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OZET

Girig: Klonidin, a2 agonist, lokal anesteziklerin etki-
lerini uzattigi ve tatminkar bir analjezi olusturdugu bi-
linmektedir. Hemodinamik degisiklikler intratekal (IT)
uygulanim sonrasinda gézlenmektedir. Calismanin
amaci, IT klonidinin, kardiyovaskiler sisteme ve
postoperatif analjeziye etkisinin olup olmadigini ayri-
ca lokal anestezik ihtiyacini azaltip azaltmadigi
arastirmaktir.

Gereg ve Yoéntem: Etik komite izni ve hasta onayi
alindiktan sonra, yaslari 18-70 arasindaki ASA | veya
usti, unilateral spinal anestezi altinda elektif alt
ekstremite girisimi planlanan 60 olgu c¢alismaya
alindi. Kristaloid ytiklemesini takiben L 4_5 interverteb-
ral araliktan 25 gauge Quincke ignesi ile spinal
ponksiyon yapildi. Hastalar rastgele li¢ gruba ayrildi.
Grup I'e 10mg 0.5% hiperbarik bupivakain, Grup Il'ye
10mg 0.5% hiperbarik bupivakain+50ug klonidin ve
Grup Ill'e 10mg 0.5% hiperbarik bupivakain+75ug
klonidini IT 40 saniyede hasta lateral posisyonda,
girisim yapilacak taraf alta, iken verildi. Olgular late-
ral posisyonda 15 dakika bekledi. Noninvaziv ortala-
ma kan basinci (OKB) ve kalp atim hizi (KAH) spinal
blok 6ncesi ve bloktan sonraki 5., 15., 30. ve 45.
dakikalarda 6&lgdldi. Ayrica motor blok gerileme
zamani ve ilk analjezik ihtiyag zamani da kaydedildi.
Veriler Mann-Withney U ve Wilcoxon testleri kul-
lanilarak degerlendirildi ve p<0.05 anlamli kabul edild|.
Bulgular: Boy, yas ve kilo dikkate alindiginda gruplar
arasinda anlamli bir fark gézlenmedi. Tiim gruplarda
spinal blok sonrasi OKB ve KAH da diisme g6zlendi.
Klonidin uygulanan gruplarda hemodinamik degigik-
likler gbzlenmesine ragmen motor blok ve postope-
ratif analjezide istatistiksel olarak anlamli uzama
gordlddi.

Sonug: Hiperbarik bupivakaine ilave edilen klonidin
ozellikle unilateral spinal anestezide faydali olmak-
tadir. Minimal hemodinamik etki olusturmasinin yani
sira iyi bir postoperatif analjezi garanti etmektedir.
Anahtar Kelimeler: Klonidin, Unilatreal Spinal Blok.
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SUMMARY
Does Intrathecal Clonidine Prolong
Unilateral Spinal Block and Analgesia?

Introduction: Clonidine, a2 agonist, is known to
prolong the action of local anaesthetics, and provide
a satisfactory analgesia, haemodynamic changes
observed after its intrathecal (IT) administration. The
aim of the study was to determine whether IT cloni-
dine administration can reduce local anaesthetic and
the effect on the cardiovascular system and postope-
rative analgesia.

Material and Methods: After the approval from the
Ethics committee and informed consent, 60 patients,
between 18-70., ASA | or more, and who were
scheduled for elective lower extremity procedures
under unilateral spinal anaesthesia, participated in
the study. After crystalloid preloading spinal puncture
was performed at L, 5 intervertebral space with 25
gauge Quincke needle. Patients were randomized
into three groups. Group | 10mg 0.5% hyperbaric
bupivacaine, Group Il 10mg 0.5% hyperbaric bupiva-
caine+50ug clonidine and Group Il 10mg 0.5%
hyperbaric bupivacaine+75ug clonidine received IT
over 40 seconds while the patients were lying lateral
position and the side to be operated dependent.
Patients remained in the lateral position for 15 min-
utes. Noninvasive mean arterial blood pressure and
heart rate were measured before spinal blockade and
then 5th, 15th, 30th and 45t minutes. We also record-
ed motor block regression time and first analgesic
need. The data were evaluated by using Mann-
Withney U and Wilcoxon tests considering p<0.05
significant.

Results: No significant differences were observed
regarding height, age, weight,gender and ASA stat-
ue. In all groups heart rate and mean arterial blood
pressure showed decrease after spinal blockade. In
clonidine treated groups although they had haemo-
dynamic changes we observed significantly pro-
longed motor block and postoperative analgesia.
Conclusion: The addition of clonidine to hyperbaric
bupivacaine, exerting minimal haemodynamic influ-
ence and guaranting a satisfactory postoperative
analgesia, seems to be particularly useful in unilater-
al spinal anaesthesia.

Key Words: Clonidine, Unilateral Spinal Block.



Intratekal Klonidin Analjezisi
GiRiS

Spinal veya ekstradural anestezi siiresini uzat-
mak amaciyla o agonistler siklikla lokal anestezik
ajanlara ilave edilmektedir. Adrenalin ve fenilefrin
bu amagla en sik kullanilan ajandir. a2 agonist bir
ilag olan klonidin spinal veya epidural alana lokal
anestezik, opioid veya her ikisi ile beraber verilen
cesitli dozlardaki klonidin ile yapilan c¢alismalar
gostermistir ki, klonidin hem analjezi siiresini uzat-
mig hem de belirli bir yan etki olusturmamis veya
hafif hipotansiyon ve sedasyon goriilmiistiir (1-10).
Son ¢aligmalar gostermektedir ki o agonist klonidin,
intratekal uygulandiginda, doza bagimli antinosisep-
tif lokal anestezik bloklar yapar ve spinal anestezide
turnike agri insidansini azaltmakta faydalidir (11-
14). Klonidin lokal anesteziklerin etkilerini uzattig1
ve tatminkar bir analjezi olusturdugu bilinmesinin
yant sira tek basina cerrahi i¢in yeterli anestezi
saglayamamaktadir (14). Bunun yani sira hipotan-
siyon ve doza bagli sedasyon gelismesinde rol
oynadig1 bildirilmektedir (15,16). Hemodinamik yan
etkiler saglikli kisilerde iyi tolere edilirken kardi-
yovaskiiler hastaligi olan kisilerde tehlikeli ola-
bilmektedir. o, adrenerjik agonistler, diger analjezik
ajanlarla kombine edilerek kullanildiginda, doz
azaldigi i¢in yan etkileri ortadan kaldirmak miimkiin
olmaktadir (16). Opioidlerin analjezik etki ve siiresi-
ni uzatmakta olan intraspinal o agonistlerin spinal
opioidlerle sinerjik analjezik etkileri de vardir (13).
Bunlarin yani sira spinal uygulanan o agonistlerin
spinal kordda vazokonstriksiyon, hipotansiyon,
bradikardi veya tasikardi, uykuya meyil ve solunum
depresyonu gibi yan etkileri vardir (13). Bu gibi yan
etkileri azaltmak i¢in dikkatli davranmak, o-agonist
ihtiyacin1 minimalde tutmak ve iyi monitorizasyon
gerekmektedir.

Calismanin amaci, unilateral spinal anestezide
diisiik doz klonidinin, kardiyovaskiiler sisteme ve
postoperatif analjeziye etkisinin olup olmadigini
ayrica lokal anestezik ihtiyacini azaltip azaltmadigi
arastirmaktir.

GEREG ve YONTEM

Etik komite ve hastalarin izni alindiktan sonra,
yaglar1 18-70 arasindaki ASA I veya istii, unilateral
spinal anestezi altinda elektif alt ekstremite girisimi
planlanan 60 olgu caligmaya alindi. Norolojik,
kardiyak ve pulmoner hastalik hikayesi olan, tasikar-
di, aritmi, dal blogu gibi EKG degisiklikleri olan
hastalar ¢aligma dahil edilmedi. Olgular 8 saatlik

aclik sonrasi premedikasyon veya proflaktik
vazokonstriktér uygulanmadan ¢alismaya alindi.
Olgular, ameliyat odasina alindiktan sonra kontrol
hemodinamik degerler kaydedildi. 20 gauge intra-
vendz kaniil takilan olgulara kristaloid yiklemesi
amactyla 7ml.kgl %0.09 salin soliisyonu verildi.
Olgular, opere olacak taraf altta kalacak sekilde yan
yatirildi ve olguya spinal ponksiyon i¢in uygun
pozisyon verildi. Orta hat yaklasimla L, s interver-
tebral araliktan subaraknoid araliga 25 gauge
Quincke igne ile girildi. Olgular rastgele ii¢ gruba
ayrildi. Serbest BOS akimi goézlendikten sonra igne
ucu agaga bakacak sekilde ayarlandi.

Grup I'e 10mg 0.5% hiperbarik bupivakain
(2ml) (Marcaine 0.05 % heavy Astra, Sweden);

Grup II'ye 10mg 0.5% hiperbarik bupivakain
(2ml)+50pg klonidin (0.3ml);

Grup II'e 10mg 0.5% hiperbarik bupivakain
(2ml)+75ug klonidin (0.5ml) yavasca, barbotaj
yapilmadan 40 saniyede enjekte edildi ve olgular
lateral pozisyonda 15 dakika bekletildi.

-Duyusal blok, 24 gauge igne kullanilarak pin-
prick testi ile degerlendirildi.

-Motor blok derecesi, modifiye Bromage
skalasiyla (O=motor blok yok; 1=diz, ayak ve par-
maklarini oynatabiliyor; 2= ayak ve parmaklarimi
oynatabiliyor; 3= sadece parmaklarini oynatabiliyor;
4=tam blok) degerlendirildi.

-Motor blogun iki seviye gerileme zamani
MGZ)

-llk analjezik gereksinim zamam (IAGZ) da
kaydedildi.

-Noninvaziv ortalama kan basinct (OKB) ve
kalp atim hiz1 (KH) spinal blok 6ncesi ve blok son-
rast 5., 15., 30. ve 45. dakikalarda kaydedildi.

Veriler Mann-Withney U ve Wilcoxon testleri
kullanilarak degerlendirildi ve p<0.05 istatistiksel
olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Olgularin yas, boy, kilo, cins ve ASA 6zellikleri
karsilastirildiginda, gruplar arasinda anlamli fark
gozlenmedi (Tablo-I). Tim gruplardaki olgularin
anestezileri cerrahi girisim igin yeterli idi ve intra-
operatif herhangi bir analjezik ihtiyaclart olmadi.
Subaraknoid enjeksiyonu takip eden 45 dakikadaki
degerlendirmede, Grup III’te maksimal sensoryal
seviye diger iki gruba gore daha fazla idi ancak ista-
tistiksel olarak anlamli bulunmadi. Maksimal motor
blok seviyeleri ise her {i¢ grupta da benzerdi. Motor
blogun iki seviye gerileme zamaninda (MGZ) Grup
II ve III’te Grup I'e gore uzama goriildii ve bu uzama
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Kirdemir - Gégus

Grup lII’te Grup I'e gore istatistiksel olarakta anlam- TABLO - 1

lridi. ilk analjezik gereksinim zamaninda (IAGZ) da Hasta Ozellikleri (ort.+SS, n=20 her grup icin)

Grup II ve III te belirgin uzama oldu ve bu uzama

Grup III'te istatistiksel olarak anlamli idi (Tablo-IT). Grup I Grup II Grup III
Her {i¢ grupta da spinal blok sonrasi OKB ve Yas (v1l) 43,802 547418 36413

KAH’da diisme go6zlendi. Grup III’te spinal sonrasi Boy (cm) 1676 5 169+8 5 163 8211

OKB’1inda % 15 ten fazla diisme oldu ve istatistiksel Kilo (kg) 73414 7049 68+11

olarak anlamli idi. 45 inci dakikada OKB deger- Cins (E/K) 12/8 16/4 8/12

lerindeki diisme devam etti ve Grup [I’le ASA /I 5/15 6/14 12/8

karsilastirildiginda Grup II (p<0.02) ve Grup III'te
(p<0.028) anlamli idi (Tablo-III). KAH grup igi
degerleri karsilastirildiginda 45 inci dakikada belir-
gin azalma goriildi ve istatistiksel olarak anlamli idi

ASA: American Society of Anesthesiologists.
Grup 1: 10mg 0.5% hiperbarik bupivakain;
Grup II: 10mg 0.5% hiperbarik bupivakain+50pg klonidin;

(Tablo-1V). Grup II1:10mg 0.5% hiperbarik bupivakain+75ug klonidin

TABLO - II

ik injeksiyon Sonras1 Anestezi Degisiklikleri (ort+SS)
Grup I Grup 11 Grup 111

Maks. sensoryal blok seviyesi Tg (T19-T7) Tg (T19-T7) T7 (T1o - Tg)
Maks. motor blok seviyesi (Bromage scale) 4 4 4
Blok gerileme zamani (dk) 110.5426* 116.9£19.5 129.4445.5
[lk analjezik ihtiyag zamani(dk) 294+124.6* 356.2+127.5 479.36+£251.8
*p<0.016 grup I-III arast

TABLO - III

Ortalama Kan Basinci Degerleri (ort+SS)(mmHg)

Grup I Grup II Grup III
BO 94.7+15.7 96.9+20.4 105.3£15.5
5BS 86.9+11 95+16.4 90.3+23.3
10BS 88.8+12 93.8+14.2 91.6+16.5
15BS 95+17 94.2+18.2 88.6+14.5
30BS 91.8+16.9 84+16.3 84.1+13.5
45BS 91+10.5%# 79.6+14.4 80+10.8

*p<0.02 Grup I-1I aras1 #p<0.028 Grup I-IIl aras1  BO: blok oncesi. 5BS: bloktan 5 dakika sonra. 10BS: bloktan 10
dakika sonra. 15BS: bloktan 15 dakika sonra. 30BS: bloktan 30 dakika sonra. 45BS: bloktan 45 dakika sonra.

TABLO -1V
Kalp Hiz1 Degerleri (ort£SS)(vuru/dk)

Grup 1 Grup 11 Grup III
BO 90.7+15.5 91+11.6 94.54+20.8
5BS 87.7x19 88.319.9 88+18
10BS 89.4+11.6 86.8+8.1 95+19.9
15BS 87.2+13.6 83.3+8.6 91+19.9
30BS 80.6+12.2 81£12.9 82.4+18.9
45BS 76.7+11.4* 77.949.8%* 82+19***

*p<0.032,0.003,0.01 grup ici 5BS, 10BS ve 15BS gore

*%p<0.005,0.028 grup ici SBS ve 10BS gore

*%%p<0.008,p<0.01 grup i¢i 10BS ve 15BS gore

BO: blok 6ncesi. 5BS: bloktan 5 dakika sonra. 10BS: bloktan 10 dakika sonra. 15BS: bloktan 15 dakika sonra. 30BS: blok-
tan 30 dakika sonra. 45BS: bloktan 45 dakika sonra.
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intratekal Klonidin Analjezisi

TARTISMA

Her nekadar farmokodinamik ¢aligmalar siirekli
veya aralikli uygulamalarin daha uygun oldugunu
one siirse de bu ¢alismada klonidin bolus olarak ve-
rilmistir. Intraspinal o, adrenerjik agonistleri, ciddi
solunum depresyonu olusturmadan mitkemmel anal-
jezi saglamaktadir.

Bonnet, Racle, Niemi ve Forgarty klonidinin,
bupivakain ile yapilan spinal anestezinin motor ve
sensoryal blok siiresini uzattigini ancak mekaniz-
manin bilinmedigini ileri stirmisler (14,17-19). Lin
ve arkadaglar1t CFA (Complete Freund's adjuvant) ile
olusturduklar1 enflamatuar agr1 modelini kullanarak
yaptiklar1 ¢alismaya dayanarak, klonidinin spinal
antihiperaljezik mekanizmasinin spinal nitrik oksit
(NO) salinimnin inhibisyonu ile oldugunu ileri siir-
miglerdir (20). Pan ve arkadaslar1 klonidinin, glu-
tamik afferent terminallerde yerlesmis olan o,
adrenerjik reseptorlerin aktivasyonuyla, lamina II
deki noronlarin eksitatdr sinaptik uyarilarmi inhibe
ettigini ileri stirmektedirler (21). Honda ve
arkadaglar1 ise farelerle yaptiklar1 caligmada
intratekal klonidinin, muskarinik M1 reseptdrlerinin
aktivasyonu ile spinal kordda mekanik transmisyonu
inhibe ettigini ileri stirmektedirler (22).

Intratekal bupivakain ve klonidinin beraber ve-
rilmesi anlamli derecede hem motor hem de sensor-
yal blok siirelerini uzatmaktadir. Ancak hipotansi-
yon ve bradikardi gibi yan etkiler gozlenmektedir.
Klonidinin, sempatektomi yaparak hipotansiyon
olusturdugu bilinmektedir. Ancak bupivakain +
klonidin ile yapilan spinal blogun, tek basma bupi-
vakainin olusturdugu hipotansiyondan daha fazla
kan basimncinda diisme olusturmadigini ileri stiren
calismalar bulunmaktadir (14,17). Larsen ve
arkadaslar1 klonidinin kalp hizi ve kan basmcinda
diisme gortilmedigini bildirmektedirler (23). Ancak
bizim ¢aligmamizda herikisinde de diigme goriilme-
sine ragmen klinik olarak anlamli degildi. Biz bunun
diisiik doz klonidin uygulamimiza bagli oldugunu
diistinmekteyiz.

Bunun yanisira Rubin ve arkadaglar1 ¢alis-
malarinda, klonidinin 2. ve 8. saatlerde Brunschwiler
30 dakikadan sonra sempatik bloktan bagimsiz kan
basincinda diisme olusturdugunu, Santiveri ve
arkadagslar1 ise kan basincindaki benzer diisiisiin 75.
dakikada oldugunu bildirmislerdir (24-26). Bizim
calismamizda da benzer sekilde blok sonrasi
baslayip devam eden diisme 75 klonidin kullanilan
grupta daha belirgin olmakla beraber 50p klonidin
verilen grupta da gozlendi.

Opioidlerle kombine edilerek klonidin dozunun
azaltilmast, klonidine bagli sedasyonu azaltmaktadir.

Ancak epidural klonidin kan basinct iizerine U-shape
doz cevabi olusturdugundan klonidin dozunun
azaltilmas: hipotansiyonu azaltmamaktadir. Bu
nedenle klonidine ilave edilen opioid hipotansiyonu
azaltmak yerine daha da arttirmaktadir (27).

Larsen ve arkadaglart mepivakaine 75 ve 150 ug
klonidin ilave ederek spinal anestezi etkinligi ve
siiresini arastiran ¢aligsmalarinda, klonidinin anestezi
baslama ve yayilma veya etkinligine bir etkisi
olmadigini, 150 pg klonidinin hem sensoryal hem
motor blogu uzattigini ancak 75 pg klonidinin
anlamli bir etkisi olmadigini bildirmiglerdir (23).
Bizim ¢aligmamizda benzer sekilde motor blok siire-
si ve postoperatif analjezi siirelerinde belirgin uzama
hem 50 pg hem de 75 pg klonidin uygulanan grup-
larda go6zlendi. Bu sonuglarin unilateral spinal
anestezi uygulanmasina bagli oldugu kanisindayiz.

De Negri ve arkadaslart ise 105 pg
klonidin+bupivakain uyguladiklar1 ¢alismalarinda
kardiyovaskiiler parametrelerde degisiklik
bildirmezken, sensoryal ve motor blokta anlamli
uzama, yiiksek sedasyon seviyesi ve anlamli post-
operatif analjezi saptamislardir (28). Bizim c¢alis-
mamizda kardiyovaskiiler parametrelerde klinik
olarak anlamli olmayan degisiklik gdzlenmesinin
yani sira, sensoryal ve motor blokta ve postoperatif
analjezide anlamli uzama goézlendi ancak sedasyon
goriilmedi.

Brunschwiler bupivakaine klonidin ilavesinin,
bupivakaine morfin ilavesinden daha etkin cerrahi
analjezi sagladigini 6ne siirmiistiir (25). Dobrydnjov
calismasinda intratekal kadar olmasada, oral kloni-
dinin de spinal blok siiresini uzattigint ve postope-
ratif analjezik ihtiyacini azalttigin ileri siirmektedir
(29). Uhle intratekal uygulamalarda klonidinin rutin
olmasini ve 6zellikle ndropatik agr1 komponenti olan
hastalarda kullanimini1 6nermektedirler (30). Racle
ve arkadaslar1 hiperbarik bupivakain ile yapilan
spinal anestezi siiresini uzatmak icin klonidin veya
adrenalin ilavesinin, 6zellikle yash hastalarda fay-
dali oldugunu ileri siirmektedirler (31).

Sonug olarak bupivakin ile beraber uygulanan
klonidin motor ve sensoryal blogu ve postoperatif
analjezi siiresini anlamli 6l¢iide uzattirken sedasyon
gozlenmemesi, unilateral spinal anesteziye ve diisik
doz klonidin uygalanmasina bagli oldugunu
diistintildii. Kalp hizi ve kan basincindaki diisiisiin en
fazla % 17 olmas1 klinik olarak anlamli olmadig:
kanisina varildi. Alt ekstemiteye uygulanacak gi-
risimlerde unilateral spinal anestezi uygulanacak yiiksek
riskli hastalarda hem lokal anestezik ajanlarin dozunu
azaltmak hem de etkin anestezi ve analjezi saglamak
amactyla lokal anesteziklere klonidin ilavesinin faydali
olacagi kanisindayiz.
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