bulunmasi olast yan etki
insidansin1 artirmaktadir. Dolayisiyla ajan kombinasyonlar1 6zellikle riskli hasta

gruplarinda dikkatle kullanilmalidir.

Her 2 grupta da turnike esnasindaki SAB, DAB, OAB dlgiimleri bazal
degerlerinden yiiksektir. Esmarch bandajindan sonra esmarch bandaji sarilan koldaki
kan dolagima katildig1 i¢in ve iv yoldan dengeli elektrolit soliisyonlar1 uyguladigimiz
icin turnike esnasindaki SAB, DAB, OAB ol¢limlerinin bazal degerlerinden yiiksek

olmas1 mantik dahilindedir.
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Turnike agildiktan sonra ketamin tansiyon arteriyel yiiksekligi ve tagikardiye
sebep oldugundan doku perflizyonu artmakta ve periferik oksijen saturasyonu

ketaminli grupta bazale gore yiliksek gortilmektedir.

Turnike agris1 ve turnike agrisma tolerasyonun ketaminli grupta daha iyi

saglandigi tespit edilmistir.

Sonu¢ olarak RiVA’da lokal anesteziklere ek olarak kullanilan adjuvan
ajanlarin beraberinde istenmeyen etkilere neden oldugu gosterilmistir. QTc ve QT
degerlerine baktigimizda ketamin grubunda QTc ve QT degerlerinde uzama kardiyak
etkilerin ila¢ kombinasyonlarinda potansiyalize olabilecegini gostermistir. Ketaminin
sempatik sistem stimiilasyonu nedeni ile tansiyon arteriyel degerlerinde belirgin

degisikliklerle yapilandig1 goriilmiistir.

Riskli hasta gruplarinda yapilan adjuvan maddelerin etkilerinin 1yi
degerlendirilip madde se¢iminde kardiyovaskiiler sistem iizerindeki -etkilerini
artirdigindan dolayr bu tarz hastalarin anestetik miidahaleler sirasinda daha biiytik

risklerle opere edildigini diisiinmekteyiz.

RIVA’da lokal anestezik ajana ketamin eklenecek hastalarm o6zellikle
secilmesi, kan kaybi - hipotansiyon olan hastalarda Ozellikle tercih edilmesi;
hipertansiyonu ve kalp hastaligt olan olgularda kullanilmamas1 gerektigini

diistiniiyoruz.

Sonu¢ olarak RiIVA’da adjuvan olarak kullamilan ilaglardan biri olan
ketaminin lokal anesteziklerin kardivaskiiler sistem iizerine olan etkilerini artirdigini
ve bu ilaglarin kar zarar oranma gore klinisyen tarafindan hastanin yandas

hastaliklar1 da g6z 6niinde bulundurularak se¢ilmesinin gerektigini diisiinmekteyiz.
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