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Johdanto

Tehokas kivunhoito on keskeinen osa
leikkauksen jalkeista hoitoa, silld se
edistda nopeaa toipumista ja mah-
dollistaa varhaisen mobilisaation sekéa
kuntoutuksen aloittamisen. Moniin
ortopedisiin toimenpiteisiin, kuten
lonkan ja polven tekonivelleikkauksiin,
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liittyy voimakasta postoperatiivista ki-
pua (D. Leikkauksenjalkeinen kipu on
edelleen merkittava haaste huolimatta
nykyaikaisista ja tehokkaista, multi-
modaalisia menetelmia hyddyntavista
kivunhoitostrategioista.
Deksmedetomidiini on alfa2-
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agonisti, joka tunnetaan erityisesti

Intranasal dexmedetomidine in perioperative orthopedic anesthesia - pharmacodynamic and

pharmacokinetic studies in adult patients
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sedatiivisesta vaikutuksestaan, mutta
lisdksi silla on kipua ja pahoinvointia
lievittavia seka deliriumia ennalta-
ehkaisevia ominaisuuksia (2-4). Deks-
medetomidiini voisi olla erinomainen
lisd ortopedisten potilaiden periopera-
tiiviseen hoitoon naiden ominaisuuk-
siensa vuoksi. Deksmedetomidiinin vi-
rallinen antoreitti on laskimonsiséainen,
mutta useita muita antoreitteja on
tutkittu ja nenan kautta annostelu on
osoittautunut toimivaksi menetelmak-
si. Verrattuna muihin antoreitteihin,
deksmedetomidiinin intranasaalinen
anto on edullista suotuisan farmako-
kinetiikan, kajoamattomuuden, seka
mahdollisesti vahaisempien veren-
kiertovaikutusten vuoksi.

Tavoitteet

Tutkimme intranasaalisesti annos-
tellun deksmedetomidiinin kayttéa
osana multimodaalista kivunhoitoa
potilailla, joille tehtiin polven tekonivel-
leikkaus. Tutkimme myos sen vaiku-
tusta hemodynamiikkaan ja periope-
ratiivisiin muuttujiin. Lisaksi tutkimme
intranasaalisesti annostellun deks-
medetomidiinin farmakokinetiikkaa
nukutetuilla tekonivelleikkauspotilailla.
Tutkimme my®s intranasaalisen deks-
medetomidiinin kayttoa ortopedisen
leikkauksen jalkeen valvontatasoisella
osastolla idkkaiden potilaiden post-



operatiivisen kivun/agitaation/levotto-
muuden hoidossa.

Aineisto ja menetelmit
Vaitodskirja koostuu yhteensa viidesta
osatyosta.

Ensimmainen osatyd oli retro-
spektiivinen rekisteritutkimus.
Tutkimus selvitti, vahentdakd nendn
limakalvolle annosteltu deksmedeto-
midiini leikkauksen jalkeista opioidien
kulutusta. Tutkimusaineisto koostui
yhteensé 150 potilaasta, joille oli tehty
polven tekonivelleikkaus yleisanes-
tesiassa. Puolet potilaista oli saanut
100 pg intranasaalista deksmedeto-
midiinia, ja puolet potilaista hoidettiin
tavallisen protokollan mukaan ilman
deksmedetomidiinia.

Toinen osatyd oli prospektiivinen
farmakokineettinen tutkimus. Tutkim-
me deksmedetomidiinin farmakoki-
netiikkaa aikuispotilailla, joille tehtiin
tekonivelleikkaus nukutuksessa.
Tutkimukseen osallistui 28 potilas-
ta, joille tehtiin polven tai lonkan
tekonivelleikkaus yleisanestesiassa.
Potilaat saivat 100 pg intranasaalista
deksmedetomidiinia anestesiainduk-
tion jalkeen. Pitoisuusnaytteet otettiin
yhteenséa kuudessa aikapisteessa (en-
nen ladkkeen antoa ja 5 min, 15 min,
45 min, 1tunti seké 4 tuntia ladkkeen
annon jalkeen).

Kolmas osatyo oli prospektiivinen
kaksoissokkoutettu, satunnaistet-
tu kontrolloitu tutkimus. Tutkimus
arvioi intranasaalisena esiladkityksena
kaytettavan deksmedetomidiinin
vaikutusta leikkaukseen liittyvaan
jannitykseen, sedatiivisten laakkei-
den kulutukseen, seka leikkauk-
sen jalkeiseen kipuun ja opioidien
kulutukseen. Tutkimuksen aineisto
koostui 102 potilaasta, joille tehtiin
polviproteesileikkaus selkdydinpuudu-
tuksessa. DEX-ryhman potilaat saivat
1ug/kg intranasaalista deksmedeto-
midiinia noin 30-45 minuuttia ennen
selkdydinpuudutusta, kontrolliryhmé
sai vastaavan volyymin plaseboa
(keittosuola).

Neljas osatyd oli sekundaariana-
lyysi kolmannen osatydn aineistosta.
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Tutkimuksessa verrattiin hemodynaa-
misia muuttujia (verenpaine, syke),
verenkiertoelimistéon vaikuttavien
l&&kkeiden tarvetta (noradrenaliini,
atropiini, labetaloli), verenvuodon
ma&araa ja verenkuvamuutoksia ryh-
mien valilla.

Viides osaty6 oli retrospektiivinen
rekisteritutkimus. Tutkimus selvitti
intranasaalisen deksmedetomidiinin
kayttdmahdollisuuksia idkkaiden
ortopedisten potilaiden postopera-
tiivisessa hoidossa, erityisesti
sekavuuden, ahdistuksen ja kivun
lievittdmisessa. Tutkimuksen aineisto
koostui yhteenséa 23 potilaasta, jotka
olivat > 70-vuotiaita ja saaneet 100 ug
intranasaalista deksmedetomidiinia
vuodeosastolla ortopedisen leikkauk-
sen jalkeen postoperatiivisen kivun/
agitaation/levottomuuden hoitoon.

Tulokset

Nenan kautta annosteltu deksmede-
tomidiini vahentaa opioidien tarvetta
polven tekonivelleikkauksen jalkeen,
jos leikkaus tehdaan yleisanestesias-
sa. Mikali tekonivelleikkauksen anes-
tesiamuotona on selkaydinpuudutus,
intranasaalisen deksmedetomidiinin
kipua lievittava ja opioidikulutusta
vahentava vaikutus ei ole niin selkea.
Nenan kautta annostellun deksmede-
tomidiinin imeytyminen ja eliminaatio
ovat hitaampia, jos |&&ke annostellaan
nukutetuille, makuuasennossa oleville
potilaille, verrattuna annosteluun he-
reilla ja pystyasennossa. Nenan kautta
annosteltu deksmedetomidiini on he-
modynaamisesti hyvin siedetty, mutta
silla ei ole vaikutusta leikkausvuodon
maaraan. Nenan kautta annosteltavaa
deksmedetomidiinia on mahdollista
antaa idkkaille potilaille valvotuissa
vuodeosasto-olosuhteissa, mutta po-
tilasvalinta on ehdottoman tarkeaa ja
verenpainetta ja sykettd tulee seurata
iakkailla 2-3 tuntia annostelun jalkeen.

Johtopédatokset

Yhteenvetona tulokset osoittavat,
ettd nenan kautta annosteltu deks-
medetomidiini voi olla hyddyllinen
lisa ortopedisten potilaiden hoidos-
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sa. Se vahentaa kipua ja opioidien
tarvetta leikkauksen jalkeen. Hyéty
on selkedmpi yleisanestesian kuin
selkdydinpuudutuksen yhteydessa.
Nukutetuille potilaille nendn kautta
annostellun deksmedetomidiinin
hyotyosuus on hyva, mutta imeyty-
minen ja eliminaatio ovat hitaampia
verrattuna hereilla oleviin potilaisiin.
Kuten kaikilla ladkkeilla, myds deks-
medetomidiinilla on haittavaikutuksia,
joista merkittavimmat ovat verenpai-
neen ja sykkeen lasku. Tutkimustem-
me perusteella ndma vaikutukset ovat
hallittavissa ja lievempid annosteltaes-
sa deksmedetomidiinia nenan kautta.
Intranasaalinen deksmedetomidiini
soveltuu kaytettavaksi myos iakkailla
potilailla, kunhan hemodynamiikkaa
seurataan riittdvan tarkasti ensim-
maisten tuntien aikana annostelun
jalkeen. m
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