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ADRENALIN VE OCTAPRESSIN ICEREN
FARKLI iKi LOKAL ANESTEZIK MADDENIN
AGIZ MUKOZASINDAKI LOKAL KAN AKIMINA
ETKILERININ VE ETKIi SURELERININ
INCELENMESI
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OZET

Vazokonstriktér maddeler bir yandan derin bir anestezi ve
hemostaz saglarken diger yandan ilaglarin emilimini ge-
ciktirerek toksisitelerinin azaltilmasia yardimci olurlar.
Bu galigmada gilinéimiizde en sik kullandiginiz vazokons-
triktér maddelerden olan adrenalin ve octapressinin etki
stireleri ve Tokal kan akimina olan etkileri deneysel olarak
izotop klirensi teknigi ile incelenmistir. Adrenalinli ve oc-
tapressinli lokal anestezik maddelerin kontrol grubu ile
karsilagtirilmasinda, kontrol grubuna gére ileri derecede
anlamli farkliliklar saptanmugtir. Her iki maddenin birbir-
leri ile olan karsilastinlmasinda ise istatiksel olarak anlam-
Ii bir fark tespit edilememigtir.

Anahtar sézciikler : Vazokonstriktor, etki siiresi, lokal
kan akim, izotop klirens teknigi.

ABSTRACT

Vasoconstrictive materials not only provide deep anesthe-
sia and hemostasis, they also retard the absorption of the-
rapeutics and help reduce their toxicity. In this study two
different vasoconsirictive materinl adrenaline and octap-
ressin which are widely used in dentistry have beent evalu-
ated experimentally in period with the aid of isotope clea-
rance technique. The comparison of adrenaline and oc-
tapressin containing local anesthetic group with the cont-
rol group indicate highly significant differences. On the
other hand, the comparison of adrenaline and octapressin
groups unyield significant values in the statistical evaluti-
on.

Key words : Vasoconstrictors, local blood flow, time of ef-
fect, isotope clearance technigue.

GIRIS

Adrenalin ve octapressin (felypressin) giiniimiiz
dig hekimliginde en sik kullanilan vazokonstriktdr
maddelerdendir. Vazokonstriktorler derin bir aneste-
zi ile iyi bir hemostaz saglarken hem lokal anestetik
maddelerin absorpsiyon hizini azaltarak toksisitenin
azaltimasina hem de anestezi siiresinin uzatilmasina
yardimeci olurlar. Birgok hastada glivenle kullanilabi-
len bu maddeler kalp, diabet, astma, feckromasitoma,
hipertiroid ve stilfit allerjisi ile Mono Amino Oksidaz
(MAQO) inhibitdrleri, trisiklik antidepressan ve fenoti-

yazin gibi- ilaglar devaml kullanan hastalarda kulla-
nilmalari halinde bazi sistemik komplikasyonlara ne-
den olabilmektedirler (2,8,13,17,18).

Bu calismanin amact dig hekimliginde ¢ok sik
kullandigimiz adrenalin (adrenalinfi lokal anestetik,
ALA) ve octapressin (octapressinli lokal anestetik,
OLA) igeren farkl: iki lokal anestetik maddenin agiz
mukozasindaki lokal kan akimina etkileri, etki siirele-
ri ve bu iki lokal anestezigin etkilerinin birbirleri ile
karsilastirilmasin1 deneysel olarak izotop klirensi
teknigi ile aragtirmaktir.
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MATERYAL VE METOD

Bu aragtrrma 1.U. Tip Fakiiltesi Niikleer Tip Ana-
bilim Dalinda 24"t erkek 21'f disi toplam 45 adet yak-
lagik 200 = 20g agirliginda Wistar Albino cinsi sigan
fizerinde yapuldi.

Calismamuz igin lokal anestetik madde olarak
0.012 mg/ml adrenalin ve % 4'liik articain HCL igeren
Ultracain DS forte (Hoechst) (ALA) ve 0.54 mg/m]
octapressin (felypressin) ve % 3'liikk prilocine HCL
iceren Citanest Octapressin {Eczacibagt) (OLA) se-
¢ildi. Kontrel grubu 13 sigan olustururken, caligma
grubunu Adrenalinli (ALA) ve Octopressinli lokal
anestetiklerin (OLA) uygulanabilmesi i¢in 16 adetlik
iki ayn sigan grubu olusturuldu. Tilm siganlar aym
oda 1s1s1 altinda en az bir saat bekletildikten sonra 25-
30 mg/kg olacak sekilde 1/20 oranmda serum fizyolo-
jik ile sulandiniinmug sodyum tiyopental intraperiteo-
nal olarak enjekte edilerek uyutuldular. Daha sonra
sert bir zemin lizerine surt distli yatirilarak bir plaster
yardimu ile sabitlendiler. Serum fizyolojik ile beraber
radyoaktif madde olarak 50uCi (mikro curie) Teknes-
yum Perteknetat (T'c 99m 04) .05 ila 0.1 ml hacimde
hazirlanip kontrol grubunda serum fizyolojik ile ¢a-
ligma grubunda ise lokal anestetik maddelerin biri ile
toplam 0.2ml olacak sekilde sulandirilarak bir titber-
kiilin ignesi yardimiyla gevre dokulara bulasmayacak
sekilde siganlarin sag yanak submukozasina enjekte
edildi. Hayvanlar enjeksiyonlarindan hemen sonra
Siemens Orbiter gamma kamera altina alinc, Birer
dakikaltk 35 goriintii dinamik olarak bilgisayara kay-
dedildi. Bilgisayardan elde edilen gdriintiiler iist iiste
toplanarak yanak mukozasindan ilgi alanlan ¢izildi
ve zaman aktivite egrileri gikartiidi. Bu efrilerden ak-
tivitenin yarilanma zamam (T 1/2) ile egrilerin egimi
hesaplanarak ilaglarin lokal kan akimina etkileri ve
etki siireleri aragtirild. Istatiksel bulgular student-t
testi ile hesaplandy,

BULGULAR

Kontrol grubunda yarilanma zamant 3.13 + 1.6
dk iken ALA grubunda yarlanma zamam 64.87 = 39
dk, OLA grubunda ise 51.87 = 23 dk olarak tespit edil-
di.

Egrilerin egimi karsilastinldiginda, kontrol gru-
bunda 6230 = 1295, ALA grubunda 2344 = 981 ve
OLA grubunda ise 3465 = 1011 olarak saptandi.
Kontrol grubu ile ALA ve OLA gruplan arasidaki
yarilanma zamani arasinda istatiksel olarak ileri dere-
cede anlamh farkliliklar olustu (p<0.001). Fakat
ALA ve OLA gruplan arasindaki yardanma zamanla-
1 arasinda istatiksel acidan bir fark tespit edilemedi
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(p>0.05). Diger metotta egrilerin egimi hesaplanarak
yapulan analizde ise yine kontrol grubu ile ALA ve
OLA gruplan arasinda istatiksel agidan ileri derecede
anlaml farkliliklar varken (p<0.001) her iki lokaf
anestezik arasinda bir fark tespit edilemedi. Yarilan-
ma zamant ile ilgili sonuglar Grafik-1'de, egrilerin
egimi ile ilgili degerler Resim-1,2,3'te gdsterilmis-
tir.

TARTISMA

Lokal kan akimin ile ilgili cahgmalarda akim ya
direkt olarak ya da indirekt olarak tespit edilmektedir.
Indirekt teknikleri Ksenon 133 (Xe 133) ve TC 99m
G4nin kullamldif izotop klirensi yontemi, dokular-
daki 151 degisikligi, hidrojen klirensi ve oksijen kon-
santrasyonu, derideki renk degisiklifi gibi yontemler
olugtururken direkt tekaikleri, kan akim: elektroman-
yetik flowmeter, mikrosfer ve laser doppler flowme-
ter yéntemleri olugturmaktadir ¢1,4,5,9,14,15,20,21), Biz
calismamizda izotop klirensi teknigini kullandik. Izo-
top klirensi feknigi ilk defa 1948 yilinda Kety (11) tara-
findan ortaya atilmistir. Kety (11) intradermal olarak
enjekie edilen izotopun enjeksiyon bolgesinden te-
mizlenme (klirens ve wash-out) hizinin, bolgesel kan
akiminz indirekt olarak yansitacagim ileri siirmiigtiir.
En sik kullanilan radyoktif maddeler ise TC 99m 0y ile
Xe 133'diir. Wahner (21) lokal kan akiminin tespitinde
Tc 99m 04 ve Xe 133'iin birbirleri ile mukayesesini
yapmig ve her iki metodun da ayn dlgiide hassas ol-
duldarin ileri siirmiigtiir. Biz de ¢alismanuzda kolay-
likla elde edilebilirligi nedeni ile Tc 99m 041 kullan-
dik.

Lokal anestetik maddeler igerisine ilave edilen
vazokonstriktor maddelerden biri olan adrenalin,
bébrek iistii bezlerinin medullasindan salgidanan ve

saglikli bir erigkindeki bazal sekresyon hizt 0.17 ila
0.54 ug/dk olan bir hormondur. Giigli bir vazokons-
trikiér olup otonom sinir sisteminin hem alfa hem de
beta reseptdrler izerine etkilidir. Damar diiz adalele-
rindeki alfa adrenerjik reseptorleri etkileyerek vazo-
konstriksiyon yapar. Octopressin ise sentetik bir sem-
patomimetik amindir. Giiglii bir postsinaptik alfa re-
septor sitimiilanidir ve kalpteki beta reseptosrler {izeri-
ne ¢ok az etkilidir. Diiz kaslarin kasilmasin ve ven-
lerde vazokonstriksiyona yol agarak etki eder
(2.8,17,18).

Lofstrom (:4), lokal anestetik ilaglarn periferik
kan akimina olan etkileri hakkinda kesin fikirler siy-
lemenin ¢ok gli¢ oldugunu belirtmis ve anestezinin
uygulanig sekli, konsantrasyonu, hedef orgamn bun-
da etkili oldugunu, lokal anestetik maddelerin yilksek
konsantrasyonlarda kullamildiklarinda kan akim art-
tirirken diigiik konsantrasyonlarda vazokonstriksiyo-
na neden oldufunu bildirmistir.

Lindozf (13), lokal anestezikler ile vazokonstrik-
6r maddelerin vaskiiler etkilerini infrared termografi
ile arastirmig ve saf olarak uygulanan Novakain (pro-
kain), Hostakain (butanilicaine) ve lignokainnin va-
zodilatdr etkileri oldugunu fakat Citanest'te (priloka-
in) bbyle bir etkinin varliinin saptanamadigini bil-
dirmistir.

Gerke ve ark. (7), tavsanlarm kulak arterine 0.1ml
ila 1.6ml dozlarda uyguladiklar adrenalinli prilokain
ve lignokainin diigiik dozlarda kullanildiginda adre-
nalinin vazokonstrikttr etkisini arttirirken, lokal
anestetik maddelerin yiiksek konsantrasyonlarda kul-
lanildiklarinda adrenalinin bu etkisini anlamli olarak
azalttigini tespit etmiglerdir. Bu bulgular Johns (10) ve
Carpenter (3) in gériigleri ile de aym yéndedir. Bu etki
lokal anestetiklerin vazodilatatif etkisine baglanabi-
lir.

Gerke ve ark. (), hem prilokain ve hem de lidoka-
inin igerdigi adrenalinin arterlerin mediasini gevrele-
yen sempatik sinirler tarafindan alindigim ve bu saye-
de de ¢ok miktardaki adrenalinin mediadan igeri ge-
cerek onun vazokonstriktdr etkisinin artmasina neden
oldugu tespit etmiglerdir.

Suzuki ve ark. (19), 25 saglikl birey tizerinde ge-
sitli konsantrasyonlardaki lokal anestetik maddelerin
dig etindeki periferik kan akimmm lazer doppler flow-
meter ile incelemigler ve 1% lidokain (adrenalin
1/100.000), 2% lidokain (adrenalin 1/80.000) 3% pri-
lokain.(felypressin 0.03iii)iin periferik kan akimin
azalttigin fakat 2% lidokainin arttirdifin tespit et-
misglerdir.
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Vazokonstriktdr maddeler lokal anesteziklerin
sistemik absorpsiyonlarini azaltarak etki siirelerini
arttirmaktadir, Bu sayede anestezik soliisyon sinir do-
kusu lizerinde daha uzun stire kalabilmektedir. Vazo-
konstritksiyonun sonucunda azalan kan akimi ile be-
raber lokal 1s1 diigerken, vazodilatasyonu takiben kan
akimindaki artigla beraber lokal olarak 1s1 da bir artig
gozlenir, En sik kullanilan vazokonstriktdr olan adre-
nalin lokal kan akimini azaltarak operasyon alaninda
iyi bir gorilg sahasi saglamaktadir. Buna kargin meta-
bolik etkisinden dolay1 lokal asidoz ve dokudaki oksi-
jen oraninda bir diislise neden olmaktadir. Dokular-
daki hipoksi ve asidoz, damarlarda sekonder vazodi-
latasyona neden olur ki, bu da postoperatif hematom,
bakteriyal yara infeksiyonu ve iyilesmenin gecilamesi
gibi yan etkilere sebep olmaktadir. Ayrica bazen goz-
lenen sekonder kanamalar adrenalinine bagh reaktif
hiperemi ile izah edilmektedir. Adrenalinin difer de-
zavantajlan ise bazi sistemik hastaliklarda ve devamh
ilag kullanan hastalarda kullanminin kontraendike ol-

masidir. Buna karsin adrenalinin octapressinden daha
giiglii bir vazokonstriktif madde oldugu diigtiniilmek-
tedir (2,6,8,12,13,16,17,18). Bizim ¢aligmamizda hem ad-
renalin hem de octapressinli lokal anestezik madde-
nin kontrol grubu ile mukayesesinde lokal kan akimi
ve vazokonstriktér etkilerinin istatiksel agidan ileri
derecede anlamit oldugunu saptadik (p<0.001). Buna
kargin adrenalinli ve octapressinli lokal anestezik
maddelerin birbirleri ile olan kargilagtimimasinda ma-
tematiksel olarak adrenalinli maddenin bu etkilerinin
biraz daha giiclii gibi gériinmesine kargin bu fark ista-
tiksel acidan bir anlam ifade etmemektedir. Bu so-
nuclar 15181 altinda hem adrenalinti hem de octapres-
sinli lokal anestetik maddenin lokal kan akimina olan
etkileri ve etki slirelerinin uzunlugu birbirleri ile he-
men hemen aymidir. Bu durumda lokal anestetik mad-
delerin giicti, bu iki vazokonstriktdr madde sdzkonu-
su oldugunda vazokonstriktér maddelerden ziyade
lokal anestezik maddenin kendi etki gliglerinin Snem
kazandif: goriilmektedir.
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