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Sekil 1. Sinir sistemi néron ve néromediatérleri semasi



Sinaptik gecis

Sinapslar, sinir sistemi hticrelerinin birbirlerine (Bir néronun aksonu ile
diger néronun ya govdesi veya dentritlerinin bir tanesinin karsilastigi) ve
kaslar veya bezler gibi néronal olmayan hicrelere sinyal gonderdigi
ozellesmis kavsaklardir. Bilginin sinaps yoluyla iletildigi stirece sinaptik
iletim denir.

Sinaptik bolgede presinaptik memebran, postsinaptik membran (sinirin
effektor organlara degim halinde oldugu yer; iskelet kasi, diiz kas salgi
bezi gibi) ve sinaptik aralik bulunur. Sinaptik aralik 100-500 Angstrom
genisligindedir.



Reseptor cesitleri
Adrenerjik
al, a2, B1, B2, D1...D5

Kolinerijik

Nikotinik (Nikotinik reseptorler, hem sempatik hem de
parasempatik sinir sistemlerinin postganglionik baglantilarini
aktive eder. Nikotinik reseptorler néromuskuler kavsakta da ve
adrenal medullanin kromaffin hiicrelerinde de bulunur)

Ve

Muskarinik (M1...M5; Muskarinik alt tipler M1 ve M4 birincil
olarak beyinde bulunur, M3 ve M4 akciger, gastrointestinal
sistem ve glanduler dokuda bulunur ve M2 reseptorleri kalp
dokusunda bulunur.)



Norohumoral ileti

=inapslarda ve ndoroeffektor bolgelerde 1mpuls iletimi
norotransmitterler aracithgr  ile  saglanir.  Tam
preganglioner; ofonom sinir uclanndan, adrenal
medulladakl preganglioner otonom sinir uclanndan, ter
bezlen ve iskelet kaslannin vazodilator kan damarlanni
Inerve eden tim postganglioner sempatik sinir uclanndan
norotransmitter olarak asetilkolin  salgilanir.  Iskelet
kaslanndakl néromuskller kavsakia da sinir uclanndan
asetilkolin  salgilanir. Otonom ganglionlarda, adrenal
medullada ve iskelet kaslannda Drteq'a cikan etkiler
nikotinik etki olarak adlandinlir. Postganglioner sinir
sonlann salgilanan asetilkolin vb'nin etkisi 1Ise muskarnnik
olarak adlandinlir.



Birinci ve ikinci noronlar arasindaki ganglionik sinapslarda
kimyasal transmitter olarak asetilkoli gorev yaparken,
sempatik ikinci néronun kavsaginda iletimi saglayan
noromediator norepinefrin (noradrenalin)’dir. Katekolaminler
arasinda santral nérotransmitter olarak goérev yapanlarin en
onemlileri dopamin, norepinefrin ve epinefrindir. Dopamin
inhibitdr bir norotransmitter olarak gdrev yapar. Dopamin
noksanliginda kolinerjik etkinlerin  baskin  gelmesiyle
parkinson hastaligi gelisir.

Birer aminoasit olan GABA ve Glisin santral sinir sisteminde
inhibitdr norotransmitter olarak gorev yapar.



ANESTEZIKLER
(genel)




ANESTEZIKLER

Anestezi, vicudun bir kisminda veya tamaminda duyu kaybiyla sonuclanan gecici bir
olaydir. Anestezi bir veya birkac ilacin kombinasyonuyla sinir doku etkinligini
periferal olarak engelleyerek-lokal veya bolgesel ya da sentral (anestezikler) etkiyle
yapibilir.

Genel anestezikler hayvanlarda biling kayb, hiporefleks, analjezi ve iskelet kas
dokusunda gevsemeyi saglar. Ideal bir genel anestezik bunlarin timuinda olusturur.
Ancak, her zaman bu saglanamadigindan ilagc kombinasyonu yapilir.

Genel anestezinin donemleri
1. donem: Agri kesilmesi ve istemli hareket donemidir

2. dénem: istemsiz hareketler dénemi; bilinc ve istemli hareketler kaybolmaya
baslar.

3. donem: Cerrahi anestezi donemi; biling, agri, néromuskuler refleksler kaybolmus,
kas gevsemesi olmustur. Bu donemde kas gevseticiler kullanildiysa anestezinin
derinligini reflekslerle kontrol ederek anlamak zordur. Bunun yerine isik refleksinden
yararlanilabilir. Ancak, atropin kullanildiysa bu da cevap vermez.

4. donem: Bulber felgc donemi; medulladaki solunum ve kardiyovaskuler merkezlerin
felce ugramasi ile ortaya citkan donemdir. Midahele edilmezse olum goruldr.



ANESTEZIKLERIN UYGULANMA YOLLARI

inhalasyon

intravenoz (i.v., damar ici)

intramuskiler (i.m., kas ici)

Subkutan (s.c., deri alti)

Intraperitoneal (i.p., periton ici): Genellikle fare, rat gibi lab hyv’da
intratorasik (i.t., gdgisici): Hayvanlarin dtenazisinde

Oral (p.o., agiz): Karacigerde ilk gecis etkisine ugramasi, hipnoz
olusturmasi ve indiksiyon (anesteziye giris evresi) stiresinin uzun olmasi
nedeniyle 6nerilmez



PREANESTEZIKLER
Anesteziklerle birlikte dengeli anestezi saglamak icin kullanilan ilaglardir.
Bunlar;
1. Analjezikler (Ksilazin ve morfin vb)
2. Sakinlestiriciler ve hipnotikler (Diazepam gibi)
3. Trankilizer (Klorpromazin gibi )
4. Kas gevseticiler (D-tubokdirarin gibi)
5. Adrenerjik bloke ediciler (Propranolol gibi)

6. Kolinerjik antagonistler (Atropin gibi; tikuruk salgisini azaltmalk,
bronsiyal sekresyonu azaltmak, bradikardiyi 6nlemek icin) (Kaynak:
Mousa, 2019).



ANESTEZIK iLACLAR

Anestezik ilaclar uygulanma sekillerine gére inhalasyn ve enjektabl anestezikler
olarak siniflandirilir.

1. INHALASYON ANESTEZIKLERI

Oncelikli etki yerleri beyin ve spinal kord’dur. Anestezigin konsantrasyonu SSS’de
belli bir dlizeye ulastiginda analjezi ve bilingsizlik olusur.

Anestezigin solunan konsantrasyonu veya alveoler ventilasyon alveoldeki parsiyal
basinci artiracaktir. ila¢ alveolden kana diffiize olur ve dolasima karisir. Anestezik
molekdlleri yuksek basin¢ bolgesinden diisuk basinch bolgeye dogru hareket eder.
Alveollerden anestezigin uzaklastirilmasina anestezigin kandaki cozunurlugi
(kan:gaz orani sabitesi), kalp glici ve akcigerlere giren vendz kan ile alveoller
arasindaki parsiyal basin¢g etki eder. Minimum alveoler konsantrasyon (MAC),
standart bir agri uyaranli hastalarin %50’sinde cevap olusturan (agriyi kesen)
anestezigin alveoler konsantrasyonudur. MAC anestezigin gicunu o6lgcmek igin
kullanihir. Bazi anesteziklerin MAC degerleri Tablo 2’de gosterilmistir.



Tablo 2. Baz1 anesteziklerin MAC degerleri

Anestezik Kopek (%) Kedi (%) At (%)
Isofluran 1.28 1.28 1.28
1.30 1.50 1.31
1.31 1.61 1.43
1.39-1.50 1.50 1.44
2.21 1.64
Sevofluran 2.10 2.58 2.31
236 3.07 2.84
3.41
Desfluran 7.2 9.79 7.02
7.68-8.1% 10.27 808
10.3
Azot oksid 185 255 205
222
297

Kaynak: Hsu, 2008




Tablo 3. Lupitte coziniirligiin azalan strasryla anestezikler

Inhalasyon anestezik | YagGaz  dagilim | Potens (Gilc) | Kan/Gaz sabitesi
sahites] siralamas]

Izofluran 91.0 l 146

Sevotluran 471) i 0,68

Desfluran 8.7 3 042

Azot okut 4 4 047

Kaynak: Hsu. 2008




Eger bir anestezigin yaglarda ¢cozunumi fazla ise MAC degeri diisuk ve
potensi daha ylksektir. Kan:gaz dagilim sabitesi yoniinden ise, bu
sabitesi bliyuk olan anestezik ila¢ kanla daha fazla tasinacagindan
alveoler parsiyal basinca ulasmasi daha uzun olacaktir.



Halotan

Gucla bir genel solunum anestezigidir. Renksiz, yanici olmayan, karekteristik kokulu
bir maddedir.

MAC (%) degeri kopekte 0.76, kedide 0.82, atta 0.88, insanda %0.75’tir. Analjezik
etkisi belirgin degildir. Bu nedenle analjeziklerle kombine edilir. Buna karsilik,
merkezi ve periferik etkiyle iskelet kaslarinda gevseme yapar. Halotanla anestezide
bronslar genisler. Uterus duz kasini gevsetir.Arteriyel kan basincinda doza bagimli
diisme olur. Kan damarlarinin genislemesi sonucu cilt kan akimi (insanda) artabilir.
Kalp kas kontraktilitesi baskilanabilir. Beyin kan akimi ve beyin-omurilik sivi basinci
artar.

Halotan akcigerlerden hizla emilir. ilacin yaklasik %12’si karacigerde trifloroasetik
asite, klor ve brom radikallerine metabolize edilir. Bunlar idrar yoluyla atilir. [lacin
buyuk kismi ise akcigerlerle atilir. Halotan slite gecer.

Halotanin, malignant hipertermili hastalarda ve karaciger harabiyeti olanlarda
kullanimi sakincalidir. Karaciger fonksiyonlarini baskilayabilir ve karaciger
nekrozuna neden olabilir.



Izofluran

Halojenli metil etil eter genel inhalasyon anestezigidir. Renksiz, yanici olmayan,
dayanikli sividir. Eter kokuludur.

Izofluran képek, kedi, kus ve atlarda yaygin kullanilir. Kafa ici basinci artma egilimi
gosteren hastalarda secilecek dogru anesteziktir.

izofluran, alveollerden hizla emilir. Hizlica SSS ve plasentaya gecer. ilacin biiyiik
miktari akcigerler yoluyla atilir. Cok azi metabolize olur (%0.17). Disik kan: gaz
dagilim sabitesine sahip oldugundan anesteziye giris ve ¢ikis hizlidir. MAC (%) degeri,
kdpek icin 1.5; kediicin 1.2; at icin 1.31; insan icin 1.2’dir. Asit-baz dengesi, sicaklik,
yas, hastaliklar vb. bu degerleri degistirebilir. Organ toksisitesi yoktur. Bu nedenle
karaciger ve bobrek hastasi hayvanlarda kullanimi distinulebilir. Ancak, gecmisinde
malignant hipertermisi olan hastalarda kullanimi sakincalidir. Kar:zarar iliskisi
gozonune alinarak kullaniimahdir.

izofluran kardiyovaskular fonksiyonlari baskilayabilir. Vurum hacmindeki azalma ve
damar direncindeki azalmadan dolayi doza bagimli arteriyel kan basinci azalir
(hipotansiyon).



Izofluranla anestezide, halotan ve metoksiflurana gére myokardiyal depresyon ve
katekolaminlere hassasiyet daha azdir. Ancak, bunlara gore fiyati daha pahalidir.

Halotanla olana gore atlar anesteziden daha kolay geri déner. Fakat, anestezikle
olusan myopatiye daha duyarli hale gelirler.

Fototoksik olabilecegine dair kayitlar vardir. ilac doza bagimli olarak solunum
baskilanmasi, bulanti, kusma, ileus gibi istenmeyen etkilere neden olabilir. Seyrek
olarak aritmi kaydedilmistir.

Atrakurium gibi depolarize olmayan kas gevsetici ilaclarin etkisini potansiyalize
eder. Noromuskuler blokaja neden olabileceginden aminoglikozidler, sistemik
linkozamidler, halojenli anesteziklerle dikkatli kullanilmahdir.

Dozlar;
Kopek ve kedi- %5 induksiyon, %1.5-2.5 ile devam.

Fare, rat, gerbil, hamster, kobay, cincilla-Geri solumasiz sistemle %2-3 indlksiyon
icin, %0.25-2 devam



Desfluran

Yeni bir inhalasyon anesteziktir. insanlarda kullanilir. Veteriner hekimlikte
kullanimi sinirlidir. Kimyasal yapi olarak izoflurana benzer. O’nun florlu
seklidir. Anesteziye giris ve ¢ikis hizhidir. Diger anesteziklere gére potensi

diisuktir. insanlardaki biyotransformasyonu cok diistiktiir (%0.02).
Kardiyovaskuler etkileri izoflurana benzer.



Sevofluran
Képeklerde kullanim icin uygundur.

Kimyasal olarak poliflorlu metil izopropil eterdir. Pek cok karbondioksit adsorbanlar
(kire¢c kaymagi gibi) tarafindan indirgenir. Meydana gelen alkali bilesigin (penta
floroisopropenil florometil eter; A bilesigi) ratlarda nefrotoksik etkili oldugu
gosterilmistir. Ancak, kopeklerde nefrotoksik etki kaydedilmemistir.

Sevofluranla da anesteziye giris ve cikis hizhdir. Oncelikle solunum yoluyla atilir.
Fakat, %2-5 gibi ktictk bir miktari karacigerde flor iyonuna ve
hekzafloroisopropanol-HFIP metabolize edilir. Bu da glukuronik asitle konjuge
edilerek bobreklerden hizla atilir.

Kalp-damar Gizerindeki etkileri izoflurana benzerdir. Karaciger ve bébrek kan akimini
azaltir. Ventilasyon doza bagimli olarak baskilanir.

Malignant hipertermi gorulebilir



Azot protoksit (N,O, guilduriicii gaz)

Azot protoksit, kokusuz, yanici ve patlayici olmayan, hos kokulu bir gazdur.
Daima oksijenle birlikte kullanilir (%80 azot protoksit+%20 oksijen). Zayif bir
anesteziktir. Kas gevsetici etkisi de zayiftir. Azot protoksitin ¢cozunurlGgu
disuk oldugundan anesteziye giris ve cikis hizlidir. Gazin uygulamasina bagl
olarak kandan alveollere gazin hizlica gegmesi neticesinde alveollerin diger
kompenentleri (oksijen gibi) gazda dilte olur. Bu durum difflize hipoksiye yol
acar. Bunu onlemek icin bitin hastalara 5 dk %100 oksijen uygulanmali,
sonra azot oksid kesilmelidir.



Kalp kasi fonksiyonlarini dogrudan deprese edici etkisi minimaldir. Kalp kasini
adrenaline karsi hassaslastirmaz. Kapillar kanamayi artirmayan, beyin kan akimini
en az artiran bir anesteziktir. Karaciger ve bobrekler Uzerinde etkili degildir.
Gebelerde plasentayil gecer. Aborta neden olabilir. Sezeryenle dogumdan sonra
hipoksemi gelisebilir. Azot protoksitin potensi dusik oldugundan tek basina
hayvanlarda cerrahi anestezi saglayamaz. Enfluran veya halotanla birlikte
kullanilmasi belirgin bir anestezi saglar. Azot protoksit, metiyonin sentezini
saglayan enzimi baskilar. Bu enzim, Vit B;, i¢in de dnemlidir. Kronik azot oksit
maruziyetine bagli olarak Vit B,,’ye bagimli enzimlerin aktivitesinde baskilanma
ve pernisiydz anemi ve norolojik disfonksiyonlar kaydedilmistir.

Keza, pek cok protein ve DNA sentezinde metiyonin vericisidir. Metiyonin
sentezinin baskilanmasi, hicre bolinmesini baskilar. Boylece, anemi ve |6kopeni
meydana gelir



Azot protoksit, izofluran gibi diger anesteziklerin dozunu azaltmak icin %50-66
oraninda kullanilir. Boylece glicll anestezigin kardiyopulmoner etkisi
onlenebilir. MAC degeri insanlarda %105.2°dir. Eriskin at ve sigirlarda
hipoksemi olusturma etkisiyle ender kullanilir. Azot protoksitin kandaki
¢ozunurlugu, tek azota gore 35 kez daha fazladir. Oda havasi %79 azot
oldugundan azot oksit viicutta birikir ve gazla dolu ylzeylerin olusmasina
sebep olur. Bu da pndmotoraks ya da bagirsak hareketlerinin blokajina yol acar.
Atilmasi agirlikli olarak solunum yoluyladir.



2. KATI ANESTEZIKLER (Enjektabl)
2.1. Barbitiiratlar ve Barbitlirik asit tiirevleri

Barbitirik asit, Gre ve malonik asitin bilesimidir. Barbitlrik asitin kendisinin SSS
uzerinde depresan etkisi yoktur. Yapisindaki degisikliklerle yagda eriyebilirligi
artinldiginda, etkinin baslamasi hizlanir, etki stiresi kisalir ve hipnotik giicu artar.
Barbitliratlar sodyumlu tuzlari seklinde Uretilir. Barbitliirat tuzlarinin sudaki

cozeltileri cok alkalidir (pH 10-11.5).

DIGER BiLGILER HiPNOTIKLERDE VERILDI

e



2.2. Sikloheksilaminler

Bu ilaclar, analjezi ve stperfisyal (ylizeysel) uyku ile karekterize olan dissosiyatif
anestezi olustururlar.

Somatik analjezi iyi, fakat visseral analjezi zayiftir. Keza kas gevsemesi de zayiftir.
Hayvanlar kataleptiktir (Katilik ve uzuvlarin parsiyal uzanimi ile karekterize durum).
Sikloheksilaminler dogrudan kardiyovaskuler sistemi baskilarlar Ancak, saghkli
hayvanlarda sempatik tonusu artirarak dogrudan etkiyi maskeleyerek
kardiyovaskuler fonksiyonlarda uyari gorulir. Solunumu deprese ederler. Serebral
kan akisi ve kafa ici basing artar. Pupiller dilate olur. Gebelerde hizla plasentayi
gecerler ve fotus etkilenir.

2.2.1. Ketaminin kedilerde kullanimi FDA tarafindan uygun goérulmustur. Ancak pek
cok turde de ketaminle glivenli anestezi yapilabilir. Ketamin asetilkolinin
polisinaptik ve I-glutamatin spinal corddaki etkisini baskilar. N-metil-D-aspartat
reseptor kompleksinin yarismali olmayan antagonistidir.

Ketamin sitokrom P450 enzimi ile karacigerde metabolize edilir. Norketamin gibi
bazi metabolitleri anestezik etkiye sahiptir. Kedilerde ketamin daha cok
degismeden idrarla atilir. Kedi, buzagi ve atlardaki yari 6mri 1-1.5 saattir.



Ketamin kedi, kopek, kiicik ruminantlar ve domuzlara iv, im uygulanir. Eriskin at ve
sigirlarda sadece iv uygulanir. Hayvanlara ketamin genellikle bir trankilizerle
(asepromazin, ksilazin, diazepam gibi) uygulanir. Ksilazin ve guafenesinin kas
gevsetici etkileri vardir. Atlara siklikla bunlardan birisiyle beraber kullanilir. Kopek ve
kedilerde nobetleri 6nlemek ve kas gevsemesi saglamak icin diazepam, midazolam
veya ksilazinle birlikte kullanilir. Ksilazinle ketamin birlikte kalp hizini ve kalp guiclini
azaltir. Fakat, arteriyel kan basinci, sistemik damar direnci ve kalp kasi oksijen
tuketimi artar. Kardiyovaskiler etkilerinden dolayr sadece saglikh hastalarda
kullaniimalidir.

Yan etki olarak at ve kopeklerde ketamine bagli nobetler yaygindir. Kedilerde bol
salya, larenks ve farenks reflekslerinin varhigi s6z konusudur. Ketaminden dnce veya
beraber antikolinerjik ilaclarin kullanimi salyayr onler. Oftalmik merhemlerle
korunmazsa korneada kuruma ve lilser meydana gelebilir. Ekstraokller kas
tonundaki artisa bagl olarak intraokiler basin¢ artar. Bu nedenle kornea hasarinda
ve lilserinde kullanimindan kag¢inilmalidir. Beyin kan akimini ve oksijen tuketimini
artirir. intrakranial ve serebral spinal sivi basinci artar. Bu _nedenle intrakranial
hipertansivonda (kafa travmasi _veya _intrakranial tiimor) kullanimdan
kacinilmalidir.




2.2.2. Telazol

Tiletamin (bir sikloheksilamin) ve zolezepamin (bir benzodiazepin trankilizer) esit
miktarlarini kapsar. Kopek ve kedilerde kisa sureli anestezi icin kullanilir. Vahsi
kediler veya miidahelesi zor kdpeklerde oldukca yararhdir. Im, sc veya iv uygulanir.
Enjeksiyon hacmi kiigiiktiir ve hizli etki gelisir. Egzotik hayvanlar ve diger pek cok
hayvanda kullanilir. Atlarda ksilazin ve butorfanol uygulamasini takiben kisa sireli
anestezi icin kullanilir. Domuzlarda ketamin ve ksilazin birlikte kullanihr. Klguk
ruminantlarda da tek veya ksilazinle birlikte kullanilr.

istenmeyen etki olarak kdpeklerde tasikardiye, hayvanlarda kas kasiimasina bagli
hipertemiye, uyanista kas tremorlarina neden olabilir. Sikloheksaminler goz ici
basinci artirdigindan korneal Ulserli hastalarda kullanimi sakincalidir. Keza kafa
travmali hastalarda da kullanimi sakincaldir.



2.2.3. Propofol

Bir stbstitie izopropilfenoldir. Kisa etkili enjektabl hipnotik maddedir. Bu ilag
%1’lik olacak sekilde %10 soya yagi, %1.2 yumurta lesitini ve %2.25 gliserol
kapsayacak sekilde emuilsiye edilir. Etkisi tam anlasilamamis olmakla birlikte
propofol GABA, reseptorlerini  aktive ederek anesteziyi olusturdugu
bildirilmektedir. Etkinin baslamasi hizli ve induksiyon yumusaktir. Kdépeklerde
tekrarlanan dozlar birikmez. Proteinlere ylksek oranda baglanir. Tek iv enjeksiyonu
takiben anestezinin slresi cok kisadir (2-10 dk). Clnkd karacigerde glukuronil
sentaz tarafindan hizla metabolize edilir. Ancak kedilerde uzun sureli inflizyon veya
ardisik glinlerde yapilan enjeksiyonlar tolere edilemeyebilir. Dolasim kanindaki
propofolin uzaklastiriilmasinda akcigerler de metabolizmmaya katilabilir ve iyidir.
Plazma yarilanma 6mri 1-2 saattir.

Doz:
Kopeklere 5-6 mg/kg iv (premedikasyonsuz)

Kedilere asepromazinli (0.05-1 mg/kg im), butorfanol gibi bir analjezikli veya
analjeziksiz (0.2-0.4 mg/kg im) ve propofol 4-6 mg/kg iv.



2.2.4. Etomidat

Bir sedatif hipnotiktir. Cok kisa etkilidir GABA’ya benzer etkiye sahiptir.
Emniyet marji genistir. Karacigerde hizla metabolize olur ve birikmez. Plazma
yari omriu 3 saattir. Solunum ve kardiyovaskuler fonksiyonlari cok az baskilar.
Septisemili hastalarda sebebi bilinmemekle birlikte mortalite artabilir.



ANESTEZIKLER
(Lokal/Yerel)




Lokal anestezikler duyusal ve motor sinir iletimini bloke ederek, biling
kaybi olusturmaksizin viicudun bir alani veya boliminde agri uyaranina
karsi sinir impuls iletimini bloke eder. Bu maddeler bilin¢ kaybina neden
olmaz.

Lokal anestezikler topikal, enjeksiyonla uygulanabilir; Doku icine
enjeksiyonda, periferal sinir sonlarinin civarindaki dokular anestezi
olabilir (infiltrasyon anestezisi).

Dokulari desensitize etmek icin blyuk sinirlerin ¢cevresine uygulama
yapilabilir, epidural veya subarahnoid olarak uygulanabilir ( viicudun
bilateral olarak buyik bir bolimu etkilenir).

Lokal anesteziklere cesitli sinir liflerinin duyarliligi sinirin cesidine ve
ilacin lipidlerdeki ¢ozunarlugine baghdir.



Etki mekanizmasi: Lokal anestezikler sodyum kanallarinda sodyum akimini
onleyerek, aksiyon potansiyelinin ylukselme hizini ve depolarizasyon hizini
azaltarak, bir etkinin yayilimini bloke ederler.

Lokal anestezikler yapi olarak, bir hidrofilik amino grubu ve bunun
baglandigi lipofilik aromatik yapidan olusur. Amino grubu ile aromatik yapi
arasindaki bag, ester grubu ise ila¢ plazma psddokolinesterazi tarafindan
metabolize edilir. Eger aradaki bagi amid grubu olusturuyorsa hidroliz
karacigerde gerceklesir. Amid bagl lokal anesteziklerin
biyotransformasyonu karacigerde glukuronik asitle konjugasyona bagiml
oldugundan ve kedilerde de bu bulunmadigindan, diger tlrlere gore bu tip
anesteziklere daha duyarli olabilirler.

Lokal anestezikler zayif bazlardir. Bu nedenle suda genellikle az ¢oztndurler.
Yaygin olarak kullanilanlari suda ¢o6ztinen HCL tuzlari (asidik) seklinde
hazirlanir (Tablo 1).



Tablo 1. Lokal anesteziklerin ozelliklerd

Tac Lipid pka Rilatif potens | Etki siiresi

cozunirhik (Ilacm  ayrsma

sabiti)

Ester bagh prokaim | 1 89 1 Kisa
Amid bagl | 3.7 786 2 Orta
lidokain
Mepivakain 13 17 2 Orta
Bupivakain 34 8.1 8 Uzun
Kaynak: Hsu, 2008

PROF.DR. EMINE BAYDAN DERS NOTU




Doku pH’sinda, maddenin pKa’'sina bagh olarak, ila¢ ya yiuksiz amin ya
da pozitif yukli bir amonyum katyonu seklinde bulunur. Yikstiz amin
form lipofilik oldugundan dogrudan sinir hiicrelerine girer. Katyonik
form ise bir membran-reseptor kompleksi araciligiyla etkisini gosterir.

Lokal anesteziklere epinefrin katilmasi epinefrinin damar daraltici ve
emilmeyi geciktirici etkisiyle lokal anestezigin etki sliresini uzatir. Lokal
anesteziklerde amino ve aromatik yapi arasindaki bag ve amino grubu
ne kadar uzunsa lokal anestezigin glicu ve toksisitesi o kadar fazladir



Lokal anesteziklerin kullanilma alani
a. Anestezik olarak kullanim

1. GOz, burun ve larenksin mukdéz membranlarini duyarsizlastirmak icin topikal olarak
kullanilabilir. Kedilerde lidokain endotrakeal entlibasyon olusturmak icin yaygin kullanilr.
Proparakain korneay! duyarsizlastirmak icin kullanilir. Lidokain (%2.5) ve prilokain (%2.5)
bitinliglt bozulmamis deriye uygulanabilir. 45-60 dk sonra agrisiz dama ici enjeksiyon icgin
deri hazirdir. Lidokain (%5) transdermal yolaklarla deriyi duyarsizlastirmaz ya da normal motor
fonksiyonlarla interfere olur. Fakat, dermal agriyi (enzisyon) kontrol etmek icin anormal
fonksiyonlu Na+ kanallarini bloke ederek lokal analjezi meydana getirebilir.

2. infiltratif anestezi: Bu amagla limitli kullanilirlar (yirtig1 dikmek gibi).

3. Daha bilylk alani duyarsizlastirmak icin periferal sinir blogu: Bir sigirin lapartomisi icin acglik
cukurlugunun (Paralumbar fossa) duyarsizlastirilmasi amaciyla paravertebral sinir blogu yapilir.

4. Epidural enjeksiyon: Kaudal abdominal, pelvis veya perineal cerrahide spinal cord veya
cauda equina (sinirlerin atkuyrugu durumu)nin duyarsizlastirilmasi icin kullanilr.

5. Norolitik anestezi: Norolotik etkili etil alkol hayvanlarda uzun sireli sinir blokaji igin
kullanilmistir. Sinir fonksiyonlarinin kaybi 1 yil kadar uzun sireli olabilmektedir (rejenere
olmasi bu kadarlik bir stire alir).



Lokal anesteziklerin istenmeyen etkiler

Lokal anesteziklerin istenmeyen etkileri, genellikle kana yiksek miktarda
karismalarinda gorulir. SSS'nin etkilenmesi sonucu siddetli nobetler
gorulur. Ardindan solunum yetmezligi, myokardda kinidin benzeri etki
gorulur. Ayrica, lidokaine allerjik etki de gelisebilir.



Baslica lokal anestezikler
1. Lidokain (Lignokain HCI)

Amid yapili glicll bir lokal anestezik ve antiaritmik maddedir. Sinif IB
(membranlari stabilize eden) antidisritmik maddedir. Beyaz, kokusuz, hafif
aci lezzetli, kristal bir tozdur. Erime noktasi 74-79 C ve pKa 7.86°dir. Alkol ve
suda iyi cozunur. Genel enjeksiyonluklarinin pH’si 5-7°dir. %5 dekstrozda pH
3.5-6’dir. 15-30 C’de saklanir. Dondurulmaz. Cogu parenteral ¢cozeltiyle
gecimlidir. Ancak, dopamin, epinefrin, isoproteronol, ampisilin, sefazolin
sodyum, fenitoin sodyum gibi bazi ilaclarla gecimli degildir/olamayabilir.

Lidokain, ylksek ilk gecis etkisinden dolayi agizdan etkili degildir.

Parenteral verildikten sonra hizla emilir. Damar ici bollerin etkisi 2 dk icinde
baslar. Etki stiresi 10-20 dk’dir. Eger sabit bir inflzyonla verilirse, etki suresi
1 saate ulasabilir. Kas ici enjeksiyonlari kopeklerde 1.5 saatlik etki olusturur.
Enjeksiyondan sonra ila¢ hizla yliksek derecede kanlanan organlara
(karaciger, bobrek, akciger, kalp gibi) ve viicudun diger kesimlerine gider.
Yag dokuya ilgisi yiiksektir. Ozellikle alfal-asid glikoprotein olmak lizere,
plazma proteinlerine baglanir. Stite gecer.



Lidokain karacigerde karma fonksiyonlu oksidazlarca metabolize edilir.
Lidokainle anestezi hizli baslar, lokal irritasyon azdir, prokaine gore daha
gucla ve etki stiresi uzundur. Klinik olarak lokal anestezik olarak
kullanilmakla birlikte, iv verildiginde veya enjekte edildiginde premature
ventrikller kasilmalari kontrol eder. Belirtilen nedenle antiaritmik olarak
da kullanihr. Atlarda lidokainin iv infizyonu, tam etki mekanizmasi
bilinmemekle birlikte bagirsak hareketlerinde artisa yol acar. Bu etkinin
muhtemelen antiinflamatuar, analjezik etkiyle ya da afferent sensorlerde
uyari gecisini baskilayarak sempatik inhibitor refleksleri degistirerek
yaptigi distintilmektedir. Bu nedenle, postoperatif agrinin kontrolu ve
bagirsak hareketlerini artirmak icin de kullanilir. Lidokain epinefrinli veya
epinefrinsiz uygulanabilir. Lidokainin bir lipid peroksidasyon ve reaktif
oksijen turlerinin (ROS) avcisi oldugu da kaydedilmistir.



Istenmeyen etkileri, plazma konsantrasyonlari esik degerin (izerine
ciktiginda meydana gelebilir. Diger toksik etkiler anestezigin kendi
ozellikleriyle ilgilidir. Orneginbupivakain diisiik plazma yogunluklarinda
lidokainden daha toksiktir. ilk gdrilecek bulgu iskelet kasi segirmeleridir.
Tonik-klonik kasilmalar ardindan gorulir. Yiksek dozlar kardiyovaskuler
bozukluklara neden olabilir. Bu durum kedilerde lidokainin distk
dozunda bile gorulebilir (karacigerde glukuronik asit olmadigindan).
Boyle bir durumda PR ve QRS araligi uzar, bu da impuls iletimini
yavaslatir. Hipotansiuon ve kalp kasi kasilma gliclinde azalma (negatif
inotropik etki) goraldr.

Prilokain ve benzokain kedi ve tavsanlarda methemoglobinemiye neden
olabilir. Lokal anesteziklerin enjeksiyonuna bagli doku hasari seyrektir.
Fakat, norotoksisite ve myotoksisite meydana gelebilir.



