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Abstract

Olgumuzda, brakiyal pleksus blokaji sirasinda ropivakainin is-
tenmeyen damar i¢i enjeksiyonu nedeni ile grand mal konviilziyon
gelisti. Ancak kardiyak disritmi ve iletim bozuklugu olmadi. Genel
anestezik ajanlarin uygulanmasi ile konviilziyon tamamen durdu.
Ropivakain, bupivakaine gore daha iyi giivenlik profiline sahip olma-
sma ragmen toksik etkilerinin oldugu akildan ¢ikarilmamalidir ve
rejyonal anestezi tekniklerinin ¢ok dikkatli uygulanmasi gerekmekte-
dir.

Anahtar Kelimeler: Ropivakain, toksisite, brakiyal pleksus blogu
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Grand mal convulsion developed during brachial plexus block-
ade in the patient due to unintended ropivacaine intravascular injec-
tion. However, dysrythmia and conduction disturbances were not
seen. Convulsion stopped completely by administration of common
anesthetic agents. Although ropivacaine has a safety profile superior
to bupivacaine the following points should be considered; it also has
toxic effects and regional anesthetic application must be performed
very carefully.
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rakiyal pleksus blokajinda amid tipi uzun

etkili lokal anestezik olan ropivakain ba-

sartyla  kullamlmaktadir.'”  Ropivakain
giivenli bir lokal anestezik olarak goriilmektedir.
Yapilan aragtirmalarda santral sinir sistemi (SSS)
ve kardiyovaskiiler sistem toksisitesi olusturan esik
degerinin ayn1 gruptan bupivakaine gore daha yiik-
sek oldugu  gosterilmistir.”®  Calismamizda
ropivakain ile yapilan aksiller brakiyal pleksus
blokaji sonras1 grand mal konviilziyon gelisen
olgumuzu ve literatiirde bildirilen ropivakain
toksisitesi ile ilgili diger olgu sunumlarini gdzden
gecirmeyi amacladik.
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Olgu Sunumu

Otuz bir yasinda, 61 kilo agirhgindaki ASA 1
grubu erkek hasta sag eldeki mallet finger nedeni
ile elektif operasyona alindi. Hastanin tibbi 6z-
gecmisinde norolojik ve kardiyak hastaligi yoktu.
Hastaya anestezi teknigi anlatilip onay1 alindiktan
sonra aksiller perivaskiiler brakiyal pleksus blokaji
uygulanmasi planlandi. Sivi infiizyonu igin karsi
koldan vendz Kkateter yerlestirildi ve hasta supin
pozisyonda yatirildi. Hastaya rutin monit6rizasyon
yapildi (non-invaziv kan basinci, kalp atim hizi ve
Sp0O,). Baslangi¢ arteriyel tansiyonu 120/70 mm
Hg ve kalp hiz1 92 atim dk." idi. Cerrahi islem
yapilacak olan kol abdiiksiyona ve dirsekten 90°
fleksiyona alindi. Brakiyal pleksusu tanimlamak
icin 5 cm, 22 G Stimupleks® igne (Braun,
Melsungen, Germany) periferik sinir stimiilatoriine
takilarak hazirlandi. Cilt sterilizasyonu yapildiktan
sonra aksiller arter aksiller boslukta miimkiin oldu-
gunca proksimalden palpe edildi ve 1 mL %2
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lidokain cilt infiltrasyonu i¢in yapildiktan sonra
stimupleks igne ile arterin hemen iistiinden ve arte-
re paralel girildi ve aksillanin tepesine dogru yon-
lendirildi. Sinir stimiilatorii ile 2 Hz frekansta ve 1
mA yogunlukta olacak sekilde sinir uyarist verildi.
Kas kasilmasi1 goriilmesi ile uyar1 yogunlugu 0.5
mA olacak sekilde kademeli olarak azaltildi. Ye-
terli kas kasilmasi gozlendikten sonra aspirasyon
testi yapildi ve %1°lik 20 mL ropivakain aralikli
aspirasyon yapilarak ve kademeli olarak sinir kili-
finin i¢ine ortalama 1 dk. i¢inde enjekte edildi.
Lokal anestezik enjeksiyonu ile sinir uyarisina
cevapta azalma saptandi. Islem sirasinda hastada
santral veya kardiyak toksisiteye ait bulguya rast-
lanmadi. Ancak enjeksiyon tamamlandiktan 30-60
saniye sonra hastamizda hi¢bir prodromal belirti
olmadan aniden yaygin tonik klonik kasilmalar
basladi. Bunun {izerine hastaya hemen maske ile
%100 oksijen verildi ve mekanik olarak solutul-
maya baslandi. Bu sirada kalp hiz1 120 atim/dk.,
arteriyel tansiyon 130/90 mmHg idi. 120 mg
propofol, 10 mg diazepam ve 80 mg siiksinil kolin
ile genel anestezi indiiksiyonu saglandi ve
endotrakeal entiibasyon gerceklestirildi. Genel
anestezi indiiksiyonunu takiben konviilziyonlar
durdu. Entiibasyondan sonraki 20 dk. boyunca
genel anestezi sevofluran %2 ile idame ettirildi.
Siiksinil  kolinin  etkisi gegince relaksasyon
sisatrakurium ile saglandi. Bu sirada hastanin
EKG’sinde aritmi ve iletim bozuklugu saptanmadi,
bradikardi ve hipotansiyon gozlenmedi. Bu gézlem
stirecinden sonra, operasyon genel anestezi altinda
yapildi. Ortalama operasyon siiresi 40 dk. ve genel
anestezi siiresi ise 55 dk. idi. Hasta sorunsuz bir
sekilde uyandirildi. Hastamizda brakiyal pleksus
blokajma ait herhangi bir bulgu saptanmadi. Ope-
rasyonun ertesi ginii ziyaret edilen hasta
konviilziyon ge¢irdigini hatirlamiyordu ve fiziksel
veya norolojik higbir sekel kalmamaisti.

Tartisma
Brakiyal pleksus blokaji sonrasi konviilziyon
insidans1 bilinmemektedir. Ancak bupivakain son-
rast bu insidans1 1.2/1000°dir.” Literatiirde brakiyal
pleksus blokaji, siyatik blokaj ve epidural anestezi
uygulamalarinda ropivakain verilmesini takiben
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gelisen kardiyak ve santral ndrolojik komplikas-
yonlar bildirilmistir (Tablo 1).*' Bu olgular: ince-
ledigimizde toksik doz araliginmn 0.5 mg kg ile
5.3 mg kg' arasinda degistigini gormekteyiz. Bu
da ropivakain toksisitesinin esik dozunun Kkisiler
arasinda oldukga degisken oldugunu gostermekte-
dir. Sistemik toksisite olusumunda verilen doz,
verilis hiz1 ve ilacin uygulama yeri de etkili olmak-
tadir. Tlacin hizli verilisi arteriyel konsantrasyonu
hizla arttirmakta ve santral toksik etkilerin daha
hizli  goriilmesine  yol agmaktadir. Lokal
anestezikler damar i¢i uygulanmadiklar1 halde
yikksek dozlarda uygulandiklarinda kan lokal
anestezik seviyesi hizla yiikselecek ve toksik etki-
ler goriilebilecektir. Bu durum literatiirde asir1 doz
olgulari olarak bildirilmektedir.”*"*> Ozellikle uygu-
lama yeri damarsal yapilardan zenginse bu etki
daha hizli goriilecektir.

Lokal anesteziklerin sistemik toksisitesi, en
cok, kazara yapilan intravaskiiler enjeksiyondan
kaynaklanmaktadir.*® Bizim olgumuzda da 200 mg
ropivakainin brakiyal pleksus blogu amaci ile uy-
gulanmasini takiben gelisen grand mal konviilzi-
yonun istenmeyen damar i¢i enjeksiyonuna baglh
oldugunu diisiiniiyoruz. Olgumuzda, serum ilag
konsantrasyonu belirlenmedi. Ancak hastanin 6z-
gegmisinde oOzellikle epilepsi veya gegirilmis
konviilziyon 6ykiisli gibi herhangi bir hastalik ol-
mamasi, duyusal ve motor blogun olmayist ve
lokal anestezik enjeksiyonunu takiben kisa bir siire
sonra olusmasi ilaca bagli toksik reaksiyonu dii-
siindiirmektedir. Konviilziyonun ¢ok hizli gelisme-
si intravendz (iv) enjeksiyondan  ziyade
intraarteriyel enjeksiyon olasiligini akla getirmek-
tedir. Arteriyel yoldan sistemik olarak uygulanan
lokal anestezik viicudun gesitli boliimlerine taginir
ve SSS iizerine olan etkisi daha hizli gbriiliir. Iv
olarak verilen yiiksek voliimde lokal anestezik de
SSS ve kardiyovaskiiler sistem toksisitesini indiik-
lemektedir. Korman ve ark.nin olgu sunumunda
SSS toksisitesi ropivakainin interskalen blokaj
amaci ile verilmesini takiben hemen gelismistir.®
Aragtiricilar - konviilziyonun hizli  baslamasinin
intraarteriyel enjeksiyonu destekledigini bildirmis-
lerdir. Benzer sekilde Miiler ve ark.nin olgu sunu-
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Tablo 1. Ropivakain ile indiiklenen konviilziyon ile ilgili yayinlanmis olgular.

Total plazma

Kan 6rnegini

Rejyonel anestezi Doz Total doz Kkonsantrasyonu alinma zamani Kardiyovaskiiler

teknigi (mg kg") (mg) (mg LY (dk.) Norotoksisite toksisite

interskalen blok® 23 150 . . Grandmal
konviilziyon

Epidural anestezi’ 2 120 - Grandmal Siniis tasikardisi
konviilziyon

Epidural anestezi'’ 0.5 20 1.4 30 Grandmal
konviilziyon

Brakiyal plek. blogu'! - 300 2.7 Grandmal
konviilziyon

Siyatik blok' 2.5 225 3.6 7 Grandmal Siddetli kardiyak disritmi
konviilziyon

Interskalen blok" 6 300 6 40 Mindr Arteriyel hipertansiyon

Siniis tasikardisi

Aksiller blok" 45 225 4.0 25 Minér Tasikardi

Interskalen blok' - 400 2.09 60 Konviilziyon

Brakiyal plek. blogu'® 53 262.5 Grandmal Siniis tagikardisi
konviilziyon

Epidural anestezi'® ) 279 Konviilziyon

Aksiller blok'’ 1.1 100 3.3 15 Grandmal
konviilziyon

Siyatik blok'® 3.2 225 3.5 15 Grandmal Siniis tasikardisi
konviilziyon

Siyatik blok™ 22 160 32 5 Grandmal Ventrikiiler fibrilasyon
konviilziyon

munda aksiller blok amaci ile 150 mg ropivakain
uygulamasini takiben siddetli grand mal konviilzi-
yon gelismistir.'” Arastiricilar konviilziyonun he-
men gelismesini anlamli miktarda lokal anestezigin
intravaskiiler verilmis olmasma baglamislardir.
Hastamiza uyguladigimiz total ropivakain dozu 3.3
mg kg idi. Ancak bu doza bagl total plazma kon-
santrasyonu intravaskiiler enjeksiyona bagl olarak
uygulandig1 anda muhtemelen daha yiiksektir. Zira
Miiller ve ark.nin olgusunda, 1.1 mg kg dozunda
intravaskiiler enjeksiyonu takiben 15 dk. sonraki
kan Orneginde total vendz plazma konsantrasyonu
3.3 mg L olarak bulunmustur."” iki kompartman
modeline gore enjeksiyon tamamlandigi andaki
plazma konsantrasyonu ise 5.75 mg kg olarak
tahmin edilmistir.

Hayvan ve insan deneylerinde ropivakainin to-
tal konviilziyon yapic1 dozu bulunmaya caligilmis-
tir. Feldman ve ark.nin kopekler lizerinde yaptigi
laboratuvar ¢alismasinda iv ropivakainin konviilzi-
yon yapici dozu 4.9 mg kg olarak saptanmustir.’
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Biitiin hayvanlar tiamilal ve mekanik ventilasyon
uygulamasimi takiben tamamen diizelmislerdir.
Koyunlar iizerinde yapilan diger bir ¢alismada,
konviilziyon yapict doz ropivakain i¢in 7.5 mg kg™,
bupivakain i¢in 5 mg kg’ olarak bulunmustur.’
Ayni ¢alismada kardiyovaskiiler kollaps i¢in gere-
ken doz ropivakain i¢in 12.9 mg kg™, bupivakain
icin 8.5 mg kg olarak saptanmistir. Insanlarda,
saglikli erkek goniilliiler iizerinde yapilan 2 calis-
mada ropivakain 10 mg dk.” olacak sekilde siirekli
iv inflizyonu yapilmis ve insanlarda minér SSS
toksisitesine yol acacak esik deger bulunmaya
calistlmistir.>® Knudsen ve ark.nin galismasinda;
ilk semptomlar infiizyona baslandiktan 2-8 dk.
sonra olustu.” Semptomlar olustugunda infiize
edilen total doz 0.8-2.6 mg kg™ arasinda idi. Buna
karsilik gelen inflize edilen total doz ise 62-160 mg
arasinda idi. Bu olgularda 6lgiilen minimum ve
maksimum pik venodz konsantrasyon ise 0.5-3.2 mg
L' idi. Bu calismaya gore ropivakainin SSS
toksisitesi i¢in esik deger olarak ortalama serbest
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plazma konsantrasyonu 0.6 mg L™, bupivakain i¢in
0.3 mg L' olarak saptanmistir. Scott ve ark.nin
caligmasinda ise SSS semptomlar1 olugmadan
tolere edilen ortalama ropivakain dozu 124 mg,
bupivakain dozu ise 99 mg bulunmustur.® infiizyon
bagladiktan  sonra  semptomlarin  baglamasi
bupivakainde 4 dk. sonra, ropivakainde ise 6 dk.
sonra olmustur. Bu verilerden de anlasilacagi gibi
ropivakain bupivakaine gore daha giivenli goriil-
mektedir.

Olgumuzda ropivakainin SSS etkilerinin geg-
mis oldugunu dislindiigiimiiz i¢in entiibasyondan
20 dk. sonra operasyona devam etmeye karar ver-
dik, nitekim Knudsen ve ark.nin ¢alismasinda
ropivakainin santral toksik etkilerinin hepsinin
kaybolmasi i¢in gerekli siire 13 = 11 dk. olarak
bulunmustur.’

Lokal anesteziklerin yiiksek sistemik konsan-

trasyonlart sagaltima direngli kardiyovaskiiler
kollapsla  sonuglanan  azalmis  miyokardiyal
kontraktiliteye, inat¢1 kardiyak aritmilere ve

vazodilatasyona neden olabilir.”’ Bu etkiler, direkt
kalp kas1t membrami degisikliklerinden (yani kardi-
yak sodyum kanallarinin blokaj1) ve otonomik sinir
sistemi  inhibisyonundan  kaynaklanmaktadir.”'
Olgumuzda kardiyak toksisite belirtileri goriilme-
mistir. Sadece hafif bir tasikardi ve tansiyon yiik-
selmesi goriilmiistiir. Bu konviilziyonun sonucu
olabilir. Saglikli goniillilerde yapilan toksisite
caligmalarinda hem ropivakain hem de bupivakain
ile plaseboya gore kalp hiz1 ve kan basincinda an-
lamli  yiikselme goriilmiistiir.”® Ropivakainin
kardiyotoksik etkileri daha yiiksek dozlarda ortaya
cikmaktadir. Ancak olgu sunumlarmi inceledigi-
mizde Kkardiyotoksik etkilerinin genellikle hafif
oldugunu, siddetli oldugu durumlarda da kolay
tedavi edildigini goriiyoruz. Bupivakainin indiikle-
digi kardiyotoksik etkileri resiisite etmek ise ol-
dukga giictiir. Bu ropivakainin en 6nemli avantajla-
rindan biri gibi durmaktadir. Bu daha iyi giivenlik
profili diisiik lipid ¢6ziiniirligi ya da bupivakainin
rasemik yapisina karsmn saf S(-) izomer olmasin-
dandir. Bu 6zellikleri nedeniyle ropivakain sodyum
iyon kanallarindan bupivakaine gore daha hizh
dissosiye olur.”**!
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SSS lokal anestezik toksisitesine 6zellikle du-
yarlidir. SSS’deki inhibitor liflerin veya merkezle-
rin lokal anestezik tarafindan selektif olarak
deprese edilmesi, ndbetler seklinde beliren asir
eksitator aktiviteye sebep olur. Uyanik hastada doz
asiminin ilk belirtilerinin gorildiigi bolgedir.**!
Olgumuzda, SSS toksisitesine ait prodromal belir-
tiler goriilmemistir. Bu durum SSS’nin ropivakain
toleransinin iyi oldugunu gostermekle birlikte
prodromal belirtiler olmayabilecegi igin yiiksek
dozlarda lokal anestezik enjeksiyonuna da yol aga-
bilmektedir. Bu nedenle hastalara sik sik
toksisiteye ait belirtileri sormak ve sozlii iletisim
icinde olmak faydali olabilir.

Istenmeyen damar ici enjeksiyon rejyonal a-
nestezi uygulamalarinda ciddi bir sorun olmaya
devam etmektedir. Lokal anestezik enjeksiyonu
sirasinda sik araliklarla tekrarlanan aspirasyon testi
intravaskiiler enjeksiyondan kaginmak i¢in ¢6ziim
degildir. Ciinkii damarlar kollabe olmus olabilir.”
Damar ici enjeksiyondan kagimmak igin sinir
stimiilatoriiniin  rutin  kullanilmas1  6nerilmistir.
Ciinkii baz1 arastiricilar 2 mL lokal anestezik veril-
dikten sonra sinir uyarisina olusan cevabin azalma-
sinin olduk¢a 6nemli oldugunu ve damar ig¢inde
olunmadigimnin bir gostergesi sayilacagini bildir-
mislerdir.”** Ancak bizim olgumuzda ve literatiir-
de bildirilen pek ¢ok olguda sinir stimiilatorii kul-
lanilmis olmasina ragmen istenmeyen damar ici
enjeksiyon olusmustur.®'*>1%1?

Ropivakainin test dozu olarak verilmesi uygun
degildir. Ciinkii yiiksek intravaskiiler dozlarda dahi
SSS semptomlart olusmayabilir.”*°
ark.nin ropivakainin test dozu etkinligini saptamak
icin yapmis oldugu ¢alismada hastalar 4 gruba ay-
rllrmslalrdlr.26 Gruplara; salin, lidokain, ropivakain
veya levobupivakain test dozuna benzer sekilde iv
uygulamuslardir. Sonugta ropivakain ve levobupi-
vakain’nin test dozu uygulamasi i¢in yetersiz oldu-
gu cilinkli SSS semptomlarin1 gostermede yetersiz
olduklart sonucuna varmiglardir. Lidokain grubun-
da olgularin %87’sinde SSS semptomlar1 olusmus-
tur. Bu durumda yazarlar ropivakain uygulamadan
once adrenalin eklenmis lidokain gibi bagka bir
lokal anestezigin uygulanmasinin uygun olabilece-
&i 6nerisinde bulunmuslardir.

Owen ve
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Sonug olarak, tecriibeli uygulayicilar tarafin-
dan yapildig1 ve aspirasyon testinin negatif oldugu
durumlarda bile potansiyel olarak istenmeyen da-
mar i¢i enjeksiyona baglh sistemik toksisite riski
biitiin rejyonal anestezi uygulamalarinda vardir. Bu
risk ropivakain gibi daha giivenli oldugu diistiniilen
ilaglar i¢in de gegerlidir. Tiim rejyonal anestezi
uygulamalar sirasinda lokal anestezik toksisitesine
kars1 dikkatli olmak, terapdtik dozun yavas ve
bolinmiis dozlar halinde uygulanmasi, yeterli
monitorizasyon ve kardiyopulmoner resiisitasyon
kosullarinin saglanmasi gereklidir.
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