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Epidural anestezinin spinal anesteziye gore en dnemli dezavantaji
ilacin uygulanmasindan sonra bekleme siresinin uzun olmasidir. Ozel-
likle iki lokal anestezik maddenin lidokain ve klorprokainin epidural
anestezide kullanimi bekleme stresini yaklasik 10 dk civarina indir-
mistir. Ancak bu siirenin daha da kisalmas: igin solusyona adrena-
lin, tabii ve sentetik hipofiz arka lob ekstreleri gibi vazopressorlerin
eklenmesi ve lokal anesteziklerin alkalinizasyonu gbi yontemler de-
nenmektedir (2,3,10,11).

Lokal anesteziklerde pH degisikliginin fiziko kimyasal temelini
arastiran pek ¢ok galisma yapilmistir. pH azaldikca solusyondaki yuk-
14 katyonlar (iyonize form) artarken, pH daki artma non iyonize for-
mun ylzdesinde artisa neden olmaktadir (1,5,11,12). Ritchie ve ark.
(11,12), iyonize katyonun anesteziklerin aktif hali oldugunu ve intra-
seliler resepidr bolgesine penetrasyon iginde non-iyonize formun ge-
rektigini bildirdiler. Invitro bir model kullanarak alkali lokal aneste-
tik solusyonlarin kilifli sinir preperatlarinda, ndétral lokal anestezik
solusyonlarin kilifsiz sinir preparatlarinda daha etkili oldugunu gos-
terdiler. Noniyonize formun bag dokusunda iyonize (katyonik) form-
dan daha iyi ¢oziindigini ve sinir kilifindan daha kolayca diftize ol-
dugunu bildirdiler. Penetrasyondan sonra iyonize katyon intraseltiler
reseptor bolgesine baglanir ve sinir iletimini diftizyon olusur olusmaz
bloke eder.

Lokal anestezik solusyonlarin pH simnin fizyolojik simirlara dogru
artirilmasinin analjezinin yerlesme sdresini kisalttigi pek cok arasti-
ric1 tarafindan bildirilmistir (3,7,13).
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Bu calisma, epidural anestezide kullanilan lidokain solusyonlari-
nin pH simn artirlmasinin, analjezi baglama siuresine, cerrahi anal-
jezinin saglanmasina ve analjezi devam siresine etkisini saptamak
amaciyla yapildi.

GEREC VE YONTEM

Calisma genel cerrahi ve uroloji kliniklerinde cerrahi girisim ge-
ciren ASA I, IT siniftan 33 hasta Uzerinde uygulandi. Hastalarin ozel-
likleri ve operasyon cinsleri Tablo 1 ve 2 de goériulmektedir. Hastalar

Tablo | : Hastalarin Fiziksel Ozellikleri

I. Grup (Lidocaine) I Grup (Alkalinlze Lidokain)

n=18 (E/K 15/3) n=15 ((E/K 14/1)
Yas (YiD) 40.61 +15.06 456022099
Vicut Agirhig: 68.6611.82 7246+ 7.59
Max. Analjezi
Olusma Stiresi (Dak) 13.77+ 3.01 (*) 7.60+ 3.66 (*)

Total Analjezi Stresi (Dak) 140.00+36.46 (4) 187.00=40.52 (+)

* p<0.05 + p<0.05

Tablo 1l : Gruplardaki Operasyon Cinsleri

I. Grup (Lidocain) Il. Grup (Alkalinize Lidocain)
Inguinal Herni 8 Inguinal Herni 6
Varisektomi 4 Varisektomi 1
Hemoroid 2 Hemoroid 2
Tash Kolesistit 1 Acik Prostat 2
Anal Fisstlir 1 BPH (TUR) 1
Mide Kanamasi 1 Sag Bobrek Tasi 1
BPH (TUR) 1 Niiks Kasik Fitig: 1
Sintis Pilonidalis 1
Toplam 18 Toplam 15

2 gruba ayrilarak I. gruba epidural anestezi amaciyla 15 ml % 2 lik li-
dokain + 1/230,000 adrenalin uygulanirken; II. gruba 15 ml % 2 lik lido-
kain -+ 1/200,000 adrenalin + 2 mEqg NaHCO; uygulandi. Piyasada kul-
lanilan lidokain preparatlarinin pH lar: incelendi, ortalama 6.80 olarak
belirlendi. 20 ml lidokain igine 2 2 ml NaHCO; eklenmesiyle solusyonun
pH s1 7.50 + 0.50 degerine ¢ikarildi, Karbonath solusyonun hizla tam-
ponlanabilecegi dusgtntulerek bikarbonat ilavesi hemen enjeksiyon si-
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rasinda yapildi. Epidural aralik lateral dekubitus pozisyonunda asil
damla teknigi ile saptandi, araliga girildigine emin olunduktan sonra
hazirlanan solusyondan test amaciyla 3cc uygulandi. Hizli bir sem-
patik blokaj, analjezi ve motor blok gibi subaraknoid enjeksiyon be-
lirtileri olmadigina emin olunduktan sonra 15 ml lik total doz tamam-
landi. 1., 3., 5., 10., 15, 20. ve 30. dakikalarda analjezinin segmental ya-
yilimi tespit edildi. Analjezi; igne batmasinin hissedilmemesi ve peri-
ferik sinir stimtlatdriyle cilde tetanik stimiilasyon verildiginde ra-
hatsizlik hissinin kaybi olarak tamimlandi. Aym sekilde ilk 20 dk hik
periyotta motor blok gelisip gelismedigi kaydedildi. Bu skorlamada;

0 : Hic motor blokaj yok
1, Fkstramiteye uygulanan dirence karsi abdiksiyon ve fleksi-
VOn yapamama

mamasi.

3 : Ekstremitenin ve ayagin graviteye kars: abdiiksiyon ve fleksi-
von yapamamasi esas alindi.

Nabiz ve kan basinci degerleri anestezinin baslangici, 5., 10., 15,
20., 25., 20. dakikalarda olgiillerek kaydedildi. Blitiin hastalara aneste-
zinin total dozu tamamlanmadan once 500 ml Ringer laktat infiize edil-
di T.A. baslangic degerine gore % 25 - 30 luk bir diisme gosterdiginde
vazopressor uygulandi. Sekil I ve II de her iki gruptaki nabiz ve kan
basinc degerleri goriilmektedir.
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Sekil 1 - Nabiz Sayisi
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LID+ADR ALK.LID+ADR

Sekil 2 - Kan Basinci (Sistolik)

30. dakikadan sonra, yarim saatlik periyotlarla hastalarda duyu-
sal ve motor fonksiyonlar degerlendirildi. Bloktan kurtulma zaman-
lar1 kaydedildi. Her iki gruptaki hastalarda ilk 30 dakikalik surede ila-
ve lokal anestezik gerektiren hastalar degerlendirme disi birakilda.

Verilerin analizinde ortalamalar avrasi farkin o6énem kontroli,
Student’s t testi, Kuruskal Wallis ve Mann-Whitney U testi kullaml-
di. P< 0.05 degerleri anlamli kabul edildi.

Degisik cerrahi girisim gecirecek hastalar: iceren calisma grubu-
muz nedeniyle, analjezi seviyelerini standardize edemedik. Bu yuzden
uygulanacak operasyon i¢gin gerekli cerrahi-analjezi oturma sliresini
esas aldik.

BULGULAR

Iki grup arasinda boy, kilo, yas gibi fiziksel ézellikler bakimindan
belirgin fark yoktu (p< 0.05). Iki grupta da 2 ser hasta ilave doz lido-
kain gerektirdigi icin calisma dis1 birakild.

Alkalinize lidokain + adrenaiin grubunda analjezinin ortaya c¢i-
kis zamam 5 hastada 1. dakika sonunda gergeklesti. 3. dakikada 12
hastada analjezi kaydedildi ve 5. dakikada hastalarin tiiminde anal-
jezi baslamis bulunuyordu. Operasyon yerine gore istenilen cerrahi
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analjezi diizeyinin elde edilmesi igin gegen stire 7.60 =+ 3.66 dakika ola-
rak bulunmustur. Lidokain adrenalin grubunda ise 1. dakikada 2 has-
tada, 3. dakikada 7 hastada, 5. dakikada 15 hastada analjezi baglama-
sina ragmen 1 hastada analjezinin baglama stresi 15 dakika olarak
belirlendi. Bu gruptaki hastalarda operasyon yerine gore arzulanan
cerrahi analjezi siiresinin elde edilmesine kadar gegen stre 13.77 + 3.01
dakika clarak bulunmustur. Bu degerler iki grup karsilastinildiginda
hem klinik hem de istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p< 0.05).
Keza analjezinin devam siiresi I. grup olan lidokain adrenalin grubun-
da 140.00 + 36.66 dakika olarak bulunurken, II. grup olan alkalinize
lidokain grubunda 187.00 + 40.52 dakika olarak bulunmustur ve bu
degerlerde klinik ve istatistiksel olarak anlamhdir (p< 0.05). Analje-
zi devam sureleri sekil 3 te gériulmektedir.
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Sekil 3 - Analjezi Siresi

Motor blogun ortaya cikis sureleri normal lidokain grubunda 1.
dakikada 1, 3. dakikada 2, 5. dakikada 4, 10. dakikada 10 ve 20. dakika-
da 14 hastada motor blok tespit edilmistir. 3 hastada hi¢ motor blok
olusmmustir. Alkalinize lidokain grubunda 1. dakikada hi¢ motor blok
yok, 3. dakikada 1 hastada 5. dakikada 7 hastada, 10. dakikada 10 ve
20. dakikada 10 hastada motor blok tespit edilmis ve iki grup karsilas-
tirildiginda sonuclar Mann-Whitney U testine gore istatistiksel olarak
anlamsiz bulunmustur (P> 0.05). Dakikalara gore motor blok skorla-
mas1 sekil 4 de goértulmektedir.
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Sekil 4 - Motor Blok Skoru (0 - 3)

Operasyon stiresince 5 dakikalik aralikla kaydedilen nabiz ve kan
basinci degerleri sekil 1 ve 2 de goriulmektedir. Her Her iki grup has-
tada da kan basincinda baslangic degerlerine gore 20. dakikaya kadar
fazla dnemsenmeyecek bir oranda diisme gozlenmistir. Ancak bu de-
gerler iki grup karsilastirildiginda istatistiksel olarak 6nemsiz bulun-
mustur. Keza sekil 1 de gorilen nabiz degerlerinde de iki grup karsi-
lastirildiginda 6onemli bir degisiklik olusmamstir.

TARTISMA

Bu ¢alisma epidural analjezinin baslamasi ve cerrahi analjezinin
yverlesme siirelerinin pH ile iliskili oldugunu vurgulamaktadir. Sinir
membranina uygulanan bir lokal anestezik, non-iyonize (yagda eri-
yen) serbest baz ve ‘iyonize (suda eriyen) katyonik form olmak lizere
2 gekilde bulunur. Non-iyonize formun yUzdesi soliisyonun pH sinin
artirilmasi ile belirgin sekilde artabilir. pH daki artisla iliskili olarak
lokal anestezigin non-iyonize fraksiyonundaki artis sinire penetras-
yonun daha iyi olmasi ve sinir blokajinin daha hizli ortaya ¢gikmasini
saglar. Iyonize ve non-iyonize formlarin seviyelerinin saptanmasi1 Hen-
derson-Hasselbach esitligi ile basit sekilde yapilabilir (1,2,11,12,13,14),

Ritchi ve ark. (11,12) iyonize katyonik formun lokal anesteziklerin
reseptore baglanan aktif hali oldugunu ve intraseliiler reseptor bol-
gesine penetrasyon igin non-iyonize formun gerektigini bildirdiler.
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Yaptiklar: invitro calismada penetrasyonun etkisini, kilifi gikarilan
akson kullanarak en aza indirmeye calismislar, lokal anesteziklerin
bu durumda, nétral solusyonlarda alkalilerden daha etkili oldugunu
bulmuslardir. Kurbagadaki tek myelinli lif tizerinde yaptiklar1 galis-
mada alkali lokal anestezik solusyonlarin kilifli preparatlarda ve nét-
ral anestezik solusyonlarin kilifsiz preparatlarda daha etkili oldugu-
nu gostermislerdir.

Bir sinirde lokal anestezik etkinin baslamasi, lokal anestezik ilacin
sinir aksoplazmasi i¢ine girip, sodyum kanalinin icinde tutunmasi ile
olusur. Bu aktif bélgeye ulasabilmesi igin ilacin sadece onun non-iyoni-
ze sekline gecirgen olan hem perinéral kilift hemde sinir membran ya-
pilarini gecmesi gerekir (5). llag ¢oziintrligu ve stabilitesinin saglan-
masl icin lokal anesteziklerin piyasa preparatlar: anestezik maddenin
bir tuzunu ihtiva ederler. Bu genellikle hidrokloriur tuzu seklindedir
ve asidik yapidadir. Epinefrin, norepinefrin gibi maddeleri igerenler
daha da asidiktir. Solusyon halindeki lidokainin non-iyonize formu
pH 6 nin altinda iken % 1 den pH 7 de % 11'e kadar degisir. Lokal anes-
tezik solusyonun pH smn fizyolojik sinirlara dogru arfirilmasinin pe-
netrasyonu artirarak konsantrasyon etkisi olusturdugu ve néral blo-
kaj1 stratlendirdigi bir ¢ok arastirict tarafindan bildirilmistir (1,5,11,
12.13),

Alkali solusyonlarla etkinin fazlalifinin nedeni periaksonal do-

kulardan daha hizli penetrasyondur. Bir sinir yakinina uygulanan lo-
kal anestezigin etkisini belirleyen iki faktor :

a) Uygulama yerinden etki yerine penetrasyon.

b) Reseptor duzeyindeki gercek etki yerindeki anestezik etkidir
(11,12).

Penetrasyondan sonra non-iyonize ilag tekrar ivonize ve non-iyo-
nize formlara ayrisir. Bu formlarin her birinin miktar: aksoplazmanin
pH s1 ile degisir. Sodyum kanalinin gercek blokajinin, lokal anestezi-
gin iyonize formunun, sodyum kanali i¢indeki bir reseptére baglan-
masiyla sinir membraninin aksoplazmik yoéniinde olduguna inanil-
maktadir (5,11,12).

Bizim calismamizda alkalinize lidokain adrenalin grubunda has-
talarin timiinde 5. dakikada analjezi baslamis ve cerrahi analjezinin
baslamasi igin gegen siire 7.5 dakika civarinda tespit edilmistir. Lido-
kain adrenalin grubunu olusturan hastalarda analjezinin baslama su-
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resi gecikmis ve cerrahi analjezinin yerlesmesi i¢in gegen siire 14 da-
kikaya yvakin seyretmistir. Bu veriler hem klinik hem de istatistiksel
olarak anlamli bulunmustur. Keza analjezinin devam siiresi alkalinize
lidokain adrenalin grubunda 187 dakika olarak bulunurken, lidokain
adrenalin grubunda 140 dakika olarak bulunmustur ve bu degerlerde
klinik ve istatistiksel olarak anlamhdir. Calismamizda lidokainin alka-
linize edilmesiyle cerrahi analjezinin erken gelistigi ve etkisinin uzun
stire devam ettigi yolundaki tespitlerimiz Difazio ve ark. (5) Parnass
ve ark.’nin (9) bulgularyla parelellik gdstermistir.

Analjezinin ortaya cikis stiresindeki kisalma lidokain solusyonuna
karbon dioksit eklenerek karbonatli solusyon hazirlanmasinda da olus-
maktadir. Sukhani ve ark. (14), Bromage ve ark. (3), Bourke (2) karbo-
nath lidokain solusyonlarinim kullaniminda analjezinin yayiliminin
daha genis ve sinir lifindeki gerek sensorial, gerekse motor blokajin
daha iyi kalitede oldugunu vurgulamaislardir. Karbonath solusyon kul-
lamimu ile ilgili gozlemler muhtemelen,

1) Karbondioksitin néral iletimi deprese edici etkisinden,
2) Aksoplazmann pH sim azaltarak,

3) Sinir aksoplazmasindaki lokal anestezik fraksiyonunu arttira-
rak,

4) Dustk hiicre ici pH ile sekonder olarak aksoplazmada artmis
lokal anestezik konsantrasyonuna bagli olabilir.

Epidural anesteri amaciyla degisik lokal anesterik kullanimi ve
gene farkli bolgelerde farkli lokal anesteziklerin alkalinize edilerek
kullanimi ile ilgili birgok yayin mevcuttur. Mc Morland ve ark. (7)
% 0.25 lik alkalinize edilmis bupivacain’'in epidural anestezide kulla-
nimi ile ilgili yaptiklar: galismada hizli etki ve uzun siireli blokaj elde
ettiklerini bildirmislerdir. Klinigimizde Okten ve ark. (8) tarafindan
yvapilan ¢alismada, alkalinize edilmis ve normal bupivacain solusyon-
lar1 epidural anestezide karsilastirmali olarak kullanilmis ve alkalini-
ze bupivacain cerrahi analjezinin olugsmasi agisindan iki dakikalik bir
avantaj saglamistir. Gene ayni ¢alismada, alkalinize grupta analjezi
stiresi normal bupivacain grubuna goére bir saatlik uzama gostermis-
tir.

Bedder ve ark. (1), alkalinize edilmis % 0.5 lik bupivacain’'i sup-
raklavikular brakial pleksus blokajinda kullanmislar ve yararlt bir
etki olusmadigini bidirlmiserdir. Hilgier (6), brakial pleksus blokajin-
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da ¢ift kor calisma ile % 0.5 lik bupivacain epinefrin ve alkalinize % 0.5
lik bupivacain epinefrin kullanmaisg; bupivacain’in alkalizasyonunun
duyusal ve motor blokajin ¢abuk ortaya ¢ikip uzun stirmesini sagla-
digim bildirmistir.

Motor blokaj acisindan iki grup karsilastirildiginda lidokain ad-
renalin grubundaki hastalarda daha hafif siddette bir motor blokaj,
alkalinize lidokain grubunda ise orta ve siddetli blokajin agirhk ka-
zandigl gozlenmis ancak istatistiksel olarak onemsiz bulunmustur.
Parnass ve ark. (9), alkalinize edilmis lidokain ile epidural anestezide
motor blokajin daha gigli oldugunu savunmuslardir. Karbon dioksit
eklenmis lidokain solusyonlariyla da motor blokajin gliclii oldugu
arastiricilar tarafindan bildirilmistir (2,3,14).

Parnass ve ark. (9), sezeryan operasyonlarinda, alkalinize ve normal
lidokaini karsilastirmali olarak kullanmislar ve alkalinize lidokainle
olusabilecek hipotansiyon riskini arastirmiglardir. Alkalinize lidokain-
le olusabilecek hizh etki spinal anesteziyle analog teskil edebilir de-
mislerdir. Bilindigi gibi spinal anestezinin énemli dezavantajl, asiri
sempatik blok ve venoz déntsdeki azalma nedeniyle olugsan kardiyak
autputdaki ve kan basincindaki belirgin dasmedir. Calismacilar, nor-
mal lidokain grubuna gore alkalinize lidokainle tansiyonun hizla dis-
tugini tesbit etmisler ve tansiyondaki diismenin ikinci dakikada basg-
ladigini ve altinci dakikada ise belirgin hale geldigini gozlemislerdir.
Sezeryan operasyonlar: sirasinda olusan hirotansiyon utero-plasental
kan akiminda istenmeyen etkiler olusturabilir. Bunun o6zellikle preek-
lamptik ve eklamptik hastalarda zaten azalmis olan utero-plasental
dolagimi daha da bozabilecegini ifade etmigler ve bu vakalarda spinal
anesteziden kacimilmasi gerektigi kadar alkalinize lidokainle olusturu-
lan epidural anesteziden de kacmilmasi gerektigini savunmuslardir.

Calismamizdaki 2 grupta da belirgin bir kan basimnci dismesi sap-
tamadik. Normal lidokain grubunda kan basincinda 15. dakikadan
baslayarak 30. dakikaya dogru tedrici bir digme kaydedildi. Alkalinize
lidokain grubunda ise kan basinci degerleri 10. dakikadan itibaren
diismeye baslamis ve 30. dakikada en fazla dugiigt gostermistir. Car-
pict kan basinct diismesi olmamasi baglangigta verilen 500 ml Ringer
laktat infiizyonuna ve doz tamamlandiktan sonra hizhi serum infiiz-
yonuna bagladik.

Teorik olarak alkalinize edilmis lokal anesteziklerin konsantras-
yon etkisi olusturdugunu ve sistemik toksisiteye neden olabilecegini
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disunerek her iki grupta da lokal anestezik kan dizeyi baktirmayi
distindik, ancak teknik nedenlerle basaramadik. Difazio ve ark. (5)
normal lidokain vealkalinize lidokain olan hastalarda kan diizeylerine
bakmislar ve iki grup arasinda belirgin farklilik olmadigini bildirmis-
lerdir.

Calismamizdan elde edilen sonuglarla lokal anesteziklerin pH sinin
fizyolojik sinirlara dogru arttirilmasiyla, gerek analjezi, gerek cerrahi
analjezi yerlesme stirelerinin belirgin olarak cabuklastirildigl ve anes-
tezinin devam suresinin uzadig1l godzlenmistir. Bu 6zellikleriyle daha
vaygin olarak kullanilabilecek yararli bir uygulama olarak kabul edil-
mistir.

OZET

Bu calisma epidural anestezide, alkalinize lidokainin etkisini in-
celemek amaciyla planlandi.

Hastalar iki gruba ayrilarak hirinci gruptaki hastalara pH’s1 6.80
olan piyasadaki normal lidokainden uygulamirken ikinci gruptaki
hastalara 20 ml lidokain igine 2.2 ml NaHCO, eklenerek hazirlanan ve
pH s1 7.50 olan soliisyon uygulandi. Iki grupta da lokal anestezik icine
12/00.000 lik epinefrin ilave edildi. Butun hastalarda ilk 30 dakika icin-
de analjezinin basglamasi, cerrahi anestezi olusma siresi, analjezi de-
vam stiresi, motor blok, ayrica kan basmci ve nabiz degerleri saptan-
di. Birinci grupta cerrahi analjezi olusma stresi 13.77dk bulunurken,
ikinci grupta 7.60 dakika idi. Ayn1 sekilde total analjezi siresinin bi-
rinci grupta 140 dakika iken ikinci grupta 187 dakika oldugu gézlen-
mistir. 1ki grup karsilastirildiginda bu degerler hem klinik hem de
istatistiksel olarak dénemli bulunmustur.

Anahtar kelimeler Alkalinize lidokain, Epidural anestezi

SUMMARY

Use of Alkalinized Lidocaine in Epidural Anesthesia

The study was designed to evaluate the effects of alkalinized lido-
caine in epidural anesthesia.

The patients were divided into two groups : The first group recei-
ved commercial lidocaine with pH 6.80 while the second group received
solution with pH 7.50, which was prepared by addition of 2.2 ml of
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NaHCO; to 20 ml commercial lidocaine epinephrine in 1/200,000 con-
centration was added to local anesthetic solution in both groups. In
all patients, the onset of analgesia, the time when surgical analgesia
occured, the duration of analgesia, motor blockade, and also pulse ra-
te and blood pressure were determined within 30 minutes. The time
of surgical analgesia in the first group was 13.77 minutes, while it was
7 80 minutes in the second group. Meanwhile, it was observed that the
duration of analgesia was 140 minutes in the first group, while it was
187 minutes in the second group.

When the two groups were compared, the results were found sig-
nificant both from the statistical and clinical point of view.

Key words : Alkalinised lidocaine, epidural anesthesia.
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