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Sazetak. Uvod: Spinalna anestezija ima pred-
nosti nad opstom anestezijom kod gerijatrijskih bo-
lenika zbog pridruzenih bolesti. Konvencionalna
spinalna anestezija daje visoku incidencu hipoten-
zije kod gerijatrijskih bolesnika. Sinergizam izmedu
intratekalnog fentanila i manjih doza lokalnog ane-
stetika obezbeduje adekvatnu spinalnu anesteziju
uz znatno bolju hemodinamsku stabilnost. Metod:
Cetrdeset (ASA II-III statusa) bolesnika starosti >
70 godina koji su operativno leceni zbog prelomom
distalnog okrajka butne kosti u spinalnoj anesteziji
randomizovani su u 2 grupe. Pacijenti prve ispitiva-
ne grupe primili intratekalno 9 mg levobupivakaina
kombinovanog sa 25 ug fentanila (Grupa BF), a kon-
trolna grupa samo 15 mg levobupivakaina (Grupa
B). Pratili smo senzorni i motorni kvalitet bloka,
hemodinamsku stabilnost i sporedne efekte poput:
respiratorne depresije, drhtanja, mucnine i svraba.
Rezultati: Svi bolesnici su imali adekvatnu anestezi-
ju. Incidenca hipotenzije je bila ceséa u B grupi (de-
vet bolesnika u kontrolnoj naspram dva u BF grupi
; p< 0,05). Stepen motornog bloka bio je znacajno
nizi u BF grupi (p < 0,01), ali je vreme regresije od
maksimalnog senzornog nivoa do L1 bilo znacajno
duze u BF grupi (149 + 9,12 minuta ) u odnosu na B
grupu (105,75 £ 12,06 minuta; p < 0,001). Efektivna
analgezija je takode bila znacajno duza u BF grupi

Summary. Introduction: Spinal anesthesia has
a better postoperative outcome in elderly who have
concurrent diseases. Conventional spinal anesthe-
sia in the elderly is associated with high incidence
of hypotension. The synergism between intrathecal
fentanyl and low dose of local anesthetics may make
it possible to achieve reliable spinal anesthesia with
minimal hypotension. Methods: Forty elderly ASA
II-11I patients, aged > 70, years undergoing surgical
repair of proximal femur fracture were randomized
into two groups. The first study group received L-bu-
pivacaine 9 mg and fentanyl 25 ug intrathecally (BF
group) while the control group received levobupiva-
caine 15 mg only (B group). We were observed the
quality of sensory and motor block, hemodynamic
stability and side effects: respiratory depression, shi-
vering, nausea and itching. Results: All patients had
satisfactory anesthesia. The incidence of hypotension
was more common in B group, nine patients and only
two in BF group (p< 0, 05). The degree of motor block
was significantly lower in in the BF group (p<0,01 ).
Time of segmental regresion to L1 from maximal sen-
sory level was significantly longer in the BF group (
253 +/- 27,2. minutes) than 105,75 + 12,06 minutes
in the B group ( p < 0,001 ). Time of effective anal-
gesia was significantly longer in the BF group (149 +
9,12 minutes) than 157 + 21,3 minutes in the B group
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(253 £ 27,2 minuta naspram 157 + 21,3 minuta; p
<0,001 ). Incidenca sporednih efekata je bila slicna
sa izuzetkom svraba koji je bio znatno cescéa pojava u
BF grupi ( p< 0,01 ). Zakljucak: Manje doze levobu-
pivakaina sa intratekalnim fentanilom daju adekva-
tan spinalni blok, bolju hemodinaksku stabilnost uz
minimum sporednih efekata.

Kljucne reci: spinalna anestezija, levobupivaka-
in, intratekalni fentanil, analgezija

(p<0,001). The incidence of side effects was similar,
except for a significantly higher of itching in the BF
group (p< 0,01). Conclusion: The low dose of levo-
bupivacaine with addition of intrathecaly fentanyl
provide adequate spinal block, better hemodynamic
stability with minimal side effects.

Key words: spinal anesthesia, levobupivacaine,
intrathecal fentanyl, analgesia

Uvod

Prelom gornjeg okrajka butne kosti je cest
u gerijatrijskoj populaciji. Ova grupa bo-
lesnika ¢esto ima visok perioperativni rizik zbog
pridruzenih bolesti.! Obe, i opsta i neuroaksijalna
anestezija mogu prouzrokovati ozbiljne probleme
kod ovih bolesnika, ali se prednost daje neuroaksi-
jalnom bloku zbog smanjenog intenziteta metabo-
lickog odgovora na stres posredovanog blokadom
nociceptivnih aferentnih impulsa i sniZenjem sim-
paticke eferentne aktivnosti. Neuroaksijalni blok re-
dukuje incidencu: duboke venske tromboze (44%),
plué¢ne tromboembolije (55%), perioperativne pne-
umonije (39%) i respiratorne depresije (59%) ali
i dodatno smanjuje potrebu za perioperativnom
transfuzijom krvi (50 %). Ona jo$ i smanjuje mi-
okardnu ishemiju i pojavu renalne insuficijencije.?
S druge strane, kod gerijatrijskih bolesnika postoji
visoka incidenca nezeljenih, propratnih efekata spi-
nalne anestezije, pre svega hipotenzije pri primeni
konvencionalnih doza lokalnog anestetika. Stepen
hipotenzije kod gerijatrijskih pacijenata moze biti
znacajan (30 - 60 % u odnosu na bazalne vredno-
sti ) Sto moze kriticno pogors$ati postoje¢u miokar-
dnu ishemiju.>* Tretman hipotenzije nastale usled
izvodenja centralnih neuroblokaova primenom
vazopresora i intravenskom nadoknadom te¢nosti
kod gerijatrijskih bolesnika sa ishemijom miokarda
i srcanom slabo$cu je kontroverzan.’

Upotreba manjih doza lokalnog anestetika za
spinalni blok smanjila bi incidencu hipotenzije, ali
ne bi obezbedila adekvatni nivo senzornog bloka.®
Medutim, kako opioidi i lokalni anestetici admini-
strirani zajedno intratekalno pokazuju snazan si-
nergisticki analgetski efekat, moguce je postici us-
pesnu spinalnu anesteziju koriste¢i subterapeutske
doze lokalnog anestetika. Naime, intratekalni opio-
id samostalno i u kombinaciji sa lokalnim aneste-
tikom izaziva dalju depresiju eferentne simpaticke

aktivnosti i time pojacava senzornu blokadu bez
uticaja na stepen simpaticke blokade.”” Intratekalni
opioidi daju odli¢nu intra i postoperativnu analge-
ziju, ali i nekoliko nezeljenih efekata poput: svraba,
mucnine i povracanja, respiratorne depresije, pre-
komerne sedacije i retencije urina. Efekti su dozno
zavisni. Opioidi koji se najcesce koriste za intrate-
kalnu aplikaciju su: morfin, fentanil i sufentanil.
Zbog opasnosti od pojave kasne depresije disanja
(> 24 sata) prednost se daje lipofilnim opioidima
fentanilu i sufentanilu.'®! Dejstvo fentanila nasupa
brzo nakon intratekalnog davanja i zbog lipofilnosti
nema tendenciju migracije u IV komoru u dovolj-
noj koli¢ini da izazove odlozenu respiratornu de-
presiju. Fentanil takode daje bolju intraoperativnu
i ranu postoperativnu analgeziju (4 sata).'

Cilj rada

Cilj studije je bio da uporedi prednosti spinal-
ne anestezije proizvedene kombinovanim apliko-
vanjem manjih doza dugodelujuceg bupivakaina i
opioida fentanila naspram konvencionalne tehnike
davanja uobicajnih doza bupivakaina u odnosu na
pojavu hemodinamske nestabilnosti, kvaliteta blo-
ka i pojave nezeljenih efekata kod gerijatrijskih bo-
lesnika sa prelomom proksimalnog femura.

Metod

Po dobijanju pisane saglasnosti informisanog
bolesnika, u studiju je uklju¢eno 40 ispitanika ASA
statusa II -III, oba pola, starosti > 70 godina koji
su podvrgnuti hirur§kom lecenju preloma gornjeg
okrajka butne kosti u spinalnoj anesteziji. Hirur-
$ki tretman je podrazumevao hemiartroplastiku za
prelom vrata butne kosti i osteosintezu unutrasnjim
dinamickim fiksatorom za prelom trohanternog
masiva. U studiju nisu bili ukljuceni bolesnici sa
teskom aortnom stenozom, nestabilnom anginom,
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skora$njim neuroloskim poremecajima, koagulo-
patijama, lokalnom infekcijom i teskim deformi-
tetom ki¢menog stuba, kao i alergijom na lokalni
anestetik.

Svi bolesnici su randomizacijom podeljeni u dve
grupe po 20 ispitanika: prva grupa je dobila 15 mg
levobupivacaina (grupa B), a druga 9 mg levobupi-
vakaina sa 25ug fentanila (grupa BF) intratekalno.
Bolesnici su premedicirani sa 5 mg midazolama in-
tramuskularno i pre spinalnog bloka su dobili brzu
infuziju 8 ml/kg TT Ringerovog rastvora kao i 1
ml fentanila intravenski neposredno pre okretanja
u bo¢ni polozaj za lumbalnu punkciju. Punkcija je
izvodena u bo¢nom polozaju, medijalnim pristu-
pom u nivou L3 - L4, Quincke-ovom iglom 25G,
laganom aplikacijom tokom 10-15 sekundi, nakon
¢ega su bolesnicii vra¢ani u ledni polozaj i oksigeni-
rani preko maske uz protok O2 od 5 1/min.

Bolesnici su praceni standardnim neinvazivnim
monitoringom koji je podrazumevao kontinuirano
pracenje EKG-a, neinvazivno merenje krvnog priti-
ska u petominutnim intervalima, pulsnu oksimetri-
ju i frekvencu respiracije.

Hipotenzijom smo smatrali pad sistolniog pri-
tiska < 90 mmHg ili > 25% od pocetnog srednjeg
arterijskog pritiska. Postpunkciona hipotenzija
je korigovana infuzijama kristaloida, koloida i po
potrebi vazopresorima (fenilefrin; 50 - 200 pg iv).
Pojava bradikardije (sr¢ana frekvenca ispod 50 ot-
kucaja u minuti) tretirana je atropinom (0,5-1 mg
iv). Respiratornom depresijom smo smatrali < 6
respiracija u minuti ili SpO2 < 90 %.

Nivo i nastanak senzornog bloka je procenjivan
bilateralnim pin prick testom (test ubodom igle)
a kvalitet senzornog bloka vizuelnom analognom
skalom bola (VAS od 0 - bez bola do 10 - najgo-
ri moguci bol). Motorna blokada je procenjivana
upotrebom Bromage skale ( 0 = bez paralize, I =
nemogucnost podizanja opruzene noge, II = nemo-
gucnost fleksije kolena i III = nemogu¢nost fleksi-
je stopala ili kompletni motorni blok). Praceni su i
sporedni efekti: drhtanje, svrab, mu¢nina i povra-
¢anje.

Statisticka analiza je wuradena koriS¢enjem
standardnih programa za obradu podataka - MS
EXCEL i programskog paketa R. Deskriptivhom
statistickom analizom prikazani su slededi stati-
sticki parametri: aritmeticka sredina, standardna
devijacija, koeficijent varijacije. Analitickom stati-
stickom metodologijom izmerena je statisticka zna-

¢ajnost medusobnih razlika frekvenci pojavljivanja
odredenih obelezja izmedu grupa ispitanika. Testi-
ranja su izvrSena x2 testom i Fisher exact testom.
Poredenja srednjih vrednosti izmedu grupa vr§ena
su t — testom za nezavisne uzorke, a gde je koefici-
jent varijacije iznad 30 % neparametrijskim Mann
— Whitney U testom. Za merenje povezanosti odre-
denih obelezja uradena je korelaciona analiza i re-
gresiona analiza.

Rezultati

U studiju je bilo ukljuceno 40 ispitanika, po 20
u obe ispitivane grupe. Demografske karakteristike:
starost, pol, tezina , kao i ASA klasifikacija, duzina
trajanja operacije i koli¢ina datih rastvora kristalo-
ida i koloida tokom operacije prikazane su u tabeli
1. Svi bolesnici su bili stariji od 70 godina, u grupi B
uopsegu od 71 - 85 godina, a u grupi BF od 74- 90
godina. Vecinu ispitanika cinile su Zene u: 80% u
grupi B 1 85% u grupi BE. Prosecna tezina pacijena-
ta u grupi B iznosila je 64,6 + 7,87 kg, a u grupi BF
64,55 + 6,8 kg. Najveci broj bolesnika u grupi B bio
je ASA II Klasifikacije (80 % ), kao i u grupi BF (75
%). Trajanje hirurske intervencije u grupi B iznosilo
je 73,75 + 30,13 minuta, dok je u grupi BF iznosilo
64,75 + 26,63. Ukupna koli¢ina datih kristaloida u
grupi B iznosila je 1150 + 348 ml a u grupi BF 1170
+ 444 ml. Koli¢ina datih koloida u grupi B iznosila je
100 + 205 ml, a u grupi BF 131,58 + 226 ml. Grupe
su bile komparabilne i nije bilo signifikantne razlike
u demografskim krakteristikama, ASA klasifikaci-
ji, trjanju operacije i koli¢ini kristaloida i koloida.

Rezultati pracenja hemodinamske nestabilnosti
i nezeljenih sporednih efekata spinalne anestezije
prikazani su u tabeli 2. Ispitivana grupa BF je imala
znacajno nizu incidencu hipotenzije u odnosu na
kontrolnu grupu B. U BF grupi hipotenzija se is-
poljila kod samo 2/20 bolesnika u odnosu na 9/20
grupi B (p=0, 031). Sr¢ana frekvenca je bila slicna
u ispitivanim grupama, bez znacajne razlike u inci-
denci bradikardije. Ni u jednoj grupi nije bilo ispi-
tanika koji su imali depresiju disanja ili pad SpO2 <
90 %. Drhtanje je bilo ¢es¢e kod pacijenta grupe B
u odnosu na pacijente iz BF grupe (5/20 naspram
1/20) ali bez izrazene statisticke znacajnosti. In-
cidenca postoperativne muke i povracanja je bila
znacajno veca kod pacijenata iz B grupe (8/20 na-
spram 1/20 u grupi BF; p = 0,02), dok je svrab bio
uobicajen kod pacijenta grupe B (9/20; p= 0.003).
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Tabela 1. Demografske karakteristike bolesnika, ASA klasifikacija, trajanje operacije, intraoperativni kristaloidi
i intraoperativni koloidi

GrupaB (N =20)

Grupa BF (N =20)

Starost ( godine ) 78,39 + 4,09 80,14 + 5,73
(71-85) (74-90)
Pol Muskarci 4 (20 % ) Muskarci3 (15 % )

Zene 16 (80 % )

Zene 17 (85 % )

Tezina (kg ) 64,6 + 7,87 64,55 + 6,8
ASA Klasifikacija ASATI16(80% ) ASATI15(75%)
ASATIT4(20% ) ASATITI5 (25 % )
Trajanje operacije ( min) 73,75 £ 30,13 64,75 + 26,63
Intraoperativni kristaloidi ( ml ) 1150 + 348 1170 + 444
Intraoperativni koloidi ( ml) 100 + 205 131 + 226

Podaci su srednje vrednosti + SD ili ucestalost, bez signifikantne razlike ( p > 0,05 )

Tabela 2. Hemodinamska stabilnost i sporedni efekti spinalne anestezije

GrupaB (N =20) Grupa BF (N =20)

Hipotenzija 9 (45 % )* 2(10%)
('sistolni P < 100mmHg )

Bradikardija ( SF < 50 / min. ) 4(20%) 3(15%)
Depresija disanja (SpO2 < 90 % ) 95,65 + 1,46 93,35+ 1.33
Drhtanje 5(25%) 1(5%)
Mu¢nina i povracanje 8 (40% )** 1(5%)
Svrab 1(5%) 9 (45 % )**

Podaci su ucestalost ili srednja vrednost + SD; * p < 0,05; ** p< 0,01.

Kvalitet spinalnog bloka prikazan je u tabeli 3.
Nivo senzornog bloka nakon 10 minuta je bio sli-
¢an u obe grupe (T61T7 ), kao i vreme do maksi-
malnog senzornog nivoa (grupa B 7,2 + 0,77 minu-
ta i grupa BF 6,8 + 0,7 ). Medutim, vreme regresije
od maksimalnog senzornog nivoa do L1 znacajno
je duze u BF grupi (149 + 9,12 minuta; p < 0,001 ).

Stepen motornog bloka procenjivan Bromage
skalom je bio znacajno visi u grupi B u kojoj je 19
od 20 bolesnika imalo Bromage III u odnosu na 13
iz grupe BF (p= 0,044). Vreme do nastanka mo-
tornog bloka Bromage II bilo je znacajno krace u
grupi L 5,15 + 3,7 minuta prema 6,1 *+ 6,4 minuta
u grupi BF (p<0,05). Obe grupe su imale odli¢nu
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intraoperativnu analgeziju; svi bolesnici su imali
VAS = 0, dok je postoperativna analgezija bila zna-
¢ajno duza u BF grupi. Efektivna analgezija ili TAR
u ovoj grupi iznosila je 253 + 27,2 minuta prema
157 + 21,3 minuta u B grupi (p <0,001).

Znacajnu korelaciju u odnosu na grupu ima ste
pen motornog bloka, hipotenzija, mu¢nina i svrab

(Spearman’s rho correlation) i vreme motornog
bloka, regresija senzornog bloka do L1 i efektivna
analgezija (Pearson correlation). Multivatijantnom
logistickom regresijom je utvrdeno da znacajan
prediktorni uticaj na grupu ima samo efektivna
analgezija (p = 0,004).

Tabela 3. Kvalitet spinalnog bloka

GrupaB (N =20)

Grupa BF (N =20)

Nivo senzornog bloka T

T6 (T4 - TS )

T7(T5-T8)

Vreme do max. senzornog nivoa ( min. )

7,2 +0,77

6,8 £ 0,7

Vreme senzorne regresije do L1 ( min. )

105,75 £ 12,06

149 £ 9,12

Intraoperativna skala bola (VASod 1 -10)

Stepen motornog bloka ( Bromage skala )

Bromage II 1 (5% )
Bromage IIT 19 (95 %)*

Bromage I17 (35% )
Bromage III 13 ( 65 %)

Vreme do motornog bloka Bromage II ( min. )

5,15 + 3,7*

6,1 £6,4

Efektivna analgezija ( min. )

157 £ 21,3

253 £ 27,20

Podaci su ucestalost ili srednja vrednost + SD; * p< 0,05; *** p< 0,001.

Diskusija

Subterapeutske doze levobupivakaina ( 9 mg )
u kombinaciji sa fentanilom ( 25 pg ) intratekal-
no daju adekvatni spinalni blok za hirursko lecenje
preloma gornjeg okrajka butne kosti u gerijatrijskih
bolesnika starijih od 70 godina i daju bolju hemodi-
namsku stabilnost uz minimum nezeljenih efekata.
Hemodinamska stabilnost minimizira potrebu za
korigovanjem hipotenzije vazopresorima i te¢no-
stima. Spinalna anestezija je udruzena sa rizikom
znacajne i prolongirane hipotenzije, zavisno od ste-
pena simpatickog bloka. Hemodinamske posledice
su od posebnog znacaja u gerijatrijskih bolesnika
sa poremecenim fizioloskim kompenzatornim me-
hanizmima. Smanjenje doze lokalnog anestetika
redukuje ozbiljnost i incidencu hipotenzije posle
spinalnog bloka. Medutim, ovim se povecava rizik
neadekvatnog spinalnog bloka za izvodenje opera-
tivnog zahvata. Studije pokazuju da dodatak intrate-
kalnog opioida moze da omoguci adekvatni spinal-
ni blok uprkos maloj dozi lokalnog anestetika.>>'*!!

U nasoj studiji samo dva bolesnika iz ispitiva-
ne grupe BF su ispoljila hipotenziju, dok ih je u
kontrolnog grupi B bilo ¢ak devet, $to se poklapa
sa literaturnim podacima iz sli¢nih studija.*>'* Ben
David i saradnici su u studiji od 20 bolesnika poka-
zali da kombinacija fentanila 25 pg i bupivakaina 4
mg obezbeduje adekvatan blok za hirursko lecenje
preloma vrata butne kosti kod starijih uz minimum
hipotenzije (10 % u ispitivanoj grupi prema 90 %
u kontrolnoj).” U studiji Olofsson - a i saradnika,
takode kod gerijatrijskih bolesnika sa prelomom
vrata butne kosti, samo cetiri od 25 bolesnika koji
su dobili hiperbarni bupivakain 7,5 mg i sufentanil
5 pg imalo je postpunkcionu hipotenziju u porede-
nju sa 22 od 25 bolesnika koji su dobili samo hiper-
barni bupivakain 15 mg.® Slicne rezultate je dobio i
Kumar sa saradnicima samo je njegova kontrolna-
grupa dobila 12,5 mg hiperbarnog bupivakaina za
kombinovanu spinalno - epiduralnu anesteziju.'

Niti jedan od nasih ispitanika nije imao respi-
ratornu depresiju i pad SpO2 < 90 %, iako je res-
piratorna depresija dobro poznat efekat intratekal-
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nog davanja fentanila."*!* Drhtanje je bilo ¢es¢e kod
pacijenata B grupe ali bez statisticke znacajnosti,
iako je poznato da intratekalni opioidi smanjuju in-
cidencu drhtanja.”” Paradoksalno, emeticke epizo-
de su bile znacajno cesce zabelezene kod pacijenta
iz B grupe, iako je poznato da intratekalni opioidi
izazivaju muc¢ninu i povracanje.'> Moguc¢i razlog je
Cesta pojava hipotenzije u kontrolnoj grupi. Svrab
je bio uobicajen u BF grupi (45 % bolesnika). Svi
bolesnici su imali slab do umeren svrab i ni jedan
nije zahtevao tretman naloksonom. Procenat svra-
ba u literaturnim podacima se krece od 20-80% i
zavisi od doze intratekalnog opioida kao i aditiv-
nih intravenskih doza.'"'*!* Urinarne retencije kod
na$ih bolesnika nije bilo jer su svi imali postavljen
urinarni kateter preoperativno.

Obe grupe ispitanika su imale odli¢nu intra-
operativnu analgeziju ( VAS =0 ). Motorni blok po
Bromage skali je bio dublji u kontrolnoj grupi bo-
lesnika bez itratekalnog fentanila (95 % bolesnika
Bromage III), ali je stepen motornog bloka u ispiti-
vanoj BF grupi bio adekvatan za izvodenje operacije
i satisfakciju hirurga. Vreme senzorne regresije od
maksimalnog senzornog bloka do L1, kao i vreme
efektivne analgezije bilo je znacajno duze u ispitiva-
noj grupi BF §to je rezultiralo odli¢nim analgetskin
efektom ne samo intraoperativno ve¢ i u ranom po-
stoperativnom peridu.'>"’

Zakljucak

Studija je pokazala da dodatak intratekalnog
fentanila manjim dozama levobupivacaina u geri-
jatrijskih bolesnika koji se podvrgavaju hirur§kom
lecenju preloma gornjeg okrajka butne kosti daje
odlican kvalitet spinalnog bloka, znacajno bolju
hemodinamsku stabilnost uz minimum sporednih
efekata spinalne anestezije u poredenju sa konven-
cionalnim dozama levobupivakaina. Sinergizam in-
tratekalnog fentanila i levobupivakaina prolongira
senzornu blokadu koja daje odli¢an analgetski efe-
kat i u ranom postoperativhom periodu. Ispitivana
metoda je obecavajuca i trebalo bi uraditi dalju eva-
luaciju kod gerijatrijskih bolesnika sa znacajnijim
komorbiditetom.
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