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KISALTMALAR

Ach:
AMG:
AP:
DBS:
MMG:
mSA :

nAchR:

NDNMBA:

NMBA:
NMM:
PAKU:
PORK:
PSS:
Sch:
SD:
SpO,:
TSP:
TSS:
TS:

TOF:

Asetil kolin

Akseleromiyografi

Aksiyon potansiyeli

Cift patlamal1 uyar1

Mekanomiyografi

Minyatiir sinaptik akim (mSC)

Nikotinik asetil kolin reseptorii
Nondepolarizan noéromuskiiler bloker ajan
Noromuskuler bloker ajan (Kas gevsetici ajan)
Noromuskuler monitérizasyon
Postanestezik bakim tinitesi (PACU)
Postoperatif rezidiiel kiirarizasyon (PORC)
Periferik sinir stimiilatorii

Siiksinil kolin

Standart sapma

Periferik oksijen saturasyonu

Tetani sonrasi patlama

Tetani sonrast sayim (PTC)

Tekli seyirme (Single twitch)

Dortlii uyari (Train-Of-Four)



1.GIRIS

Bilim ve tiptaki gelismelere paralel olarak anesteziyoloji alaminda da
onemli gelismeler olmakta, her gecen giin hastalar i¢cin daha 1yi, daha konforlu ve
yan etkisi az uygulamalar hedefine biraz daha yaklasilmaktadir (1-3) Gliniimiizde
anestezi giivenli bir uygulama olarak kabul edilmektedir. Anestezinin glivenligini
artirmada noromuskuler bloker (NMB) ajanlarin 6nemli bir katkis1 vardir (3,4).
Noromuskiiler bloker ajanlar (NMBA) yeterli kas gevsemesi saglamak yam sira
anestezik tiiketimini ve entiibasyona otonomik yanit1 azaltmak amaciyla
kullanilmaktadir (1,2,5). Ote yandan NMB’lerin operasyonun &zelliklerine ve
zamanlamasina uygun miktarda kullanilmasi 6nemlidir. Operasyon sirasinda
noromuskuler blokaji gerektigi gibi siirdiirmek icin anestezi derinligi gibi
noromuskiiler blok derinligi de izlenmelidir (2-6).

Nondepolarizan néromuskiiler bloker ajanlarin (NMBA) blok derinligini
ol¢mek amaciyla periferik sinir stimiilasyonuna alinan yanit degerlendirilmektedir
(3,7). Giinlimiizde akseleromiyografi ile dortlii uyart [(Train of four (TOF)],
verilerek alinan yanitin degerlendirilmesi kas gevseme derinliginin 6l¢iimiinde
standart hale gelmistir (3,5,7-9). Hastalarin kas gevsetici etkisinden kurtarilarak
“servise gidebilecek kadar dekiirarize edilmis” oldugu ise TOF
monitorizasyonunda %90 degerinin elde edilmesi olarak kabul edilmektedir (9-

13).



Genel anestezi sirasinda kullanilan NMB etkilerinin geri dondiiriilmesi
amaciyla antikolinesteraz bir ajan olan neostigmin kullanilmaktadir. Neostigmin
kullanimindan sonra klinik gozlemle kas gevsetici etkisinin ortadan kalktig
diistiniilse de sinir kas kavsagindaki bir kisim reseptoriin, kas gevsetici ajan ile
blokaj1 halen devam etmektedir (5,9-14). Geriye dondiiriicii ajanlarin kullanimina
ragmen, kas gevseticilerin artik etkilerinin devam etmesine rezidiiel blok ya da
postoperatif rezidiiel kiirarizasyon (PORK) ismi verilmektedir (9,10). Bu durumda
noromiiskiiler fonksiyonda yetersizlik olusmaktadir (10,15). PORK klinik olarak
hipoventilasyon, aspirasyon, hipoksi ve derlenmede gecikmeye neden
olabileceginden yasamsal 6nem tagimaktadir (4,10,15). Farkli metodlarla PORK
sikliginin degerlendirildigi calismalarda nondepolarizan kas gevsetici verilen
hastalarin  %33-64’liniin, néromuskiiler bloktan tam olarak ¢ikmadan derlenme
odasina getirildikleri gosterilmistir (4,11).

Bu arastirmada genel anestezi sirasinda orta etkili NMB kullanilmis olan
genis bir hasta grubu incelenerek, derlenme odasina alindiklarinda hangi siklik ve
siddette PORK gergeklestiginin ve PORK sikligina etki eden faktorlerin ortaya

konulmasi amag¢lanmustir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Sinirden kasa iletide yer alan yapilar
Iskelet kas hiicreleri medulla spinalis 6n boynuzunda veya medullada bulunan a-
motor ndronlarla uyarilirlar. Bu sinirlerin aksonlar1 dallanarak birden fazla kasa
temas eder yapidadir. Her bir sinir lifi ile bunun uyardigi kas liflerinin
olusturdugu islevsel birim motor iiniteyi olusturur. Motor islevler ne kadar
inceyse motor iinite o kadar az sayida kas hiicresi igerir. Kas liflerinin % 2’si
disinda her kas lifinde 1 kavsak bulunur. Bu da sinir stimiilasyonunun motor
iinitede fasikiilasyon olusturmasini saglar (16,17).

2.1.2. Sinir Kas Kavsagi

Motor néronun iskelet kasi icinde sonlandig1 6zellesmis alan sinir kas kavsagi
olarak adlandirilir. Sinir hiicresinin kas igine girdigi kisimda miyelin hiicreleri
bulunmaz, Schwann hiicreleri bulunur. Tek bir kas lifi pek ¢ok miyofibril igerir.
Aksonlar: iskelet kas liflerini innerve eden sinir hiicrelerine “motor néron” denir.
Hiicre govdeleri beyin sapinda veya spinal kordda bulunur. Motor noronlarin
aksonlar1 miyelinlidir ve viicuttaki en biiyiik ¢apli aksonlardir, bu nedenle aksiyon
potansiyellerini yiliksek hizda santral sinir sisteminden iskelet kasina minimal
gecikme ile iletirler (17).

Sinir kas kavsagi presnaptik membran, sinaptik aralik ve postsinaptik
membrandan olusur. Sinaptik aralik yaklagik 20 nm genisligindedir. Ekstraselliiler
matriks olusturan protein filamentleri araciligi ile sinir ve son plak birbiriyle

adezyon halindedir (17).



Motor néronun akson terminalleri i¢cinde bulunan vezikiiller asetil kolin (Ach)
icerir. Asetil kolin akson terminalinden motor son plaga difiize olarak iyonotropik
reseptorlere baglanir. Asetil kolinin baglanmasi her reseptdr proteininde bir iyon
kanali acar. Bu kanallardan hem Na® hem de K" iyonlar1 dogrudan gegebilirler.
Snaptik kavsakta Ach reseptorlerinin yan1 sira Ach’i yikan Ach-esteraz enzimi de
bulunur. Ag¢iga c¢ikan kolin akson terminaline geri alinarak yeniden Ach
sentezinde kullanilir. Kas membraninda kavsakta serbest Ach ile reseptore bagli
Ach dengededir. Serbest Ach’in Ach-esteraz ile yikimina baglh olarak
konsantrasyonu azalirsa, reseptore baglanacak daha az sayida Ach bulunur (18).
Ach salmimu, inhibitér aksonal voltaj bagimli Ca*® kanallarmdan GABA
serbestlesmesini azaltir. Bunu ¢ogunlukla presinaptik M, ve daha az oranda M;
reseptorlerinin aktivasyonuyla yapar. Memelilerin néromuskuler kavsaklarinda;
presinaptik spontan Ach salinimiyla, Ca*? kanallarindan harekete gecerek tonik
Ca*? salmumim baslatmasiyla aktive olan G(i/o) proteinleri birlesir. “P2Y”
reseptorleri aktivasyonu da bunu izler, sonugta presinaptik spontan Ach salinimini
engelleyen bu olaylar zinciri ATP tarafindan baglatilir (19). Endojen ATP
salimminin baglatti§i; membranda ¢ok miktarda K+ birikimi ile gerceklesen
depolarizasyon, asirt ndOrotransmitter salintmin1  engeller ve presinaptik
inhibisyona neden olur (20). Adenozin A2A reseptoér sitriyatal sinir
terminallerinde Ach salinimi artirmak igin iki sinyal yolagi kullanir;

1- Guanilat siklaz, adenilat siklaz, protein kinaz A aktivasyonu,
2- Kolera toksin duyarsiz G-protein, protein kinaz C ve N-tipi Ca*? kanallar

araciligi (20).



Sinir kas kavsaginin kas tarafinda kas ytizeyi derin kivrimlar ile yiizey alanim
genigletmistir. Bu girintili ¢ikintili yapida c¢ikinti noktalarinin iist boliimiinde
nikotinik asetilkolin reseptorleri (nAchR) yogun olarak bulunmaktadir (18).
Girintilerde ise daha az sayida reseptor ve daha ¢ok sayida Na* kanallar1 bulunur.
Sinir kas kavsagina yakin fakat disinda kalan alana “kavsak dist zon” denir. Bu
bolgede yogun olarak Na® kanali az miktarda da nAchR bulunur ve son plak
potansiyelinin depolarizasyon dalgasi halinde kasa yayilmasiyla iliskilidir.
Ganglionik noronlar, Ca™un ekstraselliiler kompartmandan tiim hiicrelere tekrar
tekrar girmesiyle doza bagimli bir sekilde kolinerjik stimiilasyonu aktive
edebilirler, nAChR’nin ayn1 anda etkilendigi say1 bunu destekler (21). Bu kavsak
dis1 zondaki reseptdrlerin yapisi, aktivitesi kisiden kisiye veya yasamin evrelerine
gore degisiklikler gosterebildiginden bu klinikte kas gevseticilere verilen yanitin
tek tip olmamasi ile sonuglanir (18).

2.2. Sinir kas kavsaginda iletim

2.2.1. Noromuskiiler Sinyalizasyon

Ach reseptorlerinin yarigmali inhibitorii “d-tubokurarin”, Ach’in degisik
miktarlarda salinimi oldugunu diisiindiiren bu aralikta; daha biiyiikk “minyatiir
sinaptik akim” (mSC) genligini daha kii¢iik mSC genligine indirger. N-tipi Ca*?
kanallarindan igeri akan Ca*? tercihan biiyiik miktarda Ach igerigi ile vezikiillerin
serbest kalmasina neden olur (22,23).

Kiirar nAchR reseptorlerine giiglii olarak baglandigi halde iyon kanallarmi
acamaz ve Achesteraz tarafindan parcalanamaz. Reseptor kiirar tarafindan isgal

edildiginden Ach reseptére baglanamaz. Noromuskiiler ileti olmadan kas



kontraksiyonu olamayacagindan kiirar zehirlenmesi paralizi yaparak asfiksi

nedeniyle 6liime yol agabilir (23).
2.2.2. Kas zarinin uyarilmasi

Noromuskiiler kavsak motor sinir elektriksel olarak uyarildiginda kas
hiicresinde elektrik sinyali olusturan kimyasal bir mesaj ortaya cikar buna
“eksitatuvar post snaptik akim” denir ve bu kasin kontraksiyonuna neden olur
(16).

Kas kasilmasinda sirayla asagidaki adimlar izlenir;
1-Motor son plakta depolarizasyon; sinir iletimi,
2-Voltaj baginli Ca*? kanallarinmn acilisi,
3-Ach reseptorleri aracilifiyla postsinaptik membrandaki motor son plagin
potansiyel {iretimi,
4-Kas Na* kanallarinin depolarize olmasi,
5-Eksitasyon-kasilma kompleksi (24).

Kas kasilmasinin her adimi ¢esitli hastaliklar tarafindan etkilenebilir.
Presinaptik noéromuskuler bileskedeki aksonlar Guillain Barre sendromunda
etkilenir. Elektromyografi ayirici tanida kullanilabilir. Myestenia Gravis’de ise
Anti-Ach reseptor antikorlarinin varligi nedendir. Hastalarin %5’ inde kasa
spesifik anti-kinaz antikorlar1 pozitiftir. Uyari-kasilma muhtemelen riyanodin
reseptorlerine karsi antikor gelisen Myestenia Gravis tarafindan etkilenir (25).

2.2.3. Cizgili kasta kasilma

Yukarida anlatilan adimlardan sonra, miyozin baslarinin bitisik ince

filamanlara dongiisel olarak baglanip ayrilmasiyla kaslarda kasilma olusur.
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Istirahatteki kas lifinde kalin filamanlarin miyozin baslart ATP ile bagh olarak
bulunur ince filamanlarin “troponin-tropomyozin” komplekslerinde baglanmis
kalsiyuam bulunmaz ve aktin {izerindeki baglanma bolgelerini bloke edecek
sekilde dizilmistir. Kas lifi aktive oldugunda sarkoplazmik retikulumdan Ca*?
saliverilir ve tropomyozin bolgelerine baglanir. Bu etkiyle, ince filamanlarda aktin
baglanma bdlgeleri agiga ¢ikacak sekilde yapisal bir degisiklik olusur, boylece
miyozin baglar1 baglanarak ince kalin filamanlar arasinda kopriiler olusur.
Baglanan miyozin baslari donerek ince ve kalin filamanlari st iiste gelecek
sekilde ¢eker ve kas lifini kisaltir. ATP miyozin basma baglanarak ayrilir.
ATP’nin defosforilasyonuyla ortaya c¢ikan enerji miyozin basinin bagka bir

bolgeye baglanmasinda kullanilir (18).

2.3. Noromuskuler blokerlerin sinir kas kavsagindaki etki prensipleri
2.3.1. Postsinaptik etkiler
Yetiskin motor son plak yiizeyinde yer alan nikotinik asetilkolin reseptdrii

(nAchR) 5 ayr alt {inite yapisina sahip (2 a, B, 0, €) bir i¢ membran proteinidir.
Her bir alt tinite M;.4 olarak adlandirilan dort tane zincir igerir. My zinciri kanal
gbozenegini olusturur (23,26,27) N ve C terminal uglar arasinda o alt {initesi,
membranin iki tabakasi arasinda koprii yapan dort zincir (M1, Mz, M3, My ) igerir
(23,26). M,, Msvelveya My muskarinik asetil kolin reseptorleri sempatik
ndronlarin presinaptik inhibisyonuna aracilik eder. M; reseptorleri K (v)7, Ca
(V)lve Ca (V)2.2 kanallart iizerinde inhibitor etkili bulunmustur. Bu etkiler
sirastyla norotransmitter salinmminda artma ve azalmaya neden olur, ancak

genelde presinaptik M1 reseptdrleri ndrokimyasal olaylar1 kolaylastirdigi kabul



edilir (25). Yine motor son plak {izerinde, iki alt initenin N terminalleri bir araya
gelip iki ayr1 Ach baglanma cebi olustururlar. Bu cepler ¢ -0 ve d —a alt iiniteleri
ara ylizeyinde bulunurlar. Her bir alt tinitenin membranda koprii gorevi yapan 2
bolgesi iyon kanalini cevreler. Cift bagli iyon kanalinin gecirgenligi Na+ ve
K+"unkine esittir; Ca*? total gecirgenlige yaklasik %2,5 kadar katki saglar (26) .
Alfa-7 nAchR ve dopamin D reseptorii prefrontal kortekste bilissel ve dikkat
stireglerinin herikisine de kismen aracilik etmektedirler (27).

Asetilkolin reseptoriiniin iyon kanali istirahat durumunda fonksiyonel olarak
kapalidir. A-alt iinitesine iki Ach molekiiliiniin eszamanli olarak baglanmasi,
kanali agan degisiklikleri baslatir (28).

Nondepolarizan NMBA’1in (kompetetif antagonist) bir molekiiliiniin bir alt
liniteye baglanmasi blok olusturmaya yeter (29). Paul ve ark. (30) yetiskin
nAchR’de ED5o (kas geriliminde % 50 depresyon yaratan doz) ile nondepolarizan
blokerlerin potensi arasinda bir korelasyon saptamiglardir.

Stiksinilkolin gibi depolarizan NMBA (1) nAchR’niin desensitizasyonu (2)
sinir-kas kavsagindaki voltaj bagimli Na® kanallarinin inaktivasyonu ve (3)
membranda K* gecirgenliginde artis ile Sonuglanan son bélgenin uzamis
depolarizasyonunu saglar (29). Aksiyon potansiyeli olusumu bdylece engellenir
ve noromuskuler blok olusur. Ach’in depolarizasyon yapmasina ragmen, etki
stiresinin ¢ok kisa (birka¢ salise) olmasindan dolay1 kas kontraksiyonuna yol
actig1 unutulmamalidir (29). Yetiskin nAchR’nin tersine fetal nAchR, diisiik
iletken bir kanaldir. Bu yiizden Ach salimimi kisa bir aktivasyona yol acar ve

kanalin agilma olasihigi diisiiktiir (27).



Fonksiyonel veya cerrahi denervasyon durumlarinda olusan nAchR’nin up
regiilasyonu, ¢ogu fetal tip olan nAchR’nin yayilmasi ile karakterizedir. Bu

reseptorler NDNMBA’lara direngli ve Sch’e daha duyarhdirlar (31,32).

2.3.2. Presinaptik etkiler

Presinaptik reseptorler sinir kavsagindan Ach saliniminda gorev alirlar. Motor
son plakta nikotinik ve muskarinik reseptdrlerin varligi kanitlanmistir. Presinaptik
nikotinik reseptorler, o, B* alt iiniteleri bulunan besgen yapidir (33). Presinaptik
nikotinik reseptorlerin Ach tarafindan aktive edildigini ve talep arttiginda (Or.
tetani sirasinda) Ach salimmim siirdiirecek sekilde bir pozitif-feedback kontrol
sistemi ile fonksiyon gordigi ileri siiriilmiistiir (33). Bu reseptorlerin NDNMBA
ile bloke edilisi tetanik uyar1 ve TOF uyarisi ile goriilen sonme (fade) fenomenini
aciklar (33,34). Presinaptik uyar1 yoklugunda bu sinaptik hiicrede kiigiik spontan
elektriksel yamlar ortaya ¢ikar. Diisiik oranda eksternal Ca*? orami “minyatiir
sinaptik akim” (mSCs) ile birlikte sinir sitimiilasyonu genis quantal salinima
neden olur (25). Tek bir son plak potansiyeli presinaptik hiicre tarafindan
saliverilen en kiigclik miktardaki transmitterle olusan postsinaptik yanita kuantal
saliverilme denir (25). Disaridan K* enjekte edilirse deneysel ortamda, presinaptik
terminalde depolarizasyon meydana getirilir. N-tipi Ca** kanal blokérii -
conotoxin ile mSCs’le birlikte bloke edilir. Tapsigargin (Thapsigargin) veya
kafeine bagli endojen Ca*? salinimu artirilir. N-tipi Ca*? kanallarindan igeriye akan
Ca*, biilyilk miktarda Ach igeren vezikiillerin salinimina neden olur (25) M;
reseptorleri K(v)7, Ca(V) 1 ve Ca(V)2,2 kanallarinda bir inhibisyon yapar. Bu

etkiler sirasiyla transmitterin serbest birakilmasiyla artar veya azalisa neden olur,



ama presinaptik M; reseptorleri genellikle kolaylastirict olarak kabul edilir (26).
Mz, M3, My yaninda M; reseptorleri de fosfolipaz C yoluyla voltaj aktivasyonlu
Ca+’ kanallarm kapatarak presinaptik sempatik motor ndronlar1 inhibe ederler
(26). Presinaptik G proteini baghh muskarinik reseptorler de Ach saliniminin
feedback mekanizmasinda yer alirlar (35,36). Ca*? girisi yoluyla presinaptik M;
reseptorleri Ach saliniminda ve M; reseptorleri salinim inhibisyonunda rol alirken
(37,38),  presinaptik nikotinik reseptorler direkt olarak salinim islevine
katilmazlar. Ach’i mobilize ederler (29). Bundan dolayi, presinaptik nAchR’nin
NDNMBA’lar tarafindan bloke edilmesi Ach’in tetanik veya TOF uyarisini
destekleyecek kadar hizli davranmasimi engeller. Bunun aksine presinaptik
muskarinik  reseptorler salilmim mekanizmasinin  artis  ve azalmasindan
sorumludurlar.  NDNMBA’larin muskarinik reseptorler {izerinde etkisinin
oldugunu gosteren bir kanit yoktur (15,23).

Noromuskiiler kavsak motor sinir elektriksel olarak uyarildiginda kas
hiicresinde elektrik sinyali olusturan kimyasal bir mesaj ortaya ¢ikar. Ortaya ¢ikan
bu “eksitatuvar post sinaptik akim” kasin kontraksiyonuna neden olur. Presinaptik
uyar1 yoklugunda bu sinaptik hiicrede kiiglik spontan elektriksel yanitlar ortaya
cikar. Sinir daha biiyiik postsinaptik akim olusturacak sekilde uyarildiginda ortaya
cikan son plak potansiyeli minyatiir son plak potansiyellerinin toplamina esittir

(15).
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2.4. Sinir kas blokaji ve tipleri

2.4.1. Depolarizan blok (FazI)

Depolarizan kas gevseticiler postsinaptik reseptore uzun siire bagli kalarak
depolarizasyonun devam etmesine ve ardindan bloga neden olur. Bu sirada
kaslarda kontraksiyon ve fasikiilasyonlar izlenir (39-42). Siiksinilkolin sinaps
aralifinda Achesteraz tarafindan yikilamaz (41-43). Plazmaya diflizyonu ardindan
psodokolinesteraz (butiril kolinesteraz) ile daha uzun siirede yikilir. Depolarizan
kas gevseticilerin etkisi antikolinesterazlarla geri dondiiriilemez (41). Depolarizan
blokta TOF yanitinda sénme goriilmez ancak yanit esit yiikseklikte goriiliir (40).
Tekli uyartya almman yanitta depresyon olur. Tetanik uyariya alinan yanitta ise
sonme olmaz. Blok etkisi gectikten sonra izlenen seyirme yanitinin yiiksekligi ise
kontrol yanitin yiiksekliginden fazladir. Uzun siiren uygulamalarda tasiflaksi
geligebilir (41). Bir siire sonra uzayan uzayan son-plak depolarizasyonu Ach
reseptorlerinde iyonik ve konformasyonel degisimlere neden olarak, klinikte
NDNMBA'’a benzer Faz II (dual) blok gelisir. Tekrarlayan uygulamalarda Faz Il
ortaya cikabilir.

Depolarizan blok, Ach, inhalasyon anestezikleri, hipotermi, solunumsal
alkaloz ve magnezyum etkisi ile potansiyalize olur. Asidoz ve non-depolarizan
kas gevseticilerle antagonize olur. Depolarizan kas gevseticiler K" salinimini
artirarak malign hipertermiyi tetikleyebilir, bradikardik ritm bozukluguna yol
acarak ciddi yan etkilere neden olabilirler. Giiniimiizde depolarizan kas
gevseticiler grubundan Sch kullanilmakta olup dekametonyum

kullanilmamaktadir (40,41).
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2.4.2. Non-Depolarizan Blok

Nondepolarizan kas gevseticiler motor son plakta kolinerjik reseptorlere
baglanarak uyarimin sinirden kasa iletimini engellerler. Bu baglanmada Ach ile
yarig sozkonusu oldugundan olusturulan blok kompetetif blok olarak adlandirilir
(41,43-45). Non depolarizan blok yapan ilaglar kavsak sonu reseptorlerin o-
tinitlerine  baglanarak Na  kanallarinin  kapali  kalmasmi  saglayarak
depolarizasyonu olmasini onlerler. Blok Oncesi fasikiilasyon, seyirme yanitinda
arti goriillmez. Tekli uyarilarin boyunda azalma olur. Nondepolarizan blok
antikolinesterazlarla antagonize olur. Dortlii uyarilara alinan yanitlar giderek
zayiflar. Volatil anestezikler, magnezyum ve hipotermi ile non-depolarizan blok
potansiyalize olur. Asidoz blogun derinlik ve siiresini arttirir. Adrenalin, Sch ve
Ach etkisi ile non-depolarizan blok azalir. Pankuronyum bromid, vekuronyum
bromid, atrakuryum besilat, mivakuryum, rokuronyum, cis-atrakuryum
giiniimiizde kullanilan nondepolarizan kas gevseticilerdir (41).

2.4.3. Dual (Faz 11, Bifazik, Desensitizasyon) Blok

Bir depolarizan kas gevseticinin uzun siire tekrarlayan dozlarda kullanimu ile
ortaya c¢ikar. Uzun siireli kullanimda, depolarizan blogun tipi degiserek non-
depolarizan blogun o6zelliklerini gostermeye baglar. Tekrarlayan dozlarda
kullamldiginda veya genetik olarak anormal plazma kolinesteraz aktivitesi olan
hastalara, normal dozlarda siiksinilkolin verildiginde tetanik uyariya alinan yanitta
sonme veya posttetanik fasilitasyonun gozlendiginde nondepolarizan benzeri blok
ortaya c¢ikar (41-43). Dual blogun ortaya ¢ikis mekanizmasi tam bilinmemektedir.

Uzun siireli uygulanan depolarizan ilacin reseptdrde yapisal degisiklik yaptigi
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reseptoriin ilaca duyarliligimi azalttigi Ach sentezini azalttign seklinde farkh
aciklamalar yapilmaktadir. Dual blok gelisten sonra siiresi yaklasik non-
depolarizan blok kadardir. Dual blogun etkisinin geri dondiiriilmesini
hizlandirmak i¢in antikolinesteraz (neostigmin) kullanilmasi gerekmektedir (41).

2.4.4. Kanisik (Miks) Blok (42-44)

Depolarizan ve nondepolarizan kas gevseticinin birlikte verilmesi durumunda
gortiliir. Reseptorlerin bir kismi depolarizan bir kismu da non-depolarizan kas
gevseticinin etkisi altindadir. Blok siiresi siklikla nondepolarizan blogun siiresi
kadar olmakla birlikte tam olarak kestirilemez.

2.4.5. Antikolinesteraz Blok (42-44)

Antikolinesteraz ilaglar, asetilkolin birikimine neden olarak ve kendi
depolarizan etkileri ile blok yapabilirler.

2.4.6. Non-Asetilkolin Blok (42-44)

Asetilkolinin yapimi, salinimi ve taginmasinin engellendigi durumlarda ortaya
cikar. Magnezyum gibi Ach salimmimi azaltan maddeler kas gevseticilerin
etkilerini potansiyalize ederler.

2.4.7. Kanal Blokaji (42-44)

Baz1 ilaglar, depolarizasyona neden olmadan ya da Ach ile yarismaya
girmeden kavsak sonrast Na® iyon kanallarinin agilmasina engel olarak blok
olustururlar. Lokal anestezikler, antibiyotikler, barbitiiratlar bu sekilde sinir-kas
blogu yaparlar.

2.5. Sinir kas blogunu etkileyen faktorler (42)

Yas: Yenidogan grubu kas gevseticilere eriskinlere gore daha fazla duyarlhidir.
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Viicut 1s1s1: Hipotermi sinir kas iletiminin blokaji1 yam sira ilaglarin dagilim ve
metabolizmasini etkiler. Depolarizan blok uzar.

Kan akimi: Kardiyak out-putun azaldigi durumlarda 6zellikle sok durumunda
etki baslangici ve etki siiresi uzar.

Kanin pH ve CO; iceriginde degisiklikler: Noromuskuler iletimin etkilenmesi
yani sira ila¢ metabolizmasi etkilenir.

Serum proteinleri: Kan albiimin diizeyinde artis atrakuryum igin serbest ilag
fraksiyonunu azaltacagindan ila¢ gereksinimini artirir.

Elektrolit degisiklikleri: Na*ve K" azliginda nondepolarizanlara, Ca®" azlig1 ve
Mg®* fazlaliginda ise tiim kas gevseticilere duyarlilik artmustir.

Sinir kas hastaliklari: Motor ndron hastaliklarinda etkilenmemis kaslar da
olabileceginden sinir stimiilasyonu kesin sonu¢ vermez. Myotonik distrofilerde
myotonik kas kantraktiirleri goriilebilir. Bu olgularda malign hipertermi siklig
artmistir. Myastenia Graves hastalifinda ise depolarizan kas gevseticilere direng
varken nondepolarizan grubu kas gevseticilere duyarlilik artigi vardir.

Karaciger hastaligi: Depolarizanlardan Sch’e duyarlhilik artmistir. Tikanma tipi
sarilikda nondepolarizanlar1 daha diisiik dozda vermek gerekirken karaciger
yetmezliginde daha yiiksek dozda kullanmak gereKir.

Bobrek yetmezligi: idrarla NMB atilimi azalacagindan etki siiresi uzayabilir.
Kollajen doku hastaliklari: NDNMB’lere duyarlilik artigi bildirilmistir.

Ilaclar:

Antibiyotikler: Aminoglikozid grubu antibiyotikler hem Ach salinimini azaltir

hemde postsnaptik membran1 stabilize ederek potansiyasyon yaparlar.
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Aminoglikozidlerden neomisin ve streptomisin néromuskuler fonksiyonu deprese
eder, steroid yapili NMB’lerin etki siireleri uzatir.

Etkilerinin geri déndiiriilmesinde Ca*, neostigmin, 4-aminopiridin etkilidir.
Inhalasyon anestezikleri: Kas tonusunu santral refleks yollarin inhibisyonu ile
azaltirlar.

Ganglion bloke ediciler: Trimetofan ve heksametonyum kas sinir blogu
olustururlar.

Lokal anestezikler: Kinidin, prokainamid ve lidokain sinir kas iletimini baskilar
ayrica nondepolarizanlarin etkilerini artirirlar.

Diger: Magnezyum, verepamil, lityum, B-blokerler, diazepam grubu ilaglar iletimi

baskilar veya kas gevsetici etkilerini potansiyelize ederler.
2.6.Sinir kas kavsagi iletiminin monitorizasyonu
2.6.1. Non-Depolarizan Blogun Ortadan Kalktigim1 Gosteren Kriterler

Klinik gozlemlerle hastanin;
1- So6zel uyari ile gézlerini tam acabilmesi
2- Dil basacagi testi
3- Eline verilen bir nesneyi sik1 bir sekilde kavrayabilmesi,
4- Basini en az 5 saniye siire ile havada tutabilmesi
5- Etkili bir sekilde oksiirebilmesi,
6- Yeterli tidal voliim saglayabilmesi,

7- 15-20 ml/kg vital kapasitesinin olabilmesi,
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8- 20-25 cmH,0 degerinde negatif basing saglayabilen inspirasyon giiciiniin
olmasidir (41-43).

Ote yandan NMB’1n reversal etkinin objektif metodlar1 ile degerlendirilmesi
onerilir. Hastada klinik olarak kas gevsetici etkisinin ortadan kalktig1 tespit edilse
de, sinir-kas kavsaginda reseptorlerin bir kismi kas gevsetici ilag ile bloke olabilir.
Benzer sekilde, blogu geri dondiirmek icin kullanilan ilacin etkisi de ortadan
kalkabilir. Bu iki durumda da, klinik olarak kas gevsetici etkisinden kurtulmus
goriinen hastada tekrar solunum giicliigli gelisebilir. Bu durum rekiirarizasyon
(rezidiiel kiirarizasyon) olarak adlandirilir (41-43).

Kas gevseticilerin monitdrizasyonu periferik sinir stimiilatorleri yardimiyla
yapilmaktadir (4). Kisaca yiizeyel bir sinire elektriksel bir uyar1 veren cihaz ve
bunun kasta yaratti1 kasilmay1 algilayip, gorsel verilere ¢eviren bir monitdrden
ibarettir; viziiel, taktil, mekanomyografi veya elektromyografi gibi yontemlerle
monitorize edilir. Monitorizasyona alinan cevaba gore elektrik akimi ylizeyel bir
sinir iizerine yerlestirilen iki elektrot ile verilir. Bu elektrot igne, metal kiire veya
jelli elektrot olabilir. Sinir trasesi lizerinde negatif elektrot (siyah) distale, pozitif
(beyaz ya da kirmizi) elektrot proksimale yerlestirilir. Kas kontraksiyonu cilt
direnci, voltaj, akim, dalga formu, devredeki yiik degisiklikleri ve 1s1 gibi
faktorlerden etkilenip yanlis sonuglar verebilir. Bu nedenle dikkat edilmesi
gerekenler; cihaz sabit akim vermelidir. Supramaksimal uyar1 (maksimal kas
kontraksiyonu icin gerekli olandan 9%20-25 fazla) akim vermelidir. Klinik
uygulamada bu 20mA’den baslayarak kademeli olarak artirilir ve maksimum

yanit alinan akima goére ayarlanir. Dalga formu monofazik ve dikdortgen
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olmalidir. Optimal uyari siiresi 0,2-0,3 msn olmalidir. 0,5 msn’yi asan uyarilar
kast dogrudan uyarabilir. Cilt 1s1s1 35°C altinda ise seyirme yiiksekliginde azalma
meydana gelebilir. 32°C altindaki viicut sicaklifinda monitrizasyon giivenli
olmayabilir (40).

2.6.2. Periferik sinir sitimiilatorleri ile uyarilmaya verilen yamtlar

2.6.2.3.Tekli uyari (single twitch-ST):

Tekli seyirme 0,1 Hz ile 1 Hz arasinda degisen bir frekansta sinire
supramaksimal bir uyar1 verilirmesinden olusur (13,40,41). 0,15 Hz’lik bir frekans
se¢imi sonme nedeniyle kas kasilmasinda azalmaya yol acar (13,40,46). Tekli
uyart sinir-kas blogu diizeyinin saptanmasinda, sinirin dogru yerinin
saptanmasinda ve ilaglarin karsilagtirmali incelemelerinde kullanilir (44,46). En

basit tekniktir (40).

Sinir-kas kavsagi depolarizasyon sonrasi 10 sn i¢inde baglangi¢ konumuna
doner. 0,1 Hz kullanildiginda kas yanitt daha kuvvetlidir. Segirme degeri kas
gevsemesi baslamadan onceki ilk duruma gore degerlendirilir. T1 gevsemesi
oncesi ve Tc de 0 andaki durumu belirtir ve T1/T¢ orani olarak verilir. Klinikte
tekli seyirme uyarisinin kullanimi sinirlidir. Blok tipleri arasinda ayrim yapilmasi
giictlir, kuvvet gostergelerine ihtiya¢ duyulur ve derin paralizilerde iyi bir se¢im
degildir (40).

2.6.2. TOF (Dortlii Uyar)
Ilk kez 1970’te kullamlnustir. 0,5 Hz’de 0,2 msn (200usn) siiresince kare-

dalga seklinde uyar1 verilmesi yaygin hale gelmistir. 2 sn’de gerceklesen, dort

ardisik supramaksimal uyar1 yapilir (40,47). TOF uygulamasi tekli uyariya gore
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daha duyarlidir 50 Hz’ lik tetanik uyariya benzer. Diisiik frekans kasilmalarin
gozle goriilmesi imkani vardir, dolayisiyla hem viziiel hem de cihaz ile monitorize
edilebilir. TOF 12-15 saniyede bir tekrar edilebilir (40,47). TOF, uyarilara alinan
4. yanit yiksekliginin 1. yanit yiiksekligine oranidir ve % deger olarak belirtilir
(40). Azalma blok derecesiyle ters orantilidir. Reseptorler 0-75 bloke edildiginde

oran diismeye baslar (40,41).

Noromuskuler blok derinligi arttikga yalmizca ilk 3 kasilmayi olusturarak
kaybolur, blok derinlesmesi iigiinci, ikinci ve nihayet ilk seyirmenin kaybolusuna
yol acar. Bu daha derin blok seviyeleri ile TOF kavraminin tanitilmasina izin
verir. Iki sayim, ii¢ ya da dort sayim daha derin bir blogu temsil eder. Dérdiincii
seyirmenin kaybolmast %75, {iglincii seyirmenin kaybolmasi %380, ikinci
seyirmenin kaybolmasi %90 blokaji gosterir (13,48). Spontan remisyon
doneminde, sirasiyla yaklagik % 90 bir seyirme T4/To, % 80, % 75, ikinci,
tiglincii ve dordiincii kasilmalarin yeniden ortaya ¢ikmaya baslamasi kabul edilir
(47). Stiksinil kolin kullanildiginda TOF degeri goriilityorsa Faz II blok gelismis
demektir (40). Pretetanik degerlere donebilecek bir derlenme i¢in 1-10 arasinda
bir zaman gerekebilir. TOFR <0,9 ise rezidiiel néromuskuler blokaj anlamina

gelmektedir (49).
2.6.2.5. Tetanik uyari

Noromuskuler blok kalintisinin klinik monitérizasyonunda standarttir. Bir
uyarim 2 Hz baz frekansta dort uyarandan olusmaktadir. Eger NMBA

uygulanmadiysa 4’1l seyirme yiikseklikleri esittir (15). 30 Hz frekansin {izerinde
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bir stlimiilasyon uygulandiginda cevap tekli uyariya olan yanitlarin toplamidir.
Genellikle yiiksek frekansta (50-200 Hz) uyar1 5 sn boyunca verilir (13,42,47,48).
Sonra mutlaka 1-2 dakika ara verilmelidir aksi taktirde posttetanik potansiyasyon
goriiliir. Parsiyel bir nondepolarizan blok sirasinda uygulanan tetanik uyarinin, bir
sonraki seyirmeye uyarilmig yanitini artirma yetenegine “posttetanik
potansiyasyon” denir (39). Az sayida uyari, posttetanik potansiyasyona neden
olmaz (39,41). Kas gevsetici yokken sonme olmaz ve kasilma cevabi devam eder.
Nondepolarizan blokta mekanik cevap sonme olur (11,17,27). Kas gevsetici
etkinligi tetanik uyartya sonme cevabinin derecesi ile 6l¢iiliir.

2.6.2.6. Post Tetanik Sayim (PTC)

Derin noromuskuler blokta tekli uyari tetani ve TOF yanit1 alinmaz. 50 Hz’lik 5
sn siiren supramaksimal uyarinin 3 sn sonrasinda 1 Hz’lik tekli stimiilasyonu
uygulanir. Tekli seyirmelerin sayis1 0-12 arasinda olabilir. 0-6 seyirme yogun blok
varligim gosterir. Blok yogunlugu azalinca TOF uyarisina yanit olusmadan PTC
yaniti olusur (13,40). PTC olusmasiyla ilk TOF yaniti arasinda gecen siire
atrakuryum ve vekuronyumda 6-9 dakika pankuronyumda 40 dakikadir. Derin
bloklarda kullanilir. PTC 6 dakikadan daha sik siirelerle uygulanmamalidir (40).
2.6.2.7. Cift Patlamal Uyar1 (DBS)

TOF yontemi viziiel veya taktil yontemle noromuskuler blok
degerlendirilmesinde yetersiz kaldiginda 50 Hz intervalde 3 uyar igeren ve 750
msn aralikli iki kisa tetanik stimiilasyon verilir (18,48). 12-15 saniye araliklarla
tekrarlanabilir (37). Bir yanit varsa cerrahi paralizi yeterli demektir. 2.ci yanit

varsa blok antagonize edilebilir (5).
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2.7. Sinir stimiilasyonu monitorizasyon yerleri

Monitdrizasyon ig¢in transkutan akim verileceginden yiizeyel seyreden motor

sinirler uygundur. Ulnar, fasiyal, posterior tibial ve peroneal sinirler kullanilabilir.

Ulnar Sinir: Ulnar sinir uyarthp musculus adduktor pollicis brevis yaniti
degerlendirilir. Bagparmak addiiksiyonu ve ve metakarpal eklemlerde fleksiyon

izlenir. Elektrotlarin biri ulna basina digeri 3-5 cm proksimale yerlestirilir (6,40).

Fasiyal Sinir: Temporal dal uyarilarak alina dogru musculus orbicularis occuli
kasilmasi izlenir. Elektrotlarin biri goziin dis kantusunun 2 cm lateraline, digeri

kulak tragusunun proksimaline yerlestirilir (6,40).

Posteriyor Tibial Sinir: Elektrotlar asil tendonunun yanindaki oluga ve medial
malleolun arkasma yerlestirilir. Musculus Flexor Hallucis Brevis’in ayak

basparmagindaki plantar fleksiyon yaniti izlenir (6,40).

Peroneal Sinir: Elektrotlar fibula boynunun lateraline ve lateral malleolun

arkasina yerlestirilir. Ayaktaki dorsifleksiyon yanit1 degerlendirilir (6,40).

2.8.Anestezi Sirasinda Noromuskuler Monitorizasyon

Anestezi altinda NMB verilmesinden sonra yapilan TOF kayitlar1 blok
seviyesinin 4 fazin gosterir. Derin blok entiibasyondan 3-6 dakika sonra goriiliir
ve stimiilasyonun higbir paternine yanit alinamaz. Bunu izleyen derin blok
sathasinda sadece PTC yamiti alinir. Cerrahi sirasinda ise TOF’ a tek yanit
alindiginda blokaj %90-95, 4. Yanit ortaya ciktifinda ise blokaj %60-85

seviyesindedir. Bir ya da iki yanitin olmas1 operasyon sirasinda yeterli gevsemeyi
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saglamaktayken, beklenmedik hareketlerin onlenmesi veya derin anestezi ve blok
saglanmasi isteniliyorsa PTC bakilmalidir. Derin blok varliginda antikolinesteraz
verilmis olsa da yetersiz olacaktir (10). Bu nedenle TOF’a 3 ya da 4 yant
alinmadan antikolinesteraz kullanilmamalidir. Gegmiste derlenme fazinda TOF
degerinin 70 ve iizeri olmasi yeterli dekiirarizasyon olarak yorumlanirken
giinimiizde 90 tizeri degerler yeterli dekiirarizasyon olarak kabul edilmektedir
(6,10,40).

2.9. Kas Gevseticiler ve Antagonistleri

2.9.1. Kas gevseticiler

Tiim kas gevseticiler yapisal olarak kuaterner amonyum bilesikleridir. Klinik
etkilerini AchR lizerinden baslatirlar (14).

2.9.1.1. Depolarizan Kas Gevseticiler

2.9.1.1.1. Siiksinilkolin

iki Ach molekiiliiniin birlesmesiyle olusmustur. Etkisi hizla baslar kisa siirede
sonlanir. Psodokolinesteraz enzimiyle hizla siiksinilmonokolin ve koline
parcalanir. Verilen ilacin ¢ok kiiclik bir kismu sinir kas kavsagma ulasir. Plazma
yarilanma omri 47 sn’dir. Psddokolinesteraz yoklugunda veya azliginda yikimi
gecikir. Siniizal bradikardi, nodal ritimler, ventrikiiler disritmiler, hiperkalemi,
g6z ve kafa i¢i basing artisi, miyalji sik goriilen yan etkileridir. Giiniimiizde yan
etkileri daha az olan orta etkili baz1 kas gevseticilerin varligi ve bunlar i¢in antidot

gelistirilmis olmast kullanimin tereddiitlii hale getirmistir (40).
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2.9.1.2. Non-Depolarizan kas gevseticiler ve farmakolojik 6zellikleri

Nondepolarizan kas gevseticiler sinir kas kavsaginda Ach ile yarisarak
postsinaptik asetil kolin reseptorii a-alt initesine baglanirlar (44). Nondepolarizan
NMB’ler kimyasal yapilarina, ya da etki stirelerine gore siniflandirilirlar. Steroid
yapidaki bilesikler vagolitik olarak davranirlar. Benzilizokuinolinyum yapida
olanlar histamin saliverilmesine neden olurlar. Nondepolarizan kas gevseticilerin
Sch gibi hizli etki baslangici yoktur. Etki baglamasini hizlandirmada yiiksek doz
ve priming dozun kullanilmasi 6nerilir. Normal kosullarda ED95’in bir veya iki
kat1 kullanilir (28).

Doz artimi etki siiresinin uzamasina neden olabilir. Potent NMB’ler ge¢ etki
baslangicina sahiptir. Kaslarda tam paralizi saglandiginda sinir kas kavsagindaki
reseptorlerin %75-80’1 bloke edilmistir. Ancak NMB etkilerinin geri doniisiinde
kas gruplarinin cevabi1 farkli olmakta, laringeal kaslardaki paralizinin geri
donmesi musculus adductor pollicis’e gore daha hizli olmaktadir. Bu nedenle
spontan solunum gayretleri basladiginda ek doz kas gevsetici vermeden dnce bir
periferik sinir stimiilatorii ile kas fonksiyonlarinin izlenmesi yiiksek doz NMB
kullammin1 engelleyerek, rezidiiel blok ihtimalini de azaltabilir (23). Inhalasyon
anestezikleri doz bagimli olarak nondepolarizan ndéromuskiiler blogu
potansiyalize eder. Bu etki en fazla desfluranda daha sonra sirasiyla sevofluran,
enfluran, izofluran ve halotan’da izlenir (41). Propofol anestezisinde
potansiyasyon goriilmez (41). Anesteziklerin potansiyasyonu secilen kas gevsetici
ile de iligkilidir (45). Pankuronyum da en fazla olup vekuronyum ve atrakuryum

sirastyla gozlenir. Noromuskuler blogun midazolam ile ¢ok az bir sekilde arttig1
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goriilmiistiir, tiyopental, propofol, fentanil ve ketaminin blok {izerine etkileri
yoktur (41). Depolarizan ve nondepolarizan NMB’ler karsilikli olarak
antagonisttir. Tek istisna; psddokolinesterazi inhibe eden pankuronyumun Sch ile
agonist etkisidir.

Atrakuryum yiiksek dozlarda histamin salinimini uyarir (50,51). Bu da
allerjik reaksiyonlar1 tetikleyebilir ve periferik vazodilatasyon, hipotansiyon
meydana gelebilir. Karaciger yetmezligi rokuronyumun blogunu uzatirken
vekuronyumu daha az etkiler. Atrakuryum, ekstrahepatik yollarla metabolize
olur. Atrakuryum agir karaciger yetmezliklerinde kullanilabilir.

Vekuronyum ve pipekuronyum kismen bobreklerden atilir, bdbrek
yetmezligi etki silirelerini  uzatir (52). Atrakuryum ve rokuronyumun
eliminasyonlart ~ bobrek  fonksiyonlarindan = bagimsizdir.  Hipotermide
metabolizmanin azalmasi ve atilimin gecikmesine bagli olarak NDNMB etki
siireleri uzar. Hipopotasemi, hipokalsemi ve Mg"" uygulanmasi nondepolarizan
blok siiresini artirir (52). Respiratuvar asidoz PORK olan bir hastanin blogunu
kuvvetlendirerek klinik duruma olumsuz etki yapabilir. Diyafram, ¢ene kaslari,
larinks kaslari, yliz kaslari, musculus adductor pollicise gore daha ¢abuk yanit
verir. Glottik kas yapilar1 da bloga olduke¢a direnglidir (39).

2.9.1.2.1. Atrakuryum

Benzilizokinolinyum grubu NDNMB’dir. Bisquartener amonyum derivesidir
(40). Yiksek dozlari hizla verildiginde histamin saliverilmesine neden olarak,
hipotansiyon tagikardi iirtiker ve bronkospazma neden olabilir. Nonspesifik

esterazlarla olusan metabolitlerinden biri olan laudanosine uzun siireli inflizyonda,
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santral sinir sistemi eksitasyonuna neden olabilir. Atrakuryumun ED95x3 dozu
0,6mg/kg’dir (14). Doza bagimli olarak etki 2-3 dakikada maksimuma ulasir. 0,5
mg/kg uygulandiginda 3,2 dakikada maksimum etki goriiliir (8,53) Uygulandiktan
20-30 dakika sonra blok geri donmeye baslar, %95 diizelme 60-70 dakika siirer
(11). Enjeksiyondan %25 tekli uyar1 diizelmesine kadar olan ortalama zaman 46
dakikadir. Kullanim dozu, histamin salimmi ve kardiyovaskiiler yan etkiler
nedeniyle 30 saniyede yavas intravendz enjeksiyonla uygulanir (40). Eriskin ve 2
yasindan biiylik ¢ocuklar i¢in dozlar1 entiibasyon igin IV 0,4-0,5 mg/kg, daha
sonra idamede 20-45 dakika araliklarla 0,08-0,1 mg/kg’dir. Siirekli inflizyon igin
once: 9-10 mcg/kg/dk, blok gelisip dengeli anestezi olustuktan sonra 5-9
mcg/kg/dk dozu ile idame yapilabilir (11). Sch ile baslanan blok sonrasi dozu 0,2-
0,4 mg/kg’dir. Priming i¢in entiibasyon dozunun %10’u 3-5 dak dnce uygulanir.
1-24 ay arasi ¢ocuklarda entiibasyon i¢in IV 0,3-0,5 mg/kg, idamede 0,25mg/kg
ihtiya¢ olduk¢a yapilir (11). Doz gereksinimleri yas ile degismemekle birlikte
atrakuryum bebeklerde, eriskinlerden daha kisa etkili olabilir. Oda sicakliginda
her ay etkisinin %5-10’nu kaybeder. 2-8 derecede saklanir. Insanlarda
plazmakolinesterazlari ile “Hoffman Eliminasyonu” ile yikilir.

Hoffman eliminasyonu normal fizyolojik kosullarda meydana gelen,
kimyasal bir parcalanmadir. Is1 ve pH artis1 ile artar. Diger yikim yolu ise non-
spesifik ester hidrolizidir. Ach veya plazma kolinesterazlarindan farkli olarak bir
grup doku esterazlari ile yikilir. Plazmakolinesterazlarinda genetik bozukluk olan
hastalarda atrakuryuma normal cevap alimir. Atrakuryum yikiminin 2/3’{ ester

hidrolizi ile 1/3’1 ise Hoffman eliminasyonu ile gergeklesir (54). Atrakuryum
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karaciger ve renal fonksiyonlardan bagimsizdir. Son iiriinleri laudanozin ve akrilat
fragmanlaridir. Laudanozin karacigerde metabolize olup idrar ve safra ile atilir.
Cok yiliksek dozlarda ve karaciger yetmezliginde toksisite yaratabilir (54).
Atrakuryum orta etkili bir KGA olup yarilanma émrii 20 dakikadir. ED95 0,2-
0,25 mg/kg’dir. Yiiksek dozlarda 2x ED95 hipotansiyon ve tasikardiye neden
olur. Histamin salinmmina yol agar. Bronkospazm, ciltte kizariklik ve alerjik
reaksiyonlar goriiliir. Bunlar1 6nlemek i¢in 1-3 dakikada yavas IV enjeksiyon
veya Hi-H, reseptor blokerleri Onceden wverilebilir. Astimli hastalarda
kontrendikedir. flaca kars1 anaflaksi diger kas gevseticilerle benzerdir. Allerjiyi
yaratan neden akrilik aracili immiin aktivasyon olabilir. Doz ihtiyaci yas ile
degismez. Yanik hastalarinda protein baglanmasi, reseptdr duyarliliginin artmasi
nedeniyle doz artisina gidilir. Is1 ve pH bagimli yikimi oldugu igin hipotermide
ve daha az olarak da asidozda etki siiresi uzayabilir (40). Atrakuryum ile saglanan

kas gevsemesi hipopotasemi, hipokalsemi ve Mg+2 kullanilmasi ile daha da artar

(52).
2.9.1.2.2. Vekuronyum

Yapisal olarak pankuronyuma benzemekle birlikte, pankuronyumun A-
halkasindaki azota bagli metil grubunun c¢ikarilmasiyla monoquarterner hale
gelmistir  Bu  degisiklik  lipofilik  6zelligini  artirmistir.  Vekuronyum
kardiyovaskiiler yan etkileri bulunmayan orta etkili bir aminosteroid bilesigidir.
Histamin salimmina yol agmaz. Intravendz yolla verildikten sonra 2-3 dakikada
etkisi baslar. Priming amaciyla tam dozunun %10’unun (0,01 mg/kg) 3-4 dakika

once verilmesi onerilir. Idamede 0,08-0,1mg/kg dozu takiben 20-40 dakika siiren
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gevseme saglar. Blogun %95 geri donmesi 45-65 dakikadir (40). Siiksinilkolin ile
entiibasyon sonrasinda anestezi idamesi i¢in 0,04-0,06 mg/kg dozda kullanilabilir.
Siirekli inflizyon dozu 0,8-2 mcg/kg/dk olarak bildirilmektedir. Spontan

deasetilasyonla yikilir (40).

2.9.1.2.3. Rokuronyum

Monokuarterner aminosteroid yapida bir kas gevseticidir. Etki baslangict 1-
1.5 dakikadir. Klinik olarak etkin blok 0,6-1,2 mg/kg dozda 31-67 dakika siirer.
Uzun yarilanma Omriine ragmen etki siiresi redistriiblisyonla belirlenir. (40).
Rokuronyum indiiksiyonda IV 0,6 mg/kg dozda kullanilir. Idamede 0,1-0,15 ve
0,2 mg verilerek aym sira ile 12,15 ve 24 dakika kas gevsemesi saglamasi
beklenir. Siirekli inflizyon igin baslangigta 10-12 mcg/kg/dak’da daha sonra 4-16
mcg/kg/dakika verilebilir. Hizli entiibasyon saglamak i¢in; 0,9-1,2 mg/kg dozda 2
dakikadan az silirede kardiyovaskiiler yan etkiler olmaksizin iyi entiibasyon
kosullar1 saglanir. Bu dozda blogun 58-67 dk siirmesi beklenir. Rokuronyum
metabolize olmaz. Onemli &lciide karacigerden safraya atilirken yaklasik %10°u
idrarla atilir. Rokuronyumu diger ajanlardan ayiran ED95 dozunun iki kati olan
(2x ED95) 0,6 mg/kg dozda maksimum blogu 1,5-2 dakikada olusturmasidir.
Daha yiiksek indiiksiyon dozlarinda (0,9-1,2 mg/kg) kardiyovaskiiler stabilite
bozulmadan hizli entiibasyon kosullar1 saglanabilir (40). 1,2mg/kg (4x ED95) gibi
yiiksek dozlarda bile hipotansiyon, kalp hizi degisiklikleri gibi kardiyovaskiiler
yan etkiler izlenmez, histamin salinimina yol agmaz (40). Alerjik reaksiyonlar
seyrek olmayarak bildirilmistir. Ancak gercek anaflaksi oldugunu diistindiirecek

kanit yetersizdir. Rokuronyumun giicii ve etki siiresi kadin cinsiyette ve sar1 irkta
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daha fazladir. Yashlarda genclerle potensi aymidir fakat etki siiresi uzayabilir.
Bobrek yetmezliginde etki siiresi uzar. Karaciger hastaliginda da yavas alinimi ve
eliminasyonuna bagli etki siiresinde beklenen uzama dagilim hacminin artmasi ile
kompanse olur, boylece degisiklik olmaz. Rokuronyumla priming yapilmasi
onerilmez. Hasta uyanikken etkisi baslar. Bilingli hastada enjeksiyon agrisi

goriiliir (40).

2.9.2. Sinir kas blokajimin geri dondiiriilmesi ve antagonist ajanlarin

farmakolojik ozellikleri

Spontan solunumun siirdiiriilebilmesi icin kas gevseticilerin etkilerinin
ortadan kalkmis olmasi gereklidir. Bu amagla geri dondiiriicii ajanlarin
kullanilmasindan 6nce hemodinamik stabilite saglanmis olmalidir. Hipoksi,
hipotansiyon, sok, dehidratasyon, elektrolit ve asit-baz dengesizligi olmamalidir.
Depolarizan kas gevseticilerle ortaya ¢ikan blogu geri dondiirmek amaciyla
kullanilabilecek 6zgiin bir antagonist yoktur (40). Ancak bu amagla taze kan veya
insan plazma kolinesterazi konsantresi kullanilarak Sch’in yikimi hizlandirilabilir.
Bu yontemlerin etkili olabilmesi i¢in Sch’in plazmaya diflizyonu gereklidir.
Plazma kolinesteraz enzimi (psddokolinesteraz, butiril-kolinesteraz) karacigerde
sentezlenir, beyin pankreas ve bobrekte bulunur. Seviyesi bireysel farkliklar
gosterir (40). Atipik enzim varhiginda depolarizan kas gevseticiye afinitesi az olur
ve kas gevseticinin yikilmasi uzun siirer. Radyoterapi, kemoterapi, organofosfat
zehirlenmesi, kalp yetmezligi, karaciger yetmezligi, liremi, hipoproteinemi ve
gebelikte ise enzim yetersizligi ortaya ¢ikar. Bu durumda da depolarizan kas

gevsetici yikiminda uzama goriiliir. Toksik guatr, depresyon ve alkolizmde enzim
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diizeyi artarak, depolarizan kas gevseticilerin etki siiresinde kisalmaya yol acar
(40). Nondepolarizan kas gevseticilerin etkilerini ortadan kaldirmak i¢in Ach
yikiminin engellenmesi ya da salinimin arttirilmasi gerekmektedir. Bu amagcla
antikolinesterazlar kullanilmaktadir. Antikolinesterazlar sinir kas kavsaginda
asetilkolinesteraz1 inhibe edip Ach diizeyini artirarak etki gosterirler.
Antikolinesterazlar, yapisal olarak asetilkoline benzeyen bilesiklerdir.
Kolinesteraz tarafindan Ach’e gore daha yavas yikilirlar (40).

2.9.2.1. Antikolinesteraz Ilaclar

2.9.2.1.1. Neostigmin:

Non-depolarizan blogun geri dondiiriilmesinde en sik  kullanilan
antikolinesterazdir. 0.04-0.08 mg/kg araliginda bir doz secilmekle birlikte, giinliik
doz 5 mg’1 asmamalidir. Etkisi yaklagik 5 dakika i¢inde baslar ve 30-60 dakika
sirer. Cocuk ve yaslilarda daha diisik dozlar yeterli olmaktadir.
Antikolinesterazlar karaciger ve bobrekten elimine olur (40). Hepatik ve renal
yetmezlikte etki siirelerinde uzama goriiliir. Antikolinesterazlar antimuskarinik
etkiyle bradikardi, bronkospazm, gastrointestinal peristaltizmde artma, sekresyon
artig1 yaparlar. Muskarinik etkileri 6nlemek amaciyla neostigmin uygulanmadan
ya da birlikte glikopirolat veya atropin kullanilir. Onerilen doz; Atropin 1 mg
neostigmin i¢in 0.4 mg, veya glikopirolat 1mg neostigmin i¢in 0.2 mg kullanilir
(40,41).

2.9.2.1.2. Edrofonyum:

Etkisi neostigminden hizl1 baglar ve daha kisa siirer. Bu nedenle

rekiirarizasyon gelisebilir (40,41).
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2.9.2.1.3. Piridostigmin:

Etkisi neostigminden daha zayif, daha ge¢ baslangicli ve uzundur. Kan beyin
bariyerini gegemez. Neostigmin, edrofonyum ve piridostigmin, suda ¢oziiniirler
(41).

2.9.2.1.4. Fizostigmin:

Tersiyer amin yapisindadir ve lipid soliibilitesi nedeniyle kan-beyin bariyerini
gecer. Kas gevsetici  etkilerini  geri  dondiirmek amaciyla kullanilmaz.
“Antikolinerjik Sendrom” tedavisinde kullanilir. Morfinin sedatif ve solunum
fonksiyonlarin1 baskilayict etkilerini antagonize eder. Ketaminin etkisini de
ortadan kaldirarak uyanmay1 saglar (40,41).

2.9.2.2. Aminopiridin:

Antikolinesteraz bir ila¢ degildir. Sinir sonundan Ach salinmasim arttirarak
ve K* kanallarmi bloke ederek etki gosterir. Muskarinik etkileri yoktur.
Neostigmin ve piridostigminin etkisini potansiyalize eder (41).

2.10. Sinir kas blogunun geri dondiiriilmesini etkileyen faktorler
Blok derinligi: Sinir-kas kavsagindaki kas gevsetici diizeyi ¢ok yiiksekse
antikolinesteraz uygulamasinin  bir yarart olmadigi bilinmektedir. Yani
antikolinesterazla geri dondiirme isleminden Once, kas gevsetici uygulamasinin
iizerinden belirli bir siire gegmis olmasi gerekmektedir. Blok derinligi az ise,
antikolinesteraz dozu arttirilarak blogun geri dondiiriilmesi hizlandirilabilir.
Antikolinesteraz ila¢ verilmeden Once blogun derinligi, sinir stimiilatori

kullanilarak belirlenmelidir (41).
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Blogun tam ve hizli geri dondiiriilebilmesi icin, tekli uyaran yiiksekliginin
(T1) kontrol degerinin % 20’si olmas1 ya da TOF uyarisina en az 3 cevabin
alinmasi gerekmektedir. Bir kas gevseticinin belirli bir dozunun kisiden kisiye
farkli derecede blok derinligi olusturdugu bilinmektedir. Bu nedenle geri
dondiirmede de beklenecek siire degiskendir. Blok derinligini belirlemek i¢in sinir
stimiilatorii yoksa son ila¢ dozunun lizerinden yeterli siire gegmis olmasina dikkat
edilmelidir (41).

Kas gevsetici ilacin 6zellikleri: Orta etki siireli vekuronyum ve atrakuryum ile
olusturulan pankuronyum ile olusturulmus olan ayni derecedeki bloga gore daha
hizli ve giivenilir bir sekilde geri dondiiriilebilir. Non-depolarizan kas
gevseticilerilerden biri olan mivakuryum, diger nondepolarizanlardan farkli olarak
plazma kolinesterazi ile yikilir. Antikolinesteraz ilaglar, asetilkolinesteraz
enzimini giiclii bir sekilde inhibe ederler. Ayn1 zamanda, plazma kolinesterazinda
da zayif bir inhibisyon yaparlar. Plazma kolinesteraz eksikligine bagl olarak,
mivakuryum ile uzamis tam blok varsa, insan plazma kolinesterazi verilebilir.
Ancak tekli uyartya yamit alimyorsa, blogu geri dondiirmek igin neostigmin
verilebilir (41).

Asit-baz  dengesi bozuklugu: Solunumsal asidoz, nondepolarizan kas
gevseticinin etkisini potansiyalize ederek ve antikolinesteraz etkisini inhibe
ederek blogun antagonize edilmesini geciktirebilir. Bu nedenle antikolinesteraz

verilmeden Once, asidozun diizeltilmesi gerekmektedir (41).
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Yas: Cocuk ve yaslilarda, antikolinesterazlara duyarlilik artmistir. Bu nedenle
daha diisiikk dozlarda neostigmin kullanilmalidir Bu yas grubundaki hastalarda,
neostigminin yan etkileri de daha belirgin ortaya ¢ikmaktadir (41).
flac etkilesimleri: Bircok ilag, geri dondiirmeyi yavaslatarak kas gevseticilerin
etkilerini potansiyalize eder. Bunlar volatil, intravendz ve lokal anestezikler, anti-
aritmikler, antibiyotikler, immiin sistemi baskilayan ilaglar, kanser tedavisinde
kullanilan ilaglar, magnezyum, simetidin ve oral kontraseptiflerdir (41).
Hipokalemi, hipokalsemi, hipermagnezemi ve bobrek yetmezligi de, blogun
ortadan kaldirilmasini etkileyen faktorlerdir.

2.11. Postoperatif Rezidiiel Kiirarizasyon

Postoperatif Rezidiiel Kiirarizasyon tamim olarak post-operatif hastada
nikotinik reseptorlerin bir kisminin blokajinin devam etmesidir (1,5,10). Bu
durumun herhangi bir belirtiye yol agmadig1 durumlarda dahi reseptorlerin %60-
70’inin halen kiirarize kalmis olabilecegi bildirilmektedir. Kas gevseticilerin etkisi
tam olarak ortadan kaldirilmadiginda TOF>0.7 degerleri saglansa bile {ist
havayolu aciklig1 tam saglanamayabilir. Bu da aspirasyon riskini artirir. Hipoksiyi
algilayan periferik kemoreseptorler etkilenerek, hipoksik solunum uyarisin
bozabilirler (55) Bu nedenle PORK, hastalarin ge¢ derlenmesinden hipoksiye,
metabolik bozulmalardan nadiren 6liime kadar pek ¢ok probleme yol agabilir. Bu
yiizden yakin takip ve oOnleyici tedbirlerin alinmasi elzemdir (4,5,8,52).
PORK’dan sakinmak i¢in hastalara néromuskiiler stimiilasyon testleri yaparak
kantitatif, klinik baz testler uygulayarak da kalitatif degerlendirmeler yapilmalidir

(4). Kantitatif 6l¢iimlerden en sik olan1 TOF (Dértli uyart) skorunun dlgtilmesidir
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(1,6). PORK i¢cin ABD’deki genel insidansin %30-50 arasinda oldugu
diisiiniilecek olursa, uyanma odalarina gelen her 2-3 hastadan birinin ciddi risk
altinda oldugu soylenebilir (8). PORK riskini arttiran nedenler arasinda yetersiz
néromuskiiler monitdrizasyon ve yetersiz dekiirarizasyon siralanabilir. Ayrica,
ekstiibasyon sonrasi volatil gazlarin artik etkileri ve/veya post-op analjezide
kullanilan opioidlerin solunumu deprese edici etkileri nedeniyle ortaya g¢ikan
hipoventilasyon ve buna bagli respiratuar asidoz da énemli sebeplerdendir. Diger
nedenler arasinda ise derin ndromuskiiler blok, hipotermi, elektrolit bozukluklar1
(Hipokalemi, Hipokalsemi, Hipermagnezemi), ilag¢ etkilesimleri (aminoglikozit

grubu antibiyotikler) ve bazi yandas hastaliklarin varligi sayilabilir (51,52).

2.11.1. PORK un 6nlenmesi

Uygun monitérizasyon ve klinik degerlendirmelerin sonucunda PORK
olabilecegi Ongoriilen hastalara mutlaka dekiirarizasyon yapilmalidir (52).
Geleneksel dekiirarizasyon i¢in kolinesteraz inhibitorii ajanlar kullanilmaktadir.
Bu ajanlar noéromuskiiler kavsaktaki Ach yikimimi saglayan asetilkolinesteraz
enzimini inhibe ederler. Boylece kavsakta bulunan Ach miktarinin artmasimi ve
dolayisiyla néromuskiiler bloker ajanlarin kompetetif antagonist etkisine karsin

agonist cevabin restorasyonunu da saglarlar.

Bu ajanlar arasinda neostigmin en potent ve secici olanidir. Bu noktada
secicilik nikotinik etkinligin muskarinik etkinlige Ustiinliigii ve ndéromuskuler
bileskede Achesteraz enzim inhibisyonunun psddokolinesteraz  enzim

inhibisyonundan daha fazla olusu olarak tanimlanabilir (13,48,53). Ancak
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neostigmin derin seviyelerdeki néromuskuler blogu antagonize edemez (10,52).
Kolinesteraz inhibitdrii ajanlarin bir¢ok istenmeyen etkilerinin varligi da akildan
cikarilmamalidir. Ozellikle bu ajanlarin tam nikotinik segici aktivitelerinin
olmayisindan dolayr muskarinik sistemi de uyarmalart nedeniyle ciddi
sayilabilecek birgok istenmeyen etki ile karsilagilabilir. Bunlar arasinda
bradikardi, QT uzamasi, bronkokonstriksiyon, hipersalivasyon, motilite artis1 vb.
sayilabilir. Bu etkilerden sakinmak i¢in dekiirarizasyon islemi, bir antikolinerjik

ajanin (atropin, glikopirolat vb.) birlikte kullanimu ile yapilir.

Dekiirarizasyon islemi i¢in neostigmin dozunu ndéromuskuler blokajin
derinligine gore belirlemek uygun olacaktir. Blokajin derinligini kantitatif ve
kalitatif ~ olarak  degerlendirmek  miimkiindiir. ~ Kantitatif olarak TOF
monitdrizasyonunu, kalitatif olarak da periferik sinir uyarimimi kullanmak uygun

seceneklerdir.

Dekiirarizasyon ile ilgili dikkat edilmesi gereken bir diger nokta da
neostigmin dozudur. Dozun diisiik kalmas1 durumunda hastanin 6nce dekiirarize
olmasi, ancak ardindan neostigminin etki siiresi dolduktan sonra ortamda hala kas
gevsetici bir ajanin (orta-uzun etkili) varligi, hastanin re-kiirarize olmasina ve
buna bagli ciddi problemlere neden olabilir. Diger yandan, neostigmin dozunun
yiksek (>5mg) olmast da ortamda Ach’in asir1 derecede artmasimna ve
reseptorlerin kontrolsiiz depolarizasyonuna bagli depolarizan blok olusmasina yol
acabilir. Bu sebeplerden otiirii, hastalar dekiirarize edildiginde dahi tedbirli

davranmaya ve uygun gozlemleri yapmaya devam edilmelidir.
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Gilinlimiizde kolinesteraz inhibitorleri ile yapilan geleneksel dekiirarizasyon
islemine giincel bir alternatif sunulmakta, siklodekstrin molekiilleri rokiironyum
ve vekiironyum’a “molekiiler enkapsiilasyon” ile baglanarak hizlica idrar yoluyla
atilabilmelerini  saglamaktadir. Bu yontemle saglanan dekiirarizasyonda

rekiirarizasyon ve muskarinik yan etkiler de beklenmemektedir (11,53).
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3.GEREC VE YONTEM

Prospektif, gdzlemsel arastirma “Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Klinik
Arastirmalar Etik  Kurul” onayr (29 Eylil 2010, Karar no:146) ve
“Bilgilendirilmis Goniillii Hasta Oluru” almarak Gazi Universitesi T1p Fakiiltesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Klinigi Ameliyathanesi Derlenme Odasinda

gergeklestirildi.

Bu ¢alisma genel anestezi altinda operasyon geciren, anestezi uygulamasinda
orta etkili NMB (rokuronyum, vekuronyum, atrakuryum) kullanilarak entiibe
edilmis, ASA I-1I risk grubunda yer alan, 18-65 yas arasi randomize olarak segilen
kadin veya erkek 357 olgu dahil edildi. ASA III ve iizeri risk grubunda
bulunanlar, BMi> % 30 olanlar, acil veya 6 saatten uzun siiren operasyon
gecirenler, birden fazla {inite kan ve/veya kolloid replasmani yapilanlar,
operasyon sirasinda rejyonel anestezi uygulananlar, karaciger yetmezIligi, bobrek
yetmezligi, ndromuskiiler hastalik, psikiyatrik hastalig1 olanlar, gebeler ¢alismaya

alinmada.

Operasyon sonrast ekstiibe edilerek derlenme odasina gonderilen ve
caligmaya katilabilme kosullarini saglayan hastalara derlenme odasina geldikleri
1. dakikada TOF monitorizasyonu (TOF Watch® SX Interface Organon Ireland
Ltd, Dublin Ireland) uygulandi. Bu amagla cilt alkollii spang¢ ile silinerek
hastalarin el bilegi volar tarafina iki adet yiizeyel EKG elektrodu ulnar sinir trasesi
boyunca 3-4 c¢m aralikla distal elektrodu bilek kivrimindan yaklasik 1 cm ileriye,

proksimal elektrodu fleksor karpi ulnaris kas tendonu radyal kesisim noktasina
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gelecek sekilde yapistirildi. Basparmak On yiiziine akselerasyon transduseri
yerlestirildi. Diger parmaklarin hareketini engellemek i¢in flasterle sabitlendi.

TOF cihazinin 1s1 probu da hastanin avug igine yerlestirildi (Resim1).

=m0

Ese i
W

Resim 1: TOF monitorizasyonu uygulamasi

TOF cihaz1 kalibre edildi. 50 mA siddetinde, 2 Hz frekansinda 0.2 ms siireli
dort stimiilasyon 2sn’de uygulanarak adductor pollicis kas1 yanit1 degerlendirildi
ve TOF oranlar1  kaydedildi. Postoperatif rezidiiel kiirarizasyonun
degerlendirilmesinde TOF stimiilasyonuna verilen dordiincii seyirme yanitinin,
birinci seyirme yanitina oranindan (T4/T1) elde edilen TOF degeri kullanildi.
TOF oran1<90 olanlar (Grup I) “PORK var”, TOF>90 olanlar (Grup II) “PORK
yok” olarak yorumlandi. Akseleromiyografik yontemde kantitatif 6l¢iim saglayan
TOF orani1 <% 90 ise hastaya 1 mg neostigmin [Neostigmin Ampul® (Neostigmin
metilsiilfat 0.5 mg/l mL) Adeka Ilag, Samsun Tiirkiye], ve atropin [Atropin

Ampul® (Atropin Siilfat » mg/mL, Galen Ilag Sanayi AS, IDOL, Istanbul,
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Tirkiye)] karisimi verilerek 1 dakika sonra tekrar 6l¢iim yapildi. TOF degeri >90

olana kadar 5 dakikada bir 6l¢timler tekrarlandi.

Ayrica aynm hastalarin genel anestezi uygulamalarina ait anestezi kayitlar
degerlendirildi. Hastalarin American Society of Anesthesiologist (ASA) risk
siniflandirmasina gore risk gruplari, cinsiyet, yas, boy, viicut agirligi, operasyon
grubu, anestezi siiresi, kullanilan NMB dozlar (indiiksiyon dozu ve toplam doz),
son NMB verilme zamani, antagonizma amaciyla neostigmintatropin verilme
zamani, verilen neostigmin miktar1 ve NMB etkisinin geriye dondiiriilme zamani

kaydedildi.

Yapilan operasyonlar bas boyun, batin, beyin, ekstremite cerrahisi

siniflamasina gore 4 gruba ayrildi.

Operasyon siiresi: Anestezi indiiksiyon ajaninin verilmesinden hastanin

derlenme odasina alindig1 zamana kadar gegen siire (dakika),

NMB son doz yapilma zamani: Operasyon esnasinda son NMB
uygulamasindan, derlenme odasinda ilk TOF Olgiimiine kadar gecen siire
(indiiksiyonda tek doz yapilanlarda NMB uygulamasindan derlenme odasinda ilk

TOF o6lctimiine kadar gegen siire),

Revers siiresi: Operasyon sonunda neostigmintatropin uygulanmasindan

derlenme odasinda ilk TOF 6l¢iimiine kadar gegen siire olarak kabul edildi.
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Hastalarin anestezi formlarindan elde edilen demografik Ozellikleri ve
anestezi uygulamalarina ait veriler ile derlenme odasinda yapilan TOF

Olciimlerine ait veriler ve PORK arasi iliskiler;

e Hastalarin derlenme odasinda olgiilen TOF degerlerine gore
dagilimi (TOF<90, TOF>90),

e ASA risk grubu, cinsiyet, yas, BMI ile TOF degerleri aras iliski,

e Hastalarin TOF degerleri ve operasyon gruplarina gére dagilima,

e Hastalarin anestezi indiiksiyonunda ve operasyon boyunca
tiketilen toplam NMB miktarlarinin TOF degerlerine gore
dagilimu,

e Operasyonda son NMB yapilma zamaninin TOF degerlerine gore
dagilimu,

e Operasyonda secilen NMB ajanlara ve TOF degerlerine gore 2 mg
ve lizeri neostigmin yapilma sikligi,

e EK neostigmin yapilan hasta sayisimn TOF degerlerine gore

dagilimi seklinde belirlenen parametrelere gore degerlendirildi.

Istatistiksel degerlendirme SPSS 12,0 (Statistical Package for Social
Sciences) Dbilgisayar programinda asagida siralanan testler kullanilarak
gerceklestirildi. Istatistiksel analiz verileri [ortalama + standart sapma, (En az-En
¢ok), n (%)] olarak sunuldu. Yapilan tiim istatistiksel analizlerde anlamlilik sinir1

olarak p<0,05 degeri anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Arastirma kapsaminda bu c¢alismada 218 kadin, 139 erkek olmak {izere
toplam 357 hasta yer aldi. Hastalara ait demografik veriler Tablo 1’de

Ozetlenmektedir.

Tablo 1. Demografik 6zellikler [Ort =SS (En az-En ¢ok), n |

Demografik ozellikler (n=357)
ASA (/1) 256/101
Cinsiyet (E/K) 139/218
Yas (y1l) 40.51+14.80 (18-65)
Boy (cm) 167.81+8.93 (150-193)
Agirhik (kg) 68.07+12.09 (44-105)
BMI (%) 24.04+3.25 (16.10-30)
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Operasyon gruplarina gore hasta dagilimlari1 Tablo 2 de verilmistir.

Tablo 2. Operasyon gruplarina gore hastalarin dagilim [n (%)]

Operasyon gruplari [(n=357), (n,%)]
Bas, boyun cerrahisi 135 (37.8)
Batin cerrahisi 41 (11.5)
Beyin cerrabhisi 119 (33.3)
Ekstremite cerrahisi 62 (17.4)

Yapilan TOF monitorizasyonu sonucunda elde edilen verilere gore hastalar
TOF<90 [(Grup 1), PORK var] veya TOF>90 [(Grup II), PORK yok] olarak
ayrildi (Tablo 4.3). Grup I’ de 59 hasta ASA II risk grubunda (% 39.9), Grup II’
de 42 hasta ASA 1l risk grubunda (% 20.1) olarak tespit edildi. ASA Il risk
grubunda olan hasta yiizdesi Grup I’ de istatistiksel olarak anlamli sekilde yiiksek
bulundu (p<0.0001), (Tablo 4.3). Erkek ve kadin olgularin gruplara gore dagilimi
(p=0.093) ve BMI oranlar1 (p=0.681) ise benzerdi. Grup I’ de yas ortalamas1 Grup

II’den yiiksek bulundu (p=0.012).
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Tablo 4. Gruplara gore olgularin demografik ozellikleri

[Ort + SS (En az-En ¢ok), n]

Grup | Grup Il p
(TOF<90) (TOF>90)
(n=148) (n=209)
ASA (I/11) 89/59 (39.9) 167/42 (20.1)* <0.0001
Cinsiyet (E/K) 50/98 89/120 0.093
Yas (y1l) 42.88+14.77 38.83+14.64* 0.012
(18-65) (18-65)
BMI (%) 23.9543.37 24.1143.16 0.681
(16.10-30) (16.50-30)
Operasyon 122.00+60.60 119.85+50.83 0.843
siiresi (dk) (25-357) (30-350)

*p<0.05 Grup lile karsilastirildiginda

Operasyon tiirlerinin gruplara gore dagilimi Tablo 4° de sunulmaktadir.

Ameliyat tiirii Grup I’ de % 25.2, Grup II’ de % 74.8 oraninda bas-boyun cerrahisi

olarak tespit edildi. Grup II’ de bas boyun cerrahisi gegiren hasta yiizdesi Grup I’

den anlamli olarak yiiksek bulundu (p<0.0001),(Tablo 4.5). Grup I’ deki

hastalarin % 56.3” iinde Grup II’ deki hastalarin % 43.7’sinde beyin cerrahisi

ameliyati yapildigt ve Grup I’ de beyin cerrahisi ameliyati gegirme sikliginin

Grup II’ den daha fazla oldugu belirlendi (p<0.001), (Tablo 4.5). Batin ve

ekstremite cerrahisi ge¢irme oranlar1 gruplar arasinda benzer bulundu.
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Tablo 4. Ameliyat tiirlerinin gruplara gore dagilinm [n (%)]

Grup | Grup Il p
(n=148) (n=209)
Bas boyun 34 (25,2) 101 (74,8)* <0.0001
Batin cerrahisi 20 (48,8) 21 (51,2) 0.940
Beyin cerrabhisi 67 (56,3) 52 (43,7) 0.620
Ekstremite cerrahisi 27 (43,5) 35 (56,5) 0.754

#p<0.05 TOF<90 ile karsilastirildiginda

Gruplarda kullanilan NMB indiiksiyon dozu, toplam doz ve son dozun
verilme zamanlar1 Tablo 5°de gosterilmistir. Indiiksiyonda kullanilan NMB
dozlar1 her iki grupta da benzer iken, Grup I’ de tiiketilen toplam NMB dozu Grup
I’ ye gore belirgin olarak fazla bulundu (p<0.0001). Son NMB yapilma zamani

Grup I’ de anlaml1 olarak kisa tespit edildi (p<0.0001).
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Tablo 5. Operasyonda tiiketilen NMB verileri [Ort = SS (En az-En

¢ok)]
Grup | Grup Il P
(n=148) (n=209)
Indiiksiyonda verilen doz 0.59+0.18 0.57+0.17 0.254
(mg.kg™) (0.06-0.9) (0.05-1.0)
Anestezide verilen toplam 0.71+0.27 0.63+0.23* <0.0001
NMB (mg.kg™) (0.1-1.8) (0.05-1.7)
Son NMB uygulama zamani 85.20+41.00 100.54+40.74* <0.0001
(dakika) (15-230) (15-225)

*p<0.05 TOF<90 ile karsilagtirildiginda

Operasyon sirasinda tiiketilen NMB toplam dozu (mg)/hastanin viicut agirlig

(kg)/operasyon siiresi(dakika) verilerinin gruplara goére degisimi Tablo 6 da

gosterilmistir. Kas gevseticilerden Grup I’ de tiiketilen toplam rokuronyum dozu

belirgin olarak yiiksek bulunmustur (p=0.002). Tiiketilen atrakuryum ve

vekuronyumun miktar1 ise her iki grupta da benzer olarak bulunmustur.

Anestezi indiiksiyonunda verilen NMB dozlar1 gruplara uygun olarak Tablo 6

de gosterilmistir. Indiiksiyonda tiiketilen MNB dozlarinda gruplar arasinda fark

bulunmamustir.
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Tablo 6. Anestezi indiiksiyonunda tiiketilen kas gevsetici dozlarinin (mg.kg'l)

gruplara gore dagilim [Ort + SS (En az-En ¢ok)]

Grup | Grup Il P
(n=148) (n=209)
Rokuronyum 0.63+0.14 0.61+0.13 0.086
mg.kg™* (0.06-0.9) (0.1-1.0)
Atrakuryum 0.52+0.16 0.51+0.17 0.766
mg.kg™* (0.1-0.7) (0.1-0.8)
Vekuronyum 0.13+0.12 0.11+0.05 0.272
mg.kg™ (0.1-0.6) (0.1-0.4)

Anestezi uygulamasinda tiiketilen NMB toplam doz verileri Tablo 7’de
gosterilmektedir. Operasyon boyunca kullanilan toplam rokuronyum dozu Grup
I’ de Grup II’ den yiiksek iken, atrakuryum ve vekuronyum kullaniminda gruplar

arasinda fark bulunmamstir.

Tablo 7. Operasyonda tiiketilen toplam NMB miktarlar1 [Ort = SS (En az-En
¢ok)]

Grup | Grup 11 P
(n=148) (n=209)

Rokuronyum  0.75+0.22 0.66+0.19%* <0.0001
(0.1-1.8) (0.1-1.7)

Atrakuryum 0.67£0.26 0.61+0.35 0.210
(0.1-1.2) (0.2-1.5)

Vekuronyum 0.13+0.12 0.13+0.10 0.875
(0.1-0.6) (0.1-0.6)

*p<0.05 Grup | ile karsilagtirildiginda

Kullanmilan NMB ajanmin son dozunun verilme zamani verileri Tablo 8’da

gosterilmistir. Kas gevseticilerden rokuronyumun son dozunun verilme zamani
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Grup I’ de belirgin olarak kisa bulunurken, vekuronyum ve atrakuryum

kullaniminin gruplar arasinda fark yaratmadigi saptanmistir.

Tablo 8. Operasyonda NMB son dozunun verilme zamam [(dakika), Ort + SS
(En az-En ¢ok)]

Grup | Grup Il p
(n=148) (n=209)

Rokuronyum 83.10+38.63 101.86+40.86* <0.0001
(15-230) (15-225)

Atrakuryum  84.17+42.31 90.61+39.74 0.908
(30-170) (20-180)

Vekuronyum 110.27+58.88 112.06+45.16 0.902
(35-220) (54-235)

*p<0.05 Grup 1 ile karsilagtinldiginda

Gruplarda tiiketilen neostigmin dozu Tablo 9°da gosterilmistir. Rokuronyum
kullanilan hastalardan Grup I’ e dahil olanlarda % 20.8 sikliginda, Grup II’ ye
dahil olanlarda ise % 12.0 sikliginda 2 mg ve iizerinde neostigmin kullanilmastir.
Grup I olgulardan rokuronyum kullanilanlarda 2 mg ve {izeri neostigmin

kullanim1 daha fazla bulunmustur (p=0.001).

Tablo 9. Gruplara ve NMB’lere gore 2 mg ve iizeri neostigmin yapilma sikhg:
[n,%]

Grup | Grup Il P
(n=148) (n=209)
Rokuronyum 26 (20.8) 22 (12.0)* 0.027
Atrakuryum 1(8.3) 2(16.7) 0.500
Vekuronyum 3(27.3) 1(8.3) 0.261

*p<0.05 Grup I ile karsilastirildiginda
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Derlenme odasinda ek neostigmin yapilan hasta sayis1 ve ek neostigmin
yapilma zamam verileri Tablo 10°de gosterilmistir. Grup I’de; rokuronyum
kullanilan hastalarin % 22.4, atrakuryum kullanilan hastalarin % 41.7 ve
vekuronyum kullanilan hastalarin % 20.8° inde ek revers ihtiyact oldugu
belirlenmistir. Grup II’de ise ek revers ihtiyact olmamistir. Grup I, Grup II ile
karsilastirildiginda; her ii¢ NMB (rokuronyum, atrakuryum, vekuronyum)
kullaniminda da ek revers ihtiyact duyulan hasta yiizdesi belirgin olarak yiiksek

bulunmustur.

Tablo 10.EKk revers/neostigmin yapilan hasta sayis1 [n (%) ]

Grup | Grup Il p
(n=148) (n=209)
Rokuronyum 28 (22.4) 0 (0) <0.0001
Atrakuryum 5(41.7) 0 (0) 0.019
Vekuronyum 5(20.8) 0(0) 0.037
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5. TARTISMA

Anestezi uygulamalarinda hava yolu acikligini saglamak i¢in uygun
girisimleri yapmak, mekanik ventilasyonu kolaylastirmak ve c¢alisma kosullarini
iyilestirmek igin NMBA kullanilmakta, operasyon bitiminde ise etkilerinin geri
donmesi ve artik etkilerinin kalmamasi hedeflenmektedir. Rekiirarizasyon yapilsa
bile NMBA artik etkileri devam edebilmekte ve istenmeyen durumlara yol
agmaktadir. Bu nedenle anestezi uygulamalar1 sirasinda istenilen kas gevsemesi
diizeyini siirdiirmek, ihtiya¢ kalmadiginda da rezidiiel etkileri degerlendirebilmek

amaciyla TOF monitorizasyonu yapilmaktadir.

Klinigimizde PORK sikligini ve iligkili faktorleri degerlendirmek icin yapilan
bu arastirmada 218 kadin, 139 erkek olmak {izere toplam 357 hasta yer aldi. Orta
etkili kas gevsetici verilerek genel anestezi altinda opere edilen hastalarin
operasyon sonrasi derlenme odasina geldiklerinde TOF degerleri dlgiilerek,
PORK siklig1 degerlendirildi. TOF degeri 0,9 degerinden diisiik olan olgularin
sayist 148 (% 39,9) olarak saptandi. Arastirmamizda derlenme doneminde PORK
saptanan olgularin hi¢ birinde reentiibasyon gerektirecek solunum sikintisi
gozlenmedi. Ancak; ayilmada gecikme, kas glicslizliigli, derlenme odasindan

taburcu etme siiresinde uzama dikkat gekiciydi.

Tsai ve ark. (10) 2008 yilindaki ¢aligmalarinda; PORK insidansini TOF orani
0,7 ve 0,9 olanlarda sirasiyla % 5 ve % 31 olarak saptamis, PORK insidansinin
kadinlarda daha sik oldugunu ve antikolinesteraz kullaniminin bu insidansi

istatistiksel olarak anlamli degistirmedigini bildirmislerdir (10).
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Guy Cammu ve ark. (55) TOF<% 90 kabul edilerek PORK insidansini
gliniibirlik hastalar i¢in %38, yatan hastalar i¢in % 47 olarak bulmuslardir. Bu
amacla yapilan diger calismalarda da PORK sikligi % 33-64 arasinda
bildirilmektedir (8,10,56). Yapilan bu arastirma sonucunda saptanan PORK
sikliginin, literatiir verileriyle uyumlu ve dikkate deger oranda oldugu

goriilmektedir.

Bailard ve ark. (57) yaptiklar1 baska bir ¢calismada yillara gore klinik anestezi
uygulamalarindaki degisikliklerle PORK arasi iligkileri arastirmislar ve hastalarin
ortalama yasi, viicut agirligi, cerrahi siiresinin PORK siklig ile iliskili oldugunu
ve intraoperatif néromuskiiler monitorizasyon (NMM) orani ve antikolinesteraz
kullanim1 artarken PORK insidansiin % 60°dan % 5’e dramatik olarak azaldigini
bildirmislerdir. PORK gelisen hastalarda daha yiliksek dozda kas gevsetici
kullanilmasinin antikolinesteraz kullanilmamasinin ve son NMBA siiresinin uzun

olmasinin etkileyici faktor oldugunu vurgulamislardir.

PORK sikliginin nedenlerinin arastirildigi calismalarda orta etkili kas
gevsetici kullanilmasinin uzun etkililere kiyasla avantajli oldugu fakat tiimiiyle

ortadan kaldirmadigi da bildirilmektedir (5,58).

Bevan ve ark. (59) PORK insidansinin, kullanilan NMBA etki siiresi ile
iliskili oldugu goriilse de bircok calismada orta etkili kas gevsetici kullaniminda

da bu komplikasyonun insidansinin yiiksek oldugu gosterilmistir (5,59).
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Hayes ve arkadaslar1 orta etkili kas gevsetici kullanilan hastalarin yaklasik
ticte ikisine Ach esteraz verilmesine ragmen derlenme odasinda % 41’nin TOF

oraninin <% 70 oldugunu bildirmistir (58).

Debaene ve ark. (60) yaptiklar1 ¢alismada; vekuronyum, atrakuryum ve
rokuronyum kullanilan hastalarda TOF<% 70 i¢cin PORK insidansin1 % 16
(rokuronyum i¢in, % 15,9, atrakuryum icin % 16,9 vekuronyum icin % 17);
TOF<% 90 i¢in % 45 (rokuronyum igin % 45, atrakuryum igin % 41,6,
vekuronyum icin % 46,8) olarak bulmuslar ve dil depresor testi, bas kaldirma,
taktil uyarirm, TOF ve DBS ile yapilan degerlendirmenin PORK i¢in
Ozglinliigliniin ylksek; fakat ozellikle TOF<% 90 icin duyarliliginin diisiik

oldugunu da belirtmislerdir.

Hayes ve ark. (58) yaptiklar1 ¢alismada; TOF<70 kabul edildiginde PORK
insidansimi % 41 olarak bulmuslar ve kas gevseticiler arasinda PORK insidanslari

yoniinden anlaml1 fark saptamamuslardir.

Bailard ve ark. (61) yaptiklart ¢alismada; TOF<70 olarak kabul ederek
hastalarin % 42’sinde yetersiz derlenme tespit etmislerdir. Yiiksek yas
ortalamasinin, vekuronyum total dozunun, son NMBA verilme siiresinin kisa

olusunun yetersiz derlenme ile iliskili oldugu bildirilmistir (61,62).

Murphy ve ark. (63) orta etkili kas gevseticilerin kullanildig1 ve kisa siiren
cerrahi islemlerin yapildigi girisimlerde de PORK oran1 % 15-88 gibi genis bir

aralik i¢inde bildirilmektedir.
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Bevan ve ark. (59) operasyon siiresi daha uzun olup, orta etkili kas gevsetici
kullanilan operasyonlarin sonrasinda da PORK’u diglamanin miimkiin olmadigini

ifade etmislerdir.

Guy-Cammu ve ark (55). TOF<0,9 kabul edereck PORK sikligini
degerlendirdikleri ¢alismalarinda; giiniibirlik cerrahilerde % 38, yatan hastalarda

% 47 sikliginda goriildiigiini bildirmislerdir.

Son yirmi yil iginde PORK’un énemi daha iyi fark edilmistir. Onceki yillarda
kas gevsetici etkisinden yeterli kurtulma olarak TOF>0,7 degeri kabul edilmekte
iken (4) glinimiizde (TOF)<0,9 (5,62,64) olarak tanimlanmistir. Goniilliiler
tizerinde gergeklestirilen galismalar aspirasyon (8), hipoksi (65), ve bozulmus

solunum cevabi sikligiin TOF<% 90 degeri ile iliskili oldugunu gdstermistir (1).

Anestezi almamis saglikli goniilliilerde kismi néromuskuler blok yapilarak
klinik etkilerinin degerlendirildigi calismalar sonucunda rezidiiel ndromuskiiler
blokaja bagli istenmeyen yan etkilerin ortaya ¢iktigi gosterilmistir (54,66-73).
Bunlar; yutma refleksinin yeterli olmamasi, list 6zefageal sfinkter tonusunda
azalma, aspirasyon riskinde artma, iist hava yolu hacimlerinde azalma, inspiratuar
hava hacminde azalma, {ist hava yolu obstriiksiyonu, hipoksik ventilatér yanitin
bozulmasi, gormede bozukluk, konusma ve igmede giicliik gibi kas gii¢siizligi
semptomlaridir. Operasyon nedeniyle kas gevsetici uygulamalarinda ise
postoperatif derlenme odasina transfer sirasinda iist hava yolu obstriiksiyonu
riskinin, hipoksi ve derlenmede solunum yolu sorunlarinin arttigi, kas gli¢siizliigi

bulgularinin ortaya c¢iktigi, derlenme iinitesinden ayrilma zamani ve taburculugun
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geciktigi, postoperatif entiibe kalma siiresinin uzadig1 ve postoperatif pulmoner

komplikasyonlarin arttig1 bildirilmistir (4,12,15).

Ote yandan, ve TOF=1 oldugu durumlarda bile bazi hastalarda yutma
gliglikleri oldugu gozlenmistir (72,73). Bu farklilik kas gruplarmin NMB’lere
duyarlhiliklarinin  farkli olmasi ile iliskilendirilebilir. Benzer olarak NMBA
postoperatif donemde pulmoner komplikasyonlar ve kritik solunum yolu olaylari
ile iligkili oldugu da gosterilmistir (10). Arastirmamizda PORK varligi TOF>0.9
olarak tanimlanmistir. Bu ¢alismada PORK sikliginin artan yas ve ASA risk
siniflamasi, ek kas gevsetici uygulamasiyla iligkili artis gosterdigi ve abdominal
cerrahilerde daha sik goriildiigi saptanmistir. PORK izlenen hastalardan 59’unun
ASA 1II risk grubunda (% 39.9), PORK izlenmeyenlerin ise 42’sinin ASA II risk
grubunda (% 20.1) oldugu ve PORK izlenenlerde ASA II grubundaki hasta
sayisinin daha fazla oldugu belirlenmistir (Tablo 4). Benzer olarak PORK goriilen
grupta yas ortalamasi daha yiiksek bulundu. Cinsiyetin ise PORK siklig1 {izerine

herhangi bir etkisi gozlenmedi.

Tsai ve ark. (10) PORK insidansinin kadinlarda daha sik oldugunu

bildirmislerdir.

Hayes ve ark. (58) orta etkili NMBA kullanilan 84 hastanin verilerini
degerlendirdikleri ¢alismanin sonucunda, kadin cinsiyette PORK sikliginin fazla
oldugunu bildirmislerdir. ~ Bu farki kadinlarda viicut yag ylizdesinin erkekten
daha biiyiik ve viicudun su bdlmesinin daha kiigiik olmasi ve NMBA gibi suda

¢oziinen ilaglarin dagillm hacminin kadinlarda daha kiiciik olmasi ile
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iliskilendirilmistir (74). Kadinlarda amino steroid kas gevsetici etkilerine % 20-30
daha fazla hassasiyet vardir. Ote yandan YIP ve ark (15). ise PORK’un erkeklerde
daha sik goriildiigiinii bildirmisler; calismamizda PORK sikliginin cinsiyete baglh
bir artis gostermedigi gozlenmektedir.  Literatiirdeki bu farkli sonuglarin

metodolojik farkliliklardan kaynaklandig: kanisindayiz.

Leo ve ark. (74) yash hastalarda viicut yag oranini artigt ve suyunun azalisi
nedeniyle NMBA etkisinde uzama olacagini bildirmistir. Calismamizda PORK
goriilen gurupta yas ortalamasinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir.

Viby ve ark. (75) yash hastalarda rokuronyum kullanimina bagli PORK
sikligin1 azaltmak igin, TOF oOl¢iimiiniin yapilmasi ve revers endikasyonu igin
TOF degerlerinin dikkate alinmasi 6nerilmektedir. Yash hastalarda rokuronyum
kullanirmina bagli PORK sikligin1 azaltmak i¢in TOF Olglimiiniin yapilmasi ve
revers endikasyonu i¢in TOF degerlerinin dikkate alinmasi dnerilmektedir.

Butterly ve ark. (76) yapilan T4/T; TOF olgimiinde PAKU’da NMB geriye
doniisiin zamana bagh degerlendirilmesinde; TOF 0,9 yeterli geriye doniis (243
dak) ile karsilastirildiginda (323dak) (p=0,027), yash hastalarda belirgin sekilde
daha yavas bir derlenme izlenmistir (p=0,21).

Gaszynski ve ark. (77) NMBA uygulanan hastalarda BMI 9% 25’in iizerinde
olmasi néromuskiiler blokaj1 etkilemektedir. Artan viicut agirligi PORK ig¢in bir
risk faktorii gibi goriilmektedir (10). Bu ¢alismada da literatiir bilgileri ile uyumlu
olarak PORK gozlenen gruptaki hastalarin viicut agirliklar1 diger gruptan yiiksek

bulunmustur.
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Leo ve ark. (74) yagsiz viicut agirligi baz alinarak uygulanan rokuronyumun
dagilimi ve eliminasyonu ile etki siiresinin degismedigini gostermislerdir. Ancak
Gaszynski ve ark. (77) gergek viicut agirligina bagl uygulamada rokuronyumun
etki siiresinin uzadigim bildirmistir.  BMI>40 olan 70 hastada tiim operasyon
boyu verilen rokuronyum ortalama dozu sirasiyla 87,9 ( sugammadeks gurubu
icin) ve 85,6 mg (neostigmin gurubu i¢in) (p>0,005) verilirken TOF=0,9 olma
stiresi de sirasiyla 2,7 ve 9,6 dak. arasinda (p<0,05) bulunmus, aym1 ¢alismada
neostigmin ve sugammadeks gruplari arasinda siire yoniinden anlamu fark olsa da
PORK igin anlamli bulunan veriye rastlanmamistir. Bizim ¢alismamizda anestezi
uygulamasinda tiikketilen NMB toplam doz verileri Tablo 7’de gosterilmektedir.
Operasyon boyunca kullanilan toplam rokuronyum dozu Grup I’ de Grup II’ den
yiikksek iken, atrakuryum ve vekuronyum kullaniminda gruplar arasinda fark
bulunmamustir.

Yip ve ark . (15) 2010 yilinda gergeklestirdikleri ¢alismalarinda son NMBA
dozu ile PAKU’ya varis siiresi Ol¢iilmiis, TOF<0,9 ve TOF>0,9 degerleriyle
PORK iligkisi arastirilmistir ve Sonug¢ son verilen NMBA dozu ile hastanin
uyandirilmasina kadar gegen siire ne kadar kisa ise PORK siddeti o kadar fazla
bulunmustur (p=0,016) (15). Bizim calismamizda da benzer sonuca ulasilmistir.
Son NMB yapilma zamani PORK izlenen Grup I’de anlaml olarak kisa tespit
edilmistir (p<0.0001). Ayrica atrakuryum ve rokuronyum kullanilan hastalarda
son doz verilmesinde fark yokken, PORK gelisen Grup I’deki hastalardan
rokuronyum verilenlerde son doz uygulanmasi ve PAKU’ ya gelis zaman1 kisa

bulunmustur (p<0.0001) (Tablo 8).
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Yip ve ark. (15) PORK sikliginin hastalara son NMBA yapilmasindan
derlenmeye gelisine kadar gegen siire kisaldiginda arttigini bildirmislerdir. “Son
kas gevsetici dozu” ile derlenmeye gelis arasindaki siireyi 81 dk olarak
bildirilmislerdir. Yapilan bu arastirmada da son NMBA dozunun verilmesi

stiresinin PORK olan grupta daha ytiksek oldugu bulunmustur.

Murfy ve ark. (56) rokuronyum verilenlerde respiratuvar sikinti gériilen grup
ve kontrol grubu arasinda operasyonda aldiklar1 dozda fark izlememis, ek doz
yapilanlar arasinda 27(%64,3), 23 (%54,8)(p=0,285 ) her iki grupta da anlamh
fark izlemislerdir. Hi¢ ek doz yapilmayan gruplar arasinda da her iki gruba dair
fark izlenmemistir (1(0-4), 1(0-4) (p=0,0442). Son doz uygulanmasi ve dakika
cinsinden 6l¢iimiinde ise 80+37 ve 82+31 dak (p=0,746) seklinde gruplar arasi

fark izlenmemistir.

Capron ve ark. (78) AMG kullanilabilen hastalarda PORK’un giivenle

dislanabilmesi igin TOF oraninin 1 olmasi zorunludur demislerdir.

Pedersen ve ark. (79) calismalarinda anestezi siiresi ve vekuronyum ile
pankuronyum verilen hastalarda kas gevsetici dozu (mg) iliskisi degerlendirilmis,
EDgs/saatlik dozun operasyonda verilen toplam doza oraninin TOF 6l¢iimlerinde
TOF >0,9 olan grup ile TOF<0,9 arasinda (P<0,0001) istatistiksel olarak anlaml
fark bulmuslardir. Bizim c¢alismamizda operasyon boyunca kullanilan toplam
rokuronyum dozu Grup I’de Grup II’den yiiksek bulunmustur (p<0,0001) ( Tablo

7).
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Viby ve ark. (62) 134 hasta i¢eren ¢aligmalarinda rokuronyum indiiksiyonda
0,7- 1 mg/kg bolus, ek doz olarakda 10 mg ve 15-25 mg/kg/sa siirekli inflizyon
halinde verilerek; rokuronyuma bagli felgten spontan iyilesme sirasinda TOF
Olciilmiis, ameliyat sonunda ¢ok degiskenli lojistik regresyon analizi ile
incelenmistir. Rokuronyumla olusan felgten 2 saat sonra spontan geriye doniis
(p=0,002) bulunup son rokuronyum dozu uygulanisindan itibaren gegen zamanin

hastalar asinda degiskenlik gosterdigi saptanmistir (p<0,0001).

Calismamizda indiiksiyonda kullanilan NMBA dozlar1 her iki grupta da
benzer iken, PORK gozlenen 1. grupta tiiketilen toplam NMB dozu Grup II’ ye
gore belirgin olarak fazla bulundu (p<0.0001). Son NMB yapilma zamani Grup I’
de anlamli olarak kisa tespit edildi (p<0.0001). Yip ve ark. (15) ¢alismasinda
operasyon boyunca verilen NMBA ek dozlarin toplami ya da bir bagka degisle
birikici dozun PORK sikligina etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (15).
Atrakuryum’un rokuronyum ve vekuronyuma goére daha birikici etkiye sahip

oldugu izlenmistir (15). Bu sonug bizim sonuglarimizla benzerdir.

Naguib ve ark. (80) 3375 kisilik bu metaanalizde yine yliksek doz NMBA
uygulanmasi, bunu takiben son doz ve PAKU’ ya gelis aralifinin kisa olusu
kiimiilatif etkiyi artirmaktadir denilmistir. Arastirmamizda PORK goriilen gurupta
son NMBA uygulanmasindan PAKU' ya kadar ge¢cen zaman diger gruptan anlaml

oOlciide kisaydi (Tablo 8).

Naguib ve ark. (80) 568 hastada yaptiklar1 ¢alismada, daha fazla kiimiilatif

dozda vekuronyum uygulanip da revers edilmeyen hastalarda PAKU’da TOF<0,7
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seklinde belirlenen PORK oran1 % 42 (239/568) bulmuslardir. Calismamizda
vekuronyumun kiimiilatif dozu ile PORK arasi iliski anlamh degildir, bu

hastalarimiza reversal ajan yapilmis olmasinin bir sonucu olabilir.

Yip ve ark. (15) operasyon zamani ve TOF,< veya > 0,9 iliskisi incelenmis,
ve PORK gozlenen grupta zaman daha kisa bulunmustur. Bizim ¢alismamizda ise

operasyon siiresinde PORK ile iligkili anlaml1 fark bulunmamistir (Tablo 4).

Naguib ve ark. (80) 3375 hasta verilerinin degerlendirildigi bir metaanaliz
sonucunda; PORK siklig1 ve siddetini etkileyen faktorlerden NMBA farmakolojik
Ozelliklerini incelemislerdir. Calisma verilerinin degerlendirilmesi sonucunda
uzun etkili NMBA kullanimindan sonra PORK sikliginin fazla oldugu ve
introperatif NMM kullanmanin bunu azaltmadigin1 gosteren sonug¢ elde
edilememistir. Giiniimiizde tim ameliyathanelerde objektif 6l¢clim sonuclar1 veren
NMM cihazlarinin rutin kullanima girmemesinde bu goriis de etkindir. Ancak
NMM operasyon sirasinda derin NMB’dan kaginmak ve NMBA ihtiyacim titre

etmek i¢in kullanilmalidir.

Fawcet ve ark. (81) sinir stimiilatorii kullanilarak bolus ya da infiizyon
seklinde orta etkili NMBA verilmesini takiben gelisen PORK sikliginda sinir

stimiilatorii kullanilmamasina goére bir azalma olmadigini bildirmislerdir.

Butterly ve ark. (76) TOF<% 90 olanlarin TOF>% 90 olanlardan daha yiiksek
ve PORK insidansinin % 22 olarak gergeklestigini bulmuslardir. PORK

insidansinin vekuronyum kullanilmis hastalarda, cisatrakuryum kullanilanlardan
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daha yiliksek oldugunu belirtmislerdir. PORK’un derlenme odasinm1 maliyet

acisindan zora sokacagini bildirmislerdir.

Hayes ve ark.’da (58) Vekuronyum, Rokuronyum, Atrakuryum kullanilan
hastalarda derlenmede PORK’u % 52 olarak saptamis ve orta etkili NMBA

kullanmanin PORK sikligin1 azaltmadigini bildirmislerdir.

Naguib ve ark. (80) da uzun etki siireli NDNMBA verilen hastalarda PORK

sikligin1 % 40 olarak bulmuslardir.

Debaene ve ark. (60) orta etkili NMBA’larin kullanildig1 ve kisa siireli
cerrahi islemlerin yapildig: girisimlerde PORK oran1 % 15-88 gibi genis bir aralik

icinde bildirilmektedir.

NMBA operasyonun baslangicinda prekiirarizasyon i¢in de kullanmilmaktadir.
Fukano ve ark. (82) randomize ¢alismalarinda prekiirarizasyon igin verilen 0,03
mg/kg rokuronyum dozunun PORK’a neden olmadigini, TOF’ un 0,9
ol¢iildiigiinii; ancak 0,06 mg/kg dozda belirgin oranda PORK tespit edildigini
bildirmislerdir. Arastirmamizda orta etkili NMBA’lar kullanilmis olup, derlenme
doneminde PORK saptanan olgularin hi¢ birinde reentiibasyon gerektirecek
solunum sikintis1 gézlenmemistir. Ancak derlenmede gecikme, kas giigstizliigi
derlenme odasindan taburcu etme siiresinde uzama dikkat ¢ekici oldugu
goriilmiistiir. Bulgularimiz literatiir verileri ile uyumludur.

Ilman ve ark. (12) 50 hastaya indiiksiyon dozunda rokuronyum verilip
operasyon sonunda TOF’ta 2 seyirme yanit1 alindiginda 50 mcg/kg neostigmin ve

2 mg/kg sugammadeks verip, indiiksiyon rokuronyum dozunun, neostigmin ve
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sugammadeksin  TOF  oranlarina etkilerini  degerlendirmis.  Indiiksiyon
rokuronyum dozu (mg) verilip, neostigmin 48+8(35-62) ve sugammadeks ile
48+8(35-62) antagonize edildiginde baslangic dozuna yanit agisindan (TOF
sirastyla 0,7 -0,8-0,9), her iki grupta fark goriilmedigini bildirmislerdir (p=0,903).
Calismamizda indiiksiyonda kullanilan NMBA dozlar1 her iki grupta benzer
bulunurken indiiksiyon rokuronyum dozunun antagonize edilmesi ile TOF’un 0,9’
a ulagmasina kadar gegen siire istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (Tablo
5). Bunun sebebi operasyon siiresinin uzunluguna karsin, ek doz NMBA
verilmemesi, bu nedenle spontan derlenmenin gerc¢eklesmesi igin yeteri kadar

zaman kazanilmis olmasi olabilir.

[llman’in (12) ¢alismasinda operasyon boyunca verilen toplam rokuronyum
dozunun reversal ila¢ grubuyla antagonize edilmesi degerlendirilmis ve fark
gozlenmemistir (p=0,932). PSS’de sonme goriilmesinden geriye dondiirme
stirecinde TOF>0,9 olana kadar gegen zaman aralig1 neostigminde ortalama 10,3
dakika, sugammadekste 1 dakika (p<0,001) olarak bulunmustur. Ancak sénme
olmadigr zamanki TOF oranlar1 neostigminde 0,34; sugammadekste 0,86
(p<0,001) neostigmin ve sugammadeks antagonizasyonlarinin dak. cinsinden farki
ise anlamli bulunmustur. Yine antikolinesteraz yapildiktan sonraki TOF 0,7, TOF
0,8 ve TOF 0,9’a ulagsma zamanlar1 dakika cinsinden sirasiyla neostigmin
grubunda 7,6 dak ve 10,1 dak ve TOF 0,9 i¢in 13,3 dak bulunmustur.
Sugammadeks grubunda neostigmin grubuna gore 1,3 dak., 1,4 dak., 1,7 dak. gibi

anlaml fark bulunmustur (p<0,001).
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Calismamizda indiiksiyonda kullanilan NMBA dozlar1 her iki grupta da
benzer iken (Tablo 7), Grup I’de tiikketilen toplam NMBA dozu Grup II’ ye gore
belirgin olarak fazla bulunmustur (p<0.0001). Calismamizda Grup I, Grup II ile
karsilastirildiginda; her ii¢ NMB (rokuronyum, atrakuryum, vekuronyum)
kullaniminda da ek revers ihtiyaci duyulan hasta yiizdesi PORK grubunda belirgin
olarak yiiksek bulunmustur. Grup I olgulardan rokuronyum kullanilanlarda 2 mg

ve lizeri neostigmin kullanimi daha fazla bulunmustur (p=0.001).

Bailard ve ark. (57) kisa siiren cerrahi, yilksek doz NMBA kullanilmasi,

reversal ajan kullanilmayisint PORK nedeni saymiglardir.

Naguib ve ark. (8) yaptiklar1 ¢alismada; antikolinesteraz kullaniminin USA’
da, noéromuskuler monitorizasyon kullanimmnin ise Avrupa’da daha yiiksek
oldugunu bulmuslardir. Amerika Birlesik Devletlerinden katilimcilarin %
68,2’sinin, Avrupa’ll katilimcilarin % 43,5’nin klinik testleri yeterli gordiiglini
belirtmislerdir. Antikolinesteraz kullaniminda NMBA verilme siiresinin etkili
oldugu, hastalarin ¢ogunda antikolinesteraz kullanimindan sonraki 5 dak. i¢inde
ekstiibasyonun gergeklestirildigi, ¢ogu uzmanin antikoliesteraz olarak 0,05 mg/kg
dozunda neostigmin kullandig1 ve antikolinesteraz kullaniminda ¢ekinilen yan etki

bulanti-kusma takiben hemodinamik degisikliklerin oldugu belirtilmistir.

O’Conar ve ark. (83) neostigmin verildikten yaklasik 2 dak. sonra etkisinin
basladigini, 30 dak kadar Ach esterazi inhibe ettigini, ancak maksimal etkinin 5-7
dak.’oldugunu, yarilanma dmriiniin yaklasik 45 dak. oldugunu belirtmislerdir. flag

verildikten 20 dak. sonra néromuskuler blogun geri c¢evrilmesi beklenir. Ayni
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zamanda O’Conar ve ark. (83) ilag verildikten 20 dak. sonra néromuskuler blogun
geri cevrilmesi beklenir, antikolinesteraz kullaniminda PSS’de TOF’a en az 3’li

seyirmenin gézlenmesi dogru zamandir demislerdir.

Fukano ve ark. (82) bir blogun geriye tamamen dondiiriiliisiiniin en glivenilir
kanitinin periferik sinir stimiilasyonu ile tetanik stimiilasyonda solmayan siirekli

bir yanit oldugunu bildirmislerdir.

Murphy ve ark. (4) TOF orani heniiz hasta ameliyathane odasinda iken
ekstiibe edilmeden Once bakilarak, gerekliyse blogun geriye dondiiriilmesi
idealdir. Akseleromyografi ile kantitatif ndromuskiiler iyilesme 6lglilemiyorsa son
kas gevsetici dozundan sonra iki saat bile gecmis olsa geriye dondiiriicii ajanlarin
kullanilmas1 gerekmektedir. Kantitatif monitorizasyonda izlenen hastalar geriye
dondiirme gerekli olmasa bile NMM rezidiiel blok kaydedilen hastalarin
antikolinesterazlarla geriye dondiiriilmesi gereklidir denilmistir. NM fonksiyonun
bas kaldirabilme, dil basacag: testi gibi klinik gostergelerle degerlendirildiginde

hasta basarisiz ise TOF<0,7 veya 0,9’dur.

Bevan ve ark. (59) buna karsin klinik testlerde hasta basarili bile olsa

rezidiiel paralizi ekarte edilemez.

Cosar ve ark. (84,85) caligmalarinda antikolinesteraz kullanimi ile spontan
derlenmeyi kiyaslamislar ve bulanti-kusma insidansinin antikolinesteraz kullanimi
ile degismedigini ancak ekstiibasyon siiresini kisalttigini belirtmislerdir. Benzer

olarak Boeke ve ark. (86) total 1,5 mg neostigmin kullaniminin bulanti kusmay1
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arttirmadigini bildirmislerdir. Buna karsin King ve ark. (87) 2,5 mg neostigminin

bulanti-kusmayi arttirdigini saptamiglardir.

Arastirmamiza konu olan hastalarin hemen tamaminda operasyon sonunda
antikolinesteraz kullanimina ragmen PORK oran1 % 39,9 gibi oldukga yiiksek bir
degerde bulunmustur. Baillard ve ark. (57) NMM ve geriye dondiirme
uygulanmayan 568 hastadan 239’unda (% 42) derlenme odasinda TOF<0,7
bulduklarini bildirmislerdir. TOFR esigi 0,7°den 0,9’a yiikseltildiginde % 16 olan
PORK insidansi ise % 45°e ¢ikmistir. Geriye dondiirme uygulanmadiginda ise

daha ytliksek PORK oranlar1 kaydedilmistir.

Yip ve ark. (15) 10 dak. 6nce neostigmin verilen ve PAKU’ ya geldikten
sonra Ol¢iim yapilan 3 hastada TOF<O0,7 bulmuslar bu hastalarda 2’sinde 10
dakika icinde TOF orani 0,7’nin iizerinde diger hastada ancak 20 dk sonra

TOF>0,7 bulmuslardir.

Murfy ve ark. (88) 2004 yilinda gerceklestirdikleri calismalarinda 4 mg
neostigmin verilen rokuronyum ve pankuronyum grubunda istatistiksel fark
bulmamus, 2008’ deki ¢alismalarinda (56) ise 4 mg neostigmin verilen her iki
grupta anlamli fark izlemediklerini bildirmislerdir. Rokuronyum alan grup

pankuronyum grubuna gore % 40 PAKU’dan erken ayrilmustir.

Pedersen ve ark. (79) calismasinda 2,5 mg neostigmin ve 1mg atropin ile
NMB antagonize edilmis, sonra ¢calismamiza benzer sekilde (Tablo 10 ) 1 ya da 2
kez 1,25 mg daha ek neostigmin yapilmasi gerekmistir. Calismamizda (Tablo

10) Grup I’ de; rokuronyum kullanilan hastalarin % 22.4, atrakuryum kullanilan
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hastalarin % 41.7 ve vekuronyum kullanilan hastalarin % 20.8’inde ek doz revers
ihtiyaci oldugu belirlenmistir. Grup II’ de ise ek doz revers ihtiyact olmamuistir.
Grup I, Grup II ile karsilastirildiginda; her iic NMB (rokuronyum, atrakuryum,
vekuronyum) kullaniminda da ek revers ihtiyacit duyulan hasta yiizdesi belirgin

olarak yiiksek bulunmustur.

Fuchs-Buder ve ark. (89) yaptiklar1 c¢alismada atrakuryum kullanilan
hastalarda farkli neostigmin dozlarinin etkisini arastirmiglardir. Dozun
artirtlmasimin  derin  blokta derlenme siiresini kisalttigim, 10-20-30 mcg/kg
neostigminin ylizeysel atrakuryum blogunu antagonize etmede etkin oldugunu ve
30 mcg/kg dozunda neostigminin 5 dk iginde TOF oranimmi %100 c¢ikarttigini
bildirmislerdir. Diisiik doz neostigminde TOF orami 0,9 i¢in yaklasik 10 dak
beklemek gerekir denilmistir. Yiiksek doz neostigminin rezidiiel paralizi diizeyi
ile uyumsuz ise NMB antagonize etmek yerine artirabilir ve diisik dozla ve

bekleyerek derlenmenin saglanmasinin daha dogru olacagim belirtmislerdir.

Brull ve ark. (6) TOF oran1 <0,7 olan hastalarda neostigmin verildikten sonra
ekstlibasyona kadar gecen siireyi 6 dak. bulmuslardir. Halotana maruz kalindiktan
5 dak. sonra verilen neostigmin néromuskiiler blogu geriye dondiirmiis ancak 2-5
dak sonra verilen ek doz tetanik kontraksiyon pikini deprese etmis ve tetanik

sonmeyi tekrar baglatmistir.

[liman ve ark. (12) rokuronyum blogu neostigminle geriye dondiiriildiigiinde
sonmenin kaybolmasinin goézle goriilmesi ve TOFR>0,9 olmasi arasinda belirgin

bir zaman araligi mevcut oldugunu, neostigminle kiyaslandiginda sugammadeksin
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orta dereceli NMB’un gorsel TOF degerlendirilmesiyle daha giivenli geriye

dondiiriilmesini sagladigini bildirmislerdir.

Kirkegaard ve ark. (90) yaptiklar1 ¢calismada neostigmin verilmesi sonrasi 10
dak i¢inde TOF 0,7 olacak sekilde bir derlenme igin, neostigmin verilmesi

sirasinda TOF uyarisina 3 veya 4 yanit olmasi gerektigini gostermislerdir.

Yip (15) 2010 gibi, bizim g¢alismamiza benzer sekilde derlenmeye gelen
hastalarda AMG ol¢timii yapilmig, TOFR< 0.7 olan hastalar 10 dk icinde

diizelmezse ek neostigmin dozu uygulanmistir.

Allary ve ark. (91) iki ayr1 donemi igeren retrospektif bir calisma
gerceklestirmis anestezi sirasinda ve sonrasinda veritabanina girerek; sedasyon
skoru, 1s1 ile PAKU’da neostigmin alan hastalarin sayisina gore mekanik
ventilasyona kadar giden olaylar1 sayisina gore degerlendirmislerdir. Calismada
iki donem, sirastyla 12.033 ve 11.805 hastayi, PAKU’da degerlendirmisler,
isinma cihazlarimin kullanimindaki artis, sevofloran , desfloran ve remifentanil
gibi modern anestezik ilaglarin  kullaniminda belirgin artis  oldugunu
saptamiglardir. Postoperatif ventilasyon sikligt PAKU’da % 1,1’den (n=132), %
0,2 ye (n=30) diismiis. Ek revers yapilma oran1t PAKU’da 73’ten 11’e diismiis ve
sedasyon skorlarinda belirgin gelisim kaydedilmistir. Taburculuk siiresi 122-114

dak ile PAKU’da (p<0,05) azalmustir.

Alary ve ark. (91) PORK sorununun uzun etkili NMBA kullaniminin zaman
icinde yerini orta etkililere birakmasiyla azalmasi bekleniyorken, bu tahminden

Oteye gegememistir. Yazarlar NMM tiim ameliyathanelerde degil, sadece

63



arastirmacilar ve meraklilar1 tarafindan kullanildigini, artik harekete gegme
zamant oldugunu, kas gevseticilerin her kullaniminda noéromuskuler izleme

yapilmasini tavsiye etmislerdir.
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6.SONUC

1. Orta etkili kas gevsetici ajanlarin kullanimindan sonra da kayda deger
oranda PORK goriildiigii ve bu nedenle dnemli bir hasta boliimiiniin PORK ve
komplikasyonlarinin tehdidi altinda oldugu anlagilmaktadir. Antikolinerjik
ilaglarla revers edilmenin sorunu tiimiiyle ortadan kaldirmadigi kanisini

giiclendirmektedir. Hastalara kullanilan kas gevsetici total dozunun, son verilme

zamaninin PORK siklig1 ile iliskisi gozlenmistir.

2. Demografik veriler iginde hastalarin yasinin ileri olmast PORK sikligin
artiran sebepler arasindadir.

3. NMBA yeterli kas gevsemesi saglamak yan1 sira anestezik tliketimini ve
entiibasyona otonomik yaniti azaltmak amaciyla kullanilmaktadir. Ote yandan
NMB’lerin operasyonun Ozelliklerine ve zamanlamasina uygun miktar ve
zamanda kullanilmas: 6nemlidir. Operasyon sirasinda ndromuskuler blokaj
gerektigi gibi slirdiirmek i¢in anestezi derinligi gibi néromuskiiler blok derinligi
de izlenmelidir. izlem yalnizca ameliyathanede degil risk grubundaki hastalara

derlenme odasinda da surdiirilmelidir.
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8.0ZET

Postoperatif rekiirarizasyon (PORK) farkedildiginde hayati riske yol acacak
komplikasyonlar erken ve uygun sekilde tedavi edilebilmektedir. Bu nedenle
planlanan prospektif, gézlemsel calismada Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi ameliyathanesinde genel anestezi sonrasinda derlenme odasia alinan
hastalarin operasyonda kullanilan NMBA’larin artik etkilerinin objektif olarak
degerlendirilmesi ve iligkili faktorlerin arastirilmasi amaglanmistir. Genel anestezi
altinda operasyon geciren 18-65 yas arast olgularin NMBA kullanilarak anestezi
sonrasi derlenme odasina alindiklarinda TOF monitorizasyonu ile rezidiiel blok
siklik ve siddeti ol¢lilmiistiir.

Calismada 218 kadin, 139 erkek olmak iizere toplam 357 hasta yer almustir.
PORK degerlendirilmesinde TOF stimiilasyonuna verilen dordiincii seyirme
yanitinin, birinci seyirme yanitina oramindan (T4/T1) elde edilen TOF degeri
kullanilmigtir. TOF orani<90 olanlar (Grup I) “PORK var”, TOF>90 olanlar
(Grup II) “PORK yok” olarak yorumlanmistir. Operasyon sirasinda tiiketilen
NMBA dozu Grup I’de Grup II’den anlamli olarak yiiksek bulunmustur.
PORK’un oldugu diisiiniilen hastalara 1 mg neostigmin ve 0.5 mg atropin karigimi
verilerek 1 dakika sonra tekrar 6l¢tim yapilmistir. TOF degeri >90 olana kadar 5
dakikada bir Ol¢limler tekrarlanmistir. Grup I’de rokuronyum kullanilan
hastalarda % 22,4, atrakuryum kullanilan hastalarda % 41,7 ve vekuronyum
kullanilan hastalarda % 20,8’ inde ek antikolinesteraz ila¢ kullanilmasi

gerekmistir.
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PORK goriilme sikliginin yas ortalamasi yiiksekligi ile arttigi, bas boyun
cerrahisi ile, verilen toplam dozun yiiksekligi ile son NMBA yapilmasindan kisa
slire sonra operasyonun bitisi ile iligkili olarak arttig1 dikkat cekmistir.
Klinigimizde PORK goriilen grupta daha fazla oranda rokuronyum kullanilmig
oldugu ve bunlar i¢inde de ek antikolinesteraz ilag ihtiyacinin diger gruba gore

daha fazla oldugu izlenmistir.
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9.SUMMARY

Postoperative recurarisation (PORC) may cause life threatening
complications which could be treated with early diagnosis. This non-randomized
prospective observational study was performed in patients operated under general
anesthesia, in the recovery room of Gazi University Faculty of Medicine to
investigate the rate of recovery of neuromuscular blocker agents (NMBA)

objectively.

This study included 218 women and 139 men; totally 357 patients. TOF
ratio (TOFR) which is the ratio of T4 divided by T1 by TOF stimulation is used to
evaluate PORC. TOFR<90 (Group I) was classified as PORC positive, TOFR>90
(Group I1) as PORC negative. The dose of NMBA in Group | was significantly
higher than Group Il (p=0.002). PORC positive patients were administered 1 mg
neostigmine and atropine mixture and TOFR was reevaluated in 1 minute.
Measurements were repeated until TOFR>90. In Group I patients, who were
administered rocuronium, vecuronium and atracurium needed 22.4%, 41.7% and

20.8% additional antagonizing drug doses, respectively.

PORC is found to be increased by age, in head and neck surgeries and when
period between the last dose of NMB and end of the operation was short. In our
clinic, rocuronium is the most preferred NMBA, so PORC is mostly seen in
patients given rocuronium and it is obvious that these patients needed more

antagonizing agents than others.
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As a result, PORK is an important threat in clinical practice. It may be
reduced by intraoperative and especially postoperative TOFR evaluation by

acceleromyporaphy and common utilization of NMBA drugs.
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