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ABSTRACT

Lidocaine has been used for more than 50 years for spinal anesthesia and has a remarkable safety
record. In 1993, a new adverse effect, transient neurologic toxicity was described in patients
recovering from spinal anesthesia with lidocaine. Transient neurological symptoms have been defined
as pain in the lower extremities (buttocks, thighs and legs) after an uncomplicated spinal anesthesia
and after an initial full recovery during the immediate postoperative period (less than 24 h). The
incidence of transient neurological symptoms reported in prospective, randomized trials varies from
4% to 37%. The etiology of transient neurological symptoms remains unkonwn. Despite the transient
nature of this syndrome, it has proven to be difficult to treat effectively. Drug or some interventional
therapy may be necessary.
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OZET

Lidokain 50 yildan fazla spinal anestezide kullanilan ve giivenli olan bir lokal anesteziktir. Lidokain ile
yapilan spinal anesteziden derlenen olgularda 1993 yilinda yeni bir istenmeyen etki olarak gecici
norolojik toksisite bildirilmistir. Gegici ndrolojik semptomlar olaysiz bir spinal anesteziden derlenmeyi
takiben birkag saatten 24 saate kadar sonra goriilebilen alt ekstremitede (bacak, uyluk ve kalca) agn
olarak tamimlanir. Gecici norolojik semptom insidansi %4-37 arasinda degismektedir, etyolojisi
belirsizdir. Bu sendromun gecici 6zelligi olmasina ragmen, etkin olarak tedavi etmek zordur. ilag veya
bazi girisimsel tedaviler gerekebilir.

Anahtar kelimeler: Spinal anestezi, ndrolojik semptomlar, lidokain
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Girig

Spinal anestezi, 1898 yilinda ilk kez Agust Bier tarafindan kokain kullanilarak gerceklegtirlmis
olup, lokal anestezik soliisyonun subaraknoid araliga verilmesi ile sinir iletisinin gegici siireli
blokaji olarak tanimlanir. Spinal anestezi giivenli, bircok avantaji nedeniyle yaygin kullanim
alani bulan bir bolgesel anestezi yontemidir. Lokal anestezik seciminde cerrahinin tipi ve

siiresi ve motor blokaj gerekip gerekmedigi rol oynamaktadir. Hizli etki baslangic, kisa etki
siiresi ve hizli derlenme nedeniyle lidokain giiniibirlik olgularda ozellikle tercih edilmektedir.

Son yirmi yildir spinal anestezide kullanilan lidokaine bagl gecici ve kalici norolojik
komplikasyonlarda bir artis dikkati cekmektedir. ilk kez 1991 yilinda Rigler ve arkadaglar
mikrobor spinal kateter kullanilarak olusturulan kontinyu spinal anestezi sonrasi 4 olguda
kauda equina sendromundan bahsetmis olup lokal anesteziklerin ndrotoksisitesine dikkati
cekmislerdir'.

Daha sonra 1993 yilinda yeni bir advers etki olan geici radikiiler irritasyon tanimlanmistir’.
Onceleri “gecici norolojik toksisite” veya “gecici radikiiler irritasyon”olarak tanimlanan ve
postoperatif erken devrede olugan bu durum son zamanlarda gecici ndrolojik semptomlar
(GNS) olarak adlandinlmaktadir’. Spinal anestezi uygulanan bazi olgularda tam iyilesme
sonrasinda bel, gluteal bolge ve her iki alt ekstremiteye yayilan agr ve disestezi
gelismektedir**. Kauda equina sendromunun aksine GNS'de alt ekstremite giigsiizliigii, barsak
veya mesane disfonksiyonu gozlenmez, ndrolojik muayene, manyetik rezonans goriintiileme
ve elektropatolojik testlerde anormallikler bulunmamaktadir. Semptomlar genellikle 5. giin
kendiliginden kaybolmaktadir.

insidans

ik kez Snhnedier ve ark. 1993 yilinda hiperbarik lidokain ile spinal anestezi uygulanan 4
olguda kisa siireli ndrolojik semptomlar tanimlamislardir’. Spinal anestezi sonrasi gelisen
gegici norolojik semptomlarin insidansi calismalara gore degisiklik gostermektedir. Bazi anket
ve geriye doniik calismalarda seyrek goriildiigii ifade edilmesine ragmen son zamanlardaki
ileriye doniik calismalarda oldukca yiiksek insidans (%10-37) belirtilmektedir™™". Spinal
anestezide lidokain kullanilmasi GNS riskinde artis gostermektedir. Pollack ve ark."
artroskopiler veya unilateral inguinal herni onariminda spinal anestezide 9%>5'lik adrenalinli
hiperbarik lidokain, izobarik %2'lik adrenalinsiz lidokain ve adrenalinsiz 0.75'lik bupivakaini
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kargilastirmigtir. Lidokain verilen gruplarda %16 oraninda GNS oldugu %5'lik hiperbarik
lidokain ile izobarik 9%2'lik  lidokainin benzer oranda GNS'ye neden oldugunu
vurgulamiglardir. Bu prospektif calismalarin aksine Morisaki ve ark.'nin ™ 1045 hasta iizerinde
yaptigi bir calismada %?3'liik lidokain kullanilmig ve sadece 4 hastada (%0.4) gegici radikiiler
irritasyon  gelistigi  bildirilmistir. Hayvan calismalarinda lokal ~anesteziklere bagl
norotoksisitenin, konsantrasyona bagimli oldugu diistiniilmesine ragmen, klinik raporlarda
lidokain konsantrasyonunun azaltilmasinin GNS insidansini degistirmedigi gosterilmistir'",

Eberhart ve ark." tarafindan yayinlanan bir meta analizde toplam 29 calismada 2813 olgu
gecici norolojik semptomlar agisindan degerlendirilmistir. GNS insidansi lidokainden sonra
%16.9, mepivakainden sonra %719.1 gozlenirken bupivakainle %1.1, prilokainle %1.7
oraninda gozlenmistir. Freedman ve ark.” 1863 spinal anestezi uygulanan olgularin %47'de
lidokain, %40°da bupivakain ve %13'nde tetrakain kullanildigini ve bupivakain ve tetrakain
kullanilan olgularin lidokain kullananlardan cok farkl karakteristik ozellige sahip olduklarini
belirtmiglerdir. Cogunlukla erkek olan ve litotomi pozisyonunda (irolojik, rektal ve inguinal
cerrahi gegiren giiniibirlik hastalarda spinal anestezide lidokain kullanilmistir. Lidokain verilen
873 olgudan 104'de (%11.9), bupivakain verilen 744 olgudan 10'da (%1.3) ve tetrakain
verilen 246 olgudan 4'de (%1.6) agn gelismistir. Agn genellikle hafif veya orta siddetlidir,
ancak bazen dayanilmaz olabilmektedir.

Onalti ayn calismanin incelendigi bir derlemede, 1467 spinal anestezi uygulanan olguda 25
adet gegici norolojik semptom tanimlanmigtir. Lidokainle olugturulan spinal anestezide 719
hastanin 102'de GNS gelismistir. Semptomlar bir norolojik patoloji ile iligkili olmayip
genellikle spinal anesteziden sonra 24 saat icerisinde gelismis olup postoperatif beginci giin
kendiliginden kaybolmustur. Spinal anestezi sonrasi GNS gelisimi agisindan diger lokal
anestezikler (Bupivakain, prilokain, prokain, levobupivakain, ropivakain, kloroprokain)
karsilagtinldiginda lidokain ile riskin yiiksek oldugu (relatif risk 4.62) belirlenmistir. Lidokain
ve mepivakainin karsilastirldigi 3 calismada GNS agisindan bir fark belirlenmemistir®.

Son yillarda klinik kullanima giren kardiyotoksik ve santral sinir sistemi toksisitesi bupivakaine
gore daha az olan levobuvakaininde GNS'e yol acabilecegi bildirilmistir. Gozdemir ve
arkadaglarinin yapmis oldugu bir calismada, levobupivakain uygulanan hastalarin sadece
birinde (%3,33), lidokain uygulanan hastalarin ise sekizinde (%26,6) GNS gelistigi
belirtilmigtir"”.
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Gebelikte Gegici Norolojik Semptomlar

Heavy bupivakain (%0.5) ile spinal anestezi uygulanan 120 gebede %10 oraninda GNS ile
karsilasilmis olup en erken 6-12 saatte en gec ise 24-48 saat icerisinde semptomlar
gozlenmistir'. Postpartum tubal ligasyon uygulanan obstetrik olgularda %5'li hiperbarik
lidokain ile %0.75'lik hiperbarik bupivakain ile saglanan spinal anestezide GNS orani
lidokainle %3, bupivakain ile %7 olarak bildirilmistir. Semptomlar 24 saat icerisinde gelismig
olup, 48 saat icerisinde gerilemistir. Bu ¢calismada obstetrik olgularda GNS goriilme oraninin az
olmasi gebeligin koruyucu faktor oynamasi ve girisimlerin supin pozisyonda yapiimasina
baglanmistir®.

Benzer olarak Aouad ve arkadaglar tarafindan yapilan bir bagka calismada hiperbarik lidokain
(%5'lik 75 mg ) ve hiperbarik bupivakain (%0.75lik 12 mg) ile spinal anestezi uygulanarak
sezeryan operasyonu yapilmistir”®. Tim olgulara oturur pozisyonda uygulanan spinal
anestezide 25 G spinal igne kullanilmigtir. Cerrahi, tim olgulara supin pozisyonda
uygulanmistir. Bu calismada hem lidokain hem de bupivakain ile GNS orani %3't asmamistir.
Wong ve Slavenas ise intratekal hiperbarik lidokain veya bupivakain ile olusturulan spinal
anestezide gebelik sirasinda, termde gebede veya erken postpatum donemde uygulanan
girisimlerde GNS tanimlamamislardir’’. Ancak bu ¢alismanin gruplar ve cerrahi tipi agisindan
randomize olmadigi dikkati cekmektedir. Zaric ve arkadaglari 258 gebeden sadece 3 tanesinde
GNS gelistigini bildirmislerdir®.

Epidural Anestezi Sonrasinda Gegici Norolojik Semptomlar

llk kez 1996 yilinda Wong ve arkadaslan tarafindan epidural anestezi sonrasinda GNS
tanimlanistir’2, Bu olguda kisa siireli bir laparoskopik girisim icin epidural anestezi uygulanmis
ve test dozu olarak 1/100.000 oraninda adrenalinli 3 ml %1.5 lidokain verilmistir. Ardindan
%2'lik lidokain ile (600 mg) T7 seviyesinde bir blok saglanmistir. Blok ortadan kalktiktan
sonra 3 giin siresince siiren GNS “lari gdzlenmistir.

Daha sonra dogum analjezisi nedeniyle epidural uygulanan iki gebe kadinin birinde
dogumdan 1 saat sonra, digerinde ise 25 saat sonra GNS bulgulari ortaya ¢ikmis, asetominofen
ve kodein tedavisi dnerilen olgularda yaklasik 24 saat sonra semptomlar gerilemistir. Her iki
olguda da test dozu olarak 3 ml %1.5 lidokain uygulanmis ve ardindan bupivakain ile analjezi
saglanmistir. Dogumlar ise litotomi pozisyonunda gerceklestirilmistir. Bu olgularda GNS

Arsiv Kaynak Tarama Dergisi . Archives Medical Review Journal



Hatipoglu ve Giines 37

goriilme sebebi tam olarak aciklanamamakla birlikte epidural mesafeye verilen lokal
anesteziklerin subaraknoid alana difiize olabilmesi, obstetrik olgularda epidural uygulanan
lokal anestezik injeksiyonunun genellikle kauda equina seviyesinde yapildigi ve bu bdlgedeki
sinirlerin koruyucu bag dokusundan yoksun oldugu ve gebelerin sinirlerinin toksisiteye daha
hassas oldugu, tekrarlayan enjeksiyonlarla intratekal lokal anestezik konsantrasyonlarinin
arttigi olasi nedenler arasinda siralanmistir,

Radikal prostatektomi yapilan bir olguda, L3-L4 seviyesinden takilan epidural kataterden
postoperatif analjezi icin uygulanan ropivakain sonrasi GNS gelismistir. U¢ giin uygulanan
epidural analjezi kesildikten 12 saat sonra hastanin sirt bolgesinde ve uyluktan bacaga yayilan
siddetli yanmasi ve agrisi olmustur. Tedavide 10 mg subkutan morfin ve 100 mg iv ketoprofen
uygulanmis olup semptomlarin 12 saat icerisinde geriledigi, herhangi bir sekelin kalmadig
bildirilmistir®,

Bronkojenik kist nedeniyle sag torakotomi uygulanan ve postoperatif analjezi amaciyla T12/L1
seviyesinden epidural kateter takilan 5 yagindaki bir cocukta da 3. giiniin sabahinda GNS
gelismistir. Asetominofen (60 mg/kg) 2 giin siiresince uygulanmig ve agrili semptomlar 12
saat icerisinde kaybolmus ve yiiriimeye baslamistir. Bu olguda epidural analjezi yiiksek
seviyede yapilmis olmasina ragmen uzamis epidural infizyonun L5-S1 seviyesindeki
bupivakain konsantrasyonunu artirdigi ( 1. giinde olusan motor blok) ve bununda GNS lehine
sonuglanabilecegi belirtilmistir®.

Etiyoloji

GNS etyolojisi tam olarak aydinlatilamamis ancak hafif ve kalici olmayan norotoksik hasar
gostergesi olarak tanimlanmaktadir®®. ilk calismalarda litotomi pozisyonu uygulanan
olgularda kauda equinanin sinir rotlarinin baski altinda kaldi§i, kan akiminin azalmasiyla
toksisitenin potansiyelize oldugu distintilmistiir. Ready ve arkadaglar tavsanlarda spinal
norotoksisite iizerine calismiglar ve normal histopatolojik degisikliklerin gozlendigi, klinik
konsantrasyonlarda kalici ndrolojik hasar olusmadigini rapor etmislerdir’. Bununla birlikte
yiiksek konsantrasyonlarda uygulanan tetrakain (%1) ve lidokain (%8) ile histopatolojik
dedgisiklikler ve ndrolojik hasar tanimlanmigtir.

Yamashita ve ark. intratekal degisik konsantrasyonlarda uygulanan lokal anestezik sonrasinda
serebrospinal sivida glutamat konsantrasyonunun arttigini gostermislerdir®®. Ayni zamanda
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lomber spinal kordun motor ndronlarinda hasar destekleyen histopatolojik degiiklikler tespit
etmislerdir. Bu aragtirmacilar lidokainin en ¢ok, ropivakainin ise en toksik oldugunu
vurgulamiglardir. Bu sonuglar Kasaba ve arkadaglan tarafindan da desteklenmistir®.
Lidokainin, bupivakain ve ropivakaine gore hasar riskinin daha yiiksek oldugu belirtilmistir.
Lidokain ozellikle klinikte uygulanan dozlardan daha yiiksek dozlarda ve konsantrasyonlarda
norotoksik etki gostermektedir. Ancak altta yatan mekanizmanin tam olarak aydinlatilmasi
icin daha genig calismalara gereksinim vardir. Norotoksisitenin mekanizmasinda, sitoplazmik
kalsiyum ve mitokondrial membran potansiyelinin hemostazindaki dedgisiklikler rol
oynayabilir’.

Lokal anesteziklerin spinal kord kan akimi {izerine etkisi bulunmaktadir ve bu etki benign
kabul edilir. Spinal uygulanan lidokain, bupivakain, tetrakain ve mepivakain vazodilatasyon
yapar ve spinal kord kan akimini arttinr. Ropivakain ise konsantrasyon bagiml olarak
vazokonsriiksiyona neden olur ve kan akimini azaltir. Bununla birlikte in vitro periferik sinir
modellerinde lidokainin kan akimi iizerine etkileri net degildir.

Gegici Norolojik Semptomlarda Risk Faktorleri
Cerrahi Pozisyon

Cok merkezli calismalarda ozellikle giiniibirlik hastalarda litotomi pozisyonunun GNS
olusumuna katkisi oldugu belirtilmistir™. Bu calismada lidokain uygulanan olgularda litotomi
pozisyonunda %24.3 oraninda GNS gelisirken, diger pozisyonlarda %3.1 oraninda gelismistir.
Litotomi pozisyonunda lumbosakral sinir liflerinin gerilmesi ile lidokaine maruz kalan sinir
liflerinin agiga ¢gkmasina neden olabilir. Hampl ve ark.31 litotomi pozisyonundaki obstetrik
olgularda hiperbarik bupivakain ile GNS insidansi % 0.7 iken, hiperbarik lidokain ile % 37
oldugunu bildirmiglerdir.

Supin pozisyonununda S1'in sensoryal liflerinin, hiperbarik lokal anestezige maruz kalmasini
arttirdigi belirtilmistir’. Supin pozisyonda, hiperbarik lidokain ve bupivakainin karsilastirildigi
bir calismada lidokain grubunda %26, bupivakain grubunda %3 olguda GNS gelismistir*.
Pollock ve arkadaslarida supin pozisyondaki olgularda epinefrinli %5 hiperbarik lidokain, %2
izobarik lidokain veya hiperbarik %0.5 bupivakaini GNS agisindan karsilastirmiglardir™.
izobarik ve hiperbarik lidokain ile oranin %16, hiperbarik bupivakain ile ise %0 oldugunu
vurgulamiglardr.
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Cerrahinin Tipi

Pollock ve ark. spinal anestezi ile inguinal herni operasyonu uygulanan olgularin % 5'de, yine
spinal anestezi ile diz artroskopisi uygulanan olgularda ise %713 oraninda GNS
tanimlamiglardir’”.  Elde edilen bu sonucu opere olmayan bacagin pozisyonu ile
iliskilendirmislerdir.

Diger Predispozan Faktorler

Obezite, diz artroskopisi, giiniibirlik hasta, ignenin yapmis oldugu travma, ndronal iskemi,
sekonder maldistribiisyon sonucu sinir liflerinin etrafindaki lokal anestezik havuzu, kas
spazmi, faset eklem irritasyonu sonucu asin kas relaksasyonu, miyofasiyal agri, dorsal kok
irritasyonu sayilabilir’>*’. Obezite, GNS gelismesi acisindan borderline bir faktor olarak kabul
edilmektedir. Yiiksek konsantrasyonda lokal anestezik kullaniimasi ve obezlerde serebrospinal
voliimiin azhdinin rol oynadid disiintilmektedir®.

Tek orifisli spinal ignelerde (Atraucan) cift orifisli ignelere (Eldor) oranla daha yiiksek oranda
GNS goriildigi bildirilmistir. Atraucan spinal igne kullanilan ve litotomi pozisyonu uygulanan
hastalarin tamaminda, Eldor tipi kullanilanlarin %50'nde GNS gelismistir®®.  Lidokain
konsantrasyonunun %5’den 9%0.5'e disirilmesi insidansi etkilemedigi gibi, glukoz
eklenmesi, hiperbarisite ve hiperosmoraritede etkilemeyen faktorlerdendir (26,36,39).
Eberhart ve ark." barisite, konsantrasyon degisikligi veya vazokonsriiktdr ilavesinin GNS
gelisiminde rol oynamadigini belirtmislerdir. Konsantrasyon veya lidokain dozunun arttrilmasi
ve vazokonsriiktor ilavesi norotoksisiteyi arttirirken, GNS'in ortaya ¢ikmasinda etkili degildir.

Daha dnce yapilan bir calismada tetrakaine fenilefrin (%12,5 - %1.3) ilave edilmesinin GNS
insidansini artirdi§i gosterilmistir®. Freedman ve ark.’min® yapmis oldugu calismada ise
tetrakainle GNS gelisen olgularin hepsinde epinefrin kullanilmiglardir. Oysaki lidokaine
epinefrin eklendiginde GNS riskinde bir artis ile kargilasilmamistir.

Klinik
Spinal anesteziden tam iyilesme sonrasinda bel, gluteal bolge ve her iki alt ekstremiteye
yayilan agn ve disestezi bulunmaktadir, agrinin siddeti hafiften siddetliye kadar degisebilir.

Lidokain kullanilan 9%30.1 olguda VAS degeri 8 ve iizerinde, %48.2'de 4-7 arasinda
saptanmigtir. Oysaki bupivakain kullanilan sadece 1 olguda agn diizeyi 8 ve izerinde
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belirlenmistir®. Hastalar bilateral olan agrinin yanma, kramp veya yayilan agri (%50 oraninda
alt eksremiteye, %50-100 oraninda da alt sirt bolgesine ) oldugunu ifade etmektedir®.

Ayirici Tani

Spinal anestezi sonrasinda goriilen GNS'nin ayinci tanisinda asagidaki klinik tablolarin gozden
gecirilmesi gerekir*'.

a. Klorprokaine bagli agn: Epidural blogun ortadan kalkmasindan 1-4 saat sonra ortaya ¢ikar.
Epidural kloroprokain 30 cc'den fazla verilirse alt sirtta agr olusur.

b. Epidural hematom: 0-2 giinde semptomlar baslar, Kas gii¢siizliigi, radikiiler agn ve
sensoryal defisit vardir. Eger bir hastada motor giicsiizliik veya anormal norolojik muayene
sonuclari varsa GNS disinda drnegin epidural hematom elimine edilmelidir.*"

¢. Epidural abse: 2-7 giinde gozlenir. Basagnisi, ates ve ilerleyici ndrolojik semptomlar vardr.

d. Spinal sinir hasan: 0-2 giinde semptomlar ortaya cikar. Kateter veya ignenin yerlestirilmesi
sirasinda agn, enjeksiyon sirasinda agri ve parestezi gozlenir. 1-/12 hafta siirebilir.

e. Anterior spinal arter sendromu: Acil durumdur. Postoperatif agrisiz parapleji olur.

f.Adeziv araknoidit: Enjeksiyon sirasinda  agn, degisik derecelerde ndrolojik
disfonksiyon,siklikla progressif agri ve parapleji

g. Kauda Equina sendromu; Mesane ve barsak fonksiyon kaybi,parapleji, motor giigsiizliik,
sensoryal kayip

h. Lokal anestezik digi ilaglara bagli GNS : Lokal anestezik ozelliklerine sahip bir opioid olan
meperidinin de GNS semptomlarina neden oldugu goterilmistir®.

Tedavi

Spinal anestezi sonrasinda gegici norolojik semptomlarin gozlenmesi klinik olarak oldukca
onemlidir. Genellikle 5 giinden daha kisa siirede kendiliginden ge¢mesine ragmen uzayabilir,
agn siddetli oldugunda geleneksel tedavi yontemleri veya bazi girisimsel yaklasimlar
onerilebilir. ~ Nonsteroidal ilaclar, ~opioidler, kas gevseticiler ~onerilen  tedavi
yontemlerindendir®™>%, Basan elde edilen ila¢ gruplan arasinda en ¢ok non-steroidal anti
inflamatuarlar yer almaktadir, Cox- 2 inhibitorleri, Ibuprofen, Naproxen ve Ketorolac'da
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kullanilabilir. EGer kas spazmi varsa beraberinde kas relaksanlari, siklobenzaprin (flexeril)
onerilebilir. Bacak elevasyonu veya isitic pedler semptomatik tedavide uygulanan
yontemlerdendir. Tetik nokta enjeksiyonu da tedavide denenmistir. Kas spazmini
onleyebilecegi veya bolgedeki kan akimini artirabilecegi belirtilmistir*'.

Son zamanlarda antioksidan etkiye sahip ve koruyucu icermeyen 2-kloroprokain yeniden
kullanima sunulmustur®. Simdiye kadar yapilan calismalar lidokain ile karsilastinldiginda, 2-
kloroprokainin ambulatuar spinal anestezide olumlu oldugunu gdstermistir ve GNS olgusu
tanimlanmamistir**,

Sonug

Sonug olarak, spinal anestezide etki baslangici hizli ve kisa etki siireli olan lidokainden
vazgecmek miimkiin olmayabilir ancak, uygun hasta se¢imi ile spinal anestezide lidokain
kullanilmasi GNS gelisiminde nleyici bir tedbir olabilir.
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