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OZET

Calismamizda genel anestezi altinda diz artroskopisiyle Anterior
Cruciate Ligament (ACL) onarimi cerrahisi planlanan hastalara intraartriktler
farkli konsantrasyonlardaki levobupivakainin uygulamasinin, postoperatif
analjezide etkin konsantrasyonunu belirlemeyi amacladik.

Etik Kurulu onayl ve hastalarin yazili bilgilendirmesi sonrasi genel
anestezi altinda artroskopik ACL onarimi planlanan, ASA (American Society
of Anesthesiologist) I-1l, 18-70 yas arasi, 100 hasta dahil edildi. Hastalarin,
ortalama kan basinci (OKB), kalp hizi (KH), istirahat ve hareket halindeki agri
kontrol degerleri kaydedildi. Hastalar genel anestezi sonrasi randomize 5
gruba ayrildi: Grup 1’e (n= 20) 20 ml %0.5 Levobupivakain; Grup 2’ye (n=
20) 20 ml %0.375 Levobupivakain; Grup 3’e (n=20) 20 ml %0.25
Levobupivakain; Grup 4’e (n=20) 20 ml %0.125 Levobupivakain; Grup 5e
(n=20) 20 ml serum fizyolojik cerrahi ekip tarafindan operasyon bitiminde
intraartiktler enjeksiyonla uygulandi. Hasta kontrollu analjeziyle (HKA) morfin
tuketimleri ve agn skorlari 0., 2., 4., 6., 8., 12. ve 24. saatlerde, ilk analjezik
gereksinim zamani ve analjezik kullanim suresi, ilk mobilizasyon zamanlari
degerlendirildi. Hasta ve cerrah memnuniyeti, taburculuk zamani, peroperatif
komplikasyonlar kaydedildi.

HKA ile tlketilen toplam morfin Grup 1’de digerlerine goére (p<0.05,
p<0.01, p<0.001, p<0.001) dugsuktu. HKA kullanim suresi Grup 1’de Grup 3,
Grup 4 ve Grup 5’e (p<0.05, p<0.05, p<0.001), ik mobilizasyon zamani Grup
1’de Grup 3, Grup 4, Grup 5’e (p<0.05, p<0.05, p<0.001), Grup 2'de Grup 5’'e
gore (p<0.001) kisaydi.

ACL onarimi cerrahisi geciren hastalarda intraartikler uygulanan
%0.5 levobupivakainle postoperatif analjezik tiketiminin ve analjezik kullanim
suresinin azaldigi, %0.375 ve %0.5 levobupivakainin benzer erken

mobilizasyon sagladigi sonucuna vardik.



Anahtar kelimeler: Artroskopik cerrahi, levobupivakain, intraartiktler

enjeksiyon, postoperatif agri.



SUMMARY

Determination of Intra-articular Levobupivacaine Effective
Concentration in Postoperative Analgesia of Arthroscopic Repair
Surgery of Anterior Cruciate Ligament

In our study, we aim to identify postoperative effective analgesia
concentration of intra-articular levobupivacaine application with various
concentrations to patients who are designed repair surgery of the Anterior
Cruciate Ligament (ACL) with knee arthroscopy under general anesthesia.

100 patients (age, 18-70 years) who designed arthroscopic ACL repair
under general anesthesia and was ASA (American Society of
Anesthesiologist) I-1l enrolled after achieving the approval of the Ethics
Committee and informed consent form. The mean blood pressure (MBP),
heart rate (HR) and pain control values at rest and motion were recorded.
After general anesthesia, patients were randomly divided into 5 groups: at
the end of the operation performed to Group 1 (n = 20) 20 ml 0,5%
Levobupivacaine, Group 2 (n = 20) 20 ml 0,375% Levobupivacaine, Group 3
(n = 20) 20 ml 0,25% Levobupivacaine, Group 4 (n = 20) 20 ml 0,125%
Levobupivacaine and Group 5 (n = 20) 20 ml normal saline by the surgical
team with intra-articular injection. Morphine consumption with patient-
controlled analgesia (PCA) and pain scores at 0, 2, 4, 6, 8, 12 and 24. hours,
time to first analgesic requirement and analgesic usage time, the initial
mobilization times were evaluated. Patient and surgeon satisfaction,
discharge time, perioperative complications were recorded.

Total morphine consumption with PCA was lower in Group 1 as
compared to other groups (p<0.05, p<0.01, p<0.001, p<0.001). PCA usage
time was shorter in Group 1 as compared to Group 3, Group 4 and Group 5
(p<0.05, p<0.05, p<0.001) and initial mobilization time was shorter in Group 1
as compared to Group 3, Group 4 and Group 5 (p<0.05, p<0.05, p< 0.001)
and in Group 2 as compared to Group 5 (p<0.001).



We concluded that intra-articular 5% Levobupivacaine application
reduce postoperative analgesic consumption and analgesic usage time in
patients with ACL repair surgery. However, 0,375% and 0,5%

Levobupivacaine applications had similar early mobilization times.

Key words: Arthroscopic surgery, Levobupivacaine, intra-articular
injection, postoperative pain.



GIiRIS

Diz artroskopisi yapillmadan 6nce, diz ve diger eklemlerin
rahatsizliklarinda ¢odu zaman acgik ameliyat yapiimakta ve postoperatif
donemde uzun sure hastanede kalmayir ve uzun istirapli bir iyilesme
devresini gerektirmekteydi. GlnUmuzde, dizde bazi problemlerin hala
rekonstriktif cerrahi amaciyla blydk ameliyat vyerleri agiimasini
gerektirmesine ragmen, daha az ciddi olan birgok zedelenmeler artroskopik
girisimle duzeltiimektedir (1).

Artroskopik diz cerrahisi en sik uygulanan gunubirlik cerrahi
islemlerdendir. Kenji Takagi (2) tarafindan 1918 yilinda sistoskop kullanilarak
tuberkulozlu bir hastada diz ekleminin muayene edilmesi glinubirlik cerrahide
siklikla kullanilan artroskopinin baslangicini olusturur. Ayni yillarda Dr. Eugen
Bircher (3) artroskop kullanarak dizde menuskal patolojileri teshis etmeyle
ilgili ilk bilimsel makaleyi yayinlamistir. Watanabe (4), skoplarda ve kullanilan
aletlerde yaptigi gelisimlerle artroskopinin temelini atmistir.

Artroskopinin, menisektomi, lateral retinakular serbestlestirme,
kondroplasti, yuzen cisim c¢ikariimasi, sinoviyal plikanin eksizyonu, anterior
cruciate ligament (ACL) onarimi ve akut diz travmalarindaki palyatif tedavi
uygulamalari diginda, birgok lezyonun tanisinda da onemli bir vyeri
bulunmaktadir. Eklem igini dogrudan inceleme agisindan diger tanisal
metodlara gore, belirgin Ustunlige sahiptir. Postoperatif morbiditenin dusuk
olmasi ve hastanin gunluk aktivitelerine daha erken donebilmesi nedeniyle
artroskopi siklikla tercih edilmektedir (5).

Artroskopik anterior cruciate ligament (ACL) onarimi cerrahisi sonrasi
etkin agri tedavisi hastanin erken taburculugunda, taburculuk sonrasi erken
mobilizasyonunda, etkin rehabilitasyon ve postoperatif konforunda dnemlidir.
Postoperatif agri tedavisinde her gegen gun daha etkili ve daha gulvenli yeni
ilaglarin kullanilmasi analjezi metodlarinin gelisimine katki saglamaktadir.

Cerrahi uygulamalarda, anestezistin gorevi hasta ile cerraha en lyi

sartlari olugsturmanin yanisira en yuksek guvenlikte, en az yan etki ile



hastalarin normal gunluk fonksiyonlara donusund saglamak olmalidir.
Modern cerrahi teknikler ve gelismis anestezi yontemlerine ragmen, cerrahi
girisim sonrasi optimal hasta bakimi igin postoperatif agrinin giderilmesi
esastir. Postoperatif donemde gelisen agrinin siddeti, cerrahi travmanin
buayukligune, anestezik yaklagima, hastalarin fizyolojik, psikolojik ve
sosyokulturel yapilarinin rol aldigi ¢oklu faktorlere bagh olarak degismektedir.
Cerrahi travma ve strese fizyolojik yanitta pulmoner, kardiyovaskiler,
gastrointestinal, metabolik ve néroendokrin degisiklikler gézlenmektedir. Bu
nedenle cerrahiden sonra olusan agrinin tedavisinde ana hedefler;
hastalarda olusabilecek rahatsizligi ortadan kaldirmak ya da azaltmak,
iyilesme surecini kolaylagtirmak, tedaviye bagl olarak ortaya gikabilecek yan
etkilerden kacginiimasi ile tedavinin etkinligini icermelidir (6).

Akut agrinin patofizyolojik surecinde ndéroendokrin iglevler, solunumsal
ve renal fonksiyonlar, gastrointestinal aktivite, dolasim ve otonom sinir
sistemi aktivitesi degisiklikleri ile birlikte birgok sistemin roll vardir. Tedavi
edilmeyen ciddi postoperatif agri, ¢esitli olumsuz sonuglar dogurur. Erken
ayaga kalkmayi engelleyen siddetli agri yuzinden hareketliligin azalmasi,
tromboembolik komplikasyon riskini arttirir. Agri kontrolinin yetersiz olmasi
kardiyak aritmilere, hipertansiyona ve miyokard iskemisine yol acar. Miyokard
infarktlsU riskinin erken postoperatif donemde, ge¢ déneme oranla daha
fazla oldugu bilinmektedir. Artmis sempatik aktivite, alt ekstremitelerde kan
akiminin azalmasina, derin ven trombozunun artmasina neden olur.
Gastrointestinal motilite ve splanknik dolagsimdaki azalma da agrinin neden
oldugu katekolamin yanitinin zararh sonuglaridir (7). Yetersiz tedavi edilen
postoperatif agrinin belki de en oOnemli komplikasyonu agrinin
kroniklesmesidir. Yapilan c¢alismalarda postoperatif agrida kroniklesme
insidansi %10-50 olarak bulunmus ve kronik agrinin hastalarda yasam
kalitesini dislUrdigu ve tedavi maliyetlerini arttirdigi gosterilmistir (8).

Tanisal girisimler hafif derecede agriya neden olurken, invaziv
girisimler ise orta veya siddetli agriya yol acabilmektedir. Postoperatif agri
tedavisinde NSAI ilaglar, lokal anestezik ile yara vyeri infiltrasyonu,

intraartiluler enjeksiyon, periferal sinir bloklari ve sistemik opioidler ile hasta



kontrolli analjezi yontemlerinden biri veya birkag¢i birlikte uygulanabilir (9,
10). Artroskopik diz cerrahisi sonrasi etkin agri tedavisi hastanin erken
taburculugunda, taburculuk sonrasi mobilizasyon ve konforunda 6nemlidir.
Postoperatif agri tedavisinde her gegen gin daha etkili ve daha guvenli yeni
ilaglarin  kullaniimasi, yeni analjezi tekniklerinin  gelisimine katki
saglamaktadir.

Artroskopik girigsimlerde, agrinin asil kaynagi olan intraartiktler alana
yapilan lokal anestezik enjeksiyonu ile bagarili ve guvenli sonuglar alinmigtir
(6). Intraartikiiler lokal anestezik enjeksiyonu artroskopik diz cerrahisi
sonrasinda olusan agrinin dnlenmesi ve tedavisinde siklikla kullaniimaktadir
(11). Daha onceki calismalarda morfinin, lokal anesteziklerin ve NSAI
ilaglarin intraartikller kullanimi ile agrinin 6nlenmesi ve tedavisindeki
etkinlikleri gosterilmistir (12, 13). Ancak, genel anestezi altinda artroskopik
ACL onarimi cerrahisi sonrasi intraartikller farkli konsantrasyonlardaki
sadece levobupivakainin postoperatif analjezi ve derlenme U(zerine olan
etkilerini karsilastiran yayinlanmis bir calisma bulunmamaktadir.

Agrinin subjektif olmasi nedeniyle 6lcimu zordur ve henuz evrensel
bir agri indeksi olugsturulamamigtir (14-16) Postoperatif donemde, hasta
takibinin en 6nemli komponentlerinden biri olan agri degerlendiriimesinin sik
araliklarla yapilmasi gerekmektedir. Bu takip, hem uygulanan analjezik
tedavinin etkinliginin belirlenmesine, hem de olasi yan etkilerin zamaninda
saptanmasina olanak saglar. Agrinin élgimunde kullanilan yontemler genel

olarak tip | dlgumler ve tip Il 6lcimler diye ikiye ayrilabilir (15, 16).

lLA. Tip 1 Olgiimler: Objektif dlglimlerdir.

I.A.a. Fizyolojik Yontemler: Plazma kortizol, katekolamin, glukagon
duzeyleri, kalp hizi, kan basinci ve oksijen saturasyonu degerlendirilir.

I.A.b. Norofarmakolojik Yontemler: Plazma beta endorfin dizeyi, cilt
Isisi ve elektroensefalografi (EEG) degerlendirilir.

[.LA.c. Norolojik Yontemler: Sinir iletim hizi, uyariimig yanitlar ve

pozitron emisyon tomografisi (PET) degerlendirilir.



|.B. Tip Il Olgiimler: Subjektif (hastaya bagh) élglimlerdir.

|.B.a.Tek Boyutlu Yontemler:

e Vizuel Analog Skala (VAS)

e Sayisal Degerlendirme Skalasi

e Kategori Derecelendirme Skalasi

o Kategori ve VAS skalalarindan turetilen olgimler
|.B.b. Cok Boyutlu Yontemler:

e McGill Agri Anketi

e West Haven Yale Cok Boyutlu Agri Envanteri

e Kisa Agri Envanteri

VAS basit, tekrarlanabilen ve etkin bir yontemdir. Tek dezavantaji,
agriyi tek boyutu ile degerlendirmesidir. VAS ile dederlendirmelerde dizenli
bir dagilm  gerceklesmektedir. SozlU agri  degerlendiriimesi ile
kargilastirildiginda yeterli hassasiyete sahiptir. VAS degerlendirilirken
hastanin yorgun, saskin ve igbirligi yapamaz durumda olmamasi istenir.
Yanilgi olmamasi igin agn duzenli araliklarla degerlendiriimelidir.
Degerlendirme sirasinda hastadan 10 cm’lik dikey veya yatay bir cizgi
uzerinde agrisinin yerini igsaretlemesi istenir. Cizginin bir ucunda hi¢ agri yok,

diger ucunda olabilecek en koéti agri diye yazihdir (Sekil-1).

HIGC AGRI YOK | I EN KOTU AGRI

Sekil-1: Vizuel Analog Skala (VAS).

Sayisal Degerlendirme Skalasi (NRS: Numeric Rating Scale) VAS’a
benzer, ancak bir ¢gizgi Uzerinde esit araliklarla yazilmig sayilar vardir; 0-5, O-
10 ve 0-100 arasi olabilir. Diskin hastalarda VAS yerine kullanilabilir.

Kategori derecelendirme skalalari; s6zel skala, tanimlayici skala veya
yuz ifadesini gosteren skalalardir. Sézel skalada kelimeler hafif, huzursuz

edici, rahatsizlik verici, korkung ve iskence edici diye siralanabilir. Sozel



olmayan skalada ise agri siddeti agagidaki sekilde goruldugu gibi farkh yuz
ifadeleri ile ayirt edilmeye calisilir (15-17) (Sekil-2).
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Sekil-2: Kategori derecelendirme skalasi.

Lokal anestezikler, sinir membraninda yer alan Na' kanallarina etki
ederek, hiicre icine Na* akisini azaltip impuls iletimini bloke ederler. Once
ilyonize olmayan formlari ile membrani gecen lokal anestezikler, hicre igine
girdikten sonra iyonize forma donuserek sinir hlicre membraninin intraselltler
ylizeyinden voltaj bagimh Na® kanallarina baglanirlar ve hicre icine Na*
girisini  onleyerek, depolarizasyona engel olurlar. Bodylece kanal
aktivasyonunda yer alan yapisal degisikliklerin olusmasini engelleyerek
kanalin agik ve iletici forma dénmesini dnlerler. Sinir hiicre membranindan
gegcigleri, pKa ve lipofilik 6zelligine baglidir. Ortam asidotik oldugunda lokal
anesteziklerin iyonize formu artacagindan ilacin etki etme zamani uzar.
Istirahat membran potansiyeli veya esik potansiyel lizerine etkileri yoktur,
ancak doza bagimh olarak aksiyon potansiyelinin hizini ve amplittdinu
azaltirlar. Tum sinir lifi tipleri Gzerinde etkilidirler, ancak etkileri ince ve
miyelinsiz liflerde daha c¢abuk ve daha dusuk konsantrasyonlarda gorulir
(18).



Levobupivakain

Levobupivakain, bupivakain hidrokloridin saf S (-) enantiomeri olan
uzun etkili amid yapida bir lokal anestezik ajandir. Kimyasal adi S-1 buitil, 2-
piperidil, farmo 2.6’ xy lipid hidroklorid olan levobupivakainin kimyasal yapisi
Sekil-3’ te gosterilmigtir.

CHs
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N
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Sekil-3: Levobupivakainin kimyasal yapisi.

Levobupivakain solisyonunun pH’si 4.0-6.5 dir. Terapoétik uygulamayi
takiben levobupivakainin plazma konsantrasyonu doza ve uygulama yoluna
badli olup, uygulama yerindeki emilim, dokunun vaskularitesi ile iligkilidir.
Levobupivakain, ylksek oranda (> % 97) proteine baglanir. Ana metaboliti
olan 3-hidroksi levobupivakain, glukronik asid ve sulfat ester konjugatlara
cevrilir ve idrarla atilir. Bobrek yetmezliginde levobupivakainin idrarla atilan
metabolitleri birikebilir. ilag sitokrom P450 (CYP) sistemi tarafindan yaygin
bicimde metabolize edilip idrar (% 71) ve feges (% 24) ile atilir (19).

Levobupivakain, bupivakaine benzer farmakodinamik o6zellikler
gOsterir. Butun lokal anestezik ajanlarla oldugu gibi levobupivakain de néron
membranlarinda voltaja duyarli iyon kanallarinin blokaji ile etki gostererek
sinir impulslarinin iletisine engel olmaktadir. Genelde yapilan sinir blogu
calismalarinda levobupivakainin bupivakain kadar potent oldugu, benzer
duyusal ve motor blok olusturdugu gosterilmigtir. Levobupivakainin
bupivakainden daha uzun sureli duyusal blok olusturduguna dair ¢alismalar
bulunmaktadir (19, 20).



Lokal anesteziklerin toksik dozlarinda, kalpte iletim bozuklugu,
eksitabilite, kontraktilite ve periferik vaskuler direngte degisimler oldugu
bildirilmigtir. Lokal anestezidin yiksek plazma konsantrasyonlari, arteriyoler
vaskuler duz kaslarin gevsemesine ve direkt miyokardiyal depresyona bagl
derin hipotansiyona neden olabilir. Kardiyak toksisitenin derecesi lokal
anestezigin kardiyak Na™ iyon kanallarini bloke etme 6zelligini yansitir. Sonug
olarak kardiyak otonomi ve kardiyak impulslarin iletimi zayiflar, EKG'de PR
intervali uzar ve QRS kompleksi genisler. Lokal anestezikler direkt kardiyak
toksisite olusturabilir, fakat bu acidan hepsi esit dedildir. Hayvan
calismalarinda, levobupivakainin bupivakainden daha az toksik etkiye sahip
oldugu gdsterilmistir (19-21). Levobupivakain, kardiyak Na® kanallariyla
etkilesiminin daha olumlu olmasina ek olarak, vazokonstriktif bir etkiye
sahiptir. Hayvanlarda yapilan calismalarda QRS geniglemesi ve aritmi
gorulme sikhginin da dusuk oldugu bildirilmigtir (19, 20, 22, 23).
Levobupivakainin, santral sinir sistemindeki depresan etkisinin bupivakaine
gbére daha az oldugunu saghkh goéndllilerde yapilan calismalardaki
elektroensefalogram bulgulan desteklemektedir (24). Levobupivakainin
vazokonstruktor etkisinin daha ¢ok olusu, ortaya ¢ikan duyusal blogun daha
uzun surmesini ve santral sinir sistemi toksisitesinin daha duasik olmasini
aciklamaktadir. Levobupivakainin etki suresi, doza baglidir ve anestezik
tekniklere gore faklihk goOsterir (25). Epidural, periferik sinir blodu
(supraklavikuler, aksiller, brakiyal pleksus), lokal infiltrasyon ve peribulber
yollardan verilen dozlari iceren karsilastirmali galismalarda levobupivakainin
anestezik ve/veya analjezik etkilerinin ayni dozdaki bupivakain ile buyuk
Olclide benzerlikler gosterdigi belirtilmistir (19, 25). Ancak, mevcut preklinik
guvenlilik ve toksisite verileri, bupivakain ile karsilastirildiginda
levobupivakain kullaniminin daha avantajl oldugunu gostermektedir (26).

Lokal anestezik solUsyonlarina bir vazokonstriktorin eklenmesi lokal
anestezigin sistemik absorbsiyonunu sinirlayarak etki slresini uzatir (27).
Lokal anestezigin sinirlanmis metabolizmasi ve emilim hizi, sistemik toksisite

olasihgini azaltmaktadir (28).



Lokal anestezik ve morfin kombinasyonunun etkili bir postoperatif
analjezik uygulama oldugu ve postoperatif donemde belirgin analjezi
sagladigi gbsterilmistir. intraartikiiler lokal anestezik ve morfin kombinasyonu
verilmis olan hastalarin hastanede kalma suresinin kisaldigi bildirilmistir (29).
Intraartikiler enjeksiyonlarda lokal anestezigin etki siresini uzatmasi
nedeniyle morfinin eklenmesi artroskopik girisimler sonrasi ideal analjezi

yontemi olarak dnerilmektedir (30).

Hasta Kontrollii Analjezi

Postoperatif ddonemde hizli bir analjezi olusturulmak istenirse, opioidler
siklikla klguk bolus dozlarda intravendéz olarak verilir. Analjeziklerin
intravendz uygulamasi ile maksimum etki konsantrasyonuna, oral veya
intramuskuler uygulamadan ¢ok daha dnce ulasilir. Esas avantaji ¢abuk etki
baslangici ve agrinin slratle gideriimesidir. Ancak, aralikli enjeksiyonlar
plazma konsantrasyonunda buyuk dalgalanmalar olusturur. Plazma ilag
seviyesinin hizla digsmesi ile analjezik etki kisa surebilir. Bu nedenle surekli
intravendz infuzyon kullanilir. 1960’ yillarda kiguk dozlarda intravendz
opioid uygulamasinin konvansiyonel metodlara gore daha etkili oldugunun
goOsterilmesinden sonra, verilen analjezik ila¢ dozunu hastanin kontrol
edebildigi hasta kontrolli analjezi (HKA), 1980’lerin ortalarinda mikroislemci
teknolojisindeki hizli gelismelere paralel olarak kullanimi kolay cihazlara
donusmlis ve postoperatif analjezide yaygin olarak kullaniimaya
baslanmigtir. HKA yonteminde, hastanin analjezik ilaci kendi kendine
verebilmesi ve agrisini kontrol edebilmesi, postoperatif agrida major etken
olan anksiyete ve stresi azaltmaktadir. Ayrica konvansiyonel intramuaskuler
opioid uygulamalarinda intramuUskuler opioid absorpsiyonundan veya
hemgireden kaynaklanan gecikmelerin olumsuz etkisi HKA yonteminde
yoktur, bdylece HKA ile daha iyi agn kontroli saglanmaktadir (31).
intravendz HKA kullaniminin glvenilirligi ve etkinligi birgok calisma ile
saptanmistir (32, 33). Etkin bir postoperatif agri tedavisi igin dncelikle agrinin

siddetinin Olgulmesi, tedavi planlamasi bakimindan énemlidir. Ancak, agrinin



subjektif bir duygu olmasi ve bireyler arasinda buyuk farkliliklar géstermesi
nedeniyle hem degerlendirimesi hem de tedavisi olduk¢a zordur. HKA
kullanimi ile tuketilen analjezik miktarinin olgulmesi, agrinin siddetini
degerlendirmede daha objektif bulgular saglayabilmektedir (33).

Operasyon oncesi uygun hasta secgimleri yapilarak preoperatif vizitte
bu cihaz ve iglevleri ayrintili bir sekilde hastaya anlatiimalidir (34). intravendz
HKA uygulamalarinin dogru yapilabilmesi HKA cihazlarinda kullanilan
tanimlarin iyi bilinmesi ve dogru programlanmasi ile mimkiindir. intravenéz
HKA uygulamasinda gerekli kavramlarin tanimlanmasi 6nemlidir (35).
Yukleme dozu: Hastada yeterli analjezi meydana getiren ve uygulamanin
basinda hastaya uygulanan ila¢g miktaridir. Bu doz analjezik duzeyde plazma
opioid seviyesini saglamak icin gereklidir. YUkleme dozu intraoperatif ve hatta
preemptif amacla peroperatif olarak da verilebilir.

Bolus doz: Hastanin agrisi oldugunda kendisine uyguladigi dozdur.

Kilitli kalma suresi: Verilen her bolus dozdan sonra sistemin Kilitli kalma
suresidir ve hasta istese de ilacin uygulanamayacagl donemi belirtmektedir.
Etki baslama suresi kisa olan ajanlarda Kilitli kalma suresi de kisa olmaktadir.
Bazal infuzyon: Daha ¢ok opioid toleransi olan veya ciddi agri ile uyanan
hastalarda kullaniimakta olup bazal infuzyonun mutlaka bolus dozun %
50’sinin altinda olmasi gerektigi unutulmamalidir. Bazal inflizyon solunum
depresyonu insidansini artirabilir.

4 saatlik limit: intravenéz HKA pompasi uygulayici doktora 4 saatlik siire
icinde maksimum dozu belirleme olanagdi vermektedir.

intraven6z HKA’da kullanilabilecek opioidler; morfin, fentanil, tramadol,

sufentanil, hidromorfon ve meperidindir. En sik tercih edileni ise morfindir.



Morfin

Morfin, 1805'de Serturner tarafindan opiumdan (afyon) izole edilmis ve
klinik uygulamaya girmistir (36). Kimyasal yapisi (C17H1903N) olan morfinin

acik formulu Sekil-4’te gosterilmistir.

N— CH,

\

HO o OH

Sekil-4: Morfinin kimyasal yapisi.

Baslangigta, premedikasyonda analjezik etkisinden faydalanilan
morfin, 19. yuzyil sonlarinda intraven6z ve intramuskuler olarak anestezi
olusturmak ve daha sonralari postoperatif analjezi amaciyla uygulanmistir.
Opioid reseptorleri 1973'de tanimlanmistir. Bugline kadar 4 tip reseptorin
varligi kanitlanmigtir. Bunlar: muU, kappa, sigma ve delta reseptorleridir.
Opioidler, kendilerine 6zgu reseptorlere baglanarak etkilerini gdsterirler.
SSS'de bulunduklan yerler: Serebral korteks, hipotalamus, talamus, orta
beyin, ekstrapiramidal alan, substantia gelatinosa ve sempatik pregangliyonik
sinirlerdir. En ylksek konsantrasyonda bulunduklari yerler agri ile ilgili yapilar
ve yollardir. Morfinin lipid eriyebilirliginin az veya hi¢ olmamasi nedeniyle
santral sinir sistemine penetrasyonu geg olur, etkisi ge¢ baslar ve uzun surer.
Morfin yag dokusunda asiri miktarda depolanabilir. Morfin % 25 oraninda
non-iyonize formdadir ve 1/3' i plazma proteinlerine baglanir. Karacigerde

morfin 3 glukuronat’a (inaktif) ve ¢ok az bir kismi morfin 6 glukuronat’a (aktif)
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donugerek idrarla ve fecesle atilir. Eliminasyon yari omri 2-4 saattir.
Periferik opioid reseptorlerinin gosterilmesi ile morfinin periferik analjezik
etkileri daha iyi anlasiimistir (37-39). Oldukga etkin ve uzun etki sureli bir
narkotik analjezik olan morfinin, akut inflamasyondaki etkileri ve intraartiktler
kullanimi ilk kez hayvan deneyleriyle gosterilmistir (37-40).

Biz yaptigimiz bu galigmada genel anestezi altinda artroskopik ACL
onarimi  cerrahisi sonrasi, hastalara intraartrikiler olarak farkli
konsantrasyonlarda uygulanan levobupivakainin postoperatif analjezide etkin

konsantrasyonunu belirlemeyi amagladik.
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GEREG VE YONTEM

Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu, 08 Nisan 2009 tarih ve
2009-/46 numarali izni ile UUTF Ortopedi ve Travmatoloji Klinigi'ne bagvuran
artroskopik diz cerrahisi planlanan “Amerikan Anesteziyoloji Dernegi”
(American Society of Anesthesiologist-ASA) I-Il sinifina giren, 18-70 yas
arasl 100 hasta g¢alismaya dahil edildi. Calisma prospektif, randomize ve gift
kér olarak planlandi. Non-steroid antiinflamatuar ilag (NSAIl) kullananlar,
gastrointestinal Ulser, hemorajik diatez ve pihtilasma bozuklugu, lokal
anestezik alerjisi, gebelik-laktasyon déneminde olanlar ve uygulamayi
reddedenler ¢alisma disi birakildi.

Operayon oncesi tum hastalar ¢alisma hakkinda bilgilendirilerek yazili
onamlari alindi. Operasyon oOncesi hastalara uygulanacak olan anestezi
yontemi, HKA cihazi kullanimi ve VAS agri skalasi hakkinda bilgi verildi.
Operasyondan 6 saat 6nce ag birakilan hastalara premedikasyon verilmedi.

Operasyon odasina alinan hastalara elektrokardiyografi (EKG),
periferik ~ oksijen  satlrastonu (SpO;), non-invaziv kan basinci
monitorizasyonu uygulandi ve intraven6z damaryolu agilarak %0.9 NaCl 7
ml/kg/saat hizinda inflzyona baslandi. TUum hastalarda standart genel
anestezi protokolu olarak 1-2 pg/kg fentanyl, 2 mg/kg propofol, 0.6 mg/kg
rokironyum ile indiksiyon yapilarak oro-trakeal entliibasyon uygulandi. % 50
02, %50 N,O ve 1 MAC desfluran ile anestezi idamesi saglandi.

Hastalar kapali zarf usull ile bes esit gruba ayrildi:

Sirasiyla

Grup 1’e (n= 20) 20 ml %0.5 levobupivakain,

Grup 2’ye (n=20) 20 ml %0.375 levobupivakain,

Grup 3’e (n=20) 20 ml %0.25 levobupivakain,

Grup 4’e (n=20) 20 ml %0.125 levobupivakain,

Grup 5’¢ (n=20) 20 ml serum fizyolojik operasyon bitiminde, cerrahi

ekip tarafindan intraartikiler enjeksiyonla uygulandi.
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Demografik veriler ve cerrahi sureler kaydedildi. Preoperatif ve
postoperatif kalp hizi (KH) ve ortalama kan basinci (OKB) degerleri 0., 2., 4.,
6., 8., 12., 24. saatlerde kaydedildi. Tium hastalara intraven6z hasta kontrollu
analjezi (HKA) ile morfin sllfat 1 mg/ml konsantrasyonda hazirlanarak 2 mg
bolus, 10 dk. kilit siresi ve 4 saatlik limit 24 mg olacak sekilde
programlanarak postoperatif agri tedavisine baglandi. Visual analog skala
(VAS; 0: hig agn yok, 10: tahmin edilebilecek en siddetli agri) kullanilarak,
istirahat (VASI) ve hareket halinde (VASH) preoperatif ve postoperatif
donemde 0., 2., 4., 6., 8., 12. ve 24. saatlerde agrinin siddeti degerlendirildi.
Ayni saatlerde HKA ile tuketilen toplam morfin miktarlari kaydedildi.
Postoperatif ilk analjezi gereksinim zamani ve HKA ile analjezik kullanim
sureleri saptandi. Hastalarin ilk mobilizasyon, diz bacak kaldirma testine
pozitif yanit verme, 30-50° diz fleksiyonu zamani kaydedildi. Hasta-cerrah
memnuniyeti (kétd, orta, iyi), taburculuk zamani, hastanin benzer cerrahi
uygulama igin ayni anestezi yontemini tercih edip etmeyecegi sorgulandi.

Glg¢ analizi, Karaman ve ark.’nin (40) calismasi temel alinarak
uygulandi. Intrartikiiler farkli konsantrasyonlarda levobupivakain uygulanan
hastalarda, analjezik kullanim zamanlari kontrol grubu ile karsilastirildiginda
anlamliik go6sterebilmesi igin gereken toplam hasta sayisi 100 olarak
bulundu. Verilerin istatistiksel analizi Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi
Biyoistatistik Anabilim Dali tarafindan gerceklestirildi. Elde edilen veriler
degerlendirilirken calismanin  analizleri SPSS 13.0 (Chicago, IL.)
programinda yapildi. Kesikli deger alan degiskenler, sayi ve yuzde ile, surekli
deger alan degiskenler, ortalama, standart sapma, medyan, minimum ve
maksimum degerleri ile birlikte verildi. Surekli deger alan degiskenlerin
normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk testi ile sinandi. Test sonucuna
goére gruplar arasi kargilastirmalarda Kruskal Wallis ve alt grup analizlerde
yine gruplarin ikiserli kargilagtirmalarinda Mann Whitney- U testi kullanildi.
Kategorik degiskenlerin gruplar arasi karsilastirmalarinda, Ki-kare testi
kullanildi. VASI-VASH oOlgUimlerinin preoperatif ve postoperatif degerleri
kullanilarak fark skorlari hesaplandi ve gruplar arasinda karsilastirildi.
Hemodinamik parametrelerin preoperatif ve postoperatif degerleri kullanilarak
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yuzde degisimleri hesaplandi ve bu de@erler gruplar arasinda karsilastirildi.
Gruplar arasi kargilastirmalarda Kruskal Wallis testi ve subgrup analizlerinde

Mann Whitney—U testi kullanildi. Calismada p<0.05 istatistiksel olarak
anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Calismaya dahil edilen toplam 100 hastanin demografik verileri ve
cerrahi sureleri karsilastirildiginda gruplar arasinda anlaml fark saptanmadi

(Tablo-1). Calisma digi birakilan hasta olmadi.

Tablo-1. Demografik veriler ve cerrahi sureler (n; ort £SS).

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5
(n=20) (n=20) (n=20) | (n=20) (n=20) P

Yas(yil) | 29.1+16 | 268+18 | 323+17 | 268+13 | 27.3+18 0.06

Cinsiyet 18/2 1812 19/1 19/1 20/0 0.07
(E/K)

Boy (cm) | 175.9+19 | 173.8+1.3 | 176.7+14 | 175815 | 177.1£1.2 0.54
Ag(';')'k 775422 | 739+24 | 772+19 | 79.9+25 | 762+1.2 0.51
Cerrahi | 115,75 | 114449 | 1061482 | 1135459 | 118.2+53 0.60

sure (dk)

E: Erkek, K: Kadin.
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Hastalarin preoperatif donemde kaydedilen KH, OKB, istirahat (VASI)
ve hareket (VASH) ile kaydedilen VAS degerleri benzer bulundu (Tablo-2).

Tablo-2. Preoperatif hemodinamik parametreler ve agri siddeti (ort£SS).

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5 P
(n=20) (n=20) (n=20) (n=20) (n=20)

KH 83.3+3.3 | 825+3.0 | 80.1+25 | 824+3.1 | 83.9+3.01 0.91
(atim/dk)

OKB 985+21 | 986+23 | 93.3+24 | 96.8+26 | 103.1+26 0.07
(mmHg)

(\éAlsol) 0.4+0.1 11205 | 21+13 | 19£12 0.4+0.1 0.48

X)AlSoH) 2120 | 24+21 29+27 | 28+23 25+2.1 0.80

KH: Kalp hizi, OKB:Ortalama kan basinci.
VASI: Istirahatteki viziiel anolog skala skoru.
VASH: Hareketteki viztel anolog skala skoru.
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Hastalarin

postoperatif

derlenme

odasi ve

Klinikteki

Olgim

donemlerinde kaydedilen VASH degerleri karsilastirildiginda tim zaman

dilimlerinde Grup 1, Grup 2, Grup 3, Grup 4’te Grup 5’ goére anlaml dusuk
oldugu saptandi (p<0.001) (Tablo-3).

Tablo-3: Postoperatif donem hareket halinde viziuel analog skala degerleri

(ort£SS).

VASH

(0-10) 0.sa 2.sa 4. sa 6. sa 8. sa 12.sa | 24.sa
Grup 1

(n=20) 30428 [26+18 |23+11 |29+16 |27+22 [31+19 |25+22
Grup 2

(n=20) 40+32 |38+19 |38+18 |36+15 |[33+17 |34+17 |34+24
Grup 3

(n=20) 28+26 |42+18 |41+19 |36+18 |33+21 |35+16 |26+18
Grup 4

(n=20) 32+27 |33+19 |38+15 |41+14 |40+21 |36+14 |22+16
Grup 5

(n=20) 41+31% |46+18% | 45+1.7% | 47+18% |49+16% |42+15% |37+17*

*p< 0.001; Grup 5 diger gruplarla karsilastirildiginda.
VASH: Hareketteki viztel analog skala skoru.
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Hastalarin postoperatif derlenme odasi ve klinikte kaydedilen istirahat

halindeki VAS (VASI) degerleri karsilastirildiginda tim gruplarda 12. ve 24.

saatlerde benzer olarak bulundu. 0. saatte Grup 1’de ve Grup 2'de Grup 5’e

gore (p<0.05, p<0.05), 2. saatte Grup 1’de Grup 5’e goére (p<0.05), 4. saatte
Grup 1, Grup 2 ve Grup 4’te Grup 5’e gore (p<0.001, p<0.05, p<0.05), 6.
saatte Grup 1, Grup 2 ve Grup 4’te Grup 5’e gore (p<0.01, p<0.05, p<0.001),

8. saatte Grup 2 ve Grup 3’'te Grup 5’e gore (p<0.001, p<0.01), Grup 2'de

Grup 4’e gore (p<0.05) anlaml yliksek bulundu (Tablo-4).

Tablo-4. Postoperatif donem istirahatteki viziel analog skala degerleri

(ort£SS).

VASI 0.sa 2.sa 4. sa 6. sa 8.sa 12. sa 24. sa
?n“:”200§ 1.1+08 | 1.2+0.7 | 0605 | 1.5+12 | 1.2+0.6 | 1.3+0.7 | 1.1+ 0.6
?nr‘_‘§0§ 11406 | 1.7+12 | 1.2+01 | 1.1+10 | 0.6+05 | 0.8+05 | 0.9+0.6
?nrfgoi;’ 18409 | 15413 | 1.4+13 | 1,7+1,0 | 1.1+09 | 12409 | 1.1+0.7
?nri‘goi' 16+12 | 1.3+12 | 1.2+09 | 09+08 | 1.6+1.4" | 0.8+06 | 05+0.2
Grup 5
(n=§0) 21+16% | 23£11" | 254127 | 2.641.1¢ | 22+41.1f | 21%1.3 | 1.9+0.8

VAS:I: Istirahatteki viziiel analog skala skoru.
*p<0.05, **p<0.01 ve ***p<0.001; Grup 1 ile karsilastirildiginda.
#p<0.05, ##p<0.001; Grup 2 ile kargilastirildiginda.
1p<0.01; Grup 3 ile karsilastirildiginda.

p<0.05, " p<0.001; Grup 4 ile karsilastirlldiginda.
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Calismaya katilan hastalar de@erlendirildiginde KH degerlerinde
postoperatif donemdeki Olgimlerde gruplararasi anlamli farklilik bulunmadi
(Sekil-5).

85 - ——Grup 1
-G 2
\\ :\ L rup
g 80 A //.7 — Grup 3
~ 1 /.\\.—./"\. - Grup 4
..% 75 A -/./ —*— Grup 5
L
X 70 -

[=2]
a

0 2 4 6 8 12 24

Postoperatif Donem (sa.)

Sekil-5: Postoperatif kalp hizi (KH) degerlerinin gruplara goére dagilimi
(ort£SS).
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Grup 1 ve Grup 2’ nin postoperatif 2. saatteki OKB degerlerinde Grup
5 ile karsilastirildiginda anlamh olarak azalma saptandi (p<0.001, p<0.001)

(Sekil-6).

105 - ——Grup 1
—&—Grup 2
Grup 3
100 1 Grup 4
> —*—Grup 5
E 95 - \
E
0 g - N
o ‘\:/ R e S
85 -
80 T T T T T T )
0 2 4 6 8 12 24
Postoperatif Donem (sa.)

Sekil-6: Postoperatif donemde ortalama kan basinci (OKB) degerlerinin
gruplara gore dagilimi (ort£SS).
*p<0.001; Grup 5 ile karsilastirildiginda.
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Gruplar arasinda ilk analjezik gereksinim zamanina bakildiginda Grup
1, Grup2 ve Grup 3’te benzer bulunurken; ayrica Grup 2 ile Grup 4, Grup 4
ile Grup 5’in benzer olmasinin yaninda; Grup 1’de Grup 4 ve Grup 5’e gore
(p<0.05, p<0.001), Grup 2'de Grup 5’e gore (p<0.05), Grup 3'te Grup 4 ve
Grup 5'e gore (p<0.05, p<0.001) daha uzun oldugu saptandi. HKA ile
tuketilen toplam morfin miktari ise Grup 2 ve Grup 3’'te benzer bulunurken;
Grup 1’de diger gruplara goére (p<0.05, p<0.01, p<0.001, p<0.001), Grup 2'de
Grup 4 ve Grup 5’e goére (p<0.01, p<0.001), Grup 3'te Grup 4 ve Grup 5'e
gore (p<0.01, p< 0.001), Grup 4’'te Grup 5e gore (p<0.001) daha dusuk
oldugu goraldu. HKA kullanim sdresi Grup 1 ile Grup 2, Grup 2 ile Grup 3,
Grup 2 ile Grup 4, Grup 3 ile Grup 4’te benzer bulunurken; Grup 1'de Grup 3,
Grup 4 ve Grup 5’e gore (p<0.05, p<0.05, p<0.001), Grup 2’de Grup 5’e gore
(p<0.001), Grup 3’te Grup 5e gore (p<0.01), Grup 4’te Grup 5e gore
(p<0.05) daha kisa bulundu (Tablo-5).
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Tablo-5: Hastalarin postoperatif ilk analjezik gereksinim zamani ve tuketilen

morfin miktarlarinin karsgilastiriimasi (ort+SS).

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5
(n=20) (n=20) (n=20) (n=20) (n=20)
ilk analjezik
gereksinim | 95.0x7.5 |49.8+10.6 |48.0+344 38.2 + 9.9* 24.0£9.1%%
zamani (dk) ! .
HKA ile
tuketilen
toplam morfin 289+36 |39.5+50*% |40.5%+3.6% 52.2+1.9%F | 69.6 + 4.9*%%,
i Tt i
miktari (mg) J_L
HKA kullanim |, , 4 g 2920 30.0 + 1.9+ 31.7£22% | 383+ 1.7%,

siresi (saat)

1
1

HKA: Hasta kontrolli analjezi.

*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001; Grup 1 ile karsilastirildiginda.
#p<0.05, ##p<0.01, ###p<0.001; Grup 2 ile kargilastirildiginda.
'p<0.05, 1'p<0.01, "'p<0.001; Grup 3 ile karsilastiridiginda.

“p<0.05,
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Calismaya katilan hastalar postoperatif 24 saat suresince HKA
kullanimi agisindan kargilastirildiginda, analjezik tuketim miktarlari Grup 1, 2
ve 3’ te benzer bulunurken, Grup 4 ve 5 ’te diger gruplara gore 12. ve 24.
saatlerde anlamli olarak yuksek bulundu (p<0.001, p<0.001, p<0.001,
p<0.001) (Sekil-7).

70 - ——Grup 1
—— Grup 2
60 - Grup 3
_ 50 - Grup 4
g 40 - —%— Grup 5
£
£ 30 A
=
20 -
10 -

0 2 4 6 8 12 24

Postoperatif Donem (sa.)

Sekil-7: Hasta kontrolli analjezi ile morfin tiketim miktarlari ort£SS).
*p<0,001; Grup 1, Grup 2 ve Grup 3 ile karsilastirildiginda.

ilk mobilizasyon zamani Grup 1 ile Grup 2'de, Grup 4 ile Grup 5'te
benzerlik goralurken; Grup 1'de Grup 3, Grup 4 ve Grup 5’e gbre anlamli
daha kisa (p<0.05, p<0.05, p<0.001), Grup 2’de Grup 3 ve Grup 4 ile benzer
bulunurken, Grup 5’e gore anlamh olarak kisa (p<0.001), Grup 3’te Grup 5’e
g6re anlamli olarak kisa (p<0.05) bulundu. DUz bacak kaldirma testine pozitif
yanit verme zamaninda Grup 1 ile Grup 2, ayrica Grup 3, Grup 4, Grup 5te
benzerlik bulunurken, Grup 1’de Grup 3, Grup 4, Grup 5’ gore daha kisa
(p<0.01, p<0.01, p<0.001), Grup 2 ile Grup 3’'te benzerlik bulunurken, Grup
2'de Grup 4 ve Grup 5’e gore anlamli kisa (p<0.05, p<0.001) oldugu bulundu.
30-50° diz fleksiyonuna tolerans zamaninda Grup 1 ile Grup 2, ayrica Grup
3, Grup 4, Grup 5’te benzerlik bulunurken, Grup 1’de Grup 3, Grup 4, Grup
5’e gore daha kisa (p<0.01, p<0.01, p<0.001), Grup 2 ile Grup 3’te benzerlik
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bulunurken, Grup 2'de Grup 4 ve Grup 5’e gore anlamli kisa (p<0.01, p<0.01)

oldugu bulundu (Tablo-6).

Tablo-6: ilk mobilizasyon, diiz bacak kaldirma testine pozitif yanit verme ve

30-50° diz fleksiyonuna tolerans zamanlari (ortt+SS).

Grup 1 Grup 2 Grup 3 Grup 4 Grup 5
(n=20) (n=20) (n=20) (n=20) (n=20)
Mobilizasyon | 29.5+12.2 246.5+14.5 288.5+ 8.6* | 306.02+21.9* 340.0 £ 13.4%5%
zamani (dk.) +
Diiz bacak 1795+ 11.6 200.0 +12.6 | 236.5+5.1** | 261.5+21.3 ** 265.0 + 21 .3#*;*;*
kaldirma #
zamani (dk.)
30-50°diz 1795+ 11.6 200.0 £12.6 | 236.5+5.1** | 261.5+21.3** | 265.0 £ 14.5%*
fleksiyonuna "
tolerans
zamani (dk.)

*p<0.05, **p<0.01, ***p<0.001; Grup 1 ile karsilastirildiginda.
#p<0.05, ##p<0.01, ###p<0.001; Grup 2 ile kargilastirildiginda.
'p<0.05; Grup 3 ile karsilastirildiginda.
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Gruplar arasinda hasta memnuniyetinde Grup 1, Grup 2 ve Grup 3’te
Grup 5e gore (p<0.01, p<0.01, p<0.01), cerrah memnuniyetinde Grup 1;
Grup 2 ve Grup 3’'te Grup 5’e gore (p<0.01, p<0.01, p<0.01) anlamh farklihk
saptandi. Ayni anestezi yontemini tercih agisindan karsilastirma yapildiginda

istatistiksel olarak farklilik bulunmadi (Tablo-7).

Tablo-7: Hasta-cerrah memnuniyeti ve ayni anestezi yontemini tercih etme
(n, %).

Grup 1 Grup 2 Grup3 | Grup4 Grup 5
(n=20) (n=20) (n=20) | (n=20) (n=20)
Hasta Koti 0 (0) 0(0) 0(0) 0(0) 0 (0)
memnuniyeti Orta 6 (30) 5 (25) 5(25) 11 (55) 16 (80)
Iyi 14 (70) 15 (75) 15(75) 9 (45) 4 (202*
+
Cerrah Kot 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
memnuniyeti Orta 5 (25) 4 (20) 5 (25) 11 (55) 16 (80)
iyi 15 (75) 16 (80) 15 (75) 9 (45) 4 (20)*
+
Ayni anestezi Evet | 20 (100) 20 (100) 20 (100) | 20 (100) 20 (100)
yontemini tercih | Hayir | 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)

*p<0.01; Grup 1 ile kargilastirildiginda.

#p<0.01; Grup 2 ile kargilastinldiginda.
'p<0.01; Grup 3 ile karsilastirildiginda.

intraoperatif ve postoperatif ddnemde hicbir hastada uygulanan islem

ve kullanilan ilaglara bagl komplikasyon gorilmedi.
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TARTISMA VE SONUG

Calismamizda genel anestezi altinda elektif artroskopik ACL cerrahisi
gegiren hastalarda intrartikiler uygulanan farkli konsantrasyonlardaki
levobupivakainin, postoperatif donemdeki analjezi ve derlenme surecindeki
etkinligi karsilastirildi. ik analjezik gereksinim zamani Grup 1‘de Grup 4 ve
Grup 5’e gore (p<0.05, p<0.001), Grup 2'de Grup 5’ goére (p<0.05) daha
uzun bulundu. HKA ile tuketilen toplam morfin miktant % 0.5°lik
levobupivakain uygulanan grupta diger gruplara gére daha dusik bulundu.
HKA kullanim slresi Grup 1'de Grup 3, Grup 4 ve Grup 5’e gore daha kisa
bulundu. ilk mobilizasyon zamani %5’ lik levobupivakain uygulanan grupta
%0.25, 9%0.125 konsantrasyonlardaki levobupivakain ve serum fizyolojik
uygulanan gruplara gore daha kisa, levobupivakainin %0.375lik
konsantrasyonu ise serum fizyolojik grubuna gére daha kisa bulundu.

Artroskopik diz cerrahisinden sonraki agriyi ve intraartikller analjezinin
kalitesini etkileyen faktorleri; hastanin preoperatif donemdeki agri duzeyi,
anestezi yontemi, cerrahi prosedurin tipi, operasyonun suresi,
manuplasyonun Kkalitesi, intraartikller enjekte edilen volum miktar belirler.
Calismamizda tum hastalara genel anestezi uygulanmasi, ayni cerrah
tarafindan cerrahi prosedurin gercgeklestiriimesi, operasyon surelerinin
arasinda anlaml bir farklihk bulunmamasi, uygulanan ila¢ volumdnun esit
olmasi ile postoperatif agriyi etkileyen faktorler agisindan standartizasyon
saglandi.

intraartikiiler analjezi amaciyla en sik kullanilan lokal anestezik ajan
bupivakaindir (42). Bupivakain, lokal anestezikler iginde etki suresinin uzun
olmasi nedeniyle rejyonal, infiltrasyon ve sinir bloklariyla postoperatif agrinin
ortadan kaldiriimasinda guncel bir se¢cim haline gelmistir. Hansen ve ark.
(42), artroskopik omuz cerrahisi gegiren hastalarda operasyon sonunda
intraartikiler 5ml %0.5 ml bupivakain uygulanan ve lokal anestezik
uygulanmayan iki grup arasinda postoperatif agri agisindan degerlendirme

yapildiginda lokal anestezik uygulanmayan grupta agr skorlarinda belirgin
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yukseklik saptamiglardir. Morgenthaler ve ark. (43) kalga eklemine
artroskopik girisim uygulanan hastalarda operasyon sonunda intraartikiler 20
ml % 0.25 bupivakain verilen grup ile 20 ml serum fizyolojik verilen iki grubu
postoperatif agri ve erken mobilizasyon acgisindan degerlendirdiklerinde
bupivakain uygulanan hastalarda daha dusuk agr skoru ve daha erken
mobilizasyon zamani saptadiklarini bildirmiglerdir.

Mehdi ve ark. (44) 6n c¢apraz bad (ACL) rekonstriksiyon uygulanan
hastalarda intraartikiler bupivakain uygulamasinin femoral sinir blogundan
daha iyi postoperatif agri kontroli sagladigini belirtmiglerdir. Benzer olarak,
Woods ve ark. (45) ACL rekonstriksiyonu uygulanan hastalarda surekl
femoral sinir blogu ile intrartikller uygulanan bupivakain-morfin karisiminin
postoperatif agri Uzerine olan etkinligini karsilastirmislar ve intraartiktler
bupivakain-morfin  uygulamasinin sinir blogu kadar etkin oldugunu
saptamiglardir.

Goodwin ve ark. (46) yaptigi bir ¢calismada genel anestezi altinda
artroskopik diz cerrahisi uygulanacak hastalara bupivakain, morfin, adrenalin
kombinasyonunu, insizyondan 20 dk. dnce ve operasyon bitiminde olmak
Uzere intraartiktler olarak vermigler ve iki grup arasinda postoperatif morfin
ihtiyaci ve agr siddeti yoninden belirgin bir fark saptamadiklarini
bildirmiglerdir. Biz ¢alismamizda artroskopi sirasinda yapilacak yikama
islemleri ile intraartikuler lokal anestezik etkinliginin azalabilecegini dngorerek
operasyon sonunda uygulamanin preoperatif uygulamadan daha yararli
olacagini dusunduk.

Yapilan pek ¢ok calismada, dizin artroskopik cerrahisinde intraartikuler
tek doz bupivakain uygulamanin givenli oldugu ve eklem Kkartilajina zararh
bir etkisinin olmadig! bildirilmistir (47,48). Ancak son yillarda yuksek doz,
tekrarlayan veya devamli intraartikiler bupivakain infuzyonu ile ge¢ donemde
kondrolizis etkileri gdsterilmigstir (49). Buna karsilik levobupivakaine ait boyle
bir bilgi literatirde bulunmamaktadir. Ayrica bizim c¢alismamizda diger
calismalardan  farkli  olarak  uyguladigimiz  ajan hem  dusuk

konsantrasyonlarda hem de tek doz olarak uygulanmigtir.
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Bupivakainin kardiyotoksik etkilerinin fazla olmasi nedeniyle son
yillarda daha az yan etkisi olan yeni lokal anesteziklerin intraartikuler analjezi
amaciyla kullanilmasi gindeme gelmektedir. Artroskopik diz cerrahisinde
toksisite, major risk faktéri degildir, ancak 6zellikle gunulbirlik cerrahide
riskleri minimalize etmek son derece onemlidir (50). Sullivan ve ark. (51)
farmakolojik yonden guvenli doz olarak kabul edilmesine ragmen,
intraartikiler 75-150 mg bupivakain uygulamasindan sonra, iki hastada
kardiyak toksisite gelistigini bildirmiglerdir. Ayrica Liguori ve ark. (52)
artroskopik diz cerrahisinde postoperatif intraartikiler bupivakain uygulanan
(%0.25 konsantrasyonda 20 ml) bir hastada gégus agrisi, bulanti, solukluk ve
tasikardi bulgulariyla baslayan lokal anestezik toksisitesi tespit etmislerdir.
Levobupivakain, rasemik bupivakainin S(-) izomeri olan uzun etkili, amid
grubu yeni bir lokal anesteziktir. Klinik galismalar, levobupivakainin anestezik
ve/veya analjezik etkilerinin ayni dozda bupivakaine gore buyuk olgcude
benzer oldugunu gdstermektedirler (20,21,26). Hayvan calismalarinda,
levobupivakainin kardiyak ve SSS toksisitesinin bupivakainden daha az
oldugu bildirilmistir (26). Gonullulerde yapilan bir g¢aligsmada, intraven6z
uygulanan levobupivakainin, rasemik bupivakaine gore belirgin olarak
kardiyak indeks, akselerasyon indeks ve ejeksiyon fraksiyonunu daha az
kisalttigi saptanmistir (53). Levobupivakain ile yapilan epidural, aksiller ve
lumbar blokaj sonrasinda SSS toksisitesi gorulmesine ragmen
kardiyovaskuler komplikasyon go6rulmedigi bildirilmistir  (54). Biz de
¢alismamizda yan etkileri bakimindan daha guvenli oldugu kabul edilmis olan
levobupivakaini kullandik. Calismamizda lokal anestezik uygulanan gruplarda
ilacin etkisine bagli herhangi bir komplikasyonla da karsilasmadik.

Intraartikiiler ~ levobupivakain ile  postoperatif agri  kontrolii
saglanmasina iligskin yeterli sayida calisma olmadigi gibi etkin intraartiktler
levobupivakain konsantrasyonu henuz belirlenmig degildir. Jacobsson ve ark.
(55) yaptiklari c¢alismada intraartikller yoldan uygulanan 5 mg/ml ve 2,5
mg/ml konsantrasyonda iki farkl levobupivakain grubu ile (toplam 20 ml)
adrenalinli lidokaini (10mg/ml, toplam 20 ml) karsilastirmiglardir. Bu

calismanin sonucunda 5mg/ml konsantrasyonundaki levobupivakainin, 2,5
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mg/ml levobupivakain ile 10 mg/ml lidokain uygulamasina gore postoperatif
24 saatlik periyodda daha etkin analjezi sagladigi bildirilmigtir. Biz de
calismamizda Grup 1'de % 0.5, Grup 2'de % 0,375, Grup 3'de %0.25, Grup
4'de %0,125’lik konsantrasyonda 20 ml lokal anestezik ve Grup 5'de 20 ml
SF kullandik. Grup 1'de 95 + 17,5 dakika, Grup 2’ de 49,8+ 10,6 dakika, Grup
3'te 48,0 £ 34,4 dakika, Grup 4’te 38,2 + 9,9 dakika, Grup 5'te 24,0 £ 9,1
dakikahk analjezik etki elde ettik. Postoperatif 24 saat suresince HKA
kullanimi agisindan karsilastirildiginda da, analjezik tiketim miktarlari Grup
1, 2 ve 3’ te benzer iken Grup 4 ve 5 ’te diger gruplara gore 12. ve 24.
saatlerde istatistiksel ydonden anlamli olarak yuksek bulundu. Bu nedenledir ki
etkin analjezi ve en az yan etki icin ¢cok daha fazla doz calismalarina
gereksinim oldugu da bir gergektir.

Oguz (56) artroskopik diz cerrahisi uygulanan hastalarda intraartiktler
yoldan uygulanan % 0,5 levobupivakain, % 0,5 levobupivakaine ilave edilen
10 mg morfin ve % 0,5 levobupivakaine ilave edilen 100 mg tramadol
gruplarini karsilastirdiklarinda bu gruplarin hepsinde etkin bir postoperatif
analjezi sagladiklarini bildirmistir. Ancak, tek basina levobupivakain ve
levobupivakain + tramadol kombinasyonu uygulanan gruplarda istatistiksel
olarak anlamli farkhlik olmamasina karsin ozellikle ilk 30 dakikada ek
analjezik gereksiniminin tek basina levobupivakain uygulanan grupta daha
fazla oldugunu ve bu nedenle erken donemde de etkin bir analjezi
saglanabilmesi amaciyla levobupivakaine morfin eklenmesinin daha yararli
olacagini belirtmistir.

Karaman ve ark. (40) yaptigi calismada artroskopik diz cerrahisi
yapilan, genel anestezi uygulanmis hastalarda postoperatif intraartikiler 20
ml %0.5 levobupivakain ile 20 ml %0.5 bupivakain verilen iki grubu
kargilastirmiglar, levobupivakainin postoperatif analjezide bupivakain kadar
etkin oldugunu saptamislardir. Arastirmacilar, bupivakainin toksik etkisinin
daha belirgin olmasina dikkat gekerek levobupivakainin bupivakaine alternatif
olabilecegini belirtmiglerdir.

Koltka ve ark. (57) nin calismasinda artroskopik diz cerrahisinde,

genel anestezi uygulanmig hastalarda postoperatif intraartikuler 20 ml 500
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mg magnezyum sulfat, 20 ml serum fizyolojik (kontrol grubu), 20 ml %0.5
levobupivakain, 8 mg lornoksikam verilen dort grubu karsilagtirmiglar, kontrol
grubuna gore diger gruplarda postoperatif daha az analjezik kullanildigini ve
gruplar arasinda en efektif postoperatif analjeziyi lornoksikam grubunun
sagladigini bildirmiglerdir.

Leykin ve ark. (58) yaptigi bir ¢alismada artroskopik diz cerrahisi
uygulanan hastalara postoperatif 40°C % 2°C isida 20 ml %0.5
levobupivakain ve 0.005 mg/ml adrenalin ile oda isisinda (25°C = 0.5°C) 20
ml %0.5 levobupivakain ve 0,005 mg/ml adrenalin verilen iki grubu
karsilagtirmiglar ve iki grup arasinda herhangi bir farklilk olmadigini
saptamiglardir.

Ozdemir (59) yaptigi calismada spinal anestezi uygulanan artroskopik
diz cerrahisi hastalarina, intraartikiler 30 ml %0.5 bupivakain, %0.5
levobupivakain ve her iki gruba lokal anestezige ek olarak 2 mg morfin ve100
ug adrenalin uygulamigtir. Arastirici postoperatif agri kontroli ve derlenme
surecine etkileri bakimindan levobupivakainin bupivakain kadar etkin ve vital
parametreler agisindan da benzer oldugunu gostermistir.

Tark ve ark. (60) yaptiklari ¢alismada artroskopik diz cerrahisinde
genel anestezi uygulanmis hastalarda, intraartikiler %0.5 ve %0.25'lik
levobupivakain, %0.5’lik bupivakain verilen U¢ grubu Kkarsilastirmiglar.
Bupivakain %0.5 ve levobupivakainin %0.5’ lik konsantrasyonlari arasinda
fark saptamamislardir. Ancak %0.25’lik konsantrasyondaki levobupivakainin
postoperatif analjezik etkisinin yeterli olmadigi ve analjezik tiketim miktarinin
da yuksek oldugunu bildirmislerdir.

Milligan ve ark. (61) yaptiklari ¢calismada artroskopik diz cerrahisinde,
intraartikiler ayni hacimlerde %0.5 ve %0.25’lik bupivakain ve salin verilen
gruplan karsilastirmiglar. Bupivakainin farkli konantrasyonlari arasinda fark
olmadigini gostermiglerdir.

Calismamizda genel anestezi uyguladigimiz artroskopik cerrahi
hastalarina operasyon bitiminde levobupivakainin farkli konsantrasyonlarini
intraartikiler olarak uyguladik ve %0.5’lik levobupivakain uyguladigimiz

hastalarda daha az analjezik tuketim miktari ve daha kisa sureli analjezik

30



kullanimi ile erken mobilizasyon sagladigini saptadik. Ancak 9%0.375’lik
levobupivakain ile de 9%0.5 levobupivakaine benzer olarak erken
mobilizasyon sagladigini gozledik.

Yaptigimiz literatlir taramasinda arastirmacilar arasinda intraartikuler
kullanilan analjezik ajanlarin dozu, tek veya kombine kullanimi ile ilgili gorus
birligi bulunmamaktadir. Bupivakain, postoperatif agri tedavisinde en sik
kullanilan lokal analjezik olmakla beraber, son zamanlarda levobupivakain
alternatif olarak kullaniimaya baslanmigtir. Levobupivakainin postoperatif
analjezi icin intraartikiler kullanimiyla ve konsantrasyonuyla ilgili yaynlar
oldukca az sayidadir.

Sonug olarak, genel anestezi altinda artroskopik ACL onarimi cerrahisi
planlanan hastalarda intraartrikiler farkli konsantrasyonlarda uygulanan
levobupivakainin  %0.5’lik  konsantrasyonunun postoperatif analjezide
analjezik kullanimini  ve analjezik kullanim suresini azalttigi, erken
mobilizasyon ve etkin rehabilitasyon sagladidi, optimal postoperatif konfor
yarattigi ve hastalarin normal gunlik fonksiyonlara daha hizli déntsund
saglamasi acisindan yeterli oldugu saptanmis olup bu tuar cerrahi islem
gecirecek olan kisilerde levobupivakainin yuksek konsantrasyonlarinin uygun

bir yaklagim olacagi kanisina variimigtir.
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