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OZET

Amag: Bu ¢calismanin amact gebe tavsanlara toksik dozlarda uygulanan bupivakaine eklenen efedrinin konviilziyon egigi iizerine
etkisini arastirmaktir.

Yontem: Arastirmaya 21 adet gebe tavsan alindi. Arastirmanin birinci giinii, deneklerin her iki hemisferine EEG monitorizasyonu
icin soket yerlestirildi. Ikinci giin uyanik ve spontan soluyan denekler randomize 3 gruba ayrildi ve Grup 1'e (n=7) 1.5 mg kg dk’
bupivakain; Grup 2’ye (n=7) 1.5 mg kg'dk’ bupivakain ile 50 ug kg'dk’ efedrin; Grup 3’e (n=7) 1.5 mg kg'dk” bupivakain ile
100 ug kg'dk’efedrin intravendz infiizyonlar seklinde uygulandi. Bupivakain verilmesinden EEG’ye ait ilk diken-dalga kompleksinin
olusmasina kadar gecen siire ve verilen toplam ilag dozlart hesapland:. Bazal, EEG’ deki diken kompleksi olusma sirasinda ve
5 dakika sonrasindaki glukoz, Na* ve K* degerleri 6l¢iildii.

Bulgular: Diken kompleksi gelisinceye kadar gecen ortalama siire Grup 1'de 31.30 sn, Grup 2’de 24.53 sn ve Grup 3’de
10.37 sn olup tiim gruplarda anlaml farkli bulundu (p<0.01). Uygulanan toplam bupivakain dozlari grup 1, 2 ve 3 icin sirasiyla
2.28, 1.6 ve 0.7 mg olarak saptandi ve aradaki fark anlamliyd: (p<0.01). Her iki grupta kullanilan toplam efedrin dozlart arasinda
anlaml bir fark yoktu.

Sonug: Calismada gebe tavsanlarda intravendz olarak uygulanan bupivakaine eklenen efedrinin konviilziyon esigini diisiirdiigii
bulundu.

ANAHTAR KELIMELER: Bupivakain; Efedrin; Konviilziyon

SUMMARY

THE EFFECT OF EPHEDRINE SULFATE ON INTRAVENOUS BUPIVACAINE-INDUCED EPILEPTIFORM
ELECTROENCEPHALOGRAM ACTIVITY IN PREGNANT RABBITS

Objective: To examine the role of ephedrine on the effects of convulsion thresholds caused by toxic doses of bupivacaine.

Methods: 21 pregnant rabbits were included in this study. On the first day of the study, sockets were placed on both hemispheres
of all rabbits for monitoring the EEG signals. On the second day, the awake spontaneously breathing animals were divided into
three groups randomly. Group 1 (n=7) was given 1.5 mg kg'min” of bupivacaine; Group 2 (n=7) was given 1.5 mg kg" min" of
bupivacaine with 50 ug kg'min' of ephedrine sulfate; and Group 3 (n=7) was given 1.5 mg kg'min" of bupivacaine with 100 ug
kg'min’ of ephedrine sulfate as intravenous infusions. The time to appearance of spikes, the total drug doses with serum glucose,
Na* and K* levels were measured at baseline, at the time of first EEG spike appearance and at 5 minutes later.

Results: The spike times were measured as 31.30, 24.53 and 10.37 sec in Group 1, 2 and 3 respectively and the differences
among them were statistically significant (p<0.01). Total bupivacaine doses were 2.28, 1.6 and 0.7 mg in the groups respectively and
the difference between the groups were significant (p<0.01). There were no differences in total ephedrine doses between the groups.

Conclusion: The result of our study showed that ephedrine decreases the threshold of convulsion in pregnant rabbits receiving
toxic doses of bupivacaine.

KEYWORDS: Bupivacaine,; Ephedrine; Convulsion

GIRIS

Bupivakain uzun etkili amid tipi bir lokal aneste-
ziktir. Diger lokal anestezikler gibi sinir membranin-
dan sodyum iyonlarinin gegisini onleyerek sinir lifleri
boyunca uyarilarin iletilmesini geri doniislimlii olarak
bloke eder. Bupivakain toksik etkisi belirgin olmasina
karsin proteinlere baglanabilirliginin yiiksek olmasi ve
plasentadan gecisinin ¢ok az olmasi nedeniyle obstet-
rik analjezi ve anestezide en yaygin kullanilan lokal
anesteziktir (1).

Lokal anestezik ajanlarin insanlarda yanliglikla ve hay-
vanlarda deneysel olarak intravenoz enjeksiyonlari santral
sinir sistemi ve kardiyovaskiiler sistem lizerine toksik etki-
ler olusturabilir (2-4). Santral sinir sistemi toksisite belirtile-
ri daha diisiik konsantrasyonlarda ortaya ¢iktigindan genel-
likle kardiyovaskiiler toksik etkilerden daha dnce goriiliir.

Lokal anesteziklere eklenen vazoaktif ajanlar; lokal
anesteziklerin maksimum plazma konsantrasyonlarini
azaltmak, yanlislikla intravendz enjeksiyonlart sapta-
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mak, blok siiresini artirmak ve blok kalitesini iyilestir-
mek gibi amaglar dogrultusunda kullanilmaktadir (5).
Ancak eklenen bu vazoaktif ajanlarin lokal anestezik
toksisitesine bagli EEG’deki diken komplekslerinin go-
riilme esigini azalttig1 bazi calismalarda saptanmistir
(6,7). Obstetrik rejyonel anestezi uygulamalarinda sem-
patik bloga bagli olugan hipotansiyonun Onlenmesi ve
tedavisinde en yaygin kullanilan sempatomimetik ajan
efedrin siilfattir (8-10). Uterin arterlerde vazokonstriksi-
yon olusturmaksizin sistemik kan basincini artirmasi en
onemli olumlu etkisidir. Bu amacla Fong ve ark (9), int-
ravendz (15 mg), intramiiskiiler (50 mg), intratekal ve
epidural (35 mg) yolla efedrin siilfat uygulamiglar, anne
ve fetusta giivenle kullanilabilecigini bildirmislerdir.

Bu calismanin amaci, termde gebe tavsanlarda intra-
vendz olarak uygulanan bupivakaine eklenen iki farkli
efedrin dozunun EEG’deki diken kompleksinin olusma
esigi iizerine etkisini aragtirmaktir.

GEREC ve YONTEM

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi Deneysel
Tibbi Arastirmalar Etik kurulu izni alindiktan sonra
agirliklart 2.5-3.2 kg arasinda degisen 21 adet termde
gebe tavsan (gebeliginin 25-28.giinleri arasinda) Ege
Universitesi Veteriner Arastirma Enstitiisii’nden temin
edilerek arastirmaya alindi. Denekler arastirmadan en az
3 giin once deneysel arastirma merkezine getirildi.

Kronik EEG elektrotlarinin yerlestirilmesi:

Aragtirmanin ilk giinii Fizyoloji Anabilim Dali Elekt-
rofizyoloji laboratuarinda 50 mg kg im ketamin ile yapi-
lan genel anestezi altinda deneklerin sagh derileri tirag-
land1 ve aseptik kosullarda skalp insizyonu yapildi. Kana-
ma kontrolii yapilip periost kiint diseksiyon ile gecildi ve
kafa kemikleri temizlenip bregma ve lambda aciga cikar-
tildi. Her iki hemisferde bregmada 2 mm ve 10 mm ka-
udalde, orta hattan 4 mm her iki yanda dort adet 1 mm
capli delikler acildi. Bu deliklere 6nceden uygun kablo-
larla lehimlenmis paslanmaz celik vidalar yerlestirildi.
Vidalara dnceden lehimlenmig ara kablolarin diger uglar
uygun bir sokete lehimlendi. Skalp kesisi uclarindan geci-
rilen ipek ile askiya alindi ve bir cep olusturularak igine
vidalar1 ve soketi tespit etmek i¢in dental akrilik materya-
li dokiildii ve kurumasi beklendi. Skalp kesisinin uglari
dental akrilik kurumadan yakinlastirildi. Kurumanin ar-
dindan skalp kesisi kapatildi.

Her iki hemisferde yerlesik bulunan 2 vida elektrodu
(bipolar) ile bir kayit kanalina giris yapildi. Elektrot yer-
lestirme yerlerine gore beynin pariyeto-pariyetal EEG
kayitlarinin elde edilmesi amaglandi. Ciinkii elektrotla-
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rin konumuna yakin beyin alanlar1 arasinda somatosen-
soriyal korteks ve motor korteks bulunmaktadir. Tiim
hayvanin topraklamasi oksipital bolgeye (lambdanin 2
mm kaudali) yerlestirilen elektrot ile gerceklestirildi.

Monitorizasyon:

Ikinci arastirma giiniinde s1v1 tedavisi ve ilag uygula-
malart i¢in kulak venine 22G braniil yerlestirildi. Diger
kulaktan arteriyel kan basinci monitorizasyonu ve kan
gaz1 ornekleri almak i¢in 20G braniil ile arteriyel kanii-
lasyon yapildi. Islemler sirasinda rektal sicaklik dlgiimii
referans aliarak infrared 151k kaynag: ile deney hayvan-
larinin viicut sicaklig1 38.2-39.5°C arasinda tutuldu. Bu-
runa yerlestirilen kaniil ile 2 L dk™' oksijen verildi. Ve-
noz yolla 10 mL kg'sa” serum fizyolojik verildi.

Deney gruplar: ve ilag dozlari:

Deney hayvanlari aragtirmanin ikinci giinii rastlanti-
sal olarak 7’serli ii¢ gruba ayrildi. Es zamanl olarak iki
farkli perfiizor ile % 0.5 bupivakain ve % 0.0125 efed-
rin siilfat infiizyonlar1 uygulanmustir.

Grup 1= 1.5 mg kg'dk" bupivakain IV (11)

Grup 2= 1.5 mg kg'dk™" bupivakain ile 50 pg kg'dk"
efedrin IV

Grup 3= 1.5 mg kg'dk™ bupivakain ile 100 pg kg'dk"
efedrin [V

Venoz ve arteriyel kaniilasyon uygulanip deney hay-
vanlar stabil hale getirildikten sonra arteriyel kan basinci,
EEG ve rektal viicut sicakligi Biopac marka 30 model
bilgisayar kontrollii poliyograf diizenegi ve BIOPAC
BSL pro v.3.6 bilgisayar program: kullanilarak kayde-
dildi. Arteriyel kan basinc tizerinden BIOPAC BSL pro
v.3.6 programi kullanilarak kalp atim hizi hesaplandi.
Her iki hemisferden ayr1 ayr (2 kanaldan) kaydedilen
EEG sinyalinde, ila¢ uygulamasinin baslangi¢ an1 bilgi-
sayar programi araglar ile isaretlendi. Deney sonunda,
ila¢ enjeksiyonunun baglangi¢c anindan ilk diken dalga
kompleksinin olugsmasina kadar gecen siire bilgisayar
programu araglari ile ol¢iildii.

Olciilen Paremetreler:

1. Tla¢ uygulamasindan EEG’deki diken kompleksi-
nin olugsmasina kadar gecen siire

2. EEG’deki diken kompleksinin goriilmesine kadar
verilen toplam ilag¢ dozlari

3. flag uygulamalarindan 6nce, EEG’de diken komp-
leksinin goriilmesi sirasinda ve EEG’de diken kompleksi-
nin goriilmesinden 5 dakika sonra olacak sekilde toplam
3 kez arteriyel kan Ornekleri alind1 ve sodyum, potas-
yum, glukoz, pH, PaCO,, ve PaO, diizeylerine bakildi.
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Istatistik Yontem:

Zaman ve ila¢ dozlarmin karsilagtirilmasinda Krus-
kal Wallis analizi kullanildi. Kan gazi 6rneklerindeki pa-
rametrelerin grup i¢i tekrarlayan ol¢iimleri Wilcoxon
Signed Rank testi kullanilarak karsilagtirildi. Ayni para-
metrelerin gruplar arasindaki kargilagtirmasinda Kruskal
Wallis analizi ve Mann Whitney-U testi kullanildi. Sis-
temik arter basinci ve kalp atim hizlarinin bazal ve kon-
viilziyon aninda karsilagtirmasinda Wilcoxon Signed
Rank testi kullanildi.

BULGULAR

Aragtirma toplam 21 gebe tavsanla gerceklestirildi.
Agirlik ortalamalart Grup 1, Grup 2 ve Grup 3’de sira-
styla 2.8610.46, 2.71+0.31 ve 2.74+0.51 kg olarak sap-
tand1. Agirlik ortalamalar: arasinda istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmadi.

Diken kompleksi olugsma siireleri Grup 1’de
31.304£3.83 sn, Grup 2’de 24.5312.69 sn ve Grup 3’de
10.37£1.83 sn olarak bulundu (Resim 1 ve 2). Diken
kompleksi olugsma siiresi ortalamalar1 karsilagtirildigin-
da istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.001).
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Diken kompleksi olustugunda uygulanan toplam bu-
pivakain dozu ortalamalar1 Grup 1’de 2.28+0.64 mg,
Grup 2’de 1.60£0.28 ve Grup 3’de 0.70£0.20 mg olarak
bulundu. Bupivakain toplam dozu ortalamalar1 karsilasti-
rildiginda istatistiksel olarak anlamli bulundu (p=0.001).
Diken kompleksi meydana gelinceye kadar verilen efed-
rin dozu Grup 2’de 53.44+£9.17 pg ve Grup 3’°de
47.39+12.87 pg olarak bulundu. Gruplar aras1 karsilagtir-
mada istatistiksel anlamli fark bulunmadi (p=0.225).

Deney hayvanlarinin bazal ve EEG’de olusan diken
kompleksi anindaki ortalama arter basinci degerleri
Grup 1’de 107.02+£19.44 ve 105.5+8 21.33, Grup 2’de
95.44+£13.88 ve 99.26+14.43 ve Grup 3’de ise
90.09£8.75 ve 91.71£9.90 mmHg olarak kaydedildi.
Grup ici ve gruplar arasi yapilan istatistiksel karsilastir-
mada anlamli fark saptanmadi. Ayni sekilde bazal ve di-
ken kompleksi aninda elde edilen kalp atim hiz1 degerle-
i Grup 1’de 253.46+24.47 ve 250.70£22.21, Grup 2’de
277.87140.62 ve 279.77£40.94 ve Grup 3’de ise
230.13£12.87 ve 235.49£15.34 atim dk' olarak bulun-
du. Gruplar arasi ve grup i¢i ortalamalarin karsilagtiril-
masinda istatistiksel anlaml1 fark bulunmadi.
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Resim 2: Bupivakain ile efedrin (50 pg kg'dk™) infiizyonu yapilan denegin EEG ornegi

Tiim gruplardaki ortalama pH, pCO,, pO,, sodyum,
potasyum ve kan glukoz diizeyleri ortalamalar1 Tablo
I’de gosterilmistir. Konviilziyon 6ncesi, aninda ve 5 da-
kika sonrasinda elde edilen degerlerin istatistiksel kargi-
lastirilmasinda anlamli fark saptanmadi.

TARTISMA

Lokal anestezik toksisitesinin arastirildig1 bir¢cok
hayvan ¢aligmasi vardir. Domuzlara 2 mg kg'dk" bupi-
vakain ile birlikte 5 pg kg™ epinefrin (12), koyunlara 0.5
mg kg' dk' bupivakain (13,14), kopeklere 0.5 mg kg
'dk" bupivakain ve 3 mg kg'dk" lidokain (15), ratlara
%0.125 bupivakain 20 mL sa™ hizda (16,17), tavsanlara
4 mg kg'dk" lidokain ve 1.5 mg kg'dk"' bupivakain bir-
likte uygulanmistir (6,11). Ayrica, lokal anesteziklerin
fatal dozlari da arastirilmistir. Ornegin koyunlarla yapi-
lan bir ¢alismada, lidokainin 30.84+5.8 mg kg, bupiva-
kainin 3.7£1.1mg kg, ropivakainin 7.3£1.0 mg kg™ ola-
rak bulunmustur (14).

Yukaridaki ¢aligmalarin tamami gebe olmayan de-
neklerde yapilmistir. Ancak, gebeligin lokal anestezikle-
rin sistemik toksisitesini degistirip degistirmedigi tartig-

mal1 bir konudur (1,18). Buclin ve ark (19), 21 erkek 19
gebe olmayan disi ve 23 gebe fareye 2.3 mg kg'dk" hiz-
da intravendz lidokain uygulamiglar ve EEG kaydr ile
gozlenen konviilziyon olusma zamanlar1 arasinda fark
saptamamiglardir. Bunu da lidokainin gebe ve gebe ol-
mayanlarda protein baglanabilirliginin benzer olmasin-
dan kaynaklandigini ifade etmislerdir. Ayrica nobetin
basinda gaz kromatografi ile olgiilen plazma ve beyin li-
dokain konsantrasyonlarinda fark bulmamiglardir. Gebe
ve gebe olmayan koyunlarda yapilan bir ¢alismada da
mepivakain 2 mg kg'dk' hizda uygulanarak toksisitesi
arastirilmig, konviilziyon aninda mepivakain konsant-
rasyonu gebe olmayanlarda 17.4+7 ng mL" ve gebeler-
de 19.5£0.7 pg mL" olarak bulunmustur (1). Ropivakain
ve bupivakainin gebe ve gebe olmayan koyunlarda tok-
sisitesinin arastirildig1 bir bagka ¢alismada, ropivakain
bupivakaine gore daha toksik bulunmus ve bu durumun
gebelikten bagimsiz oldugu saptanmistir (18). Koyun-
larda yapilan bir bagka calismada ise, juguler venden 0.5
mg kg dk” hizda bupivakain verilmis ve gebe olmayan-
larda 2.7+£0.4 mg kg' ve gebelerde ise 1.9£0.6 mg kg
dozunda konviilziyon izlenmistir (20). Arastirmamizda
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Tablo I: Arteriyel kan gaz1 ve biyokimya degerleri (Ortalama+SD)

Grup 1 (n=7) Grup 2 (n=7) Grup 3 (n=7) P
pH
KO 7.41£0.07 7.33£0.07 7.4140.13 0.182
KA 7.4310.04 7.35£0.07 7.4310.11 0.059
KS 7.4110.06 7.35£0.07 7.4310.10 0.213
PaCO, (mHg)
KO 28.3744.1 27.31+4.94 23.8845.28 0413
KA 29.01£3.64 25.7744.93 25.3614.40 0.316
KS 29.50+4.64 26.7745.72 27.0444.55 0.647
PaO, (mHg)
KO 114.14£15.0 129.1£30.97 124.82+34.16 0.414
KA 105.91£19.81 105.8435.82 104.80+8.94 0.995
KS 101.19425.98 108.7£42.72 93.34+32.48 0.917
Na (mEq/L")
KO 138.86+0.97 141.00+4.86 138.80+2.17 0.718
KA 138.2943.55 140.711£4.96 138.20+1.64 0.488
KS 137.71£3.55 141.4316.73 137.80+2.17 0.404
K (mEq/L")
KO 3.67£0.62 3.37£0.39 2.80£0.40 0.06
KA 4.03+0.78 3.47£0.47 3.00£0.33 0.036
KS 3.73£0.79 3.37£0.41 2.9840.31 0.135
Glukoz (mg/dL™")
KO 139.00+44.10 140.0£42.07 152.0£57.83 0914
KA 146.14+44.47 136.43£33.37 153.60+43.15 0.868
KS 151.2945.11 137.294£37.28 159.60+44.26 0.810

KO: konviilziyon 6ncesi; KA: konviilziyon an1; KS: konviilziyon sonrasi

klinik pratige benzetilmek amaciyla termde gebe tavsan-
lar se¢ilmis ve bunlara yanliglikla intravendz bupivakain
verilmistir. Olusan hipotansiyonun tedavisinde en yay-
gin kullanilan sempatomimetik ajan olan efedrin iv
uygulanmigtir. Biz de arastirmamizda gebe tavsanlara
bupivakaini 1.5 mg kg'dk" hizda uyguladik. Ancak
efedrin dozu ile ilgili literatiirde benzer bir caligmaya
rastlamadigimiz i¢in klinikte uyguladigimiz dozlar1 6r-
nek aldik ve iki farkli doz uygulamasini segtik.

Son yillarda yapilan ¢alismalarda lokal anesteziklere
eklenen vazokonstriktif ajanlarin konviilziyon esigini
diisiirdtigii de gosterilmistir (7,12,21,22). Vazokonsriktif
ajanlar bircok mekanizma ile norotoksisite riskini artira-
bilir. Bernards ve ark (12), epinefrinin lokal anestezikle-
rin kan klirensini azaltti§in1 ve bu etkisini primer olarak
karaciger kan akimini azaltarak yaptigin bildirmislerdir.
Epinefrin sistemik vaskiiler rezistansi artirarak refleks
yanit olarak kalp debisini diisiirmekte, boylece karaci-
gerde metabolize olan bupivakainin plazma konsantras-
yonu azalmaktadir. Benzer sekilde Momota ve ark (21),
lidokaine eklenen epinefrinin lidokainin sistemik dagi-
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lim hacmini azaltarak ya da kandan klirensini geciktire-
rek norotoksisite yaptigini bildirmislerdir. Boylece lido-
kain SSS’de nobet olusturmak i¢in gereken kritik kon-
santrasyonlara daha kisa siirede ulagmaktadir. Bir bagka
mekanizma da katekolaminlerin olusturdugu akut hiper-
tansiyona sekonder gelisen kan beyin bariyerinin gegir-
genliginin artmasidir. Johansson ve ark (23), katekola-
minler ile olusturduklar1 akut hipertansiyon ile kan be-
yin bariyerinin gegirgenliginin artigin1 hayvanlarda gos-
termiglerdir. Ayrica olusan arteriyel hipertansiyon ile ba-
roreseptorler gibi periferik reseptorler uyarilabilir ve
santral sinir sistemine giden afferent uyarilar degisebi-
lirler. Bu da lidokainin indiikledigi nobet esigini azalta-
bilir (7). Takahashi ve ark (24), ratlarda epinefrinin be-
yinde lidokainin ekstraselliiler konsantrasyonunu artira-
rak SSS toksisitesi olusturdugunu gostermislerdir.

Lokal anestezikler yarattig1 norotoksisite ile disrit-
miler olugturur (11,14). Koyunlara subkonviilzif dozlar-
da (<75 mg) bupivakain verilen bir ¢calismada EKG’de
QRS genislemesi, QT uzamas1 ve ventrikiiler aritmi
gozlenmistir (13). Lokal anesteziklerin kardiyak toksisi-
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tesi, santral sinir sistemi ile birlikte direkt miyokardiyal
etkilerini iceren multifaktoriyel bir olaydir. Kardiyak
dokuda sodyum, potasyum ve kalsiyum kanallarinin
blokaji ile lokal anestezikler kardiyak toksisite yaratabi-
lir. Huang ve ark (13), lokal anesteziklerin kardiyovas-
kiiler etkilerinin santral sinir sisteminin stimiilasyonu ile
olustugunu diisiinmektedir. Calismamizda EKG ile ritim
monitdrizasyonu yapilmadi, invaziv arteriyel basing mo-
nitorizasyonundan kalp atim hizlar1 hesaplandi. Bu ne-
denle olusabilecek aritmiler de kaydedilmedi. Bupivaka-
ine epinefrin ilavesinin etkilerinin arastirildig: bir ¢alig-
mada epinefrin ilavesinin bupivakaine bagl olusan kar-
diyak disritmi i¢in gereken bupivakain dozunu azalttig1
ve epinefrin grubunda ilk ortaya ¢ikan disritminin ikinci
derece kalp blogu oldugu, sadece bupivakain uygulanan
deneklerde ise atriyel ve ventrikiiler erken vuru oldugu
gosterilmistir (12). Arastirmamizda ise efedrin eklenmis
gruplarda konviilziyon sirasinda kalp atim hizi ve kan
basinci ¢ok fazla degismedi. Toksisite icin hedefimiz
olan EEG’de diken aktivitesi goriildiigiinde bupivakain
ve efedrin infiizyonu kesildigi icin calismamizda higbir
denekte kardiyovaskiiler kollaps olugsmadi.

Aragtirmamizda konviilziyon esigi iizerine olasi etkisi
olan pH, PaCO,, ve PaO,’nin konviilziyon aninda elde
edilen Ol¢iimlerinde gruplar arasinda istatistiksel fark bu-
lunmamigtir. Ancak klinik olarak nobet olusmasiin bek-
lendigi bazi ¢aligmalarda kan gazlarinda anlamli degisik-
likler olustugu bildirilmistir (1,13,20). Morishima ve ark
(20), gebe olmayan koyunlarda PaCO, ve Pa0O,’de diisme
oldugunu ve alkoloz oldugunu bildirmiglerdir. Spiegel ve
ark (17), ratlarda yaptiklar1 bir caligmada kan gazlarinda
herhangi bir degisiklik saptamamuglardir. Ayrica gebe rat-
larda yapilan bir ¢alismada da kan gazlart degismemistir
(19). Arastirmamizda kan gazlar1 disinda konviilziyon esi-
gini etkileyebilecegi diisiiniilen elektrolit ve kan glukoz
diizeyleri de tiim gruplarda benzer bulunmus ve olast di-
ken kompleksinin sadece bupivakain-efedrin uygulamasi-
na ve doz degisikliklerine bagl olarak ortaya ¢ikmasi sag-
lanmustir. Bu konuda literatiir bilgileri ile tam uyumlu ol-
mamamiz belki de arastirmamizda EEG’deki ilk diken
kompleksinin SSS toksistesinin gostergesi olarak tanim-
lanmasi olabilir. Ancak benzer sekilde Momota ve ark
(21), konviilziyon anin1 EEG’de diken goriintiisii ile belir-
lemistir. Baz1 arastirmalarda ise konviilziyon tonik-klonik
hareketlerin gozlenmesi (4, 22) ile belirlenirken, Avery ve
ark (15), deneklerde EEG kayd:1 yapmuglardur.

Aragtirmanin sonucunda gebe tavsanlarda IV olarak
uygulanan 1.5 mg kg'dk" hizinda uygulanan bupivakine
eklenen 50 pg kg'dk' ve 100 pg kg'dk™" hizlarindaki
efedrinin konviilziyon esigini doza bagl olarak azalttig1
bulunmugtur.
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