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Albino Sicanlarda Intravitreal Prilokain ve
Bupivakain Injeksiyonundan Sonra Retina
Degisikliklerinin Histopatolojik Incelemesi
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OZET

_ ALBINO SICANLARDA INTRAVITREAL PRILOKAIN VE BUPIVAKAIN
INJEKSIYONUNDAN SONRA RETINA DEGISIKLIKLERININ HISTOPATOLOJIK
‘ INCELEMESI

Periokiiler anestetik madde injeksiyonlarindan sonra, nadir de olsa glob perforasyonlar1 olugabilir.
Gozigine verilen ilaglarin retina iizerine olan toksik etkileri bilinmektedir. Bu ¢alismada 18 albino
sicanda, intraokular prilokain ve bupivakain uygulamasina kargi, ozellikle retinada gelisebilecck
toksik cevap incelendi. 9 denegin sag gtziine intravitreal 0.1 ml %0.5 bupivakain ve 9 denefin sag
goziine %2 prilokain verildi. Tiim deneklerin sol gozlerine, kontrol amaci ile, 0.1 cc BSS (+) ve-
rildi. 15 giin sonra inhalasyon yolu ile yiiksek eter verilmesi ardindan, denekler feda edilerek, eniik-
leasyon yapildi. Elde edilen dokularin, formalin fikse parafin bloklarinin, hematoksilen-eozin ile bo-
yali kesitlerinin incelenmesinde, prilokain verilen siganlardan birinde, koroideal damarlarda cktazik
degisiklikler, bir digerinde ise subkonjonktival polimorf niiveli 16kosit infiltrasyonu (PNL), bu-
pivakain verilen gozlerin birinde fotoreseptorlerin dig segmentinde spongiyotik degisiklikler ve iki
denekte de vitreus ve koroideada PNL infiltrasyonu goriildii. Kontrol amaciyla BSS verilen 1 si-
¢anda da fotoreseptdrlerin dig segmentinde benzer spongiyotik degisiklikler, ti¢ gdzde de vitreusta
yaygin PNL infiltrasyonu goriildii. Tiim deneklerin retina tabakalari normal organizasyon gdsteren
hiicresel striiktiir icermekteydi.. Lokal anestezik preparatlara kars: toksik reaksiyonu yansitacak,
herhangi bir bulguya rastlanmadi.

Periokiiler lokal anestezik enjeksiyonlardan sonraki perforasyonlarda gozigine verilecek lokal anes-
tezik ajanlardan prilokain ve bupivakain retinaya toksik degildir. Perforasyonlardan sonra gérme
prognozunu, perforasyonun dokulara yaptigi mekanik etki belirler.

ANAHTAR KELIMELER : lokal anestezi, retinal toksisite, glob perforasyonu

SUMMARY

HISTOPATHOLOGIC EVALUATION OF THE EFFECT OF INTRAVITREAL
INJECTION OF PRILOCAINE AND BUPIVACAINE IN ALBINO RATS

Injection of the periocular anesthetic, though infrequently, may cause perforation of the globe. Va-
rious drug effects on retina are already known facts. In this study, the toxic effect of the intraocular
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injection of prilocaine and bupivacaine is evaluated in 18 albino rats. Right eyes of the 9 rats were
injected 0.1 ml of %35 bupivacaine and another 9 right eyes were injected 0.1 ml of %2 prilocaine.
All of the 18 left eyes were used as a control group and injected 0.1 cc of BSS. After 15 days rats
were killed, and eyes were enucleated. Tissue samples were fixed in formaldehyde and stained with
heamotoxylen-eosine conventionally. Light microscopic examination showed neutrophilic in-
filtration of vitreous and choroidea in 5 eyes, which were injected bupivacaine (2 eyes) and BSS (3
eyes). Vessel ectasia was observed in one of the eye, injected prilocaine and spongiosis of the outer
segment of the photoreceptors was seen in 1 one eye injected bupivacaine and 1 eye injected BSS.
The cellular components of the retina showed no abnormality in all eyes and no histopathological
finding, that could be the result of toxic effect of anesthetic, was observed.

Although needle penetration of the globe during periocular anesthesia is uncommon, using al-
ternative methods in high-risk patients can reduce its occurrence. If the needle penetration of the
globe occurs, final visual acuities are dependent on the severity of the ocular injury. Ret-vit 2000; 8:

136-140.

KEY WORDS : local anesthesia, retinal toxicity, glob perforation

Giintimiizde oftalmik cerrahi girisimlerinin
biiyiik ¢ogunlugu, lokal anestezi ile yapilmak-
tadir'. Lokal anestezinin en onemli komp-
likasyonlarindan biri, glob perforasyonlaridir.
Retrobulber anesteziden sonra, 1/1000 ora-
ninda glob perforasyonu olugabilecegi bil-
dirilmistir?. Daha nadir de olsa, peribulber
anesteziden sonra da glob perforasyonlan olu-
sabilmektedir”. Ameliyat oncesi peribulber
anestezik enjeksiyonu sirasinda, genellikle
fark edilmeksizin, gozigine lokal anestezik
madde verilmesi, perforasyonun olusturdugu
mekanik travmaya ilave olarak, retinada toksik

hasara neden-olabilir. Bu ¢alismada lokal anes-

tezide yaygin olarak kullanilan prilokain ve
bupivakainin, retina ve koroideaya olan et-
kileri histopatolojik olarak degerlendirildi.

GEREC VE YONTEM

Istanbul Universitesi Deneysel Tip Aras-
tirma Merkezinde (DETAM), | dakikalik in-
halasyon ile eter anestezisi altinda, steril ol-
mayan, fakat temiz bir ortamda, agirliklar1 160
gr ile 350 gr arasinda degisen, 18 winster
erkek albino sicanin 9 goziine, limbustan 2
mm mesafeden vitreus i¢ine dogru yoneltilen

steril 25G 1/2 inglik insiilin ignesi ile 0.1 ml
%2 prilokain (citanest), 9 géziine de 0.1 ml
9%0.5 bupivakain (marcaine) enjekte edildi.
Deneklerin diger gozlerine kontrol amaciyla
dengeli tuz solusyonu (BSS+), 0.1 ml enjekte
edildi. Enjeksiyondan sonra, indirekt oftalmos-
kop ile fundus muayenesi yapildi ve tiim de-
neklerde, funduslarinin aydinlandig goriildi.
15 giin sonra, kobaylarin inhalasyon ile yiiksek
doz eter verilerek feda edilmesinden sonra,
gozler eniikliie edildi. 18 kobayin, formalin ile
fikse edilen 36 goziinden hazirlanan parafin
bloklardan, ortalama 3 mikron kalinliginda ke-
sitler alindi. Hematoksilen-Eozin ile boyanan
kesitler 151k mikroskobunda incelendi.

BULGULAR

Prilokain enjekte edilen 9 gdz materyalinin
kesitlerinin incelenmesinde, bir gbzde sub-
konjontival, yogun, polimorf niiveli 16-
kositlerden baskin, mikst tipte iltihabi hiicre
infiltrasyonu ve diger bir gézde de koroidea ta-
bakasinda damar ektazileri saptand: (Tablo 1).
Deneklerin retinalarinda ise, normal hiicresel
komponentleri igeren, organizasyonlar: diizgiin
retina tabakalar gozlendi (Resim1).
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TABLO 1: Gruplara Gore Histopatolojik Bulgular

NORMAL HP HISTOPATOLOJIK TANI

PRILOKAIN 7/9 1 GOZ KOROIDEAL DAMAR EKTAZISI
| GOZ SUBKONJUNKTIVAL PNL

BUPIVAKAIN 6/9 1 GOZ FR DIS SEGMENTI SPONGIYOTIK
2 GOZ VITREUSTA PNL

BSS 13/18 1 GOZ KOROIDEAL PNL+ EKTAZI
1 GOZ FR DIS SEGMENTI SPONGIYOTIK
3 GOZ VITREUSTA PNL

HP: Histopatoloji , PNL: Polimorf niiveli l16kosit, FR: Fotoreseptor

RESIM 1. Normal hiicresel komponentlere sahip,
diizenli retina tabakalari (H.EX 310).

Bupivakain verilen ii¢ goziin makroskopik in-
celemesinde katarakt olugumu dikkati cekti. 9
goziin 6’sinda normal morfolojik bulgular be-
lirlendi. Bir gozde retina fotoreseptorlerinin
dig segmentinde spongiyotik degisiklikler go-
riildii.

Ayni gozde dig niikleer tabakada ka-
linlagma izlendi. (Resim 2) Iki gozde vitreusta
ve liveada polimorf niiveli l6kosit agirlikli,
mikst tipte iltihabi hiicre infiltrasyonu goriildii
(Tablo 1).

BSS verilen dort goziin makroskopisinde
katarakt gozlendi. 14 goziin 15tk mikroskopik
incelemesinde normal morfolojik bulgular be-
lirlendi. Bir gozde koroideada seyrek iltihabi
hiicre infiltrasyonu ve ektazik damar yapilari

RESIM 2. Retinada fotoreseptérlerin dis segmentinde
spongiyotik degisiklikler. dis niiklcar
tabakada kalinlasma (H.EX125).

goriildii. Ayrica bir diger gozde fotoreseptor-
lerin dig segmentinde spongiyotik degisiklikler
izlendi (Tablo 1). Katarakt gozlenen ii¢ gozde,
vitreus iginde ve koroideada polimorf niiveli
|6kositlerden  zengin, iltihabi hiicre in-
filtrasyonu belirlendi.

TARTISMA

Degisik yollar ile alinan bir ¢ok ilacin retina
lizerine olan toksik etkisi bilinmektedir*”.
Gormeyi etkileyen ilaglarin retina toksisitesi,
bir c¢ogunun, kullanilmasina o6nemli ki-
sitlamalar getirmigtir. Tedavi amaciyla, direkt
olarak, goz icine verilen ilaglarin, retinada tok-
sik etki olusturma riski ¢cok fazladir. Gozigi en-
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feksiyonlarinin tedavisinde, intravitreal antibi-
yotik, antifungal ve antiviral preparatlar yay-
gimn olarak kullanilmakta olup, bunlarin kon-
santrasyonlarina gére degisen retinal etkileri
bir ¢ok aragtirmada incelenmigtir&g. Vit-
reoretinal cerrahide, inflamasyonlarin ve PVR
gelisiminin - onlenmesinde  kullanilan, int-
raokiiler steroidlerin, belirli konsantrasyon-
larda retinaya toksik olmadig: gésterilmigtirlo’
12 Son yillarda yayginlagan, topikal anestezi
ile yapilan, katarakt cerrahisinde kullanilan
intraokiiler anesteziklerin, intraokiiler toksisite

yapmadigl bilinmektedir' .-

Periokiiler enjeksiyonlar, anestezi ve tedavi
amactyla, yaygin olarak kullanilmaktadir. Ret-
robulber enjeksiyonlarda 1/1000, peribulber
enjeksiyonlarda 1/4000 oraninda, glob per-
forasyonu meydana gelme olasihif: vardir?.
Modern vitreoretinal cerrahi teknikler ile te-
davi edilebilen perforasyon komplikasyonla-ri
yaninda, goz iginé enjekte edilen lokal anes-
tezik ajanm rctinayt etkilemesi de, gdrme
prognozunu olumsuz yodnde etkiler. Lokal
anesteziklerin, retina iizerine olan etkisini de-
gerlendirmek icin yaptigimiz bu galigmada,
bupivakain verdigimiz bir denegin retinasinda,
fotoreseptorlerin dis segmentinde spongiyotik
degisiklik goriildii. Ayn: sekilde BSS verilen
bir olgunun, fotoreseptérlerin dig éegmentinde
de spongiyotik degisilikler gozlendi. Kontrol
grubunda 3 gozde, bupivakain grubunda 2
gozde vitreus ve (ivea yaygin PNL in-
filtrasyonu goriildii. Bu deneklerin aym za-
manda katarakt gelismis olan deneklerden
olugsmusg olmasi, lens travmasina bagh olugan
fako-anaflaktik reaksiyonu veya intraokiiler
enfeksiyonu distindiirmektedir. Diger ol-
gularin tiimiinde retinal histopatoloji tamamen
normaldi. Bu bulgular prilokain ve bu-
pivakainin retinal yapilarda histopatolojik ola-
rak toksisite bulgulan olusturmadigini gos-
termektedir.

Goz igine verilen ilaglardan, ozellikle, an-
tibiyotik ve steroidlerin toksisitesi, degisik
aragtiricilar tarafindan a1'a§t11'1]m1§t1r8'“. Pe-
riokiiler enjeksiyonlardaki perforasyonlar-dan
sonra gozigine giren depo steroidlerin retinada
toksik etkiler yaptigi bildirilmistic'*!'7. Re-
tinada nekroz ve proliferasyona yol agan tok-
sik etkiler arasindaki farkin, degisik pre-
paratlar arasindaki osmolarite ve ph farkina
bagh olarak olustugu gosterilmistir. Ayrica
depo steroidlerde bulunan drogun saliniminm
yavaglatan tagiyict molckiillere bagli retinal
toksisiteler olugmaktadir. Tagtyict molekiil ta-
simayan steroid preparatlari, diisiik kon-
santrasyonlarda retina igin toksik degildir.
Lokal anesteziklerin retinal etkilerini arastiran
Lincofl ve ark. yaptiklart bir ¢alismada, ksi-
dencklerde ERG bo-
zulmalar1 ve mikroskobik retina toksisite bul-

lokaine verdikleri
gulan g(‘jz]cmemi;;lerdirlg. Lokal anestetik
maddeler, doku destriiksiyonuna yol ag-
madiklar i¢in, periokiiler enjekstyonlardan
sonraki gbrme prognozunu etkileyen en énemli
faktor, perforasyondan sonra olugan doku ha-
saridir. |

Yaklagik 4.5 cc volume sahip olan goze 0.3-
0.5 cc’lik intraokiiler anestetik madde en-
jeksiyonu sonucu, tansiyon okiiler retinal arteri
tikayacak diizeylere g}kabilirlg. Bu hastalarin
dikkatlice
rektifinde parasentez yapitmalidir. Goz per-

goz  basinglar izlenmeli  ge-

forasyonlarinin yaklagik yarisi ameliyat si-
rasinda  farkedilmez’. Operasyona devam
edilen bu olgularda, retina dekolmani, vitreus
hemorajisi ve ekspulsif koroidea hemorayjisi
gelisme olasilif vardir>!?. Perforasyonun far-
kedildigi olgularin vitreoretinal cerrahi gi-
risimlerin tek scansta yapilabilecegi bir mer-
kezde takibe almak daha uygun olur. Atkinson
yontemi ile yapilan enjeksiyonlarda igne direkt
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olarak arka kutuba dogru yb‘nclmektedirzo’zl.

Bu yiizden bir¢ok cerrah bu yontemi modifiye
ederck hastaya primer pozisyona veya hafif
asafl baktirarak enjeksiyon yapmaktadirlar.
Kiint ignenin keskin igneye gore daha az per-
forasyon riski tagidigi bilinmektedir. Ancak
lokal anestezi sirasinda olugan perforasyonlari
aragtiran Grizzard'm?! bildirdigi 12 olgunun
5’1 (%44) ve Hay'in 19 bildirdigi 23 olgunun
7’si (%30) kiint ignelerle olusmug okiiler per-
forasyonlardir. Kiint uglu ignelerle daha az
perforasyon olusmasina karsin, kiint igneler ile
olusan perforasyonlardaki doku hasari keskin

ignelerden ¢ok daha fazladir!?-21,

Sonug olarak prilokain ve bupivakain re-
tinaya toksik olmadiklar: i¢in, periokuler anes-
tetik madde enjeksiyonlardan sonraki glob per-
forasyonlari, diger posterior glob travmalan

gibi degerlendirilmeli ve tedavileri plan-

lanmalidir.
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