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SAZETAK
REGIONALNA ANESTEZIJA | BLOKADA SIMPATIKUSA

Marko Moretti

Intratekalna injekcija lokalnog anestetika, odnosno spinalna anestezija, je u uporabi
viSe od stoljeca, a joS ne postoji adekvatni rezim korekcije i prevencije post-
induktivne hipotenzije. Primarni cilj ovog istrazivanja bio je pronaci korelaciju izmedu
pada sistolickog krvnog tlaka 20 minuta nakon spinalnog bloka, volumena
kristaloidnih otopina i koriStenja efedrina intraoperativno za vrijeme carskog reza.
Sekundarni cilj je bio izraCunati incidenciju maternalne hipotenzije i predloziti
adekvatnu terapiju za istu. Od inicijalno 59 pacijentica kod 28 su se biljezili podatci jer
su ostale anestezirane bilo opcom bilo epiduralnom anestezijom. Mjerio se sistolicki
krvni tlak, dijastolicki krvni tlak i puls prije spinalnog bloka i 20 minuta nakon,
volumena anestetika i doza fentanila intratekalno, godine pacijentica, doza efedrina,
volumen intravenoznih otopina i promjena tlaka. Podatci su analizirani prikladnim
statistiCkim testovima. Hipotenzija je registrirana u 27.6% slucajeva, izmedu
volumena kristaloidnih otopina i koristenja efedrina nalazimo negativnu korelaciju od -
0.008, +0.155 izmedu promjene sistolickog krvnog tlaka i koristenog efedrina te
+0.097 izmedu volumena kristaloidnih otopina i koriStenog efedrina. Nijedan rezultat

nije statisticki znac¢ajan. Ova tema zahtijeva daljnju obradu i diskusiju.

KLJUCNE RIJECI: hipotenzija, spinalna anestezija, carski rez



SUMMARY

REGIONAL ANESTHESIA AND SYMPHATETIC BLOCKADE

Marko Moretti

Injection of the local anesthetic intrathecally, or spinal anesthesia, has been in use
for more than a century, and yet, there is still no adequate regime for the correction
and prevention od post-inductive hypotension. Finding the correlation between the
drop in the systolic blood pressure 20 minutes following the spinal block, the volume
of crystalloid fluid given intravenously and the use of ephedrine intraoperatively
during the caeseran section was the primary goal of this research. Secondary goal
was to calculate the incidence of maternal hypotension and suggest the adequate
therapy. 28 out of initial 59 patients undergoing cesarean section were included in
the study. The rest were excluded because of different anesthesia method (general
or epidural) . We measured the systolic blood pressure, diastolic blood pressure and
pulse, before and 20 minutes following the block, volume of the local anesthetic,
fentanyl dose, age of the patients, ephedrine dose, volume od the intravenously
given fluids and the difference/drop in blood pressure. The data was analyzed by
appropriate statistic tests. Hypotension occured in 27.6% of the cases, and the
correlation of -0.008 was found between volume of the crystalloid infusion and the
use of ephedrine, +0.155 between the change in systolic blood pressure and the use
of ephedrine, while the correlation between the use of crystalloid infusion and the use
of ephedrine was +0.097. None of the findings were statistically relevant. This topic

demands further investigation and discussion.

KEYWORDS: hypotension, spinal block, cesarean delivery



UuvoD

Carski rez je operativni nacin poradanja fetusa otvaranjem trbusnog zida
(laparotomijom) te potom histerotomijom. Inicijalno Carski rez je raden zbog
odvajanje fetusa od moribundne pacijentice i zahvat je obi¢no zavrSavao fatalno za
majku. Zahvat u prosjeku traje 45 minuta. Naj¢esc¢e indikacije za taj zahvat su
abnormalni nalazi kardiotokografije (CTG), malpozicija fetusa, viSeplodna trudnoca,
fetalna makrosomija, abnormalnosti posteljice, prethodni Carski rez te opéenito
fetalna patnja i odredena patoloska stanja kod majke kao $to su pre-eklampsija,
prethodna ruptura uterusa, genitalni herpes i ostale genitalne infekcije i druge. Od
razliCitih komplikacija mogucih intraoperativno i postoperativho su endometritis,
dehiscijencija Savova, oste¢enja urinarnog trakta, atonija uterusa, anestetske

komplikacije, tromboembolijska zbivanja i druge (Hedwige S.L. 2016).

Od anestetskih komplikacija treba nabrojati visoki spinalni blok i posljedi¢no sréanu
patologiju, paraplegija, sindrom cauda equina, neuspjeli blok, spinalni epiduralni
hematom, glavobolja, depresija disanja, muc¢nina i povracanje, pruritus, hipotenzija,
sistemska toksi¢nost lokalnih anestetika (kardio i neurotoksicnost), fetalna

bradikardija (Gilbert J.G. 2017).

Zahvat se obavlja ili pod opéom ili regionalnom anestezijom ( spinalnom,
epiduralnom, ili kombinacijom prethodnih). Analiza 1793 slu€aja carskog reza
pokazala je da nema prednosti regionalne anestezije nad opcom anestezijom u
smislu maternalnog i neonatalnog ishoda. (Bosede B Afolabi, Foluso EA Lesi, 2012)
Spinalni blok je u odnosu na epiduralni brzi, tehnicki lakSe izvediv, manje bolan,

koristi nizu dozu lokalnog anestetika i uzrokuje jaci blok. Odluka o tome kojim



nacinom Ce se anestezirati pacijentica ovisi o0 dogovoru ginekoloSkog odnosno
opstetrickog tima, a najviSe ovisi o stupnju hitnosti carskog reza. Journal of the Royal
Society of Medicine je 2000. godine predlozio novu klasifikaciju po stupnju hitnosti
carskog reza. 1. stupanj : neposredna Zivotna opasnost majke ili fetusa, 2. stupan;j:
ugrozenost majke ili djeteta koja nije neposredne Zivotne opasnosti, 3. stupan;:
potreba za ranijim porodom ali bez ugroZzenosti majke ili djeteta, te 4.stupan;j:
dogovoreno vrijeme koje najbolje odgovara trudnici i opstetricCkom timu (Lucas, D.N. i

sur. 2000.).

Pacijentice su obi¢no savjetovane da ne unose hranu 12 sati prije zahvata (Hedwige
S.L. 2016)., a preoperativno se ucini intravenska kanilacija, kateterizacija mokra¢nog
mjehura, postavlja se infuzija kristaloidnih otopina, pulsni oksimetar te se dava
antibiotska profilaksa. Nakon obavljenog zahvata pacijentice imaju smanjenu ili
odsutnu peristaltiku satima ili danima, tijekom ovog perioda pojavljuje se mucnina,
abdominalni grcevi i povracanje. Bol u abdomenu i ledima moze trajati mjesecima
nakon zahvata. Nakon 6 mjeseci, utjecaj na svakodnevne aktivnosti izmedu Zena
koje su rodile vaginalno i one koje su rodile carskim rezom iS€ezavaju (wikipedia

contributors).

Najveci broj pacijentica se danas anestezira regionalnim blokom, preko 95% u SAD-
u i Kanadi (Bucklin B.A. 2005) , a prednosti su budnost i prisebnost majke,
mogucnost iminente interakcije majke i djeteta nakon poroda, smanjenje prijenosa
sistemske medikacije preko placente, izostanak intubacije, produljena post-
operativna analgezija. Op¢a anestezija, dakako, ima svoje mjesto u primjeni kod
hitnih Carskih rezova, teSkog krvarenja, odbijanja majke, kod kontraindikacija za

regionalni blok kao $to je npr. infekcija na mjestu punkcije (Nixon H. 2017).



Spinalna anestezija je jedna od najstarijih i najvrijednijih tehnika regionalnog bloka.
Vjeruje se da je Leonard Corning, neurolog iz New Yorka, prvi koji je namjerno
injicirao kokain izmedu spinalnih nastavaka prvo psa pa onda pacijenta i uzrokovao
blok donje polovice tijela (McLeod G. 2012). Najefektivnija je time Sto jako mala doza
lokalnog anestetika injiciranog u subarahnoidalni prostor uzrokuje opSirnu blokadu
spinalnih Zivaca. Obi¢no se subarahnoidalni prostor punktira u lumalnoj regiji
kraljeznice, a igla penetrira redom: koZu i potkozno masno tkivo, supraspinozni
ligament, interspinozni ligament, zuti ligament, duru te potom arahnoideu mater. Za
punkciju se koriste igle Sirine 22 — 29 G, a pacijenta se punktira dok lezi na boku ili
sjedi. Kraljeznica pacijenta mora biti u maksimalnoj fleksiji za oba navedena poloZaja

(Scott D.B. 1995).

Lokalni anestetici su lijekovi koji stabiliziraju stanicnu membranu i reverzibilno
blokiraju natrijeve voltazne kanale, a samim time i nastanak akcijskog potencijala koji
putuje duz aksoleme. Dijele se na dvije skupine : aminoamidnu i aminoestersku. Za
razliku od prvog lokalnog anestetika u uzem smislu rijeci, kokaina, razlikuju se po
tome Sto ne uzrokuju vazokonstrikciju, hipertenziju (osim nekih iznimaka) i ovisnost.
Od tehnika regionalne anestezije klini¢ki se koriste: povrsinksa aplikacija sprejom,
infiltracijska anestezija, periferni blok zivca, blok pleksusa, epiduralna anestezija,
spinalna anestezija, intravenska regionalna anestezija te kateterska transincizijska
anestezija (Local anesthetic, Wikipedia). Rad od Auroy Y. iz 1997. pokazuje omjer
koridtenih tehnika diljiem Francuske u vremenskom intervalu od 5 mjeseci : 39.2%
spinalna, 29.3% epiduralna, 20.5% blok perifernog Zivca, 10.8% intravenska

regionalna anestezija.

Kod tehnike spinalne anestezije postoji razlika u visini blokade ovisno o vrsti vlakana.

Tako je razina simpatiCke blokade obi¢no 2 do 6 dermatoma iznad razine



somatosenzorne blokade , dok je somatosenzorna blokada otprilike 2 dermatoma
poviSe motoriCke blokade. Za zahvat carskog reza bitno je zahvatit T10 razinu

autonomnih aferentnih zivéanih vlakana.

U opstetrickoj operacijskoj dvorani Klinike za Zenske bolesti i porode KBC-a Zagreb
od lokalnih anestetika za zahvat carskog reza koriste se bupivakain hidroklorid
(Marcaine Heavy 0.5% i Carbostesin 0.5%) te levobupivakain (Levobupivacaine
0.5%). Oni spadaju u amidnu skupinu lokalnih anestetika sa sporim nastupom i
dugim djelovanjem (long onset-long duration), s tim da levobupivakain ima brzi
nastup djelovanja. Uzrokuju slabiju blokadu motori¢kih vilakana od ostalih lokalnih
anestetika pa su prigodni za produljenu analgeziju. Lokalni anestetici u kombinaciji
sa vazokonstriktorima kao Sto su adrenalin ili fenilefrin djeluju prolongirano zbog
slabije apsorpcije, iako je ovaj efekt slab za konkretni sluc¢aj koriStenja bupivakaina i
levobupivakaina, dok je npr. za tetrakain najnaglaseniji. Za razliku od bupivakaina

levobupivakain je manje toksi¢an(Burlacu C.L. 2008).

ljatrogena hipervolemija uzrokovana pretjeranom i nekriticnom uporabom
intravenskih infuzija intraoperativno, svrha Cije je korekcija hipotenzije uzrokovane
neuraksijalnom blokadom simpatickih vlakana, definira se kao porast tjelesne tezine
za viSe od 10% preoperativne tezine. Povezana je sa povecanjem morbiditeta,
duzine boravka u jedinicama intenzivne njege i postoperativnog mortaliteta.
Prekomjerna hidracija uzrokuje razvoj plu¢nog edema, posebno u pacijentica sa
anamnezom sr€ane bolesti, upalu plu¢a, edem gastrointestinalnog trakta i smanjenje
motiliteta crijeva, ascites, utjeCe na zaraStanje rane te razrjedenje koagulacijskih

faktora (Girish P.J. 2016).



Nekatekolaminski simpatomimetik efedrin, 1924. uveden u zapadnjacku medicinu
kao prvi oralno aktivni simpatomimetik, Cesto se koristi, primijenjen intravenski, za
prevenciju ili korekciju hipotenzije uzrokovane simpatickom blokadom nakon
spinalne ili epiduralne anestezije. 10-15 mg dan intravenski djeluje nakon 60 do 90
sekundi podizuci arterijski krvni tlak i frekvenciju srca. Vrijeme djelovanja mu je 15 do

30 minuta (Scott D.B. 1995).

U Kilinici za Zenske bolesti i porode KBC-a Zagreb u 2016.godini bilo je 4053 poroda
od ¢ega 3998 Zivorodenih, 1066 carskih rezova (26.3%), od Cega je 465
anestezirano endotrahealnim putem (43.6%), a 601 regionalnom tehnikom (56.4%).
Ovaj rad ¢e se fokusirati na post-indukcijsku maternalnu hipotenziju, te na ovisnost

upotrebe vazopresora i intravenoznih otopina za korekciju iste.



HIPOTEZA

Nul hipotezu Ho, ne postoji razlika u padu sistoliCkog krvnog tlaka izmedu skupina
koje su primale i one koje nisu primale efedrin, 20 minuta nakon indukcije spinalnog

bloka, testirati Cemo u rezultatima ovog istrazivanja.



CILJEVI

Ovo istrazivanje ¢e pokusati razjasniti da li je infuzija kristaloidnih i koloidnih otopina
dovoljna za korekciju maternalne hipotenzije, a time i malperfuzije placente,
uzrokovane simpatiCkom blokadom povodom spinalne anestezije ili je upotreba
vazokonstriktora efedrina neophodna. Cilj rada je poboljSanje perioperativne
anestezioloSke prakse u opstetrickim salama i posljedi€no smanjenje mortaliteta i
morbiditeta, kako fetalnog tako i maternalnog, nakon operativnog zahvata carskog

reza.



MATERIJALI | METODE

Ovaj rad je retrospektivno klini¢ko istrazivanje provedeno od 1.1 do 31.1..u
Klinici za Zenske bolesti i porode KBC-a Zagreb. Za statistiCku analizu podataka,
dobivenih ekstrakcijom iz anestezioloSkih lista, koridten je statistiCki program SPSS
verzija 20, te su podatci analizirani prikladnim statistiCkim testovima. Sve vrijednosti
su izrazene kao aritmetiCka sredina + standardna devijacija. P-vrijednost manja od
0.05 je smatrana statisti¢ki znacajnim. U tom razdoblju na Klinici je obavljeno 59
carskih rezova (Saectio Caesarea), od kojih je 28 (47.5 %) anestezirano regionalnom
tehnikom spinalne anestezije koja je predmet istrazivanja ovog rada, 20 opcom

anestezijom (33.9 %) te 1 epiduralnom anestezijom (1.7%).

AritmetiCka sredina godina pacijentica je 32.1 £ 5.2 , najmlada pacijenticaima 24 , a
najstarija 43 godine. Izmedu dvije skupine, jedne koja je primala efedrin, i druge koja

nije, razlika u godinama je 2 godine.

Godine  Mean 3210 963
95% Confidence Interval Lower Bound 3013
for Mean pper Bound 34.08
5% Trimmed Mean 31.95
Median 31.00
Variance 26.882
Std. Deviation 5.185
Minirmum 2
Maximum 43
Skewness 443 434
Kurtosis -.530 845




Efedrin

bez efedrina s efedrinom
Mean Mean
Godine 31 33

Sve pacijentice su anestezirane lumbalnom punkcijom Whitacre 27 G iglom u razini
L2-L3 ili L3-L4 (proporcija nepoznata zbog manjka podataka) , koristeci jedan od triju
lokalnih anestetika : bupivakain hidroklorid (Carbostesin, Marcaine Heavy) i
levobupivakain (Levobupivacaine). Srednji volumen lokalnog anestetika je 2.18 £ 0.5
mL (min. 1.8 — max. 2.75) . Osim lokalnog anestetika, koriSten je i fentanil srednje
doze 25.6 £ 8.9 pyg . Intravenski su pacijentice dobile 2g cefazolina (Kefzol)
profilakticki te ovisno o intraoperativnom zbivanju primale ergometrin (Metergin) i
Syntocinon. Od 28 ukupno pacijentica 7 je primilo intravenski midazolam (Dormicum)
preoperativno u dozi od 2.6 + 0.35 mg. Pre-indukcijski svaka pacijentica je kroz
kanilu od 16 G postavljenu u kubitalnu venu dobila infuziju 1000 mL Plasmalyte

otopine.

Frequency Percent Valid Percent Cumulative Percent

Marcaine Heavy

12 414 414 414
0.5%
Levobupivacaine

3 10.3 10.3 51.7

0.5%
Carbostesin 0.5% 14 48.3 48.3 100.0
Total 29 100.0 100.0




Anestetik
ZURTREL Anestetik
Marcaine Heavy
-0‘5%

.Iﬁ%/ozbuplvacame

RS Carbostesin 0.5%

41.4%

10.3%

Arterijski tlak je mjeren indirektnom metodom preko manzete na nadlaktici netom
prije lumbalne punkcije te 20 minuta nakon indukcije spinalne anestezije.
Usporedivali smo promjene sistolickog arterijskog tlaka u odnosu nato dali je u
uspostavi adekvatne vrijednosti sistolickog arterijskog tlaka od 100mmHg
upotrijebljena samo intravenozna otopina kristaloida uneSena u kubitalnu venu ili
efedrin u kombinaciji sa intravenoznom otopinom. 1z analize su iskljuCene one

pacijentice koje su efedrin primale nakon prvih 20 minuta.

Osim sistolickog krvnog tlaka u radu su mjerene i slijedece kvantitativne varijable:

dijastolicki krvni tlak i puls prije indukcije, dijastoliCki krvni tlak i puls 20 minuta nakon
lumbalne punkcije, promjena srednjeg arterijskog tlaka, ukupna pre i intraoperativna
koli¢ina intravenske kristaloidne infuzije, uporaba koloidne 6% HES otopine, volumen

anestetika i doza fentanila te uporaba efedrina kao nominalna varijabla (da/ne).

Usporedivali smo pocetni sistoliCki krvni tlak i razliku u godinama izmedu dvije grupe
Chi square x? testom , te korelaciju izmedu promjene sistolickog krvnog tlaka,
volumena koristene intravenozne kristaloidne otopine i koriStenog efedrina

Pearsonovim koeficijentom korelacije.

10



Istrazivanje je prikazano i odobreno na stru¢nom sastanku Klinike za Zenske bolesti i
porode KBC-a Zagreb. Kako ni u kojem slu€aju nije dovedena u pitanje identifikacija
ispitanica, niti su sakupljanjem podataka naruSena etiCka nacela, nismo traZili
odobrenje EtiCkog povjerenstva bolnice, niti je bilo potrebe za informiranim

pristancima.

11



REZULTATI

U naSem uzorku , bez obzira na vrstu intervencije ( IV kristaloidi, vazopresor ili IV
koloid ) , hipotenziju registriramo u 8 pacijentica (27.6%). Volumen koriStenih
kristaloidnih otopina bio je 1862 + 611 mL, a promjena sistolickog krvnog tlaka -24.5
1+ 19.4 mmHg. Efedrin se koristio u 14 (50%) slu€ajeva. S obzirom na upotrijebljeni
efedrin, u skupini koja je dobila efedrin biljezimo 7 slu€ajeva hipotenzije (50%), dok u

skupini bez efedrina hipotenzija se pojavljuje samo u 1 slu€aju (7.1%).

Bar Chart
Efedrin
B8 bez efedrina
s efedrinom
1257
10.0=
e
[
3 T7.57
o
Q
5.0
2.5
| EEEEEEA\ N

1 2
hipaotenziia bez hipotenzije
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Usporedba inicijalnog sistoli€kog tlaka

Efedrin Mean N Std. Deviation
bez efedrina 136.67 14 18.192
s efedrinom 136.07 14 14.166
Total 136.38 28 16.086

U skupinama koje su intraoperativno primale efedrin | one koje nisu, nema razlike u

inicijalnom sistolickom tlaku mjerenom netom prije spinalnog bloka.

13



bez efedrina s efedrinom
Mean Mean
Promjena Syst RR -27 -21

Izmedu dvije skupine nalazimo takoder razliku u padu tlaka nakon 20 minuta

intraoperativno za 6mmHg.

Korelacije
Vol.kristaloidi  |Promjena Syst RR |Efedrin
Pearson Correlation |1 .097 -.008
Vol .kristaloidi Sig. (2-tailed) .618 .967
N 28 28 28
Pearson Correlation |.097 1 155
Promjena Syst RR  Sig. (2-tailed) .618 422
N 28 28 28
Pearson Correlation |-.008 155 1
Efedrin Sig. (2-tailed) .967 422
N 28 28 28

Pearsonov koeficijent korelacije izmedu koristenih intravenskih kristaloidnih otopina

pokazuje negativni korelacijski koeficijent r od -0.008, dok promjena sistolickog

14




krvnog tlaka ima isti koeficijent r od 0.097. Najveci Pearsonov koeficijent korelacije r
pokazuje pozitivha promjena sistolickog krvnog tlaka u odnosu na koristeni efedrin od

0.155.

15



RASPRAVA

Uzimajuci u obzir €injenicu da je u provodenju ovog znanstvenog istrazivanja mali
uzorak ispitanica bio dostupan sve dobivene i navedene rezultate trebalo bi uzeti
cum grano salis. Na dobivene rezultate utjeCe i pogreska, odnosno odstupanje, koja
se deSava pri mjerenju krvnog tlaka te ona varira £+ 10% za indirektnu metodu
mjerenja krvnog tlaka, odnosno mjerenje krvnog tlaka pomo¢u mansete. Za razliku
od meta-analize Banarjee A.i sur. iz 2010. u nasem je uzorku zabiljezena smanjena
incidencija hipotenzije, 50% u usporedbi sa 27.6%. Ovo bi istraZivanje svakako
trebalo ponoviti te provesti kao prospektivno istrazivanje pra¢eno detaljnom
standardizacijom uzorka koja u obzir uzima pridruzene bolesti majke, perinatoloSku
patologiju i zbivanja, ali i stupanj hitnosti koji je naveden po Royal College of
Anesthetists. Kao primjer mozemo uzeti pacijentice sa preeklampsijom. Takva
skupina ispitanica ima manju stopu incidencije hipotenzije, ali i veci rizik za razvoj
pluénog edema, stoga je i preporuceni volumen koji se primjenjuje intraoperativno
maniji (do 1000 mL ). Postoje i drugi ¢imbenici koji perioperativno mogu imati utjecaja
na same vrijednosti arterijskog tlaka, koji nisu uzeti u obzir, te, takoder, nisu niti
mjereni za provedbu statistiCke analize. Neki od tih C¢imbenika jesu krvarenje, utjecaj
provodenja premedikacije prije zapoCinjanja operativhog zahvata, utjecaj ergometrina
na vrijednosti tlaka, ali i individualni odgovor na primjenu standardizirane doze
anestetika, stres koji se moze javiti kod rodilje, odnosno, majke te ostali. lako se u
nasoj klinici za zenske bolesti i porode KBC-a Zagreb kao vazokonstriktor koristi
efedrin, postoje i odredene studije koje dokazuju da je primjena fenilefrina u infuziji
najbolji izbor za provedbu lijecenja maternalne hipotenzije i da je siguran za fetus

(Loubert C. 2012)
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ZAKLJUCAK

UzevsSi u obzir provedene statistiCke analize, buduci da nijedan rezultat nije statisticki
znacajan, ne mozemo odbaciti nul-hipotezu Ho, niti re¢i da je uporaba
vazokonstriktora ili intravenozne kristaloidne otopine samostalno dovoljna za
tretiranje maternalne hipotenzije uzrokovane spinalnim blokom. Na osnovi
sprovedenog istrazivanja, i prethodno navedenih Cinjenica, smatram da je uporaba
efedrina kao vazokonstriktora u Klinici za Zenske bolesti i porode inferiornija u
odnnosu na primjenu fenilefrina u infuziji, osim u slu¢aju bradikardije pacijentice.
Infuzija kristaloidnih otopina prije indukcije spinalnog bloka (pre-load) bi trebalo
napustiti, dok ostali reZimi, kristaloidni i koloidni co-load, te koloidni pre-load, imaju
svoje mjesto u prevenciji maternalne hipotenzije. Pitanje adekvatnog rezima korekcije
i prevencije hipotenziju uzrokovane blokadom simpatikusa, ostaje jos uvijek
nerazjasnjeno, i individualni pristup, uz prethodno navedeno, smatram terapijom

izbora.
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