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Sezaryen dogumlarda spinal anesteziye bagl hipotansiyonu onlemede
bolus doz norepinefrin efedrin kadar etkili midir?

Is bolus norepinephrine dose as affective as ephedrine in preventing spinal anesthesia-
induced hypotension in cesarean delivery?
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Amag: Spinal anestezi, sezaryen dogumlarda tercih edilen bir anestezi teknigidir. Profilaktik tedavi
yapilmadiginda en yaygin ve korkulan yan etkisi; %80'in Gzerinde gorilen, anne ve fetls igin énemli morbidite
sebebi olan hipotansiyondur. Guincel literatir, spinal anestezi kaynakli hipotansiyonun énlenmesi ve tedavisinde
en 6nemli basamagin vazopressor destegi oldugunu bildirir. Bu ¢alismada spinal anesteziyle yapilan elektif
sezaryen dogumlarda, profilaktik verilen intravendz (V) bolus efedrin ve norepinefrinin hipotansiyon insidansina
etkilerini karsilastirmayr amacladik.

Gere¢ ve yontem: Bu galismaya spinal anesteziyle elektif sezaryen yapilacak, ASA Il fiziksel durumunda,
termde ve bazal sistolik kan basinci degerleri (SKB) 90-140 mmHg araliginda olan 62 gebe dahil edildi. Spinal
anesteziyle es zamanli olarak, efedrin grubuna (Grup E) 10 mg IV bolus efedrin, norepinefrin grubuna (Grup N) 6
ug IV bolus norepinefrin profilaktik olarak uygulandi. SKB'nin, bazalin %90’inin altina diismesi (bazal degerden
%10 dusuk olmasi) hipotansiyon olarak tanimlandi ve tedavi igin her gruba kendi ilaglari ayni dozlarda verildi.
Bulgular: Hipotansiyon insidansi Grup E ve Grup N’'de sirasiyla %64,5 ve %74,2 olarak benzerdi. SKB’nin
bazalin %80’inin altina dismesi (bazal degerden %20 disik olmasi) olarak tanimlanan ciddi hipotansiyon
insidansi, iki grupta da %32,3 ile daha dusuk oranlarda bulundu. Tasikardi insidansi ve ataklari, Grup E’de
onemli 6lglide daha yuksekti (p<0,01). Umbilikal ven kan gazi pH degerleri, Grup E de Grup N’ye gore daha
yuksekti (p<0,05). Sadece Grup N’de ve tek bir yenidoganda, pH'in 7,20’den diisiik olmasi seklinde tanimlanan
fetal asidoz goruldu.

Sonug: IV profilaktik ve bolus olarak uyguladigimiz efedrin ve norepinefrin spinal anesteziye bagli hipotansiyonu
Onlemede ve tedavi etmede benzer etkinlikteydi. Her iki ajan da hipotansiyon insidansini azaltmada yeterli
etkinlik gosteremedi.
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Abstract

Purpose: Spinal anesthesia is the preferred technique in cesarean delivery. Hypotension is the most common
and concerning adverse effect (>80%) if no prophylaxis is given, which is major cause of maternal and fetal
morbidity. Current literature suggests that vasopressor therapy is mainstay in prevention and management of
spinal anesthesia-induced hypotension. Here, we aimed to compare the effects of prophylactic intravenous
ephedrine and norepinephrine boluses on hypotension incidence in elective cesarean delivery under spinal
anesthesia.

Materials and methods: The study included 62 term pregnant women (ASA Il) with baseline systolic blood
pressure (SBP) of 90-140 mmHg who were scheduled for elective cesarean section under spinal anesthesia.
Ephedrine (10 mg, IV bolus) and norepinephrine (6 pg, IV bolus) were given simultaneously with spinal induction
in group E and N, respectively. Hypotension was defined as SBP below 90% of baseline value (10% decrease
from baseline) and respective agents in each group were given at same doses for treatment.

Results: Hypotension incidence was comparable in group E and N (64.5% vs. 74.2%, respectively). Severe
hypotension (defined as SBP <80% of baseline) incidence was 32.3% in both groups. Tachycardia incidence
and attacks were significantly higher in group E (p<0.01). Umbilical vein pH values was significantly higher in
group E than group N (p<0.05). Fetal acidosis (defined as pH <7.20) was observed only in one newborn from
group N.

Conclusion: Prophylactic ephedrine and norepinephrine IV boluses showed comparable efficacy in preventing
and treating spinal anesthesia-induced hypotension. Both agents failed to decrease hypotension incidence.
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Giris

Spinal anestezi; kolay uygulanmasi, etkisinin
hizli baslamasi ve iyi bir duyusal blok saglamasi
nedeniyle elektif sezaryen dogumlarda
kullanilan en vyaygin tekniktir [1]. Spinal
anesteziye bagli hipotansiyon (SABH), elektif
sezaryen vakalarinin %70-80’'inde kargimiza
cikar ve hem maternal hem de fetal ciddi yan
etkilere neden olur [2].

Klinik deneyim ve bulgular; bu
hipotansiyonun 6nlenmesinde ve tedavisinde,
yeterli sivi destegi, diisik doz spinal anestezi ve
uygun vazopressor kullanimini 6neren kombine
bir yaklasimi desteklemektedir. Vazopressor
kullanimi, maternal hipotansiyon ve intraoperatif
bulantt kusmanin (IOBK) o&nlenmesi ve
tedavisinde en énemli yaklagimdir [3].

ideal vazopressér; kullanimi kolay ve giivenli,
hizli baslangic ve kisa etki sUresine sahip, kolay
titre edilebilen, profilaktik olarak kullanilabilen,
maternal ve fetal yan etkilere yol agmayan
Ozelliklere sahip olmalidir. Efedrin gegmiste bu
amagla kullanilan en yaygin vazopressordur [4].
Efedrin; a ve 3 adrenerjik reseptorler Gizerinden
direkt ve indirekt etkileri olan, etkisi yavas
baslayan ve uzun siren, spinal anesteziye
bagh hipotansiyonu tedavi etmede basarili bir
ajandir. GunUimuzde spinal anesteziye bagli
hipotansiyon tedavisinde obstetrik anestezide ilk
tercih, saf a1 agonist etkisiyle fenilefrin olmustur.
2018 yilinda yayinlanan uluslararasi konsensus
raporu; daha c¢ok yodun bakimda kullanilan,
glclu a1 ve zayif 3 agonist etkili norepinefrinin
(NE), spinal anesteziye bagli hipotansiyonu
Onleme ve tedavi etmede basarili oldugunu,
ayni zamanda fenilefrin ile kiyaslandiginda
daha yuksek kalp hizi degerleri saglayabildigini
kabul etmistir [3]. NE, henlz rutin kullanimda
yayginlasmamis olsa da, Ozellikle fenilefrin
bulunmayan Ulkelerde 6nemli bir potansiyele
sahip gorinmektedir [5].

Bu calismada; Efedrin ve NE’nin profilaktik
bolus dozlarda uygulandiginda SABH’a etkilerini
inceleyerek, NE'yi klinigimizde rutin kullanimda
olan efedrinle karsilastirmayi amacladik.
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Gereg ve yontem

Bu calisma; Pamukkale Universitesi
Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik
Kurulu onayl ile Pamukkale Universitesi
Hastanesi ameliyathanelerinde gergeklestirildi.

Bu tek merkezli, prospektif, klinik ¢alisma;
spinal anesteziyle elektif sezaryen dogum
planlanmis olan ASA-Il, 18-40 yas arasi, tekil
gebeligi olan termdeki 62 kadin (zerinde
gerceklestirildi. TUm gebeler ameliyat dncesinde
acik bir sekilde bilgilendirilerek yazili onamlari
alindi ve bilgisayarda olusturulmus tabloya gore
rastgele iki gruba ayrild1.

islemleri ve testleri kabul etmeyen hastalar,
spinal anestezinin kontrendike oldugu durumlar,
kullanilan ilaglarin herhangi birine bilinen alerji
dykisil, obez (VKIi>30), 18-40 yas ve 150-180
cm boy arahdinin diginda olan, sistolik kan
basinci (SKB) 90-140 mmHg araliginin diginda
olan, gestasyonel hipertansiyon &ykusd,
kardiyovaskuler  ve/veya  serebrovaskuler
hastalilk oyklUsl, diyabetes mellitus gibi
endokrin hastalik dykisu olan hastalar, ¢cogul
gebelik, anormal fetal gelisim, plasenta previa
gibi patolojik gebelikler, monoaminoksidaz
inhibitorleri veya trisiklik antidepresan kullanimi
olan hastalar ¢alismaya dahil edilmedi.

6-8 saatlik aglik sonrasi ameliyat odasina
alinan gebelere ameliyat éncesinde herhangi
bir premedikasyon yapilmadi. Gebeler ameliyat
odasina alindiginda supin pozisyonda sol lateral
tilt verilerek yatirildi, sonrasinda noninvaziv
yontemle kan basinci Olgildi ve kalp atim
hizi (KAH), elektrokardiyografi (EKG), periferik
oksijen satirasyonu (SpO,), monitérize edilerek
tim degerler kaydedildi. KAH ve SKB, 2 dakika
arayla olgulip ardisik 3 dOlgimin ortalamasi
alinarak bazal degerler belirlendi ve intratekal
uygulama sonrasinda bebek dogana kadar 1
dakikalik araliklarla dl¢ulen degerler kaydedildi.
Gebeler spinal anestezi sonrasi, bebek
dogduktan sonra hasta memnuniyet skalasi ile
degerlendirildi.

Spinal blok hasta oturur pozisyonda, cilt
dezenfeksiyonu sonrasinda 25 G quincke
igneyle L3-L4 veya L4-L5 intervertebral araliktan
uygulandi. Serebrospinal sivinin serbest akisi
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gorildikten sonra hiperbarik %0,5 bupivakain
10 mg ve fentanil 10 pg ilag karigimi 30 saniyede
verildi. islem akabinde gebeler supin pozisyona
alinarak, bagsin bir yastikla hafif rampaya
alinmasi ve sagd kalca altina kama seklinde
bir destek vyerlestirilerek uterusun sola yer
degistirmesi saglandi. Sp0O,<%95 oldugunda
gebelere 3-4 L/dk olarak nazal kaniille oksijen
verilmesi planlandi.

Calismayi yapan anestezist Grup E'ye 10
mg/mL, Grup N’ye 6 pg/mL olacak sekilde 5
mUL’lik iki solisyon hazirladi. Gebeyi takip eden
anestezist ilaglarin igerigini bilmeyecek sekilde
hazirlanan ilaglari uyguladi. Calismaya katilan
gebeler randomize olarak iki gruba ayrildi;
spinal indiksiyonla es zamanli olarak Grup
E’ye 10 mg IV efedrin ve Grup N'ye 6 ug iV NE
profilaktik olarak uygulandi. 20 mL/kg isolayt
kristalloid infizyonu, intratekal uygulamayla
eszamanl olarak 10 dakikada gidecek sekilde
baslandi.

Spinal blok seviyesi c¢alismaya kor olan
anestezist tarafindan midklavikuler hatta 5
dakikada bir pinprick testi ile kontrol edilerek
ve T6 dermatom uzerinde duyusal blok varhgi
durumunda cerrahiye izin verildi. Yeterli blok
elde edilemeyen gebeler calismadan ¢ikarildi.

Hipotansiyon, SKB’nin bazalin %90’indan
disik olmasi olarak tanimlandi ve Grup E’ye 10
mg efedrin, Grup N'ye 6 yg NE kurtarici bolus
vazopressor olarak, ihtiya¢ halinde tekrarlanan
dozlarda uygulandi. Ciddi hipotansiyon SKB’nin
bazalin  %80’inden  dusuk, hipertansiyon
SKB’nin bazalin %120’sinden ylksek, tasikardi
kalp KAH'In 120 atim/dk’'nin (izerinde olmasi
seklinde tanimlandi. Bradikardi KAH’1n 60 atim/
dk’nin altina dismesi olarak tanimlandi ve 0,5
mg atropin uygulandi.

Hipotansiyon (ilk kurtarici bolusa ihtiyag
duyulmasi), ciddi hipotansiyon, hipertansiyon,
bradikardive tagikardiinsidanslari; hipotansiyon,
hipertansiyon, bradikardi ve tagikardi ataklari
sayisl; toplam vazopressor tiketimi, ilk kurtarici
bolus vazopressériin uygulama zamani ve
diger yan etkiler (bulanti, kusma, bas dénmesi)
kaydedildi.

Demografik (yas, kilo, boy) ve obstetrik (VKI,
gebelik o6zellikleri) bilgiler kaydedildi. Spinal
indUksiyondan doguma ve uterin insizyondan
doguma kadar gecgen sureler kaydedildi. Dogum
sonrasinda pediatri hekiminden, bebegdin 1. ve

5. dakika Apgar skorlari 6grenilerek kaydedildi
ve iki tarafi klemplenmis yaklasik 20 cm’lik
umbilikal kord veninden, kuru heparinli 6zel
kan gazi enjektord ile 0,5-1 mL kan alinarak
kan gazi cihazinda calistinldi. Calisilan kan
gazinda; pH, PaO,, PaCO, ve baz fazlaligi (BE)
degerleri kaydedildi.

istatistiksel analiz

Referans calismada hipotansiyon
ataklarinin sayisiyla ilgili dataya bakildiginda
[6], iki grup arasindaki farkin etki bayukluginin
orta dizeyde oldugu (d=0,63) gorulmustar.
Bu dizeyde bir etki buaylGkligu elde
edilebilecegi dusundlerek yapilan gug¢ analizi
sonucunda, calismaya en az 62 kisi (her grupigin
en az 31 kisi) alindiginda %95 glven dlzeyinde
%80 gug elde edilebilecedi hesaplandi.

Niceliksel degiskenlerin davranislari
merkezilestirmevevaryansodlgimlerikullanilarak
belirtildi. Strekli degdiskenler ortalama + standart
sapma (OrtxSS) ve medyan (min-maks),
kategorik degiskenler ise sayi ve ylzde olarak
verildi. Fisher Exact (6rneklem sayisinin disik
oldugu durumlarda) ve Ki-kare testi, kategorik
degiskenler arasindaki oranlar veya iligkiler
arasindaki farklari belirlemek icin kullanildi.
Grup ortalamalarinin davranis farkhliklarini
gOstermek icin; normallik ve esdagdilimhk
varsayimlarinin kargilandigi durumlarda Anova
T-test yontemi, karsilanmadigi durumlarda
ise Mann-Whitney U Test parametrik olmayan
yéntemi kullanildi.

Tam olgularigin istatistiksel anlamlilik p<0,05
olarak belirlendi. istatistiksel analizler SPSS
(Windows igin Sosyal Bilimler igin istatistik
Paketi, Sarim 21.0, Armonk, NY, IBM Corp.)
paket programi ile saglandi.

Bulgular

Demografik  veriler  karsilastirildiginda
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 1).

Bazal SKB ve KAH degerleri icin gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli  bir
fark bulunmadi (p>0,05) (Tablo 2). Spinal
indUksiyondan doguma kadar olan dénemde 1
dk arayla o6lgcllen en yiksek ve en dusik SKB
degerleri ile en dusuk KAH degerleri gruplar
arasinda benzer saptandi (p>0,05) (Tablo 2).
En yiksek KAH degerlerine bakildiginda, Grup
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Tablo 1. Demografik veriler ve cerrahi sire

Grup E (n=31)

Yas (yil) 29,55+5,28
28 (22-40)
Vicut Agirhgr (kg) 74,61+6,22
73 (62-88)
Boy (cm) 163,26+6,21
162 (153-178)
VKi ((kg/m?) 27,52+1,39
28 (24-29)
Gestasyonel yas (hafta) 37,97+0,66
38 (37-40)
SIDA (dk) 9,32+2,68
9 (5-16)
UIDA (sn) 29,97+20,69
20 (5-75)

Grup N (n=31) p
28,1645,82 0,306
28 (19-40)

76,0+7,06 0,415
78 (56-88)

164,45+5,42 0,423
165 (155-175)

27,71£1,79 0,259
28 (22-29)

37,87+0,43 0,659
38 (37-39)

10,48+2,26 0,07
11 (7-16)

41,32+33,81 0,064
30 (10-180)

Veriler Ort+SS veya medyan (min-maks) olarak gosterilir

SIDA: spinal indiiksiyonla dogum arasi siire; UIDA: uterin insizyonla dogum arasi siire

Tablo 2. Anneye ait hemodinamik veriler

Grup E (n=31) Grup N (n=31) p

Bazal KAH (atim/dk) 87,58+13,29 89,26+13,08 0,618
89 (65-110) 91 (61-107)

Bazal SKB (mmHg) 122,35+10,55 121,06+8,68 0,601
122 (98-137) 121 (102-134)

En ylksek KAH (atim/dk) 122,23+25,32 107,29+17,36 0,009
124 (77-165) 108 (70-153)

En ylksek SKB (mmHg) 140,32+16,96 142,35+15,72 0,626
144 (104-184) 144 (119-177)

En distk KAH (atim/dk) 81,87+15,76 78,32+£13,6 0,346
84 (54-120) 77 (60-104)

En disuk SKB (mmHg) 100,9+20,2 100,87+£12,78 0,994

102 (51-151)

103 (70-125)

Veriler Ort++SS veya medyan (min-maks) olarak gosterilir

E’de 122,23+25,32 mmHg iken Grup N'de
107,29+17,36 mmHg olarak saptandi ve Grup
E’'de Grup Nye goére anlamli olarak ylksek
bulundu (p<0,05) (Tablo 2).

KAHIn 120 atim/dk’'nin Ustine ¢ikmasi
olarak tanimlanan tasikardi insidansi, Grup E’de
Grup N’ye gore onemli ol¢iide yuksek bulundu
(Grup E'de %51,6 iken Grup N'de %12,9;
p<0,05). Tasikardi ataklarinin sayisi da Grup
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E’'de 1,8712,79 iken Grup N'de 0,39+1,12 olarak
hesaplandiveikigruparasindaistatistiksel olarak
anlamh fark bulundu (p<0,05). Hipotansiyon,
ciddi hipotansiyon, hipertansiyon ve bradikardi
insidanslari ile hipotansiyon, hipertansiyon ve
bradikardi ataklarinin sayisinin dahil oldugu
diger hemodinamik komplikasyonlar igin iki
grup arasinda istatistiksel olarak anlaml fark
bulunmadi (p>0,05) (Tablo 3).
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Efedrin ve NE'nin profilaktik boluslari sonrasi
hipotansiyon insidansi sirasiyla %64,5 ve %74,2
gibi ylksek oranlarda iken, ciddi hipotansiyon
insidansi iki grupta da %32,3 ile daha dusuk
bulundu (Tablo 3).

Bradikardi sadece Grup E'de 1 kadinda
goruldd ve sadece bu vakada 0,5 mg atropin
uygulandi (Tablo 4).

Profilaktik bolus vazopressér uygulamasi
sonrasinda goérulen hipotansiyon igin ilk kurtarici
bolus vazopressoér uygulama zamani Grup E’'de
3,16+2.73 dk iken Grup N'de 3,77+2,95 dk ve
toplam kurtarici bolus vazopressor sayisi Grup
E'de 1,58+1,71 iken Grup N'de 1,58%1,46
olarak bulundu, bu degerler agisindan her iki
grup benzerdi (p>0,05) (Tablo 4).

Spinal indiksiyondan doguma kadar olan
surede, her iki grupta annelerde goérulen bulanti,
kusma, bas dénmesi ve bas agrisi agisindan
anlamli fark bulunmadi (p>0,05), ancak annenin
konforu ve iyilik hali sorgulandiginda, rahatsizlik
hissi Grup E'de Grup N’ye gore anlamli dlglide
yuksek bulundu (Grup E’de 10 (%32,3) iken
Grup N'de 1 (%3,2); p<0,05) (Tablo 5).

Tablo 3. Maternal hemodinamik komplikasyonlar

Neonatal sonuglar; Apgar skoru ve umbilikal
ven (UV) kan gazi verileri ile degerlendirildi.
Grup E ve Grup N'de sirasiyla 4 ve 6 bebekte
yetersiz kan 6rnegi, yetersiz antikoagllasyon
veya ekipman arizasi nedeniyle UV kan gazi
caligilamadi.

Gruplarin ikisinde de neonatal 1. dk Apgar
skoru 7’nin Uzerindeydi. Neonatal 5. dk Apgar
skoruna bakildiginda, Grup E’de tim verilerin
9'un Uzerinde oldugu ancak Grup N’'de sadece
1 bebekte 9'un altinda oldugu saptandi (Tablo
6).

UV kan gazi pH degerleri Grup E’de Grup
N'ye gore istatistiksel olarak 6nemli o6lglide
yuksekti (Grup E’de 7,36+0,04 iken Grup N'de
7,32+0,06; p<0,05). Sadece Grup N’de ve tek
bir yenidoganda, pH’in 7,20'den disik olmasi
seklinde tanimlanan fetal asidoz goérildu (Tablo
6).

Grup E ayrica Grup N ile kiyaslandiginda
anlamli olarak daha dlsik PaCO, degerlerine
sahipti (Grup E’'de 38,76%4,51 iken Grup N'de
41,55%4,93; p<0,05). PaO, ve BE her iki grupta
da benzer bulundu (Tablo 6).

Grup E (n=31)

Grup N (n=31) p

20 (%64,5)
10 (%32,3)

Hipotansiyon®
Ciddi hipotansiyon™

Hipotansiyon ataklarinin sayisi 1,87+2,16
1 (0-8)
Hipertansiyon 8 (%25,8)
Hipertansiyon ataklarinin sayisi  0,52+1,09
0 (0-5)
Bradikardi 1(%3,2)
Bradikardi ataklarinin sayisi 0,03+0,18
0 (0-1)
Tasikardi 16 (%51,6)
Tasikardi ataklarinin sayisi 1,8742,79

1 (0-11)

23 (%74,2) 0,582
10 (%32,3) 1
1,58+1,46 0,937
1 (0-6)

9 (%29,0) 1
0,58+1,06 0,867
0 (0-4)

0 (%0,0) 1
0,0£0,0 0,333
0 (0-0)

4 (%12,9) 0,003
0,39+1,12 0,002
0 (0-4)

Veriler Ort+SS, medyan (min-maks) veya (n) (%) olarak gosterilir

"SKB < bazalin %90; “SKB < bazalin %80
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Tablo 4. Vazopressor tuketimi

Grup E (n=31) GrupN (n=31) p

Atropin dozu (mg) 0,02+0,09

ik kurtarici VZP uygulama zamani (dk) ~ 3,16£2,73 3,77+2,95 0,361
Toplam kurtarici VZP sayisi 1,58+1,71 1,58+0,46 0,711
Toplam kurtarici NE dozu (pg) 9,4848,73

Toplam kurtarici EF dozu (mg) 15,81+17,08

Veriler Ort++SS veya medyan (min-maks) olarak gosterilir
VZP: vazopressor; NE: norepinefrin; EF: efedrin

Tablo 5. Maternal yan etkiler

Grup E (n=31) Grup N (n=31) p

Bulanti 11 (%35,5) 6 (%19,4) 0,255
Kusma 1(%3,2) 0 (%0,0) 1
Bas dénmesi 3 (%9,7) 1(%3,2) 0,612
Bas agrisi 3 (%9,7) 3 (%9,7) 1
Rahatsizlik hissi 10 (%32,3) 1(%3,2) 0,008

Veriler (n) (%) olarak gosterilir

Tablo 6. Neonatal sonuglar

Grup E (n=31) Grup N (n=31) p

Apgar skoru (0-10)

1.dakika 8,87+0,34 8,74+0,51 0,308
9 (8-9) 9 (7-9)

5.dakika 9,87+0,34 9,71+0,53 0,192
10 (9-10) 10 (8-10)

1.dakika Apgar <7 0 (%0,0) 0 (%0,0)

5.dakika Apgar <9 0 (%0,0) 1(%3,2) 1

UV kan gazi analizi

pH 7,36+0,04 7,32+0,06 0,007
7,37 (7,29-7,42) 7,33 (7,17-7,43)

pH <7,2 0 (%0,0) 1 (%4,0) 0,481

PaO, (mmHg) 31,93#8,29 30,94+10,33 0,57
28,9 (21-54,5) 29,4 (17,3-67,7)

PaCO, (mmHg) 38,76+4,51 41,55+4,93 0,038
38,2 (30,3-49,7) 41,2 (34,5-52,5)

BE -3,59+,.84 -4,48+2 48 0,145
-3,4 (-7,7--0,6) -4,4 (-9,4-0)

Veriler OrtxSS, medyan (min-maks) veya (n) (%) olarak gosterilir
UV: umbilikal ven, BE: baz fazlahgi
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SABH, gecmisten glinimuize patofizyoloji ve
tedavi acisindan bilimsel olarak ¢ok calisiimis
bir konudur. Son vyillardaki hakim gorus,
arteriolar vazodilatasyon ve azalmis sistemik
vaskller direng (SVD) sonrasinda kardiyak
debi (KD), KAH ve atim hacmindeki (AH)
hafif bir artisin SABH ile ilgili ana mekanizma
oldugu yénundedir. Uteroplasental kan akiminin
surdurtlmesi, dolayisiyla fetal asidozun
onlenmesi, annedeki hipotansiyonun acil bir
sekilde tedavi edilmesine baglidir [7, 8].

Vazopressorler SABH'I tedavi etmede
en Onemli basamagi olustururlar. Secilecek
vazopressorin hem hipotansiyonu etkili bir
sekilde tedavi etmesi, hem de anne ve bebek
acisindan yan etki profilinin dasik olmasi
beklenir.  GlnUmlzde; efedrin, fenilefrin
ve NE spinal anestezi ile elektif sezaryen
dodum sirasinda yaygin olarak kullanilan (g
vazopressor olarak kabul edilmektedir [9].

Bircok anestezi uzmani, SABH'’in tedavisinde
glvenligi, etkinligi ve kullanim kolayligi
nedeniyle hem fenilefrin hem de efedrini tercih
eder. Ancak son yillarda yapilan calismalarla,
efedrinin plasental gecisinin olmasi ve fetal
asidoz agisindan riskleri gosterildikge, fenilefrin
SABH'In tedavisinde secilecek ilk ilag olarak
Onerilmektedir [3]. Yavas baslangig, reaktif
hipertansiyon, tasifilaksi ve ylksek plasental
transfer ile fetal metabolizmanin ve potansiyel
fetal asideminin uyarilmasi dahil, efedrine ait bu
etkilerin tamami onu fenilefrine kiyasla daha az
glvenli bir se¢im haline getirir [10]. Calismalarda
saf a, agonist olan fenilefrinin efedrin ile
kiyaslandiginda daha az fetal asidoz yaptigi
ancak 3, mimetik etkinligi oimadigindan annede
KD’de dusmeyle birlikte ciddi bradikardiye
neden oldugu gosterilmistir [8].

Bu kanitlarin timu, fenilefrinin Glkemizde ve
baska bircok Ulkede bulunmadigi géz 6nine
alindiginda hem plasental gegisi olmayan,
hem annenin hemodinamisini stabil tutan
guclu a, ve zayif B, etkinligiyle NE'nin, efedrine
alternatif olarak, ideal bir birinci basamak
obstetrik vazopressor ajan olarak kabul edilme
potansiyeline sahip oldugunu goéstermektedir
[11]. Sezaryen dogum sirasinda hipotansiyonu
Onlemek ve tedavi etmek icin NE kullanimi
yenidir ve literattrdeki veriler azdir. Bununla
birlikte, NE’nin bolus olarak kullanimi bu
baglamda tam olarak belirlenmemistir.

Calismamizda birincil 6nceligimiz, sezaryen
dogumlarda SABH'I énlemede iV bolus efedrin
ile NE uygulamalarini kargilastirmakti. Sonuglar
gosterdi ki; her iki ilag da hipotansiyon insidansi
acisindan benzer etkinlikteydi. ikincil sonuglar
acisindan ise ciddi hipotansiyon, hipertansiyon
ve bradikardi insidansi ile hipertansiyon ve
bradikardi sikligi her iki grupta benzerken,
sadece tasikardi insidansi ve sikhgi Grup E'de
anlamli olarak ylksek bulundu (p<0,05).

Normotansif kadinlarda SABH’in ilk atagini
onlemek icin kullanildiginda NE ve fenilefrinin
nispi potensinin yaklasik 13:1 [12], fenilefrin ve
efedrinin potensinin 80:1 [13], oldugu tahmin
edilmektedir; dolayisiyla NE ve efedrin igin
dolayl olarak yaklasik 1000:1’lik bir gti¢ orani
elde edilir. Yine de baslangi¢ ve etki sureleri
farkli oldugundan efedrin ile NE arasinda dogru
bir gu¢ iligkisi kurmak zordur.

Veeser ve ark. [10] 1999-2009 déneminde
sezaryen icin spinal veya kombine spinal-
epidural anestezi sonrasi hipotansiyon Uzerine,
63 calismada hipotansiyonun 15 farkli tanimini
bulmustur. Caligmalarda kullanilan en yaygin
iki hipotansiyon tanimi, SKB’nin, anesteziden
once Olgilen SKB’nin bazalin %80’ine dismesi
veya 100 mmHg ya da altinda olmasidir. Biz
calismamizda bu alanda en son literatlr olarak
kabul géren Kinsella ve ark.’nin [3] hazirladidi
kilavuzda, SKB igin esik degerin bazal SKB’nin
%901 olmasi gerektiginden yola ¢ikarak, bu
degerin altini hipotansiyon olarak degerlendirdik.

Onwochei ve ark. [14] aralikli bolus iV
NE ile SABHIn 6nlenmesi igin bir doz bulma
calismasinda, SABH’I 6nlemek icin herhangi
bir olumsuz etki olmaksizin kullanilabilecek
NE dozunu 6 pg olarak dnermislerdir. Bizim
calismamizda, V6 ugNEileprofilaktikve kurtarici
boluslar uygulandi, ancak bu doz hipotansiyonu
Onlemede ve tedavi etmede yeteri kadar basari
go6steremedi. Hipotansiyon, bizim ¢calismamizda
bazal SKB'nin %90 alti olarak kabul edilmisken,
onceki calismada bazal SKB'nin %80’inin alti
olarak tanimlandigindan, bu farkin buldugumuz
yetersiz etkiyi aciklayabilecegini diglnuyoruz.

Lee ve ark. [15] SABH’I 6nlemede, profilaktik
iV farkli efedrin dozlarinin karsilastiriidig
bir meta-analizde; efedrinin 12 mg dozunda,
hipotansiyonu Onlemede ve reaktif
hipertansiyona neden olmada yarar ve zarar
agisindan esit bir risk barindirdigini bulmuslar
ve optimal doz agisindan anestezistin bu dozun
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Uzerine cikildikga hipertansiyon, altina inildikge
hipotansiyon riskinin artacagini bilerek sec¢im
yapmasini énermislerdir. Calismamizda SABH
icin kullanilacak efedrin dozunun segiminde,
referans makalemiz Elnabtity ve Selim’in [6]
yaptiklari galismadan yola c¢ikarak ve ayrica
klinigimizde de rutinde uygulanan IV 10 mg
tercih edilmistir.

Elektif sezaryen dogumlarda, Ozdemir
Kol ve ark.’nin [16] ge¢mis yillarda yaptigi bir
galismada, SABH'I énlemek igin 0,5 mg/kg iV
bolus efedrin ile kontrol grubu karsilastiriimis ve
hipotansiyon insidansina (efedrin %38,1 iken
kontrol %85,7) ek olarak IOBK insidansi efedrin
grubunda anlamli dlgude dugsuk bulunmustur.
Ancak efedrin dozu arttikgca hipotansiyon
insidansi tamamen elimine edilemezken
reaktif hipertansiyon ve tasikardi riskinin de
arttig1 gérulmustdr. 2019 yilinda yayinlanan bir
baska meta-analizde de [17], efedrin SABH’I
Onlemede en az etkili ve tasikardiye en ¢ok
neden olan vazopressor olarak gosterilmistir.
Bizim calismamizdaki Grup E'ye ait artmis
tasikardi insidansi (%51,6) bu arastirmalarla
benzerlik gdstermektedir.

Calismamizda, hipotansiyon insidansi,
iki grup arasinda anlamh fark olmaksizin,
Grup E'de %64,5 ve Grup N'de %74,2 olarak
oldukga yuksek oranlarda bulunmustur. Xu ve
ark.’nin [18] 2019 yilinda yayinlanan profilaktik
efedrin ve NE inflzyonlari kullanarak yaptiklari
bir calismada ise efedrin ve NE grubunda
sirasiyla %30,6 ve %43,8 ile gdrece yuksek
bir hipotansiyon insidansi tespit edilmistir.
Bizim g¢alismamizdaki oranlar daha ylksek
gibi goértinse de bu durum hipotansiyonun farkl
tanimlanmasindan  kaynaklanmaktadir.  Ote
yandan, bazal SKB'nin %80’inden dustk olarak
tanimladigimiz ciddi hipotansiyon her iki grupta
da %32,3 olarak bulunmustur ve bu degder bahsi
gecen calismadaki verilerle o6rtismektedir,
Ustelik bizim ¢alismamizda inflizyon yerine bolus
dozlar uygulanmigtir. Arastiricilar, tasikardi
insidansini (efedrin ile %30,6, NE ile %4,2)
bizim calismamiza (efedrin %51,6 iken NE
%12,9) benzer olarak efedrin grubunda anlaml
olarak daha ylksek bulmuslardir (p<0,05).

Ngan Kee ve ark. [19], SKB'yi bazale
yakin tutmak icin manuel olarak kontrol edilen
ve profilaktik olarak baslatilan 0-5 pg/dk NE
inflzyonu ile hipotansiyon meydana geldiginde
yapilacak 5 pg IV bolus NE'yi kargilastirmislar;
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manuel olarak kontrol edilen inflizyon
rejiminin, kurtarici boluslara gbére daha dusuk
bir hipotansiyon insidansi, benzer bir KD ve
daha iyi surdurdlen bir kan basinci ile iligkili
oldugunu gdstermiglerdir. Surekli infuzyon ile
nispeten daha yiksek dozda NE kullaniimasina
ragmen, maternal veya neonatal olumsuz
sonuglar gézlenmemistir. Bu calismada, bazal
SKB’nin %80’inden digik olarak tanimlandidi
hipotansiyon insidansi inflzyon grubunda
%17 ve kurtarici bolus grubunda %66 olarak
bulunmusken, bizim calismamizda ayni
esik degerde tanimlanan ciddi hipotansiyon
insidansina bakildiginda hem Grup E hem
Grup N'de esit ve %32,3 olarak saptanmistir.
Bu galismada, arastiricilarin kurtarici boluslarla
buldugu %66 olan hipotansiyon insidansinin
bizim ¢alismamizdaki sonuglardan ylksek
¢ikmasi, onlarin  bolus dozlari sadece
hipotansiyon tedavisinde kullanmalari, bizimse
spinal enjeksiyondan hemen sonra profilaktik
uygulamis olmamizla agiklanabilir. Bu veriler
g6z o6nunde bulunduruldugunda profilaktik
vazopressdr uygulamasinin ister IV bolus, ister
inflizyon olsun hipotansiyon insidansini azalttigi
sdylenebilir.

Umbilikal kord kan gazi analizi tim yUksek
riskli dogumlarda o&nerilir. Optimal yorum
icin, umbilikal arter (UA) ve UV ornekleri
birlikte alinmalidir [20]. Sezaryen dogumlarda
SABH icin kullanilabilecek vazopressorlerin
(metaraminol, mefentermin, NE, efedrin ve
fenilefrin) kullanimiyla ilgili uluslararasi bir
rehber olmayl amaglayan, 52 galismalik 2020
yilinda yayinlanan kapsamli bir meta-analizde
[21], pH'In aksine, kompansatuar fizyolojik
mekanizmalarladuzeltilemeyen UABE degerleri,
belirgin fetal hipoksemiyi degerlendirmek igin
tercih edilmistir. Sonuglar, NE’nin BE Uzerindeki
etkileri ile degerlendirildiginde fetal asit-baz
durumunu olumsuz yonde etkileme olasiliginin
en disik oldugunu gdstermektedir. efedrinin
ise, muhtemelen fetal metabolizma Uzerindeki
dogrudan etkileri nedeniyle BE Uzerinde en
zararli etkiyi yaratma olasihiginin en yuksek
oldugu bulunmustur.

Calismamizdaki UV kan gazi parametrelerine
bakildiginda literatirdeki kanitlarin  aksine
Grup N'de Grup E'ye kiyasla daha diusutk pH
degerleri saptanmistir (p<0,05). 7,20'nin altinda
tanimladigimiz fetal asidoz Grup N'de ve tek bir
yenidoganda goésterilmis olup, yenidoganin 1.
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dk Apgar skoru 9, 5. dk Apgar skoru 10 olarak
kaydedilmigtir. Ustelik bebegin takiplerinde
de herhangi bir morbidite goériimemistir. Fetal
asidozun daha iyi bir gostergesi olarak kabul
edilen BE ise normal sinirlarda ve her iki grupta
benzer bulunmustur.

GunUmuizde artik kisisellestirilmis  tibbin
Onemi giderek daha iyi anlasiimaktadir.
Kuzey Amerika’da yapilan ¢alismalarda,
elektif sezaryen dogumlarda, B, adrenerjik
reseptor (ADRB2) genotip/haplotipli kadinlarin,
hipotansiyon insidansi ve efedrin ihtiyaci daha
distk bulunmustur [22]. Cinli kadinlardaysa,
maternal ADRB2 genotipinin, maternal kan
basincini  surdirmek icin efedrin tuketimi
Uzerinde higcbir etkisi gdsterilememesine
ragmen, fetal ADRB2 genotipi, neonatal UA pH’I
Uzerinde dnemli bir etkiye sahip bulunmustur
[23]. Bu sonuglar, p-agonist kullanilan
gebelerde fetal asidemi ve metabolik yanitlar
hakkinda ilging bilgiler saglar. Bununla birlikte,
farmakogenetik etkiler, sezaryen dogumlarda
SABH’1 6nlemek veya tedavi etmek igin tek bir
optimal strateji tanimlamaya calisan ¢ok sayida
calismanin neden herkese uyan bir rejimi
tanimlamada basarisiz oldugunu agciklayabilir.

Sonug olarak; iV profilaktik ve bolus olarak
uyguladigimiz efedrin ve NE SABH’I dnlemede
ve tedavi etmede benzer etkinlikteydi. Her iki
ajan da hipotansiyon insidansini azaltmada
yeterli etkinlik gosteremedi. Literatlrdeki
sonuglarin  aksine, bizim buldugumuz bu
yetersiz etkinin nedeninin, NE'nin efedrine gore
potensi 1000:1 olarak dusunuldiginde, bizim
kullandigimiz NE dozunun daha digik olmasina
ve hipotansiyon olarak tanimladigimiz SKB
degerinin literatirdeki diger calismalardan daha
yuksek olmasina baglanabilecegi gérisiundeyiz.
Genetik faktorlerin etkisi de g6z 6niine alinarak,
daha fazla kisisellestirilmis bir tedavi protokol(
olusturmak igin arastirmalara devam edilmelidir.
Obstetrik anestezide NE'nin uygun dozlarda ve
bolus veya inflzyon olarak uygulanmasinda
rutin kullanimini 6nermek icin daha fazla yliksek
kaliteli veriye ihtiya¢ oldugunu dusiunmekteyiz.

Calismanin kisithhklari: Calismamizin birkag
sinirlamasi oldugunu kabul ediyoruz. Birincisi,
calisma grubumuzun kiguk olmasi sayilabilir.
Daha kapsamli ¢alismalarla; NE uygulamasinin
hedef kan basinci, mudahale zamanlamasi
ve doz rejimi ve uygulama paradigmasi dahil
olmak Uzere belirli ayrintilarinin incelenmesi

gerekir. ikincisi; kalp hastaligi, preeklampsi
veya fetal distres gibi komorbid durumlar
olan ylksek riskli gebelerde NE etkinliginin ve
guvenliginin  dogrulanmasina ihtiyag vardir.
Uglincuisti, fetal asidozun saptanmasinda
UA ve UV kan gazi degerlerinin birlikte analiz
edilmesi 6nerilmektedir. Dérdlncusu, biz 10 mg
efedrin ile efedrinin nerdeyse yari glcindeki
6 pg NE dozlarini kullandik ve bu 1000:1’lik
glc oranini  karsilamiyordu. Hipotansiyon
insidansi agisindan, iki grup arasinda fark
olmamakla birlikte, efedrin ile tasikardi
insidansinin yluksek olmasi bu agidan esit bir
karsilastirma yapilmadigini distinddrebilir. Son
olarak, spinal anestezi uygulanan sezaryen
dogumlarla yapilan ¢alismalarda, hipotansiyon
tanimi hipotansiyon insidansini etkiler ve bu da
sonuglarin kargilastiriimasini zorlagtirir.

Cikar iligkisi: Yazarlar cikar iligkisi olmadigini
beyan eder.
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Yazarlarin makaleye olan katkilar

I.H.A. calismanin ana fikrini ve hipotezini
kurgulamistir. I.H.A. ve O.A. teoriyi gelistirmis,
gere¢ ve yontem bolimini dizenlemislerdir.
Sonuglar kisminindaki verilerin
degerlendirmesini I.H.A. ve O.A. yapmislardir.
Makalenin tartisma bolimi O.A. tarafindan
yaziimig, I.H.A. gbzden gegcirip gerekli
dizeltmeleri yapmis ve onaylamistir. Ayrica
tim yazarlar ¢alismanin tamamini tartismis ve
son halini onaylamistir.



