Sinergisticki ucinak lokalnih anestestika na
hemodinamske promjene tijekom primjene
paravertebralnoga bloka

Zupéié, Miroslav

Doctoral thesis / Disertacija
2016

Degree Grantor / Ustanova koja je dodijelila akademski / strucni stupanj: University of
Zagreb, School of Medicine / SveuciliSte u Zagrebu, Medicinski fakultet

Permanent link / Trajna poveznica: https://urn.nsk.hr/urm:nbn:hr:105:348511

Rights / Prava: In copyright /Zasticeno autorskim pravom.

Download date / Datum preuzimanja: 2024-05-23

Repository / Repozitorij:

Dr Med - University of Zagreb School of Medicine
Digital Repository

DIGITALNI AKADEMSKI ARHIVI I REPOZITORILII



https://urn.nsk.hr/urn:nbn:hr:105:348511
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
http://rightsstatements.org/vocab/InC/1.0/
https://repozitorij.mef.unizg.hr
https://repozitorij.mef.unizg.hr
https://repozitorij.unizg.hr/islandora/object/mef:5976
https://dabar.srce.hr/islandora/object/mef:5976

SVEUCILISTE U ZAGREBU
MEDICINSKI FAKULTET

Miroslav Zupéié

Sinergisticki uc¢inak lokalnih anestetika
na hemodinamske promjene tijekom
primjene paravertebralnoga bloka

DISERTACIJA

Zagreb, 2016.



SVEUCILISTE U ZAGREBU
MEDICINSKI FAKULTET

Miroslav Zupgéié

Sinergisticki uc¢inak lokalnih anestetika
na hemodinamske promjene tijekom
primjene paravertebralnoga bloka

DISERTACIJA

Zagreb, 2016.



Disertacija je izradena u Klini¢koj bolnici Dubrava na Klinici za anesteziologiju,
reanimatologiju i intenzivnu medicinu te na Klinici za plasti¢nu rekonstrukcijsku i
estetsku kirurgiju.

Voditelj rada : Prof. dr. sc. Ino Husedzinovi¢

Ovu disertaciju posvecujem svojoj obitelji.

Zahvaljujem se voditelju rada Prof.dr.sc. Ini Husedzinovi¢u, redovnom profesoru u
trajnom zvanju Stomatoloskog fakulteta SveuciliSta u Zagrebu i prof.dr.sc.Zdenku
Stanecu, redovnom profesoru Medicinskog fakulteta Sveudilista u Zagrebu na
ukazanoj podrsci, ulozenom trudu, strpljivosti i svesrdnoj pomoci, bez kojih ovaj
znanstveni rad ne bi bio moguc.

Zahvalnost dugujem i cjelokupnom osoblju Klinike za plastiénu rekonstrukcijsku i
estetsku kirurgiju.Medicinskog fakulteta Sveudcilista u Zagrebu,KB Dubrava zbog
neizmjerne pomodi u radu sa bolesnicima.

Svim kolegama i tehni€arima sa Klinike za za anesteziologiju, reanimatologiju i
intenzivnu medicinu KB ,Dubrava“, Zagreb, veliko hvala zbog ukazanog
razumijevanja i pruzene podrSke prilikom provodenja ovog istraZivanja.

Osobitu zahvalnost dugujem svojoj supruzi dr. Sandri Graf Zupgié na iznimnom
razumjevanju te nesebicnoj podrsci i pomodi prilikom provodenja ovog istrazivanja i
izradi doktorske disertacije.



Popis kratica
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ScvO, — centralnu vensku saturaciju
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1. UVOD I SVRHA RADA

Anestezija znaCi gubitak osjeta, pri ¢emu se mozZe podrazumijevati samo gubitak
svijesti ili samo gubitak osjeta boli ili istovremeni gubitak i osjeta boli i svijesti. Anestetici
su lijekovi koji svojim djelovanjem na Ziv€ani sustav izazivaju anesteziju. Za anestetike je
znacajno da imaju minimalno S$tetno djelovanje na ostale organe, a nakon prestanka
djelovanja funkcija Ziv€anog sustava se vra¢a u normalu [1]. Regionalna anestezija je
tehnika u kojoj iniciranjem lokalnog anestetika u blizinu Zivca ili kraljeZnicne mozdine
inhibiramo bol, osjet i motori¢ki podrazaj, tj izazivamo neosjetljivost na bol jedne vece
regije na tijelu. Primijenjeni lokalni anestetici inhibiraju prijenos bolnih impulsa, a samim
time sprjecavaju i endokrino metabolicki odgovor na stres [2]. Blok koji ¢u upotrebljavati u
ovoj studiji biti ¢e ultrazvukom i neurostimulatorom vodeni paravertebralni blok kod
kirurgije dojke [3-6]. DosadaSnja istraZivanja pokazala su visoku uspjeSnost
paravertebralnoga bloka u kirurgiji dojke za anesteziju i analgeziju [3, 7-14]. Postoje mnogi
radovi koji govore u prilog izvodenja anestezije kod kirurgije dojke u samo
paravertebralnom bloku ili u kombinaciji s opéom anestezijom [3,15-23]. S obzirom na to
da paravertebralni prostor medijalno komunicira s epiduralnim prostorom, dolje preko
intervertebralnog ligamenta a gore preko glave i vrata rebara sa susjednim paravertebralnim
prostorom, Zelim apliciranjem manjih volumena lokalnog anestetika (7 mililitara po nivou)
na tri razine izbjeci znacajniju komunikaciju s epiduralnim prostorom (24, 25-28). Iako je
u mnogim radovima dokazano da je tehnika davanja ukupnog volumena lokalnog
anestetika kod paravertebralnoga bloka raspodijeljenog na viSe nivoa bolja od tehnike

davanja na samo jedan nivo joS uvijek nije razjaSnjeno koja vrsta otopine lokalnih



anestetika ima bolja hemodinamska svojstva [29-32]. Stoga izradom ovoga rada Zelim
dokazati uzrokuje li primjena otopine jednog lokalnog anestetika, za razliku od primjene
otopine dva lokalna anestetika kod paravertebralnoga bloka manje hemodinamske
promjene. Time bih utvrdio optimalnu otopinu s obzirom na hemodinamsku i analgetsku

stabilnost uz Siroku primjenu kod ove vrste regionalne anestezije.

1.1. Regionalna anestezija

1.1.1. Lokalni anestetici i klinicka farmakologija

U drugoj polovici 19 stoljeca (1860. godine) Albert Niemann je izolirao aktivni sastojak
iz lis¢a koke te ga je nazvao kokain. Halsted i Hall od 1885 g. zapoc€inju njegovu primjenu
u opcoj kirurgiji pritom razvijaju¢i tehnike blokova perifernih Zivaca. Medutim, velika
toksicnost, kratkotrajnost anestezije, skupoca i nemogucnost sterilizacije dovode do daljnjih
istrazivanja koja 1904. godine (Einhorn) rezultiraju sintetezom prokaina kao prvog klinicki
upotrebljivog lokalnog anestetika [33,34]. Novi lokalni anestetici iz aminoesterske skupine
poput tetrakaina sintetiziraju se od 1891. — 1930. godine dok se aminoamidski po€inju
sintetizirati od 1898. pa do 1999. godine kada se sintetizira levobupivacain [35,36].
Lokalni anestetici gradeni su od aromatskog kraja koji je srediSnjim lancem povezan s
aminskim krajem. Prema kemijskom sastavu dijelimo ih na dvije skupine: amonoestere i
aminoamide. Aminoesteri sadrze estersku vezu izmedu aromatskog i aminskog dijela dok
aminoamidi sadrZe amidnu vezu izmedu ta dva dijela [37]. Mehanizam djelovanja lokalnih

anestetika najve¢im se dijelom bazira na interakciji s natrijevim (Na') kanalima u



membrani Zivaca. Na" kanali sadrzavaju jednu veéu alfa(a) i dvije manje beta (B)
podjedinice. Alfa (o) podjedinice na mjestu vezanja lokalnog anestetika imaju Cetiri
homologne jedinice gdje je svaka povezana sa Sest transmembranskih uzvojnica [38,39].
Povecanom frekvencijom podraZaja Ziv¢anih vlakana otvaraju se natrijevi (Na") kanali te
omogucuju ulazak natriju i lokalnom anestetiku. Lokalni anestetici reverzibilnim u¢inkom
sprietavaju depolarizaciju Zivéane membrane blokiranjem protoka natrijevih (Na®) iona
pritom ne djelujuéi previse na kalijeve (K*) ione. Stoga $to je frekvencija podraZaja dulja
to je povecana mogucénost vezanja lokalnog anestetika na unutrasnjost ionskog kanala i
njegova inaktivacija. Njihov omjer ovisi o pK, (plazmatska koncentracija ili pH kod kojeg
je 50% lijeka u ioniziranom obliku a 50% je slobodna baza) odredenog anestetika i o pH

otopine a odreden je Henderson — Hasselbalchovom jednadZbom:

Log[(kation)/(baza)] = pK,(lokalni anestetik) — pH(otopine)

S obzirom na to da je pK, lokalnog anestetika konstanta, omjer nabijenih kationa i
slobodnih baza ovisi o pH-u otopine u kojoj se nalazi lokalni anestetik. Nizi pH otopine
sadrzi vecu koncentraciju anestetika u ioniziranoj kationskoj formi i obratno. Stoga su vrlo
vazne obje komponente za postizanje blokade ziv€anih vlakana gdje slobodne baze
omogucuju prolaz lokalnom anestetiku kroz lipidnu membranu a nabijeni kationi se potom
vezu na Na' kanale [36]. Za dobro razumijevanje djelovanja metabolizma lokalnih
anestetika potrebno je razjasniti njthovo farmakodinamicko i farmakokinetsko djelovanje.

Farmakodinamika se zasniva na afinitetu za vezanje (potentnosti), brzini nastupa, duljini

trajanja te, razli¢itoj osjetljivosti vezanja lokalnih anestetika na Ziv€ana vlakna. Potentnost



lokalnih anestetika kod blokade Ziv¢anih vlakana povecava se povecavanjem molekularne
tezine 1 topljivosti u lipidima [40]. Stoga veci 1 lipofilniji lokalni anestetici prodiru
spremnije i vezu se s veéim afinitetom na Na® kanale. Nadalje, bolja liposolubilnost
oznacava bolje vezanje na proteine plazme s produljenim vremenom eliminacije iz krvi i
Ziv€anih memebrana te produljenim djelovanjem. Brzina nastupa blokade se produljuje s
povecavanjem liposolubilnosti, molekularne teZine i pKa lokalnog anestetika [41]. Razli¢ita
osjetljivost zZiv€anih vlakana na lokalne anestetike oznacena je s dva glavna pravila:

prvo, manja ziv€ana vlakna (C — vlakna) osjetljivija su na djelovanje lokalnih anestetika od
debelih ( A — vlakana).Velika A vlakna se dijele u Cetiri skupine [alfa (o), beta(p), gama(y)
i delta (3)]. Manja vlakna su lakSe blokirana zbog tanjih vlakana, kra¢ih aksona te su blize
kozi (Slika 1).

Drugo, mijelinizirana vlakna ¢e se lakSe blokirati od nemijeliniziranih jer lokalni anestetik
prodire blizu aksonalne membrane [42]. Osjetljivost vlakana na lokalni anestetik nije
odredena obzirom je li vlakno motornog ili osjetnog tipa. Zapravo miSi¢na proprioceptivha
aferentna (A — beta ) i motoricka eferentna ( A — alfa ) jednako su osjetljiva. Obje vrste su
jednakog promjera koji je ujedno vec¢i od (A — gama) vlakana za vretenaste miSi¢e kod

kojih nastupa blokada prije senzornih vlakana §to dovodi prvo do gubitka miSi¢nih refleksa.



Najbrze Najbrze
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Nastup bloka Oporavak od bloka

Najsporije Najsporije

Slika 1. Razlike u brzini nastupa i oporavka blokade Zivéanih vlakana.

Farmakokinetika lokalnih anestetika odredena je koncentracijom lokalnih anestetika u krvi.
Njihova koncentracija je zapravo odnos apsorpcije s mjesta injiciranja, tkivne redistribucije
te metaboliziranja i ekskrecije lokalnog anestetika. Apsorpcija je odredena mjestom
injiciranja, dodatkom vasokonstriktora, doziranjem i karakteristikom lijeka. IstraZivanja su
pokazala da pojedini prostori u tijelu imaju vecu i brzu moguénost apsorpcije lokalnog
anestetika, ¢ine¢i ih opasnijima za razvoj sustavne toksi¢nosti [43,44]. Koncentracija u krvi

je najvisa nakon interpleuralne primjene zbog dobre prokrvljenosti (Slika 2).
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Interkostalno
Paravertebralno
Kaudalno
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Spinalno

Slika 2. Raspored tjelesnih prostora prema mogucnosti brzine apsorpcije lokalnog
anestetika. Interpleuralni prostor ima najvecu mogucnost apsorpcije, dok spinalni prostor

ima najmanju.

Dolazimo do zakljuc¢ka da ista doza lokalnog anestetika primijenjena na jednom mjestu
moze biti sigurna dok je na drugom toksi¢na [45]. Upotrebom vasokonstriktora (adrenalina)
moze se produljiti trajanje djelovanja nekih lokalnih anestetika uz istovremeno smanjenje
apsorpcija i mogucénost javljanja sistemne toksi¢nosti. Distribucija lokalnih anestetika u
tijelu ovisi o stupnju lipofilnosti, prokrvljenosti pojedinih organa i tkiva te sklonosti
vezanju na proteine plazme i tkiva. Resorpcija anestetika s mjesta primjene je u vensku krv
nakon Cega prolazi kroz pluca gdje se ve¢i dio i zadrzava. Na taj nacin pluca djeluju

zastitno jer onemogucuju preveliku toksi¢nu koli¢inu lokalnog anestetika u sustavnom



krvotoku. U prvoj fazi raspodjele lokalni anestetici dolaze u dobro prokrvljena tkiva
(mozak, srce, bubrezi), a u kasnoj distribucijskoj fazi u slabije prokrvljena i udaljena tkiva
poput misica. Stupanj eliminacije iz krvi je vrijeme potrebno za smanjenje ukupne
koncentracije lijeka za 50% (t;,2). Postoje dvije faze eliminacije lokalnog anestetika iz krvi
- brza i spora. Brza faza eliminacije je redistribucija u bogato prokrvljena tkiva. Spora faza
je redistribucija u tkiva poput skeletnih miSi¢a te potom metabolizam i ekskrecija. Mjesto
primjene lokalnog anestetika, tkivna redistribucija te metabolizam i ekskrecija odreduju
koncentraciju lokalnog anestetika u krvi [44,46]. Uz sve ovo treba naglasiti da sama dob

bolesnika, kardiovaskularni status i jetrena funkcija utjeCu na koncentraciju anestetika [47].

1.1.2. Vrste lokalnih anestetika

Prema kemijskom sastavu dijelimo ih na dvije skupine: aminoestere i aminoamide.
Aminoesteri

Aminoesteri se hidroliziraju u krvnoj plazmi putem plazmatske pseudokolinesteraze ali s
razli¢itim stupnjem metaboliziranja i unutar iste kemijske grupe. Glavni metabolit
aminoesterskih spojeva je paraaminobenzojeva kiselina (PABA), koja moze izazvati
alergijske reakciju kod manjeg broja bolesnika. Takoder treba naglasiti da ako postoji
atipicna pseudokolinesteraza dolazi do smanjene hidrolizne reakcije te produljenog trajanja
blokade [45].

Kokain je prvi lokalni anestetik upotrebljen u klinickoj praksi, a koji se koristi jo§ i danas u
otorinolaringologiji. Ester benzojeve kiseline izaziva povrSnu anesteziju s jakim
vazokonstriktornim u¢inkom. On skvréava mukozne membrane, smanjuje apsorpciju u krv

te sprijeCava krvarenje. SluZzi kao standard usporedbe snage 1 toksi¢nosti drugih lokalnih



anestetika kod povrSinske anestezije. Sistemna toksic¢nost 1 sklonost k ovisnosti rezultirale
su napuStanjem njegove primjene u vec¢ini tehnika regionalne anestezije. Njegov
stimulacijski u¢inak nastaje zbog inhibicije preuzimanja katekolamina, posebice dopamina
na sinapsama u srediSnjem Ziv€anom sustavu [eng. central nervous system (CNS)]. Dolazi
do stimulacije mozdane kore s razvojem klini¢kih simptoma: nemir, konfuzija, tremor,
hipertenzija, tahikardija, tahipneja, povracanje, abdominalni bolovi, midrijaza. Nakon toga
slijedi depresija i zastoj rada srca zbog zastoja disanja [36,45,48]. Dozira se u obliku 4%
otopine za povrSnu anesteziju nosa, farinksa, larinksa, traheobronhalnog stabla [36,49].
Prokain je prvi sinteticki lokalni anestetik koji se ocituje slabom jac¢inom, sporim
nastupom te kratkim trajanjem djelovanja. Koristi se za infiltracijsku anesteziju, blokadu
perifernih Zivaca i1 neuroaksijalnu anesteziju. On je standard usporedbe snage 1 toksi¢nosti
drugih lokalnih anestetika primijenjenih injekcijama. Koristi se u terapiji aritmije srca
tijekom opce anestezije ili inducirane hipotermije. Kontraindiciran je kod miastenije gravis
jer izaziva neuromiS$i¢ni blok. Nije upotrebljiv za povrSinsku anesteziju jer ne prolazi kroz
kozu ili mukozne membrane [50].

Kloroprokain je halogenirani derivat prokaina koji se vrlo brzo metabolizira u krvnoj
plazmi [< 1 minute(min)] s niskim potencijalom za razvoj sistemske toksi¢nost. Koristi se
za infiltracijsku, spinalnu, epiduralnu 1 kaudalnu anesteziju bez ucinkovitosti kod
povrsinske anestezije. Preporucuje se njegova primjena za spinalnu anesteziju kod krac¢ih
operativnih zahvata [<] sat (h) 3% 2 kloroprokain preporuc¢uje se u svim kra¢im
operativnim zahvatima (artroskopija koljena, biopsija miSica, operacija karpalnog kanala)
[51-53]. Kod perifernih Zivéanih blokova karakteriziran je brzim vremenom nastupa i

kratkim trajanjem (1,5 — 2 h) [54].



Tetrakain je dugodjelujuc¢i aminoesterski lokalni anestetik uveden 1928. godine. Sporije se
metabolizira od drugih aminoesterskih lokalnih anestetika te ima veci toksi¢ni potencijal.
Upotrebljava se za povrs$nu, infiltracijsku i neuroaksijalnu anesteziju. OdliCan je za
povrSinsku primjenu kod anestezije roznice. Zbog sporijeg nastupa i potencijalne
toksicnosti treba biti oprezan kod endotrahealne primjene i blokova perifernih Zivaca.

Toksic¢niji je od prokaina 10 puta [36,55].

Aminoamidi

Aminoamidi se metaboliziraju u jetri oksidativnom deetilacijom gdje se etilna skupina
odvaja od tercijarnog amina. Sama funkcija i perfuzijski kapacitet jetre uvelike odreduju
metabolizam ove vrste anestetika. IzluCuju se bubrezima u obliku metabolickih produkata i
nepromjenjenom obliku (3-5 %). U daljnjem tekstu naveli smo neke anestetike koji se
¢eSc¢e koriste u klinickoj praksi.

Lidokain je najupotrebljavaniji aminoamidni lokalni anestetik. Upotrebljava se za
povrsinsku, infiltracijsku blokadu perifernih Zivaca i neuroaksijalnu anesteziju. Intravenska
primjena vezana je za terapiju kemijskih i mehanickih uzrokovanih aritmija tijekom opce
anestezije ili inducirane hipotermije [50,56,57]. U¢inak mu je kod intravenske primjene 1-
1,5 h a s adrenalinom oko 2 h. Kod povrSinske primjene koristi se kao 4% otopina za
roznicu, zZdrijelo, grkljan te endobronhalno stablo. Za blokove perifernih Zivaca koristi se
najceSce kao 2% otopina s ili bez dodatka adrenalina te mu onda trajanje anestezije varira
od 2 — 5 h [51]. Treba biti oprezan kod intratekalne primjene lidokaina zbog razvoja

tranzitorne iritacije Ziv€anih korijena ili sindroma kaude ekvine [58].



Prilokain slican lidokainu ali bez vazodilatacijakog ucinka. Koristi se kod povrSinske
anestezije, blokova perifernih Zivaca 1 neuroaksijalne anestezije. Zbog nastanka
methemoglobina [doze > 600 miligrama (mg) za periferne blokove] prilikom
metaboliziranja izbjegava se njegova primjena u porodnistvu kao i kod bolesnika sa
zatajenjem jetre, srca i prisutnom anemijom Ako dode do nastanka methemoglobinemije
tretira se davanjem metilenskog modrila 1 — 2 mg / kilogramu (kg). Danas je sve ¢eS¢a
njegova primjena u jednodnevnoj kirurgiji zbog kratkog trajanja djelovanja [51,53].
Bupivakain je dugodjelujuci lokalni anestetik s osrednjom brzinom nastupa, ovisno o
mjestu primjene (15 — 30 min). Trajanje djelovanja varira od 3 (spinalno) do 15 (periferni
Zivéani blokovi) sati. Siroko je primjenjiv u neuroaksijalnoj anesteziji i anesteziji perifernih
Zivaca. Njegova prednost je da u malim koncentracijama uzrokuje jaku osjetnu blokadu.
Ima veci kardiotoksi¢ni potencijal od lidokaina uz izazivanje aritmije.

Ropivakain je s — isomer 1 — propel -2°,6’- pipekolocilidida s manjim kardiotoksi¢nim
potencijalom od bupivakaina. Zbog sporije apsorpcije rezultira nizom plasmatskom
koncentracijom. Jakost i trajanje motori¢ke blokade je manje nego kod bupivakaina te je
omogucéena brza mobilizacija bolesnika. Metabolizira se putem jetre a svega 1% se
eliminira nepromjenjen u urinu. Koristi se najceS¢e za neuroaksijalnu anesteziju i blokove
perifernih Zivaca [59,60].

Levobupivakain je Cisti s - izomer bupivakaina s nizom kardio i neurotoksi¢nosti[61]
.Metabolizira se u potpunosti u jetri a eliminira urinom bez nepromjenjenog oblika. Koristi

se najcesce kao 1 ropivakain za neuroaksijalnu anesteziju i blokove perifernih Zivaca [60].
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1.1.3. Nuspojave lokalnih anestetika

Sistemna toksi¢nost lokalnih anestetika javlja se nakon primjene prevelike doze, brze
apsorpcije iz prostora gdje je apliciran ili nenamjerne intravenske primjene. NeZeljene
reakcije na lokalne anestetike moZemo podijeliti na sustavne i lokalne. Sustavne reakcije se
oCituju u simptomima vezanima za sredi$nji Ziv€ani sustav i kardiovaskularni sustav (KVS)
[62]. Ucinci na te sustave ovise o koncentraciji lokalnog anestetika u plazmi. Doza koja
uzrokuje CNS toksi¢nost niZza je od doze koja uzrokuje toksi¢nost KVS-a jer je CNS
prethoditi CNS simptomima [63]. Na razinu lokalnog anestetika u krvi utjeCu mjesto, nacin,
ucestalost davanja lokalnog anestetika, specifi¢na svojstva lijeka (liposolubilnost i vezanje
na proteine plazme), klirens anestetika te maksimalna sigurna doza. Na distribuciju 1
metabolizam lokalnog anestetika utjeCu funkcija jetre 1 kardiovaskularni status bolesnika.
Toksi¢ni ucinci u CNS - u nastaju zbog blokade inhibitornih puteva gama amino-maslacne
kiseline (GABA) u kori mozga i direktno su povezani s aktivno$¢u pojedinog lokalnog
anestetika. Zbog toga se pojavljuju ekscitatorni simptomi kao $to su vrtoglavica, muc¢nina i
pospanost, zatim vizualni i sluSni poremecaji, Sum u usSima, drhtanje, nerazgovijetan govor.
PogorSavanjem stanja dolazi do toni¢ko — kloni¢kih grcéeva, depresije CNS uz depresiju
disanja te respiratornog zastoja. Acidoza i hiperkarbija mogu pojacati toksi¢ni ucinak
lokalnih anestetika na CNS zbog stimulacije mozdanog protoka i smanjenog vezanja na
protein plazme [64,65].

Toksi¢ni ucinci u KVS odituju se izravnim djelovanjem na sr€ani miSi¢ blokadom Na
kanala srca uz interferenciju s Ca kanalima te smanjenjem sinteze adenozin-tri-fosfata

(ATP) u mitohondrijima kardiomiocita. Posljedice su usporavanje provodenja impulsa uz
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produljeni PR interval, atrioventrikularni blok te razvoj ventrikularnih disritmija
(ventrikulske ekstrasistole, torsade de pointes, ventrikulska fibrilacija). KVS toksi¢nost se
pojavljuje kod 2-4 puta vecih doza od onih koje uzrokuju toksi¢nost u CNS-u. Klinicka su
istrazivanja pokazala da lijevi izomeri lokalnih anestetika uzrokuju manje toksi¢nih pojava,
poput ropivakaina koji je Cetiri puta manje toksican od bupivakaina [66].

Lokalni toksi¢ni ucinci ograniceni su na mjesto aplikacije u obliku neurotoksi¢nosti i
miotoksi¢nosti. Lokalna neurotoksi¢nost uzrokovana je visokom koncentracijom lokalnog
anestetika (5% lidokain) te djeluje na promjene homeostaze kalcija u plazmi promjene
mitohondrijskog potencijala. Simptomi lokalne toksi¢nosti mogu biti prolazni ili trajni.
Prevencija toksi¢nosti lokalnih anestetika:

a) uvijek treba biti jako oprezan kod primjene, b) postaviti pracenje elektrokardiograma
(EKG), krvnog tlaka, periferne saturacije (SpO;), ¢) komunicirati s bolesnikom tijekom
primjene lokalnog anestetika, d) biti oprezan s doziranjem lokalnog anestetika kod starijih
bolesnika, bolesnika s oslabljenom funkcijom srca i jetre, niskim koncentracijama proteina
u plasmi, e) pazljivo aspirirati svakih 3-5 ml, f) sporije injiciranje lokalnog anestetika < 20
ml/min, g) monitorirati bolesnika 30 min nakon velike doze lokalnog anestetika, h) biti
spreman na terapijsko zbrinjavanje sistemske toksicnosti s lokalnim anesteticima, i) imati
spremnu 20% intralipidnu otopinu za upotrebu te razmotriti njezino davanje prilikom

sumnje na toksi¢nost kako bi prevenirali kardiotoksi¢nost [67].
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Terapija sistemske toksi¢nosti lokalnih anestetika:

a) oksigenacija 1 ventilacija 100% kisikom,

b) sprijeciti pojavu gréeva, a ako se pojave dati diazepam 2 — 5 mg i.v. ili kratko
djelujuci barbiturate,

¢) imati pribor za relaksaciju i intubaciju,

d) izbjegavati leptosukcin ako je nastala intoksikacija eksternim lokalnim anesteticima,

e) pripremiti se za kardiopulmonalnu reanimaciju,

f) kod kardiovaskularne toksi¢nosti pripremiti 0,9% fizioloSku otopinu, o1  agoniste,
atropine i antiaritmike,

g) izostaviti inhibitore fosfodiesteraze tri zbog hipotenzivnog ucinka i razvoja ventrikulskih
aritmija [68],

h) pripremiti vazokonstrikcijske lijekove (adrenalin, efedrin), 1) pripremiti lipidnu

emulziju(20% intralipid) prema protokolu:

- primijeniti injekciju i.v. bolusa Intralipid 20% 1.5ml/kg kroz 1 min (oko 100 ml)

- kontinuirana infuzija 0,25 ml/kg po min(oko 500 ml kroz 30 min)

- ponavljati bolus svakih 5 min do oporavljanja cirkulacije ili maksimalne doze 3 ml/kg

- nastaviti s infuzijom (minimalno 30 min) te u sluc¢aju pada krvnog tlaka povisiti dozu na
0,5 ml/kg

- preporuc¢ena maksimalna doza je 8 ml/kg [69].

Od drugih alergijskih reakcija javljaju se katekolaminske reakcije u obliku straha,

tahikardije, tahipneje, drhtavice, nemira, hipertenzije, koje lije¢imo o i [ antagonistima te

benzodiazepinima.
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1.2. Podjela regionalne anestezije

Regionalna anestezija se dijeli prema mjestu 1 na¢inu primjene lokalnog anestetika na:

a) povrSinsku anesteziju (koZza, sluznice)

b) infiltracijsku anesteziju

¢) intravensku regionalnu anesteziju

d) anesteziju perifernih Zivaca i Ziv€anih spletova

e) neuroaksijalnu anesteziju (subarahnoidalna, epiduralna, kaudalna)

1.2.1. Povrsinska anestezija

PostiZze se primjenom lokalnih anestetika obliku spreja, tekucine, supozitorija, kreme, masti
ili gela na povrSinu koZe ili sluznice. Od lokalnih anestetika najceS¢e se primjenjuju
lidokain, tertakin, kokain. Nedostatak je S$to su pripravci kratkog analgetskog trajanja.
Sprejevi i tekudine se Cesto primjenjuju za anesteziju usne i nosne Supljine prije
endoskopskih pretraga ili intubacije. PovrSinska anestezija se primjenjuje u kirurgiji oka
(operacije katarakte), uha (operacije bubnji¢a) 1 nosa ( kokainska dekongestija sluznice) u
kombinaciji s lokalnom ili opéom anestezijom[70].

1.2.2. Infiltracijska anestezija

Vrsta anestezije koja se izvodi injiciranjem lokalnog anestetika u kozu, potkozje ili miSi¢
radijalno iz srediSta podrucja koje treba anestezirati (izravna infiltracija) ili injiciranjem
radijalno iz dvije tocke s obje strane operacijskog polja (blokada polja). Upotrebljava se
kao samostalna tehnika u kirurgiji oka, nosa, uha, usne Supljine, gornjih diSnih putova te
stomatologiji. Takoder treba spomenuti i tehniku infiltracije lokalnih anestetika kod

primarne obrade rane (koja nije inficirana), te intra i postoperacijsku infiltraciju kirurSke
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rane putem jednokratne infiltracije ili kontinuirane primjene pomocu ranskih katetera za
poslijeoperacijsku analgeziju. Kontinuirane tehnike imaju bolji u¢inak i primjenjuju se u

gotovo svim granama kirurgije [1,71].

1.2.3.Intravenska regionalna anestezija (IVRA)

Tehnika regionalne anestezije opisana prvi put 1908 g. od strane njemackog kirurga A.G.
Biera [72]. Tehnika je neko vrijeme bila zanemarena da bi se revitalizirala Sezdesetih
godina 20 stolje¢a (1963 g. Homles) [73]. Indicirana je za krace kirurSke zahvate (do sat
vremena) na Saci, podlaktici, stopalu i skonom zglobu. Nastup anestezije i miSi¢ne
relaksacije je unutar 5 — 10 min od primjene lijeka. Mehanizam nastupa anestezije kod
IVRA — tumaci se difuzijom lokalnog anestetika iz vena u okolno tkivo uz zahvacanje
perifernih Zivaca te samom ishemijom perifernih Ziv€anih vlakana na mjestu pritiska
manZzete. Postoje razne kombinacije otopina lokalnih anestetika (2% lidokain, 0,5%
lidokain, 0,5% prilokain) no lidokain ostaje prvi izbor s maksimalnom dozom od 3 mg/kg
Najveci rizik kod ove vrste anestezije je sustavna toksi¢nost koja se moZe pojaviti nakon
otpuStanja manZzete [43,44]. Treba napomenuti da je kod operacija nogu zabiljeZena
pojavnost propustanja odredene koli¢ine lokalnog anestetika pored napuhane manzete u

100% bolesnika dok kod operacija ruku u 25% bolesnika [74].
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1.2.4. Anestezija perifernih Zivaca i Zivcanih spletova

Periferni Zivcani blok je tehnika kojom injiciranjem lokalnog anestetika u blizini Zivaca
inhibiramo osjet, motoricki podrazaj i bol odredene regije u tijelu [36]. Za identifikaciju se
koriste neurostimulator (1912.g. Von Perthes) i/ili ultrazvuk (1978. G. La Grange) [75]. Za
izvodenje boka najcesc¢e se koriste aminoamidski lokalni anestetici: lidokain, bupivakain,
levopupivakain te ropivakain. Uz njih se primjenjuju i pomoc¢ni dodatni lijekovi (adrenalin,
klonidin i opioidi u razli¢itim kombinacijama) koji sluze za poboljSavanje i produzavanje
analgetskog ucinka te ovisno o doziranju mogu produZiti vrijeme osjetne i motoricke
blokade [75,76]. Kontraindikacije su prisutne u manjem broju nego kod neuroaksijale
anestezije ali takoder postoje kao apsolutne i relativne. Apsolutne su: alergija na lokalne
anestetike, odbijanje bolesnika, nekooperativnost, infekcija na mjestu primjene. Relativne
ukljucuju: kardiovaskularni poremecaje - prijeteci ili manifestni Sok, bradiaritmija, AV blok
3 stupnja, teska aortna i mitralna stenoza, trombociti ispod < 100 x 10° L', te
antikoagulativna terapija[36]. Treba naglasiti da su ove preporuke vazne kod blokova koji
imaju komunikaciju s epiduralnim prostorom (paravertebralni i blok lumbalnog spleta)
zbog mogucénosti nastanka hemodinamske nestabilnosti i hematoma na mjestu primjene sa
Sirenjem u epiduralni prostor [77]. Stoga je vrlo vazno pridrZavati se smjernica za primjenu
tehnika regionalne anestezije 1 analgezije kod bolesnika na antikoagulacijskoj 1
antiagregacijskoj terapiji (Regional Anesthesia and Pain Medicine; May/June 2015) [78].
Od ostalih komplikacija najceSce su one neuroloske u obliku prolaznih parestezija, infekcije
na mjestu kontinuirane primjene bloka te toksi¢nost zbog prevelike doze lokalnog
anestetika [43,79]. Postoji mnogo vrsta perifernih Ziv¢anih blokova: blokovi glave i vrata,

blokovi gornjeg i donjeg uda, bokovi trupa. Ovdje ¢emo dati kratki osvrt na periferne
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ziv€ane blokove koji su najces¢i u klinickoj praksi. Od blokova gornjeg uda izdvojili smo
blokove ramenog spleta koje mozemo blokirati na interskalenskoj, supraklavikularnoj,
infraklavikularnoj i aksilarnoj razini. Blokovi ramenog spleta omogucuju izvodenje vecine
operativnih zahvata na gornjem udu, umanjuju stresni odgovor na kirurski zahvat uz bolju
postoperacijsku analgeziju, rezultiraju povecanim protokom krvi u gornjem udu te brzi
postoperacijski oporavak [80].

Interskalenski blok se upotrebljava za kirurgiju ruke ukljucujuéi i rame. Blok se izvodi
najceS¢e kombinacijom neurostimulatora i ultrazvuka (linearna sonda) u obliku jednokratne
doze ili postavljanjem katetera za kontinuiranu analgeziju. Komplikacije vezane uz ovaj
blok su infekcija, hematom, sistemska toksi¢nost, ozljeda Zivca, totalna spinalna ili
epiduralna anestezija, Hornerov sindrom (ptoza, hiperemija konjuktive na strani primjene
bloka, enoftalmus), diafragmalna paraliza (zbog anestezije Zivca frenikusa gotovo u 100%
slucajeva), Bezold-Jarischov reflex (hipotenzija, bradikardija, mucnina pa i asistolija) [81].
Kontraindikacije: apsolutne i relativne koje su navedene kod svih perifernih Ziv¢anih
blokova s posebnim osvrtom na plu¢nu funkciju bolesnika jer je kod ovog bloka cesto
anesteziran freni¢ni Zivac (n. phrenicus) pa se ne preporucuje primjena kod bolesnika koji
ne mogu tolerirati 25% redukciju pluéne funkcije. Treba paziti na dubinu i poloZaj katetera
za trajnu analgeziju kako ne bi doslo do spinalnog bloka [36,82,83].

Supraklavikularni blok upotrebljava se za cjelokupnu kirurgiju ruke osim ramena. Razlog
je visoka uspjeSnost i mjesto primjene na nivou podjeljaka (lat. divisio) neposredno iznad
klavikule. Upotreba ultrazvuka revitalizirala je ovu tehniku te smanjila ukupne doze
lokalnih anestetika potrebnih za anesteziju. NajceS¢a komplikacija ove tehnike je bio

pneumotoraks u 0,5-6% bolesnika koji se pojavljuje nakon 24 h od primjene blokade, no
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danas je upotrebom ultrazvuka ovo znatno rjeda komplikacija. Od drugih komplikacija
treba navesti pojavu anestezije frenicnog Zivca u 40 — 60 % 1 Hornerov sindrom u 70%
slucajeva. Kontraindikacije su iste kao i kod drugih perifernih Ziv€anih blokova (36,84).
Infraklavikularni blok upotrebljava se kao i supraklavikularni za anesteziju lakta i
podlaktice. Izvodi se neurostimulatorom i ultrazvukom oko 2,5 cm ispod lateralnog ruba
klavikule. Primjena ultrazvuka uvelike je proSirila ovu tehniku jer nije potrebno micanje
uda u abdukciju pod 90% kao kod aksilarnog bloka te se smanjila pojavnost
pneumotoraksa. IstraZivanja su pokazala da je infraklavikularni blok primijenjen
ultrazvukom ili neurostimulatorom najuspjesniji blok ramenog Ziv€anog spleta [85].
Aksilarni blok se koristi od 1884 g. (Halsted) za anesteziju lakta, podlaktice i Sake. Izvodi
se pomocu ultrazvuka i1 neurostimulatora. Ruka se postavlja u abdukciju i vanjsku rotaciju,
a nadlaktica 1 podlaktica se nalaze pod kutem od 90% u odnosu na rame. Blokada se izvodi
primjenom lokalnog anestetika oko svakog Zivca pojedinacno ako se koristi ultrazvuk ili
primjenom jedne ili dvije injekcije oko aksilarne arterije u pazu$noj regiji. Primjena
ultrazvuka omogucila nam je vizualizaciju miSi¢no — koZznog Zivca [latinski nervus (n.)
musculocutaneus] kojim se postiZze anestezija koZe srednjeg dijela nadlaktice te sprjeCava
bolnost kod primjene Esmarchove poveske [86]. Komplikacije su nakon uvodenja
ultrazvuka svedene na minimum jer se smanjio rizik od intoksikacije lokalnim anestetikom
zbog redukcije doze (na 2 — 5 ml po Zivcu), te se vrlo rijetko pojavljuje nastanak hematoma,
ozlijede Zivca ili infekcije [87].

Periferni Zivéani blokovi donjeg uda su: blok lumbalnog spleta (lat. Plexus lumbalis —
psoas compartment block), blok bedrenog (lat. n. femoralis) 1 blok sjednog Zivca (lat.n.

ishiadicus).
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Blok slabinskog spleta (lat. Plexus lumbalis — psoas compartment block). Lumbalni splet
nastaje od Cetiri korijena slabinskih (lat. Lumbalis ) spinalnih Zivaca na razini L1 do L4.
Glavni ogranci spleta su n. iliohypogastricus, n. genitofemoralis, n. ilioinguinalis, n.
femoralis, n. cutaneus femoris lateralis i n. obturatorius. Indikacije za upotrebu bloka su
analgezija kod operacija kuka ili koljena, kod djecjih operacija nogu, femoropoplitealni
bypass te analgezija za porod [88]. Blok se izvodi kombinacijom neurostimulatora i
ultrazvuka tako da bolesnik leZi na zdravom boku s flektiranim nogama u kuku uz vidljivu
patelu i miSi¢e natkoljenice. Na udaljenosti 3 — 4 cm od trnastog nastavka slabinskog
kraljeSka izvodi se blok uvodenjem neurostimulacijske igle samostalno ili uz kontrolu
ultrazvukom [89]. Prilikom uvodenja neurostimulacijske igle upotrebljava se jakost struje
od 1,5 mA te se dobivaju kontrakcije musculusa quadricepsa i patele na dubini od 6 — 8 cm.
Lokalni anestetik ( 20 — 30 ml) se daje prilikom odrzanih kontrakcija uz stimulaciju od 0,5
— 1.0 mA. Stimulacija vrijednostima nizima od 0,5 mA znacila bi da se igla nalazi
intraduralno (duralna ovojnica na ovom mjestu proteze se na ZivCani snop) a davanje
lokalnih anestetika u ovaj prostor moze uzrokovati epiduralnu anesteziju [36]. Zbog
komunikacije s epiduralnim prostorom ovaj blok se s drugim vrstama paravertebralnoga
bloka naziva perineuroaksijalni blok [77].

Blok bedrenog Zivca (lat.block nervus.femoralis) nastaje od prednjih korijena spinalnih
zivaca L2 — L4 te se koristi za operacije 1 postoperacijsku analgeziju na prednjem djelu
bedra 1 koljena [90-92]. SmjeSten je ispod Siroke fascije (lat. fascia lata) 1 crijevne fascije
(lat. fascia iliaca), a nalazi se s vanjske strane bedrene arterije. U kombinaciji s
poplitealnim blokom postize se kompletna anestezija potkoljenice. Izvodi se pomocu

neurostimulatora i/ ili ultrazvuka. Komplikacije vezane uz ovaj blok su: infekcija na mjestu
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primjene, hematom, punkcija krvne Zile, ili ozljeda Zivca ako se daje lokalni anestetik uz
bolnost i pojacan otpor pri jakosti struje < 0,2 mA [36,93].

Blok sjednog Zivca (n. ishiadicus block) nastaje od kriznog spleta (L4 — L5, S1- S3).
Koristi se za postoperacijsku analgeziju kod operacije koljena, kod kirurgije gleznja i
stopala [94]. Izvodi se pomocu neurostimulatora i/ili ultrazvuka. Postoji viSe pristupa za
izvodenje boka ( prednji,straznji, litotomijski i lateralni pristup) [36]. U poplitealnoj jami se
dijeli na n. tibialis i n. peroneus communis gdje se vrlo Cesto blokira za anesteziju
potkoljenice[95]. Primjena ultrazvuka uvelike je olakSala izvodenje bloka izbjegavajuci
tako punkciju bedrene arterije ( lat. arteria femoralis) i potrebu za definiranjem detaljnih
geometrijskih orijentacijskih tocka. Nadalje zbog preciznosti primjene bloka smanjena je
ukupna koliina primjenjenog lokalnog anestetika te time smanjena mogucnost pojave
intoksikacije [96].

Blokovi trupa sastoje se od interkostalnog, paravertebralnog, ilioingvinalnog.
iliohipogastricnog, TAP (transversus abdominal plane) bloka te bloka ovojnice m. rectusa.
S obzirom na klini¢ku praksu detaljnije ¢emo opisati paravertebralni i TAP blok.
Paravertebralni blokovi- Primjenjuju se na vratnom, grudnom i slabinskom nivou sa
Sirokom primjenom u cijelokupnoj kirurgiji trupa [3,7-24]. Buduéi da je paravertebralni
blok na grudnom nivou tema ove disertacije, detaljan osvrt ¢emo napraviti u daljem tekstu.
TAP (transverses abdominal plane) blok je periferni Ziv€ani blok predviden za anesteziju
ziv€anih ogranaka prednjeg dijela trbuha (od Th 6 — L1) nivoa. Prvi put je opisan 2001. g.
(Raf1) te primijenjen slijepom tehnikom u podrucje Petitovog trokuta [97]. Klasi¢na metoda
primjenom tehnike “dva popa” uvodi se 2008.g. (O’ Donnell) [98]. Lokalni anestetik se

injicira izmedu unutarnjeg kosog i popre¢nog trbuSnog miSi¢a u medioaksilarnoj liniji
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neposredno iznad grebena boc¢ne kosti (lat. crista iliaca) te analgetski pokriva podrucje
ispod pupka na strani primjene bloka. Upotreba ultrazvuka uvelike je olakSala i povecala
uspjeSnost primjene bloka [99]. Klini¢ka istrazivanja su dokazala veliku uspjeSnost za
terapiju intra i postoperacijske boli u abdominalnoj kirurgiji, ginekologiji, urologiji [100-
102]. Komplikacije su rijetke i povezane su s izvodenjem bloka bez ultrazvuka te ukljucuju
intrahepaticku i intraperitonealnu injekciju , hematom mokra¢nog mjehura te intoksikaciju
lokalnim anestetikom [103].

1.2.5. Neuroaksijalna anestezija

Sastoji se od subarahnoidalne, epiduralne i kaudalne primjene lokalnog anestetika.
Subarahniodalna anestezija znaCi unoSenje anestetika injekcijom ili kateterom u
subarahnoidalni prostor spinalnog kanala niZe od razine zavrSetka kraljeznicne moZzdine
(lat. conus medullaris). U odraslih, kraljeznicna moZdina zavrSava u razini drugog
lumbalnog (L2) kraljeska a kod djece do L3. Punkcija za subarahnoidalnu anesteziju se
izvodi u razini izmedu L2/L3 : L3/L4 te L4/L5. Kao orijentacija sluzi zamisljena linija
izmedu najviSih toCaka ilijanih krista (interkristalna ili Touffierova linija) koja bi se
trebala nalaziti na razini L4 [36]. Zbog varijacija u anatomskoj gradi, Touffierova linija je
¢esto nepouzdana te se ne preporuca primjena spinalne anestezije iznad L3 zbog punkcije
ledne moZzdine [104]. Koristi se za operacijske zahvate ispod pupka [ingvinalne kile,
uroloSke zahvate ispod grudnog (lat. thoracic) 10, ginekoloske zahvate ispod Th6]. Trajanje
analgezije je obicno od 2 do 4 h ovisno o vrsti lokalnog anestetika. Analgetski u€inak se
znatno produZuje dodavanjem razliCitih lijekova lokalnim anesteticima poput: opioida,
vazokonstriktora, klonidina, neostigmina, ketamina, kortikosteroida [105]. Kontraindikacije

za izvodenje subarahnoidalne i epiduralne anestezije su apsolutne - sklonost krvarenju,
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hipovolemija, odbijanje bolesnika, sepsa lokalna 1 sustavna, akutna neuroloska
bolest/povecanje intrakranijskog tlaka, teSka aortna stenoza, preeklampsija ako je prisutna
toksemija uz niske trombocite < 100 x 10° L. Relativne su: infekcija na mjestu primjene
anestezije, nepoznato vrijeme trajanja operacije [1,36]. Komplikacije subarahnoidalne
anestezije su: spinalni hematom, hipotenzija, bradikardija, mucnina, povracanje,
postpunkcijska glavobolja i neuroloSke komplikacije (ozljeda Zivaca, sindrom kaude
ekvine, arahnoiditis, meningitis,) [106-109].

Epiduralna anestezija je primjena lokalnog anestetika injekcijom ili kateterom u
epiduralni prostor u vratnom (cervikalnom), grudnom (torakalnom), slabinskom
(lumbalnom), sakralnom (kaudalni blok) prostoru. Epiduralni prostor se proteze od velikog
otvora (foramen magnum) na lubanji pa do sakralnog otvora (hiatus sacralis). Epiduralna
anestezija koristi se samostalno ili u kombinaciji s opéom anestezijom za zahvate u
ortopediji, traumatologiji, vaskularnoj, kardijalnoj, plasticnoj, abdominalnoj kirurgiji,
otorinolaringologiji, ginekologiji i opstetriciji, [110-112]. Komplikacije epiduralnog bloka
su: punkcija dure, totalna subarahnoidalna anestezija, masivni epiduralni i subduralni blok,
intravenska toksi¢nost, hipotenzija, urinarna retencija, mucnina i povracanje [113-116].
Kaudalna anestezija ukljucuje unoSenje otopine lokalnog anestetika injekcijom ili
kateterom u epiduralni prostor kroz sakralni otvor. Vrlo je pogodna za operacije ingvinalne
1 femoralne kile, perineuma, analnog otvora i rektuma te ginekoloSke operacije poput
vaginalne histerektomije. Koristi se 1 u ortopedskim operacijama koljena 1 kuka za
postoperacijsku analgeziju [117]. Takoder je vrlo koriStena tehnika u pedijatrijskoj
anesteziji za poslijeoperacijsku analgeziju nakon operacije ingvinalne kile, cirkumcizije te

orhidopeksije 1 reparacije hipospadije [118,119]. S obzirom na ucestalu primjenu
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ultrazvuka u regionalnoj anesteziji preporucuje se njegova primjena kod neuroaksijalnih

blokova kako bi se komplikacije maksimalno izbjegle [120].

1.3. Neurostimulator

1.3.1. Uvod

Pocetak razvoja neurostimulatora potjece iz 1912 g. (Perthes) a njegova upotreba traje jos i
danas. U regionalnoj anesteziji on je metoda koja upotrebljava elektri¢nu stimulaciju niskog
intenziteta do 5 mA i kratkog trajanja [0,05 — 1 milisekunda (ms)] frekvencije 1 — 2 Hertz
(Hz.), za dobivanje odgovarajuceg odgovora (miSi¢na kontrakcija) a u svrhu lokalizacije
ziv€anih vlakana putem igle. Neurostimulator negativnim pulsnim valom smanjuje prag
depolarizacije [sa - 90 (milivolt) mV — 55 mV] na pozitivnoj vanjskoj membrani Ziv€anog
vlakna. Mijelinizirana vlakna (Ao i AP) imaju nizi prag podrazaja zbog brze provodnje
impulsa te im je potrebno krace vrijeme stimulacije za razliku od nemijeliniziranih (C
vlakana). Time se postize motorni odgovor kra¢im vremenom stimulacije uz izbjegavanje
pojave bolnog podrazaja (C — vlakna). Cilj je injicirati odredenu koli¢inu lokalnog
anestetika u neposrednu blizinu Zivca te posti¢i zadovoljavajucu perioerativou osjetnu i

motoric¢ku blokadu [121].
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1.3.2. Klini¢ka primjena

Upotrebljava se kao tehnika za lokalizaciju gotovo svih ZivCanih spletova i perifernih
Zivaca [122]. Takoder se koristi za postavljanje perifernih Ziv€anih katetera, ali i za
potvrdivanje poloZaja ve¢ postavljenih epiduralnih katetera [123,124]. Postoje dva nacina
lokalizacije ~ Ziv€anih ~ vlakana  neurostimulatorom: transkutana i1  perkutana
neurostimulacijska  lokalizacija. = Transkutana  lokalizacija  vrSi se  pomocu
neurostimulacijskih olovaka za lokalizaciju Zivaca do maksimalne dubine 3 cm.
Transkutana stimulacija Cesto je zabiljeZena od strane bolesnika kao trnjenje ili lagana
vru¢ina. Perkutana neurostimulacijska lokalizacija je kombinacija transkutane lokalizacije

uz primjenu standardne igle za izvodenje perifernih Ziv¢€anih blokova [125].

Prakti¢na primjena neurostimulatora

Postavljanje pocetnih vrijednosti za izvodenje pojedinog bloka ovise o lokalizaciji Ziv€anih
vlakana. Za povrSna Ziv€ana vlakna odgovara pocetna vrijednost jakosti od 1 mA s 0,1 —
0,3 ms trajanjem stimulacije. Za dublja Ziv€ana vlakna pocetna jakost je izmedu 1,5 mA -3
mA sve dok se ne postigne zadovoljavaju¢i miSi¢ni odgovor i udaljenost od ZivCanih
vlakana. Nakon postizanja miSi¢nog odgovora jakost podrazaja se spuSta na vrijednosti
izmedu 0,2-0,5 mA uz trajanje 0,1 ms (kra¢i vremenski podrazaj je bolji za odredivanje
udaljenosti od Ziv€anog vlakna) [122]. Jednom kad se postigne odgovaraju¢i miSi¢ni
odgovor uz jakost podrazaja od 0,2-0,5 mA treba injicirati lokalni anestetik. Davaju¢i male
test doze lokalnog anestetika dolazi do gubitka miSi¢ne stimulacije, a time 1 sigurnosti u
pravilnu lokalizaciju. Stoga je dokazano da davanjem malih volumena 5% glukoze (koja je

niske provodljivosti) ne dolazi do gubitka miSi¢ne kontrakcije [126]. Treba zapamtiti da
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odsutnost miSi¢nog odgovora pri jakosti stimulacije od 1,5 mA ne iskljucuje intraneuralni
poloZzaj neurostimulacijske igle. Ako je prisutan miSi¢ni odgovor na stimulaciju pri jakosti
podrazaja < 0,2 — 0,3 mA vrlo je vjerojatno da se igla nalazi intraneuralno ili

intrafascijalno.

1.4. Ultrazvuk

1.4.1. Fizika ultrazvuka

Zvucni valovi frekvencije iznad vrijednosti koje ¢uje ljudsko uho [od 20 hertz (Hz) — 20
kilohertz (kHz)] pripadaju ultrazvu¢nim valovima. Najc¢e$c¢a ultrazvucna frekvencija koja
se koristi u medicinsko dijagnosti¢kim svrhama je izmedu 2 — 15 megahertza (MHz).
Brzina Sirenja ultrazvuka ovisi o gusto¢i 1 kompresibilnosti sredstva kojim se Siri. Brzina
Sirenja ultrazvu¢nih valova u mekim tkivima iznosi u prosjeku 1540 m/s (metara u
sekundi). Treba naglasiti da ultrazvucni valovi ne mogu prolaziti kroz plu¢no i koStano
tkivo [127]. Svaka sonda se sastoji od piezoelektricne plo€ice koja za stvaranje
ultrazvu¢nih valova koristi inverzni piezoelektri¢ni efekt. Djelovanjem elektricnog polja
piezoelektri¢na plocica se deformira tako da se proSiruje ako je polje u jednom smjeru, a
steze ako je polje suprotnog smjera. Takva pojava se naziva inverzni piezoelektricni efekt
te ju koristimo za dobivanje mehanickih vibracija plocCice visoke frekvencije. Sonda koju
koristimo za pregled moze se koristiti kao odasiljatelj i kao primatelj ultrazvu¢nih valova.
Kada sluZi za primanje ultrazvucnih valova onda radi na inverzan nacin te dolazi do pojave

elektrickog signala (napona) na piezoelektri¢noj plocici (piezoelektri¢ni efekt).
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Nazivlje (terminologija) u ultrazvuku:

f — frekvencija u Hertzima (Hz)

A - valna duljina u metrima (m)

v - brzina Sirenja ultrazvuka (priblizno 1540 m/s u mekim tkivima) = fx A

p — gustoca odredene tvari

K — krutost, pokazuje otpor materijala podloZznog kompresiji

z- zvucni otpor (accoustic impedance) odreduju koliki ¢e biti udio reflektiranih valova u
odnosu na upadne ultrazvucne valove

- koeficijent priguSenja ( eng. attenuation coefficient) koji se koristi kod pregleda gdje je

potrebna visa frekvencija a manja prodornost. Prolaskom kroz tkivo ultrazvucni valovi se

odbijaju (reflektiraju), rasprSuju i apsorbiraju. Refleksija ovisi o vrsti tkiva kroz koje valovi

prolaze te kutu pod kojim prolaze. RasprSivanje je preusmjeravanje valova u razne

smjerove zbog razli¢ite gustoc¢e tkiva. Kao posljedica toga dolazi do slabljenja (atenuacije)

ultrazvuénog snopa. Dakle Sto je veca frekvencija ultrazvucnog vala, veca je njegova

apsorpcija i slabljenje [36,127]. Stoga se za povrSinske strukture koriste viSe frekvencije

(6-12 MHz) valova te se time dobiva bolja kvaliteta slike, a za dublje strukture moraju se

koristiti nize frekvencije (3-5 MHz). Naprave §to se prislanjaju uz tijelo pacijenta i sadrze

jedan ili viSe ultrazvucnih pretvaraca nazivaju se ultrazvu¢ne sonde. Prema konstrukciji 1

nacinu rada sonde mogu biti mehanic¢ke i elektroni¢ke dok prema obliku razlikujemo

linearne, konveksne i sektorske sonde. Mehanicke sonde (isklju€ivo sektorske) imaju

nekoliko kristala koji rotiraju u kucistu oko svoje osi a pokrecu se sinkrono elektromotorom

smjeStenim u drSci sonde. ElektroniCke sonde se sastoje od niza piezoelektricnih kristala

koji po skupinama odasilju i prihvacaju ultrazvucne valove. Elektroni¢ke sonde mogu biti
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linearne (7,5-15 MHz), zakrivljene (konveksne 2,5-5 MHz) i sektorske (2-3 MHz) [128].
Danas se u ultrazvucnoj dijagnostici najées¢e upotrebljavaju dva tipa uredaja: ultrazvucni
ehoskopi te uredaji koji rade na Dopllerovom principu.

Ultrazvucni ehoskopi

Njihova primjena se temelji na pojavama refleksije i apsorpsije ultrazvu¢nih valova. Koliko
¢e se valova odbiti (reflektirati) ovisi o akustickim otporima tkiva. Dakle Sto je razlika u
akustickim otporima veca biti ¢e vece i odbijanje (refleksija). Nakon odbijanja (refleksije)
od tkiva ultrazvucni valovi se vracaju do sonde koja ih detektira. Ultrazvu¢ni odjeci na
ekranu se prikazuju u obliku:

- A prikaza (Amplitude mode)

- B prikaza (Brightness mode)

- M prikaza (Motion mode)

A- prikaz je najstariji (1930.g.) 1 najjednostavniji ultrazvu¢ni modalitet. Temelji se na
odasiljanju jednog pulsnog ultrazvu¢nog vala i ¢ekanju njegovog povratnog signala. Odjeci
su prikazani kao jednodimenzionalni $iljci na grafu koji koreliraju s dubinom ili udaljenosti
reflektora. Udaljenost reflektora odreduje se na temelju poznavanja prosjecne brzine Sirenja
ultrazvuka kroz meko tkivo (1540 m/s) i vremena potrebnog da se odjek vrati. Ne koristi se
u regionalnoj anesteziji ve¢ u neurologiji i oftalmologiji [129].

B - prikaz ostvaruje dvodimenzionalnu sliku. Odjeci se prikazuju kao svijetle tocke koje
prikazuju reflektore u dvodimenzionalnoj slici. Siljci koji su bili prisutni u A - prikazu sada
su pretvoreni u tocke razliCite svjetline u B — prikazu. Svjetlina tocaka koje predstavljaju
odjeke proporcionalna je njihovoj amplitudi pa se to naziva prikazom sa sivom skalom

Sada su u upotrebi ultrazvuéni ehoskopi s ,,Zivom*“(,real time*) slikom kako bi se
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omogucilo promatranje gibajucih struktura u tijelu (srce). Postoje razliite vrste sondi s
horizontalnom (linearnim), vertikalnim i rotiraju¢im nizom pretvaraca. Danas predstavlja
primarni prikaz koji se koristi u regionalnoj anesteziji [130].

M - prikaz se upotrebljava za prikazivanje jace reflektiranih struktura u tijelu putem
jednog ultrazvuénog snopa. Tu je prikaz u dva dijela: na ordinati je prikaz reflektirajuce
strukture a na apscisi protok u teku¢em vremenu. Koristi se za prikaz srca odraslih i fetusa

dok mu je kod regionalne anestezije primjena neznatna [127,131].

Dopllerov prikaz ( Doppler effect) je pojava kod koje ¢e prijamnik (detektor) registrirati
drugaciju frekvenciju od one koju emitira izvor ako se izvor vala i prijamnik relativno
gibaju jedan prema drugom Ako se prijemnik i izvor vala udaljavaju, frekvencija koju
prima prijemnik je niZza od odaslane, a ako se priblizavaju, frekvencija koju prima
prijemnik viSa je od odaslane. Razlika odaslane 1 primljene frekvencije se naziva
Dopplerovim pomakom. U medicini se Dopllerov pomak primjenjuje tako da se ultrazvuk
usmjerava na pokretne reflektore ( eritrocite u krvnim Zilama) iz ¢ega se odreduje brzina i
karakteristike protoka krvi. Uredaji na Dopplerovom principu mogu biti impulsni ili
kontinuirani. Uredaji s kontinuiranom emisijom ultrazvu¢nih valova imaju dva
piezoelektri¢na kristala (odaSiljac¢ i1 prijamnik), oba smjeStena u zajednickoj sondi. Dakle,
odasilja¢ emitira kontinuirano ultrazvuc¢ne valove, a prijamnik detektira reflektirane valove
i njihovu frekvenciju usporeduje s frekvencijom upadnog vala [127]. Postojanjem razlike
izmedu njih znaci da se ultrazvucni val odbio od nekog reflektora u pokretu. Ovakav uredaj
sluzi samo za detekciju gibanja jer nije osjetljiv na smjer gibanja [132]. Stoga koristimo

uredaje koji rade na Dopplerovom principu, ali s impulsima ultrazvuka. Impulsni Doppler
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uredaj mozZe selektivno mjeriti brzinu kretanja reflektora (eritrocita) na raznim dubinama ali

ima poteSkoce prilikom mjerenja velikih brzina protoka na velikim dubinama u tijelu.

1.4.2. Primjena ultrazvuka u regionalnoj anesteziji

Upotreba ultrazvuka u regionalnoj anesteziji krece jo§ od sedamdesetih godina 20 stoljeca
(1978 g.) kad je upotrebom Dopplera ozna¢eno mjesto primjene supraklavikularnog bloka
[133]. Prva primjena ultrazvuka za izvodenje perifernih blokova potjece iz 1994. g. [134].
Dosadasnja upotreba ultrazvuka u regionalnoj anesteziji zasniva se na dvodimenzionalnom
prikazu u B modu sa zadovoljavaju¢om kvalitetom. Ultrazvuk omogucuje prepoznavanje
vrlo malih Ziv¢anih struktura (u djecjoj anesteziji) te poboljSava i ubrzava blokade Zivaca

uz male doze lokalnih anestetika te manji broj bolnih pokuSaja [135-138].

1.5. Hemodinamsko pracenje

Hemodinamsko pracenje odnosi se na mjerenje tlaka, protoka i oksigenacije krvi u
krvoZilnom sustavu. Takoder se odnosi na upotrebu invazivne tehnologije za pruZanje
kvantitativnih informacija o Zilnom kapacitetu, volumenu krvi, ucinkovitosti crpke i

perfuziji tkiva.

1.5.1.Metode hemodinamskog praéenja

Postoje brojne metode za hemodinamsko pracenje koje se razlikuju po stupnju invazivnosti,
principu rada i po mjerenim parametrima. Svima je zajednicka karakteristika mjerenje

minutnog volumena srca kao najvaZznijeg parametra protoka. S obzirom na vremenski
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interval u kojem metode hemodinamskog prac¢enja mjere vrijednost minutnog volumena
srca dijele se nacelno na intermitentne i kontinuirane [139].

Najces¢e koriStene intermitentne metode su bolusna termodilucija pluénim arterijskim
kateterom, PiICCO (eng. Pulse- induced contour cardiac output ) ili litij- dilucija (LiDCO —
inicijalno kalibriranje) te transezofagusna ehokardiografija (TEE).

Najcesce koriStene metode kontinuiranog pra¢enja su PiCCO i LiDCO (nakon inicijalnog
kalibriranja podaci se ekstrapoliraju iz arterijske krivulje tlaka) te FlotracVigileo i LiDCO
Rapid (algoritam koji analizira arterijsku krivulju koriStenjem podataka dobivenim
prethodnim mjerenjima odredenih demografskih skupina po dobi i spolu — svakom
nadogradnjom softvera preciznost je sve bliza kalibriranim metodama) [140].

Klinicka prosudba kojom se odluCuje o primjeni vrste metode hemodinamskog pracenja
temelji se na zbroju rizika od strane bolesnika i samog kirur§kog zahvata. Sto je rizik
moguce hemodinamske nestabilnosti veci, to je primjena invazivnijih i sloZenijih metoda

hemodinamike pra¢enja ¢es¢a [141].

1.5.2. Vigileo/Flo Track sustav

Ovo je minimalno invanzivna metoda hemodinamskog pracenja koja nam daje kontinuirani
prikaz hemodinamskih parametara ocitavajuci krivulju arterijskog tlaka. On je specifi¢an
jer ne zahtijeva postavljanje centralnog venskog katetera (CVK) za dobivanje
hemodinamskih parametara te time smanjuje rizik od pojave infekcije posredovan njegovim
postavljanjem [142] . Za njegov uspjeSan rad dovoljno je postaviti kateter u radijalnu ili
femoralnu arteriju te ga spojiti na pripadajuc¢i monitor. Nije ga potrebno kalibrirati Sto mu

dodatno olakSava koriStenje. Omogucuje mjerenje minutnog volumena srca [cardiac output
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(CO)], srcani indeks [eng. cardiac index (CI)], sistemski vaskularni otpor [eng. systemic
vascular resistance (SVR)], indeksirana vrijednost sistemskog vaskularnog otpora [eng.
systemic vascular resistance index (SVRI)], udarni volumen [eng. stroke volume (SV)],
indeks udarnog volumena [eng. stroke volume index (SVI)] i varijacija udarnog volumena
[eng. stoke volume variation (SVV)]. Ukoliko imamo kateter za oksimetriju uz navedene
parametre moZemo dobiti centralnu vensku saturaciju (ScvO;). Uredaj izraCunava
hemodinamske vrijednosti uz pomo¢ matematicke formule analizirajuéi arterijsku krivulju.
On u izracunavanju koristi i individualne demografske podatke svakog bolesnika (godine,
tezinu, visinu, spol) [143]. Algoritam upotrebljava bazicne hemodinamske principe za
odredivanje SV iz krivulje arterijskog vala i ukljucuje puls za izraCcun minutnog volumena
CO (CO= PR x SV ). Sustav analizira krivulju arterijskog tlaka 100 puta u sekundi tijekom
20 sekundi stvarajuci pritom 2000 podataka iz kojih se dobiva standardna devijacija

arterijskog pulsnog vala (O'ap). Vrijednost pulsa (eng. pulse rate) dobiva se prema vrhovima

arterijske krivulje. Udarni volumen je odreden s tri razliCite vrijednosti: intenzitet pulsa

(pulsatilnost), otpor (rezistencija) i rastezljivost.

CO=PRX(X XO'AP)

O'sp standardna je devijacija arterijskog pulsnog vala; mjeri se u mmHg a dobiva se

izraCunom na nivou svakog pulsnog vala.

PR je vrijednost pulsa, dobivena brojem otkucaja u minuti iz vrhova krivulje arterijskog
pulsa.

x ( Khi factor), predstavlja otpor (rezistencija) i rastezljivost te ima vrlo vaznu ulogu u

pretvaranju 0AP [standardna devijacija arterijskog pulsnog vala (mmHg)] u mL (mililitar) /

31



otkucaju. Khi (y) je dobiven iz: Langewouterove aotralne rastezljivosti, vrijednosti pulsa,
srednjeg arterijskog tlaka, standardne devijacije srednjeg arterijskog tlaka te demografskih
podataka bolesnika [144]. Langewouter je dokazao povezanost aortalne rastezljivosti s
dobi, spolom i srednjim arterijskim tlakom [145]. Kao multivarijantna polinomalna
jednadZba procjenjuje utjecaj otpor (rezistenciju) Zila na pulsni tlak. Tlak pulsa je razlika
izmedu sistolickog i dijastolickog tlaka te je usporediva s protokom. Zbog proporcijonalnih
karakteristika izmedu tlaka pulsa i udarnog volumena, tlak pulsa je uvrSten u algoritam za

dobivanje hemodinamskih vrijednosti.

1.6. Bispektralni indeks pra¢enja(BIS pracenje)

Bispektralni indeks obraden je elektroencefalogram (EEG), parametrom koji je posebno
razvijen u svrhu pracenja mozdane aktivnosti bolesnika tijekom anestezije ili sedacije.
Ujedno je to i brojcana vrijednost koja korelira sa stanjem svijesti odnosno stupnjem
budnosti [146]. Pocinje se koristiti krajem 20. stoljea a 2006 g. Americka agencija za
hranu 1 lijekove [ eng. Food and Drug Administration (FDA)] odobrava njegovu upotrebu
kod procjene stanja budnosti tijekom opce anestezije i sedacije odraslih osoba. Promjena
EEG signala tijekom opce anestezije ukljucuje: povecanje prosjecne amplitude i smanjenje
prosjecne frekvencije[147]. Vrijednosti BIS indeksa se krecu od 100 (budno stanje) do O
(prikazuje se kao ravna, izoelektricna linija na EEG-u) dok vrijednosti izmedu 40 i 60

osiguravaju adekvatni hipnoticki efekt tijekom opce anestezije [148,149].
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1.7. Paravertebralni blok

1.7.1. Uvod i podjela

Paravertebralni blok je tehnika primjene lokalnog anestetika u prostor koji se nalazi
obostrano bo¢no uz kraljeZnicu, a naziva se paravertebralni prostor. On rezultira osjetnom
blokadom odredenog broja dermatoma, ovisno o nacinu primjene [24]. Ucinkovit je za
terapiju akutne i kroni¢ne boli u podru¢ju grudi, trbuha te gornjih i donjih ekstremiteta
[150]. Njegova primjena zapocinje po€etkom 20. stoljec¢a (1905 g. Leipzig) kada je opisan
od strane kirurga Hugoa Sellheima (1871-1936), za abdominalnu analgeziju. Nakon
nekoliko desetlje¢a zapostavljanja, njegova primjena (od 1940tih) se ponovno uvodi kao
anestezioloSka tehnika uz postavljanje katetera za analgeziju (Eason & Wyatt 1979 g.)
[24]. Paravertebralni blok se prema mjestu primjene dijeli na vratni, grudni 1 slabinski dio.
Vratni paravertebralni blok se primjenjuje od petog do sedmog vratnog kraljeska za
anesteziju 1 analgeziju, kod operacija gornjeg uda (posebno ramena kad nam je potrebna
oCuvana motorika u ruci) te kao terapija boli kod tumora koji infiltriraju vratni Ziv¢ani splet
(Pankostov tumor) [150,151]. Primjena se vrsi na viSe nacina, tehnika na gubitak otpora te
upotrebom ultrazvuka i neurostimulatora. Za operacije na gornjem dijelu ruke (rame) vrsi
se punkcija na nivou petog i Sestog korijena spinalnog Zivca a za operacije od lakta na nize
na nivou sedmog i osmog korijena spinalnog Zivca. Od komplikacija kod ove vrste bloka
moze se javiti: intoksikacija lokalnim anestetikom, Hornerov sindrom, krvarenje,
neuroaksijalno davanje lokalnih anestetika te intravertebralno postavljanje katetera za

analgeziju [152]. S obzirom da nam je grudni (lat. torakalni) paravertebralni blok metoda

33



koju primjenjujemo u ovom istrazivanju detaljnije ¢emo njegove karakteristike opisati u
nastavku teksta.

Slabinski paravertebralni blok se naziva i blok slabinskog spleta (lat. plexus lumbalis
block — psoas compartment block). Njegova svojstva i primjena opisana je ranije u tekstu

(stranica 19).

1.7.2. Anatomske karakteristike

Grudni (lat. torakalni) paravertebralni prostor (TPVP) je klinastog oblika, smjeSten bo¢no s
obje strane kraljeznice [Slika 3]. Prednju i bo¢nu granicu €ini parijetalna pleura, dok je baza
prostora formirana od straZnjeg i bocnog dijela tijela kraljeSska, medukraljeZni¢nog diskusa
i medukraljeznicnog otvora. Straznji zid se sastoji od gornjeg kostotransferzalnog
ligamenta koji se proteZe izmedu dva poprecna nastavka kraljeSka. Bo¢no od vrhova
poprecnih nastavaka kraljeZaka prostor se nastavlja u medurebreni prostor. Paravertebralni
prostor je podijeljen na dva dijela (prednji i straZnji) unutarnjom grudnom ovojnica (lat.
fascia endothoracica). Ona u TPVP prijanja uz rebra a medijalno se stapa s periostom na
sredini tijela kraljeSka. Izmedu parijetalne pleure i unutarnje grudne ovojnice nalazi se
tanka subserozna ovojnica (lat. fascia subserosa). Unutarnja grudna ovojnica dijeli TPVP
na dva odjeljka prednji (ekstrapleuralni paravertebralni odjeljak) 1 straznji
(subendotorakalni paravertebralni odjeljak). TPVP sadrzi masno tkivo u koje su uloZeni
spinalni Zivci, interkostalne Zile, simpatic¢ki lanac. Spinalni Zivci se lateralno nastavljaju u
interkostalne Zivce te zajedno s interkostalnim krvnim Zilama su smjeSteni u straZnjem

paravertebralnom prostoru dok je simpaticki lanac smjeSten u prednjem paravertebralnom
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prostoru [24-26]. TPVP se lateralno nastavlja u interkostalni prostor a medijalno preko
medukraljeZnickog otvora komunicira s epiduralnim prostorom. Takoder postoji
komunikacija paravertebralnih prostora s lijeve i desne strane grudnog koSa preko
epiduralnog prostora . Kranijalno, TPVP se nalazi u neposrednoj blizini masnog tkiva koje
okruzuje rameni Ziv€ani splet, freni¢ni Zivac i vratni simpaticki lanac, §to moze rezultirati
Sirenjem lokalnog anestetika u tom podrucju nakon primjene bloka u viSem TPVP-u.
Kaudalnu granicu TPVP-a c¢ini ishodiSte m. psoas major na nivou Th 12 [25,27].
Mehanizam Sirenja lokalnog anestetika u grudno-slabinskom (torakolumbalnom) dijelu nize
od Th 12 i dalje je predmet rasprava. Unutarnja grudna ovojnica se zajedno s poprecnom
trbusnom ovojnicom (lat. fascia transversalis abdominis) nastavlja kaudalno prate¢i oSit
(lat. diafragma). Stoga davajuci lokalni anestetik u donjem TPVP-u (Th 11) iza unutarnje
grudne ovojnice, moze doc¢i do kaudalnog Sirenja lokalnog anestetika u retroperitonelani
prostor iza poprecne ovojnice gdje se nalaze korijeni slabinskih spinalnih Zivaca. Takav
nacin davanja lokalnih anestetika najcesce rezultira produljenom jednostranom anestezijom
ali i mogucnosti nastanka slabinskog paravertebralnog bloka ovisno o primijenjenoj dozi

[24].
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Slika 3. Anatomski karakteristike torakalnog paravertebralnog prostora
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1.7.3. Indikacije i kontraindikacije
Indikacije

Paravertebralni blok se primjenjuje u mnogim operacijskim zahvatima kao samostalna
anestezioloska ili analgetska metoda. Postoje mnogi radovi koji govore u prilog izvodenja
anestezije kod kirurgije dojke u samo paravertebralnom bloku ili u kombinaciji s opcom

anestezijom [3,5,7-12,15,16,20,21,31]. Kao samostalna anestezioloska tehnika upotrebljava
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se jo§ kod operacija preponske kile, litotripsije, video asistirane torakalne kirurgije te
otvorene operacije Zu¢nog mjehura [16,152,153]. Najc¢eS€a primjena paravertebralnoga
bloka je kod terapije perioperacijske boli [13,14]. S obzirom na vrstu operacije i jakost boli
primjenjuje se jednostrano, obostrano ili primjenom Kkatetera za kontinuiranu
perioperacijsku analgeziju [16]. Jednostrana primjena moZe biti na jedan ili viSe nivoa s ili
bez upotrebe katetera za perioperacijsku analgeziju ovisno o tehnici i vrsti operacije [10-
12,15,22,29,30,31]. Obostrana primjena najces¢e je povezana s primjenom (eng. single
shot) na dva nivoa, ovisno o operacijskom zahvatu. Time se Zele izbje¢i potencijalne
komplikacije ( toksi¢nost lokalnog anestetika i hemodinamska nestabilnost ) [16,43-45,53].
Jednostrana primjena koristi se kod operacija dojki, grudnog koSa, postavljanje
elektrostimulatora srca, lomova rebara, otvorene operacije Zu¢nog mjehura, resekcija jetre,
kirurgije jednjaka i Zeluca, djelomi¢nog ili potpunog odstranjenja bubrega, preponskih kila.
Obostrana primjena se koristi kod kardijalne kirurgije, operacija jednjaka, jetre, pupCane
kile, zdjelice, tijekom poroda te kod odstranjenja prostate i maternice [16,88]. Primjena
katetera za kontinuiranu perioperacijsku analgeziju posebno se preporucuje kod operacija
grudnog kosSa (lat. toracotomia) s resekcijom pluca, visestrukih lomova rebara, odstranjenja

bubrega i dojke [88,154].

Kontraindikacije

Paravertebralni blok ne smijemo primjenjivati kod infekcija na mjestu punkcije, alergija na
lokalne anestetike, tumora koji prodire u paravertebralni prostor te uslijed odbijanja
bolesnika. Koagulopatija, poremecaji zgruSavanja ili antikoagulativna terapija predstavljaju

relativne kontraindikacije za primjenu TPVB-a. Prema smjernicama za primjenu tehnika
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regionalne anestezije 1 analgezije kod bolesnika na antikoagulacijskoj 1 antiagregacijskoj
terapiji paravertebralni blok pripada u srednje riziCne postupke uz jasno definirano vrijeme

primjene antikoagulacijske i antiagregacijske terapije [78].

1.7.4. Tehnike izvodenja grudnog (torakalnog) paravertebralnoga bloka

Prilikom izvodenja TPVB-a vrlo je bitan poloZaj bolesnika koji moZe biti sjedeci ili leZe¢i
(ukoliko se radi o ozlijedenom bolesniku). Svaki bolesnik prije izvodenja bloka mora biti
odgovaraju¢e monitoriran (invazivno ili neinvazivno) i analgosediran uz prisutnost opreme
za reanimaciju [16]. Dvije su glavne skupine tehnika izvodenja TPVB-a - tehnike na

slijepo i ultrazvukom vodene tehnike.

Tehnike na slijepo - tehnika klasi¢nim pristupom, upotrebom neurostimulatora, gubitkom
otpora i medurebrenim pristupom tehnika. Klasi¢ni pristup na slijepo izvodi se pomocu
Touhy 22 gauge (G) igle za jednostruko davanje, a 18 G iglom za postavljanje katetera za
kontinuiranu analgeziju. Pristup je 2,5 cm bocno od trnastog nastavka (lat. processus
spinosus) prema kranijalno traZze¢i poprecni nastavak kraljeSka. Nakon kontakta s
popre¢nim nastavkom punkcijska igla se povlac¢i subkutano te se preusmjerava u
kaudalnom smjeru i naprijed oko 1 cm ispred popre¢nog nastavka. Treba naglasiti da
dubina i veliCina paravertebralnoga prostora (prosje¢na velicina TPVP-a oko 2-2,5 cm)
ovise o mjestu punkcije uz poveavanje na niZim prsnim razinama (vec¢i kraljesci).
Primjena TPVB-a moZe biti na jednu (1 ml po dermatomu) ili viSe razina (5 ml po razini)

uz najceS¢u maksimalnu dozu od 0,3 ml po kg. Ukoliko postavljamo Kkateter za
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kontinuiranu analgeziju ne preporuCuje se postaviti ga dublje od 2 cm od vrha igle bez

obzira na tehniku primjene [16,155].

Neurostimulacijska tehnika ukljucuje 22 G iglu spojenu s neurostimulatorom uz jakost 2
— 5 mA, frekvenciju 2 Hz i trajanje stimulacije 0,1 ms Primjena bloka je uCinkovita uz

prisutnost miSi¢nih kontrakcija pri razini od 0,5 mA [16].

Ultrazvukom vodene tehnike:

Ultrazvucne tehnike izvodenja TPVB-a dijele se prema poloZaju sonde, orijentacijskim
tockama i1 smjeru igle. PoloZaj sonde moZe biti transverzalan i sagitalan. Kod
transverzalnog poloZaja orijentacijske toCke su rebro, poprecni nastavak i donji zglobni
nastavak kraljeSka. Smjer igle kod transverzalnih tehnika moZe biti paralelno s
ultrazvuénim snopom (eng. in plane) ili okomito na ultrazvucni snop (eng. out of plane).
Kod transverzalne tehnike in plane pristupom smjer igle je od lateralno prema medijalno uz
postivanje preporuka za udaljenost od vrha poprecnog nastavka do medukraljezni¢nog
otvora (1,5 — 2 cm) [155]. Kad koristimo out of plane pristup onda je smjer igle od
kaudalno prema kranijalno ili medijalno prema lateralno. Kod sagitalnog polozaja sonde
orijentacijske toCke su rebra (lateralno) i popre¢ni nastavak kraljeSka (medijalno). Pristup
iglom takoder moZe biti paralelno s ultrazvu¢nim snopom (in plane) ili okomito na
ultrazvucni snop (out of plane). Obzirom na pristup, smjer igle je od kaudalno prema
kranijalno ili obrnuto. Kod in plane pristupa igla je u cijelosti vidljiva, dok se kod out of
plane pristupa vidi samo razmicanje tkiva. In plane tehnika zahtijeva duZzi put igle i viSe

promjena polozaja tijekom izvodenja bloka dok je kod out of plane tehnika put primjene
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kraci 1 najceSc¢e nije potrebno repozicionirati iglu [155]. Od svih navedenih tehnika mi smo
u ovoj studiji koristili tehniku gornjim bo¢nim (lateralni) pristupom te ¢emo je opisati u

daljnjem tekstu.

Gornji bo¢ni (lateralni) pristup je ultrazvucna transverzalna in plane tehnika s popre¢nim
nastavkom kao orijentacijskom tockom Identificira se trnasti nastavak 1 bocno od njega
popre¢ni nastavak. Igla se uvodi in plane pristupom medijalno prema vrhu poprecnog
nastavka uz probijanje kostotransverzalnog ligamenta. Vrh igle se smjesta uz bo¢ni vrh
poprecnog nastavka te se uz aspiraciju daje lokalni anestetik. Kod primjene ove tehnike
daju se manje doze lokalnih anestetika na viSe nivoa (5 — 10 ml po nivou) kako bi se
izbjegla komunikacija s epiduralnim prostorom [29-31]. Primjena svake od ovih tehnika

podjednako je uc¢inkovita i ovisi ponajvise o klinickom iskustvu [155].

1.7.5. Komplikacije kod primjene paravertebralnoga bloka

Pneumotoraks i pleuralna punkcija pojavljuju se u oko 1% slucajeva, a primjenom
ultrazvuka jo$ i rjede. Prisutnost hematoma pojavljuje se u 2,4% bolesnika, a rizik od
punkcije krvne Zile postoji u 5% bolesnika. Hipotenzija se javlja kod 4% bolesnika te se
njezin nastanak moze objasniti simpaticCkom blokadom, epiduralnim Sirenjem lokalnog
anestetika ili vazodilatatornim utjecajem lokalnih anestetika. Infekcija paravertebralnoga
prostora je rijetka komplikacija vezana najces¢e uz primjenu paravertebralnoga katetera.
Od ostalih vrlo rijetkih komplikacija moguce su postpunkcijske glavobolje (nastale
ozlijedom dure na korijenima spinalnih Zivaca) te ozljede spinalnih Zivaca s posljedicnom

radikulopatijom [16].
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2. HIPOTEZA

Hipoteza ovog istraZivanja je:

e Primjena otopine jednog lokalnog anestetika u odnosu na otopinu dva lokalna

anestetika kod paravertebralnoga bloka uzrokuje manje hemodinamske promjene

41



3. CILJEVI RADA

OPCI CILJ ISTRAZIVANJA:

e Utvrditi koja od dvije otopine lokalnih anestetika kod paravertebralnoga bloka

ima najpovoljniji u¢inak s obzirom na hemodinamsko i analgetsko djelovanje

SPECIFICNI CILJEVI ISTRAZIVANIJA:

e Pratiti varijacije udarnog volumena (eng. Stroke Volume Variation - SVV) unutar i

izmedu skupina bolesnica

e Pratiti promjene varijacije udarnog volumena (eng. Stroke Volume Variation -

SVV) ovisno o vremenu injiciranja lokalnih anestetika unutar iste skupine

e Utvrditi postojanje razlike u nadoknadi volumena kristaloidima izmedu dvije

skupine
e Utvrditi da li postoji potreba za primjenom vazoaktivnih lijekova

e Posti¢i zadovoljavajuu postoperacijsku analgeziju i time brzu mobilizaciju

bolesnica
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4. ISPITANICI I METODE

4.1. Eticka nacela

Istrazivanje je provedeno u Klini¢koj bolnici Dubrava, na Klinici za anesteziologiju,
reanimatologiju i intenzivnu medicinu te na Klinici za plasti¢nu rekonstrukcijsku i estetsku
kirurgiju, u razdoblju od lipnja 2014. do rujna 2015. godine. U randomiziranu prospektivnu
dvostruko slijepu studiju ukljuceno je 85 bolesnica, podijeljene u dvije skupine [43 u LLS
(levobupivacaine - lidocain skupina ) i 42 u LS (levobupivacaine skupini)]. Za provodenje
navedenog istrazivanja dobivena je suglasnost Etickog povjerenstva Klinicke bolnice
Dubrava (10. studenog 2013. g.). Bolesnicama je, na njima razumljiv nacin, objasnjeno
ustrojstvo istraZzivanja, nakon cega su potpisale Informativni pristanak. Prije nego Sto je
prva bolesnica ukljucena u studiju, klini¢ko istraZivanje je zapisano u svjetskom registru
klinickih pokusa Clinical Trials.gov u Nacionalnoj medicinskoj knjiznici Nacionalnog
instituta za zdravlje Sjedinjenih Ameri¢kih DrZzava te je izdan registracijski broj NCT

02004834 ( http://ClinicalTrials.gov/show/NCT02004834).
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4.2. Ispitanici i metode

IstraZivanje je provedeno u obliku randomizirane prospektivne dvostruko slijepe studije s
ukljuc¢enih 85 bolesnica podijeljenih u dvije skupine. Glavni dio istraZivanja ucinjen je
primjenom ultrazvuka in plane tehnikom, neurostimulatora i Vigileo/FloTrac sustava. U
istrazivanje su ukljuene bolesnice s tumorom dojke u dobi od 18 - 80 godina s ASA
(American Society of Anesthesiologist physical status) 1 i 2 statusom Prema ASA
preoperativnoj klasifikaciji, ASA 1 bolesnici su zdravi ispitanici s osnovnom bolesti, ASA
2 imaju uz osnovnu bolest (tumor dojke) i dobro kontroliranu sistemsku bolest (diabetes,
hipertenziju, astmu itd.). Prilikom odabira bolesnica pazili smo na ukljucujuce i
iskljucujuce kriterije. Ukljucujuci kriteriji su bili: Zenske odrasle osobe, tjelesna teZina od
50 — 95 kg, sinus ritam u EKG-u (elektrokardiogramu) bez valvularnih bolesti,
normovolemija te vrsta operacijskog zahvata (kvadrantektomija s evakuacijom limfnih
¢vorova istostrane pazuSne jame ( lat. axilla). Kao iskljucujuéi kriteriji uzeti su: odbijanje
bolesnica da potpiSu informirani pristanak, poremecaji koagulacije, infekcija na mjestima
primjene bloka, neuropatija, neuspio blok, nekontrolirani psihicki bolesnici, alergija na
lijekove koji ¢e se koristiti u istraZivanju, kontraindikacije za upotrebu Vigileo/FloTrac
sustava i sréane greSke. Bolesnice su odabrane randomizirano s kompjutorskog popisa i
podijeljene u dvije skupine, kod kojih je potom primijenjena jedna od otopina lokalnih
anestetika. Bolesnice su 10 minuta prije odlaska u jedinicu za prije i poslije anestezijski
nadzor sedirane midazolamom (Dormicum® Roche) 0,06 mg/kg tjelesne teZine
intramuskularno (i.m.). Nakon dolaska u prethodno navedenu jedinicu postavlja se i.v.

kanila, EKG, neinvazivno mjerenje krvnog tlaka, saturacija te uz infiltraciju 2% lidocainom

44



[0,5 ml (Lidocaine®, Belupo)] arterijska kanila [The 20G cannula(BD Arterial Cannula)] u
radijalnu arteriju. Svim bolesnicama je tijekom izvodenja TPVB-a (preoperativno)
primjenjeno i.v. 5-8 ml/kg kristaloida i 0,7 pg(mikrogram)/kg fentanila (Fentanyl®,
Janssen). Prilikom pripreme za izvodenje TPVB-a, bolesnice su bile postavljenje u sjedeci
polozaj ledima okrenute prema lijecniku dok je s prednje strane stajao anestezioloSki
tehniCar s pripadaju¢om opremom (Slika 4.a.). Nakon sterilnog pranja vratnog i torakalnog
paravertebralnog podrucja (obostrano), identificirao se je paravertebralni prostor koristeci
ultrazvucni aparat ( LOGIQe General Electric Healthcare Medical System Ultrasound,
Wauwatosa, USA) s ultrazvucnom linearnom sondom od 8 Hz na koju smo prethodno
stavili sterilnu kirurSku rukavicu (Slika 4.b.). Identifikacija paravertebralnih prostora
(Th2,Th3,Th4) izvedena je postavljanjem ultrazvu¢ne sonde na spinozni nastavak svakog
od navedenih kraljezaka. Nakon identifikacije spinoznih nastavaka sonda se u
horizontalnom poloZaju pomice bo¢no dok ne postane vidljiv popre¢ni nastavak kraljeska,
pleura, paravertebralni prostor i bo¢ni kostotransfersalni ligament (Slika 4 c,d ). Prije same
primjene TPVB-a koZu i potkoZje smo infiltrirali s 1% lidocainom [Lidocaine®, Belupo],
1,0 ml po nivou. Uz ultrazvuk za identifikaciju spinalnih Zivaca u paravertebralnom
prostoru koristili smo neurostimulator (Stimuplex HNS 12, B. Braun, Melsungen AG,
Germany) s namjeStenom jakosti od 2.0 mA , trajanjem stimulacije 0.1 ms 1 frekvencijom
1Hz. In plane tehnikom (igla postavljena usporedno sa snopom ultrazvucnih zraka) uz
miSi¢ne kontrakcije (interkostalno) potvrdili smo poloZaj neurostimulacijske igle [The 22G
needle (Stimuplex D® B. Braun Melsungen AG)], vrhom izmedu lateralnog
kostotransfersalnog ligamenta (gore), pleure (dolje) te poprecnog nastavka kraljeSka

medijalno (slika 4.e.). Prilikom pojave kontrakcija medurebrene muskulature uz jakost od
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0,4 — 0,6 mA pristupilo se injiciranju jedne od otopina lokalnih anestetika na nivoe Th2,

Th3 1 Th4 (7,0 ml po nivou) [21, 156] (slika 4.f.).

Slika 4b

Slika 4c

Slike 4a-4c: prikaz protokola za izvodenje paravertebralnoga bloka(PVB). Slika 4a
prikazuje poloZaj bolesnice te pripadajucu opremu. Slika 4b prikazuje ultrazvucnu sondu u
sterilnoj rukavici uz materijal za izvodenje PVB. Slika 4c prikazuje poloZaj sonde prilikom

izvodenja PVB.
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Slika 4f

Slike 4d-4f: Ultrazvucni prikaz izvodenja PVB na nivou Th3. Slika 4d prikazuje ultrazvucni
prikaz paravertebralnog prostora. Legenda: poprecni nastavak (PN), paravertebralni
prostor (PVP), lateralni kostotransversalni ligament (LKTL), pleura (PL). Slika 4e
prikazuje in plane poloZaj neurostimulacijske igle vrhom u PVP. Legenda: igla (I). Slika 4f
prikazuje Sirenje lokalnog anestetika potiskujuci pritom pleuru prema dolje. Legenda:

lokalni anestetik (LA).
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U prvoj (levobupivacaine - lidocain skupina - LLS) primjenjivala se otopina 0.5%
levobupivacaina [Chirocaine®, Abbott Laboratories] i 2% lidocaina [Lidocaine®, Belupo],
7,0 ml po nivou [ (ukupno 7ml 2% lidocaina [Lidocaine®, Belupo] + 14 ml 0,5%
levobupivacaina [Chirocaine®, Abbott Laboratories)], dok u drugoj (levobupivacaine
skupini - LS) otopina 0.5% levobupivacaina [Chirocaine®, Abbott Laboratories] takoder 7,0
ml po nivou (ukupno 21 ml). Injiciranje lijeka je ucinjeno paZzljivo (kroz 30 sekundi po
nivou) uz minimalan otpor i prethodnu aspiraciju kako bi se izbjeglo intraneuralno ili
intravaskularno davanje lijeka. Nakon toga su bolesnice vrac¢ene u leze¢i poloZaj te smo
kroz 20 do 30 min izvrSili testiranje uspjeSnosti bloka [ test za ispitivanje osjeta boli
iglicom(eng. pin prick test) i toplo — hladno test] i broj zahvacenih dermatoma. Medijan [
eng.interquartile range (IQR)] broja dermatoma je u obje skupine (LS i LLS) iznosio 4 (4,0-
4,0) bez statisticki znacajne razlike u P vrijednosti (P=0,810). Blok se je smatrao
neuspjeSnim ukoliko bolesnica nije imala pozitivan odgovor na gore navedene testove od
15. do 30. min te ako je postignuta raspodjela bloka na manje od Cetiri dermatoma. Od 85
bolesnica koje su inicijalno izabrane za istraZivanje, pet bolesnica (dvije iz LS a tri iz LLS
skupine) je iskljueno zbog neuspjeSne primjene paravertebralnoga bloka te im je
primijenjena opc¢a anestezija s 1% propofolom 2 - 2,5 mg/kg (10 mg/ml, Fresenius),
fentanilom (Fentanyl®, Janssen) 1-2 pg/kg, verkuronijev bromidom [Norcuron®, Schering -
Plough] 0,08 mg/kg uz postavljenje laringealne maske (i — gel supraglottic airway)
odgovaraju¢e veliCine za odrZzavanje diSnog puta. Anesteziju bi pri tome odrzavali
sevofluranom (Sevorane® Abbot) u smjesi kisika i zraka s njihovim omjerom 40:60 % te

fentanilom (Fentanyl®, Janssen) 1-2 pg/kg. Odmah nakon uspjesnog nastupa PVB,
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bolesnice se premjeStaju u operacijsku dvoranu gdje im se postavlja standardno pracenje
(EKG, neinvazivno mjerenje krvnog tlaka 1 saturacija) vitalnih parametara. Indukcija se
obavljala 1% propofolom 2 - 2,5 mg/kg (10 mg/ml, Fresenius) i verkuronijev bromidom
[Norcuron®, Schering - Plough] 0,08 mg/kg uz postavljenje laringealne maske (i — gel
supraglottic airway) odgovarajuce veli¢ine za odrZavanje diSnog puta. Sve su bolesnice
potom ventilirane pomocu kontrolirane mehanicke ventilacije volumenom od 8 ml/kg,
frekvencijom oko 12 udaha u min uz smjesu kisika i zraka u omjeru 40:60% . Odrzavanje
anestezije i sedacija obavljena je uz kontinuiranu infuziju 1% propofola (10 mg/ml,
Fresenius) i verkuronijev bromid [Norcuron®, Schering - Plough] 0,1 mg/kg/ na perfuzor
(B. Braun's Perfusor®). Nakon indukcije srednji arterijski tlak i ostali hemodinamski
parametri mjereni su preko arterijske kanile pomocu minimalno invanzivnog
hemodinamskog pracenja (VigileoTM/F]oTracTM system 4.0 Edwards LifeSciences, Irvine,
CA, USA). Kako ova vrsta hemodinamskog prac¢enja ne zahtijeva postavljanje CVK za
dobivanje hemodinamskih parametara, sukladno tome smo (izbjegavaju¢i potencijalne
rizi¢ne faktore kod postavljanja CVK) postavili vrijednost CVP-a od 8 mmHg koja se
smatra urednom za nasu vrstu bolesnica na mehani¢koj ventilaciji [142,157]. Od
hemodinamskih parametara mjerili smo primarno varijacije udarnog volumena (eng.
Stroke Volume Variation - SVV) zatim: srednji arterijski tlak [MAP(eng.mean arterial
pressure)], frekvenciju [HR( eng. heart rate)], minutni volumen srca [CO( eng.cardiac
output)], indeks minutnog volumena srca [CI( eng.cardiac index)], sustavni vaskularni
otpor [SVR( eng. systemic vascular resistance)] i indeks sustavnog vaskularnog otpora
[SVRI( eng. systemic vascular resistance index)]. Mjerenja gore navedenih parametara

vr$ili smo svakih 5 min tijekom prvog sata od nastupa paravertebralnoga bloka, potom
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svakih 15 min tijekom drugog sata i ukoliko je operacija trajala viSe od dva sata mjerenje
se vrSilo svakih 30 min. Kontinuirana infuzija 1% propofolom (10 mg/ml, Fresenius)
prilagodena je prema ciljnim vrijednostima BIS (bispektralni indeks prac¢enja) uredaja (A-
2000 BIS monitor (Aspect Medical Systems, Newton, MA, USA) u rasponu od 45 - 55.
Sukladno tome medijan [(IQR) (eng. interquartile range)] vrijednosti koli¢ine kontinuirane
infuzije 1% propofolom u LLS skupini su iznosile 70,0 (ug /kg /min) (65,0-70,0) a u LS
skupini 65,0 (ug /kg /min) (60,0-70,0) bez statisticki znacajne razlike u P vrijednosti
(P=0,088). Tijekom operacijskog zahvata za nadoknadu tekucina koristio sam kristaloidne
otopine (5-8 ml/kg/h) u svrhu optimalizacije hemodinamskih vrijednosti. U slucaju
smanjenja sistolickog tlaka ispod 100 mmHg ili smanjenje >30% naspram bazalnih
vrijednosti uz bradikardiju HR<50 otkucaja/min primijenio bih ephedrini hydrochloridum
(Ephedrin, Biotika) 5 — 10 mg i.v. ili atropin (Atropin, Biotika) 0,5 mg i.v. uz bolus
kristaloida (5Sml/kg/15 min). Ukoliko bi doSlo do povecanja sistolickog tlaka >30%
naspram bazalnih vrijednosti zbog neadekvatne analgezije primijenio bih fentanil
(Fentanyl®, Janssen) 1 pg/kg. Zavrietkom operacijskog zahvata prestaje se s kontinuiranom
infuzijom 1% propofola (10 mg/ml, Fresenius), bude se bolesnice te se uklanja laringealna
maska. Postoperacijski bolesnice su smjeStene u sobi za postanestezijski nadzor gdje smo
uklonili hemodinamski nadzor (Vigileo/FloTrac sustav) i arterijsku kanilu. Za vrijeme
boravka u sobi za postanestezijski nadzor pratili smo vitalne parametre (EKG, neinvazivno
mjerenje krvnog tlaka i saturacija) 1 VAS [visualno analgetska skala od O (bez boli) — 10
(najgora moguca zamisliva bol) prema Rawalu]. Ukoliko je bila prisutna bol s VAS >3
bolesnice su dobile diclofenak natrij (Voltaren®, Pliva) 75 mg i.v u 100 ml fizioloSke

otopine kroz 15 min, ako je bila prisutna bol s VAS > 6 dobile bi kombinaciju diclofenak
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natrij (Voltaren®, Pliva) 75 mg i.v. i tramala (Tramal® Stada) 100 mg u 500 ml fizioloske
otopine kroz 30 min. U sluaju pojave mucnine i povracanja koje su procijenjene 3-
stupanjskom skalom (0 = bez mucnine i povra¢anja; 1 = mucnina, bez povracanja; 2 =
povraéanje s ili bez muénine) primjenjen je tietilperazin (Torecan®, Krka) 0,1 mg/kg kod
skale >1. Uz zadovoljavajuce sve vitalne parametre bez prisutnih komplikacija bolesnice se
nakon dva sata postoperacijski upucivalo na mati¢ni odjel, uz neinvazivni hemodinamski
nadzor (tlak, EKG puls, saturaciju) do prestanka djelovanja bloka. Na odjelu smo tijekom
prva 24 sata pratili oporavak bolesnica te VAS skalu svaka 3 sata uz primjenu
odgovaraju¢ih analgetskih mjera (nesteroidni antiinflamatorni lijjekovi 1ili opioidni
analgetici). Podatke za predvideno istraZivanje prije i intraoperacijski uzimao je lije¢nik
dok je poslijeoperacijski nadzor na odjelu i prikupljanje podataka biljezio lijecnik i
medicinska sestra u dogovoru s lijecnikom. Podaci su nakon prikupljanja Sifrirani i uneseni
u racunalo. Tajnost podataka je osigurana sukladno trenutno vaze¢im kodeksima,

deklaracijama i drugim odredbama.

4.3. Statisticka analiza podataka

Podaci su prikazani tabli¢no i grafic¢ki. Kategorijske i nominalne vrijednosti su prikazane
kroz odgovarajuce frekvencije i udjele, dok su se kvantitativne vrijednosti prikazale kroz
medijane i interkvartilne raspone, odnosno aritmeticke sredine i standardne devijacije.
Kolmogorov-Smirnovljevim testom analizirana je raspodjela kvantitativnih podataka te su
se shodno dobivenim podacima primijenili odgovaraju¢i neparametrijski testovi (socio-

demografski pokazatelji i pokazatelji analgezije), dok su se hemodinamske vrijednosti
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analizirale parametrijskim testovima. Usporedbe izmedu kvantitativnih vrijednosti
nacinjene su Mann-Whitney U testom, odnosno nezavisnim t-testom. Razlike u
kategorijskim vrijednostima analizirane su X2 testom. Analiza varijance za ponavljana
mjerenja koriStena je u analizi razlika dinamike mjerenih hemodinamskih parametara
obzirom na ispitivane skupine i vremena mjerenja. U ovim analizama uzeta je u obzir
interakcija izmjerenih vrijednosti u pojedinim vremenima mjerenja i njihova razlika izmedu
skupina. Sve P vrijednosti manje od 0,05 su smatrane znacajnima. U analizi se koristila

statistiCka podrska IBM SPSS Statistics, verzija 21.0 (www.spss.com).
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5. REZULTATI

Od 85 bolesnica koje su inicijalno izabrane za istraZivanje, pet bolesnica (dvije iz LS a tri iz
LLS - skupine) je isklju¢eno zbog neuspjesne primjene paravertebralnoga bloka. Stoga je

kod ukupno 80 (40 ispitanika po skupini) bolesnica provedeno istraZivanje do kraja.
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5.1. Demografski podaci i perioperacijske vrijednosti u bolesnica s

primjenjenim paravertebralnim blokom

Tablical prikazuje demografske podatke i perioperacijske vrijednosti. U prijeoperacijske
karakteristike smo uvrstili medijan IQR dobi u skupini koja je primila 0,5%
levobupivacaine 14 ml + 2% lidocain 7 ml (LLS - skupina) te je iznosio 60,0 (48,0-68,0)
dok je medijan dobi u skupini koja je primila 0,5% levobupivacaine 21 ml (skupina LS)
iznosio 54,5 (44,0-61,0) bez statisticki znacajne razlike u dobi (P=0,114). Skupine su bile
ujednacene, odnosno, znacajnih razlika izmedu skupina takoder nije bilo u indeksu tjelesne
mase (BMI), lokalizaciji dojki, ASA (American Society of Anesthesiologist physical status
Physical Status) statusu, arterijskoj hipertenziji ( eng. hyperthensio artherialis), koli¢ini
koriStenog ephedrini hydrochlorida i atropina, trajanju operacije, ustajanju nakon operacije,
ucestalosti mucnine, vrtoglavice i bradikardije. S obzirom na ASA status vecina bolesnica
je bila ASA 2 statusa u skupini LLS [N (%)] — 30 (75,0%) naprema [N (%)] - 23 (57,5%)
u skupini LS uz (P=0,654.). Skupine LLS 1 LS su se statisticki znaCajno razlikovale u
ukupnoj koliini intraoperacijski koriStenih kristaloida: znafajno vecée vrijednosti
zabiljeZene su u skupini LLS [median IQR 1150,0 ml (950,0-1400,0 ml )] naprema LS
skupini [ median IQR 600,0 ml (500,0-700,0 ml)]; P<0,001. Potom su uocene znacajne
razlike u ucestalosti hipotenzije: znaajno statisticki ¢eS¢a u skupini LLS [N (%)] — 9

(22,5%) naprema skupini LS [N (%)] - 2 (5,0%); P=0,023.
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Tablica 1. Demografski podaci i perioperacijske vrijednosti

Karakteristike bolesnika

Skupina

0,5% levobupivacaine
21 ml
N=40

0,5% levobupivacaine
14 ml + 2% lidocain 7

ml
N=40

Rezultati
statistickog
testiranja /
P vrijednost

Prijeoperacijske karakteristike

Medijan

Dob (godine)* ton 54,5 (44,0-61,0) 60,0 (48,0-68,0) 0,114
BMI (kg /m?)* ?I"S‘,f‘”)'a” 24,6 (22,9-27,5) 26,2 (23,4-28,5) 0,130
Dojka: lokalizacija desno** N (%) 20 (50,0%) 22 (55,0%) 0,654
ASA 2** N (%) 23 (57,5%) 30 (75,0%) 0,098
HA** N (%) 13 (32,5%) 17 (42,5%) 0,356
Intra i poslijeoperacijske karakteristike

ﬁ?:g’;ig'cjﬁ?'da ?I"S%a” 600,0 (500,0-700,0) | 1150,0 (950,0-1400,0) |  <0,001
Ephedrin 5 mg i.v.** N (%) 2 (5,0%) 7 (17,5%) 0,077
Atropin 5 mg i.v.** N (%) 0 (0,0%) 3 (7,5%) 0,077
Trajanje operacije (min)* ?I"Sgga” 50,0 (45,0-60,0) 50,0 (40,0-60,0) 0,733
Ustajanje nakon operacije (min)* ?I"Sgiga” 240,0 (180,0-300,0) | 205,0 (158,0-300,0) 0,606
Perioperacijske komplikacije

Mugnina** N (%) 1(2,5%) 2 (5,0%) 0,556
Vrtoglavica*™ N (%) 4 (10,0%) 4 (10,0%) 1,000
Bradikardija** N (%) 0 (0,0%) 3 (7,5%) 0,077
Hipotenzija** N (%) 2 (5,0%) 9 (22,5%) 0,023

*Mann-Whitney U test
**X2 test

Legenda: BMI ( indeks tjelesne mase), ASA (American Society of Anesthesiologist physical status),

HA (hypertensio arterialis)
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5.2. Perioperacijske karakteristike kod primjene paravertebralnoga

bloka

U Tablici 2 su prikazane perioperacijske karakteristike paravertebralnoga bloka. Tri sata
nakon operacije dolazi do znafajnog porasta VAS (visualno analogna skala) skale s
medijanom (IQR) vrijednosti u skupini LLS: 2 (1,0-2,0) naprema 1 (1,0-2,0) u LS skupini,
P=0,039, te se VAS nakon toga izjednaCava u obje skupine. ZnaCajno nizZe statisticke
vrijednosti u skupini LLS zabiljeZene su u VOB ( vrijeme osjetne blokade) kod pocetka
nastupa bloka i na kraju kod VOR (vremena osjetne regresije) bloka (P<0,001 i P=0,007).
Takoder su zabiljeZene znacajno niZe statisticke vrijednosti kod LLS skupine u vremenu od
primjene PVB bloka do nastupa PVB bloka [median; 23min(19,0-26,0) ] naspram LS
skupine [median 37min(35,0-40,0)] s (P<0,001). Sukladno tome zabiljeZene su statisticki
znaCajno niZe vrijednosti u vremenskom periodu od punkcije PVB do prvog mjerenja
hemodinamike kod LLS skupine [median 30 min (28,0-35,0)] naspram LS skupine [median
45 min(42,0-45,0)] uz (P<0,001). Vrijednosti u perioperacijskom trajanju analgezije
pokazuju znacajno nize vrijednosti kod; LLS skupine [median 385min (310,0-505,0)]

naspram LS skupine [median 490 min(420,0-550,0)] uz (P=0,006).
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Tablica 2. Perioperacijske karakteristike bloka: Mann-Whitney U test

Skupina
= 0,5% Rezultati

isti - levobupivacaine | Statistickog

Karakteristike paravertebralnog bloka Ievobg$lvalcalne o n?l e testiranja /
e lidocain 7 ml P vrijednost
B N=40

VAS prije operacije (op.) Medijan (IQR) 1(1,0-2,0) 1(1,0-1,0) 0,270
VAS 3 h post op. Medijan (IQR) 1(1,0-2,0) 2 (1,0-2,0) 0,039
VAS 6 h post op. Medijan (IQR) 2 (2,0-3,0) 2 (2,0-4,0) 0,286
VAS 9 h post op. Medijan (IQR) 2 (2,0-4,0) 2 (2,0-4,0) 0,425
VAS 12h post op. Medijan (IQR) 2 (2,0-2,0) 2 (2,0-2,0) 0,462
VAS 15 h post op. Medijan (IQR) 2 (2,0-2,0) 2 (2,0-2,0) 0,544
VAS 18 h post op. Medijan (IQR) 2 (2,0-2,0) 2 (2,0-2,0) 0,580
VAS 21 h post op. Medijan (IQR) 2 (2,0-2,0) 2 (2,0-2,0) 0,560
VAS 24 h post op. Medijan (IQR) 2 (2,0-2,0) 2 (2,0-2,0) 0,574
VOB pocetak (min) Medijan (IQR) 8,5 (8,0-11,0) 3,0 (3,0-4,0) <0,001
VOR kraj (min) Medijan (IQR) | 490 (420,0-550,0) 385 (310,0-505,0) 0,007
Vrijeme od punkcije PVB do " i i
potpunog nastupa PVB (min) Medijan (IQR) 37 (35,0-40,0) 23 (19,0-26,0) <0,001
Vrijeme od punkcije PVB do
prvog mjerenja Medijan (IQR) 45 (42,0-45,0) 30 (28,0-35,0) <0,001
hemodinamike(min)
Vrijeme do incizije od .
primjene PVB (min) Medijan (IQR) 50 (45,0-52,0) 35 (30,0-40,0) <0,001
TA perioperacijski (min ) Medijan (IQR) 490 (420,0-550,0) 385 (310,0-505,0) 0,006
Broj zahvacenih dermatoma  Medijan (IQR) 4 (4,0-4,0) 4 (4,0-4,0) 0,810

Legenda: VAS (visualno analogna skala), VOB (vrijeme osjetne blokade), VOR (vrijeme osjetne

regresije), PVB (paravertebralni blok), TA (trajanje analgezije)
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5.3. Postoperacijski parametri analgezije u odnosu na ispitivane skupine

Tablica 3 prikazuje parametre postoperacijske analgezije te vrstu i nacin primjene lijekova

za lijeCenje boli u odnosu na ispitivane skupine.

U obje skupine u postoperacijskom

razdoblju bol je lijecena NSAIL-om (nesteroidnim antiinflamatornim lijekovima) bez

primjene opioidnih analgetika. Nije bilo znaCajnih statistickih razlika u promatranim

vrijednostima, izuzev u ucestalosti primjene dva parenteralna koktela NSAIL-a unutar 12

sati postoperacijski, s statistickom znacajnosti ¢eS¢e u skupini LLS [N (%)]-11 (27,5%)

naprema LS [N (%)]- 4 (10,0%); P=0,045.

Tablica 3.Postoperacijska analgezija: X*( Hi kvadrat) test

Karakteristike
postoperacijske analgezije

Skupina

0,5%

levobupivacaine21

ml
N=40

0,5%

levobupivacaine14
ml + 2% lidocain 7

ml
N=40

Rezultati
statistickog
testiranja /
P vrijednost

Regresija boli na prvi

parenteralni koktel nakon 30 N (%) 33 (82,5%) 36 (90,0%) 0,330
min

Regresija boli na drugi

parenteralni koktel nakon 30 N (%) 4 (10,0%) 11 (27,5%) 0,045
min

NSAIL I.V.(12 h postoperacijski) N (%) 32 (80,0%) 37 (92,5%) 0,105
NSAIL I.V.(24 h postoperacijski) N (%) 40 (100,0%) 40 (100,0%) 1,000
NSAIL +OP..|OI.D| LV.(24h N (%) 40 (100,0%) 40 (100,0%) 1,000
postoperacijski)

Peroralna terapija opioidi N (%) 0 (0,0%) 0 (0,0%) 1,000
Peroralna terapija NSAIL N (%) 1(2,5%) 0 (0,0%) 0,314

NSAIL - nesteroidni antiinflamatorni lijekovi
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5.4. Vrijednosti varijacije udarnog volumena izmedu ispitivanih skupina

obzirom na vremena mjerenja

Tablica 4 1 Slika 5 prikazuje razlike u intraoperacijskim vrijednostima varijacije udarnog
volumena [eng. stroke volume variation(SVV)] izmedu ispitivanih skupina obzirom na
vremena mjerenja (0 oznaCava pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu
Vigileo/FloTrac sustava nakon uspjesnog nastupa bloka). Znacajno vece vrijednosti SVV u
skupini LLS zabiljeZene su na pocetku mjerenja uz (P<0,001), te u svim vremenima
mjerenja tijekom prvog sata: 5. min (P<0,001), 10. min (P<0,001), 15. min (P<0,001), 20.
min (P<0,001), 25. min (P<0,001), 30. min (P<0,001), 35. min (P<0,001), 40. min
(P<0,001), 45. min (P<0,001), 50. min (P=0,001), 55. min (P=0,001), 60. min (P=0,0045).
Unutar LLS skupine najviSe vrijednosti SVV-a zabiljeZzene su tijekom prvih 10 minuta
mjerenja hemodinamskih vrijednosti Sto odgovara vremenskom razdoblju od 30. do 40. min
pocetka primjene PVB-a. Tijekom prvih 60 minuta mjerenja, hemodinamike vrijednosti
SVV-a unutar LS — skupine su bile ujednacene bez znacajnih razlika unutar skupine (

tablica 4. slika 5.).
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Tablica 4. Razlike u vrijednostima varijacije udarnog volumenal SVV(%)] izmedu ispitivanih
skupina: nezavisni t-test

Aritmeticka

Skupina N sredina SD t df P
SV / 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,08 1,16 | -16,79 | 78,00 | <0,001
(o) H i 0,
0 Ici)c,j?)c/:oaliﬁ\/?tr)#lplvacamm 4 ml + 2% 40 16,78 1,80
SVV/ 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,20 1,30 -19,85 | 78,00 | <0,001
. (o) H i 0,
5 min l(i)aiﬁaliﬁv?tr)#lplvacame14 ml + 2% 40 17,53 1,54
SVV/ 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,50 1,24 -23,66 | 78,00 | <0,001
10min  0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 40 17.73 111
lidocain 7 ml ’ ’
SVV/ 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,53 1,15 | -19,73 | 78,00 | <0,001
15min  0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 40 17.33 146
lidocain 7 ml ' ’
SVV/ 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,35 1,10 | -21,19 | 78,00 | <0,001
20min  0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 40 16.95 126
lidocain 7 ml ' ’
SV / 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,50 1,13 | -15,31 | 78,00 | <0,001
25min  0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 40 16.75 185
lidocain 7 ml ' ’
SV / 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,23 1,48 | -11,22 | 78,00 | <0,001
. (o) H i [
30min l(i)aiﬁaliﬁv?tr)#lplvacame14 ml + 2% 40 15,80 211
SV / 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,10 1,53 -9,19 | 78,00 | <0,001
. (o) H i [
35min l(i)aiﬁaliﬁv?tr)#lplvacame14 ml + 2% 40 15,53 263
SVV / 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,05 1,48 -8,48 78,00 | <0,001
40min IQ,S% levobupivacaine14 ml + 2% 40 14,55 215
idocain 7 ml
SVV/ 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 11,05 1,91 -5,31 78,00 | <0,001
45min  0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 40 13,73 255
lidocain 7 ml
SVV/ 0.5% levobupivacaine 21 ml 38 11,00 1,66 -3,39 | 73,00 | 0,001
50min  0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 37 12.70 260
lidocain 7 ml ' ’
SVV/ 0.5% levobupivacaine 21 ml 31 10,84 1,79 -3,66 | 59,00 | 0,001
55min  0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 30 12.70 217
lidocain 7 mi ' ’
SWV/ 0.5% levobupivacaine 21 ml 28 10,79 1,40 -2,05 | 51,00 | 0,045
60min  0,5% levobupivacaine14 ml + 2% o5 1168 177
lidocain 7 mi ' ’
SV / 0.5% levobupivacaine 21 ml 7 12,43 1,13 1,93 14,00 | 0,074
. O, i i O,
75min l(i)c,fx/:aliﬁv;)tmplvacame14 ml + 2% 9 11,33 112
SVV/ 0.5% levobupivacaine 21 mi 2 11,00
9omin  0,5% levobupivacaine14 ml + 2% > 12,00

lidocain 7 ml
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ANOVA: F(14, 28)=2,72, P=0,012
20

SVV (%)

8

0O 5 10 15 20 25 30 35 40 45 50 55 60 75 920
Vrijeme (min)
00.5% levobupivacaine 21 ml
10,5% levobupivacaine 14 ml + 2% lidocain 7 ml

Slika 5. Razlike u dinamici varijacije udarnog volumenal SVV(%)] obzirom na ispitivane
skupine i vremena mjerenja: analiza varijance za ponavljana mjerenja (0 oznacava pocetne

hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac sustava nakon uspijesnog

nastupa bloka).
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5.5. Vrijednosti srednjeg arterijskog tlaka izmedu ispitivanih skupina

obzirom na vremena mjerenja

Tablica 5 i Slika 6 prikazuju razlike u prije i intraoperacijskim vrijednostima srednjeg
arterijskog tlaka [MAP(eng.mean arterial pressure)] izmedu ispitivanih skupina obzirom na
vremena mjerenja (0 oznaCava pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu
Vigileo/FloTrac sustava nakon uspijeSnog nastupa bloka). MAP prije pocCetka punkcije se
nije razlikovao izmedu ispitivanih skupina, dok je odmah nakon nastupa bloka bio znac¢ajno
nizi (za 9,37 mmHg; P<0,001) u LLS skupini. Znacajne statisticke razlike su zabiljeZzene na
pocetku hemodinamskog mjerenja ( za 10,48 mmHg; P<0,001), nakon 5 min ( za 9,32
mmHg; P<0,001), 10 min ( za 7 mmHg; P=0,005), 25 min( za 5,22 mmHg; P=0,033), i 45

min ( za 5,4 mmHg; P=0,032), s niZim vrijednostima u skupini LLS.
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Tablica 5. Razlike u vrijednostima srednjeg arterijskog tlaka [ eng. mean arterial pressure(MAP)

mmHg] izmedu ispitivanih skupina: nezavisni t-test

Vrijeme mjerenja  Skupina N Ar;tr|1e1§itr:6;ka SD t df P

0.5%

MAP prije I2e1v<r)]:)lupivacaine 40 99,43 8,22 1,43 78 0,157
punkcije 0,5% levobupivacaine14 40 96.63 926

ml + 2% lidocain 7 ml ’ ’

0.5% levobupivacaine 40 88.65 10.11 4 78 | <0001
nast nakF(’)\r}B §15:1II bupivacaine14 | | |
AT jeewhanett | s | 7em | 10ss
VAP /o o levobupivacaine 40 8723 | 10,17 | 432 | 78 | <0,001

o . .

ettt | a0 | 7ers | rias

0,5% levobupivacaine
AP min §15$|I - o 40 86,5 9,54 | 3,86 | 78 | <0,001

m+ 2% idocain 7ml | 40 | 7718|112

gf:f]’l levobupivacaine 40 86,73 976 | 2,9 | 78 | 0,005
MAP /10 min 0,5% levobupivacaine14 40 79.73 1172

ml + 2% lidocain 7 ml ’ ’

0.5% levobupivacaine
AP 15 i 515[;" - » 40 87,18 9,81 1,17 78 0,245

m+ 2% docain 7mi | 40 | 8430 | 1203

2'15:/;] levobupivacaine 40 89,00 921 | 1,85 | 78 | 0,089
MAP'/ 20 min 0,5% levobupivacaine14 40 84.78 1117

ml + 2% lidocain 7 ml ’ ’

9% levobupivacaine 40 9145 | 1016 | 216 | 78 | 0,033
MAP'/ 25 min 0,5% levobupivacaine14 40 86.23 114

ml + 2% lidocain 7 ml ’ ’

gf:f]’l levobupivacaine 40 92,78 999 | 1,84 | 78 | 0,07
MAP' /30 min 0,5% levobupivacaine14 40 88.30 11.69

ml + 2% lidocain 7 ml ’ ’

9% levobupivacaine 40 9425 | 1118 | 186 | 78 | 0,066
MAP /35 min 0,5% levobupivacaine14 40 89.58 1105

ml + 2% lidocain 7 ml ’ ’

gf:f]’l levobupivacaine 40 94,13 10,28 | 1,28 | 78 | 0,208
MAP'/ 40 min 0,5% levobupivacaine14 40 91.03 11.43

ml + 2% lidocain 7 ml ’ ’
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0.5% levobupivacaine

21 ml 40 95,35 10,4 2,19 78 0,032
MAP'/ 45 min 0,5% levobupivacaine14
ml + 2% lidocain 7 ml 40 89.95 | 11.62
" ——
0.5% levobupivacaine 38 96,45 925 | 1,65 | 73 | 0,103
MAP / 50 min 0.5% levobubi ine14
,0 70 l€VODbupIvacaine
ml + 2% lidocain 7 ml 37 92,57 11,06
gf’:ﬁl levobupivacaine 31 96,9 876 | 1,54 | 59 | 0,128
MAP /.85 min 0,5% levobupivacaine14
,0 70 1€VODUPIV |
ml + 2% lidocain 7 ml 30 93,17 10,13
- ——
2'15 n/:l levobupivacaine 28 98,39 899 | 0,36 | 51 | 0,719
MAP' /60 min 0,5% levobupivacaine14
ml + 2% lidocain 7 ml 25 97,52 8,49
" ——
9% levobupivacaine 7 94,86 8,69 | -0.84 | 14 | 0417
MAP / 75 min 0.5% levobubi .
,0 70 l€VODbUpIvacaine
14 ml + 2% lidocain 7 ml ° 97,89 582
- ——
gfrﬁl levobupivacaine > 86 707 | -2.41 > 0,137
MAP /90 min ) .
0,5% levobupivacaine14 > 99 583

ml + 2% lidocain 7 ml

64




110

100

90
¥

£ 80
E
o
<
=

70

60

ANOVA: F (14, 28)=0,63; P=0,822

Prije.  Naken 5 1015 20 25 30 35 40 45 50 55 60 75 90
punkcije nastupa
PVB Vrijeme (min)

0 0.5% levobupivacaine 21 ml
0,5% levobupivacaine 14 ml + 2% lidocain 7 ml

Slika 6. Razlike u dinamici srednjeg arterijskog tlaka [MAP(mmHg)] obzirom na ispitivane

skupine i vremena (min) mjerenja: analiza varijance za ponavljana mjerenja (0 oznacava

pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac sustava nakon

uspijesnog nastupa bloka).
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5.6. Vrijednosti sr¢ane frekvencije izmedu ispitivanih skupina obzirom

na vremena mjerenja

Tablica 6 1 Slika 7 prikazuju razlike u prije 1 intraoperacijskim vrijednostima sréane
frekvencije [HR(eng. heart rate)] izmedu ispitivanih skupina obzirom na vremena mjerenja
(0 oznacava pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac sustava
nakon uspjeSnog nastupa bloka). Sr€ana frekvencija se nije znacajno razlikovala prije
pocetka punkcije i odmah nakon nastupa PVB-a izmedu ispitivanih skupina, dok su
zna€ajno niZe vrijednosti zabiljeZzene u LLS skupini nakon 35. min(P=0,019), 40.
min(P=0,044), 1 50. min (P=0,027), od pocetka mjerenja. lako su uocene razlike u
vrijednostima sré¢ane frekvencije, one u vecini sluCajeva nisu zahtijevale primjenu terapije.
Pojava poremecaja ritma s primijenjenom terapijom (Tablica 1) ima vecu ucestalost u

skupini LLS, ali bez statisti¢ke znac¢ajnosti (P=0,077).

66



Tablica 6. Razlike u vrijednostima sréane frekvencije[eng. heart rate(HR) otk./min] izmedu
ispitivanih skupina: nezavisni t-test

Vrijeme mjerenja  Skupina N Arltme_tlcka SD t df P
sredina
0.5% levobupivacaine 21 ml 40 65,48 8,39 1,33 | -0,74 | 0,463
HR prije punkcije 0,5% levobupivacaine14 mi
,9 /0
+ 2% lidocain 7 ml 40| 66,65 558 | 0388
. 0.5% levobupivacaine 21 ml 40 64,28 8,35 1,32 | -0,61 0,546
HR nakon pocetka
PVB 0,5% levobupivacaine14 ml
+ 2% lidocain 7 ml 40| 6523 533 | 084
0.5% levobupivacaine 21 ml 40 63,50 8,22 0,00 78 1,000
HR/0 0,5% levobupivacaine14 mi
,5% levobupivacai
+ 2% lidocain 7 ml 40 63,50 577
0,5% levobupivacaine 21 ml 40 63,85 8,64 0,16 78 0,873
HR /5 min 0,5% levobupivacaine14 mi
+,2% lidocain 7 ml 40 63,58 6,51
0.5% levobupivacaine 21 ml 40 64,03 9,39 0,16 78 0,871
HR /10 min 0,5% levobupivacaine14 mi
,5% levobupivacai
+ 2% lidocain 7 ml 40| 6373 6.95
0.5% levobupivacaine 21 ml 40 64,80 8,82 0,28 78 0,779
HR /15 min 0,5% levobupivacaine14 mi
+,2% lidocain 7 ml 40 64,30 6,99
0.5% levobupivacaine 21 ml 40 65,58 8,41 0,68 78 0,497
HR /20 min 0.5% levobupi ine14 mi
,5% levobupivacaine14 m
+ 2% lidocain 7 ml 40| 6438 7,27
0.5% levobupivacaine 21 ml 40 67,43 7,83 1,53 78 0,129
HR /25 min 0,5% levobupivacaine14 mi
,5% levobupivacai
+ 2% lidocain 7 ml 40 64,80 748
0.5% levobupivacaine 21 ml 40 67,98 8,77 1,34 78 0,184
HR /30 min 0,5% levobupivacaine14 mi
,5% levobupivacai
+ 2% lidocain 7 ml 40| 6558 718
0.5% levobupivacaine 21 ml 40 70,10 7,84 2,39 78 0,019
HR /35 min 0,5% levobupivacaine14 mi
+,2% lidocain 7 ml 40 65,83 8,15
0.5% levobupivacaine 21 ml 40 69,88 8,26 2,05 78 0,044
HR / 40 min 0.5% levobubi ine14 ml
,5% levobupivacaine14 m
+ 2% lidocain 7 ml 40| 6590 9,05
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0.5% levobupivacaine 21 ml 40 69,65 8,94 1,88 78 0,063
HR /45 min 0,5% levobupivacaine14 mi
+,2% lidocain 7 ml 40 65,93 8,74
0.5% levobupivacaine 21 ml 38 70,71 9,03 2,26 73 0,027
HR /50 mi . .
min 0,5% levobupivacaine14 mi 37 66.41 738
+ 2% lidocain 7 ml ’ ’
0.5% levobupivacaine 21 ml 31 69,42 8,67 0,58 59 0,565
HR i
/85 min 0,5% levobupivacaine14 mi 30 68.20 774
+ 2% lidocain 7 ml ’ ’
0.5% levobupivacaine 21 ml 28 69,75 7,65 0,01 51 0,989
HR /60 min 0,5% levobupivacaine14 mi o5 6972 8.30
+ 2% lidocain 7 ml ’ ’
0.5% levobupivacaine 21 ml 3 72,33 8,39 -0,11 10 0,911
HR /75 min 0,5% levobupivacaine 14 ml 9 7311 10.55
+ 2% lidocain 7 ml ’ ’
0.5% levobupivacaine 21 ml 2 76,50 9,19 | -0,51 2 0,658
HR /90 min o , .
0,5% levobupivacaine14 mi 5 80,00 2.83

+ 2% lidocain 7 ml
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ANOVA: F(14, 28)=2,12, P=0,043
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0 0.5% levobupivacaine 21 ml
10,5% levobupivacaine 14 ml + 2% lidocain 7 ml

Slika 7. Razlike u dinamici otkucaja srcal HR(otkucaji u minuti)] obzirom na ispitivane
skupine i vremena mjerenja: analiza varijance za ponavljana mjerenja (0 oznacava pocetne
hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac sustava nakon uspijesnog

nastupa bloka).
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5.7. Vrijednosti minutnog volumena srca izmedu ispitivanih skupina

obzirom na vremena mjerenja

Tablica 7 1 Slika 8 prikazuju intraoperacijske razlike u vrijednostima minutnog volumena
srca [CO( eng.cardiac output)] izmedu ispitivanih skupina obzirom na vremena mjerenja (0
oznacava pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac sustava
nakon uspjeSnog nastupa bloka). Kod obje skupine su tijekom mjerenja hemodinamskih
parametara zabiljeZene niZe vrijednosti CO dok su statisticki znaCajno niZe vrijednosti
zabiljezene u LLS — skupini u 25. min (P=0,026), od pocetka minimalno invazivnog

mjerenja.
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Tablica 7. Razlike u vrijednostima minutnog volumena srcaleng. cardiac ouput(CO) L/min] izmedu

ispitivanih skupina: nezavisni t-test

Vrijeme mjerenja  Skupina N Ar;trr::itrl‘caka SD t df P

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,19 0,69 1,69 | 78,00 | 0,095
CO/0 ; ;

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 3.96 0,56

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,14 0,69 | 1,80 | 78,00 | 0,076
CO /5 min ; ;

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 3.89 0,49

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,12 0,69 1,95 | 78,00 | 0,055
CO /10 min ; ;

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 3.85 0,52

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,10 0,63 1,74 | 78,00 | 0,086
CO /15 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 388 0.52

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,15 0,57 1,86 | 78,00 | 0,066
CO /20 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 3,91 0,57

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,22 0,63 2,27 | 78,00 | 0,026
CO /25 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 3,93 0,52

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,23 0,63 1,89 | 78,00 | 0,063
CO /30 min : .

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 3.98 0,58

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,24 0,63 | 1,47 | 78,00 | 0,144
CO /35 min ; :

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 405 053

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,29 0,67 1,64 | 78,00 | 0,106
CO /40 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 4,06 0.57

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 4,35 0,70 1,86 | 78,00 | 0,066
CO /45 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 4,09 056

0.5% levobupivacaine 21 ml 38 4,43 0,73 1,22 | 73,00 | 0,227
CO /50 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 37 4,24 058

0.5% levobupivacaine 21 ml 31 4,45 0,64 1,07 | 59,00 | 0,287
CO /55 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 30 4,26 0.73

0.5% levobupivacaine 21 ml 28 4,39 0,60 0,56 | 51,00 | 0,577
CO /60 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 25 4,28 081

0.5% levobupivacaine 21 ml 7 4,40 0,74 | 0,25 | 14,00 | 0,808
CO /75 min o ; ; o

Q,5 Yo !evobuplvacalne1 4ml+ 2% 9 431 0,69

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 2 4,40 0,71 -0,04 | 2,00 | 0,970
CO /90 min ; ;

0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 5 4.45 1,48

lidocain 7 ml
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ANOVA: F (14, 28)=0,91; P=0,561
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Slika 8. Razlike u dinamici minutnog volumena srcal CO(L/min)] obzirom na ispitivane
skupine i vremena mjerenja: analiza varijance za ponavljana mjerenja ( 0 oznacava

pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac sustava nakon

uspijesnog nastupa bloka).
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5.8. Indeksirane vrijednosti minutnog volumena srca izmedu ispitivanih

skupina obzirom na vremena mjerenja

U Tablici 8 1 Slika 9 prikazane su razlike u indeksiranim vrijednostima minutnog volumena
srca [CI( eng.cardiac index)] izmedu ispitivanih skupina obzirom na vremena mjerenja (0
oznacava pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac sustava
nakon uspjeSnog nastupa bloka). Kod obje skupine su zabiljezene nize vrijednosti CI dok
su znaCajno niZe vrijednosti zabiljeZzene u skupini LLS ; na pocetku hemodinamskog
mjerenja (P=0,044), 5. min (P=0,027), 10. min (P=0,030), 15. min (P=0,028), 20. min

(P=0,025), 25. min (P=0,010), 30. min (P=0,021), 40. min (P=0,043), 45. min (P=0,025).
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Tablica 8. Razlike u vrijednostima indeksa minutnog volumena srca[eng. cardiac index(CI)
L/min/m’] izmedu ispitivanih skupina: nezavisni t-test

Aritmeticka

Vrijeme mjerenja  Skupina N S - SD t df P

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,38 0,40 | 2,05 | 78,00 | 0,044
Cl/0 i i

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 200 0,31

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,36 0,42 | 2,25 | 78,00 | 0,027
Cl/5 min ; ;

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 218 027

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,35 0,43 | 2,21 | 78,00 | 0,030
CI/10 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 217 0,29

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,34 0,39 2,24 | 78,00 | 0,028
Cl /15 min ; ]

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 217 0,30

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,37 0,36 | 2,29 | 78,00 | 0,025
Cl /20 min i i

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 219 0.32

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,41 0,38 | 2,65 | 78,00 | 0,010
Cl /25 min ; ;

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 2.20 032

lidocain 7 mi

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,42 0,40 | 2,36 | 78,00 | 0,021
CI /30 min ; ;

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 200 035

lidocain 7 mi

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,42 0,37 | 1,95 | 78,00 | 0,054
Cl /35 min ; ;

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 027 0,33

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,45 0,42 2,06 | 78,00 | 0,043
Cl/40 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 227 0,33

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2,49 0,41 2,28 | 78,00 | 0,025
Cl/ 45 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 2,30 0,33

0.5% levobupivacaine 21 ml 38 2,53 0,44 | 1,76 | 73,00 | 0,082
CI /50 min ; ;

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 37 236 0,36

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 31 2,50 0,38 | 1,30 | 59,00 | 0,200
CI /55 min ; ;

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 30 237 0,40

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 28 2,49 0,36 | 0,83 | 51,00 | 0,412
CI /60 min ; ;

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% o5 2.40 045

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 7 2,47 0,54 | 0,33 | 14,00 | 0,745
Cl/75 min ; ;

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 9 240 0,32

lidocain 7 mi

0.5% levobupivacaine 21 ml 2 2,60 0,57 0,16 2,00 | 0,890
CI/90 min ; ]

0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 5 250 0,71

lidocain 7 ml
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ANOVA: F (14, 28)=1,02; P=0,462
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Slika 9. Razlike u dinamici indeksa minutnog volumena[ CI(L/min/m’)obzirom na ispitivane
skupine i vremena mjerenja: analiza varijance za ponavljana mjerenja ( 0 oznacava
pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac sustava nakon

uspijesnog nastupa bloka).
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5.9. Vrijednosti sistemskog vaskularnog otpora izmedu ispitivanih

skupina obzirom na vremena mjerenja

Tablica 9 1 Slika 10 prikazuju razlike u intraoperacijskim vrijednostima sistemskog
vaskularnog otpora [SVR( eng. systemic vascular resistance)] izmedu ispitivanih skupina
obzirom na vremena mjerenja ( 0 oznaCava pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene
pomoc¢u Vigileo/FloTrac sustava nakon uspijeSnog nastupa bloka). lako su uocene
pojedinacne razlike u vrijednostima SVR izmedu skupina s nesto niZim vrijednostima u

LLS na pocetku mjerenja potom u 5. min i 10. min one nisu bile statisticki znacajne.
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Tablica 9. Razlike u vrijednostima sistemskog vaskularnog otpora [ eng.systemic vascular

resistance (SVR) dynes - sec/cm™] izmedu ispitivanih skupina: nezavisni t-test

Vrijeme mjerenja  Skupina N Ar:rr:git:;ka SD t df P

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1531,45 284,77 | 1,91 | 78,00 | 0,060
SVR/0 ° ; ;

9,5 Yo !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 141075 280,51

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1541,73 304,58 | 1,48 | 78,00 | 0,144
SVR/5 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 1443,03 293,13

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1550,93 296,46 | 0,63 | 78,00 | 0,532
SVR/10 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 1508,43 308,66

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1565,90 291,39 | -0,28 | 78,00 | 0,779
SVR /15 min ; i

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 1583,85 279.09

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1585,83 302,56 | -0,42 | 78,00 | 0,677
SVR /20 min ; i

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 1615,00 322,06

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1608,65 342,70 | -0,15 | 78,00 | 0,884
SVR /25 min ; i

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 1619,83 33757

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1629,78 330,41 | -0,17 | 78,00 | 0,869
SVR /30 min o ; ;

9,5 Yo !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 164223 344,22

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1648,55 315,34 | 0,12 | 78,00 | 0,903
SVR /35 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 1639,83 322,42

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1632,80 306,97 | -0,48 | 78,00 | 0,632
SVR /40 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 1666,83 325,94

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 1629,48 303,22 | -0,16 | 78,00 | 0,876
SVR /45 min o ; ;

Q,SA !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 1640,45 321,07

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 38 1623,82 293,72 | 0,10 | 73,00 | 0,922
SVR /50 min ; i

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 37 1616,95 314,08

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 31 1625,19 300,38 | -0,27 | 59,00 | 0,789
SVR /55 min o ; ;

9,5 Yo !evobuplvacalne14 ml + 2% 30 1647 47 345,93

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 28 1676,54 324,51 | -0,46 | 51,00 | 0,646
SVR /60 min o ; ;

9,5 Yo !evobuplvacalne14 ml + 2% o5 1720,20 362,73

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 7 1578,71 173,72 | -0,89 | 14,00 | 0,389
SVR/75 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 9 1698,11 319,07

0.5% levobupivacaine 21 ml 2 1426,00 100,41 | -0,70 | 2,00 | 0,557
SVR /90 min o ; ;

0,5% levobupivacaine14 ml + 2% > 1741,50 631,45

lidocain 7 ml
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ANOVA: F (14, 28)=1,29; P=0,273
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Slika 10. Razlike u dinamici sistemskog vaskularnog otpora [SVR (dynes - sec/cm’
5)]0bzir0m na ispitivane skupine i vremena mjerenja: analiza varijance za ponavljana
mjerenja ( 0 oznacava pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac

sustava nakon uspijesnog nastupa bloka).
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5.10. Indeksirane vrijednosti sistemskog vaskularnog otpora izmedu

ispitivanih skupina obzirom na vremena mjerenja

Tablica 10 i Slika 11 prikazuju razlike u intraoperacijskim indeksiranim vrijednostima
sistemskog vaskularnog otpora [SVRI( eng. systemic vascular resistance index)] izmedu
ispitivanih skupina obzirom na vremena mjerenja ( 0 oznaCava pocetne hemodinamske
vrijednosti mjerene pomoc¢u Vigileo/FloTrac sustava nakon uspije$nog nastupa bloka). Kao
i kod SVR uocene su pojedinacne razlike u vrijednostima SVRI izmedu skupina s nesto
nizim vrijednostima u LLS skupini na poc¢etku hemodinamskog mjerenja ,5. min i 10. min

ali bez statisticki znacajnih promjena.
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Tablica 10. Razlike u vrijednostima indeksa sistemskog vaskularnog otpora| eng.systemic vascular

resistance index (SVRI) dynes - sec/cm™/m’] izmedu ispitivanih skupina: nezavisni t-test

Vrijeme mjerenja Skupina N Ar;trrggit;;ka SD t df P

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2689,40 542,51 1,44 | 78,00 | 0,153
SVRI/ 0 i i

085% Ievopuplvacalne14 ml + 40 2519.40 510,85

2% lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2715,03 554,74 | 1,14 | 78,00 | 0,260
SVRI/5 min 0,5% levobupivacaine14 ml +

2% lidocain 7 ml 40 2578,85 516,98

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2729,45 531,34 | 0,45 | 78,00 | 0,653
SVRI/10 min 0,5% levobupivacaine14 ml +

59, lidocain 7 ml 40 2673,13 582,87

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2752,80 522,70 | -0,64 | 78,00 | 0,527
SVRI/ 15 min ; ;

0850/(-) Ievqbupnvacame14 ml + 40 282753 529,23

2% lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2788,13 521,00 | -0,74 | 78,00 | 0,461
SVRI /20 min ; ;

0850/(-) Ievqbupnvacame1 4ml+ 40 287878 572.64

2% lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2826,00 587,74 | -0,55 | 78,00 | 0,583
SVRI /25 min ; ;

0850/(-) Ievqbupnvacame14 ml + 40 289983 608,82

2% lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2855,13 565,73 | -0,44 | 78,00 | 0,664
SVRI /30 min ; i

085% Ievopuplvacalne14 ml + 40 2914,50 650,93

2% lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2897,58 560,47 | -0,24 | 78,00 | 0,813
SVRI/ 35 min 0,5% levobupivacaine14 ml +

2% lidocain 7 ml 40 2927,33 585,48

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2871,55 554,85 | -0,78 | 78,00 | 0,435
SVRI/ 40 min 0,5% levobupivacaine14 ml +

2% lidocain 7 ml 40 2971,70 586,89

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 2863,25 546,94 | -0,54 | 78,00 | 0,588
SVRI /45 min ; ;

085% Ievqbupwacame14 ml + 40 293173 578.18

2% lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 38 2846,34 506,29 | -0,46 | 73,00 | 0,650
SVRI /50 min ; ;

0850/(-) Ievqbupnvacame1 4ml+ 37 290184 547,49

2% lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 31 2913,74 507,18 | -0,02 | 59,00 | 0,985
SVRI /55 min ; i

085% Ievopuplvacalne14 ml + 30 2916,63 667,57

2% lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 28 2953,57 557,61 | -0,72 | 51,00 | 0,478
SVRI /60 min ; i

085% Ievopuplvacalne14 ml + o5 307344 662,09

2% lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 7 2861,86 521,32 | -0,70 | 14,00 | 0,493
SVRI/ 75 min 0,5% levobupivacaine14 ml +

2% lidocain 7 ml 9 3039, 11 483,31

0.5% levobupivacaine 21 ml 2 2599,50 546,59 | -0,61 | 2,00 | 0,601
SVRI /90 min ; ;

0,5% levobupivacaine14 ml + 5 3095.50 1001,97

2% lidocain 7 ml
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ANOVA: F (14, 28)=1,30; P=0,266
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Slika 11. Razlike u dinamici indeksa sistemskog vaskularnog otpora[SVRI (dynes - sec/cm’
5 2 . . .. . . . . . .o .

/m”) obzirom na ispitivane skupine i vremena mjerenja: analiza varijance za ponavljana
mjerenja ( 0 oznacava pocetne hemodinamske vrijednosti mjerene pomocu Vigileo/FloTrac

sustava nakon uspijesnog nastupa bloka).
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5.11. Vrijednosti bispektralnog indeksa pracenja izmedu ispitivanih

skupina obzirom na vremena mjerenja

Tablica 11 1 Slika 12 prikazuju razlike u intraoperacijskim vrijednostima bispektralnog
indeksa pracenja [BIS( eng. Bispectral index)] izmedu ispitivanih skupina obzirom na
vremena mjerenja ( 0 min oznacCava pocetak mjerenja BIS vrijednosti nakon uspijeSnog
nastupa bloka ). Iako nije bilo znac¢ajnih razlika izmedu skupina u promatranim vremenima
mjerenja, raspon intraoperacijski dobivenih BIS vrijednosti (izrazenih aritmetickom
sredinom i standardnom devijacijom) kretao se u LLS od (48,2 £+ 1,17) na pocetku mjerenja
,do (49,9 £ 2,03) u 75. min. Dok su u LS vrijednosti bile od (48,3 + 1,37) na pocetku
mjerenja do (50,3 £4,15) u 75. min bez statisticki zna¢ajnih razlika u P vrijednostima za

LLS (P=0,727) i LS ( P=0,804).
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Tablica 11. Razlike u vrijednostima BIS(bispektralni indeks pracenja) izmedu ispitivanih skupina:

nezavisni t-test

Vrijeme mjerenja Skupina N Ar;trrggitrllc;ka SD t df P

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 48,25 1,37 | 0,35 | 78,00 | 0,727
BIS/0 ; i

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 4815 117

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 48,30 1,29 | -0,70 | 78,00 | 0,484
BIS /5 min f ;

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 48,50 1,26

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 48,70 1,51 1,07 | 78,00 | 0,289
BIS /10 min ; i

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 48,35 142

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 49,03 1,40 1,38 | 78,00 | 0,172
BIS /15 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 48,55 1,66

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 49,13 1,77 | 0,53 | 78,00 | 0,595
BIS /20 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 48,93 1,58

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 48,93 1,75 | 0,13 | 78,00 | 0,897
BIS /25 min ; ;

Q,5% !evobuplvacalne1 4ml+2% 40 48.88 1,70

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 49,15 1,58 | 1,30 | 78,00 | 0,199
BIS / 30 min f ;

Q,5% !evobuplvacalne1 4ml+2% 40 48,68 1,70

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 49,15 1,69 | 1,36 | 78,00 | 0,179
BIS / 35 min f ;

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 48,65 1,61

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 48,83 1,45 | 0,23 | 78,00 | 0,815
BIS / 40 min ; i

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 40 4875 1,41

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 40 49,05 1,72 | 0,75 | 78,00 | 0,455
BIS /45 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 40 48,75 1,85

0.5% levobupivacaine 21 ml 38 49,29 1,43 | -1,31 | 74,00 | 0,193
BIS /50 min 0,5% levobupivacaine14 ml + 2%

lidocain 7 ml 38 49,76 1,70

0.5% levobupivacaine 21 ml 31 49,45 1,57 | -0,51 | 66,00 | 0,612
BIS /55 min ; ;

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 37 49,65 1,60

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 28 49,61 1,20 | 0,52 | 51,00 | 0,608
BIS / 60 min f ;

Q,5% !evobuplvacalne14 ml + 2% o5 49.40 1,71

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 7 50,29 415 | 0,25 | 14,00 | 0,804
BIS /75 min ; i

Q,S% !evobuplvacalne14 ml + 2% 9 49,89 2.03

lidocain 7 ml

0.5% levobupivacaine 21 ml 2 49,00 1,41 0,45 2,00 | 0,698
BIS /90 min - i

0,5% levobupivacaine14 ml + 2% 5 48,50 0,71

lidocain 7 ml
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ANOVA: F (14,28)=0,513, P=0,905
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Slika 12. Razlike u intraoperacijskim vrijednostima bispektralnog indeksa pracenja [BIS(
eng. Bispectral index)]obzirom na ispitivane skupine i vremena mjerenja: analiza varijance
za ponavljana mjerenja ( 0 oznacava pocetak mjerenja BIS vrijednosti nakon uspijesnog

nastupa bloka ).
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6. RASPRAVA

Temeljem dobivenih rezultata istraZivanje je utvrdilo da primjena otopine jednog lokalnog
anestetika (0,5% levobupivacaina) u odnosu na otopinu dva lokalna anestetika (2% lidocain
s 0,5% levobupivacainom) kod paravertebralnoga bloka ima povoljniji hemodinamski i
analgetski ucinak. Mnogi radovi govore u prilog izvodenja anestezije kod kirurgije dojke u
samo paravertebralnom bloku ili u kombinaciji s opéom anestezijom [3,15-23]. Sukladno
tome  Schnabel i suradnici [21] su proucavali sigurnost i ucinkovitost primjene
paravertebralnih blokova u kirurgiji dojke. U¢inili su meta — analizu na osnovi petnaest
randomizirano kontroliranih studija s ukljuenih 877 bolesnika te su dokazali da primjena
paravertebralnih blokova samostalno ili u kombinaciji s oplom anestezijom rezultira
boljom postoperacijskom analgezijom uz manje nepovoljnih ucinaka naspram drugih
analgetskih metoda. Zbog visoke razine stresa koji je prisutan u bolesnica s tumorom dojke
odluc¢io sam u ovom istraZivanju primijeniti paravertebralni blok u kombinaciji s opom
anestezijom. lako su brojna dosadasSnja istraZivanja pokazala visoku uspjeSnost
paravertebralnoga bloka u kirurgiji dojke za anesteziju i analgeziju jo$ uvijek nije dovoljno
razjaSnjen ucinak paravertebralnoga bloka na hemodinamske promjene s obzirom na vrstu i
koli¢inu lokalnih anestetika [3, 7-14]. Kako bi postigao zadane ciljeve u ovom istraZivanju
primjenjivao sam ultrazvuk, neurostimulator, BIS 1 Vigileo/FloTrac sustav.

Usprkos jo§ uvijek nedovoljnom broju radova koji govore o uclestalosti komplikacija
kod izvodenja PVB ultrazvukom, njegova korist u vizualizaciji anatomskih struktura te

smanjenju komplikacija je neupitna. Zbog slabije vidljivosti gornjeg kostotransfersalnog
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ligamenta i pleure odlu¢io sam se za gornji bo¢ni (lateralni) pristup koji predstavlja
transversalnu in plane tehniku s popre¢nim nastavkom kao orijentacijskom tockom. Ovim
pristupom osigurao sam dobru vizualizaciju svih potrebnih struktura - poprecni nastavak
kraljeSka, pleuru, paravertebralni prostor, lateralni kostotransfersalni ligament (nastavak
gornjeg kostotransfersalnog ligamenta) te neurostimulacijsku iglu cijelom duZinom. Kod
primjene ove ultrazvu¢ne tehnike dao sam manje doze lokalnih anestetika na vise nivoa (7
ml po nivou) kako bih izbjegao komunikaciju s epiduralnim prostorom [29-31]. Epiduralno
ili subarahnoidalno Sirenje lokalnog anestetika ovisi o tri faktora. Prvi faktor je pristup
iglom od lateralno prema medijalno gdje postoji moguénost Sirenja lokalnog anestetika u
epiduralni i subarahnoidalni prostor. Drugi faktor je primjena odredenog volumena
lokalnog anestetika (15 ml 1 viSe) u paravertebralni prostor ¢ime je pove¢ana mogucnost
epiduralnog Sirenja lokalnog anestetika. Treci je klinicko iskustvo i deformiteti kraljeZnice
koji utjeu na uspje$nost izvodenja paravertebralnog bloka [16,158]. Za razliku od ovog
istrazivanja, neki autori koriste out of plane pristup gdje je poloZaj igle okomit na
ultrazvucni snop, a put primjene igle kra¢i bez potrebnog repozicioniranja; time nastaje
ve¢i rizik od punkcije pleure jer se ne vidi poloZaj igle ve¢ samo razmicanje tkiva
[4,6,16,155]. Neurostimulator mi je omogucio dodatnu preciznost prilikom primjene jedne
od otopine lokalnih anestetika sprjeCavaju¢i time oSteCenje spinalnih Zivaca [16]. U
dosadas$njim istraZivanjima autori primjenjuju pocetnu vrijednost stimulacije iznad 2 mA,
ali ne vecu od 5 mA; ja sam u ovom radu primijenio stimulaciju od 2 mA s obzirom da je

bila dovoljna za postizanje kontrakcije medurebrenih misica u svih bolesnica[12,16,24].
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Preporuceni volumeni lokalnih anestetika kod odraslih s obzirom na tehniku izvodenja
PVB-a takoder se uvelike razlikuju u literaturi . Ukoliko se primjenjuje PVB na samo jedan
nivo, volumeni lokalnog anestetika se kre¢u od 15 — 20 ml dok se kod primjena na vise
nivoa volumeni najceSc¢e krecu od 5 do 12 ml po nivou, uz preporuc¢ene doze od 0,3 ml/kg
[6,10,11,12,15,16,21,22,29-31]. Prethodno navedena istraZivanja pokazala su vecu
ucinkovitost primjene paravertebralnoga bloka na viSe nivoa uz manje nuspojava. Lemay i
suradnici [30] su dokazali da primjena PVB-a na viSe nivoa ne dovodi do povecane
apsorpcije lokalnih anestetika. PVB se mozZe primijeniti jednostrano od dva do sedam
nivoa, a obostrano najc¢esc¢e do dva nivoa [4,159,160]. Sukladno navedenim istraZivanjima,
odlucio sam se za davanje manjih volumena otopina lokalnih anestetika (7 ml po nivou) na
tri nivoa (Th2,Th3 1 Th4) pokuSavaju¢i time izbjec¢i komunikaciju s epiduralnim prostorom
uz manju mogucnost nastanka komplikacija. U prvoj LLS skupini primijenio sam otopinu
0.5% levobupivacaina i 2% lidocaina dok u drugoj LS skupini otopinu 0.5%
levobupivacaina. Primjena obje navedene otopine lokalnih anestetika, kao i kombinacije
lokalnih anestetika razli¢itih omjera standardizirana je s dokazanom ucinkovito$¢u kod ove
i drugih tehnika regionalne anestezije [12,21,31,161 - 164]. Koriste¢i navedene metode na
opisane nacine, postotak neuspjelih primjena PVB-a bio je u 5,9% bolesnica dok se u
drugim istrazivanjima krece u rasponu od 6,1% i 10,1%, Sto autori tumace razliitim
tehnikama izvodenja PVB-a [165, 166]. Perioperacijske komplikacije: mucnina u 3,7% |,
vrtoglavica u 10%, bradikardija u 3,8% 1 hipotenzija u 14% bolesnica u skladu su s
dosadaSnjim istraZivanjima [4,16,31]. Nisam zabiljeZio pojavu pneumotoraksa, ozlijede
Zivaca 1li postpunkcijske glavobolje Sto nadalje tumacim istovremenom primjenom

ultrazvuka i neurostimulatora. Sukladno ovom radu, Schnabel i suradnici [21] na osnovi
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analiziranih studija navode sli¢ne rezultate kod pojave komplikacija te time dokazuju
prednost primjene ove tehnike regionalne anestezije naspram opce anestezije. Kontinuiranu
infuziju 1% propofolom prilagodio sam prema ciljnim vrijednostima BIS -a s ¢ime sam
nastojao smanjiti incidenciju delirija i postoperacijskog kognitivnog deficita [167]. B-
unaware studija je pokazala da su BIS vrijednosti manje od 45 povezane sa loSim ishodom
u kardiokirurskih bolesnika [168]. Trostruko niske vrijednosti (eng. “triple low”); BIS < 45,
MAP < 75 mmHg i MAC [ eng. minimal alveolar concentration (minimalna alveolarna
koncentracija)] < 0,8 pokazale su Cetverostruko povecanje 30 dnevne smrtnosti u odnosu
na kontrolnu skupinu. Intraoperacijska primjena inhalacijskih anestetika dovodi do
smanjenja kontraktilnosti i vazodilatacije, Sto uzrokuje o dozi ovisnu hipotenziju. Osim
toga, visoki MAC uzrokuje i niske BIS vrijednosti, dok nizak MAP 1 niska BIS vrijednost ,
ukazuju na bolesnike koji su osjetljivi na anesteziju i koji imaju veci rizik od razvoja
komplikacija [169]. Zbog razli¢itog utjecaja inhalacijskih anestetika na BIS vrijednosti i
saznanja da intraoperacijska primjena odredenih inhalacijskih anestetika kod kirurgije
dojke naruSava imunolosku funkciju uz povecani rizik od recidiva tumora odlucio sam u
ovom istrazivanju odrZavati anesteziju onim intravenskim anesteticima koji imaju

ujednacen utjecaj na BIS vrijednosti [170,171].

Razlozi zbog kojih sam se odlu¢io za hemodinamsko pradenje primjenom
Vigileo/FloTrac sustava su bazirani na dosada$njim brojnim istraZivanjima u vecini
kirurSkih grana [172-179]. Vigileo/FloTrac sustav Cetvrte generacije karakterizira bolja
ucinkovitost kod prisutnosti supraventrikularnih 1 ventrikularnih aritmija te bolje prac¢enje

hemodinamskih parametara tijekom primjene vazoaktivnih lijekova [180]. Takoder ova
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vrsta uredaja daje nam pouzdane podatke koji definiraju nadoknadu tekuc¢ina i odgovor na
istu uslijed promjena u samom tonusu krvnih Zila, a mjere se putem varijacije udarnog
volumena [ Stroke Volume Variation(SVV) ] [175,181,182]. Varijacija udarnog volumena
predstavlja parametar koji nastaje u¢inkom promjenjenog intratorakalnog tlaka na venski
priljev, spada u skupinu dinamickih parametara koji su dobri indikatori i prediktori
intravaskularnog volumena [144,173,177,178,183,184]. Sukladno tome Slagt i suradnici
[175] potvrduju vaznu ulogu SVV kao dinamickog parametra u vise od 85% studija. Za
prac¢enje ovog parametra bolesnik treba biti mehanicki ventiliran od 8 ml/kg tjelesne teZine
s prisutnim sinus ritamom u EKG-u (172). Mjere¢i SVV bolesnice su imale znacajno vise
vrijednosti u LLS skupini od pocetka mjerenja, te u svim vremenima mjerenja tijekom
prvog sata. Unutar LLS skupine najviSe vrijednosti SVV-a su zabiljezene tijekom prvih 10
minuta mjerenja hemodinamskih parametara $to odgovara vremenskom razdoblju od 30. do
40. min pocetka primjene PVB. Uzrok tome objaSnjavam znafajno kra¢im vremenom
potrebnim za potpuni nastup PVB s brzim resorpcijskim i vazodilatacijskim ucinkom
otopine dva lokalna anestetika u LLS -skupini. Time je u LLS skupini mjerenje
hemodinamskih parametara putem Vigileo/FloTrac sustava zapoceto statisticki znacajno
ranije naspram LS skupine. Tijekom prvih 60 minuta mjerenja hemodinamike vrijednosti
SVV-a unutar LS — skupine su bile ujednacene bez znaajnih razlika unutar skupine Sto
objasnjavam duljim vremenom potpunog nastupa bloka uz sporiji resorpcijski i
vazodilatacijski u€inak lokalnog anestetika. Nakon 60 minuta nije bilo znacajnih razlika u
SVV izmedu skupina zbog adekvatne volumne i terapijske korekcije hemodinamskih
parametara. Zabiljezio sam statisticki znaCajno vecu nadoknadu u volumenu

intraoperacijskih koriStenih kristaloida u LLS skupini u odnosu na LS skupinu. Razlog
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tome su bile predhodno navedene karakteristike PVB koje su rezultirale viSim
vrijednostima SVV-a uz niZe vrijednosti MAP -a u LLS skupini. Intraoperacijskom
primjenom kristaloida postigao sam pozitivan trend u porastu MAP-a te smanjenje razlika
u SVV izmedu skupina. Sukladno tome smanjena je potreba za primjenom vazoaktivnih
lijekova te su u LS skupini statisticki zna¢ajno manje primjenjivani u odnosu na LLS
skupinu. Ephedrini hydrochloridum je upotrebljen u 5% bolesnika LS skupini u odnosu na
17,5% bolesnika LLS skupine. U odnosu na ovu studiju Marhofer i suradnici [4] izvjeS¢uju
o vecem postotku bolesnika u kojih su primjenili ephedrini hydrochloridum (60%) te
lijecili bradikardiju primjenom atropina u 5% bolesnika. To objaSnjavaju zbog moguce

blokade simpatikusa koja je posljedica razlicito primjenjenih tehnika izmedu ova dva rada.

Vrijednosti MAP-a i frekvencije prije primjene i nakon nastupa PVB-a biljezio sam
neinvazivnim metodama mjerenja a potom sam u operacijskoj dvorani koristio
Vigileo/FloTrac sustav. Razlog tome je $to sam htio biti siguran u uspjes$nu primjenu PVB-
a prije koriStenja minimalno invazivnog hemodinamskog pracenja. Kako bih imao
precizniji prikaz hemodinamskih vrijednosti, mjerenja sam vrSio svakih pet min unutar
prvih sat vremena dok su u drugim istraZivanjima ta mjerenja vrSena svakih 15 min tijekom
prvog sata [4,185]. Utvrdio sam da se MAP prije pocetka punkcije nije razlikovao izmedu
ispitivanih skupina, dok je odmah nakon nastupa PVB-a bio statisti¢ki znacajno nizi u LLS
skupini. Potom sam zabiljezZio znaCajne statisticke razlike na pocetku mjerenja
Vigileo/FloTrac sustavom, nakon 5. min , 10. min, 25. min, i 45. min, s niZim
vrijednostima u skupini LLS. Kao Sto je dokazano u ovom istrazivanju, i dosadas$nja

istrazivanja biljeZe znacajno niZe vrijednosti tlaka u razdoblju od 30. — 45. min nakon
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primjene paravertebralnoga bloka [4,185]. Garutti 1 suradnici [185] uzrok nastanka
hipotenzije objaSnjavaju brzim resorpcijskim i1 vazodilatacijskim ucinkom lidokaina te
neprepoznatim hipovolemijskim stanjem bolesnika. Vrijednosti frekvencije se nisu
znacajno razlikovale prije pocetka punkcije i odmah nakon nastupa PVB-a izmedu
ispitivanih skupina, dok su znac¢ajno nize vrijednosti zabiljeZzene u LLS - skupini nakon 35.
min, 40. min, i 50. min, od po¢etka minimalno invazivnog hemodinamskog mjerenja. Iako
je postojala znacajna razlika u frekvenciji izmedu skupina, terapija atropin sulfatom je
primijenjena samo u LLS skupini kod 7,5% bolesnica §to ukazuje da taj fenomen nije
klinicki vazan. Sli¢ne promjene u vrijednostima frekvencije Marhofer i suradnici [4]
objasnjavaju djelomi¢nim utjecajem PVB na simpaticka vlakna u grudnom podruc¢ju. U
obje skupine su zabiljeZene viSe vrijednosti SVRI S§to objaSnjavam kompenzacijskom
vazokonstrikcijom zbog vazodilatacije u podru¢ju prsnih dermatoma. Proucavajuci
dosadaSnja istrazivanja utvrdio sam sli¢cne promjene u hemodinamskim vrijednostima koje
su rezultirale viSim vrijednostima SVV-a i SVRI —a, uz niZze vrijednosti MAP-a i CI te
malim promjenama u vrijednostima pulsa [161,185]. Takve promjene Casati i suradnici
[186] objasSnjavaju veclim utjecajem paravertebralnoga bloka na perifernu i unilateralnu
blokadu Zivaca s posljedicnom lokalnom vazodilatacijom te ne$to manjim utjecajem na
blokadu simpatikusa. One ovise prvenstveno o tehnici primjene paravertebralnoga bloka 1
vrsti lokalnih anestetika. Garutti i suradnici [185] su proucavali hemodinamski ucinak
paravertebralnoga bloka kod bolesnika predvidenih za resekciju pluc¢a. Primjenjivali su
bolus dozu lokalnog anestetika za paravertebralni blok na grudnom petom nivou gdje je
jednoj skupini bolesnika primijenjen 2% lidocain a drugoj 2% lidocain uz dodatak

adrenalina kao vazokonstriktora. Istrazivanjem su dokazane vece hemodinamske promjene
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kod skupine kojoj je primijenjen samo 2% lidocain s prisutnim veéim padom u
kontraktilnosti srca zbog njegovog brzeg resorpcijskog 1 lokalnog vazodilatacijskog ucinka.
Sukladno dosadasnjim istrazivanjima mogu re¢i da primjena lidokaina, samostalno ili u
kombinaciji s drugim dugodjeluju¢im lokalnim anesteticima kod paravertebralnoga bloka,
ima znacajan utjecaj na hemodinamske promjene a uz primjenu vazokonstriktora manje
zbog usporene resorpcije [31,21,185]. IstraZivanja kod kojih su  koriStene metode
kontinuiranog pracenja za procjenu utjecaja paravertebralnoga bloka na hemodinamske
vrijednosti provedena su u operacijskih zahvata na plu¢ima [160,185,187]. Prilikom takvih
zahvata paravertebralni blok nije bio dovoljan za postizanje cjelokupnog analgetskog
intraoperacijskog ucinka te su autori tijekom tog razdoblja morali primjenjivati opioidne
analgetike ¢ime su utjecali na hemodinamske promjene [160,185]. Prema nekim
istrazivanjima pracenje dinamickih parametara [SVV 1 varijacija pulsnog tlaka (PPV)]
rezultiraju pouzdanijim podacima kod operacija gdje je zatvoren grudni koS. Tako dobivene
vrijednosti dinamic¢kih parametara pokazale su se usporedivim s vrijednostima dobivenim
putem transesofagusnog ultrazvuka [188,189]. S obzirom da intraoperacijski nisam
primjenjivao opioide, uc¢inak otopina lokalnih anestetika na hemodinamske promjene bio je
otopine 0.5% levobupivacaina i 2% lidocaina u LLS skupini omogucila krace vremensko
razdoblje do nastupa PVB-a bloka, ali s znac¢ajno kracom perioperacijskom analgezijom
naspram LS- skupine. Krace vrijeme perioperacijske analgezije u LLS - skupini rezultiralo
je u vecine bolesnica VAS skalom od tri do pet nakon prva tri postoperacijska sata, Sto je
rezultiralo ucCestalijom primjenom NSAIL-a unutar 12 sati nakon operacijskog zahvata.

Dulje vrijeme perioperacijske analgezije u LS — skupini rezultiralo je znacajnije rjedom
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primjenom NSAIL-a unutar prvih 12 postoperacijskih sati. Time sam dokazao da primjena
otopine jednog lokalnog anestetika (0,5% levobupivacain) ima povoljniji analgetski ucinak.
Ovaj rezultat potvrduje tvrdnje koje govore da mijeSanjem lokalnih anestetika dobivene
otopine imaju nepredvidivo vrijeme nastupa bloka i trajanje analgezije [45]. Dosadasnja
istrazivanja kod kojih je primijenjen PVB u kombinaciji s opom anestezijom u usporedbi s
primjenom samo opcée anestezije u kirurgiji dojke pokazuju znacajno manju ukupnu
primjenu opioida unutar prva 24 postoperacijska sata uz znacajno nize VAS skale [190-
192]. Usporedujuci postoperacijske VAS skale s drugim sli¢nim istraZivanjima, dobio sam
slicne vrijednosti koje ponajviSe ovise o tehnici primjene PVB-a i vrsti primijenjenog
anestetika [21,31,191]. Sundarathiti 1 suradnici [31] koriste¢i sli¢nu tehniku PVB-a navode
da su gotovo sve bolesnice postoperacijski nakon sat vremena zatrazile primjenu opioida za
razliku od ovog istrazivanja gdje nije bilo indikacije za koriStenjem opioidnih analgetika jer
su bolesnice dobro reagirale na primjenu NSAIL-a. Primjenu opioida opravdavaju ve¢im
operativnim zahvatom gdje je kod svih bolesnica ucinjeno radikalno odstranjenje dojke s
otvaranjem pazu$ne jame, a u ovom radu je ucinjeno odstranjenje jednog kvadranta dojke,
takoder s otvaranjem pazu$ne jame. Sukladno ovom istrazivanju, Schnabel i suradnici [21]
su zakljucili da primjena paravertebralnoga bloka samostalno ili u kombinaciji s opéom
anestezijom poboljSava postoperacijsku kontrolu boli, reducira primjenu opioidnih
analgetika te smanjuje broj nuspojava povezanih s njithovom primjenom. Primjena
paravertebralnoga bloka omogucila je ranu postoperacijsku mobilizaciju svim bolesnicama
u vrijeme trajanja analgetskog ucinaka bloka. Iako su bolesnice u LLS — skupini nesto
ranije ustale, nije bilo statisticki znacajne razlike izmedu skupina. Time smo postigli brzu

mobilizaciju 1 oporavak bolesnica te reducirali postoperacijsku mucninu 1 povracanje
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povezane s primjenom opioida. [ako se radi o malom broju istraZivanja, dokazan je manji
rizik od postoperacijskog recidiva karcinoma dojke kod bolesnica kojima je primijenjen
PVB u kombinaciji s opéom anestezijom usporedujuci ih s primjenom samo opc¢e anestezije
[193]. Dokazano je da kirurski stres pospjesuje oslobadanje tumorskih stanica u cirkulaciju,
smanjuje broj NK (eng. natural killer) stanica te zajedno s postoperacijskom upotrebom
opioida pogorSava imunoloski status uz pojaCavanje proangiogenetskih faktora i boli
[170,193,194]. Ovo istraZivanje je potvrdilo naSu hipotezu i dokazalo da primjena otopine
jednog lokalnog anestetika s duljim vremenom potrebnim za nastup djelovanja kod
paravertebralnoga bloka, za razliku od primjene otopine dva lokalna anestetika uzrokuje
manje hemodinamske promjene uz produljeni analgetski ucinak. Time ova otopina
zasigurno ima prednost u buducoj primjeni paravertebralnoga bloka osobito kod bolesnica

ASA tri 1 etiri statusa.
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7. ZAKLJUCCI

1. Dokazao sam statistiCki znacajno viSe vrijednosti varijacije udarnog volumena u
LLS - skupini u odnosu na LS - skupinu od pocetka mjerenja, te u svim mjerenja

tijekom prvog sata.

2. Takoder sam utvrdio statisti¢ki znacajne razlike u vrijednosti SVV unutar LLS -

skupine osobito tijekom prvih 10 minuta hemodinamskog mjerenja.

3. Unutar LS - skupine nije bilo statisticki znacajne razlike tijekom hemodinamskog

mjerenja.

4. Zablijezio sam statisticki znaCajno vecu intraoperacijsku primjenu volumena u

LLS - skupini.

5. Provedenom intraoperacijskom primjenom volumena mjere¢i SVV smanjio sam
potrebu za primjenom vazoaktivnih lijekova.
6. Primjenom  paravertebralnoga  bloka  postigao  sam  zadovoljavajucu

poslijeoperacijsku analgeziju i mobilizaciju u obje skupine bolesnica.

Sukladno rezultatima ovog istrazivanja zakljuCujem da primjena otopine jednog lokalnog
anestetika s duljim vremenom potrebnim za nastup djelovanja kod paravertebralnoga bloka,

za razliku od primjene otopine dva lokalna anestetika, uzrokuje manje hemodinamske

95



promjene uz produljeni analgetski ucinak. Time ova otopina zasigurno ima prednost u

buducoj primjeni paravertebralnoga bloka osobito kod bolesnica ASA tri i Cetiri statusa.
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Sveuciliste u Zagrebu
Medicinski Fakultet Doktorska disertacija
Salata 3b

SINERGISTICKI UCINAK LOKALNIH ANESTETIKA NA HEMODINAMSKE

PROMJENE TIJEKOM PRIMJENE PARAVERTEBRALNOGA BLOKA

MIROSLAV ZUPCIC

Anestezija zna¢i gubitak osjeta, pri ¢emu se moZe podrazumijevati samo
gubitak svijesti ili samo gubitak osjeta boli, ili istovremeni gubitak i osjeta boli i svijesti.
Anestetici su lijekovi koji svojim djelovanjem na Ziv€ani sustav izazivaju anesteziju.
Regionalna anestezija je tehnika u kojoj injiciranjem lokalnog anestetika u blizinu Zivca ili
kraljezni¢ke mozdine inhibiramo bol, osjet i motoricki podraZzaj, tj izazivamo neosjetljivost
na bol jedne vece regije na tijelu. Blok koji sam upotrebljavao u ovoj studiji je ultrazvukom
i neurostimulatorom vodeni paravertebralni blok kod kirurgije dojke. Dosadasnja
istrazivanja pokazala su visoku uspijeSnost paravertebralnoga bloka u kirurgiji dojke za
anesteziju 1 analgeziju. S obzirom da paravertebralni prostor medijalno komunicira s
epiduralnim prostorom, dolje preko intervertebralnog ligamenta a gore preko glave 1 vrata

rebara s susjednim paravertebralnim prostorom Zelim apliciranjem manjih volumena
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lokalnog anestetika (7 ml po nivou) na tri razine izbje¢i znacajniju komunikaciju s
epiduralnim prostorom Iako je u mnogim radovima dokazano da je tehnika davanja
ukupnog volumena lokalnog anestetika kod paravertebralnoga bloka raspodjeljenog na vise
nivoa bolja od tehnike davanja na samo jedan nivo jo$ uvijek nije razjaSnjeno koja vrsta

otopine lokalnih anestetika ima bolja hemodinamska svojstva.

Cilj ovog istrazivanja je bio utvrditi koja od dvije otopine lokalnih anestetika kod
paravertebralnoga bloka ima najpovoljniji uc¢inak s obzirom na hemodinamsko i analgetsko
djelovanje. U istraZivanje su ukljucene bolesnice s tumorom dojke u dobi od 18 - 80
godina, ASA 1 i 2 statusa uz uvazavanje ukljucnih i isklju¢nih kriterija. UCinio sam
randomiziranu prospektivnu dvostruko slijepu studiju na 80 bolesnica podijeljenih u dvije
skupine. U LLS- skupini primjenio sam otopinu 0.5% levobupivacainai 2% lidocaina, 7,0
ml po nivou (ukupno 7ml 2% lidocaina +14ml 0,5% levobupivacaina), dok u drugoj LS -
skupini otopinu 0.5% levobupivacaina takoder 7,0 ml po nivou (ukupno 21 ml).
IstraZivanje je ucinjeno primjenom ultrazvuka in plane tehnikom, neurostimulatora i
Vigileo/FloTrac sustava. Sve bolesnice su prije i za vrijeme punkcije PVB monitorirane:
EKG - om, neinvanzivhim mjerenjem krvnog tlaka i saturacijom. Nakon uspijeSnog
nastupa PVB bolesnice su premjeStenu u operacijsku dvoranu gdje je izvrSena indukcija 1%
propofolom 1 verkuronijev bromidom uz postavljenje larigealne maske. Sve su bolesnice
potom ventilirane pomoc¢u kontrolirane mehanicke ventilacije uz odrzavanje anestezije 1
sedacije kontinuiranom infuzijom 1% propofolom 1 verkuronij bromidom prema ciljnim
vrijednostima BIS-a. Nakon indukcije srednji arterijski tlak i ostale hemodinamske

parametre mjerili smo preko arterijske kanile pomocu Vigileo/FloTrac sustava. Od
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hemodinamskih parametara mjerio sam primarno varijacije udarnog volumena zatim:
srednji arterijski tlak, frekvenciju, minutni volumena, indeks minutnog volumena, sistemski
vaskularni otpor i indeksirane vrijednosti sistemskog vaskularnog otpora. Mjerenja gore
navedenih parametara vrSio sam svakih 5 min tijekom prvog sata od nastupa
paravertebralnoga bloka, potom svakih 15 min tijekom drugog sata i ukoliko je operacija
trajala viSe od dva sata mjerenje se vrSilo svakih 30 min. Postoperacijski sam u sobi za
postanestezijski nadzor uklonio arterijsku kanilu te uz zadovoljavajuée sve vitalne
parametre bez prisutnih komplikacija bolesnice uputio na mati¢ni odjel uz neinvanzivno
hemodinamsko pra¢enje do prestanka djelovanja bloka. Na odjelu sam tijekom prva 24 sata
pratio oporavak bolesnica i VAS skalu svaka 3 sata uz primjenu odgovarajuc¢ih analgetskih
mjera. IstraZzivanjem sam dokazao statisticki zna€ajno viSe vrijednosti varijacije udarnog
volumena u LLS skupini od pocetka mjerenja, te u svim vremenima mjerenja tijekom prvog
sata. Utvrdio sam statistiCki znacajne razlike kod LLS - skupine u vrijednosti SVV — a
unutar i izmedu skupina osobito tijekom prvih 10 minuta minimalno invanzivnog
hemodinamskog mjerenja. Dokazao sam ujednacenost u vrijednostima SVV-a unutar LS —
skupine bez statisticki znacajnih razlika tijekom mjerenja hemodinamskih parametara.
Zablijezio sam znacajno vecu nadoknadu u volumenu intraoperacijski koriStenih
kristaloida kod LLS - skupine. Provedenom intraoperacijskom primjenom kristaloida
smanjio sam primjenu vazoaktivnih lijekova. Primjenom paravertebralnoga bloka postigao
sam zadovoljavajucu postoperacijsku analgeziju 1 mobilizaciju kod obje skupine bolesnica
bez primjene opioidnih analgetika u tom vremenskom periodu. Sukladno rezultatima i
dokazima ovog istrazivanja mogu zakljuciti da primjena otopine jednog lokalnog anestetika

s duljim vremenom potrebnim za nastup djelovanja kod paravertebralnoga bloka, uzrokuje
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manje hemodinamske promjene uz produljeni analgetski ucinak. Time ova otopina
zasigurno ima prednost u buducoj primjeni paravertebralnoga bloka osobito kod bolesnica

ASA tri 1 Cetiri statusa.

Kljucne rijeci: paravertebralni blok, lokalni anestetici, hemodinamsko pracenje
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THE SYNERGISTIC EFFECT OF LOCAL ANESTHETICS ON
HEMODYNAMIC CHANGES DURING THE APPLICATION OF
PARAVERTEBRAL BLOCK

MIROSLAV ZUPCIC

Anesthesia means the loss of sensation which can include a loss of consciousness or a loss
of pain sensation or the simultaneous loss of pain sensation and consciousness. Anesthetics
are drugs that with its effects on the nervous system cause anesthesia. Regional anesthesia
is a technique in which the injection of a local anesthetic near a nerve or spinal cord inhibits
pain, sensation and motor stimuli, which is a cause of the insensitivity to pain of a larger
region of the body. The block I used in this study is an ultrasound and neurostimulator
guided paravertebral block in breast surgery. Previous studies have shown high
performance of external paravertebral blocks in breast surgery for anesthesia and analgesia.
Since paravertebral space medially communicates with the epidural space, down over the
intervertebral ligaments and up over the head and neck of ribs with the adjacent
paravertebral space, I want to, by applying smaller volume of local anesthetic (7 ml per

level) on three levels, avoid significant communication with the epidural space. Although
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many papers proved that the technique of giving the total volume of local anesthetic in
paravertebral block divided on several levels is better than the technique of administering
on one level only, it is still not clear what kind of solution of local anesthetics has better
hemodynamic characteristics.

The aim of this study was to determine which of the two solutions of local anesthetics in
the paravertebral block has the most favorable effect in regards to the haemodynamic and
analgesic impact. The study included patients with breast cancer, ages 18 to 80, ASA 1 and
2 status with respect to the including and excluding criteria. I conducted a randomized,
prospective, double-blind study in 80 patients divided into two groups. In LLS- group I
applied a solution of 0.5% levobupivacaine and 2% lidocaine, 7.0 ml per level (total of 7 ml
2% lidocaine + 14 ml 0.5% levobupivacaine), and in the second LS - group the solution of
0.5% levobupivacaine also 7.0 ml per level (total 21 ml). The study was done with the
application of ultrasound with in plane technique, neurostimulators and Vigileo / FloTrac
system All patients were PVB monitored before and during the biopsy using ECG, non-
invasive measurement of blood pressure and saturation. After the successful performance,
PVB patients were transferred to the operating room where the induction with propofol 1%
and vecuronium bromide was performed with the positioning of a laryngeal mask. All the
patients were then ventilated by means of controlled mechanical ventilation with the
maintenance of anesthesia and sedation by continuous infusion of Propofol 1% and
Vecuronium bromide according to the target values of the BIS. After the induction, the
mean arterial pressure and other hemodynamic parameters were measured through the
arterial cannula using Vigileo / FloTrac system Regarding hemodynamic parameters, I

measured primarily variations in stroke volume than mean arterial pressure, frequency,
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output, index cardiac output, systemic vascular resistance and the index of system vascular
resistance. The measurements of the above parameters were done every 5 min during the
first hour after the onset of paravertebral block and than every 15 minutes during the
second hour, and if the surgery lasted more than two hours, measurements were carried out
every 30 minutes. Postoperatively, I removed the arterial cannula in the recovery
monitoring room and with all vital parameters satisfying, without present complications,
the patients were referred to the ward accompanied with non-invasive hemodynamic
monitoring til the cessation of the block. I monitored the patients' recovery on the ward
during the first 24 hours, as well as the VAS scale every 3 hours by using the appropriate
analgesic measures. I proved throught the study significantly higher values of variation in
the stroke volume in the LLS group from the beginning of the measurement, and in all
measuring times during the first hour. I found statistically significant differences in LLS -
group in SVV values - within and between the groups, particularly during the first 10
minutes of minimally invasive hemodynamic measurements. I proved the uniformity in
SVV values within the LS - group with no statistically significant differences during the
measurements of hemodynamic parameters. I noted significantly higher compensation in
the volume of intraoperative used crystalloids with the LLS group. With the conducted
intraoperative crystalloid application, I reduced the application of vasoactive drugs. By
applying the paravertebral block I achieved satisfactory postoperative analgesia and the
mobilization in both groups of patients without the use of opioid analgesics in that period.
According to the results and the proofs of this study, it can be concluded that the
application of the solution of a local anesthetic with a longer time required for the

participation in paravertebral block causes smaller hemodynamic changes with prolonged
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analgetic effect. This gives the solution advantages in the future implementation of the

paravertebral block, especially in patients with ASA 3 and 4 status.
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