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Diz artroplastisi yapilan hastalarda ameliyat sonrasi agri i¢in
hasta kontrollii epidural analjezide bupivakain ve levobupivakainin
etkinliginin karsilastiriimasi

A comparison of the efficacy of bupivacaine and levobupivacaine in patient-controlled epidural
analgesia for postoperative pain in patients undergoing knee arthroplasty
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Amagc: Bu caligmada, total diz artroplastisi (TDA) yapilan,
ozellikle kardiyak hastaligi bulunan hastalarda ameliyat son-
rast hasta kontrollu epidural analjezide (HKEA) bupivakain
ile levobupivakainin etkinligi karsilastirildi.

Hastalar ve yéntemler: Calismaya kombine spinal-epidural
anestezi altinda TDA cerrahisi yapilmasi planlanan 44 hasta
(16 erkek, 28 kadin; ort. yas 70.2+6.3 yil; dagilim 18-80 yil)
dahil edildi. Hastalar rastgele olarak iki gruba ayrildi. Spinal
anestezi i¢in intratekal alana grup 1’de (n=23) %0.5’lik 15 mg
bupivakain, grup 2’de ise (n=23) %0.5’lik 15 mg levobupiva-
kain uygulandi. Lokal anestezik miktarlari, HKEA baslama
zamanlar1 ve bolus sayisi/ihtiya¢c miktar1 oranlar1 kaydedildi.
Olgular ameliyat sonrasi 6, 12, 24 ve 48. saatlerde agr1 duzeyi,
ek analjezik ihtiyaci, total kullanilan analjezik miktar1, motor
blok derecesi, komplikasyonlar ve hasta memnuniyeti agisin-
dan degerlendirildi.

Bulgular: Ameliyat sureleri, HKEA baglama zamanlari,
bolus sayisi/ihtiya¢c miktar1 oranlari, ameliyat sonras1 6, 12,
24. ve 48. saatlerde gorsel analog skala (GAS) skoru ve sayisal
degerlendirme skoru (NRS), ek analjezik ihtiyaci, total kulla-
nilan analjezik miktar1, motor blok derecesi ve hasta memnu-
niyeti agisindan grup 1 ile grup 2 arasinda istatistiksel olarak
anlaml bir fark saptanmadi. Yan etki gorilme orani grup 1’de
grup 2’den daha az olmasina ragmen, bu bulgu istatistiksel
olarak anlaml1 degildi.

Sonugc: Levobupivakainin anestezik etkinligi benzer olmasi-
na ragmen, kardiyotoksik ve norotoksik etkileri bupivakaine
gore daha dugsuk oldugu icin, 0zellikle kardiyak hastalig1 olan
olgularda tercih edilmesinin daha uygun olacagi sonucuna
varildi.

Anahtar sozciikler: Bupivakain; epidural analjezi, agri; levobupiva-
kain; hasta kontrollu epidural analjezi.

Obijectives: In this study, we aimed to compare the efficacy
of bupivacaine and levobupivacaine in the patient-controlled
epidural analgesia (PCEA) in patients who underwent total
knee arthroplasty (TKA), particularly with cardiac diseases.

Patients and methods: Forty-four patients (16 males, 28
females; mean age 70.2+6.3 years; range 18 to 80 years)
who were scheduled for TKA surgery under combined
spinal and epidural anesthesia were included. Patients were
randomly divided into two groups. Bupivacaine 15 mg 0.5%
for group 1 (n=23) and levobupivacaine 15 mg 0.5% for group
(n=23) were administered via spinal route. The amount of
local anesthetics, PCEA starting times and bolus/demand ratio
of local anesthetics were recorded. The level of pain, need
for additional analgesic, total amount of analgesic, degree of
motor block, complications were asked for patient satisfaction
at postoperative 6, 12, 24 and 48 hours.

Results: No statistical differences were determined between
group 1 and group 2 in terms of the operation times, PCEA
starting times, bolus number/demand ratios, visual analog
scale (VAS) scores and numerical rating scores (NRS) at
the postoperative 6, 12, 24 and 48 hours, need for additional
analgesic, total amount of analgesic, degree of motor block
and patient satisfaction. Although the incidence of side effects
was lower in the group 1 compared to group 2, it was not
statistically significant.

Conclusion: We concluded that it would be proper using
levobupivacaine rather than bupivakaine for patients with
cardiac diseases, as the cardiotoxic and neurotoxic effects
of levobupivacaine is lower then bupivacaine with a similar
analgesic efficacy.
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Total diz artroplastisi (TDA) gibi major ortopedik
cerrahilerde ameliyat sonrasi agri, 6nemli sorunlardan
biridir ve ameliyat sonrasi analjezi saglamak i¢in hasta
kontrollii epidural analjezi (HKEA) yaygin olarak kul-
lanilmaktadir.® Hasta kontrolli epidural analjezi ile
agr1, hastanin kendisi tarafindan kontrol edildigi gibi,
bu yontem, intraventz (iv.) analjeziklerin ve ozellikle
opioid dozunun azaltilmas, stirekli bir agr1 kontroli
saglanmasi gibi 6nemli avantajlar1 da beraberinde
getirmektedir.™ Bu amagla ameliyat sonras: analjezi
saglamak icin, lokal anestezikler hem tek baglarina,
hem de opioidlerle kombine edilerek epidural yoldan
basarili sekilde kullanilmaktadir.!-3

Epidural analjezi amaciyla kullanilan bupivakain,
uzun etkinlik stiresi ve motor blok’a oranla duyusal
blok oraninin daha fazla olmasindan dolay:, HKEA'da
tercih edilen bir lokal anesteziktir."3”8! Ancak bupi-
vakainin bu olumlu yo6nleri yaninda, bazen oliim-
le sonuglanabilen kardiyotoksisite ve noérotoksisiteye
neden oldugu bildirilmigtir.'*4 Bu yiizden, Amerika
Birlesik Devletler Gida ve Ilac Dairesi (FDA) obstetrik
anestezi uygulamalarinda %0.75 bupivakain kulla-
nimina onay vermedigi gibi, bupivakainin iv. bol-
gesel anestezide de kullanimini da yasaklamigtir.>'?
Epidural analjezide bupivakaine opioid ve klonidin
gibi ilaclar eklenerek analjezik etkinin artirildig1 ve bu
ilaglarin dozlarinin azaltildig: gosterilmistir.®1% Buna
kargin, bupivakain S izomeri olan levobupivakain'in
daha az kardiyotoksik etkiye sahip oldugu, 3111520
opioid ve klonidin gibi ilaglarla kombine edildiginde
HKEA'da anlamli olarak daha iyi ameliyat sonras1 agr1
kontrolii sagladig1 gésterilmigtir.*?

Total diz artroplastisi uygulanan hastalar ¢ogun-
lukla yagh bireylerdir ve cerrahi sorunlarinin yaninda
eslik eden bagka hastaliklar1 da olabilmektedir. Bu
yas grubunda o©zellikle eslik eden kardiyovaskiiler
hastaliklar sik¢a goriilmekte olup, bu tiir olgularda
levobupivakain gibi daha az kardiyotoksik ilaglarin
kullanilmast 6nerilmektedir.1151621

Biz bu ¢alismada TDA uygulanan hastalarda bupi-
vakain ve levobupivakain ile HKEA uygulamasinda,
ek analjezik gereksinimi, agr1 kontroliiniin kalitesi ve
hasta memnuniyeti agisindan gruplar1 karsilagtirmay
amacladik.

HASTALAR VE YONTEMLER

Yerel etik kurul onayi ve hasta aydinlatilmig
onami alindiktan sonra, ASA (American Society of
Anesthesiologists) siniflamasina gore ASA II-I1I olan,
kombine spinal-epidural anestezi ile total diz artrop-
lastisi (TDA) yapilan 46 hasta ¢alismaya dahil edildi.
Hastalar bilgisayar destekli liste ile randomize edile-

rek 23 kigilik iki gruba ayrildi. Ancak her iki gruptan
da birer hasta kateter kagagina bagl olarak calisma
dis1 birakildi. Boylece kalan 44 hastanin (16 erkek, 28
kadin; ort. yas 70.2+6.3 y1l; dagilim 18-80 yil) verileri
degerlendirildi. Adrenerjik psikotropik ilag alanlar,
kronik analjezik kullananlar (asetaminofen/kodein,
nonsteroid antienflamatuvar ilaglar), norolojik veya
noromuskiiler bozuklugu olanlar, bolgesel anestezi
i¢in kontraendikasyon tegkil eden ilaglar1 kullananlar,
alkol kotiiye kullanimi 6ykiisii olan ve gebe olan olgu-
lar ¢alisma dis1 birakildi.

Ameliyat 6ncesi vizit esnasinda hastalara verbal
rating skala (VRS - ‘agrisiz (0)' ve ‘diistiniilebilecek en
fazla agr1 (10)") ve HKEA sisteminin kullanimu ile ilgili
bilgi verildi.

Ameliyathanede tiim hastalara rutin olarak elekt-
rokardiyografi, noninvazif kan basinci ve pulsoksi-
metre ile monit6rizasyon yapildiktan sonra iv. kantil
yerlestirilerek serum fizyolojik infiizyonuna baglan-
di ve daha sonra hasta oturur posizyona getirildi.
Tuffier ¢izgisi (sag ve sol krista iliyaklar: birlesti-
ren ¢izgi) tizerinden 18 Gauge (G) Tuohy ignesiyle
(Espocan® + Docking System + Perifix Soft Tip.
B/Braun Melsungen AG, Almanya.) Ls-L, interver-
tebral araliktan, diren¢ kaybi yontemi ile epidural
araliga girildi. Daha sonra, 27 G spinal igne (Spinocan
B/Braun Melsungen AG Almanya.) epidural igne
icerisinden ilerletilerek subaraknoid bosluga girildi.
Serbest beyin omurilik sivisi (BOS) akisimi gozle-
dikten sonra intratekal mesafeye grup 1de 15 mg
bupivakain (Marcaine® %0.5 Bupivakain hidrokloriir
5 mg/mL. 20 mL. AstraZeneca, Istanbul Tiirkiye),
grup 2'de 15 mg levobupivakain (Chirocaine® %0.5
levobupivakain hidrokloriir 5 mg/mL, 10 mL Abbott,
Istanbul Tiirkiye) verildi. Daha sonra spinal igne geri
cekilip ¢ikarildi ve 20 G epidural kateter (Perifix®
B/Braun Melsungen AG Almanya.), 3-5 cm’lik distal
kism1 epidural mesafede kalacak gsekilde yerlestiril-
di. Epidural igne c¢ikarildiktan ve kateter cilde tespit
edildikten sonra, hasta sirtiistii yatirildi. Istya karst
duyu kaybr testi, anteriyor aksiller hat tizerine buz
kaseti dokundurmak suretiyle kontrol edildi ve yapi-
lan degerlendirmede maksimum duysal blok (MDB)
seviyesine ulasincaya kadar beklenildi. Maksimum
duysal blok, subaraknoid enjeksiyonundan 20 dakika
sonrasina kadar ikiser dakikalik araliklar ile yapilan
ti¢ 6lctimde seviye artis1 olmamasi olarak tanimlandi.

Modifiye Bromage skalasi (MBS) ile degerlendirilen
motor blok skorlar1 subaraknoid enjeksiyonun 20 dk.
sonrasina kadar bes dakika aralarla degerlendirildi.
(0: paralizi yok ayak bilegi ve diz tam fleksiyon yapa-
biliyor; 1: ekstansiyonda bacag:1 kaldiramiyor, dizi
hareket ettirebiliyor; 2: dize fleksiyon yapamiyor, ayak
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bilegi fleksiyonu var ve 3: alt ekstremiteyi hareket etti-
remiyor).

Sedasyon icin ameliyat siras1 midazolam uygula-
nan (0.03 mg/kg) tiim hastalara maske ile oksijen des-
tegi (2 L/dk) verildi. Hastalara 8 ml/kg’dan iv. krista-
loid replasmanina ragmen sistolik kan basincinin %30
oraninda diismesi hipotansiyon olarak degerlendirildi
ve iv. 5 mg efedrin uygulanarak tedavi edildi.

Ameliyat sonrasi olarak (blok seviyesi Ls-S1'e geri-
lediginde) %2'lik 3 mL lidokain ile epidural test dozu
yapildiktan sonra HKEA protokoliine bagland1 (100 mL,
%0.125'lik levobupivakain veya bupivakain + 200 mik-
rogram fentanil).

Hasta kontrollii epidural analjezi cihazi [Pain
Management Provider (APM), Abbott.] bupivakain
veya levobupivakain 4 mL/saat bazal inflizyonu, 5 mL
ylikleme dozu, 2 mL bolus dozu, 4 saatte 40 mL limiti
ve 20 dakika kilit zamani olacak sekilde programlanda.

Veriler ameliyat olan bacakta istirahatte ve pasif
harekette kaydedildi. Hastalarin hangi grupta olduk-
larim1 bilmeyen arastirmacilar tarafindan motor ve
duyusal blok 6., 12., 24. ve 48. saatlerde degerlendirildi.

Ayni zamanda hasta memnuniyeti, sayisal deger-
lendirme skalasi (SDS) ile 0"dan (memnun degil) 10a
(memnun) kadar 11 puanl sistemle infiizyona bas-
landiktan sonra 48. saatte degerlendirildi. Modifiye
Bromage skalasi, ilk bolus/gereksinim zamani, HKEA
baslangi¢ zamany, saatlik uygulanan anestezik miktars,
bolus dozu gereksinim orani ve egzersiz periyodunda
bolus ve total dozlar kayit edildi. Hipotansiyon, bulan-
ti-kusma gibi komplikasyonlar kayit edildi.

Verbal rating skala, {i¢ ve {izeri yetersiz analjezi ola-
rak kabul edildi ve bu durumda ¢alismadan haberdar
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olan ancak bilgi toplanmasina katilmayan arastirmaci
tarafindan 1 mg/kg meperidin hidrokloriir (iv., yavas
infiizyon) ile analjezi kontrolii saglandi. Bununla bir-
likte yapilan bu ilave doz hala yetersiz kaldiysa hasta
calismadan cikartilarak epidural infiizyon durduruldu
ve alternatif analjezi yontemleri (epidural olarak bolus
tarzinda bupivakain veya lidokain, ya da iv. morfin
vb.) uygulandi. Ameliyat sonrast ve goriilen tiim yan
etkiler kayit edildi.

[statiksel analizler SPSS (Statistical Package for
the Social Sciences; SPSS Inc., Chicago, Illinois, USA)
15.0 versiyon paket programi kullanilarak yapildi
Gruplara ait degiskenler arasindaki farklar verilerin
dagilimina gore Student t veya Man-Whitney U-testi
ile hemodinamik verilerdeki degisim ise tekrarla-
yan 6l¢timler varyans analizi kullanilarak hesaplandi.
Fisher’in exact testi orantilar1 karsilagtirmak igin kulla-
nildi. Veriler ortalama + standart sapma (SS), say1 (%)
veya ortanca (min-max) seklinde ifade edildi. Biitiin
analizlerde p<0.05 anlaml olarak kabul edildi.

BULGULAR

Hastalarin demografik 6zellikleri ve ameliyat stire-
leri Tablo I'de goriilmektedir. Gruplar arasinda demog-
rafik veriler ve ameliyat stireleri acisindan istatistiksel
olarak anlaml bir farklilik bulunmads (p>0.05).

Hasta kontrollii epidural analjezi baglangi¢ zamani
grup 1'de 102.4+13.2 dakika ve grup 2'de 108.7+15.4
dakikayd: (p>0.05). Baslangictan 48 saat sonra tedavi
sonlandirilip kateter ¢ekildi. Total tiiketilen HKEA
miktari 24. saatte grup 1'de 221.8+47.1 mL ve grup 2'de
215+39.1 mL, 48. saatte grup 1'de 339.1+£56.9 mL ve
grup 2'de 335.4+40.5 mL idi. Ilk ek analjezik gereksinim
zamani grup 1'de 8.67£2.7 saat ve grup 2'de 9.22+2.2
saat idi.

TABLO |

Hastalarin demografik 6zellikleri ve ameliyat sireleri

Grup 1 (n=22) (Bupivakain)

Grup 2 (n=22) (Levobupivakain)

Sayi Ort.SS Sayi Ort.+SS

Yas (y) 71.245.5 69.9+5.9
Cinsiyet

Erkek 6 10

Kadin 16 12
ASA siniflamasi

Il 11 13

I 11 9
Agirlik (kg) 84.6+11.1 82.7+8.4
Boy (cm) 154.9+8.1 164.1£7.6
Ameliyat stre (dk) 143.1£31.5 136.8+27.3

Ort.£SS: Ortalama + standard sapma; ASA: American Society of Anesthesiologists; Tim verilerde gruplar arasi fark saptanmadi.
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TABLO Il

Ortalama lokal anestezik tiiketimi ve ilk uygulama zamani

Lokal anestezik

Grup 1 (n=22) Grup 2 (n=22)

(Bupivakain) (Levobupivakain)
Ort.£SS Ort.£SS
Tiketim (mL/s) 7.73+1.65 7.21£0.98
Bolus sayisi/ihtiyag miktari orani 0.88+013 0.79+0.17
ik analjezik baslama zamani (s) 8.67+2.7 9.22+2.2

Ort.£SS: Ortalama + standart sapma; Bolus sayisi/ihtiyac orani: 48 saatlik tedavi siiresi boyunca verilmis hasta-kontroll epidural
analjezi bolus sayisi/ihtiyag sayisi; Tim verilerde gruplar arasi fark saptanmadi.

Ameliyat sonrasi ikinci giinde devamli pasif hareket
cihazi ile pasif hareket agiklig1 egzersizlerine baglandi.
Total kullanilan analjezik miktar1 egzersiz esnasinda
grup l'de 127.2423.5 mL ve grup 2'de 123.0£19.5 mL
idi. Ameliyat siireleri, HKEA baglama zamani, saatlik
tiiketilen analjezik miktari, ilk ek analjezik gereksinim
zamani ve egzersiz esnasinda HKEA gereksinimi agi-
sindan her iki grup arasinda istatistiksel olarak anlam-
11 bir fark bulunamadi (p>0.05).

Gruplar arasinda saatlik ortalama ilag¢ tiiketimi
benzerdi (Tablo II). Gruplar arasinda herhangi bir
zamandaki Ol¢timler arasinda bupivakain ve levobu-
pivakain tiiketimi arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmadi (p>0.05).

Hastalarin VRS skorlari her iki grupta da 3'tin altin-
dayd1. Gruplar arasinda agri i¢in VRS skorlari, hasta
memnuniyeti, bolus/gereksinim orani agisindan ista-
tistiksel olarak anlaml bir fark saptanmadi (Tablo III).
Ameliyat sonrast altinci saatte her iki grupta MBS
skorlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p>0.05). Kontrollerde hicbir hastada motor
blok gozlenmedi.

Grup l'de ii¢ hastada (%13.6) ve grup 2'de iki
hastada (%9.1) hipotansiyon gelisti. Bunlar iv. salin
inftizyonu ile tedavi edildi ve ek bir ilaca gereksinim

TABLO Il

Agri ve memnuniyet degerlendirmesi

Olciim zamanlari Grup 1 (n=22) Grup 2 (n=22)

(Ameliyat sonrasi) (Bupivakain) (Levobupivakain)
VRS degerleri
6.s 1 (0-1) 0 (0-1)
12.s 1 (0-2) 1(1-2)
24.s 1 (0-2) 1(1-2)
48.s 1 (0-1) 2(1-2)
SDS 9 (9-9) 9 (8-10)

VRS: Verbal rating skala agri i¢cin puanlama 0 (agri yok), 10 (cok agrili) arasi; SDS:
Sayisal degerlendirme skalasi (Hasta memnuniyeti igin); Tim verilerde gruplar
arasl fark saptanmadi.

duyulmadi. Grup 1'de dokuz hastada (%40.1), grup 2'de
ise sekiz hastada (%36.4) bulanti gelisti. Semptomlar
hafifti ve tedaviye gerek duyulmadu. iki grup arasinda
yan etkiler agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunamad (p>0.05).

TARTISMA

Total diz artroplastisi uygulanan olgularda ameli-
yat sonrasi analjezi i¢gin HKEA ile bupivakain ve levo-
bupivakain verilen gruplari karsilastirdigimiz bu ¢alig-
mada, gruplar arasinda ameliyat sonrasi donemde agr1
skorlar1 ve analjezik tiiketimi arasinda fark bulunmad.

Casati ve ark.”? major ortopedik cerrahi uygula-
nan hastalarda yaptiklar: calismada, ameliyat sonrasi
donemde HKEA'da %0.125 levobupivakainin %0.125
bupivakain ile benzer oranda agr1 kontrolii sagladigini
ve ek analjezik gereksiniminin de benzer oldugunu
bildirmiglerdir. Kopacz ve ark.,? total diz ve kalca
artroplastisi hastalarinda ameliyat sonrasi analjezi
i¢cin HKEA uyguladiklar1 ¢alismada Levobupivakaine
fentanil ilavesinin epidural yolla ameliyat sonras1 anal-
jezide basarili sekilde kullanilabilecegini gostermis-
lerdir. Farkli cerrahi uygulamalarinda yapilan benzer
calismalarda da oldugu gibi levobupivakaini ameliyat
sonrasi olarak da HKEA uygulamasinda basari ile kul-
lanilmis ve lokal anestezik tiiketim miktarlar1 gruplar
arasinda benzer bulunmustur.”®?! Biz de calismamiz-
da; yukarida yapilan ¢alismalar ile benzer sekilde ame-
liyat sonras1 donemde ayni konsantrasyonda HKEA ile
agr1 kontrolii ve ek analjezik gereksinimini karsilas-
tirdik, gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulamadik.

Ameliyat sonras1t donemde HKEA uygulamasinda
onemli sorunlardan biri de alt ekstremitede motor
blok gelismesi veya motor blok zamaninin uzamasidr.
Casati ve ark.”! bizim g¢aligmamizda kullandigimiz
dozlara benzer konsantrasyondaki Levobupivakain
ile 186 hastada yapmig olduklar1 HKEA ¢alismasinda
72 saat siiresince hastalarda motor blok g6zlenme-
mistir. Bizim ¢alismamizda bulunmadig gibi, benzer
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diger calismalarda da motor blok agisindan grup-
lar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
bulunmamugtir.?>24

De Cosmo ve ark.” HKEA calismasinda %0.125
levobupivakain kullanmig ve herhangi bir yan etki ve
komplikasyon gormediklerini belirtmislerdir. De Negri
ve ark.®! da yaptiklari calismalarinda gruplar arasinda
yan etkiler agisindan istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik olmadigini belirtmiglerdir. Ameliyat sonrasi
epidural analjezide fentanil kullanilmasi ameliyat son-
rast bulant1 ve kusmaya neden olabilir. Bununla birlik-
te calismamizda hastalarda ameliyat sonras: dénemde
bulantinin siddeti oldukca hafifti ve hicbir hastada
tedaviye gerek duyulmadi.

Wang ve ark.” obstetrik cerrahide yaptiklar: ¢alis-
malarinda ii¢ grup arasinda hasta memnuniyeti agi-
sinda gruplar arasi anlamli fark bulamamislardir.
Benzer sekilde, biz de ¢aligmamizda hasta memnuni-
yeti skorlar1 agisinda gruplar arasinda anlaml bir fark
bulamadik.

Sonug olarak; kardiyotoksisite ve norotoksisite agi-
sindan daha giivenli oldugu bilinen levobupivakainin
ameliyat sonrast donemde hem istirahat hem de kas
egzersizleri sirasinda yeterli analjezi sagladigi ve mev-
cut bilgiler 1s181nda o6zellikle kardiyovaskiiler eslik
eden hastaliga sahip olgularda, HKEA uygulamalarin-
da bupivakainin yerine daha giivenle tercih edilebile-
cek bir secenek oldugu diistinmekteyiz.

Cikar cakismasi beyani

Yazarlar bu yazinin hazirlanmasi ve yayinlanmast
asamasinda herhangi bir gikar ¢akigmas: olmadigin
beyan etmiglerdir.

Finansman

Yazarlar bu yazinin arastirma ve yazarlik stirecin-
de herhangi bir finansal destek almadiklarini beyan
etmisglerdir.
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