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KRATICE

ASRA, American Society of Regional Anesthesia
IVRA, intravenska regionalna anestezija
SZS, sredisnji Zivéani sustav

TAP blok, transversus abdominis plane block
n, lat. nervus

MHz, megaherc

C, vratni (cervikalni)

Th, grudni (torakalni)

MC, misi¢nokozni Z.

AXI, pazusni z.

RAD, paléani z.

MED, sredisnji z.

ULN, lakatni z.

7, Zivac

m, misic

CSA, cross sectional area

EDsy, efektivna doza 50

EDys, efektivna doza 95

ASA, American Society of Anesthesiologist physical status

VAS, Vizualna analogna skala boli
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1. UVOD

1.1. Regionalna anestezija
1.1.1. Lokalni anestetici
Regionalna anestezija jest farmakoloski, tj. lokalnim anestetikom uvjetovan privremeni
prekid provodenja impulsa kroz ziv€ana vlakna uslijed ¢ega nastaje neosetljivost na bol
dijela tijela ¢ija se inervacija vr$i blokiranim zivcima. Mjesto djelovanja lokalnih
anestetika je membrana ziv€anog vlakna, gdje inaktivacijom ionskih kanala natrija (Na+)
interferiraju s procesima koji dovode do nastajanja i propagacije akcijskog potencijala.
Naime, izravnim djelovanjem na aktivacijska vrata Na+ kanala lokalni anestetici
sprjeavaju utok iona natrija u stanicu te tako onemogucavaju proces depolarizacije
stani¢ne membrane '. Lokalni anestetik lidokain reverzibilno se veZe za natrijski kanal
putem veznih mjesta F1760 1 Y1767 pa blokira utok natrijevih kanala u stanicu, §to
onemogucéava membransku depolarizaciju i akcijski potencijal 2, Nepostojanje
depolarizacije stanicne membrane i gubitak propagacije zivéanog impulsa duz njegova
tijeka prouzrocuje privremeni gubitak funkcije Zivca (osjet, motorika, temperatura,

propriocepcija) u inervacijskom podrucju zahvaéenog Zivca i/ili Ziv€anog spleta.

Lidocaine

Slika 1. Mehanizam djelovanja lidokaina
(Preuzeto iz http://www.nature.com/bjp/journal/vi48/ml/fig_tab/0706709f5.html - SLIKA
KAO U IZVORNIKU)



http://www.nature.com/bjp/journal/v148/n1/fig_tab/0706709f5.html

Prvi otkriveni lokalni anestetik bio je kokain, koji je izoliran 1860. (Niemann) iz lis¢a biljke
koke. Godine 1884. Koller ga je poceo topikalno primjenjivati u kirurgiji oka, a 1885.
Halsted u op¢oj kirurgiji. Medutim, velika toksi¢nost kokaina potaknula je istrazivanje novih
lokalnih anestetika, pa je sintezom prokaina 1905. godine (Einhorn) zapocela Siroka primjena

lokalnih anestetika te danas u klini¢koj praksi postoji viSe razli¢itih vrsta.

Lokalni anestetici su slabe baze i postoje u ravnotezi neionizirane i ionizirane forme. Odnos
koli¢ine neionizirane i ionizirane forme lokalnog anestetika ovisan je o okolnom pH-u, i to
tako da su pri nizem pH-u lokalni anestetici u ioniziranom obliku, zbog ¢ega imaju slabiji
ucinak u acidoticnom tkivu. Neionizirana forma slobodno prolazi stani¢nu membranu, ulazi u
citoplazmu, poprima ioniziraju¢i oblik i djeluje s unutrasnje strane membrane stanica.
Izvanstani¢na tekucina u koju se lokalni anestetik primjenjuje ima pH oko 7.4, Sto rezultira
visokim postotkom disocijacije lokalnog anestetika (80-95%). Kako kroz membranu stanice
moze difundirati nedisocirani, liposolubilni lijek, samo 5-20% nedisocirane, slobodne baze
lokalnog anestetika ulazi u ziv€anu stanicu. Unutarstani¢ni pH je nizi (oko 7.2) i
nedisocirana, slobodna baza disocira po ulasku u stanicu. Kationi koji se time oslobadaju
vezu se za receptore u sklopu ionskih kanali¢a za natrij. To dovodi do zatvaranja ionskih
kanala za natrij pa ne dolazi do stani¢ne depolarizacije. Budu¢i da se depolarizacija vise ne
zbiva, prekida se Sirenje akcijskog potencijala, a to umanjuje podrazljivost Zivca, sve do
nastanka potpune paralize. Osjetljivost pojedinih Ziv¢éanih vlakana ovisi o njihovu promjeru i
gradi. Zivéana vlakna manjeg promjera i nemijelinizirana, ali i mijelinizirana (poput A3
vlakana za bol), brZze se anesteziraju od debljih mijeliniziranih vlakana. Dakle, lokalni
anestetik djeluje prije svega na senzorna ziv€ana vlakna jer su ona najtanja, pri ¢emu nastane
senzorni blok u inervacijskom podruc¢ju zahvacenog Zivca. Medutim, podraZljivost mogu
izgubiti i deblja, motorna vlakna, uslijed ¢ega nastaje motorni blok, tj. nemoguénost

izvodenja voljnih miSi¢nih kontrakcija u inervacijskom podrucju blokiranog zivca.



Svi su anestetici koji se koriste za lokalnu anesteziju jednake kemijske grade: aromatska
jezgra povezana je preko esterske ili amidne skupine s alifatskim lancem. Alifatski lanac
sadrzava tercijarnu aminoskupinu, koja je bitna za sposobnost difuzije anestetika u ciljno
ziv€ano tkivo. Prema vrsti veze izmedu aromatske jezgre i alifatskog lanca razlikujemo dvije
skupine lokalnih anestetika: estersku i amidnu skupinu. Danas se uglavnom rabe amidski
lokalni anestetici (lidokain, bupivakain, levobupivakain, ropivakain, mepivakain, prilokain).
Esterski lokalni anestetici (kokain, prokain, tetrakain) rjede se rabe jer ceS¢e pokazuju
alergijske reakcije od amidskih zbog svojeg metabolita, paraaminobenzoi¢ne kiseline

(Tablica 1).

Metabolizam Brzaraz gradnJa_ Polagan'a razgradnja
(plazmatska kolinesteraza)  (putem jetara)

Sustavna . . L.

toksinost Niska vjerojatnost Veca vjerojatnost

Alergijske Moguca} ) . .

> paraaminobenzoicna Rijetko

reakcije .
kiselina

Postojanost Kem,lJ ski nestabilni Kemijski vrlo stabilni
(toplina, sunce)

Pocetak .

e Spor Umyjeren do brz

pKa >PH =7.4 (8.5-8.9) =PH=7.4(7.6-8.1)

Tablica 1. Razlic¢itost farmakodinamike i farmakokinetike lokalnih anestetika



Jacinu (sadrzaj djelatne tvari iskazan kvantitativno po doznoj jedinici, po jedinici volumena
ili mase u skladu s farmaceutskim oblikom), pocetak djelovanja (engl. onset time) i duljinu
djelovanja lokalnog anestetika primarno odreduju njegova fizikalno-kemijska obiljezja.
Jacina lokalnog anestetika ponajviSe ovisi o njegovoj topljivosti u mastima i izrazava se
koeficijentom topljivosti mast/voda (particijski koeficijent). Pocetak djelovanja lokalnog
anestetika ovisi o pKa-u (konstanta disocijacije), a duljina djelovanja ovisi o stupnju
vezanosti na proteine plazme. Tablica 2. prikazuje fizikalno-kemijske karakteristike lokalnih

anestetika koji se naj¢esce upotrebljavaju u klini¢koj praksi.

Vezanost
Lokalni Jadina Pocetak Ka M@ Particijski
anestetik djelovanja P proteine koeficijent
(%)
Prokain 0.5-1% 1 Brz 89 5.8 0.02
Klorprokain 2- Brz 87 2 0.14
3%
Tetrakain 0.1-
0.5% Spor 85 756 4.1
Lidokain 1-5% Brz 79 643 2.9
(Xylocaine)
Mepivakain 1 Umjeren 7.6 77.5 0.8
1.5%
Bupivakain i
levobupivakain
0.25-0.75% 4 Spor 8.1 95.6 27.5
(Marcain,
Chirochaine)
Etidocaine 0.5-
5% 4 Brz 7.7 94 141
Prilokain 1 79 55 0.9
Ropivakain .
0.75% 4 Umjeren 81 94 2.9

Tablica 2. Fizikalno-kemijske karakteristike lokalnih anestetika
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Nakon blokade zivca lokalni su anestetici eliminirani pasivnom difuzijom, prema
koncentracijskom gradijentu, u izvanstani¢ni prostor i dalje u cirkulaciju. U krvi su djelomice
vezani za proteine plazme i eritrocite. Biotransformacija lokalnih anestetika ovisi o vrsti
kemijske veze. Esterski lokalni anestetici razgraduju se hidrolizom u plazmi i jetri.
Biotransformacijom esterskih lokalnih anestetika stvara se paraaminobenzoic¢na kiselina koja
se metabolizira ve¢inom u plazmi djelovanjem pseudokolinesteraze (u osoba s genskim
nedostatkom pseudokolinesteraze moze do¢i do toksicne reakcije zbog nagomilavanja
paraaminobenzoicne kiseline). Metaboli¢ki razgradni proizvodi i oko 2% nepromijenjenog
esterskog lokalnog anestetika izlu€uju se urinom. Biotransformacija amidnih lokalnih
anestetika primarno se zbiva u jetri dealkilacijom i hidrolizom utjecajem jetrene amidaze.
Neki od nastalih proizvoda biotransformacije zadrzavaju farmakolosko djelovanje. Tako se
sedativni uc¢inak lidokaina pripisuje njegovim deetiliranim metabolitima, i to nerazgradenima

do 20%, koji se izlucuju bubrezima

Toksi¢nost lokalnog anestetika nastaje kada sustavna koncetracija anestetika premasi njegovu
terapijsku Sirinu, Sto predstavlja glavni razlog morbiditeta i mortaliteta u regionalnoj
anesteziji >. Procijenjeno je da se sustavna toksi¢nost lokalnog anestetika javlja na svakih
1000 izvedenih perifernih blokova, a to je vazan klini¢ki problem *. Prisutnost lokalnog
anestetika u sustavnoj cirkulaciji posljedica je njegove resorpcije s mjesta primjene (Slika 2).
IstraZivanja su pokazala da odredeni prostori u tijelu imaju vecu, tj. brzu sustavnu resorpciju

lokalnog anestetika, ineéi ih tako potencijalno opasnijima za nastanak sustavne toksiénosti °.

Vjerojatnost nastanka sustavne toksi¢ne reakcije nakon primjene lokalnog anestetika ovisi o
nizu ¢imbenika: vrsti, koncentraciji i ukupno primijenjenoj dozi lokalnog anestetika, nacinu
primjene, prokrvljenosti podrucja u koji se primjenjuje te dobi i pridruzenim bolestima
pacijenta. Vrsta anestetika rizian je ¢imbenik s obzirom da esterski anestetici, primijenjeni
bez vazokonstriktora prouzro€uju jacu vazodilataciju od amidskih, pa se stoga mogu
apsorbirati u krvotok u razmjerno vecoj koli€ini. Glavni uzrok nastanka toksi¢ne reakcije
ipak je prevelika doza apliciranog lokalnog anestetika. Anesteziju se uvijek mora nastojati
posti¢i sa $to nizom dozom anestetika u §to nizoj koncentraciji. Napokon, na toksi¢ni u¢inak
utjecu i razlike u metabolizmu koje ovise o dobi 1 karakteristikama svakog pojedinca.

Kroni¢ne sustavne bolesti takoder predstavljaju cimbenik rizika.
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Interpleuralno
Interkostalno
Paravertebralno
Kaudalno
Epiduralno
Pleksusi
Periferni Zivci
Subkutano
Intraartikularno

Spinalno

Slika 2. Poredak tjelesnih prostora prema moguénosti brzine sustavne resorpcije lokalnog
anestetika. Najve¢u mogucénost sustavne resorpcije lokalnog anestetika ima interpleuralni

prostor, a spinalni je prostor najsigurniji prostor za apliciranje anestetika.

Toksi¢ni uéninci najizrazeniji su i stvaraju najozbiljnije posljedice u dvama organskim
sustavima: kardiovaskularnom i sredi$njem Zivéanom sustavu (SZS) te predstavljaju glavni
izvor rizika u klinickoj primjeni anestetika. Mehanizam toksi¢nog djelovanja lokalnog
anestetika na kardiovaskularni sustav jest remecenje funkcije provodnog sustava srca. Vec 1
sama terapijska doza anestetika aplicirana intravenski pokazuje negativni batmotropni,
dromotropni 1 inotropni uc¢inak, §to se uspjeSno primjenjuje u lijecenju ventrikulskih
ekstrasistolija, no u slu¢aju akcidentalne sustavne resorpcije predstavlja nezeljenu reakciju.
Brza intravenska primjena visokih doza lokalnog anestetika moZe dovesti do razvoja
potpunog atrioventrikularnog bloka ili duljih asistolicnih pauza, koje predstavljaju stanje
izravne Zivotne ugrozenosti. Klinic¢ka slika kod atrioventrikularnog bloka zapravo moze biti
varijabilna; neki pacijenti nemaju simptoma, u drugih postoje palpitacije, omaglice, osjecaj
slabosti i Grebec-Morgagni-Adams-Stokesov sindrom (uslijed bradikardije s pauzama od 10
ili vise sekunda i nedovoljnog sr¢anog minutnog volumena, $to se pojavljuje kao posljedica
nedovoljne perfuzije mozga, nastupa gubitak svijesti u trajanju 1-2 minute). Zbog daljnjeg

izravnog toksi¢nog djelovanja na miokard bradikardija moZe prije¢i u asistoliju.
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Dijelovanje anestetika na sredinji Zivéani sustav (SZS) odvija se u dvije faze: fazi stimulacije
i fazi depresije. One najcesce nisu jasno odijeljene i nakon kratke faze stimulacije dominiraju
simptomi faze depresije. Tijekom faze stimulacije podraZen je limbicki sustav, osobito
njegov glavni bazalni ganglij (lat. corpus amygdaloideum) s varijabilnom klinickom slikom.
Razvoj simptoma kreée od blagih simptoma SZS-a (metali¢an okus u ustima, trnjenje usana,
nemogucnost verbalizacije, tinitus). Faza depresije karakterizirana je suzenjem ili gubitkom
svijesti. Zbog depresije medularnih centara javljaju se simptomi povezani s
kardiovaskularnim i respiratornim sustava. Disanje je u pocetku usporeno 1 plitko, a u tezim

slu¢ajevima moze i potpuno prestati.

Buduc¢i da je sustavna toksicnost lokalnog anestetika glavni razlog morbiditeta i mortaliteta u
regionalnoj anesteziji, Americka udruga anesteziologa (ASRA, American Society of
Regional Anesthesia) objavila je smjernice za prevenciju i lijeenje sustavne toksic¢nosti

lokalnog anestetika °.
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S obzirom na mjesto gdje se vrsi ubrizgavanje lokalnog anestetika razlikujemo tri vrste

anestezije:

e povrsinska anestezija

¢ infiltracijska anestezija

e regionalna anestezija
*neuroaksijalna anestezija
- subarahnoidalna anestezija
- epiduralna anestezija

- kombinirana subarahnoidalna-epiduralna anestezija

*anestezija perifernih zivaca i ziv€anih spletova

vratni (cervikalni) blok

- rameni (brahijalni) blok
- slabinski (Jlumbalni) blok
- krizni (sakralni) blok

- stidni (pudendalni) blok

13



1.1.2. Povrsinska i infiltracijska anestezija

U povrsinskoj anesteziji lokalni se anestetik primjenjuje na povrSinu koju zZelimo anestezirati.
To moze biti koza, rana ili sluznica. Anestetik prodire do finih zavrSetaka osjetnih Zivaca.

Povrsinska se anestezija uglavnom primjenjuje u kirurgiji oka.

Infiltracijska anestezija je tehnika u kojoj se anestetik primjenjuje na mjestu i oko mjesta
operacijskog zahvata. Anestetik se primjenjuje ubrizgavanjem na zeljeno mjesto i na Zeljenu
dubinu. Rabi se za manje operacijske zahvate kao §to su Sivanje rane, odstranjivanje manjih

koznih 1 potkoznih promjena, operacija manjih preponskih kila, i sl.
Intravenska regionalna anestezija (IVRA)

IVRA je tehnika koja se upotrebljava za anesteziju ekstremiteta (ruku ili nogu). Izvodi se
tako da se prvo zaustavi cirkulacija krvi u zeljenom ekstremitetu (eksangvinacija), zatim se u
venski sustav tog ekstremiteta, koristeéi se posebnom ,,tourniquet” tehnikom (nadlakti¢na
manzeta, kompresija najmanje 130 mmHg iznad sistolickog tlaka pacijenta), ubrizga
anestetik koji izlazi u tkivo 1 dolazi do Zivaca. Minucioznost operacijskog zahvata postize se
zahvaljujuci tzv. blijedoj stazi jer je operacijsko polje beskrvno. Osnovno ogranicenje
navedene anestezioloske tehnike jest duljina trajanja anestezijskog u¢inka. Naime, tehnika je
predvidena za krace operacijske zahvate, u trajanju do 45 minuta. Nakon zavrsetka
operacijskog zahvata, ali najmanje 30 minuta od intravenskog ubrizgavanja lokalnog
anestetika, polagano se otpusta manzeta te se lokalni anestetik otpusta u sustavnu cirkulaciju
Sto moze biti povezano s odredenim simptomima toksi¢nosti lokalnog anestetika. Stoga je
potreban nadzor kardiovaskularnog sustava kao i prepoznavanje eventualnih simptoma od

strane SZS-a tijekom postupka otpustanja lokalnog anestetika u sustavnu cirkulaciju.
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1.1.3. Neuroaksijalna anestezija

Neuroaksijalna anestezija nastaje ubrizgavanjem lokalnog anestetika u neposrednoj okolini
ziv€anih korjenova, na izlasku iz kraljezni¢ne mozdine. Kao posljedica ubrizgavanja
lokalnog anestetika u neuroaksijalne prostore nastaje reverzibilni prekid provodenja Ziv€anih
impulsa kroz Ziv€ana vlakna ¢ija su izlaziSta iz kraljeznicne mozdine u okolici ubrizganog
anestetika. S obzirom da su spinalni zivci odgovorni za motoricku inervaciju
poprec¢noprugastih misica i za osjetnu inervaciju koze i1 propriocepciju, lokalni anestetik
njihovom blokadom prouzroc€uje prekid provodenja Ziv€anih impulsa u osjetnim (aferentnim
ili dovodnim) vlaknima, koja prenose razlicite osjete s koze (temperatura, bol, dodir) do
odredenih centara unutar SZS-a, te motornim (eferentnim ili odvodnim) vlaknima koja
odvode odgovarajuéi motori¢ki odgovor od SZS-a do popre¢noprugastog misi¢a. Posljedica
navedenog jest senzomotorni blok u inervacijskom podrucju zahvaéenog perifernog Zivca.
Ubrizgavanje lokalnog anestetika u subarahnoidalni prostor (izmedu paucinaste i meke
mozdane ovojnice) rezultira subarahnoidalnom anestezijom (spinalna anestezija, subduralni
nervni blok).

Subarahnoidalna anestezija rabi se za operacijsko lijecCenje u podruc¢ju donjih udova,
perinealne regije te donje trbusne regije.

Ukoliko se lokalni anestetik ubrizga u epiduralni prostor (izmedu pokosnice i tvrde mozdane
ovojnice) nastaje epiduralna anestezija/analgezija. Epiduralna anestezija indicirana je za
operacijsko lijeCenje u podrucju donjih udova, urogenitalne regije, u trbusnoj regiji kao
samostalna tehnika anestezije ili kao analgezijska tehnika u kombinaciji sa opcom
anestezijom .

Istovremeno ubrizgavanje anestetika u epiduralni i subarahnoidalni prostor rezultira
kombiniranom subarahnoidalno-epiduralnom anestezijom. Navedene anestezioloske tehnike
izvode se uglavnom u grudnom dijelu (epiduralna analgezija), slabinskom (subarahnoidalna
anestezija, epiduralna anestezija/analgezija, kombinirana subarahnoidalna-epiduralna

anestezija) te u kriznom dijelu (kaudalna epiduralna anestezija) kraljeznice.
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1.1.4. Anestezija perifernih Zivaca i ziv€anih spletova

Periferni blok je regionalna anestezioloska tehnika kojom se lokalni anestetik ubrizgava u
neposrednoj blizini zivca ili ziv€anog snopa koji inervira odredeni dio tijela, uslijed Cega se
postize kirurska anestezija u inervacijskom podrucju blokiranog Zivca, a postavljanjem
katetera za kontinuiranu dostavu lokalnog anestetika uz periferni Zivac moguce je provoditi
poslijeoperacijsku analgeziju. Prednosti regionalnih blokova su iznimna kvaliteta analgezije
i zadovoljstvo bolesnika, umanjivanje potrebe za opioidima, izbjegavanje opce anestezije i
vezanih nuspojava 1 rizika, umanjivanje kirurSkoga stresnog odgovora, ubrzavanje oporavka,
brzi pocetak rehabilitacije 1 kra¢i boravak u bolnici. Regionalni su blokovi relativno sigurni;
za njih je vezan malen postotak komplikacija, osobito kad se izvode pod kontrolom
ultrazvuka. Nedostatci su relativno malen broj vjestih stru¢njaka u opcoj anestezioloskoj
populaciji, relativno duga krivulja uéenja (engl. learning curve, *), potreba za specifiénom
opremom (neurostimulator ili ultrazvuk). Rizici su toksi¢na reakcija na lokalne anestetike,

najcesce prolazno oStecenje zivaca i rijetko infekcija.

Postoji viSe opisanih tehnika regionalnih blokova, ali u klinickoj praksi najcesce se
primjenjuju blokovi ramenog, slabinsko-kriznog spleta, paravertebralni blokovi, TAP blok

(engl. transversus abdominis plane block).

Rameni splet je moguce blokirati na interskalenskoj razini, supraklavikularnoj (iskljuc¢ivo
ultrazvukom), infraklavikularnoj i aksilarnoj razini ? Buduéi da Jje tema ove disertacije,

detaljan osvrt na supraklavikularni blok ramenog spleta slijedi u narednim stranica.

Najces¢i blokovi slabinsko-kriznog spleta su blok bedrenog Zivca (lat. n. femoralis) i sjednog
zivea (lat. n. ischiadicus). Blok bedrenog zivca (L2-L4 segmenti) rabi se za anesteziju i
analgeziju prednjeg 1 srediSnjeg dijela natkoljenice, prednjeg 1 srediSnjeg dijela koze
potkoljenice '*'°. U kombinaciji s poplitealnim blokom postize se analgezija potkoljenice i
stopala. Bedreni se Zivac blokira ispod preponskog ligamenta, 2 cm niZe od preponske
brazde, za Sirinu maloga prsta od palpabilnoga pulsa bedrene arterije. SmjeSten je ispod
Siroke fascije (lat. fascia lata) i crijevne fascije (lat. fascia iliaca), a nalazi se s vanjske strane

bedrene arterije. Za izvodenje bloka mogu se koristiti elektrostimulator i ultrazvuk.

Blokom sjednog zivca (L4-S3 segmenti) postize se anestezija 1 analgezija potkoljenice i
stopala. Sjedni Zivac moZe se blokirati na viSe razina, ali zbog jednostavnosti izvodenja

najéesce se blokirau poplitealnoj jami '* .
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Paravertebralni blokovi izvode se u malom paravertebralnom podrucju koje se nalazi
neposredno uz kraljesnicu '®'”. Ovi blokovi omoguéuju efikasnu analgeziju za jednostrana
bolna stanja u podruc¢ju grudne regije i trbuha, ponekad se izvode u grudnoj anesteziji kao
alternativa epiduralnoj analgeziji. Rizik kod izvodenja paravertebralnih blokova je nastanak
pneumotoraksa, spinalna i epiduralna anestezija i sustavna apsorpcija lokalnog anestetika jer

se radi o regiji visoke prokrvljenosti.

TAP (transversus abdominis plane) blok je nova regionalna anestezioloska tehnika koja pruza
analgeziju nakon operacijskih zahvata u podru&ju prednje trbusne stijenke '**'. TAP blok
podrazumijeva aplikaciju lokalnog anestetika u TAP prostor, tj. u anatomski prostor izmedu
unutarnjeg kosog i popre¢nog trbusnog misica, $to rezultira analgezijom trbusne stijenke. U
klini¢ku je praksu uveden u Irskoj prije 10 godina, ponajprije zbog manjka medicinskog
osoblja koje je trebalo nadzirati poslijeoperacijsku bol, a TAP blokom se upravo to postize.
Klasi¢ni TAP blok se primjenjuje neposredno iznad grebena bocne kosti (lat. crista iliaca) u
medioaksilarnoj liniji i analgetski pokriva podrucje ispod pupka i do bijele linije (lat. linea
alba) na strani primjene. Moguce ga je primjenjivati naslijepo, iglom detektirajuéi dva
,»gubitka otpora® igle tijekom prolaska kroz tkivo (probijanje vanjskoga i unutarnjega kosog
miSic¢a trbusne stijenke) ili preciznije pod kontrolom ultrazvuka. Klini¢ka uc¢inkovitost TAP
bloka nedavno je dokazana u tri randomizirana kontrolirana klinicka ispitivanja na
ispitanicima nakon resekcijskih zahvata crijeva, opstetrickih i ginekoloskih operacija ****. U
nekoliko studija TAP blok se pokazao iznimno u¢inkovit u omogucavanju izvrsne analgezije
koZze i miSica prednjeg trbuSnog zida nakon operacija slijepog crijeva, preponske kile i nakon

radikalne prostatektomije 22
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1.2. Fizioloski proces starenja
1.2.1. Teorije starenja

Starenje je prirodan, vremenski ovisan proces koji karakterizira progresivna pojava
ireverzibilnih promjena u stanicama, tkivima i organima. Stani¢no starenje podrazumijeva
morfoloske 1 funkcionalne promjene u stanicnom kontrolnom sustavu koje za posljedicu
imaju smanjenje proliferacijskog kapaciteta stanice (Hayflickov fenomen) **. Prvi pokusaji
znanstvenog objasnjenja starenja datiraju iz 19. stoljeca kada su postavljeni temelji teorije
programirane smrti > prema kojoj starenje nastaje kao rezultat poremeéaja u kontrolnim
mehanizmima organizma, §to je u suprotnosti teoriji o akumulaciji mutacija kao razlogu
starenja, a koja istiCe vaznost vanjskih (egzogenih) faktora u procesu starenja (oSte¢enja
izazvana zracenjem, kemijskim otrovima, slobodnim radikalima, hidrolizom i
glikozilacijom).
Starenje se moZe promatarati kao biolosSko starenje (smanjenje funkcionalnosti organizma
tijekom vremena), psiholosko starenje (promjene u mentalnim funkcijama i karakternim
osobinama pojedinca) i socijalno starenje (promjene odnosa pojedinca koji stari prema
drustvu u kome zivi). Budud¢i da starenje moze nastati kao rezultat promjena u stanici ili
izvan nje, postoje dvije teorije klasifikacije starenja:

-mikroskopska teorija (genetska i negenetska)

-makroskopska (sustavna)
U mikroskopske teorije spadaju: bioloske teorije starenja (Proces starenja objasnjavaju
promjenama na stani¢nom nivou, u organima i organizmu kao cjelini), genetske teorije
starenja (Starenje je genetski programirano $to potvrduje precizno normiran mitotski
kapacitet pojedinih vrsta) i fizioloske, stohasticke teorije starenja (Starenje je posljedica
unutarstanicnog nagomilavanja oStecenja izazvanih djelovanjem egzogenih i/iliendogenih
faktora).
Makroskopske (sustavne) teorije pronalaze uzrok starenja izvan stanice, objasnjavajuci ga
promjenama u imunolo$kom i neuroendokrinom sustavu.
Ono $to je zajednicko svim teorijama jest da govore u prilog identi¢nih karakteristika procesa
starenja, kao S§to su: Stetnost (opadanje funkcija), progresivnost (postupno napredovanje) i

univerzalnost (odnosi se na sve jedinke).
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1.2.2. Patofiziologija starenja

Starenje predstavlja univerzalan bioloski proces, prirodnu fazu u Zivotnom ciklusu svake
jedinke. Iz bioloske tocke gledista, starost se objasnjava poreme¢enom homeostatskom
funkcijom, opadanjem psihofizickih adaptivnih kapaciteta te promjenama na molekularnoj
razini. Tijekom starenja nastaje progresivno smanjenje volumena unutarstanicne tekuéine,
smanjenje sposobnosti eliminacije otrova, smanjenje metabolizma i smanjenje prokrvljenosti
organa (zbog naglasenih skleroti¢nih promjena na krvnim zilama). Lokomotorne sposobnosti
covjeka dostizu vrhunac oko tridesete godine zivota, u 50-0j godini covjek raspolaze sa 70%
maksimalnih fizi¢kih sposobnosti, a u 70-0j sa samo 55%. S godinama se smanjuje visina,
miSi¢na masa i ukupna teZina covjeka. TeZina se smanjuje zbog gubitka miSi¢ne mase, vode 1
kostanog tkiva *. Promjene sréano-Zilnog sustava odnose se na smanjenje brzine sréanog
rada, porast krajnjeg dijastolickog volumena krvi, smanjenu osetljivost na djelovanje
katekolamina, dijastoli¢ku disfunkciju i smanjenje kontraktilnosti miofibrila *'. Osim toga
nastaju poremecaji respiratorne funkcije, povecava se rezidualni volumen pluc¢a, smanjuje se
elasticitet plu¢nog parenhima te se povecava rizik od nastanka atelektaze. Endokrinoloski
sustav takoder prolazi kroz odredene promjene. Naime, starenjem se mijenja struktura
endokrinoloskih organa pa se znacajnio smanjuje udio vode u njima. Potrebe za inzulinom se
udvostrucuju. Uslijed smanjenja broja receptora i oStecenja postreceptorskog signalnog puta,
postoji smanjena osetljivost na djelovanje faktora rasta 1 hormona.

Promjene na Ziv€anom sustavu o€ituju se u smislu atrofije ziv€anog tkiva te njegovog
ukupnog smanjenja, Sto neminovno dovodi do slabljenja njegove funkcije, a to se dogada u
srediSnjem i perifernom Ziv€anom sustavu. Promjene srediSnjeg Ziv€anog sustava poglavito
se odnose na hipokampalnu regiju. Sa starenjem se javlja slabljenje sluha, oStec¢enje osjeta
okusa za slano 1 gorko (manje je zahvacen osjet za slatko i kiselo), slabljenje osjeta vida
(staracka dalekovidost 1 nerijetko mrena). U starijih osoba ¢eSce se javljaju organske psihoze
(senilna i presenilna demencija, bipolarne psihoze, aterosklerotska demencija, paranoja),

neurotski poremecaji i psihosomatske bolesti.
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1.2.3. Promjene perifernog zZiv€anog sustava

Periferni ziv€ani sustav, kao i sredis$nji ziv€ani sustav, prolazi kroz odredene funkcionalne,
strukturalne 1 biokemijske promjene tijekom fizioloSkog procesa starenja. Navedene
promjene nije moguce u cijelosti promatrati izdvojeno nego kao promjene medu kojima
postoji snazna interakcija i medusobna ovisnost. Naime, funkcionalni deficiti nastaju kao
posljedica strukturnih i biokemijskih promjena koje zajedno uvjetuju progresivni gubitak
ziv€anih stanica 1 Ziv€anih vlakana, a buduc¢i da starenjem opada sposobnosti regeneracije i
reinervacije ziv€anih vlakana, gubitak Ziv€anih stanica i vlakana ne moze se kompenzatorno
nadoknaditi. ElektrofizioloSke studije pokazale su da su brzine provodenja ziv€anih vlakana
(engl. nerve conduction velocity) u starijih ispitanika snizenih vrijednosti u usporedbi s
mladim ispitanicima. Rezultati morfoloskih studija ukazuju na gubitak mijeliniziranih i
nemijeliniziranih Ziv€éanih vlakana u starijih ispitanika, tj. smanjenje veli¢ine kruznog
promijera i debljine mijelinske ovojnice **. Osim Ziv&anih stanica i stanice koje nisu Zivéanog
porijekla takoder bivaju znacajno promijenjene starenjem (povecan broj makrofaga i
mastocita u endoneuriumu, promjene na Schwannovim stanicama 3, Nadalje, starenjem se
za 50% povecava udio mijeliniziranih vlakana ¢iji poprecni presjek poprima nepravilni
oblik. Ovo povecanje nepravilnosti nastaje usljed smanjenja veli¢ine aksona, ¢ime se mijenja
morfologija ziv€anog vlakana. Nepravilnost oblika zivéanog vlakna povezana je s nizim
indeksom zakrivljenosti. Navedeno smanjenje kruZznog profila ziv¢anih vlakana dovodi do
smanjenja ekspresije glasnicke ribonukleinske kiseline (mRNA), Sto rezultira poremecajem u
sintezi mijelinskih proteina M a glavni mijelinski proteini su PO (engl. protein zero), PMP22
(engl. peripheral myelin protein 22), MBM (engl. myelin basic protein), MAG (engl. myelin
associated glycoprotein) 1 Cx32 (engl. connexin 32). Sve ovo navedeno, zajedno s
nepravilnostima mijelinske ovojnice temeljna su obiljezja aksonalne atrofije koja neminovno

nastaje starenjem .
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1.2. Ultrazvuk
1.2.1. Fizika ultrazvuka

Ultrazvu¢ni valovi su valovi frekvencije iznad frekvencije ¢ujnosti ljudskog uha. U
medicinskoj dijagnostici upotrebljava se ultrazvuk frekvencije izmedu 3 1 15 MHz. U tijelu se
ultrazvuk prvenstveno $iri longitudinalnim valovima, kod kojih Cestice sredstva (tkiva) titraju

uzduz smjera Sirenja valova. Parametri koji opisuju val jesu :
-valna duljina
- frekvencija
- brzina Sirenja
- intenzitet

Prve tri veli¢ine povezane su medusobno formulom : v = f'A

v - brzina Sirenja ultrazvuka (priblizno 1540 m/s u mekim tkivima),

f - frekvencijau Hz

A - valna duljina u m

Intenzitet ultrazvuka je mjera gustoce energije koja protjece kroz jedini¢nu povrSinu u
jedini¢nom vremenu i mjeri se uW/m?. Ultrazvuk intenziteta 10 - 40 W/m?® upotrebljava se
kao dijagnosticki, a onaj &iji je intenzitet ve¢i od 1.000 W/m? kao terapijski ultrazvuk. Zbog
relativno visoke frekvencije, a male valne duljine ultrazvuk se moZe usmjeriti u odredenom
pravcu, ¢ime se dobiva ultrazvucni snop (ogib vala manje je izrazen $to je valna duljina
manja). Brojne primjene ultrazvuka u medicini i tehnici temelje se na ¢injenici da se
ultrazvuk $iri gotovo pravocrtno s obzirom da su valne duljine prilicno male (valna

duljina=10" m do 10 m).
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Ultrazvucni valovi kojima se koristimo u medicini proizvode se pomoc¢u sonde (pretvaraca).
Osnovni dio svake sonde je piezoelektri¢ni kristal koji za generiranje ultrazvuc¢nih valova
rabi inverzni piezoelektricni efekt (piezoelektricni efekt - sposobnost nekih materijala, npr.
kristala, keramike da se pod utjecajem mehanicke sile na njihovim krajevima stvara razlika
potencijala; inverzni piezoelektricni efekt - mehanicka deformacija materijala kada je na
njega primijenjen elektri¢ni napon). Ista sonda je i izvor i prijemnik reflektiranih valova.
Naime, ultrazvuk radi na principu razliite refleksije 1 apsorpcije zvu¢nih valova s raznih
povrsina. Nakon nailaska ultrazvu¢nog vala na granicu dvaju sredstava, nastaje njegova
refleksija u svim smjerovima, a iz sredstva se vracaju odjeci koji su interferentna slika.
Budu¢i da razlicita tkiva kao i isto tkivo zdravog i oboljelog organa imaju razli¢ita akusticka
svojstva, ultrazvuéni valovi prolaze¢i kroz takve sustave djelomicno se odbijaju i apsorbiraju.
Koliki ¢e biti udio reflektiranih valova u odnosu na apsorbirane valove, ovisi o akusti¢nim
impedancijama tkiva (zvucni otpor, Zy). Akusticka impedancija je omjer zvu¢nog tlaka (p) i
brzine Cestica (v) u mediju ili akustickom elementu u kojem se rasprostire zvucni val. Ovisno
o tome razlikujemo karakteristicnu akusti¢ku impedanciju medija od impedancije akusti¢kog
elementa u kojem se taj medij nalazi. Karakteristicna impedancija odreduje se za medij u
uvjetima slobodnog raspostiranja vala, tj. kada nema reflektiranih valova. Ovisna je o
materijalu i moze se odrediti iz umnoska njegove gustoce (p) i brzine zvuka (v), tj. brzine
kojom se zvucni val u tom materijalu $iri. Ljudska tkiva nisu jednoli¢na u pogledu Sirenja
ultrazvuénih valova, pa pri prolazu tih valova kroz tkiva dolazi do loma, refleksije,
rasprienja, i apsorpcije energije. Refleksija ovisi o odnosu karakteristi¢nih akusti¢nih
impedancija sredstava na €ijoj se granici ultrazvuk reflektira. Kut loma valova na granici
sredstava ovisi o odnosu brzina Sirenja u tim sredstvima. Medu mekim tkivima razlike
impedancija i brzina su malene, ali dovoljne da omogucuju upotrebu odjeka za medicinsku
dijagnostiku. Karakteristi¢na akusticka impedancija kostiju je dva do Cetiri puta veca, a u
plinovima nekoliko redova veli¢ine manja nego u mekim tkivima. Brzina ultrazvuka u
kostima je dva do tri puta veca nego u mekim tkivima, dok je u plinovima pet puta manja.
PriguSenje ultrazvuka je oko deset puta vece u kostima i plu¢ima (ispunjenim zrakom) nego u
mekim tkivima. Sve to bitno utjece na prikaz kosti i organa u u kojima ima plina. Apsorpcija
1 rasprSenje ultrazvuka rastu s porastom frekvencije, tj. nize frekvencije su prodornije. Zbog
toga se za preglede trbuSnih organa (jetra, bubrezi, gusteraca) upotrebljavaju frekvencije od

oko 3 MHz, za pretrage djece, vrata, dojke —5 do7 MHz.
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Visa frekvencija omogucuje bolje razlucivanje detalja u slici, pa se u praksi upotrebljava

najvisa frekvencija koja je jo§ dovoljno prodorna.

Medicinska ultrazvu¢na sonda (ehoskopska sonda) je naprava koja se prislanja uz tijelo
pacijenta i sadrzi jedan ili viSe ultrazvuénih pretvaraca. Sonda automatski, i to brze od
tromosti oka, pretrazuje unutraSnjost tijela (oko 20 slika u sekundi). Linearna sonda sadrzi
linearni niz pretvaraca. Oko 64 pretvaraca u obliku trake smjesteno je jedan do drugog na
duljini od 5-10 cm. Svaki od tih pretvarac¢a moze se posebno aktivirati putem svojeg kabla.
Ako zelimo dobro usmjereni snop, pretvarac mora biti znatno vec¢i od valne duljine, pa se
stoga u radu aktiviraju grupe pretvaraca, primjerice prvo pretvaraci 1-10, potom pretvaraci
2—11, potom 3-12, i tako dokraja sonde, tj. do grupe 55-64. Na taj nacin dobivamo efekt kao
da smo pretvarac sirine 10 elemenata pomicali uzduz linearne sonde. Kod ove se sonde u
jednoj ravnini upotrebljava elektroni¢ko fokusiranje, a u drugoj (poprijeko na ravninu

pretrage) primjenjuje se fokusiranje leCom.
DOPPLEROV EFEKT

Ova pojava, nazvana po znanstveniku koji ju je opisao, sastoji se u tome da prijemnik, koji se
relativno kreée prema odasiljacu, prima druk¢iju frekvenciju od odaslane. Ako se prijemnik i
odasiljac priblizavaju, frekvencija koju prima prijemnik visa je od odaslane, a ako se
udaljavaju, primljena frekvencija je niza. Razlika odaslane i primljene frekvencije naziva se
Dopplerovim pomakom, i upravo je proporcionalna brzini priblizavanja ili udaljavanja
odasiljaca i prijemnika. U medicini se ovaj efekt primjenjuje tako da se ultrazvuk usmjerava
na pokretne reflektore (obi¢no eritrocite u pokretu) i mjeri se razlika odaslane i reflektirane

frekvencije, iz ¢ega se moZe odrediti brzina i karakteristike protoka krvi.

Pri upotrebi ultrazvuka u medicini u unutraSnjost tijela odasilju se kratki impulsi ultrazvuka
(duljine trajanja manje od jedne mikrosekunde) i detektiraju se njihovi odjeci iz unutrasnjosti
tijela. Isti se pretvara¢ upotrebljava kao odasilja¢ pa zatim kao prijemnik ultrazvuka.
Poznajuci brzinu ultrazvuka, i mjereci vrijeme potrebno da se odjek vrati, odreduje se
udaljenost reflektirajucih struktura u tijelu. Ultrazvuéni se impulsi u unutrasnjost tijela

odasilju priblizno 1000 puta u sekundi.
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Odjeci se na ekranu uredaja prikazuju:
- A prikazom (Amplitude mode)

-B prikazom (Brightness mode)
-M prikazom (Motion mode)

A prikaz - Odjeci se na ekranu prikazuju kao $iljci s udubinama koje odgovaraju
udaljenostima reflektirajucih struktura uzduz snopa. Udaljenost izmedu $iljaka na ekranu
odgovara u nekom mjerilu udaljenosti reflektirajucih struktura u tijelu. Ovaj se prikaz

upotrebljava u neurologiji, oftalmologiji i pregledu sinusa.

B prikaz - Vraceni odjeci prikazuju se u obliku svijetlih tocaka. Polozaj svijetlih tocaka na
ekranu odgovara polozaju odgovarajucih reflektora u tijelu, zahvaljuju¢i elektronickom
sustavu koji u svakom trenutku odreduje polozaj s kojeg je odaslan ultrazvucni impuls i smjer
u kojem je odaslan. Sustav radi automatski, tako da se svijetle tocke slazu u memoriji
uredaja, pa se dobivaju linije sastavljene od bliskih to¢aka. Te linije predstavljaju ravninski
prikaz sloja reflektivnih struktura u tijelu koje se nalaze u podrucju pretrazivanja sonde s
pretvaracima. Debljina ,,sloja” ovisi o ,,debljini” ultrazvuénog snopa i u praksi iznosi izmedu

2110 mm.

M prikaz - Njime se najbolje mogu prikazati pokreti jace reflektivnih struktura u tijelu,
obi¢no srcanih struktura. Ovom se metodom na ordinati prikazuje trenutna dubina nekog
reflektora, a na apscisi tekuce vrijeme. Tijekom mjerenja snop je stalno usmjeren u istom
smjeru. Mjerenja brzine krvi pomoc¢u Dopplerovog efekta prikazuju se spektrom Dopplerovih

pomaka.
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1.2.2. Uporaba ultrazvuka u regionalnoj anesteziji

Razvoj ultrazvucne tehnologije, posebice uredaja visoke rezolucije (engl. real-time high
resolution scanners) 1 power-dopplera, omogucéio je revolucionaran napredak ultrazvucne
dijagnostike, koja danas ima vrlo znacajnu ulogu u dijagnostici gotovo svih organa 1
organskih sustava. Tijekom posljednjih petnaestak godina sve vece znaenje i primjenu u
anesteziologiji dobiva regionalna anestezija pod kontrolom ultrazvuka 3 Zbog mogucénosti
pracenja prolaska igle kroz tkiva, preciznog pozicioniranja vrha igle u blizinu ciljanog
perifernog zivca ili Ziv€anog spleta te pracenja ubrizgavanja lokalnog anestetika perineuralno
,,pod kontrolom oka“, regionalna anestezija pod kontrolom ultrazvuka smatra se suvremenom

anestezijom (engl. state of art ).

Nakon §to je sredinom 1990-ih godina objavljen rad o upotrebi ultrazvuka za izvodenje
supraklavikularnog bloka ramenog spleta **, ubrzo je postalo jasno da ova tehnika nosi niz
prednosti, a do danasnjeg dana opisan je velik broj razli¢itih ultrazvukom vodenih tehnika
regionalne anestezije. Koncept regionalne anestezije za klini¢ara je jednostavan: potrebno je
ubrizgati dovoljnu koli¢inu (volumen) lokalnog anestetika na odgovarajuce mjesto, u
neposrednoj blizini perifernog zivca ili ziv€anog snopa. Tradicionalno su se regionalne
anestezioloSke tehnike perifernih blokova obavljale zahvaljuju¢i anatomskim pretpostavkama
o polozaju perifernog zivca ili Ziv€anog spleta, a neurostimulacijom (stimulacija odredenih
dijelova perifernog ziv€anog sustava primjenom niskovoltazne jednosmjerne struje) se
potvrdivao njihov polozaj. Medutim, anatomski poloZaj perifernih zivaca Cesto nije moguce
precizno predvidjeti, a zbog poznate varijabilnosti ljudske anatomije postotak uspjeha
perifernih Ziv€anih blokova bio je nizak. Za kompenzaciju nepreciznih, ,,slijepih®,
neurostimulacijskih tehnika regionalne anestezije, ve¢i volumeni lokalnog anestetika
ubrizgavaju se u pretpostavljanoj okolini perifernog Zivca ili Ziv€anog spleta. Unato€ tim,
ponekad potencijalno opasnim, velikim koli¢inama (volumenom) lokalnog anestetika,
postotak uspjeha za pojedine regionalne tehnike bio je razo€aravajuci, a najvjerojatniji razlog
za to bila je anatomska nepreciznost u ubrizgavanju lokalnog anestetika u odnosu na zivcane
strukture. No, uvodenjem tehnike prikazivanja perifernih zivaca 1 ziv€anih spletova pod
kontrolom ultrazvuka, navedeni problem niske stope uspjesnosti perifernih blokova je rijeSen.
Blokovi perifernih Zivaca ili ziv€anih spletova izvedeni pod kontrolom ultrazvuka imaju viSu
ukupnu stopu uspjeha u usporedbi s blokovima koji su izvedeni neurostimulacijskom

tehnikom *°.
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Cvrsti su argumenti za $iroku primjenu ultrazvuka u regionalnoj anesteziji izravna
vizualizacija punkcijske igle i jasna anatomija ziv€anih struktura. lako su elektroneurografija
1 elektromiografija jos uvijek vodece dijagnosticke metode u ispitivanju funkcije perifernih
Zivaca, one ne pruzaju informacije o njihovoj morfologiji. Zahvaljuju¢i visokorezolucijskoj
ultrasonografiji (linerarne sonde >10 MHz) moguce je vrlo precizno prikazati periferni zivac
i ziv€ane spletove. Primjerice, primjenjujuéi linearnu ultrazvu¢nu sondu (>10 MHz) podjeljci
(lat. divisio) ramenog spleta se u supraklavikularnoj regiji vide kao hipoehogeni ¢vorovi
varijabilne veli¢ine, pozicionirani s vanjske strane (lateralno) i iznad (kranijalno) podklju¢ne
arterije. Kada se usporedi histoloSka struktura perifernih zivaca s ultrazvu¢nim prikazom
vidljivo je da hipoehogene komponente odgovaraju ziv€anim snopovima, a da hiperehogena
podrugja koreliraju s vezivnim tkivom ziv€anih ovojnica (epineurium). Dakle, ultrazvu¢nim
prikazom moguce je precizno prikazati periferni zivac i njegov smjestaj u prostoru, a time i
smanyjiti volumen apliciranog lokalnog anestetika potrebnog za postizanje uspjesnog bloka u
usporedbi sa neurostimulacijskom tehnikom. Naime, uspjesan blok lakatnog zivca pod
kontrolom ultrazvuka moguée je izvesti s <1 ml lokalnog anestetika *°. Sli¢ni rezultati

objavljeni su za blok sjednog Zivca .

Iako se regionalna anestezija pod kontrolom ultrazvuka smatra relativno sigurnom
anestezijom, incidencija nezeljenih pojava varira od 0.0004% *' do 14% **. Analizirajuéi
ukupno 1010 perifernih blokova izvedenih pod kontrolom ultrazvuka, utvrdeno je da 8.2%
ispitanika ima odredene neuroloske tegobe 10 dana nakon izvodenja bloka, 3.7% ima
neurologke tegobe nakon mjesec dana, a 0.6% nakon est mjeseci *. Zapravo, incidencija
dugoroc¢nih neuroloskih komplikacija primjenom ultrazvucne tehnike regionalne anestezije
sli¢na je incidenciji neuroloSkih komplikacija pri neurostimulacijskoj tehnici regionalne
anestezije *'.

Osim navedenih prednosti perifrrnih blokova pod kontrolom ultrazvuka, svakako treba
istaknuti skalu udobnosti (engl. Comfort score). Periferni blokovi izvedeni pod kontrolom

. v : 44-4
ultrazvuka povezani su s visom skalom udobnosti ***°.
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1.3. Anatomija ramenog Zivéanog spleta

Rameni ziv€ani splet (lat. plexus brachialis) je kompleksna mreza zivaca koja se proteze od
vrata do pazusne jame, a koja opskrbljuje motorna, osjetna te simpaticka vlakna gornjih
ekstremiteta *"°. Nastaje medusobnim spajanjem prednjih grana zadnjih Cetiriju vratnih
zivaca (lat. rr. ventrales nn. cervicales, C5-C8) i prednje grane prvog grudnog Zivca (lat. .
ventralis n. thoracicus 1, Thl) s varijabilnim udjelom ventralnih grana C4 i Th2. Rameni
ziv€ani splet odgovoran je za motornu inervaciju svih misi¢a gornjeg ekstremiteta osim
trapeznog misica (lat. m. trapezius) 1 miSi¢a podizaca lopatice (lat. m. levator scapulae).
Takoder, rameni ziv€ani splet nosi osjetnu inervaciju koze gotovo cijelog gornjeg
ekstremiteta osim pazusnog podrucja (supraklavikularni zivci vratnog zivcanog spleta, lat.
nn. supraclaviculares, plexus cervicalis) 1 ledne regije lopatice (kutani ogranci lednih grana
vratnih Zivaca C4-8, lat. rr. cutanei dorsales, nn. cervicales).

Prema polozaj u odnosu na klju¢nu kost postoji dio iznad (lat. pars supraclavicularis) i dio
ispod kosti (lat. pars infraclavicularis). U supraklavikularnom dijelu ventralne se grane
spinalnih zivaca isprepli¢u tvoreéi tri stabla (lat. truncus): gornje (ventralne grane C5-C6),
srednje (ventralne grane C5-C6) i donje stablo (ventralne grane C7-Th1). U donjem dijelu
ovog podrucja svako stablo se nadalje dijeli u prednji 1 straznji podjeljak (lat. divisio);
ukupno nastaje Sest podjeljaka, a navedeno mjesto je podrucje gdje se izvodi
supraklavikularni blok ramenog zivcanog spleta. U predjelu kljucne kosti medusobnim
spajanjem podjeljaka nastaju tri snopa (lat. fasciculus) ramenog spleta, i to: vanjski snop (lat.
fasciculus lateralis), srednji snop (lat. fasciculus medialis) 1 straznji snop (lat. fasciculus
posterior). 1z navedenih snopova se oblikuju zavrSne (distalne) grane ramenog Ziv€anog
spleta, 1 to miSi¢no-kozni zivac (lat. n. musculocutaneus), sredi$nji zivac (lat. n. medianus),
lakatni Zivac (lat. n. ulnaris), palc¢ani zivac (lat. n. radialis), unutrasnji kozni zivac
nadlaktice/podlaktice (lat. n. cutaneus brachi/antebrachi medialis) i pazusni Zivac (lat.
n.axillaris). Vanjski snop je polaziSte vanjskog korjena sredisSnjeg zivca (lat. radix lateralis n.
mediani) te mi$i¢no-koznog Zivca. 1z srednjeg snopa polaze unutra$nji korijen srediSnjeg
zivca (lat. radix medialis n. mediani), lakatni zivac te unutrasnji kozni zivac
nadlaktice/podlaktice. Straznji snop je polaziSte pal¢anog i pazusnog Zivca. Shematski prikaz

anatomskih dijelova ramenog Ziv€anog spleta prikazan je na Slici 3.
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Slika 3. Shematski prikaz anatomije ramenog zivcanog spleta
MC - miSi¢nokozni Z.

AXI - pazus$ni Z.

RAD - palcani z.

MED - sredisnji Z.

ULN - lakatni Z.
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Ramenom ziv€anom spletu anatomski pripada i osam bo¢nih grana koje nastaju dijelom iz

stabla, a dijelom iz snopova spleta, prije njihove podjele u zavrsne grane (Slika 4). Sve su

bocne grane spleta motorne i sluze uglavnom za inervaciju misi¢a ramena i misica koji ¢ine

zidove pazusSne jame (Tablica 3). Prednje bo¢ne grane su: potkljucni zivac (lat. n.

subclavius), unutrasnji grudni zivac (lat. n. pectoralis medialis) i vanjski grudni zivac (lat. n.

pectoralis lateralis). Zadnje boCne grane spleta su: straznji lopati¢ni zivac (lat. n. dorsalis

scapulae), nadlopaticni zivac (lat. n. suprascapularis), podlopati¢ni zivac (lat. n.

subscapularis), grudnoledni Zivac (lat. n. thoracodorsalis) 1 dugi grudni Zivac (lat. n.

thoracicus longus).

Podkljuéni z. (lat. n. subclavius) C5-C7 Podkljuéni m. (lat. m. subclavius)

Vanjski grudni Z. (lat. n. Cs5, C6 Veliki grudni m. (lat. m. pectoralis

pectoralis laeralis) major)

Unutra$nji grudni Z. (lat. n. C8, Thl Mali grudni m. (1at. m. pectoralis

pectoralis medialis) minor)

StraZznji lopaticni Z. (lat. n. C5 M. podiza¢ lopatice(lat. m.

dorsalis scapulae ) levatorscapulae) i rombasti m. (lat.
m. rhomboideus)

Dugi grudni Z (lat. n. thoracicus C5-C7 Prednji nazubljeni m. (lat. m.

longus) serratus anterior)

Grudno-ledni Z. (lat. n. C6-C8 Najsiri ledni m. (1at. m. latissimus

thoracodorsalis) dorsi)

Nadlopati¢ni z. (at. n. C5, C6 Nadgrebeni m . (lat. m.

suprascapularis) supraspinatus) i podgrebeni m. (lat.
m. infraspinatus)

Podlopaticni Z. (lat. n. C5, C6 Podlopatiéni m. (1at. m.

subscapularis)

subscapularis) i veliki obli m. lat. m.

teres major)

Tablica 3. MiSi¢na inervacija bo¢nih grana ramenog ziv€anog spleta

(Z. - Zivac; n. - nervus; m. - miSi¢; m. - musculus)




RAMENI SPLET
(shema)

La dugi migic vrata i nakrivne migice, C5-B

StraZnji lopaticni Zivac, C5 Dorzalna
grana
Za podkljugni misic, C5-5 | .
Srednje stablo

/f wentralne
Gornje stablo r,/ffr;/

. Orane:
i

Madlopatiéni Zivac, C5-B

Prednji podjeljci

Yanjski prsni Zivac, CA .67

Vanjski snop

Straznji snop

MiSitno-kozni Zivac,
G567

Pazusni

Dugi grudni Zivac, C5,6,7
fivac, CaE

Donje stabhlo
Paltani Zivac, 1. rebro
C5-8,T1 . s
Sredisnji Zivac, Szh|tpadielid
ChE,7.8

e Unutragnji grudni Zivac, C8, T1

Unutradnji koZni Zivac nadlaktice

oL LUnutragnji koZni Zivac podlaktice

Donji podlopaticni Zivac, 5,6 = ] R
Grudno-ledniFivac, 678 >redniisnop

Lakatni Fivac, 7

Slika 4. Zavrs$ni zivci 1 bocne grane ramenog zZivéanog spleta

(Preuzeto iz http://www.docstoc.com: 52084347.png: The Terminal Branches of the Brachial
Plexus - prevedeno na hrvatski jezik, SLIKA KAO U IZVORNIKU)
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1.3.1. Misi¢no-kozni zivac (lat. n. musculocutaneous)

Misiéno-kozni Zivac je mjeSoviti Zivac koji polazi iz vanjskog snopa ramenog spleta. U svom
daljnjem tijeku od izlaziSta prolazi kroz kljunastonadlakti¢ni misi¢ (lat. m. coracobrachialis)
te se u nadlaktici nalazi izmedu dvoglavog miSi¢a nadlaktice (lat. m. biceps brachii) i

nadlakticnog misica (lat. m. brachialis).

Inervacija

Bocne grane miSi¢no-kosStanog zivca nose motornu inervaciju misica prednje loze nadlaktice
(lat. m. biceps brachi; m. brachialis; m. coracobrachialis), a zavr§na osjetna grana (lat. n.

cutaneus antebrachi lateralis) inervira kozu vanjske strane podlaktice (Slika 5).

Rameni splet

F wvanjski snop
Migiéno-kostani z. | ——— =rednji snop

strainji snop

cs-c7) . J { :
- ]
Kljunasto-nadlakticni

Z.

Dvoglavi misic
nadlaktice

Misi¢no-kostan
Nadlaktiéni misic

Koina inervacija ruke

Pronacijski polozaj

Supinacijski polozaj ruks

ruke
Slika 5. MiSi¢no-kozni zivac

(Preuzeto iz http://www.netterimages.coml762-0550x0475.jpg: prevedeno na hrvatski jezik,
SLIKA KAO U IZVORNIKU)
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1.3.2. Sredi$nji zivac (lat. n. medianus)

Sredi$nji zivac je mjeSoviti zivac koji u ishodistu ima dva korjena (vanjski 1 unutrasnji) te
polazi iz vanjskog i srednjeg snopa ramenog spleta. Vlakna sredi$njeg Zivca potjecu od
Sestog, sedmog 1 osmog vratnog te prvog grudnog zZivca (C6-8, Thl). U pazusnoj jami
njegovi korjenovi okruzuju izvana i iznutra gornji dio pazusne arterije i spajaju se u obliku
slova V ispred arterije. Zivac silazi vanjskim dijelom jame uz kljunastonadlaktiéni mi§i¢. U
nadlaktici prati nadlakti¢ne krvne Zile 1 nalazi se u unutraSnjem bicipitalnom Zlijebu (lat.
sulcus bicipitalis medialis), s vanjske strane nadlakti¢ne arterije. Oko sredine nadlaktice kriza
arteriju i postavlja se s njene unutraSnje strane. U predjelu lakta nalazi se medijalno od
nadlakati¢ne arterije. Prolazi izmedu tetive dvoglavog misica nadlaktice (lat. m. biceps
brachii) i oblog pronatora (lat. m. pronator teres) i tu je smjesten povrsinski. U podlaktici
probija snopove oblog pronatora te silazi sredinom prednjeg predjela podlaktice, izmedu
povrsinskoga (lat. m. flexor digitorum superficialis) 1 dubokog pregibaca prstiju (lat. m. flexor
digitorum profundus). U predjelu korjena Sake ponovno postaje povrsinski i lezi izmedu
tetiva pal¢anog misi¢a pregibaca zapesca (lat. m. flexor carpi radialis) i dugackog dlanskog
misic¢a (lat. m. palmaris longus). U dlan ulazi kroz kanal zapesca (lat. canalis carpalis). Ispod
pregibne mrezice ( lat. retinaculum flexorum) rasipa se u zavrsne grane. Ogranci sredi$njeg

Zivca su:

o miSiéni ogranci (lat. rr. musculares)
o prednji medukostani zZivac podlaktice (lat. n. interosseus antebrachii anterior)

o dlanski ogranak (lat. r. palmaris)
Zavrsni ogranci

o zajednicki dlanski Zivci prstiju (lat. nn. digitales palmares communes)

o vlastiti dlanski zivci prstiju (lat. nn. digitales palmares proprii)
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Inervacija

Na nadlaktici ne daje motoricku inervaciju, ali daje simpatic¢ka vlakna za stijenku nadlakti¢ne
arterije. Na podlaktici inervira veéinu pregibaca podlaktice osim miSi¢a lakatnog pregibaca
zapesc€a (lat. m. flexor carpi ulnaris) i dvaju medijalnih dubokih pregibaca prstiju, ¢ija

inervacija dolazi od lakatnog zivca.

Prije grananja, sredis$nji zZivac inervira sljede¢e misice:

e obli pronator (lat.m. pronator teres)

e palcani pregibac zapesca (lat.m. flexor carpi radialis)

e dugacki dlanski misi¢ (lat. m. palmaris longus)

e povrsinski pregibac prstiju (lat. m. flexor digitorum superficialis)

e lateralnu (radijalnu) polovicu dubokog pregibaca prstiju (lat. m. flexor
digitorum profundus)

e duboki pregibac palca (lat. m. flexor pollicis longus)

e Cetverokutni pronator (lat. m. pronator quadratus)

Na dlanu sredi$nji Zivac inervira miSice tenara:

e kratki primicac palca (lat. m. adductor pollicis brevis)

e povrSna glava kratkog pregibaca palca (lat. caput superficiale m.
flexoris pollicis brevis)

e suprostavljac palca (lat. m. opponens pollicis), zajedno s lakatnim
ziveem

e prviidrugi glistasti mi$i¢ (lat. mm. lumbricales)

Sredi$nji Zivac inervira kozu dlanske strane palca, kaZiprsta 1 srednjeg prsta, polovicu

prstenjaka i leZiSta noktiju ovih prstiju te lateralni dio dlana (Slika 6).
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Migicrio-kostam £

Sredisnji 2.

MIZiE obli pronator
Zglobn| agranak

Misit palani pregibac zapesta

Pazudni £,
Dugack dianski misic PaiEani i,
MiZié abli pronator Lakalni .

Misit povrSinski pregibad prstiju
Migic duboki
pregibad pratiju

FPrednji medukoStani £,

Migi¢ duboki pregibaé palca

ogranch sredismag
Za nervaclju dlans

primicas palca

hAtELE palca
ienara Povrina grana
kratkog pregibada
palce

Pro | drug glistasti
magic

Slika 6. Sredi$nji zivac
(Preuzeto iz: http://www.minclinic.ru medianus.png: prevedeno na hrvatski jezik, SLIKA

KAO U IZVORNIKU)
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1.3.3. Palc¢ani zivac (lat. n. radialis)

PalCani zivac je najveéi zivac ramenog spleta i polazi iz njegovog straznjeg snopa.Vlakna
palcanog zivca potjecu od petog, Sestog, sedmog i osmog vratnog te prvog grudnog zivca
(C5-8, Thl). Pazu$nu jamu napusta kroz nadlakti¢no-troglavi procjep. U nadlaktici se nalazi
u zlijebu (lat. sulcus n. radialis). U predjelu lakta se nalazi u vanjskom bicipitalnom Zlijebu
gdje se dijeli na dvije zavr$ne grane:
- povrsnu (lat. r. superficialis) koja se nastavlja u ledne (dorzalne) zivce prstiju (lat.
nn. digitales dorsale)
- duboku (lat. . profundus) koja u daljnjem tijeku daje medukoStani straznji zivac podlaktice
(lat. n. interosseus antebrachi posterior)
Boc¢ne grane paléanog Zivca:

* straznji kozni zivac nadlaktice (lat. n. cutaneus brachi posterior)

* vanjski donji kozni Zivac nadlaktice (lat. n. cutaneus brachi lateralis inferior)

* straznji kozni Zivac podlaktice (lat. n. cutaneus antebrachi posterior)

fvrw

Inervacija
Motoricki inervira sljedeée miSice ispravljace (ekstenzore) podlaktice i prstiju:
* troglavi misi¢ nadlaktice (lat. m. triceps brachi)
* sve miSice postrani¢ne skupine podlaktice
- nadlakti¢nopal€ani miSi¢ (lat. m. brachioradialis)
- dugi pal€ani ispruzac zapesc¢a (lat. m. extensor carpi radialis longus)
- kratki pal€ani ispruza¢ zapes$¢a (lat. m. extensor carpi radialis brevis)
- supinacijski misi¢ (lat. m. supinator)
* sve miSice straznje skupine podlaktice
- ispruzac prstiju (lat. m. extensor digitorum)
- ispruza¢ malog prsta (lat. m. extensor digiti minimi)
- lakatni ispruzac zapesc€a (lat. m. extensor carpi ulnaris)
- lakatni mi$i¢ (lat. m. anconeus)
- dugacki odmicac palca (lat. m. abductor pollicis longus)
- dugacki ispruzac palca (lat. m. extensor pollicis longus)
- kratki ispruza¢ palca (lat. m. extensor pollicis brevis|)

- ispruzac kaziprsta (lat. m. extensor indicis)
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PalcCani zivac daje osjetna vlakna za inervaciju koZe zadnje i donjeg dijela vanjske strane
nadlaktice putem koznog zivca nadlaktice (lat. n. cutaneus brachii dorsalis) te kozu straznje
strane podlaktice putem koZnog zivca podlaktice (lat. n.cutaneus antebrachii dorsalis).
Takoder, osjetno inervira kozu dorzalne strane prvih dvaju prstiju i radijalnu polovicu treceg

prsta (Slika 7).
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Slika 7. Pal¢ani Zivac

(Preuzeto iz http://www.netterimages.com4452-0550x0475.jpg: prevedeno na hrvatski jezik,
SLIKA KAO U IZVORNIKU)
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1.3.4. Lakatni zivac (lat. n. ulnaris)

Lakatni Zivac je mjeSoviti Zivac ramenog spleta te je zavrSna grana njegova srednjeg
snopa.Vlakna lakatnog zivca potjecu od osmog vratnog i prvog grudnog zivca (C8, Thl). U
pazusnoj jami nalazi se medijalno od pazusne arterije 1 srediSnjeg zivca, a lateralno od
pazusne vene. U nadlaktici je u prednjoj lozi gde prolazi kroz bicipitalni zlijeb (lat. sulcus
bicipitalis medialis), medijalno od nadlakati¢ne arterije. U donjem dijelu nadlaktice prolazi
kroz medijalnu medu-misi¢nu predgradu nadlaktice (lat. septum intramusculare brachii
mediale) 1 prelazi na straznju stranu. U predjelu lakta prolazi kroz Zlijeb (lat. sulcus nervi
ulnaris) na zadnjoj strani medijalne izbocCine (lat. epikondylus medialis), gdje je povrSan i
izlozen Cestim nagnjecenjima i povredama. Nakon $to prode kroz misi¢ lakatnog pregibaca
zapesca, prelazi na prednju stranu podlaktice gdje prati duboku stranu misi¢a. U predjelu
korjena Sake i dlana lakatni Zivac, pra¢en lakatnom arterijom, prolazi s vanjske strane od
graSkaste kosti (lat. os pisiforme), iznad poprecnog ligamenta zapesc¢a (lat. lig. carpi

transversum), kroz poseban osteofibrozni kanal — lakatni ili Guyonov kanal.
Inervacija
Neposredno ispod graSkaste kosti lakatni zivac dijeli se u dvije zavrSne grane:

* povrSna, pretezno osjetna (lat. r. superficialis)

- zajedniCki dlanski zivei prstiju (lat. nn. digitales palmares communes 1V)

- vlastiti dlanski zivci prstiju (lat. nn. digitales palmares proprii)

* duboka, motorna (lat. r. profundus), za inervaciju:
- miSi¢a uzviSenja malog prsta (lat. mm. eminentiae hypothenaris)
- miSic¢a primicaca palca (lat. m. adductor pollicis)

- duboku glavu kratkog miSi¢a pregibaca palca (lat. m. flexor pollicis brevis-

caput profundum)
- medukostane misice (lat. mm. interossei palmares et dorsales)

- treci 1 Cetvrti glistasti miSi¢ (lat. mm. lumbricales 111, 1V)
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Bocne grane lakatnog Zivca:
» miSiéni ogranci (lat. rr. musculares) za inervaciju:
- lakatnog pregibaca zapesc¢a (lat. m. flexor carpi ulnaris) i
- duboki pregibac prstiju (lat. m. flexor digitorum profundus - dva
unutrasnja snopa)
* dorzalni ogranak za inervaciju dorzalnih Zivaca prstiju (lat. nn. digitales dorsales)
* palmarni ogranak (lat. r. palmaris)

Osjetna vlakna lakatnog Zivca inerviraju koZu unutra$nje polovice dlana, 1 %2 prst od malog
prsta na dlanskoj strani te iste prste na lednoj strani u visini medijalnih i distalnih falangi

(Slika 8).
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(Preuzeto iz http://www.netterimages.com-29529-0550x0475.jpg: prevedeno na hrvatski
Jjezik, SLIKA KAO U IZVORNIKU)
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1.3.5. Pazusni zivac (lat. n. axillaris)

Pazusni Zivac polazi iz straznjeg snopa ramenog spleta u razini pazuha i nosi ziv€ana vlakna
iz C5 i C6. Pazusni zivac prolazi kroz nadlakti¢no-troglavi otvor (lat. foramen
humerotricipitale) zajedno sa straznjom cirkumfleksnom nadlakti¢nom arterijom i venom. U
svom nadlakti¢nom tijeku nalazi se ispred pazusne arterije, a ispred podlopaticnog misica se
spusta distalno, do njegove donje granice gdje zakreée straga, zajedno sa straznjom
cirkumfleksnom nadlakti¢nom arterijom. Nakon prolaska kroz pravokutni prostor (omeden
gore s malim i dolje s velikim oblim misi¢em, medijalno s dugom glavom troglavog misica,
bocno s kirurskim vratom nadlakti¢ne kosti), dijeli se na prednje, straznje 1 bo¢nu granu

(Slika 9).

Inervacija

Pazusni Zivac nosi motorna vlakna za inervaciju deltoidnog misic¢a (lat. m. deltoides), malog
oblog misica (lat. m. teres minor) i dugu glavu troglavog nadlakticnog misica (lat. m. triceps
brachii). Pazu$ni Zivac nosi osjetne informacije iz ramenog zgloba kao i iz koze koja pokriva

donju polovicu deltoidnog misica.
Prednje grane inerviraju:

- deltoidni misi¢ (motorna inervacija)

- koZu koja pokriva donju tre¢inu deltoidnog miSica
StraZnje grane inerviraju:

- straznji dio deltoidnog miSic¢a

- mali obli misi¢

- kozu gornjih dviju tre¢ina straZznjeg dijela deltoidnog miSic¢a i koZzu

koja pokriva dugu glavu troglavog misi¢a nadlaktice
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(Preuzeto iz http://www.netterimages.com4792-0550x0475.jpg: prevedeno na hrvatski jezik,
SLIKA KAO U IZVORNIKU)
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2. CILT RADA T HIPOTEZA

2.1. Problematika istraZivanja

Regionalne anestezioloske tehnike, a osobito periferni ziv€ani blokovi ¢esto su primjenjivane
tehnike tijekom kirurSkih procedura u pacijenata starije zivotne dobi (>65 godina). Starenjem
se mijenja morfologija i funkcija perifernih Ziv€anih vlakana (propadanje aksona, smanjena
Ziv&ana provodljivost) °', §to uz promijenjenu farmakodinamiku i farmakokinetiku lokalnih
anestetika mijenja njihov klinicki profil ¢ine¢i pacijente starije zivotne dobi osobito
osjetljivim na njegovo djelovanje 5253,

Visokorezolucijska ultrasonografija je tehnika koja se u anesteziji upotrebljava za slikovno
prikazivanje Zivaca i1 zZiv€anih spletova i omogucava prikaz ramenog spleta u cijelom njegovu
tijeku. Upotrebom linearne ultrazvuéne sonde, podjeljci (lat. divisio) ramenog spleta u
supraklavikularnoj regiji vide se kao hipoehogeni ¢vorovi varijabilne veli¢ine, poput

nakupine grozdova, pozicionirani s vanjske strane (lateralno) i iznad (kranijalno) podklju¢ne

arterije (Slika 10).

Kada se ultrasonografski podjeljci ramenog spleta prikazu u svojoj kratkoj osi (engl. short
axis view), moguce je izmjeriti povrsinu poprecnog presjeka (engl. CSA, cross-sectional

area) ramenog spleta (Slika 11).

Budu¢i da su Silvestri i suradnici ** dokazali da periferni Zivei imaju tipi¢an ultrasonografski
model prikazivanja koji korelira s histoloSkom strukturom te omogucava razlikovanje
izmedu Zivaca 1 tetiva, strukturne promjene ramenog spleta mogu se validirati mjerenjem

CSA.

Sagitalna rekonstrukcija pozicije i anatomskih odnosa ramenog spleta i okolnih koStanih i
zilnih struktura prikazana je na Slici 12., gdje mozemo uociti da je rameni splet u vrlo
bliskom kontaktu s podklju¢nom arterijom koja se nalazi na prvom rebru, kao i s prilezecom

parijetalnom pleurom.
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Slika 10. Ultrazvucni prikaz ramenog spleta u supraklavikularnoj regiji

Rameni splet oznacen strelicama, a neposredno iznad njih prikazana je punkcijska igla u

cijelom svom tijeku (in-plane tehnika).

Slika 11. PovrSina poprecnog presjeka ramenog spleta (CSA- cross sectional area)
Oznacena povrsina predstavlja CSA ramenog spleta u supraklavikularnoj regiji.

SA - podkljucna arterija (engl. subclavian artery)

(Preuzeto iz: hitp://dx.doi.org/10.1016/j.ajem.2007.09.011. SLIKA KAO U IZVORNIKU)
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Slika 12. Sagitalna rekonstrukcija ramenog spleta (engl. brachial plexus, BP) u

supraklavikularnoj regiji.

Rameni splet nalazi se u neposrednoj blizini podkljucne arterije, s njezine vanjske
(lateralne) strane, na prvom rebru. Sagitalnim presjekom ramenog spleta vidljivo je da
nadlopati¢na vena (Slika A) i popre¢na vratna arterija (Slika B) presijecaju njegov tijek.
SSV - nadlopati¢na vena (engl. suprascapular vein)

TCA - popre¢na vratna arterija (engl. transverse cervical artery)

CLAV - kljuc¢na kost (engl. clavicle)

SA/ SV - podkljuéna arterija/vena ( engl. subclavian artery/ subclavian vein)

(Preuzeto iz: Gerbrand J. Groen et all.Brachial plexus sonoanatomy explained by
multiplanar reformatting of digitized anatomy. European Journal of Pain Supplements

2010;4:303-331., SLIKA KAO U IZVORNIKU)
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S obzirom da je volumen lokalnog anestetika glavna odrednica uspjesnosti zivéanog
bloka, dosadasnje studije i vazne studije opcenito izradene su tako da je upravo volumen
lokalnog anestetika osnovna varijabla u analizi uspjeSnosti perifernih blokova 3557,
Efektivna doza (volumen) lokalnog anestetika predstavlja koli¢inu (volumen) anestetika
koja ¢e prouzrodititi zeljeni efekt. Kada je rije¢ o supraklavikularnom bloku ramenog
spleta, Zeljeni efekt je uspjesan blok, tj. senzomotorna blokada u inervacijskom podrucju
zavrs$nih Zivaca ramenog spleta (miSi¢no-koStani, palcani, lakatni, sredi$nji zZivac).
Srednja efektivna doza (engl. EDsy, effective dose) jest doza koja e izazvati zeljeni efekt
u 50% ispitivane populacije, a maksimalna efektivna doza jest doza koja ¢e izazvati
zeljeni efekt u 95% ispitivane populacije (EDys) te je predmet interesa kliniCara.

Pod pretpostavkom jednake uspjeSnosti bloka ramenog spleta pod kontrolom ultrazvuka u
starijih ispitanika, ali izvedeno s manjim volumenom lokalnog anestetika u usporedbi s
mladim ispitanicima, na Odjelu za anesteziologiju Klini¢ke bolnice Merkur proveli smo
pilot istrazivanje u kojemu smo mjerili i usporedivali CSA ramenog spleta u
supraklavikularnoj regiji medu dvjema dobno razli¢itim skupinama ispitanika (<45
godina i >70 godina). Utvrdena je znaGajna razlika u CSA (0.91+0.13 cm” u mladih
naspram 0.60+0.08 cm?” u starijih ispitanika, P< 0.001), a jednaka uspjesnost senzornih
blokova ramenog spleta. Znacajnost u razlici izmedu CSA ramenog spleta izmedu starijih
1 mladih ispitanika objaSnjena je involucijom ramenog spleta starijih osoba u sklopu
generaliziranih involutivnih promjena perifernog ziv€anog sustava. Navedeno smo
istrazivanje prezentirali na kongresu Euroanesthesia (Amsterdam, 2011.) i objavljeno je
kao Kongresno priopéenje %, ¢ime smo postali prvi autori koji su objavili podatak o CSA
ramenog spleta u populaciji starijoj od 65 godina jer u danasnjoj literaturi postoje podatci
o CSA ramenog spleta u supraklavikularnoj regiji, ali za mladu dobnu populaciju .
Literaturnim uvidom u objavljene radove o volumenu lokalnog anestetika koji je potreban
za uspjesan supraklavikularni blok ramenog spleta pod kontrolom ultrazvuka pronadena
su tri rada: rad o srednjem efektivnom volumenu lokalnog anestetika za ultrazvu¢no
voden supraklavikularni blok na populaciji srednje Zivotne dobi °, rad o utjecaju indeksa
tjelesne mase na srednji efektivni volumen lokalnog anestetika % te rad Trana i suradnika
®!Sukladno nasem otkriéu u pilot istraZivanju o negativnoj korelaciji dobi i CSA
ramenog spleta u supraklavikularnoj regiji uslijed generaliziranih involutivnih promjena,
a uzimajuci u obzir specificnost farmakodinamike i farmakokinetike lokalnog anestetika
u starijih osoba, smatramo da poznati podatci 0 50% 1 95% efektivnoj dozi (volumenu)

lokalnog anestetika za uspjeSan ultrazvukom voden supraklavikularni blok ramenog
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spleta, dobiveni iz istraZivanaj populacije mladih ispitanika, ne mogu biti primjenjivi na
tako specifi¢nu, stariju populaciju. Stoga danasnja literatura ne sadrzi podatke o utjecaju
starije Zivotne dobi na karakteristike senzornog bloka kao ni podatke o srednjem i
maksimalnom volumenu lokalnog anestetika za supraklavikularni blok ramenog spleta

pod kontrolom ultrazvuka u navedenoj populaciji.
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2.2. Glavni cilj

Glavni cilj istrazivanja jest pronaci koliki je potreban srednji (EDsp) 1 maksimalni (EDgs)
efektivni volumen lokalnog anestetika u starijoj Zivotnoj dobi (osobe starije od 65 godina) s
obzirom na razli¢ite anatomsko-funkcionalne znacajke ramenog spleta u odnosu na ispitanike

srednje odrasle dobi (mladi od 45 godina), Sto do sada nije sustavno istrazivano.

47



2.3. Sporedni ciljevi

Iz predlozenog glavnog cilja proizlaze sljede¢i podciljevi:
1) Ispitati razliku izmedu mladih (<45 godina) 1 starijih (>65 godina) ispitanika u
potrebnom srednjem efektivnom volumenu lokalnog anestetika s obzirom na razliku u

popre¢nom presjeku ramenog spleta (CSA).

2) Ispitati razlike u povezanosti CSA ramenog spleta i efektivnog volumena anestetika u

ispitanika razliCite dobi (starijih od 65 i mladih od 45 godina).

3) Utvrditi razlike u vremenu pocetka i trajanje senzornog bloka kod Cetiri zavrSna Zivca

ramenog spleta.

4) Ispitati kvalitetu intraoperacijske analgezije subjektivnom procjenom intenziteta boli.
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2.4. Hipoteza

Pretpostavka je da ¢e srednji (EDsg) i maksimalni (EDys) efektivni volumen lokalnog
anestetika u starijoj zivotnoj dobi biti manji u odnosu na ispitanike srednje odrasle dobi

sukladno o¢ekivanim involutivnim promjenama ramenog spleta u starijih.
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3. ISPITANICI I POSTUPCI

3.1. Eti¢ka nacdela

Na Odjelu anesteziologije i intenzivnog lijecenja Klini¢ke bolnice Merkur, u razdoblju od
studenog 2011. do rujna 2012. godine, provedeno je prospektivno istrazivanje koje je
ukljucilo dvije dobno razlicite skupine ispitanika kojima su operativni zahvati u podruc¢ju
gornjeg ekstremiteta obavljani u supraklavikularnom bloku ramenog spleta pod kontrolom
ultrazvuka: uzorak ispitanika (>65 godina) te kontrolna skupina (<45 godina), ukupno 44
ispitanika (22 ispitanika po skupini). Za provodenje navedenog istrazivanja dobivena je
suglasnost Etickog povjerenstva Klini¢ke bolnice Merkur (22. rujna 2011., broj protokola
5825). Ispitanicima je, na njima razumljiv nacin, objasnjeno ustrojstvo istrazivanja, nakon

¢ega su potpisali Informativni pristanak.

Prije nego $to je prvi ispitanik ukljucen u studiju, klinicko istrazivanje je zapisano u
svjetskom registru klini¢kih pokusa Clinical Trials.gov u Nacionalnoj medicinskoj knjiznici
Nacionalnog instituta za zdravlje Sjedinjenih Americkih DrZava te je izdan registracijski broj

NCTO01467596 (http://ClinicalTrials.gov/show/NCT01467596).

Navedeno istrazivanje je prihvaceno i objavljeno u casopisu Acta Anaesthesiologica
Scandinavica (Jadranka Pavigi¢ Sari¢, Vinko Vidjak, Katarina Tomulié, Jelena Zenko.
Effects of age on minimum effective volume of local anesthetic for ultrasound-guided

supraclavicular brachial plexus block. Acta Anesthesiol Scand 2013; 57: 761-766.)
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3.2. Ispitanici i postupci

Studija je obuhvatila ispitanike navedenih dobi u kojih je anestezija za operacijske zahvate u
podrucju gornjeg ekstremiteta obavljena putem supraklavikularnog bloka ramenog spleta,
pod kontrolom ultrazvuka. Kriteriji ukljuc¢enja u istrazivanje bili su odgovarajuéa dob (<45,
>65 godina), ASA status I - III, pristanak na navedeni blok te jasna ultrazvukom prikazana
anatomija ramenog spleta. Kriteriji iskljucenja bili su nejasnoca ili nemoguénost ultrazvucne
vizualizacije ramenog spleta, neuroloske ili neuromuskularne bolesti ispitanika, alergija na
lokalne anestetike te BMI>35 kg m™. Ispitanici su odabirani sekvencijalnom alokacijom, a
inicijalni volumen lokalnog anestetika (mjeSavina 0.5% levobupivakaina i 2% lidokaina,
omjer 1:1) u prvog je ispitanika bio 30 ml te je, ovisno o ishodu (uspjesan ili neuspjeSan
blok); sljedeéi ispitanik dobio je 5 ml manje (uspjesan blok) ili 5 ml vise lokalnog anestetika
(neuspjesan blok) u odnosu na prethodnog ispitanika. Efektivni volumen lokalnog anestetika
potreban za uspjesan blok u 50% ispitanika odreden je Dixonovom i Masseyjevom up-and-
down metodom, a logistickim regresijskim modelom odreden je efektivni volumen uspjesan u
95% ispitanika. Navedeni blokovi izvodeni su ultrazvu¢nim aparatom (Nemio Toshiba
Medical System Inc 2001, Tokyo, Japan) te linearnom sondom 12 Mhz. Color Doppler mod
koristen je za razlikovanje podjeljaka spleta od manjih Zilnih struktura 2. Izvodenje
supraklavikularnog bloka ramenog spleta obavljeno je u lezeCem poloZaju ispitanika, s
glavom okrenutom suprotno od gornjeg ekstremiteta koji je trebao biti anesteziran.
Ultrazvuéna sonda, zaSti¢ena sterilnom ovojnicom, postavljena je paralelno s klju¢nom kosti,
u kosoj ravnini jer takav polozaj sonde daje optimalan prikaz podjeljaka ramenog spleta koji
u navedenoj regiji izgledaju kao nakupina grozdova, smjestenih s vanjske (lateralne) strane te
dijelom iznad podkljucne arterije, koja je pozicionirana na prvom rebru. Nakon preciznog i
jasnog prikaza ramenog spleta te okolnih struktura u supraklavikularnoj regiji, podjeljci
ramenog spleta prikazani su u svojoj kratkoj osi (engl. short axis view), a putem
inkorporirane programske podrske izmjerena je povrSina poprecnog presjeka (CSA, cross-
sectional area), na isti nacin u svakog ispitanika. Za potrebe statisticke analize uzeta je

aritmeticka sredina nakon §to su ucinjena tri uzastopna mjerenja.

Potom se pristupilo ubrizgavanju lokalnog anestetika u neposrednoj okolini podjeljaka
ramenog spleta, u realnom vremenu. Svim je ispitanicima neposredno prije pocetka izvodenja
navedenog bloka ordinirano 25 mcg fentanila intravenskim putem kako bi punkcijski

manevri bili pradeni sustavnom analgezijom, a za izvodenje bloka rabljena je traumatska 25
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G spinalna igla (90 mm, model Quincke, Vygon, Ecouen, Francuska). Nakon sterilnog pranja
punkcijskog mjesta i ponovnog ultrazvuc¢nog prikaza ramenog spleta, vrh punkcijske igle
prikazan je u njegovoj neposrednoj blizini, primjenom in-plane tehnike (igla postavljena
usporedno sa snopom ultrazvuénih zraka) te je ubrizgan lokalni anestetik. Volumen lokalnog
anestetika bio je unaprijed zadan, prema metodologiji studije. Prvom ispitaniku u objema
skupinama ubrizgano je 30 ml lokalnog anestetika, a sljede¢em ispitaniku ubrizgan je
volumen uvecan za 5 ml u slucaju neuspjesnog senzornog bloka u nekom od ¢etiri zavrSna
zivca ramenog spleta. Ukoliko je pak nastupio uspjesan senzorni blok u svim zavr$nim
ziveima spleta, sljede¢em je ispitaniku ubrizgan volumen lokalnog anestetika umanjen za 5
ml. Slijed je nastavljen do ukupno 22 ispitanika po navedenim skupinama, shodno
prethodnom izra¢unu potrebne veli¢ine uzorka koja opravdava snagu testa od 80%. Volumen
lokalnog anestetika ubrizgan je frakcionirano- polovina volumena aplicirana je tehnikom

,, pocket corner, tj. u kut §to ga &ine podkljuéna arterija i prvo rebro ®, a rameni splet se
nalazio neposredno iznad vrha igle. Druga polovina volumena lokalnog anestetika ubrizgana
je prema gornjem dijelu ramenog spleta nakon $to je promijenjen smjer igle. Procjenu
uspjesnosti razvijenog bloka obavljala je osoba koja nije znala koliki je volumen ubrizgan
(maskiranje) na nac¢in da se kao referentnom tockom za usporedbu i procjenu senzornog
bloka sluzila drugom rukom. Svakih pet minuta tijekom prvih 30 minuta testiran je osjet na
bol (ubod hipodermnom iglom) i hladno¢u (dodir ohladenom tekuc¢inom) u inervacijskom
podrucju srediSnjeg, lakatnog, pal¢anog i miSi¢no-koZnog Zivca te je zabiljeZeno vrijeme
pocetka i duljina trajanja senzornog bloka (u 30-minutnim vremenskim intervalima nakon
zavrsetka kirurSkog postupka) za svaki navedeni Zivac. Senzorni blok miSi¢no-koZnog,
lakatnog, srediSnjeg i pal¢anog Zivca procijenjen je na vanjskoj (lateralnoj) strani podlaktice,
unutras$njoj (volarnoj) strani petog prsta, unutras$njoj (volarnoj) strani kaziprsta i vanjskoj
(dorzalnoj) strani prvih dvaju prstiju. Vrijeme od kojega smo racunali duljinu trajanja
senzornog bloka (nulto vrijeme) bilo je vrijeme zavrSetka ubrizgavanja lokalnog anestetika.
Ukoliko nije postojala bolnost u inervacijskom podrucju testiranih Zivaca 30 minuta nakon
zavrSetka izvodenja bloka, blok je bio ocijenjen uspjesnim. Ukoliko je postojala bolnost i
nakon 30 minuta od zavrsetka izvodenja bloka u inervacijskom podrucju bilo kojeg od
testiranih zivaca, blok je bio proglaSen neuspjesnim. Ispitanicima s neuspjeSnim senzornim
blokom ramenog spleta suplementiran je lokalni anestetik tako da je ubrizgano dodatnih 10-
15 ml lokalnog anestetika u neposrednoj okolini ramenog spleta pod kontrolom ultrazvuka ili
je lokalnim anestetikom infiltrirano operacijsko podrucje s ciljem postizanja kirurSke

anestezije.
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Procjena kvalitete intraoperacijske analgezije obavljena je putem 10 cm-ske vizualne
analogne skale boli (VAS) svakih 10 minuta tijekom operacijskog zahvata, i to samo
ispitanicima koji su imali uspjeSan senzorni blok po studijskom protokolu (ispitanici u kojih
je ucinjena suplementacija lokalnog anestetika bilo dodatnim volumenom lokalnog anestetika
oko ramenog spleta ili infiltracijom u operacijskom podrucju, nisu bili ukljuceni u analizu
intraoperacijske analgezije). Vizualna analogna skala je linija duzine 10 cm na ¢ijim su
krajevima oznaceni ekstremi boli (0, bez boli — 10, nepodnosljiva bol), a bolesnik treba
oznaciti mjesto na liniji koje odgovara intenzitetu boli koju osjeca. Skala se boduje
mjerenjem udaljenosti od tocke ,,odsutnosti boli" do tocke koju je bolesnik oznacio.
Vrijednost VAS< 3 definirana je kao blaga bol; VAS od 4-6 umjerena bol; VAS od 7-8 teSka
bol; vrijednost 9 1 10 nepodnosljiva bol. Ispitanicima s vrijednostima VAS>3 intraoperativno
je ordiniran analgetik (Fentanil, 25 mcg intravenskim putem). Postupak je ponavljan do

postizanja vrijednosti VAS<3.
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3.3. Statisti¢ka ras¢lamba

Efektivni volumen lokalnog anestetika potreban za uspjeSan blok u 50% ispitanika odreden je
Dixon i Massey up-and-down metodom, a logistickim regresijskim modelom odreden je

efektivni volumen uspjesan u 95% ispitanika.

Kako bi se utvrdio EDs i njegov 95% interval pouzdanosti (CI), samo neuspjesni blokovi su

upotrebljavani u empirijskoj formuli Dixon i Masseya za veliki uzorak ** :

x=Zfixi/n)+d/2

(x je EDsp; xi je volumen lokalnog anestetika; fi je ucestalost uspjesnih ili neuspjesnih
senzornih blokova povezanih s apliciranim volumenom lokalnog anestetika; n je ukupan broj

ispitanika s uspjeSnim ili neuspje$nim blokom; d je volumni interval koji iznosi 5 mL).

U statisti¢koj obradi podataka kao deskriptivne mjere upotrebljavalii smo aritmeti¢ke sredine
(standardna devijacija) ili medijan (raspon) za normalno raspodijeljene kontinuirane

varijable. Normalitet raspodjela provjeren je Kolmogorov-Smirnovljevim testom.

Izracun velicine potrebnog uzorka temelji se na rezultatima preliminarne studije. Buduéi da
su nasi preliminarni podaci pokazali jednaku uc¢inkovitost supraklavikularnog bloka ramenog
spleta pod kontrolom ultrazvuka unato¢ 35% smanjenju volumena apliciranog lokalnog
anestetika u starijih osoba, pretpostavili smo takoder najmanje 30% smanjenje EDs5, lokalnog
anestetika u starijih bolesnika. Temeljem navedene pretpostavke ocekivali smo EDspod 16
ml, tj. 30% manje od 23 ml, §to je vrijednost EDsu srednje dobnoj populaciji >, s
procijenjenom SD od 10 ml. Navedena je volumna razlika takoder i klini¢ki znacajna
(veli¢ina u€inka, d=0.7). Za snagu testa od 80% 1 razinu znacajnosti a od 0.05 za provedbu
studije potrebno je najmanje 19 ispitanika po testiranim skupinama. Budu¢i da je u
istrazivanju upotrebljavana up-and-down metoda kako bi se predvidjela grani¢na vrijednost
koja bi bila uspjeSna u najmanje 50% ispitanika kod kojih je primijenjen blok, dodatno smo
primijenili Dixon i Masseyjev pristup za izracun veli¢ine uzorka. Dakle, pod spomenutom
pretpostavkom srednjeg volumena (SD) od 16 ml (SD=10 ml) i pretpostavljenom vrijednos¢u
greske aritmeticke sredine od 3.3 ml (SEM), veli¢ina uzorka potrebna za izracun EDs
izraCunava se iz jednadzbe 2(SD/ SEM)>. Stoga, prema navedenom izraunu, za snagu testa

od 80% 1 razinu znacajnosti o od 0.05, za provedbu studije potrebno je najmanje 22 ispitanika
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po testiranim skupinama. S obzirom da je to bio ve¢i broj potrebnih ispitanika, u studiju smo

ih ukljucili po 22 za svaku skupinu, ukupno 44 ispitanika (Slika 13.).

t tests - Means: Difference from constant (one sample case)
Tail(s) = Two, « err prob = 0.05, Effect size d = 0.7

28
26|
24|
22|
20|

18

Total sample size
Il

164

144

12

dé = oes 07 o R "0 "4 '

Slika 13. Grafikon izracuna veli¢ine uzorka

Podatci su u daljnjoj obradi analizirani logistickim regresijskim modelom kako bi se

ustanovila efektivna doza lokalnog anestetika koja je uspjeSna u 95% ispitanika (EDys).

U statisti¢koj analizi usporedbi aritmetic¢kih sredina upotrebljavan je ¢-fest za nezavisne

uzorke s Welchovom korekcijom jer smo pretpostavili nejednakost varijanci.

Povezanost CSA ramenog spleta i efektivnog volumena anestetika, odnosno dobi i efektivnog
volumena prikazana je odgovaraju¢im regresijskim modelima. Za klini¢ki znacajne

koeficijente regresije uzete su vrijednosti vece od 0.5.

Usporedba kvalitete intraoperacijske analgezije medu testiranim skupinama ispitanika radena

je Fisher exact testom.

U statistickim izraCunima upotrebljavan je softverski paket StatSoft, Inc (2011), Statistica,

verzija 9.1, (2300 East 14. Street, Tulsa, OK 74104 USA).
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3. REZULTATI

Od 52 ispitanika koji su inicijalno probrani za istrazivanje, dva su ispitanika odbila
sudjelovati u istrazivanju, a Sestoro ispitanika nije zadovoljio kriterije ukljucenja (Secerna
bolest). Dakle, ukupno su 44 ispitanika zavrSila studijski protokol (22 ispitanika po skupini).

Tablica 4 prikazuje osnovna obiljezja ispitanika.

Tablica 4. Osnovna obiljezja ispitanika

Uzorak ispitanika Kontrolna skupina
(n=22) (n=22)
Dob, (godine) *74.7 + 7.1 41.6+59
o0
72 44
BMI, (kg/m’) 265+3.5 259429
M/Z, (n) 8/14 13/9
ASA /II/TIVIV, (n) 0/5/14/3 7/14/1/0
L/R, (n) 13/9 8/14
Duljina operacije, (min) 76.1 £33.9 89.6 +33.8

Podatci (dob) su prezentirani kao *aritmeticka sredina+ SD ili medijan.

Podatci (M/Z; ASA; L/R) su prezentirani kao broj ispitanika (n).
BMI - indeks tjelesne mase

M/Z - muskarci/zene

ASA - American Society of Anesthesiologists Physical Status

L/R, - lijeva ruka/desna ruka
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U svih je ispitanika dobiven visoko kvalitetni ultrazvuc¢ni prikaz ramenog spleta te okolnih
struktura. Podjeljci ramenog spleta su u supraklavikularnoj regiji prikazani kao hipoehogeni
¢vorovi varijabilne veli€ine, pozicionirani s vanjske strane (lateralno) i iznad (kranijalno)
podkljucne arterije. Linearnom sondom fiksiranom paralelno s klju¢énom kosti i tako da je
dodiruje, napravljena su tri uzastopna mjerenja povrsine poprecnog presjeka ramenog spleta
u supraklavikularnoj regiji, a za potrebe statisticke analize uzeta je aritmeticka sredina. U
uvjetima navedenog istraZivanja pronadena je vrijednost CSA od 0.95+0.15 cm” u kontrolnoj
skupini (<45 godina), a CSA od 0.51+0.06 cm? u uzorku ispitanika (>65 godina), §to je

slikovno prikazano (Slika 14). Navedena razlika je statisticki znacajna (P<0.001).
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Slika 14. Prikaz razlike CSA medu testiranim skupinama

Razlika u vrijednostima CSA medu testiranim skupinama statisticki je znac¢ajna (P<0.001).

57



Medical Center 15-2012
18:55:55 KB MERKUR

Result

15-2012
KB MERKUR

Slika 15. Ultrazvucni prikaz ramenog spleta u supraklavikularnoj razini u ispitanika mlade
zivotne dobi. PovrSina poprec¢nog presjeka (CSA) oznacena je Zutom isprekidanom linijom

(0.81 cm?).
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Slika 16. Ultrazvucni prikaz ramenog spleta u supraklavikularnoj razini u ispitanika starije
zivotne dobi. PovrSina poprecnog presjeka (CSA) je oznacena Zutom isprekidanom linijom

(0.48 cm?).
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4.1. Glavni cilj

EDs( 1 njegov 95%-ni interval pouzdanosti (CI) za kontrolnu skupinu iznosi 23.0 ml (95% CI,
13.7-32.3 ml). Izraunata EDgs za kontrolnu skupinu jest 44.52 ml (95% CI, 19.05-69.99 ml).

Slika 17. prikazuje slijed uspjeSnih/neuspjesnih blokova kontrolne skupine.

EDs( 1 njegov 95%-ni interval pouzdanosti za uzorak ispitanika iznosi 11.9 ml (95% CI, 9.3-
14.6 ml). Izracunata EDgs za uzorak ispitanika iznosi 16.49 ml (95% CI, 12.23-20.75 ml).

Slika 18. prikazuje slijed uspjeSnih/neuspjesnih blokova u uzorku ispitanika.

Razlika izmedu EDspuzorka ispitanika i kontrolne skupine statisticki je znac¢ajna (95% CI,
1.6-20.6 ml, P=0.027). Takoder, razlika izmedu EDgs uzorka ispitanika i kontrolne skupine
statisticki je znacajna (95% CI, 0.7-55.3 ml, P=0.044).

Budu¢i da je rije€ o studiji veze izmedu doze (volumena) lokalnog anestetika i odgovora na
lokalni anestetik (engl. dose-response), prikazujemo i omjer jacine lokalnog anestetika
izmedu testiranih skupina (engl. potency ratio) od 1.93 (95% CI, 1.16-2.87) koriste¢i se
Fiellerovom metodom. Navedeni rezultat pokazuje gotovo dvostruko veéi ucinak iste doze

lokalnog anestetika u starijoj populaciji.
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Slijed uspjesnih/neuspjesnih blokova u kontrolnej skupini (=435 godina)
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Slika 17. Slijed uspjeSnih/neuspjesnih senzornih blokova u kontrolnoj skupini (<45 godina).

Isprekidana linija oznacava efektivni volumen lokalnog anestetika potreban za uspjeSan blok

u 50% ispitanika kontrolne skupine (EDsp ): 23 ml.

(Pavigi¢ Sari¢ J. et al. Effects of Age on Minimum Effective Volume of Local Anesthetic for
Ultrasound-Guided Supraclavicular Brachial Plexus Block. Acta Anaesthesiol Scand 2013;
57;761-766.)
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Slijed uspjesnih/neuspjesnih blokova u uzorku ispitanika (=63 gedina)
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Slika 18. Slijed uspjeSnih/neuspjesnih senzornih blokova u uzorku ispitanika (>65 godina).

Isprekidana linija oznacava efektivni volumen lokalnog anestetika potreban za uspjeSan blok

u 50% uzorka ispitanika (EDsp): 11.9 ml.

(Pavigi¢ Sari¢ J. et al. Effects of Age on Minimum Effective Volume of Local Anesthetic for
Ultrasound-Guided Supraclavicular Brachial Plexus Block. Acta Anaesthesiol Scand 2013;
57;761-766.)
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Volumen lokalnog anestetika koji je ubrizgan ispitanicima kontrolne grupe bio je u intervalu
od 35 do 10 ml. U deset ispitanika kontrolne skupine nastupio je neuspjesan senzorni blok
jednog ili viSe zavrSnih zivaca ramenog spleta (Tablica 5). Ispitanicima s neuspjeSnim
blokovima ubrizgano je dodatnih 10-15 ml lokalnog anestetika u neposrednoj blizini
ramenog spleta (ispitanik broj 1, 8, 12, 13, 16, 22) ili je na mjestu kirurSkog zahvata kirurg
ubrizgao lokalni anestetik kako bi se postigla kirurSka anestezija (pacijent broj 11). Preostali
ispitanici s neuspjeSnim senzornim blokom imali su adekvatnu kirurSku anesteziju u
anatomskoj distribuciji predlozenog operacijskog zahvata. Stoga nikakva suplementacija

lokalnog anestetika nije bila potrebna.
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Tablica 5. Obiljezja supraklavikularnog bloka ramenog spleta kontrolne skupine (<45 g)

Ispitanik CSA, cm2 Kirurski zahvat Volumen, ml Uspjeh Neuspjeh, zivac
1 0.89 Rekonst. tetive 30 Ne Lz, Pz
2 0.92 Rekonstr. rotatorne mansete 35 Da (%]
*
3 1.01 Zatvaranje AV fistule 30 Ne Lz
4 0.81 Zatvaranje AV fistule 35 Da (%]
5 0.96 Rekonstr. rotatorne mansete 30 Da (%]
6 0.79 Zatvaranje AV fistule 25 Da (%]
7 1.02 Zatvaranje AV fistule 20 Da (%]
8 0.82 Osteosinteza pal¢ane kosti 15 Ne Sz
9 0.80 Akromioplastika 20 Da (%]
10 0.92 Vadenje osteosint. materijala 15 Da (4]
11 1.37 Vadenje osteosint. materijala 10 Ne Lz
12 0.97 Rekonstr. rotatorne mansete 15 Ne Lz, Pz
13 0.97 Rekonstr. rotatorne mansete 20 Ne Pz
14 1.31 Osteosinteza nadlakti¢ne kosti. 25 Da (4]
15 1.18 Akromioplastika 20 Ne MKz
16 1.10 Rekonstr. rotatorne mansete 25 Ne Pz
17 0.92 Osteosinteza nadlakti¢ne kosti 30 Da (%]
18 0.92 Zatvaranje AV fistule 25 Ne Lz
19 0.90 Zatvaranje AV fistule 30 Da (%]
20 0.85 Zatvaranje AV fistule 25 Da (%]
21 0.81 Akromioplastika 20 Da (%]
22 0.86 Osteosinteza palCane kosti 15 Ne Pz

CSA (cross sectional area), povrSina poprecnog presjeka ramenog spleta u supraklavikularnoj

regiji.

LZ - lakatni Zivac

SZ - sredisnji zivac

PZ - paléani zivac

MKZ - migi¢no-kostani Zivac

* Zatvaranje arterijsko venske fistule nakon transplantacije bubrega
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Volumen lokalnog anestetika koji je ubrizgan uzorku ispitanika bio je u intervalu od 30 do 5
ml. Kod devet ispitanika navedene skupine nastupio je neuspjesan senzorni blok jednog ili
viSe zavrSnih Zivaca ramenog spleta (Tablica 6). U ukupno sedam ispitanika s prijelomom
nadlaktice/podlaktice u kojih je detektiran neuspjeSan osjetni blok injektirano je dodatnih 10-
15 ml lokalnog anestetika oko ramenog spleta u supraklavikularnoj regiji s ciljem postizanja
kirurske anestezije. Jednom ispitaniku kirurg je dodatno ubrizgao lokalni anestetik na mjesto
predmnijevanog kirur§kog zahvata (pacijent broj 10). Preostali ispitanik (broj 21) imao je
adekvatnu kirurSku anesteziju u anatomskoj distribuciji predlozenog operacijskog zahvata,

stoga nikakva suplementacija lokalnog anestetika nije bila potrebna.
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Tablica 6. Obiljezja supraklavikularnog bloka ramenog spleta uzorka ispitanika (>65 g)

Ispitanik CSA, cm’ Kirurski zahvat Volumen, ml Uspjeh Neuspjeh, zivac
1 0.55 Osteosinteza nadlakti¢ne kosti. 30 Da (%]
2 0.51 Dekompresija lakatnog zivea 25 Da (%]
3 043 Akromioplastika 20 Da (%]
4 0.59 Osteosinteza nadlakti¢ne kosti. 15 Ne Lz
5 0.45 Osteosinteza nadlakti¢ne kosti 20 Da (%]
6 0.39 Osteosinteza nadlakti¢ne kosti 15 Da (%]
7 0.58 Osteosinteza palCane kosti 10 Ne Lz
8 0.51 Osteosinteza palCane kosti 15 Da (%]
9 0.54 Dekompresija sredi$njeg zivea 10 Da (4]
10 0.51 Dekompresija srediSnjeg zivca 5 Ne Pz, Sz
11 0.59 Osteosinteza palCane kosti 10 Ne Lz, MKz
12 0.50 Osteosinteza lakatne kosti 15 Da (%]
13 0.6 Osteosinteza palCane kosti 10 Ne Lz, Pz
14 0.49 Osteosinteza palCane kosti 15 Da (4]
15 0.59 Osteosinteza nadlakti¢ne kosti 10 Ne MKz
16 0.39 Akromioplastika 15 Da (%]
17 0.55 Osteosinteza nadlakti¢ne kosti 10 Ne MKz
18 0.49 Rekonstr. rotatorne mansete 15 Da (%]
19 0.49 Akromiplastika 10 Da (%]
20 0.49 Osteosinteza nadlakti¢ne kosti 5 Ne Sz, MKz
21 0.49 Akromioplastika 10 Ne MKz
%
22 0.51 Zatvaranje AV fistule 15 Da (4]

CSA (cross sectional area) - povrSina poprecnog presjeka ramenog spleta u

supraklavikularnoj regiji.

LZ - lakatni Zivac
SZ - sredisnji zivac

PZ - pal€ani zivac

MKZ - misiéno-koStani Zivac

* Zatvaranje arterijsko-venske fistule nakon transplantacije bubrega
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4.2. Sporedni ciljevi

Vezano uz prvi sporedni cilj, tj. korelaciju Zivotne dobi i CSA ramenog spleta u
supraklavikularnoj regiji, statistickom analizom dokazana je snazna negativna korelacija
zivotne dobi 1 CSA (ve¢a dob—manji CSA). Pearsonov koeficijent korelacije je r = -0.8524 te

je izrazito znacajan (P<0.001), Sto je vidljivo na Slici 19.

Korelacija dobi i CSA ramenog spleta
(r = -0.8524, P < 0.001)

1,6

1,4

1,2

—

CSA (cm2)
o
oo
I

L
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|
|

=
~
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o

0 20 40 60 80 100
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Slika 19. Korelacija dobi i CSA ramenog spleta
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Statistickom analizom drugog sporednog cilja, tj. korelacije CSA i volumena lokalnog
anestetika (Spearman's rank correlation) nije pronadena znacajna korelacija izmedu
navedenih varijabli. Za ispitanike uzorka (>65 godina) Spearmanov koeficijent korelacije
(Rho) iznosi 0.240606 (95% CI: - 0.201437 do 0.601225), dok za kontrolnu skupinu (<45
godina) iznosi -0,145851 (95% CI: - 0.534587 do 0.293825).

Treéi sporedni cilj istrazivanja bio je ispitati obiljezja senzornog bloka, tj. pocetak i1 duljinu

trajanja senzornog bloka za sva Cetiri zavrSna Zivca ramenog spleta u testiranim skupinama.

Obiljezja senzornog bloka ispitanika prikazana su u Tablici 5. i 6. Analizirano je vrijeme
nastanka senzornog bloka (engl. onset time) za svaki zavr$ni Zivac ramenog spleta (Tablica 7)
kao 1 ukupna duljina trajanja senzornog bloka po navedenim zivcima u onih ispitanika u kojih
je nastupio uspjesan senzorni blok (Tablica 8). Ukoliko nije nastupio uspjesan senzorni blok
nakon 30 minuta od ubrizgavanja lokalnog anestetika, primijenjena je dodatna
suplementacija lokalnog anestetika; tim ispitanicima nismo pratili duljinu senzornog bloka po
testiranim zivcima. Razlika u pocetku nastanka senzornog bloka kao i u duljini njegova
trajanja izmedu uzorka ispitanika i kontrolne skupine statisti¢ki je znacajna za sve testirane

zZivee, §to je graficki prikazano na Slikama 20. 1 21.
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Tablica 7. Obiljezja senzornog bloka

Pocetak bloka (min) N P 95% C1
(<45 g) (<65 g.) (<45g.) (>65g.) (interval pouzdanosti)
LZ 26.5+3.5 22.5+3.1 16 18 0.003 1.695 - 6.305
SZ 25.0+£3.3 20.2+£3.0 19 20 0.0001 2.6893 -6.8107
PZ 25.7+4.0 20.7+4.7 21 20 0.0007 2.248 -7.752
MKZ 25.9+3.8 20.6+4.6 21 17 0.0004 2.538 -8.062
+Grupa 25.8+ 0.6 21.0£1.0 0.0002 3.352-6.248

Navedeni podatci predstavljaju aritmeticke sredine i standardne devijacije.

+ Grupa (aritmeticka sredina duljine trajanje senzornog bloka za sva Cetiri zavrsna zivca)

N - broj ispitanika sa uspjesnim senzornim blokom.
LZ - lakatni Zivac

SZ - sredisnji zivac

PZ - pal&ani zivac

MKZ - miSi¢no-koStani Zivac
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Tablica 8. Obiljezja senzornog bloka

*

Duljina trajanja bloka (min) N P 95% CI
(<45 ¢g) (>65¢g) (<45g.) (>65g.) (interval pouzdanosti)
LZ 164.6+15.1 213.5+£25.8 12 13 0.0001 49.21- 84.59
SZ 147.1+23.1 192.7 £ 27.0 12 13 0.0002 24.72- 66.47
PZ 144.6+23.8 177.3£27.1 12 13 0.004 11.52- 53.88
MKZ 149.6+24.4 199.6+ 26.1 12 13 0.0001 29.05-70.95
+Grupa 151.5+8.9 195.7 £28.9 0.0265 -81.197 -7.203

k
Analizirani su samo ispitanici s uspjeSnim senzornim blokovima u inervacijskom podrucju svih

Cetiriju zavrS$nih Zivaca ramenog spleta.
+ Grupa (aritmeticka sredina duljine trajanje senzornog bloka za sva Cetiri zavrS$na zivca).
Navedeni podatci predstavljaju aritmeticke sredine i standardne devijacije.

N - broj ispitanika sa uspjesnim senzornim blokom.
LZ - lakatni Zivac

SZ - sredisnji zivac

PZ - paléani Zivac

MKZ - miSi¢no-kostani zivac
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B >65 godina
B <45 godina

30 min

Slika 20. Graficki prikaz razlika u pocetku nastanka senzornog bloka za zavrsne Zivce

ramenog spleta

o
MKZ
PZ
) H >65 godina
. B <45 godina
SZ
LZ
T I" T T . If'-f
0 50 100 150 200 250 ~Min

Slika 21. Grafi¢ki prikaz razlika u duljini trajanja senzornog bloka za zavr$ne Zivce ramenog

spleta
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Cetvrti sporedni cilj provedenog istraZivanja bio je ispitati kvalitetu intraoperacijske
analgezije za ispitanike s uspje$nim senzornim blokom u sva Cetiri zavrS$na zivca ramenog
spleta. Kvaliteta intraoperacijske analgezije obavljena je vizualnom analognom skalom boli.
Onim ispitanicima koji su odredili intenzitet boli preko vrijednosti 3, ordinirano je 25 mcg
opioidnog analgetika (fentanil) intravenskim putem. Nakon 5 minuta provjeren je intenzitet
boli te je ponovljeno davanje fentanila ukoliko nije postignut analgetski u¢inak (VAS<3).
Tablica 9. prikazuje broj ispitanika po testiranim skupinama u kojih je zabiljeZena vrijednost
VAS>3. Statisticki nije bilo znacajne razlike izmedu testiranih skupina u intraoperacijskoj

analgeziji (P=0.073).

Tablica 9. Kvaliteta intraoperacijske analgezije

Uzorak ispitanika Kontrolna skupina P
(>65 godina) (<45 godina)
& &
(N=13) (N=12) 0.073
VAS >3 1 5

(broj ispitanika)

k
Analizirani su samo ispitanici s uspjeSnim senzornim blokom

Fisher exact test, 2x2 kontigencijska tablica
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4. RASPRAVA

Temeljem dobivenih rezultata nakon provedenog istrazivanja o EDsj i EDgs lokalnog
anestetika (mjeSavina 0.5% levobupivakaina i 2% lidokaina, omjer 1:1) potrebnog za
supraklavikularni blok ramenog spleta pod kontrolom ultrazvuka u testiranim populacijama,
u mogucnosti smo usporediti dobivene vrijednosti EDsg i EDgs izmedu starijih ispitanika i
ispitanika srednje Zivotne dobi. Tako su Duggan i suradnici > objavili rad o vrijednostima
EDs( i EDgs lokalnog anestetika za supraklavikularni blok ramenog spleta pod kontrolom
ultrazvuka za ispitanike srednje Zivotne dobi, ponovili smo sli¢an studijski protokol za
ispitanike ove zivotne dobi sa svrhom vlastite kontrolne skupine. Nasi rezultati za navedenu
skupinu gotovo su identi¢ni rezultatima Dugganove studije jer smo odredili vrijednost EDsg
od 23 ml, a izraCunate EDgs 44 ml, a Dugganovi su rezultati za vrijednost EDsy 23 ml, a EDos
42 ml. U usporedbi s dobivenim vrijednostima EDspod 11.9 ml i EDys od 16.49 ml u starijih
ispitanika, jasno je da su navedeni volumeni otprilike dva puta manji kod starije populacije.
Tumacenje opazene razlike moze biti dvojako: navedenu razliku mozemo pripisati
morfoloSkim promjenama perifernih zivaca uslijed fizioloSkog procesa starenja ili povecanoj
osjetljivosti starijih ispitanika na djelovanje lokalnih anestetika. Ovim istrazivanjem
evaluirali smo strukturne promjene ramenog spleta povezane s procesom starenja putem
mjerenja CSA ramenog spleta u supraklavikularnoj regiji jer se morfologija ramenog spleta
moZze tocno 1 precizno analizirati zahvaljujuéi visoko rezolucijskoj sonografiji te uporabi
linearne sonde do 12 MHz > % ¢7, Danasnja literatura sadrzi informacije o CSA-u ramenog
spleta u supraklavikularnoj regiji dobivenoj iz populacije mladih, zdravih ispitanika (29.5+
9.6 godina), pa je pronadena prosje¢na povr§ina od 0.96£0.07 cm**. U okviru ovog
istrazivanja pronasli smo sli¢ne vrijednosti navedene povrsine u ispitanika srednje Zivotne
dobi, tj. vrijednost CSA od 0.95+0.15 cm”. Prema na§im saznanjima, do sada nitko nije
objavio podatak o CSA-u ramenog spleta u populaciji starije Zivotne dobi. Ovim
istrazivanjem pronadeno je da je CSA ramenog spleta u starijoj populaciji 0.51+0.06 cm*. U
usporedbi s vrijedno$¢u CSA ramenog spleta u mladoj populaciji, vrijednost CSA starijih
osoba otprilike je dva puta manja, pa smo uvjereni da je navedena razlika odraz globalnih
involutivnih promjena perifernog Ziv€anog sustava koje su zahvatile i rameni splet. Nadalje,
to je sukladno s trenutnim rezultatima o pribliZzno dva puta manjem volumenu lokalnog
anestetika koji je bio potreban za postizanje uspjeSnog senzornog bloka ramenog spleta u
starijih ispitanika, s obzirom da je povrSina podrucja koje je trebalo blokirati lokalnim

anestetikom dvostruko manja u usporedbi s povr§inom mladih ispitanika.
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U okviru ovog istrazivanja dokazali smo da je ispitanicima starije zivotne dobi potreban
manji volumen lokalnog anestetika za postizanje uspjeSnog senzornog bloka ramenog spleta.
Vjerujemo da su navedeni rezultati od iznimne vaznosti za klinicku praksu jer je sustavna
toksicnost lokalnog anestetika potencijalno opasna, osobito za stariju populaciju sa
smanjenom kardiorespiratornom rezervom, zbog ¢ega je smanjenje volumena (doze)

lokalnog anestetika pozeljna ukoliko je to klini¢ki moguce .

Ovom smo studijom takoder pokazali razliCitost u obiljezjima senzornog bloka svakog od
testiranih zavrSnih zivaca ramenog spleta starijih 1 mladih ispitanika. Pocetak bloka (engl.
onset time) za svaki od testiranih Zivaca nastupio je brze u skupini starijih ispitanika, a
opazena razlika je i statisticki znacajna. Takoder je ukupna duljina trajanja senzornog bloka
za svaki testirani zivac bila statisti¢ki zna¢ajno dulja u starijih ispitanika. Navedene rezultate
mozemo tumaciti povecanom osjetljivoscu starijih ispitanika na lokalne anestetike te otprije
poznatom promijenjenom farmakokinetikom 1/ili farmakodinamikom lokalnih anestetika kod
starije populacije ®. Primjerice, nekoliko mehanizama moZe objasniti poveéanu osjetljivost
starijih osoba na ubrizgavanje lokalnih anestetika u epiduralni prostor. Naime, starija zivotna
dob povezana je s promjenama u farmakodinamici lokalnih anestetika ’’, a anatomske
promjene kraljeznice povezane sa starenjem takoder mogu povecati osjetljivost starijih osoba
na djelovanje lokalnih anestetika kada su aplicirani u epiduralni prostor. Takoder, smanjenje
epiduralnog masnog tkiva moze utjecati na $irenje lokalnih anestetika ’'. Konaéno, starenjem
se smanjuje brzina provodenja ziv€¢anih impulsa kroz senzorna i motorna zivcana vlakna, kao
i njihov broj, Sto zasigurno povecava osjetljivost starijih osoba na djelovanje lokalnih
anestetika '>. Na animalnom modelu (misevi) obavljena je analiza morfoloskih i
neurofizioloskih obiljeZja perifernih neuropatija vezanih uz proces starenja "~ i pronadeno je
da starenjem nastupaju demijelinizacijski procesi te aksonalna atrofija, osobito velikih,
mijeliziranih Ziv¢anih vlakana. Morfoloski dokazi upucuju da demijelinizacija moze biti
rezultat dvaju procesa: osnovnog dogadaja (degenerativne promjene vezane uz starenje) i kao
kasna posljedica propadanja aksona. Progresivno i naposlijetku teSko smanjenje
koncentracije enzima (Na*, K*) ATP-aze vezano uz fizioloski proces starenja uo¢eno je u
bedrenom Zivcu te u straznjim korjenima kraljezni¢ne mozdine. Studijom je dokazana
znacajno smanjena brzina provodljivosti impulsa kroz motorna Ziv€ana vlakna te pove¢ana
minimalna F-val latencija kao i latencija somatosenzornih evociranih potencijala. Navedene
promjene mogu se pripisati interakciji mnogih ¢imbenika koji se javljaju tijekom fizioloSkog

procesa starenja: procesu demijelinizacije, remijelinizacije, nesrazmjernom gubitku velikih
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K") ATP-aze u perifernim Zivcima. Jedina klinic¢ka studija koja je analizirala utjecaj starije
Zivotne dobi na periferne Zivéane blokove jest studija Paquerona i suradnika >*, koji su
pronasli pozitivnu korelaciju izmedu starije zivotne dobi i vremena trajanja senzornog bloka.
Rezultati nase studije dijelom se podudaraju s rezultatima Paquerona i suradnika, poglavito
vrijeme pocetka senzornog bloka za testirane zivce. Medutim, rezultati duljine trajanja
senzornog bloka znacajno se razlikuju, tj. u okviru ove studije pronasli smo krace vrijeme
trajanja senzornih blokova (196 naspram 390 minuta). Moguce objasnjenje uocene razlike
jest u razlic¢itoj vrsti lokalnog anestetika (mjesavina lidokain/levobupivakain naspram
ropivakaina) te u razliitoj vrsti bloka ramenog spleta (supraklavikularni blok naspram ,,mid
humeral® bloka) izmedu naSeg 1 Paqueronovog studijskog protokola. Medutim, znacajne
razlike u Ziv€anoj arhitekturi kao i u koli¢ini okolnog masnog tkiva, Sto je dokazano, izmedu
proksimalnih i distalnih dijelova ramenog spleta, osnovni su razlog zasto nije uputno
usporedivati karakteristike senzornog bloka zavr$nih Zivaca ramenog spleta izmedu
Paqueronova i naseg istrazivanja. Osnovno potporno tkivo (stroma) i vezivno tkivo koje se
nalazi unutar i izvan ramenog spleta povecava se od proksimalnih prema distalnim djelovima
tijeka spleta, pa je znacajno razli¢ito izmedu interskalenske/supraklavikularne i
infraklavikularno/subkorakoidne regije U proksimalnoj regiji (interskalenska,
supraklavikularna) rameni splet okruZen je s manje masnoce i veziva unutar i izvan svoje
ziv€ane ovojnice nego u distalnoj regiji (infraklavikularna, subkorakoidna), §to zasigurno ¢ini

razliku u farmakokinetici lokalnog anestetika izmedu tih dviju regija.

Ovo istrazivanje ima odredena ograni¢enja. Do danas se vecina objavljenih studija odnosa
doza-odgovor temelji iskljuc¢ivo na EDs i radene su putem Dixonove i Masseyjeve ,, up--

down* metodologije 1540555760

. Dixonova i Masseyeva metoda podrazumijeva izratunavanje
minimalne koli¢ine (doze, volumena) nekog lijeka koja ¢e proizvesti odredeni ishod u 50%
ispitanika. Medutim, isti rezultat u 95% (EDys) ili ¢ak 99% (EDyy) ispitanika ima veéu
klinicku vaznost. ,,Up-down “ metodologija nedavno je kritizirana kao nedovoljno to¢na
metoda odredivanja volumena lokalnog anestetika, osobito ekstrapolacija EDgs. Tran i

suradnici %' 73

nedavno su objavili dvije studije u kojima je primijenjen tzv. ,, bias coin
design “ za odredivanje minimalnog efektivnog volumena lokalnog anestetika za blok
ramenog spleta pod kontrolom ultrazvuka (supraklavikularni, infraklavikularni). Rezultati
njihove studije [60] razlikuju se od naSih rezultata jer su objavili vrijednost EDgy od 32 ml

(95% CI 30-34 ml). Osim §to je razli¢ita metoda izraCunavanja efektivne doze lokalnog
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anestetika izmedu studije Trana i suradnika (,,bias coin design*) i ove studije (Dixon i
Massey ,, up-down*), razliCitost jest i u vrsti lokalnog anestetika. Naime, lokalni anestetik
koji su Tran i suradnici upotrebljavali bio je lidokain (uz dodatak adrenalina), a za potrebe
ovog istrazivanja upotrebljavana je kombinacija levobupivakaina i lidokaina, $to zasigurno
dijelom doprinosi opazenoj razlici u efektivnim volumenima. Premda Tran i suradnici isticu
vecu to¢nost njihove metodologije u izraCunavanju efektivne doze lokalnog anestetika, u
okviru ove studije odredena EDspod 11.9 ml te EDgs od 16.5 ml lokalnog anestetika u starijih
ispitanika snazno korelira s nasom klinickom praksom i pruza precizan podatak o volumenu
koji je potreban za uspjesan blok u 50% i 95% ispitanika. Dakle, Dixonov i Masseyev
pristup izracunavanju EDsg i EDys josS je uvijek metodoloski prihvatljiv, premda navedene
nove statisticke metode trebamo razmatrati za buduca istrazivanja.

Na poslijetku, u okviru ove studije istrazivala se kronoloska dob od 65 godina kao prag za
starije osobe. Medutim, nije neuobic¢ajeno razmatrati navedenu populaciju kroz tri dobne
kategorije: mladi stariji (65-73 god.), srednji stariji (74-82 god.) i stariji stariji (> 82 god.) .
Zasigurno se progresija involutivnih promjena moze ocekivati u tako Sirokom dobnom
rasponu. Stoga, s ciljem boljeg razumijevanja utjecaja zivotne dobi na periferni Zivcani
sustav i periferne ziv€ane blokove, pozeljna su daljnja istrazivanja na spomenutim

podskupinama u okviru starijeg stanovnistva.
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. ZAKLJUCAK

U okviru provedenog istrazivanja prikazujemo znacajno smanjen efektivni volumen
lokalnog anestetika koji je potreban za uspjeSan senzorni blok u 50% ispitanika
(EDsp) i u 95% ispitanika (EDys) u ispitanika starije zivotne dobi u odnosu na mlade

ispitanike (EDsp, 11.9 ml naspram 23.0 ml; EDys 16.5 ml naspram 44 ml).

Istrazivanje pokazuje manju povrsinu poprecnog presjeka (CSA) ramenog spleta u
supraklavikularnoj regiji u starijih ispitanika (0.51+0.06 cm* naspram 0.95+0.15 cm?).
OpaZene strukturne promjene ramenog spleta u starijih ispitanika vjerojatno se mogu
pripisati involutivnim promjenama ramenog spleta u sklopu globalne involucije

perifernog ziv€anog sustava.

Istrazivanje pokazuje jaku negativnu korelaciju dobi i CSA (ve¢a dob — manji CSA).

Istrazivanjem smo uocili brzi nastup (onset time) senzornog bloka i dulje trajanje
senzornog bloka za svaki testirani Zivac ramenog spleta u ispitanika starije Zivotne
dobi, §to mozemo objasniti njihovom poveéanom osjetljivoséu na djelovanje lokalnog

anestetika.

IstraZivanjem nismo uocili razlike izmedu testiranih skupina u intraoperacijskoj

analgeziji kod ispitanika s uspjeSnim senzornim blokom.

Navedene strukturne promjene ramenog spleta u kombinaciji s pove¢anom
osjetljivosc¢u starijih ispitanika na lokalni anestetik mogu objasniti smanjen efektivni
volumen lokalnog anestetika koji je potreban za uspjeSan senzorni blok u 50% (EDs)

1u95% (EDys) starijih ispitanika.
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8. SAZETAK

Pozadina: Starenjem nastaju involutivne promjene perifernog zivcanog sustava. Cilj
provedenog istrazivanja bio je utvrditi srednju efektivnu dozu (volumen) lokalnog anestetika
koji je potreban za ucinkovit supraklavikularni blok ramenog spleta pod kontrolom
ultrazvuka u 50% (EDs) i 95% (EDys) ispitanika starije Zivotne dobi (uzorak ispitanika, > 65
godina) i ispitanika srednje zivotne dobi (kontrolna skupina, <45 godina). Buduéi da smo u
starijih ispitanika o¢ekivali involutivne promjene ramenog spleta, pretpostavili smo smanjenu

EDsy EDgs lokalnog anestetika.

Metode: Prospektivno istrazivanje provedeno je na Odjelu anesteziologije i intenzivnog
lijecenja Klinicke bolnice Merkur. Ukljuceno je ukupno 44 ispitanika, 22 ispitanika po
skupini. Ispitanicima je, za potrebe kirurSke anestezije za operacijske zahvate u podrucju
gornjeg ekstremiteta, izveden supraklavikularni blok ramenog spleta pod kontrolom
ultrazvuka. Strukturna analiza ramenog spleta u supraklavikularnoj regiji u¢injena je
ultrazvuénim mjerenjem povrsine popre¢nog presjeka ramenog spleta. Ispitanici su odabirani
sekvencijalnom alokacijom, a studijska metoda bila je ,,step-up/step-down* model, gdje
volumen lokalnog anestetika za narednog ispitanika odreduje ishod senzornog bloka
prethodnog ispitanika. Pocetni volumen lokalnog anestetika (50:50 mjeSavina, 0.5%
levobupivakaina, 2% lidokaina) bio je 30 ml. U slucaju uspjeSnog senzornog bloka ramenog
spleta sljede¢em je ispitaniku injektirano 5 ml manje lokalnog anestetika, a u slucaju
neuspjesnog senzornog bloka ramenog spleta sljede¢em je ispitaniku ordiniran volumen
lokalnog anestetika uvecan za 5 ml. Slijed je nastavljen do ukupno 22 ispitanika po skupini.
Srednji efektivni volumen lokalnog anestetika (EDso) utvrden je putem Dixonove i
Maseyjeve statisticke metode, a izracun EDgs u¢injen je logistickom regresijom. Takoder je
istrazeno vrijeme pocetka 1 duljina trajanja senzornog bloka za sva Cetiri zavrSna Zivca
ramenog spleta (palCani, lakatni, miSi¢no-kostani 1 srediSnji Zivac) te kvaliteta

intraoperacijske analgezije.

Rezultati: Efektivni volumen lokalnog anestetika znac¢ajno se razlikovao medu ispitanicima
srednje i starije zivotne dobi , EDsy [23.0 ml, 95% interval pouzdanosti (CI) 13.7-32.3
naspram 11.9 ml, 95% CI1 9.3-14.6); 95% CI razlike 1.6-20.6, P = 0.027] kao i EDgs [44.52
ml, 95% CI 19.05-69.99 ml naspram 16.49 ml, 95% CI 12.23-20.75 ml; 95% Cl razlike 0.7-
55.3 ml, P=0.044]. PovrSina poprecnog presjeka ramenog spleta u supraklavikularnoj regiji

ispitanika srednje Zivotne dobi iznosi 0.95+0.15, a u starijih ispitanika iznosi 0.51+£0.06 cm’
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te je razlika statisticki znacajna (P <0.001). Znacajna je razlika u pocetku nastanka senzornog
bloka za sva Cetiri zavrSna zivca izmedu ispitanika srednje i starije Zivotne dobi (26.5£3.5
naspram 22.5+3.1, P= 0.003 za lakatni z; 25.0+3.3 naspram 20.2+3.0, P=0.0001 za sredisnji
Z; 25.744.0 naspram 20.7+4.7, P=0.0007 za palcani z; 25.943.8 naspram 20.6+4.6, P=0.0004
za misi¢no-kostani 7.). Takoder je znacajna razlika u duljini trajanja senzornog bloka za sva
Cetiri zavrSna zivca izmedu ispitanika srednje i starije zivotne dobi (164.6+15.1 naspram
213.5+£25.8, P=0.0001 za lakatni z.; 147.1£23.1 naspram 192.7+27.0, P=0.0002 za sredisnji
Z.; 144.6+23.8 naspram 177.3£27.1, P=0.004 za palcCani z.; 149.6+24.4 naspram 199.6+ 26.1,
P=0.0001 za miSi¢no-kostani z.). Nije uoCena razlika medu testiranim skupinama u

intraoperacijskoj analgeziji kod ispitanika s uspjesnim senzornim blokom.

Zakljuéak: Navedenim istrazivanjem prikazujemo znac¢ajno smanjen efektivni volumen
lokalnog anestetika koji je potreban za uspjeSan senzorni blok u 50% ispitanika (EDsg) i u
95% ispitanika (EDys) starije zivotne dobi u odnosu na ispitanike srednje Zivotne dobi (EDsy,
11.9 ml naspram 23.0 ml; EDygs 16.5 ml naspram 44 ml). IstraZivanje pokazuje manju
povrsinu poprecnog presjeka (CSA) ramenog spleta u supraklavikularnoj regiji u starijih
ispitanika (0.51£0.06 cm” naspram 0.95+0.15 cm?). Uo&en je i brzi nastup (onset time)
senzornog bloka kao i dulje trajanje senzornog bloka za svaki testirani Zivac ramenog spleta u
ispitanika starije zZivotne dobi, §to moZemo objasniti njihovom povecanom osjetljivoséu na

djelovanje lokalnog anestetika.
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9. SUMMARY

Title: Effects of age on minimum effective volume of local anesthetic for ultrasound-

guided supraclavicular brachial plexus block

Background: Involutional changes of peripheral nervous system occur with aging. The
aim of the study was to determine the minimum effective volume of local anesthetic
required to offer an effective ultrasound-guided supraclavicular brachial plexus block in
50% (EDsp) and 95% (EDys) of middle-aged (control group, < 50 years) and elderly
(tested group, > 65 years) patients. Under the assumption of involutive changes of the
brachial plexus in the elderly patients, we hypothesized reduced both minimum effective

volumes of local anesthetic in elderly patients (EDsg, EDos).
Methods:

Prospective study was conducted at the Department of Anesthesiology and Intensive
Care, University Hospital Merkur where middle-aged (n=22) and elderly (n=22) patients
undergoing upper limb surgery received an ultrasound-guided supraclavicular brachial
plexus block. Structural analysis of the brachial plexus in supraclavicular region was
obtained by measuring the cross-sectional area. The prospective, observer-blinded study
method is a previously validated step-up/step-down sequence model where the local
anesthetic volume for the next patient is determined by the outcome of the previous
block. The starting volume was 30 ml (50: 50 mixture, 0.5%wt/vol levobupivacaine,
2%wt/vol lidocaine). After the successful block is achieved, the subsequently recruited
patient received reduced LA volume for 5 mL. Otherwise, if complete sensory blockade
in any of distal nerve distributions did not appear, block is declared as failed and for the
next recruited patient volume of LA is increased for 5 mL. The minimum effective
volume of local anesthetic in 50% of patients was determined using Dixon and Masey
method while the effective volume in 95% of the patients was calculated using probit
regression. Also, the onset time and duration of complete sensory blockade was recorded
for every tested distal nerve of brachial plexus (radial, ulnar, musculocutaneous and

median nerve) as well as quality of intraoperative analgesia.
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Results:

The minimum effective local anesthetic volume significantly differed between middle-
aged and elderly for EDsj [23.0 m1,95% confidence interval (CI) 13.7-32.3 vs. 11.9 ml,
95% C19.3-14.6); 95% CI of the difference 1.6-20.6, P=0.027] as well as for EDys
[44.52 ml, 95% CI 19.05-69.99 ml vs. 16.49 ml, 95% CI 12.23-20.75 ml; 95% CI of the
difference 0.7-55.3 ml, P=0.044]. The cross sectional area of brachial plexus was 0.95+
0.15 in middle-agedand 0.51+0.06 cm?2 in elderly patients (P<0.001). Also, there is a
significant difference in the onset time for complete sensory blockade in all four distal
nerves between the middle aged and elderly patients (26.5+3.5 vs. 22.543.1, P=0.003,
ulnar n; 25.0+3.3 vs. 20.2+3.0, P=0.0001, median n; 25.7+4.0 vs. 20.7+4.7, P = 0.0007,
radial n; 25.9£3.8 vs. 20.6+4.6, P= 0.0004, for musculocutaneous n.). Significant
difference in the duration of sensory blockade in all four distal nerves was observed
between the middle aged and elderly patients (164.6+15.1 vs. 213.5+£25.8, P=0.0001,
ulnar n; 147.1£23.1 vs. 192.7£27.0, P=0.0002, median n; 144.6+ 23.8 vs. 177.3£27.1, P=
0.004, radial n; 149.6+ 24.4 vs. 199.6+£26.1, P=0.0001, musculocutaneous n). There was

no difference in intraoperative analgesia between the groups.
Conclusion:

Within the present study, we report a reduced both minimum effective anesthetic volume
for ultrasound-guidedsupraclavicular block (EDsy, EDgs) in elderly patients (EDs, 11.9
ml vs. 23.0 ml; EDgs 16.5 ml vs. 44 ml). Additionally, smaller cross-sectional surface
area of the brachial plexus in the supraclavicular region was observed in the elderly
patients (0.51+ 0.06 cm2 vs. 0.95+0.15 cm?2). Also, we noticed a rapid onset and longer
duration of sensory blockade for each tested distal nerve of the brachial plexus plexus in

elderly patients which can be explained by their higher sensitivity to the local anesthetics.
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