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1. GIRIS VE AMAC

Kronik bobrek yetmezligi, bobreklerin gesitli hastaliklar nedeniyle sivi
elektrolit dengesini diizenlemede bozukluk yasadigi, endokrin ve metabolik
fonksiyonlarda ilerleyici, kronik ve geri doniisiimsiiz kayiplarla karakterize bir
hastaliktir. Bobrege ait bir bozukluk olmaksizin glomeriil filtrasyon hizi (GFR) 3
aydan uzun siire boyunca 60 ml/dk/1,73m?’den diisiik oldugunda veya GFR’de
azalma olsa da olmasa da, bobrekte 3 aydan uzun siiren yapisal ve islevsel
bozukluklar olarak tanimlanmaktadir. GFR’nin 15 ml/dk/1,73m? nin altina diismesi
ise Son Donem Bobrek Yetmezligi (SDBY) olarak tanimlanmaktadir (1).

Bobrekte kalict hasar gelistiginde, renal replasman tedavilerine ihtiyag
duyulur. Bu tedaviler, uygun medikal tedavi ve yasam tarzi degisikligini kapsayan
konservatif ~ yaklasim,  hemodiyaliz,  periton  diyalizi ve  bobrek
transplantasyonundan olugmaktadir.

Bobrek nakli, SDBY yasayan hastalarda yasam beklentisini artirmak ve
yasam kalitesini iyilestirmek icin en etkili tedavi secenegidir. Basarili bir sonug elde
etmek icin dikkatli bir anestezik yaklagim gereklidir. Noromiiskiiler blokaj (NMB)
yonetimi, ameliyat sonrasi komplikasyonlar1 azaltmak amaciyla 6zel dikkat
gerektirir. Genel anestezi sirasinda noromiiskiiler bloke edici ajanlar (NMBA)
kullanmak, ameliyat sonrasi solunum komplikasyonlari riskini artirir (2).
Sisatrakuryum ve rokiironyum gibi NMBA’lar bobrek nakli sirasinda yaygin olarak
kullanilir. Her ikisi de dikkatli néromiiskiiler fonksiyon takibi gerektirir. NMB’nin
geri cevrilmesi i¢in kullanilan asetilkolinesteraz inhibitorii neostigmine kiyasla,
ozellikle rokiironyum tarafindan indiiklenen NMB’nin geri ¢evrilmesi igin
gelistirilen sugammadeksin kullanimi, ciddi pulmoner komplikasyonlarin daha az
goriilmesi ile iliskilendirilmistir (3).

Sugammadeks, NMBA’lar1 secici olarak kapsiillemek i¢in tasarlanmus,
noromiiskiiler blogun hizli bir sekilde geri ¢evrilmesini saglayan modifiye bir
siklodekstrindir. Uretilen sugammadeks - NMBA kompleksi inaktif ve hidrofiliktir
ve esas olarak bobrekler tarafindan atilir. Siddetli bobrek yetmezligi olan hastalarda
hem rokiironyum hem de sugammadeksin farmakokinetigi degisir ve bu nedenle

sugammadeks ile NMB geri doniisii tahmin edilemez veya eksik olabilir. Bu



sebeple, ABD Gida ve Ilag Idaresi, kreatinin klirensi < 30 mL min olan hastalar
icin sugammadeks dnermemektedir (EMA 2021) (4).

Bununla birlikte, cesitli klinik durumlarda kronik bdbrek hastali§i olan
cerrahi hastalarda klinitk uygulamada sugammadeks kullanimi siklikla
gozlenmektedir. Bununla ilgili baz1 prospektif vaka kontrol veya retrospektif
arastirmalar son donem bobrek hastaligina sahip hastalarda sugammadeks
kullanimina iligkin vaka raporlar1 yayinlandi (5-9).

Bu calisma, son donem bobrek yetmezligi tanisiyla canlidan bébrek nakli
yapilan genis bir hasta kohortunda perioperatif donemde ve yakin dénem takipte
sugammadeks’in etkinligini ve giivenliligini geriye doniik olarak arastirmayi
amaglamaktadir. Ozellikle, orta veya derin rokiironyum kaynakli noromiiskiiler
blokajin geri ¢evrilmesi icin Onerilen dozlarda sugammadeks’in kullaniminin,
sugammadeks uygulanmayan kontrol grubuna kiyasla bobrek fonksiyonu ve
postoperatif solunum komplikasyonlar1 {tizerindeki etkisini degerlendirmeyi
hedeflemektedir. Calisma, sugammadeks’in etkinligini, ilk 48-72 saatte perioperatif
komplikasyonlar ve ilk aylik takipte olast komplikasyonlar agisindan

degerlendirerek, bu ilacin klinik pratikteki roliinii anlamamiza katki saglayacaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Kronik Bobrek Hastahgi

2.1.1. Tanim

Bobreklerin kronik, ilerleyici ve geri doniisiimsiiz doku hasariyla birlikte
gelisen anatomik ve fonksiyonel yetersizligi, kronik bobrek yetmezligi (KBY)
olarak adlandirilir. Kronik bobrek hastaliginin nedenlerinden bagimsiz olarak, ortak
ozellik ilerleyici nefron kaybidir. Nefron hasar siirdiik¢e ve fonksiyonel nefron
sayis1 azaldik¢a bobrek fonksiyonlarinda belirgin degisiklikler ortaya ¢ikar. ileri
evre bobrek hastaliginda, bobrek fonksiyonlarinin tiim yonlerinde bozukluk
goriiliir. Renal plazma akisi ve glomeriiler filtrasyon hizi azalir, glomeriiler ve
tiibiiler fonksiyonlar arasindaki denge bozulur (10).

KBY, bobrek hastaliginin nedenine bakilmaksizin, en az 3 ay siiren bobrek
hasar1 ve/veya glomeriiler filtrasyon hizinin (GFH) 60 ml/dk/1.73 m*’nin altina
diismesi olarak tanimlanir. Bébrek hasarinin en sik goriilen gostergesi, glomertiler
fonksiyon bozuklugu ile sonuglanan proteiniiridir. Ayrica, idrar mikroskopisinde
anormal sediment bulunmasi veya bdbrek goriintiileme calismalarinda anormal

yapilarin gosterilmesi, bobrek hasarinin diger kanitlaridir.

Tablo 2.1. Kronik Bobrek Hasar1 (KBH) Kriterleri (11)

KBH Kriterleri (en az biri 3 aydan uzun siiredir var olmal)

Albiimin atilimi (AAH > 30 mg/24 saat; idrar AKO > 30 mg/gr)

Uriner sediment anormallikleri

Biébrek Hasarn | 1 ubtler bozukluklara bagli elektrolit ve diger anormallikler

Belirtecleri Histolojik olarak tespit edilmis anormallikler

Gorilintiileme ile saptanmis yapisal anormallikler

Renal transplantasyon oykiisii

GFH Azalmas1 | GFH < 60 ml/dk/m?

*AAH: Albiimin Atilim Hizi, AKO: Albiimin kreatin orani, GFH: Glomeriiler filtrasyon hizi



2.1.2. Epidemiyolojisi ve Etyolojisi

KBH, diinya genelinde yiiksek morbidite ve mortalite oranlartyla 6nemli bir
halk saglig1 sorunudur. Diinya’da yaslanan niifus ile birlikte KBH prevalansi hizla
artmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri’nde 30 yas ve iizeri yetiskinlerde KBH
prevalans1 2020°de %14,4 olarak tespit edilmis olup, 2030 yilinda bu oranin
%16,7’ye ¢ikmasi beklenmektedir (12).

Tirkiye’de KBY siklig1 ve nedenlerini arastiran ¢alismalar sinirlidir. 2011
yilinda yaymlanan Tiirkiye Kronik Bobrek Hastaligi Prevalanst (CREDIT)
calismasina gore, Tiirkiye’de yetiskin popiilasyondaki KBH orani %15,7°dir, bu da
her 6 yetiskinden birinde KBH oldugu anlamina gelir (13). KBH, kadinlarda
(%18,4) erkeklere (9%12,8) gore daha yaygindir ve yasla birlikte risk artar. Kirsal
kesimde yasayanlar ve Marmara ile Giineydogu Anadolu bolgelerinde yasayanlarda
KBH riski daha yiiksektir. Diisiik GFH (< 60 ml/dk) oran1 %5,1 olarak belirlenmis
ve her 20 yetiskinden birinde ciddi seviyede KBH oldugu saptanmistir (14).

Gelismis tilkelerde KBH nin en yaygin nedenleri diyabet ve hipertansiyon
olarak tespit edilmistir. Ancak, erken evre KBH olan hastalarin yalnizca %5’inden
azi bu durumlarinin farkindadir. KBH’nin nedenleri diinya genelinde farklilik

gosterir ve SDBY’ye yol agan en yaygin hastaliklar sunlardir (15):

Tip 2 Diabetes mellitus

Hipertansiyon

e Primer glomerulonefrit

e Tip 1 Diabetes mellitus

e Kronik tubulointerstisyel nefrit

o Kalitsal veya kistik hastaliklar

e Sekonder glomerulonefrit veya vaskiilit

e Plazma hiicre diskrazileri veya neoplazmi

e Opbstriiktif nefropatiler



2.1.3. Evrelemesi

KDIGO (Kidney Disease Improve Global Outcomes) kilavuzuna gére KBH
siniflandirmasi, glomeriiler filtrasyon hizina goére 6 evre ve buna ek olarak
albiiminiiri diizeylerine gore 3 evredir (Tablo 2.2 ve 2.3) (16). Son yillarda yapilan
calismalar, azalmis GFH ve yliksek albiiminiiri diizeylerinin bagimsiz olarak
mortalite, kardiyovaskiiler olaylar ve SDBY ile iliskili oldugunu gdstermistir. GFH
ve albiiminiirinin KBH evreleme sistemine dahil edilmesi, daha dogru prognostik

bilgi saglar (17).

Tablo 2.2. KBH Evreleri

Evre | Tamm GFH (ml/dk/m?)
1 Bobrek hasari ile normal veya artmis GFH >90

2 Bobrek hasari ile hafif azalmis GFH 60-89

3a Hafif-orta GFH azalmasi 45-59

3b Orta-ciddi GFH azalmasi 30-44

4 Ciddi GFH azalmasi 15-29

5 Bobrek yetersizligi (diyaliz tedavi aliyorsa D eklenir) | <15 (veya Diyaliz)

Tablo 2.3. KBH’da Albiiminiiri Diizeylerine Gore Siniflandirilmasi

Evre | Albiimin/Kreatinin Oram (mg/gr) Tanimlama

Al <30 Normal-hafif artmis albliminiiri
A2 30-300 Orta derecede artmis albliminiiri
A3 | >300 Ileri derecede artmis albiiminiiri

2.1.4. Mortalite

Diyaliz hastalari, genel popiilasyona gore daha fazla 6liim riski tagir. ABD’de
2004 yilinda SDBY hastasinin diizeltilmis y1llik 6liim oran1 %17°dir. Hemodiyaliz
hastalarinda bu oran %?20,7, periton diyalizi hastalarinda %22,6 ve renal
transplantasyon hastalarinda %4,2’dir (18). KBH’nin erken evrelerinden itibaren,
kardiyovaskiiler olaylar basta olmak {iizere, morbidite ve mortalite riskleri

artmaktadir. GFH 60 ml/dk’nin altina diistiigiinde ise riskler belirginlesir ve hastalik



ilerledikce artar. ABD’de ve iilkemizde Oliimlerin %50’sinden fazlasi
kardiyovaskiiler hastaliklar nedeniyle olup, bunu enfeksiyonlar ve maligniteler izler

(19, 20).

2.1.5. Tedavi

Bobrek yetmezliginde diyaliz ve transplantasyon oncesinde bagvurulan ilk
adim, konservatif tedavidir. Amag, semptomlar1 kontrol etmek, komplikasyonlar1
azaltmak, uzun donem sekelleri engellemek ve bobrek yetmezliginin ilerlemesini

yavaglatmaktir.

2.1.5.1. Diyaliz

Diyaliz, kan ile diyaliz soliisyonu arasinda sivi ve ¢dziinmiis maddelerin
degisimini saglayan, yar1 ge¢irgen bir membran kullanilarak gergeklestirilen bir
tedavi yontemidir. Bu siire¢, hastanin kanindaki fazla siv1 ve soliitleri uzaklagtirarak
dengeyi saglar. Diyaliz, diflizyon ve ultrafiltrasyon prensiplerine dayanir.
Difiizyon, konsantrasyon farki nedeniyle soliitlerin hareketidir, ultrafiltrasyon ise
basing farki nedeniyle sivinin hareketidir. Diyaliz, sentetik membran kullanilarak
yapilan hemodiyaliz ve periton kullanilarak yapilan periton diyalizi olarak ikiye

ayrilir.

2.1.5.1.1. Periton diyalizi

Periton diyalizinde, temel ilke, periton kapillerinde bulunan kan ile diyalizat
arasinda gerceklesen soliitlerin diflizyonuna dayanir. Bu islem sirasinda, hipertonik
cozeltiler periton bosluguna gegirilir ve burada ultrafiltrasyon yapilarak fazla siv1
ve atik maddeler viicuttan uzaklastirilir. Diyalizatin periton bosluguna kateter
araciligiyla verilip alinmasi i¢in Tenckhoff kateterleri yaygin olarak kullanilir.
Periton boslugunda bekleyen diyalizat, kandaki yliksek iire gibi azotlu maddelerin
ve diger tiremik toksinlerin difiizyonuyla bunlari uzaklastirir (21).

Ultrafiltrasyon ise kan ile diyalizat arasindaki ozmotik fark sayesinde suyun
periton kapillerinden diyalizata gecisini saglar, bu siiregte ozmotik denge

saglanincaya kadar devam eder (Sekil 2.1) (22).
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Sekil 2.1. Periton Diyalizi

2.1.5.1.2. Hemodiyaliz

Hemodiyaliz, kanin bir makine araciligiyla bir membran {izerinden
gegirilerek sivi ve solut iceriginin diizenlenmesidir. Bu siirecte, suda ¢dziinebilen
ve plazma proteinlerine baglanmayan diisiik molekiillii maddeler viicuttan atilir.

Diyalizde, kanin pihtilasmamasi i¢in antikoagiilanlar kullanilir ve kan, bir
membran araciligiyla diyalizatla temas ettirilir. Bu siirecte, diyalizat ve kan
akimlari ters yonde yonlendirilerek diyaliz etkinligi artirilir.

Hemodiyalizde, kan ve diyaliz sivisi1 yar1 gegirgen bir zar aracilifiyla karsi
karsiya gelir. Bu zarin mikroskobik delikleri sayesinde su, sodyum, potasyum, iire
gibi kiiciik molekiiller serbestge gecebilirken, daha biiylik molekiiller ve kan
hiicreleri gecemez. Porlardan gecebilen kiigiik molekiiller, yiiksek konsantrasyonlu
olduklari taraftan diisiik konsantrasyonlu tarafa dogru hareket ederek esitlenir. Bu
stirecte iire, kreatinin, fosfor gibi tiremik toksinler diyaliz sivisina geger ve viicuttan

uzaklastirilir (Sekil 2.2).



Sekil 2.2. Hemodiyaliz

2.1.5.2. Bobrek transplantasyonu

Bobrek nakli, son 60 yilda bobrek yetmezligi olan birgok hastaya saglikli ve
uzun bir hayat sunmustur. Giiniimiizde, bobrek transplantasyonunda hem canlidan
hem de kadavradan organ temin edilebilir. Bobrek naklinin basarisinda, hasta ile
verici arasindaki HLA uyumu, ABO kan grubu uygunlugu ve immiinsiipresif
tedavinin etkinligi 6nemli rol oynar (23). Bu yontem, hastalarin yasam kalitesini
onemli Olclide artirirken, uzun vadeli saglik sonuclarima olumlu katki
saglamaktadir.

Bir organ veya dokunun basarisi, alict ile verici arasindaki genetik yakinliga
baglidir. Genetik iliskiye gore dort greft tipi bulunur; ayn1 genetik 6zelliklere sahip
bireyler arasinda yapilan nakillere ise singreft denir. Ayni tiiriin farkli genetik
ozelliklerine sahip bireyleri arasinda yapilan nakillere allogreft denir. Farkl tiirlerin
bireyleri arasinda yapilan nakillere ksenogreft, ayni birey ic¢inde bir bolgeden
digerine nakledilen doku veya organlara otogreft denir.

ABO kan grubu testleri, bobrek nakli i¢in hem verici hem de alict adaylarina
uygulanir. ABO uyumsuzlugu, bobrek transplantasyonunda engel teskil eder; bu
nedenle vericinin kan grubunun alici adayinin kan grubu ile mutlaka uyumlu olmasi
gerekir. ABO uyumsuzlugu olan transplantasyonlarda genellikle hiperakut veya
akut rejeksiyonlar goriiliir. Bu rejeksiyonlar, A veya B kan grubu antijenlerine kars1

olusan antikorlarin vaskiiler endotelle reaksiyona girmesi sonucunda meydana



gelir. Bu nedenle, organ naklinde ilk ve kritik parametre olarak kabul edilir ve
uygun kan grubuna sahip verici-alici eslesmesi 6nemlidir (23).

Human Leucocyte Antigen (HLA), geleneksel olarak serolojik yontemlerle
tiplemesi yapilir. Serolojik yontemler degerlidir ancak yeterli miktarda antiserum
bulunmamasi ve lenfosit izolasyonundaki zorluklar nedeniyle, alelleri ayirmada
bazen sinirliliklar yaganabilir. Bu nedenle, HLA tayininde daha giivenilir molekiiler
teknikler gelistirilmistir. Molekiiler teknikler, alelleri DNA diizeyinde ¢6ziimlemek
i¢in kullanilir (24).

Crossmatch; alic1 serumundaki antikorlarin, vericinin lenfositlerine karsi
reaksiyon belirlemek amaciyla yapilan bir testtir. Crossmatch testi pozitifse,
transplantasyon yapilmaz c¢ilinkii alici, verici hiicrelerine karsi reaksiyon
gelistirebilir (25).

Onceden gegirilmis greft rejeksiyonlar1, gebelik veya kan transfiizyonlar
sonucunda hastanin viicudunda anti-HLA molekiillerinin olusmasina neden
olabilir. Bu antikorlar, transplantasyon 6ncesinde panel reaktif antikorlar (PRA)
olarak bilinir ve bunlar incelenmeden veya dikkate alinmadan yapilan
transplantasyonlar, hiperakut rejeksiyonlara yol acabilir (26).

Transplantasyon sonrasi rejeksiyon, verici ve alici arasindaki antijenik
uyumsuzluk derecesine, alicinin verici HLA antijenlerine kars1t 6nceden duyarlilik
gelistirmis olmasia ve alicinin immiinsupresif tedavi veya mevcut hastalik
nedeniyle bagisiklik fonksiyonlarinin baskilanma derecesine baghdir. Rejeksiyon,
hiicresel ve hiimoral mekanizmalarin tek basina veya birlikte yabanci antijenlere
yanit olusturdugu karmasik bir stirectir.

Greft rejeksiyonunu kontrol etmek ve immiinolojik tepkilerin siddetini
azaltmak amaciyla immiinsupresif tedavi uygulanir. Bu tedavi, transplantasyon
ekibinin deneyimine, tercihine ve nakledilen organa gore degisir. Immiinsupresif
tedavi, antijene 0zgii ve 0zgii olmayan olarak ikiye ayrilir. Antijene 06zgl
immiinsupresyon enfeksiyon riskini artirmadan rejeksiyon riskini azaltir. Ancak
kullanilan immiinsupresif ilaglarin ¢ogu antijene 6zgii degildir ve aktif lenfositlerin
cogalmasini engellemeyi hedefler. Bu ilaglar, tedavi goren hastalarda enfeksiyon

riskini artirarak ciddi komplikasyonlara neden olabilir (27).



2.1.5.2.1. Bobrek transplantasyonda karsilasilan risk faktorleri

Renal transplantasyonda, preoperatif, postoperatif ve uzun dénem sagkalim
siirecinde ¢esitli risk faktorleri ile karsilagilmaktadir. Kesin kontrendikasyonlar
arasinda; aktif malignite, alkol ya da uyusturucu bagimlilig, tedaviye uyumsuzluk,
akut geri donebilir bobrek yetmezligi, kisa yasam beklentisi, aktif enfeksiyon ve
agresif rekiirren hastalik bulunmaktadir (28).

Alicinin yasi, kesin bir kontrendikasyon olarak kabul edilmez; son yillarda
yasli hastalara yapilan nakillerin sayis1 artmistir. Cho ve arkadaglarinin ¢alismasina
gore, ABO uyumsuzluklari, CMV ve HBV enfeksiyonlari, gecikmis greft
yetmezligi ve HLA uyusmazliklari, geriatrik renal transplantasyon hastalari igin
oliimciil risk faktorleridir (29). 65 yas tizeri vericilerden alinan bobrekler kisa
donemde geng organlarla benzer sonuglar verirken, uzun vadede greft sagkalim
orani genellikle daha diistiktiir. Ayrica, yasl bobreklerde en biiylik risk, uzun soguk
iskemi stiresidir (30).

Renal transplantasyon oncesi veya sonrasi gelisen diyabet 6nemli bir risk
faktoriidiir. Diyabet enfeksiyon sikligimi artirir, greft fonksiyonunu bozar ve
kardiyovaskiiler hastalik riskini ytikseltir (31).

Nakil oncesinde baglayan immiin tehdit, beyin oliimii, soguk iskemi ve
iskemi-reperflizyon hasari ile tetiklenir. Uzun soguk iskemi siiresi, suboptimal
greftlerde transplantasyon sonrasi bobrek islevselliginin ertelenmesine neden olur
ve kalic1 normal greft islevi i¢in olumsuz bir gostergedir. Yasli, hipertansif veya
diyabetik donor bobrekleri, rejeksiyona daha yatkindir.

HLA antijenlerindeki uyumsuzluk arttik¢a rejeksiyon riski artar. Nakil oncesi
anti-HLA antikorlarinin bulunmasi, erken dénemde antikor aracili rejeksiyon
riskini artirir. Rejeksiyon hizini etkileyen HLA uyumu, 6zellikle HLA-A, HLA-B
ve HLA-DR antijenleri lizerinde durulmalidir. Kadavra vericilerinden alinan
bobrekler, HLA gen lokusunda en az uyumsuzluk gosteren alicilara nakledilmelidir.
Canli verici nakillerinde benzer uyum kriterleri gecerli olmakla birlikte, HLA
uyumsuzlugunun etkisi daha azdir ¢iinkii soguk iskemi siiresi gibi risk faktorleri
daha diisiiktiir (32).

Eslik eden hastaliklar, ozellikle kardiyovaskiiler sorunlar, renal nakil

alicilarinin sagkalimini 6nemli 6l¢iide etkiler. Kardiyak hastaliklara bagli 6liimler,
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bu hastalarin ¢ogunda goriilir. Bu sebeple, potansiyel alicilar titizlikle
degerlendirilmelidir. Teknik sorunlara bagh erken greft yetersizligini 6nlemek ve
transplant sonrasi sagkalimi artirmak i¢in kardiyovaskiiler degerlendirme
onemlidir. Kardiyovaskiiler hastaliklarin sikligi, bobrek yetmezligi olan hastalarda

yaygindir ¢linkii bu hastalar genellikle kardiyovaskiiler risk faktorlerine sahiptir
(33, 34).

2.1.5.2.2. Renal transplantasyonu takip eden komplikasyonlar

Bobrek transplantasyonunu takiben en Onemli 6liim nedenlerinden biri
enfeksiyonlardir. Hastalar hem yaygin hem de firsat¢i enfeksiyonlar agisindan
yiiksek risk tasir. Enfeksiyon riski, alicinin bagisiklik sisteminin baskilanma
derecesine bagli olarak degisiklik gosterir (35).

Diyabetik bobrek nakli alicilarinda kardiyovaskiiler hastalik, baslica 6liim ve
greft kayb1 sebebidir. Nakil sonrasi dliimlerin %50-60’1 bu hastaliklarla iliskilidir
(36).

Renal transplant hastalarinda hipertansiyon prevalansi %50-80 olarak
belirlenmistir ve bu durum uzun vadede koti greft sonuglart ile iligkilidir.
Kalsindrin inhibitorleri ve glukokortikoidler vazokonstriiksiyon, tuz tutulumu, kilo
alim1 ve mineralokortikoid etkileriyle hipertansiyona katkida bulunur (37).

Dislipidemi, bobrek nakli alicilarinda yaygin olup, allogreft sagkalimi i¢in
biiyiik bir risk faktoriidiir. Glukokortikoid kullaniminin baglamasi dislipidemi
gelisimine katkida bulunur. Nakil alicilarinda total kolesterol ve LDL seviyeleri
genellikle artar, yiiksek trigliserit seviyeleri de sikca goriiliir. Hastalarin lipid
profili, nakil sonrasi her {i¢ ayda bir kontrol edilmelidir (38).

Nakil hastalarinin yaklasik %50°si obez veya morbid obezdir ve nakil sonrasi
kilo alim1 yaygindir (39). Yiiksek doz veya uzun siireli glukokortikoid kullanimu,
treminin istah baskilayict etkisinin kaybolmasi ve hareketsizlik kilo alimina
katkida bulunur.

Bircok hastada bobrek naklinden sonra transplantasyon sonrasi Diabetes
Mellitus (DM) gelisebilir. Glukokortikoidler, kalsindrin inhibitdrleri ve mTOR
inhibitorleri diyabetojenik etkiye sahiptir. Risk faktorleri olan hastalar, diyabet
gelistirmeye daha yatkindir.
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Lokopeni, bobrek nakli sonrasi yaygin olarak goriiliir ve lenfopeni, notropeni
veya her ikisi seklinde ortaya ¢ikabilir. Bu durum, genellikle ATG (Anti Timosit
Globulin), azatioprin, MMF, gansiklovir, valgansiklovir, mTOR inhibitorleri ve
trimetoprim-siilfametoksazol gibi ilaglar veya CMV, parvoviriis B19, HHV-6 ve
influenza gibi viral enfeksiyonlar nedeniyle gelisir. Lokopeni goriilen nakil
alicilarinda, sorumlu ilacin  dozu azaltilmali veya ilag kesilmelidir.
Immiinsupresyonu azaltmak, allogreft reddi riskini artirabilir ve dikkatli
yapilmalidir. EBV, CMV veya parvoviriis B19 enfeksiyonlarini degerlendirmek
i¢in testler yapilmalidir (40, 41).

Nakil sonras1 anemi, bobrek nakli alicilarinin %30-40’1nda, siddetli anemi ise
%8-10"unda goriiliir. Transplantasyon sirasinda, ¢cogu hastada azalmis eritropoetin
tiretimi ve kronik bobrek hastaligina bagli demir eksikligi anemisi ortaya ¢ikar (42).

Bobrek naklinden sonraki ilk yilda trombositopeni sik goriliir, 6zellikle
sonraki ilk li¢ ayda kemik iligi baskilanmas1 sonucu genellikle 16kopeni ve anemi
ile birlikte olabilir. Trombositopeninin nedenleri arasinda ATG, antimetabolitler,
CN/’ler, antiviral ilaglar ve viral enfeksiyonlar bulunur.

Bobrek nakli alicilarinin kanser gelistirme riski genel popiilasyona gore ii¢
kat daha fazladir. Ozel risk faktorleri arasinda immiinsupresif tedavi tiirii, siiresi,
viral enfeksiyonlar ve diyaliz 6ykiisii bulunur. En fazla artig goriilen maligniteler
sunlardir: cilt kanserleri, dudak kanserleri (SCC), posttransplant lenfoproliferatif
bozukluk (PTLD), kaposi sarkomu ve renal hiicreli karsinomlar. Malignite gelisen
nakil alicilarinda, immiinsupresyon rejimleri goézden gegirilmelidir. Rejimin
degistirilmesi veya azaltilmasi, malignitenin tipi, prognozu ve allogreftin
korunmasi i¢in gereken immiinsupresif ihtiyaca gore belirlenmelidir (43).

Bobrek nakli alicilarinda sik rastlanan elektrolit ve asit-baz dengesi
bozukluklar: arasinda hipomagnezemi, hiperkalemi, hiperkalsemi, hipofosfatemi
ve metabolik asidoz bulunmaktadir. Bu durumlar genellikle bdbrek
fonksiyonlarindaki degisiklikler, immiinsupresif tedavi ve diger tedavi faktorleriyle
iligkilidir. Bu nedenle, nakil sonrasi takip siirecinde elektrolit seviyelerinin diizenli
olarak izlenmesi ve gerektiginde tedavi edilmesi 6nemlidir, bdylece hastalarin

saglig1 ve nakil organinin uzun vadeli islevselligi korunabilir.
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2.2. Noromiiskiiler Blokaj

2.2.1. Noromiiskiiler fletim Fizyolojisi

Bir motor noron, kas lifini innerve eden bir¢ok sinir lifine boliinerek kasi
kontrol eder. Noron ve kas lifi arasindaki iletisim noromiiskiiler kavsakta
gergeklesir. Bu kavsakta, néronun ve kas lifinin hiicre membranlari, sinaptik yarik
adi uygulanan dar bir boslukla ayrilir. Sinir impulsu bu bosluga asetilkolin
salinmasina yol agar, bu da kas lifinin kontraksiyonuna neden olan depolarizasyonu
tetikler (44).

Motor son plak, asetilkolin reseptorleriyle zengindir. Asetilkolin, presinaptik
terminalde kolin ve asetat substratindan kolin asetil transferaz araciliiyla
sentezlenir. Sinir aksiyon potansiyeli presinaptik terminali depolarize ederek voltaj
kapili kalsiyum kanallarindan kalsiyum iyonlarinin girisine izin verir. Bu, depo
vezikiillerinin terminal membrana yapismasini ve iclerindeki asetilkolinin
salinmasini saglar. Asetilkolin molekiilleri, sinaptik yarigi gegmek i¢in motor son

plaktaki nikotinik kolinerjik reseptorlere baglanarak salinir (Sekil 2.3) (45).

Salinma
bolgesi

Vi . /‘j
P

Sinir (¢ , 0CoSe®
ucu )

Kas

Sekil 2.3. Motor Son Plak

Asetilkolin reseptorleri, farkli organlarda degisen yapida olabilir. Sinir kas
kavsagindaki her reseptdr, bes protein alt biriminden olusur. Bu yapi, sodyum

kanallarini igerir ve asetilkolin ile depolarizan kas gevseticiler bu kanalin dis zar
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ucuna ve o alt birimlerine baglanir. Diger {i¢ alt birim ise kanalin agilmasini saglar.
Sodyum ve kalsiyum igeri girerken, potasyum disar1 ¢ikararak depolarizasyon

olusur (Sekil 2.4) (45).

Merkez
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Sekil 2.4. Asetilkolin Reseptorii
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kanall

Asetilkolin reseptorii kanalindan gegen katyonlar, bir son plak potansiyeli
olusturur. Hiicre i¢indeki dinlenme membran potansiyeli -80 mV iken, asetilkolin
reseptorleri doyuruldugunda son plak potansiyeli depolarize eder. Esik degeri -50
mV’a ulasildiginda voltaj kapili sodyum kanallar1 acilir ve sodyum iyonlar1 hiicre
igine girer. Bu depolarizasyon kas kontraksiyonuna yol agan bir aksiyon potansiyeli
olusturur. Asetilkolin (ACh), 1 milisaniye i¢inde hizla asetilkolinesteraz enzimi

tarafindan pargalanarak kolin ve asetat haline dontistiiriiliir (45, 46).

2.2.2. Sinir Kas Blokaji ve Tipleri

2.2.2.1. Depolarizan blok (Faz I)

Depolarizan kas gevseticiler, postsinaptik reseptdre uzun siire baglanarak
stirekli bir depolarizasyon saglar ve sonunda bir blok olusturur. Bu siirecte kaslarda
kasilmalar ve fasikiilasyonlar goriiliir.  Siiksinilkolin sinaps araliginda

asetilkolinesteraz ~ tarafindan  yikilamaz.  Plazmaya  gegtikten  sonra,
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psodokolinesteraz (butirilkolinesteraz) tarafindan daha yavas bir sekilde parcalanir.
Depolarizan kas gevseticilerin etkisi, antikolinesterazlar tarafindan geri ¢evrilemez.
Depolarizan blokta, TOF yanitinda sonme goriilmez, ancak yanitlar esit
yuksekliktedir. Tekli uyariya uygulanan yanitta bir azalma olur, tetanik uyariya
uygulanan yanitta ise sonme olmaz. Blok etkisi gectikten sonra goriilen segirme
yaniti, kontrol yanitindan daha yiiksektir. Uzun siireli uygulamalarda tasiflaksi
gelisebilir. Zamanla uzayan son-plak depolarizasyonu, asetilkolin reseptorlerinde
iyonik ve konformasyonel degisikliklere neden olarak klinikte non-depolarizan
néromiiskiiler blokaj ajanlarina (NDNMBA) benzer Faz II (dual) blok olusumuna
yol agabilir. Tekrarlayan uygulamalarda Faz II blok gelisebilir (47-49).
Depolarizan blok, asetilkolin, inhalasyon anestezikleri, hipotermi,
solunumsal alkaloz ve magnezyum ile artar. Ancak, asidoz ve non-depolarizan kas
gevseticiler bu blogun etkisini azaltir. Depolarizan kas gevseticiler, potasyum
salinimini  artirarak malign hipertermiyi tetikleyebilir ve bradikardik ritim
bozukluklar gibi yan etkilere sebep olabilirler. Giinlimiizde bu gruptan sadece

stiksinilkolin (Sch) kullanilmakta olup, dekametonyum ise kullanilmamaktadir

(48).

2.2.2.2. Non-depolarizan blok

Non-depolarizan kas gevseticiler, motor son plak {izerindeki kolinerjik
reseptOrlere baglanarak sinirden kasa iletilen uyarmin gecisini engellerler.
Asetilkolin ile yarigsarak baglandiklar i¢in olusturduklar1 blok, kompetetif blok
olarak adlandirilir. Bu ilaglar, kavsak sonu reseptorlerin alfa iinitelerine baglanarak
sodyum kanallarinin kapali kalmasim1 saglar ve bdylece depolarizasyonu
engellerler. Bu tiir bir blokta fasikiilasyon veya segirme yanitinda artig goriilmez,
tekli uyarilara uygulanan yanitlarin boyutu azalir. Nondepolarizan blok,
antikolinesterazlarla geri ¢evrilebilir. Dortlii uyarilara uygulanan yanitlar zayiflar.
Volatil anestezikler, magnezyum ve hipotermi, nondepolarizan blogu giiglendirir.
Asidoz, blogun derinligini ve siiresini artirirken adrenalin, siiksinilkolin ve
asetilkolin etkisiyle nondepolarizan blok zayiflar. Giinlimiizde kullanilan

nondepolarizan kas gevseticiler arasinda pankuronyum bromid, vekuronyum
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bromid, atrakuryum besilat, mivakuryum, rokuronyum ve cis-atrakuryum
bulunmaktadir (48-50).

2.2.2.3. Dual (Faz II, bifazik, desensitizasyon)

Depolarizan kas gevseticilerin uzun siire tekrarlayan dozlarda kullanimi,
baslangigtaki blok tipinin degismesine ve non-depolarizan blok o6zellikleri
gostermesine yol agar. Bu durum, 6zellikle tekrarlayan dozlarda kullanimda veya
genetik olarak anormal plazma kolinesteraz aktivitesi olan hastalarda normal
dozlarda siiksinilkolin verildiginde ortaya ¢ikar. Boyle hastalarda tetanik uyariya
alinan yanitta sonme veya posttetanik fasilitasyon gézlendiginde nondepolarizan
benzeri bir blok gelisir. Dual blok olarak adlandirilan bu durumun mekanizmasi,
uzun siireli depolarizan ila¢ uygulamasiin reseptorlerde yapisal degisikliklere
neden oldugu, reseptoriin ilaca duyarliligini azalttigi ve asetilkolin sentezini
disiirdiigii diistiniilmektedir. Dual blok gelistiginde, etkisi yaklasik olarak non-
depolarizan blok kadar siirer. Dual blogun etkisini hizlica geri dondiirebilmek i¢in

antikolinesteraz (neostigmin) kullanilmas: dnerilmektedir (48, 49).

2.2.2.4. Kanisik (miks) blok

Depolarizan ve non-depolarizan kas gevseticilerin birlikte verilmesi
durumunda ortaya ¢ikar. Bu durumda, bazi reseptorler depolarizan kas gevseticinin
etkisi altindayken, digerleri non-depolarizan kas gevseticilerin etkisindedir. Blok
stiresi genellikle non-depolarizan blogun siiresi kadar olsa da tam olarak tahmin

edilemez.

2.2.2.5. Antikolinesteraz blok
Antikolinesteraz ilaglar, asetilkolinin birikmesine neden olur ve bu birikim,

ilaglarin kendi depolarizan etkileriyle birleserek blok olusturabilir.

2.2.2.6. Non-asetilkolin blok
Asetilkolinin iiretimi, salinimi ve tasinmasinin engellendigi durumlarda bu
durum ortaya ¢ikar. Magnezyum gibi asetilkolin salinimin1 azaltan maddeler, kas

gevseticilerin etkilerini artirabilir.
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2.2.2.7. Kanal blokaji

Bazi ilaglar, depolarizasyona yol agmadan veya asetilkolin ile rekabete
girmeden kavsak sonrasi sodyum iyon kanallarinin agilmasini engelleyerek blok
olustururlar. Bu tiir sinir-kas blokaji lokal anestezikler, antibiyotikler ve

barbitiiratlar tarafindan saglanir.

2.2.3. Sinir Kas Kavsag Iletiminin Monitorizasyonu
2.2.3.1. Non-depolarizan blogun ortadan kalktigini gosteren Kkriterler

Klinik gézlemler ile hastanin durumu su sekillerde degerlendirilir (48, 49):
1. Sozel uyari ile gdzlerini tamamen agabilmesi

. Dil basacagi testini basarili bir sekilde yapabilmesi

. Eline uygulanan bir nesneyi sikica kavrayabilmesi

. Basini en az 5 saniye boyunca havada tutabilmesi

. Etkili bir sekilde oksiirebilmesi

. Yeterli tidal voliim saglayabilmesi

. 15-20 ml/kg vital kapasiteye sahip olmasi

coO N o O A W DN

. 20-25 cmH20 degerinde negatif basing saglayabilen inspirasyon

giicline sahip olmasi.

Ote yandan, NMB’nin geri doniis etkinliginin objektif yontemlerle
degerlendirilmesi Onerilir. Klinik olarak kas gevsetici etkisinin sona erdigi goriilse
bile, sinir-kas kavsaginda bazi reseptorler hala kas gevsetici ilag ile bloke olabilir.
Benzer sekilde, kullanilan ilacin etkisi azalabilir ve bu iki durumda da, kas gevsetici
etkisinden kurtulmus gibi goriinen hastada yeniden solunum zorlugu ortaya
¢ikabilir. Bu duruma rekiirarizasyon (rezidiiel kiirarizasyon) denir (48, 49).

Kas gevseticilerin izlenmesi, periferik sinir stimiilatorleri kullanilarak
gerceklestirilir. Bu cihazlar, yiizeysel bir sinire elektriksel uyar1 verir ve bunun
kaslarda olusturdugu kasilmay1 algilayarak gorsel verilere doniistiiren
monitorlerden olusur. Monitorizasyon, gorsel, dokunsal, mekanomyografi veya

elektromyografi gibi yontemlerle yapilabilir (51).
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Elektrik akimi, monitdrize edilen cevaba gore sinir {izerine yerlestirilen iki
elektrotla iletilir. Bu elektrotlar igne, metal kiire veya jelli olabilir. Negatif elektrot
(siyah) sinir hattinda distale, pozitif elektrot (beyaz veya kirmizi) ise proksimale
yerlestirilir. Kas kontraksiyonu, cilt direnci, voltaj, akim, dalga formu, devre yiik
degisiklikleri ve 1s1 gibi faktorler sonucu etkileyebilir ve hatalara yol agabilir. Bu
nedenle dikkat edilmesi gereken noktalar sunlardir:

1. Cihaz, sabit akim vermelidir.

2. Supramaksimal uyari, maksimum kas kontraksiyonu i¢in gereken
akimdan %20-25 daha fazla olmalidir. Klinik uygulamada bu akim, 20
mA’den baslanarak kademeli olarak artirilir ve en giiglii yanit alinan
seviyeye gore ayarlanir.

3. Dalga formu monofazik ve dikddrtgen olmalidir.

4. Optimal uyari siiresi 0,2-0,3 milisaniye olmalidir. 0,5 milisaniyeyi asan
uyarilar, kast dogrudan uyarabilir.

5. Cilt 1s1s1 35°C’nin altindaysa, segirme yliksekliginde azalma olabilir.
Viicut sicakligt  32°C’nin altindaysa, monitdrizasyon giivenli
olmayabilir.

Bu kurallara dikkat edildiginde, kas gevseticilerin izlenmesi daha gilivenilir

ve dogru sonuglar verecektir (52).

2.2.3.2. Periferik sinir stimiilatorleri ile uyarilmaya uygulanan yanitlar

2.2.3.2.1. Tekli uyart (Single Twitch-ST)

Tekli segirme, sinire supramaksimal bir uyarinin 0,1 Hz ile 1 Hz arasinda bir
frekansta verilmesiyle meydana gelir. 0,15 Hz’lik bir frekans secildiginde, sonme
etkisi nedeniyle kas kasilmasinda azalma meydana gelebilir. Tekli uyart, sinir-kas
blogu seviyesinin belirlenmesinde, sinirin dogru yerinin tespit edilmesinde ve
ilaglarin karsilastirmali analizlerinde kullanilir. Bu yontem, en basit tekniklerden
biridir (53).

Sinir-kas kavsaginda depolarizasyon gerceklestiginde, sinir-kas yaniti
genellikle 10 saniye i¢inde baslangic durumuna geri doner. 0,1 Hz frekansta
uygulandiginda kas tepkisi daha giiclii olur. Se§irme yaniti, kas gevsemesinden

onceki baglangi¢ durumu ile karsilastirilarak degerlendirilir. T1 gevsemesi dncesi
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ve Tc’deki 0 durumunu belirten 6lglim T1/Tc orami olarak ifade edilir. Klinik
pratikte tekli segirme uyarisinin kullanimi genellikle sinirlidir; ¢linkii blok tiplerinin
ayirt edilmesi zordur, kuvvet gostergelerine ihtiya¢ duyulur ve derin paralizilerde

uygun bir se¢im olmayabilir (52).

2.2.3.2.2. TOF (Dortlii Uyary)

TOF (Train-of-Four) ilk olarak 1970 yilinda kullanilmaya baslanmistir.
Genellikle 0,5 Hz frekansta ve 0,2 milisaniye (200 mikro saniye) siiresince kare-
dalga seklinde uyarilar verilmesi standart bir uygulama haline gelmistir. Bu
yontemle 2 saniye iginde dort ardisik supramaksimal uyart yapilir. TOF
uygulamasi, tekli uyar1 yontemine kiyasla daha hassas bir degerlendirme saglar ve
50 Hz frekansta yapilan tetanik uyariya benzer bir duyarliliga sahiptir. Diisiik
frekansta kasilmalar gozlemlenebilir ve bu sayede hem gorsel olarak hem de cihaz
yardimiyla izlenebilir. TOF genellikle 12-15 saniyede bir tekrarlanabilir. TOF
Olclimiinde, dort ardisik uyariya uygulanan yanitlarin yiiksekligi, ilk yanitin
yiiksekligine oranlanir ve bu oran yiizde olarak ifade edilir. Bu oran, blokun
derecesi ile ters orantilidir; yani blokun siddeti arttikga oran azalir. Reseptorlerin
%0-75 oraninda bloke olmasi durumunda bu oran diisiis géstermeye baslar (52, 54).

Noromiiskiiler blok derinlestikge, kasilmalar yalnizca ilk {i¢ kasilma ile sinirlt
hale gelir ve sonrasinda kaybolur. Derinlesen blok seviyeleri, sirasiyla {igilincii, ikinci
ve nihayet ilk kasilmanin kaybolmasina neden olur. Bu durum, TOF (Train-of-Four)
Ol¢timiiniin daha derin blok seviyeleriyle nasil iligkilendirilebilecegini anlamamiza
olanak saglar. Iki, ii¢ veya dort kasilmanmn kaybolmasi, blok derinligini yansitir.
Dérdiincii kasiimanin kaybolmasi %75, ticiincii kasilmanin kaybolmasi %80 ve ikinci
kasilmanin kaybolmasi ise %90 blokaji temsil eder. Spontan iyilesme doneminde,
yaklasik olarak %90 bir yanit ile T4/T0O orani, sirasiyla %80, %75 ve ikinci, liglincli
ve dordiincii kasilmalarin yeniden ortaya ¢ikmasi kabul edilir. Eger siiksinilkolin
kullanimi sirasinda TOF 6l¢limiinde bir deger goriiliiyorsa, bu genellikle Faz I blogun
gelistigini gosterir. Spontan iyilesme icin pretetanik degerlere donmesi 1-10 dakika
arasinda siirebilir. TOFR (Train-of-Four Ratio) <0,9 oldugunda ise bu, rezidiiel

noromiiskiiler blokajin mevcut oldugunu isaret eder (54, 55).
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2.2.3.2.3. Tetanik uyart

Noromiiskiiler blok kalintisinin klinik izleniminde standart bir yontem olarak,
genellikle 2 Hz frekansta yapilan dort ardisik uyarimdan olusan bir tetanik uyari
kullanilir. NMBA kullanilmamissa, bu dort uyarimin yiiksekligi birbirine esit olur.
Ancak, 30 Hz’nin iizerindeki frekansta yapilan uyarimlarda, elde edilen yanitlar
tekli uyarilarin toplami seklindedir. Bu yiiksek frekansta yapilan uyari genellikle 5
saniye siirer ve ardindan 1-2 dakika ara verilmesi gereklidir; aksi takdirde
posttetanik potansiyasyon (PTP) ortaya ¢ikabilir. Posttetanik potansiyasyon,
parsiyel bir non-depolarizan blok sirasinda uygulanan tetanik uyarinin, sonraki
kasilma yanitini artirma yetenegidir. Az sayida uyar1 genellikle bu potansiyasyonu
olusturmaz. Kas gevsetici bulunmadiginda, yanit sonmez ve kasilma devam eder.
Non-depolarizan bloklarda mekanik yanit genellikle azalir. Kas gevsetici etkisini
degerlendirmek icin tetanik uyartya uygulanan sonme cevabinin derecesi

gozlemlenir (47).

2.2.3.2.4. Post tetanik sayim (PTC)

Derin noromiiskiiler blok durumunda, genellikle tekli uyari, tetani ve TOF
yanitlar1 alinamaz. Bu durumda, 6nce 50 Hz frekansta ve 5 saniye siiren bir
supramaksimal uyar1 yapilir, ardindan 3 saniye beklenip 1 Hz frekansta bir tekli
stimiilasyon uygulanir. Tekli segirmelerin sayist 0 ile 12 arasinda degisebilir.
Segirme sayisinin 0 ile 6 arasinda olmasi, yogun bir blok oldugunu gosterir. Blok
yogunlugu azaldiginda, TOF yanit1 olusmadan 6nce PTC (post-tetanik cevap) yaniti
ortaya ¢ikar. PTC’nin ortaya ¢ikmasi ile ilk TOF yanit1 arasindaki siire, kullanilan
kas gevseticilere bagl olarak degisir: atrakuryum ve vekuronyum i¢in bu siire 6-9
dakika, pankuronyum ig¢in ise 40 dakikadir. Derin bloklarda PTC’nin 6 dakikadan

daha kisa siirelerle uygulanmamasi gerektigi unutulmamalidir (52).

2.2.3.2.5. Cift patlamali uyar: (DBS)

TOF yonteminin viziiel veya taktil yoOntemlerle ndromiiskiiler blok
degerlendirmesinde yeterli sonu¢ vermedigi durumlarda, 50 Hz frekansta 750 ms
araliklarla uygulanan iki kisa tetanik stimiilasyon uygulanir. Her tetanik

stimiilasyon ii¢ uyari igerir ve bu iglemler 12-15 saniye araliklarla tekrar edilebilir.
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Eger ilk uyaridan bir yanit alinirsa, bu cerrahi paralizinin yeterli oldugunu gosterir.
Eger ikinci bir yanit da alinirsa, blokun antagonize edilebilecegi anlamina gelir

(56).

2.2.3.3. Anestezi sirasinda noromiiskiiler monitorizasyon

Anestezi sirasinda ndromiiskiiler blok uygulandiktan sonra yapilan TOF
kayitlari, blokun dort farkli asamasii gosterir. Derin blok, entiibasyondan 3-6
dakika sonra gelisir ve bu asamada stimiilasyonlara hi¢ yanit alinamaz. Daha sonra,
derin blok asamasinda sadece PTC yanit1 alinir. Operasyon sirasinda TOF’da tek
bir yanit alindiginda, blokajin %90-95 seviyelerinde oldugu anlagilirken; dort yanit
alindiginda blokajin %60-85 seviyelerine indigi goriilir. Tek ya da iki yanit,
operasyon sirasinda yeterli kas gevsemesini saglarken, beklenmeyen hareketleri
onlemek veya derin anestezi ve blokaj saglamak isteniyorsa PTC degerlendirilmeli.
Derin blok durumunda antikolinesteraz uygulamasi yetersiz kalabilir; bu nedenle,
TOF’ta 3 veya 4 yanit alinmadan antikolinesteraz kullanimi 6nerilmez. Eskiden,
derlenme asamasinda TOF degeri 70’in iizerinde olmasi yeterli kabul edilirken,
giiniimiizde bu degerin 90’1n iizerinde olmasi giivenli dekiirarizasyon olarak kabul

edilmektedir (52, 57).

2.2.4. Depolarizan ve Nondepolarizan Kas Gevseticiler

Noromiiskiiler blokajlar, kas gevseticilerle depolarizasyon olusturan
depolarizan blok ve Ach reseptorlerini etkileyerek nondepolarizan blok olusturan
kompetitif antagonizma benzeri etki olmak iizere iki tiirde siniflandirilir.
Depolarizan veya non-kompetitif blokajda ilag, a-alt tinitelerine baglanarak
depolarizasyon baslatir ve reseptore daha fazla asetilkolin baglanarak reseptorii
duyarsiz hale getirir. Nondepolarizan veya kompetitif blokajda ise ilag, asetilkolinle
rekabet ederek reseptdr baglanma alanlarini isgal eder ve depolarizasyon
olusturmaz. Tiim néromiiskiiler blokorler, ¢esitli lipofilik koprii yapilartyla ayrilan
bir veya daha fazla kuarterner amonyum grubu igerirler. Bu yapilar, asetilkolin gibi

islev gorerek reseptorlere etki eder (46).
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Glintimiizde klinik olarak kullanilan tek depolarizan néromiiskiiler blok ilact
stiksinilkolindir. Siiksinilkolin (diasetilkolin veya suksametonyum), iki asetilkolin
molekiiliiniin birlesiminden olusur (45).

Nondepolarizan ilaglar, asetilkolin reseptoriiniin yapisini1 degistirmeksizin, o-
alt linitelerine geri doniisiimlii olarak baglanir ve asetilkolinin ge¢isini, dolayisiyla
iyon kanalinin agilmasin1 engeller. Bu ajanlar, noromiiskiiler kavsaktaki
reseptorlere asetilkolin ile yarisarak (kompetisyon) etki gosterirler. Kompetitif
antagonizma yoluyla, asetilkolinin kavsaktaki depolarizan etkisini zayiflatir veya
ortadan kaldirirlar, bu da aksiyon potansiyelinin esik degere ulasmadan daha diisiik
bir seviyede baglamasina yol acar. Klinik olarak énemli bir paralizi saglamak i¢in

reseptorlerin %75-80’i bloke edilmelidir (46, 58, 59).

Nondepolarizan blokorlerin 6zellikleri sunlardir:

¢ Blok Oncesi fasikiilasyon veya segirme yiiksekliginde artma goriilmez.

¢ Antikolinesterazlarla antagonize olabilirler, depolarizan blokdrlerle
kismen antagonize olabilirler.

e Volatil anestezikler, hipermagnezemi ve hafif hipotermi (33°C etkisiyle
potansiyelize, hafif hipotermi ile antagonize olur).

e Asidoz, blokun derinligini ve siiresini artirabilir.

e Adrenalin, siiksinilkolin ve asetilkolin blokajini azaltabilir.

e Paralitik kas lifleri dogrudan elektriksel ve mekanik uyarilara yanit

verir (45, 46).

Klinik kullanimda olan nondepolarizan kas gevseticiler arasinda atrakuryum,
cisatrakuryum, pankuronyum, vekuronyum ve rokuronyum bulunur. Artik {iretimi
ve kullanimi yapilmayan kas gevseticiler arasinda tubokurarin, metokurin,

gallamin, alkiiranyum, rapakiiranyum ve dekametonyum bulunmaktadir (45).
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Tablo 2.4. Nondepolarizan Kas Gevseticilerin Yapisal ve Farmakolojik Ozellikleri

Kas Gevsetici Yap1 Ba:;l;igm Etki Siiresi &gﬂl?ﬁgﬁg)
Atrakiiryum Benzilizokuinolin Orta Orta 0,5
Sisatrakiiryum | Benzilizokuinolin Orta Orta 0,2
Pankiironyum | Steroid Orta Uzun 0,12
Vekiironyum Steroid Orta Orta 0,12
Rokiironyum Steroid Hizli Orta 0,8

Non-depolarizan kas gevseticiler, kimyasal yapilar1 dogrultusunda {i¢ ana
kategoriye ayrilir: benzilizokuinolinler, steroid yapili bilesikler ve diger bilesikler.
Steroid yapili bilesikler, kullanildiklarinda genellikle vagal blokaj olusturur. Bu etki,
en belirgin sekilde pankiironyumda goriiliirken, rokuronyum ve vekuronyumda
klinik olarak 6nemsiz diizeydedir. Benzilizokuinolinler histamin salinimina neden
olabilirken, steroid yapili bilesiklerde bu etki nadiren goriiliir (45, 60).

Atrakiiryum, yogun metabolizmaya ugradigr i¢in bobrek ve karaciger
fonksiyonlarindan bagimsiz olarak calisir. Metabolizmasinda ester hidrolizi ve
Hoffman eliminasyonu rol oynar. Yan etkileri arasinda hipotansiyon, tasikardi,
bronkospazm, laudanozin toksisitesi ve nadiren anafilaktik reaksiyonlar bulunur (45).

Sisatrakiiryum, atrakiiryuma benzer 6zelliklere sahiptir ancak klinik dozlarda
histamin salimimia neden olmaz. Atrakiiryumdan 4 kat daha gi¢liidiir.
Hemodinamik olarak stabil olup birikmez ve yogun bakimda infiizyon igin
uygundur (45, 46).

Pankiironyum, aminosteroid yapisinda olup histamin salinimina yol agmaz.
Noradrenalin geri alimin1 engelleyerek vagolitik etkisini artirir. Bu ilag, tagikardi
ve hipertansiyona neden olabilir. Trisiklik antidepresanlar ve halotan ile birlikte
kullanildiginda aritmojenik etkilere yol ac¢tig1 rapor edilmistir.

Vekiironyum, pankiironyuma gore daha kisa etki siiresine sahiptir. Spontan
deasetilasyon ve karaciger metabolizmasi yoluyla viicuttan atilir. Karaciger
yetmezligi durumunda klinik etkisi uzayabilir. Ug giiclii metaboliti vardir ve
bunlardan 3-OH metaboliti, nromiiskiiler etkisinin %50’sini saglar. Vekiironyum,
kas gevseticiler arasinda hemodinamik stabilite agisindan altin standart olarak kabul

edilir (46).
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Rokiironyum, vekiironyumun hizl etkili bir analogu olarak gelistirilmistir.
Metabolize olmadan biiyiik 6l¢iide karaciger ve bir miktar da bobrekler yoluyla
atilir. Aktif metabolit iiretmedigi i¢in uzun siireli inflizyon gerektiren hastalar igin
daha uygun bir secenektir. Yiksek dozlarda bile siiksinilkoline gore blogun
baslamasi daha yavas olur. Rokiironyum ayrica hafif bir vagolitik etkiye sahiptir
(45, 46).

Noromiiskiiler bloke edici ajanlar, genel anesteziye destek olarak iskelet
kaslarin1 gevsetir ve fel¢ eder. Bu, endotrakeal entiibasyonu kolaylastirir ve cerrahi
kosullart iyilestirir. Cerrahi tamamlandiktan sonra, spontan solunumun yeniden

saglanabilmesi i¢in bu ajanlarin etkilerinin geri ¢evrilmesi gerekmektedir (61).

2.2.5. Noromiiskiiler Blogun Geri Cevrilmesi

Noromiiskiiler blogun etkin ve giivenli sekilde geri ¢evrilmesi hasta giivenligi
ve konforu i¢in son derece dnemlidir. Hafif bir néromiskiiler blogun bile solunum
fonksiyonunu ciddi sekilde etkiledigi, aspirasyon riskini artirdigi ve hastalarin
iyilesme siirecini olumsuz etkiledigi gosterilmistir (62). Bu nedenle kas
gevseticilerin kullanildig1 her hasta i¢in uygun farmakolojik antagonizma onerilir.
Kolinesteraz inhibitorleri olarak da bilinen antikolinesterazlar, klinikte 6zellikle
nondepolarizan kas blokorlerinin etkilerini geri ¢evirmek i¢in kullanilir (63).

Noromiiskiiler blokajin geri ¢evrilmesinde ana hedef, muskarinik yan etkileri
minimize etmek ve nikotinik iletimi en iist diizeye ¢ikarmaktir. Kolinesteraz
inhibitorlerinin muskarinik yan etkileri sunlari igerir: bradiaritmi, bronkospazm,
artmis bronsial sekresyon, intestinal spazm, fazla tiikiiriik iiretimi, artmis mesane
tonusu ve miyozis. Normal néromiiskiiler iletim, asetilkolinin motor son plaktaki
nikotinik kolinerjik reseptdrlere baglanmasi ile gerceklesir. Nondepolarizan kas
gevseticiler, bu reseptorlere asetilkolinle yarisarak etkilerini olusturur ve boylece
noromiiskiiler iletimi engellerler. Blogun tersine donmesi, nondepolarizan kas
gevseticilerin  kademeli olarak diflizyonu, yeniden dagilimi, metabolizmasi,
viicuttan atilim1 veya 6zel bir geri g¢evirici ajanin uygulanmasina bagli olarak
gerceklesir. Kolinesteraz inhibitorleri, nondepolarizan ajanlarla rekabet eden
asetilkolin miktarin1 dolayli olarak artirarak noromiiskiiler iletimi yeniden

baslatirlar. Kolinesteraz inhibitorleri, asetilkolinesteraz enzimini geri dontistimlii
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olarak baglayarak enzimi etkisiz hale getirirler. Organofosfatlar gibi 6zel bir
kolinesteraz inhibitorii sinift ise enzime geri doniisiimsiiz baglanarak etki gosterir
(45).

Neostigmin, pridostigmin, edrofonyum ve fizostigmin, klinik pratiginde
kullanilan kolinesteraz inhibitorleridir. Neostigmin, anestezi uygulamalarinda sikca
kullanilan  bir antikolinesterazdir, o6zellikle ndromiiskiiler blokajin  geri
dondiiriilmesinde. Muskarinik yan etkileri glikopirolat veya atropin gibi
antikolinerjik ilaglarin es zamanli veya onceden verilmesiyle azaltilabilir. Ayrica
myastenia gravis, mesane atonisi ve paralitik ileus gibi durumlarin tedavisinde de
kullanilir. Pridostigmin, neostigmine gore %20 kadar az etkilidir. Etkisi daha gec
baslar ve daha uzun siirer. Fizostigmin ise yagda coziinen tek kolinesteraz
inhibitoriidiir, bu nedenle kan-beyin bariyerini gegebilir. Bu 6zelligi nedeniyle
nondepolarizan blogun geri ¢evrilmesinde sinirl etkili olabilir, ancak atropin veya
skopolamin gibi santral antikolinerjik etkilerin tedavisinde kullanilir. Edrofonyum
ise neostigmin kadar etkili olup etkisi en hizli baslayan ve en kisa siireli kolinesteraz
inhibitorlerindendir, derin néromiiskiiler blogun geri dondiiriilmesinde neostigmin

kadar etkili olmayabilir (45, 46).

Tablo 2.5. Kolinesteraz Inhibitorleri

Kolinesteraz inhibitérleri Dozu (mg/kQg) Onerilen Antikolinerjik
Neostigmin 0,04-0,08 Glikopirolat
Pridostigmin 0,1-0,25 Glikopirolat

Edrofonyum 0,5-1 Atropin

Fizostigmin 0,01-0,03 Genellikle gerekli degil

Noromiiskiiler blokajdan kurtulma siireci, blogun derinligi, kullanilan kas
gevsetici ilacin yarilanma Omrii ve volatil anestezikler, bazi antibiyotikler,
dantrolen, verapamil, furosemid, lidokain gibi ilaglar ile elektrolit dengesizlikleri
gibi ¢esitli faktorlerden etkilenir. Bu faktorler, blogun derlenme siirecini ve

antagonizmay1 aninda etkileyebilir (45).
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Kolinesteraz inhibitorlerinin yani sira, sugammadeks ve L-sistein gibi iki yeni
ilag, nondepolarizan kas gevseticilerin se¢ici antagonisti olarak gorev yaparlar.
Sugammadeks, aminosteroid bazli néromiiskiiler blokajlar1 etkili bir sekilde geri
cevirebilir. Ayrica, L-sistein ve gantakuryum gibi bazi1 fumaratlar da néromiiskiiler

blokaj etkilerini geri alabilir (60).

2.3. Sugammadeks

Nondepolarizan blokorlerin  etkisi uzun siire yalnizca kolinesteraz
inhibitorleriyle geri ¢evrilebiliyordu. Ancak 2008 yilinda sugammadeksin
kullaniminin onaylanmasiyla néromiiskiiler blokajin geri ¢evrilmesi ve rezidiiel
paralizin Oonlenmesi i¢in yeni bir yontem ortaya ¢ikt1 (64). Yapilan arastirmalar,
neostigmin kullanimina ragmen noéromiiskiiler blokér ajani alan hastalarin
%50’sinde rezidiiel néromiiskiiler blokaj gériilebilecegini gostermistir (65, 66). Bu
nedenle, postoperatif rekiirarizasyon riski yliksek olan durumlarda, néromiiskiiler
blogun daha hizli ve etkili bir sekilde geri ¢evrilmesini saglayan sugammadeks
tercih edilmektedir (67).

Sugammadeks, degistirilmis bir y-siklodekstrin tlirevidir ve ozellikle
roklironyumun etkisini geri ¢evirmek i¢in gelistirilmistir. Ayni zamanda
vekuronyum gibi aminosteroid yapidaki diger ndromiiskiiler blokaj ajanlarina da
etkili olabilir (60).

2.3.1. Sugammadeks Etki Mekanizmasi

Sugammadeks, asetilkolinesteraz inhibitorlerinden farkli olarak calisir.
Uygulama sonrasi, serbest rokiironyum molekiilleri hizla sugammadeks tarafindan
baglanir ve bu, plazmadaki serbest rokiironyum konsantrasyonunu hizla azaltir
(68). Bu siireg, doku ile plazma arasinda bir rokiironyum gradienti olusturur;
rokiironyum molekiilleri dokudan plazmaya dogru hareket eder ve burada serbest
sugammadeks molekiilleri tarafindan yakalanir. Sugammadeks uygulamasi
sonrasinda plazmadaki serbest rokiironyum konsantrasyonu hizla azalirken, toplam
rokiironyum konsantrasyonu (serbest ve sugammadekse bagli) artar (67). Bu
kompleksler daha sonra bobrekler tarafindan idrar yoluyla atilir. Sugammadeksin

eliminasyon yar1 omrii 100 dakikadir ve uygulanan dozun %80°1 24 saat i¢inde idrar
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yoluyla atilir. Sugammadeksin dogrudan kolinerjik ileti lizerinde bir etkisi yoktur

ve segici kas gevsetici baglayici bir ilag olarak kabul edilir (64).

Rocuronium Sugammadex

Sekil 2.5. Rokiironyum-Sugammadeks Kompleksi

Erigkin hastalarda TOF monitdrizasyonunda T2 nin yeniden ortaya ¢ikmasini
takiben uygulanan sugammadeksin, 0,6 mg/kg dozunda rokiironyum kaynakli
néromiiskiiler blogu doza bagl olarak geri ¢evirdigi gosterilmistir. 2 mg/kg ve daha
yiiksek dozda sugammadeks, 3 dakika icinde etkili bir geri doniis saglayarak
herhangi bir rekiirarizasyon belirtisi gostermeden ise yarar (69).

Noromiiskiiler blogun geri ¢evrilmesinde sugammadeks ile TOF 0,9 oraninin
yaklagik 2 dakikada elde edildigi, neostigmin kullanimiyla ise bu siirenin 17

dakikaya kadar uzadigi bulunmustur (70).

2.3.2. Sugammadeks Farmakokinetik Ozellikleri

Sugammadeks, uygulama dozlar1 1 mg/kg ile 16 mg/kg arasinda degistiginde,
yanit1 dogrusal olarak artirir. Bu, doz artisinin etkinligini artirdigini gostermektedir.
Metabolizmaya ugramadan biiyiik 6l¢iide bobrekler yoluyla atilir; metabolitleri ¢ok
azdir. Saglikli eriskinlerde yarilanma omrii 1,8 saattir ve uygulanan dozun %90°1
24 saat ig¢inde viicuttan atilir. Atilan miktarin %96°s1 idrarla, geri kalani ise digki ve
hava yoluyla atilir. Bu 06zellikleri sayesinde sugammadeksin etkileri hizli ve
prediktif bir sekilde kontrol edilebilir (71).

Sugammadeksin renal fonksiyonlar1 normal olan bireylerdeki klirensi
genellikle 84-138 ml/dakikadir. Ancak kreatinin klirensi <30 ml/dakika olan bobrek
yetersizligi yasayan hastalarda, sugammadeks ve sugammadeks-rokiironyum

kompleksinin atilimi1 saglikli bireylere gore belirgin sekilde azalir. Bu durum,
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sugammadeksin etkinligini veya giivenligini degistirmemekte ve rekiirarizasyona
yol agmamaktadir. Sugammadeksin metabolizma ve atilimi tamamen renal yolu
takip ettiginden, hepatik metabolizma ile ilgili herhangi bir siireci icermez. Bu
ozellikleri, sugammadeksin kullaniminin renal fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda dahi giivenilir bir sekilde yonetilmesine olanak tanir (72).

Pediatrik hastalarda sugammadeksin plazma konsantrasyonlari, erigkinlerde
gozlemlenenlerden farklilik gosterebilir. Ancak iki yas alt1 cocuklarda yeterli veri
bulunmadig1 i¢in sugammadeksin bu yas grubundaki kullanimi su anda sinirlidir.
Gebelik doneminde sugammadeksin kullanimina iligkin yeterli veri bulunmamakta
ve ilacin anne siitline gecisi tam olarak anlagilamamistir. Bununla birlikte,
siklodekstrinlerin diisiik absorpsiyon 6zelligi bulundugundan, sugammadeksin tek
doz halinde kullaniminin emziren annelerde ve ¢ocuklarda herhangi bir yan etki

yaratmadig1 diistiniilmektedir (73).

2.3.3. Sugammadeks Yan Etkileri

Sugammadeks, kolinesteraz inhibitérii olarak islev goérmedigi igin
antikolinerjik yan etkilere sahip degildir. Faz 2 ve 3 calismalarinda rapor edilen
cogu yan etki genellikle spesifik olmayip hipotansiyon, oksiiriik, agiz kurulugu ve
bulanti gibi etkileri igermektedir (45). Tsur ve arkadaglarinin yaptigi, sugammadeks
ile iligkili hipersensitivite reaksiyonlarini inceledikleri ¢alismada, en sik goriilen
yan etkiler sirasiyla kizariklik, anafilaksi, hipotansiyon, tasikardi, oksijen
satiirasyonunun diismesi, 6dem ve patolojik solunum sesleri seklinde bildirilmistir
(74).

Sugammadeks’in kardiyovaskiiler ve solunumsal hastaligi olan bireylerde
herhangi bir etkisi goOsterilmemis olmasima ragmen, bobrek yetmezligi olan
hastalarda kullanimi tavsiye edilmemektedir (75-77). Obez hastalarda, ideal viicut

agirh@ina gore 4 mg/kg dozunda uygulanmasi onerilmektedir (78).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Etik Kurul

Calismamiz, Akdeniz Universitesi Hastanesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu
tarafindan 2012-KAEK-20 no’lu proje ve KAEK-707 karar no ile 07.12.2022
tarihinde etik kurul onay1 almistir (Ek-1).

3.2. Hasta Sec¢imi

Calismamizda Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Prof. Dr. Tuncer
Karpuzoglu Organ Transplantasyon ve Robotik Cerrahi Merkezinde 01.01.2019-
13.09.2022 tarihleri arasinda canli bobrek transplantasyonu cerrahisi gegiren
hastalar retrospektif olarak incelendi. Calismaya eksiksiz verileri olan, canli bobrek
transplantasyonu ameliyati i¢in genel anestezi alan 18-70 yas araligindaki 158 hasta
dahil edildi. 18 yas alt1, 70 yas iistii olgular ve acil cerrahi gereksinim gereken
olgular arastirma dist birakildi. Hastalarin arsiv ve bilgi yonetim sistem taramast
yapildi. Hasta bilgileri, anestezinin preoperatif poliklinik degerlendirme formu ve
ilgili boliimlerin operasyon 6ncesi anamnez kayitlarindan alinan preoperatif veriler,
ameliyat sirasinda kayit altina alinan anestezi degerlendirme formundan derlenen
intraoperatif veriler ve ameliyat sonrasinda hastalarin takibi sirasinda elde edilen
postoperatif veriler olmak tizere ii¢ farkli kaynaktan toplanmistir. Bu sekilde,

hastalarin anestezi siireglerine dair kapsamli ve ayrintili bilgiler elde edilmistir.

3.3. Anestezi Yonetimi

Hastalarin tamami standart monitdrizasyona ek olarak radial veya brakial
artere yerlestirilen kaniil yardimiyla invaziv kan basinci monitdrizasyonu ile takip
edildi. Yine hastalarin tamamina tercihen Oncelikle internal juguler venden
kateterizasyon saglandi. Trakeal entiibasyon i¢in genellikle sodyum tiyopental (4-
6 mg/kg) ve rokiironyum (0,6-1 mg/kg) kullanildi. Hastalarda yeterli anestezi
derinligine ve kas gevsemesine ulagilmak i¢in en az 2 dk beklendikten sonra trakeal

entiibasyon gerceklestirildi. Tiim hastalarda anestezi idamesi sevofluran ve
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intravendz opioidlerle saglandi. Immiinsupresyon igin cerrahi islemin basinda
timoglobulin 1,5 - 2 mg/kg veya basiliximab 20 mg ve metilprednizolon 500 mg,
intraoperatif renal arter anastomozundan 6nce metilprednizolon 500 mg kullanildi.
Renal arter anastomozu sonrasi greft perfiizyonundan 6nce diiiretik (furosemid 100
mg ve mannitol %20 150 mL) uygulandi.

Ameliyattan sonra, ndromiiskiiler iletimin yeterliligi klinik bulgular,
endotrakeal tlipe karst1 koyma reaksiyonu, spontan solunumun baglamasi ve
komutlara yanit olarak ekstremitelerin hareketi ile belirlendi. Bazi hastalara
sugammadeks uygulandi, bazilarma ise uygulanmadi. Klinik bulgularin
dogrulanmasi ve trakeal ekstiibasyon igin kriter olarak belirlenen dortte bir oranin
(TOFR) > 0,90 olmasiyla hasta ekstiibe edildi.

Postoperatif analjezi amaciyla hastalara operasyon sonunda ameliyathanede
veya ASBU’de ekstiibe edilmeden énce tramadol 50 - 100 mg ve parasetamol 1 gr

yavas inflizyon seklinde uygulandi.

3.4. Hastalarin Degerlendirilmesi

Hastalar, sugammadeks kullanilip kullanilmadigina ve postop derlenme
sonrasi servise devir veya Anestezi Sonrasi Bakim Unitesi’ne (ASBU) nakil
durumlarina gore dort gruba ayrildi:

1. Sugammadeks kullanilarak ekstiibe edilenler (Grup 1),

2. Sugammadeks kullanilmadan ekstiibe edilenler (Grup 2),

3. Post-op ASBU nakli sonras1 sugammadeks kullanilarak ekstiibe edilenler

(Grup 3),
4. Post-op ASBU nakli sonrasi sugammadeks kullanilmadan ekstiibe
edilenler (Grup 4).

Caligmamizda, hastalarin demografik verileri ve tibbi kayitlar1 incelendi.
Ayrica, anestezi siiresi, ameliyat siiresi, ASBU’de kalis siiresi ve taburculuk siiresi
gibi parametreler de degerlendirildi. Hastalara kan veya plazma verilip verilmedigi,
pulmoner veya kardiyak komplikasyonlar gelisip gelismedigi, preoperatif ve
postoperatif diyaliz alip almadigi, intraoperatif ve postoperatif kan gaz1 degerleri

(pH, pO2, pCO2, HCO3, Hb, O satiirasyonu, laktat), uygulanan kristaloid miktari,
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inotrop ihtiyaci olup olmadigi, preoperatif, postoperatif 1, 2, 3 ve 7. giinler ve
postoperatif 1. ay bobrek fonksiyonu tetkikleri (kreatinin, GFR, BUN, proteiniiri),
intraoperatif ve postoperatif sistolik ve diyastolik kan basinci ve orta arter basinci,
oksijen satiirasyonu, kalp atim hizi degerleri ve postoperatif déonemde kas
giicsiizligli ve kas glicsiizliigline bagh gelisebilecek solunumsal komplikasyonlar

degerlendirildi.

Postoperatif donemdeki komplikasyonlar asagidaki sekilde belirlendi:
e Mekanik miidahale gerektiren iist hava yolu tikaniklig1
e Trakeal yeniden entiibasyon ihtiyaci
e ASBU’da kalis siiresi (grup 3 ve 4)
e Postoperatif solunum komplikasyonlarinin klinik kaniti [maske ile
10L/dk ek oksijen uygulamasina ragmen hipoksemi (Sp02<90)]
¢ Hastaneden taburcu olana kadar kas gii¢siizliigii
e Yogun bakim (YBU) kabulii
e Ameliyattan sonraki 48-72 saat iginde tedavi gerektiren diger

postoperatif komplikasyonlar

Calismamizda ikincil degisken olarak ameliyat sonrast bobrek fonksiyonu
olarak belirlenmistir (1. 2. 3. ve 7. giin ve ilk ay):

e Serum kreatinin / Serum tire / eGFR diizeyleri

Hastalarin ~ solunum  fonksiyonunun degerlendirilmesi i¢in, trakeal
ekstiibasyondan 15-20 dakika sonra arteriyel kan gazi analizi yapild1 ve pH,
arteriyel parsiyel oksijen basmci (PaO2) ve karbondioksit basinct (PaCOy)
degerlendirildi.

Kardiyak fonksiyon, trakeal ekstiibasyondan 15-20 dakika sonra kalp atim
hizi (KAH) ve sistolik (SBP) ile diyastolik (DBP) arteriyel kan basinglari
kaydedilerek degerlendirildi.
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3.4. istatistiksel Yontem

Veri IBM SPSS Statistics 25° Copyright SPSS Inc. 1989, 2017
yazilimi kullanilarak analiz edilmistir. Siirekli degiskenlerin normal dagilima
uygunlugu 6rneklem sayisina bagli olarak Kolmogorov-Smirnov ve Shapiro Wilk
testleri ile incelenmistir. Calismada yer alan kategorik degiskenler frekans (n) ve
yiizde (%) ile siirekli degiskenler ortalama+tstandart sapma (SD), medyan (IQR 25-
75) ve minimum-maksimum degerleri ile sunulmustur. Siirekli degiskenler
arasindaki korelasyon analizinde, veri normal dagilim gostermedigi i¢in, Spearman
Rho Korelasyon Analizi kullanilmistir. Bagimsiz iki grup analizlerinde normal
dagilim gosteren veride Independent Samples T-Test ve normal dagilim
gostermeyen veride Mann Whitney U Testi kullanilmistir. Normal dagilim
gostermeyen veri i¢in bagimsiz ikiden fazla grup karsilastirmasi séz konusu
oldugunda ise Kruskal-Wallis H testten yararlanilmigtir. Kruskal Wallis H testin
sonucuna gore Post-Hoc Bonferroni Diizeltmesi ¢alistirilmistir. Normal dagilim
gosteren bagimsiz ikiden fazla grup karsilastirmalarinda ise One-way ANOVA
testinden yararlanilmistir. One-way ANOVA testinde anlamli sonug¢ ortaya
ciktiginda, farkliligin kaynagini anlamak i¢in varyans esitligine bagli olarak Post-
Hoc Bonferroni testine bagvurulmustur. Parametrik test varsayimlarinin
karsilanmadigi bagiml iki degiskenin analizinde Wilcoxon Testi, ikiden fazla
degiskenin analizinde ise Friedman Testi ve Post-Hoc Bonferroni Diizeltmesi
yapilmistir. Bagimsiz kategorik degiskenlerin analizinde ise Pearson Ki-Kare Test,
Fisher Exact Test, Fisher Freeman Halton Exact Test, Post Hoc Bonferroni
Diizeltmesi ve Yates Diizeltmesi kullanilmistir. Calismada istatistiksel anlamlilik

diizeyi 0,05 olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Bu calisma Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Prof. Dr. Tuncer Karpuzoglu
Organ Transplantasyon ve Robotik Cerrahi Merkezinde 01.01.2019-13.09.2022

tarihleri arasinda canli bobrek transplantasyonu cerrahisi gegiren 158 hasta verisine

dayanarak yapildi.

4.1. Tammlayic1 Veriler

Caligmamizda degerlendirmeye aldigimiz tiim hastalarimizin yas ortalamasi

42,04+12,74 olarak bulundu. Hastalarimizin %72,2’si (n=114) erkek idi (Tablo

4.1).

Tablo 4.1. Hastalarin Biyolojik Ozellikleri

Degiskenler (n=158) Deger
Yas (Yil) 42,04+12,74
Boy (cm) 167,47+8,8
Kilo (kg) 70,67+15,05
BMI (kg/m?) 25,11+4,6
Cinsiyet (E/K) 114/44

Calismamiza dahil edilen hastalarin bobrek transplantasyonu etiyolojisine
baktigimizda %20,9°u (n=33) hipertansif nefroskleroz, %10,8’1 (n=17) diyabetik
nefropati goriiliirken, %29,1’inin (n=46) sebebi bilinmiyordu (Tablo 4.2).
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Tablo 4.2. Hastalarin Bobrek Transplantasyon Etyolojisi

Degiskenler (n=158) Say1 (n) Yiizde (%)
Hipertansif Nefroskleroz 33 20,9
Diyabetik Nefropati 17 10,8
Polikistik Bobrek Hastalii 9 5,7
Vezikoiiretral Reflii 7 4,4
Nefrolitiyazis 12 7,6
Atrofik/Hipoplazik Bobrek 5 3,2
Membranéz / Sklerozan Glomeriilonefrit 5 3,2
Amiloidoz 5 3,2
Toksik ilag: Kullanomina Bagh 5 3,2
Enfeksiyona Sekonder 3 1,9
Bilinmiyor 46 29,1
Diger 11 7,0

Hastalarin operasyon ile ilgili ve sonrasindaki siirelerinin ortalamalar1 Tablo

4.3’te uygulanmistir.

Tablo 4.3. Hastalarin Operasyon ile Ilgili ve Sonrasindaki Siireleri

Degiskenler n Deger
Anestezi Siiresi (dk) 158 174,87+44,94
Ameliyat Siiresi (dk) 158 149,15+43,55
ASBU (dk) 80 260,25+105,02
Uyanma (dk) 78 29,5+5,62
Taburculuk (giin) 157 10,88+5,23
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Hastalarin tamamina rokuronyum ile néromiiskiiler blokaj yapilmis olup
ortalama 63,13+12,59 mg doz ila¢ kullanilmistir. Blogun geri ¢evrilmesi igin 77
hastada ortalama 202,93+51,3 mg sugammadeks kullanilmistir (Tablo 4.4).

Tablo 4.4. Hastalarin Néromiiskiiler Blokaj ve Inhibisyonu I¢in Kullamilan ilaglar
ve Dozlari

Degiskenler n Deger
Rokuronyum Doz (mg) 158  63,13£12,59
Sugammadeks Doz (mg) 77 202,93+51,3

Hastalarin %31’ine (n=49) kan transfiizyonu, %]1,9’una (n=3) plazma

transfiizyonu yapilmistir (Tablo 4.5).

Tablo 4.5. Hastalarin Kan ve Plazma Transfiizyonu

Degiskenler (n=158) Sayi (n) Yiizde (%)
Kan
Var 49 31,0
Yok 109 69,0
Plazma
Var 3 1,9
Yok 155 98,1
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Calismaya alinan hastalarin %74,1’inde (n=117) komorbiditesi mevcuttu.
Hastalarin %43,7’sinde (n=69) hipertansiyon, %19,6’sinda (n=31) en az bir
kardiyovaskiiler hastalik bulunuyordu. Hastalarin diger komorbid durumlar1 Tablo

4.6’da uygulanmustir.

Tablo 4.6. Hastalarin Komorbiditeleri

Degiskenler (n=158) Say1 (n) Yiizde (%)
Komorbidite

Var 117 74,1

Yok 41 25,9
KOAH/Astim

Var 12 7,6

Yok 146 92,4
HT

Var 69 43,7

Yok 89 56,3
Ritim Bozuklugu

Var 5 3,2

Yok 153 96,8
DM

Var 17 10,8

Yok 141 89,2
KVH

Var 31 19,6

Yok 127 80,4
Metabolik

Var 10 6,3

Yok 148 93,7
Norolojik

Var 1 ,6

Yok 157 99,4
Diger Hastaliklar

Var 11 7,0

Yok 147 93,0
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alismamizda hastalarin %60,1°1 (n=95) operasyon Oncesinde haftada
Calig 171 ( ) operasy

ortalama 3,19+1,43 kez diyalize girmistir. Hastalarin biiylik cogunlugu hemodiyaliz

tedavisi aldig1 gortilmistiir. Detayli veriler Tablo 4.7°de uygulanmustir.

Tablo 4.7. Hastalarin Diyaliz Bilgileri

Degiskenler n Say1 (n) Yiizde (%)
Preoperatif Diyaliz 158
Var 95 60,1
Yok 63 39,9
Diyaliz Tiirii 95
Hemodiyaliz 85 89,5
Periton Diyalizi 10 10,5
Postoperatif Diyaliz 158
Var 0 0,0
Yok 158 100,0
Deger
Preoperatif Diyaliz Sayisi 95 3,19£1,43

Hastalarin operasyon sonrasit komplikasyonlarina baktigimizda, %21,5
(n=34) hastada komplikasyon gelistigi goriildii. Bunlarin ise yaklasik yarisi
enfeksiyon ve rejeksiyon/kreatinin progresyonu oldugu tespit edildi. Ayrintili

veriler Tablo 4.8’de uygulanmustir.

Tablo 4.8. Hastalarin Postoperatif Komplikasyon Bilgileri

Degiskenler n Say1 (n) Yiizde (%)
Postoperatif Komplikasyon 158
Var 34 21,5
Yok 124 78,5
Postoperatif Komplikasyon Tiirleri 34
Enfeksiyon 8 23,5
Rejeksiyon / Kre Progresyonu 13 38,2
Diger Nefrolojik ) 14,7
Solunumsal 5 14,7
Diger 3 8,8

Caligmamiza dahil edilen hastalarin intraoperatif greft perfiizyonu oncesi
(intraoperatif 1) ve sonrasi (intraoperatif 2) ve postoperatif ekstiibasyon sonrasi

15.dk (postoperatif) kan gazi dlglimleri degerlendirildi. Kan gazi testlerinde pH,
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pO2, pCO2, HCOs3, Hb, oksijen satiirasyonu (O2Sat) ve laktat (Lac) degerlendirildi.

Degerlendirme sonuglart ayrintili verileri Tablo 4.9’da uygulanmustir.

Tablo 4.9. Hastalarin Kan Gazi Ol¢iimleri

Degiskenler (n=158) Intraoperatif 1 Intraoperatif2  Postoperatif
pH Olgiimleri 7,42+0,07 7,41+0,06 7,39+0,06
pO; Ol¢iimleri 173,81470,3 161,53+58,68 91,31420,67
pCO; Olciimleri 32,06+3,81 32,39+3,3 35,73+4,43
HCO; Olgiimleri 20,7+3,27 20,25+2,79 21,3842,95
Hb Olgiimleri 9,12+1,77 8,98+1,66 10,24+1,88
O,Sat Ol¢iimleri 98,33+0,94 98,16+1,06 95,76+2,3
Lac Olciimleri 0,9+0,47 0,97+0,51 1,55+0,96

Hastalarin  kreatinin (Cr) takiplerinde operasyon oOncesinde ortalama
7,3242,67 mg/dL (min:2,73, max:18,8) bulundu. Postoperatif donemde takip eden
siirecte kreatinin degerleri belirgin sekilde diisiis gosterdi. Postoperatif 1. giin
2,89+1,47 mg/dL iken 1. ay sonunda kreatinin ortalamasi 1,36+0,58 mg/dL olarak
tespit edildi. Uyumlu sekilde hastalarin operasyon sonrasi eGFR degerleri giin
gectikce diizenli olarak artmustir. Hastalarin BUN ve proteiniiri sonuglari
incelendiginde operasyon sonrast degerlerin iyilesme egilimi gosterdigi
goriilmiistiir. Hastalarin operasyon oncesi ve sonrast 1., 2., 3., 7. giin ile 1. ayda
Olctilen kreatinin, eGFR ve BUN degerleri ile operasyon 6ncesi ve sonrasi 1., 7.

giin ve 1. ayda bu degerlerin ortalamalar1 Tablo 4.10’da sunulmustur.

Tablo 4.10. Hastalarin Kreatinin (Cre), eGFR, BUN ve Proteiniiri Olgiimleri

Degiskenler Preoperatif 1. Giin 2. Giin 3. Giin 7. Giin 1. Ay

Cre Olgiimleri 7,3242,67 2,89+1,47 1,67+0,97 1,4+0,88 1,29+1,02 1,36+0,58

eGFR Olgiimleri  9.2743,59  32,02+17,54  60,84+25,37 72,05425,06 792142428 70,17+22,83

BUN Olgiimleri  62,04+18,72 34,74+12,31 26,96£10,75 25,08411,07 23,97+11,37  23,04+9,3

Proteiniiri

216,7£171,27 49,57+52,66 - - 29,95+£27,68  28,68+47,66

Olgiimleri

Hastalarin intraoperatif indiiksiyon sonrasi ve greft perflizyonu sonrasi,

postoperatif trakeal ekstiibasyondan sonraki 15. ve 30. dk sistolik ve diyastolik
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tansiyon Ol¢limleri degerlendirildi. Yine ekstiibasyon sonrasi orta arter basinct ve
nabiz degerleri kaydedildi.

Arteryel kan basinct ve nabiz Olgiimleri ile es zamanli intraoperatif ve
postoperatif parmak ucu pulse oksimetre ile Olgiilen satiirasyon degerleri de
kaydedildi. SpO: intraoperatif yaklasik %99 iken postoperatif yaklasik %97

bulundu.

4.2. Hastalarin Sugammadeks Kullanimina Gore Karsilastirilmasi

Calismaya toplam 158 hasta dahil edilmistir. Bu 158 hastanin 77 sine (%48,7)
sugammadeks uygulanmis, 81’ine (%51,3) sugammadeks uygulanmamistir (Tablo
4.11).

Tablo 4.11. Calisma Gruplari

Degiskenler (n=158) Say1 (n) Yiizde (%)
Calisma Gruplari
Sugammadeks Uygulananlar (Grup 1) 77 48,7
Sugammadeks Uygulanmayanlar (Grup 2) 81 51,3

Hastalar sugammadeks uygulananlar 77 kisi ve uygulanmayanlar 81 kisi
olmak tizere 2 gruba ayrilarak analizler yapilmistir. Sugammadeks uygulanan ve
uygulanmayan hasta gruplar1 yas ve antropometrik 6l¢timler bakimindan benzer
bulunmustur. Yas ortalamasi Sugammadeks uygulananlarda 41,62+12,34 yil,
uygulanmayanlarda 42,43+13,18 yildir (p=0,691). Boy uzunlugu ortalamasi
sugammadeks uygulananlarda 167,95+8,62 cm, uygulanmayanlarda 167,02+9,01
cm’dir (p=0,512). Viicut agirhigr ortalamast sugammadeks uygulananlarda
70,44+14,4 kg, uygulanmayanlarda 70,88+15,73 kg’dir (p=0,855). BMI ortalamas1
sugammadeks uygulananlarda 24,22 (22,2-27,46) kg/m?, uygulanmayanlarda 24,77
(21,95-28,65) kg/m?’dir (p=0,642). Sugammadeks uygulanan hastalarin %75,3’i,
uygulanmayan hastalarin %69,1°1 erkektir ve cinsiyet dagilimlar1 da her iki grupta

istatistiksel agidan farkli bulunmamistir (p=0,490) (Tablo 4.12).
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Tablo 4.12. Calisma Gruplarma Gére Biyolojik Ozellikler

Degiskenler Sugammadekf Sugammadeks _
Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)

Yas (Y1l) 41,62+12,34 42,43+13,18
Boy (cm) 167,95+8,62 167,0249,01
Kilo (kg) 70,44+14,4 70,88+15,73
BMI (kg/m?) 24,22 (22,2-27,46) 24,77 (21,95-28,65)
Cinsiyet

Erkek 58 (75,3) 56 (69,1)

Kadin 19 (24,7) 25 (30,9)

Anestezi siiresi (p=0,159), ameliyat siiresi (p=0,062), ASBU’de kalis siiresi
(p=0,645), uyanmada kalis siiresi (p=0,346) ve hastaneden taburculuk siiresi
(p=0,833) sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hasta gruplarinda

istatistiksel acidan farkli bulunmamustir (Tablo 4.13).

Tablo 4.13. Calisma Gruplarina Gore Siireler

Degiskenler e ananlar Uyguianmayanlar
Anestezi Siiresi (dk) 77/81 165 (145-185) 178 (150-200)
Ameliyat Siiresi (dk) 77/81 135 (120-160) 150 (127-175)
ASBU (dk) 31/49 247,5 (185-310) 245 (195-290)
Uyanma (dk) 46/32 28 (25-34) 28 (25-32)
Taburculuk (giin) 77/80 9(7-12) 8 (7-14)

Hastalara uygulanan rokuronyum dozu ortanca degeri sugammadeks
uygulananlarda 60 (60-70) mg, uygulanmayanlarda 60 (50-70) mg olarak
hesaplanmustir ve istatistiksel agidan benzer bulunmustur (p=0,105) (Tablo 4.14).

Tablo 4.14. Calisma Gruplarina Gore Rokuronyum Dozu

.. Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler ny/n;
Uygulananlar Uygulanmayanlar
Rokuronyum Doz (mg) 77/81 60 (60-70) 60 (50-70)
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Sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda komorbidite

durumlarn karsilagtirildiginda da yine gruplar benzer bulunmustur (p>0,05).

Sugammadeks uygulananlarin %72,7’sinde uygulanmayanlarin %75,3’iinde en az

bir komorbid hastalik bulunmaktadir. Her iki grupta da en ¢ok goriilen hastalik HT
(%48,1 ve %39,5) olmustur. Bunu KVH (%15,6 ve %23,5) ve DM (%9,1 ve %12,3)

takip etmektedir (Tablo 4.15).

Tablo 4.15. Calisma Gruplarina Gore Komorbidite

Degiskenler Sugammadekf Sugammadeks _
Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)

Komorbidite

Var 56 (72,7) 61 (75,3)

Yok 21 (27,3) 20 (24,7)
KOAH/Astim

Var 4 (5,2) 8 (9,9

Yok 73 (94,8) 73(90,1)
HT

Var 37 (48,1) 32 (39,5)

Yok 40 (51,9) 49 (60,5)
Ritim Bozuklugu

Var 2 (2,6) 33,7

Yok 75 (97,4) 78 (96,3)
DM

Var 7(9,1) 10 (12,3)

Yok 70 (90,9) 71 (87,7)
KVH

Var 12 (15,6) 19 (23,5)

Yok 65 (84,4) 62 (76,5)
Metabolik

Var 339 7 (8,6)

Yok 74 (96,1) 74 (91,4)
Norolojik

Var 0 (0) 1(1,2)

Yok 77 (100) 80 (98,8)
Diger Hastaliklar

Var 5 (6,5) 6 (7,4)

Yok 72 (93,5) 75 (92,6)
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Postoperatif komplikasyon gelisme oran1 sugammadeks uygulananlarda
%22,1, uygulanmayanlarda %?21°dir ve bu oranlarda istatistiksel agidan farkl
degildir (p>0,999). Her iki grupta da en sik gorilen komplikasyon
rejeksiyon/kreatinin progresyonu olmustur (%41,2 ve %35,3). Ikinci en sik gériilen
komplikasyon sugammadeks uygulananlarda %35,3 ile enfeksiyon olurken,
sugammadeks uygulanmayanlarda %17,6 ile diger nefrolojik komplikasyonlar,

solunumsal komplikasyonlar veya diger komplikasyonlar olmustur (Tablo 4.16).

Tablo 4.16. Calisma Gruplarina Gore Komplikasyon Bilgileri

S
Postoperatif Komplikasyon 77/81
Var 17 (22,1) 17 (21)
Yok 60 (77,9) 64 (79)
Postoperatif Komplikasyon Tiirleri 17/17
Enfeksiyon 6 (35,3) 2(11,8)
Rejeksiyon / Cre Progresyonu 7 (41,2) 6 (35,3)
Diger Nefrolojik 2(11,8) 3(17,6)
Solunumsal 2 (11,8) 3(17,6)
Diger 0 (0) 3(17,6)

Calisma gruplarma gore pH oOlglimleri ve pH degerinin zamanla degisim
analiz sonuglar1 Tablo 4.17 ile gosterilmistir. Sugammadeks uygulanan hastalarda
intraoperatif 2 pH degeri 7,40 (7,38-7,44), postoperatif pH degeri 7,39 (7,36-7,42);
uygulanmayan hastalarda intraoperatif 2 pH degeri 7,39 (7,36-7,42), postoperatif
pH degeri 7,38 (7,35-7,42) olarak Sl¢iilmiistiir. Gruplar arasinda anlaml bir fark
gozlenmemistir ancak pH degerinin zamanla azalmis olmasi her iki grupta da

anlamli bulunmustur (p=0,008 ve p=0,003) (Tablo 4.17).
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Tablo 4.17. Calisma Gruplarina Gére pH Olgiimleri ve pH Degerinin Zamanla
Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)
Ort+SS Med (IQR) Ort+SS Med (IQR)
pH Olciimleri
Intraoperatif 2 7,41+£0,06" 7,40 (7,38-7,44) 7,41+0,07Y 7,41 (7,36-7,45)
Postoperatif 7,39+0,05 7,39 (7,36-7,42) 7,38+0,06 7,38 (7,35-7,42)

Istatistiksel analiz icin Wilcoxon Test kullanilmistir.
" p=0,008 vs. Sugammadeks Uygulananlar Postoperatif

vV p=0,003 vs. Sugammadeks Uygulanmayanlar Postoperatif

Calisma gruplarina gore pO2 Ol¢limleri ve pO2 degerinin zamanla degisim
analiz sonuglar1 Tablo 4.18 ile gosterilmistir. Sugammadeks uygulanan hastalarda
intraoperatif 2 pO degeri 161,15 (118,9-186,7), postoperatif pO. degeri 88,3 (76,7-
101,2); uygulanmayan hastalarda intraoperatif 2 pO> degeri 150 (121,8-187,5),
postoperatif pO2 degeri 91,45 (77,4-102,85) olarak 6l¢iilmiistiir. Gruplar arasinda
anlaml bir fark gézlenmemistir ancak pO2 degerinin zamanla azalmis olmasi1 her

iki grupta da anlamli bulunmustur (p<0,001) (Tablo 4.18).

Tablo 4.18. Calisma Gruplarma Gére pO2 Olgiimleri ve pO2 Skorunun Zamanla
Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)
Ort+SS Med (IQR) Ort+SS Med (IQR)
pO; Olgiimleri
intraoperatif2  157,4+48,28" (Mé%l_fé% 7 165316636 (150 e 5)
Postoperatif 896551715 (7 e p  28EA6 (o 5 -

Istatistiksel analiz i¢in Wilcoxon Test kullanilmustir.
wp <0,001 vs. Sugammadeks Uygulananlar Postoperatif

vV'p <0,001 vs. Sugammadeks Uygulanmayanlar Postoperatif

43



Calisma gruplarma gore pCO2 dlgiimleri ve pCO2 degerinin zamanla degisim
analiz sonuglar1 Tablo 4.19 ile gosterilmistir. Sugammadeks uygulanan hastalarda
intraoperatif 2 pCO, degeri 31,7 (29,7-34), postoperatif pCO, degeri 36,25 (31,9-
39,1); uygulanmayan hastalarda intraoperatif 2 pCO2 degeri 32,9 (30,4-34,7),
postoperatif pCO> degeri 35,65 (32,7-39,5) olarak Slglilmiistiir. Gruplar arasinda
anlamli bir fark gézlenmemistir ancak pCO2 degerinin zamanla artmis olmasi her

iki grupta da anlamli bulunmustur (p<0,001) (Tablo 4.19).

Tablo 4.19. Calisma Gruplarina Gére pCO; Olgiimleri ve pCO2 Degerinin Zamanla
Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)
Ort+SS Med (IQR) Ort+SS Med (IQR)
pCO; Ol¢iimleri

. . w 31,7 v 32,9
Intraoperatif 2 31,94+3,17 (29,7-34) 32,81+3,39 (30,4-34,7)

. 36,25 35,65
Postoperatif 35,89+4,46 (31,9-39,1) 35,59+4.41 (32,7-39,5)

Istatistiksel analiz i¢in Wilcoxon Test kullanilmistir.
Wp <0,001 vs. Sugammadeks Uygulananlar Postoperatif

vV'p <0,001 vs. Sugammadeks Uygulanmayanlar Postoperatif

Calisma gruplarina gore HCOsz olgiimleri ve HCOs degerinin zamanla
degisim analiz sonuglart Tablo 4.20 ile gosterilmistir. Sugammadeks uygulanan
hastalarda intraoperatif 2 HCOs degeri 19,95 (18,2-21,7), postoperatif HCOz degeri
20,9 (18,8-23); uygulanmayan hastalarda intraoperatif 2 HCO3s degeri 20,1 (18,6-
22,3), postoperatif HCOs degeri 22,1 (20,5-23,75) olarak Olglilmistiir.
Sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda intraoperatif HCO3
degerinde anlamli bir fark gozlenmemisken, postoperatif HCOs degeri
sugammadeks uygulanmayan hastalarda anlamli olarak daha yiiksek bulunmustur
(p=0,038) (Grafik 4.1). Ayrica HCO3 degerinin zamanla artmis olmasi her iki
grupta da anlamli bulunmustur (p<0,001) (Tablo 4.20).
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Tablo 4.20. Calisma Gruplarina Gére HCO3 Olgiimleri ve HCO3 Degerinin
Zamanla Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar(n=81)
Ort+SS Med (IQR) Ort+SS Med (IQR)
HCO; Olgiimleri
intraoperatif 2 20,2142,91% (18152’;3? 20294269 (18269’212 3
Postoperatif 20,87+3,04 (15%_%3) 2185828' 22 )

Istatistiksel analiz i¢in Wilcoxon Test kullanilmistir,
wp =0,015 vs. Sugammadeks Uygulananlar Postoperatif

vVp <0,001 vs. Sugammadeks Uygulanmayanlar Postoperatif

30,00

p=0,038

HCO3 Postoperatif

15,00

Sugammadex Verilenler Sugammadex Verilmeyenler

Grafik 4.1. Calisma Gruplarina Gére Postoperatif HCO3 Olgiimii

Intraoperatif 1, intraoperatif 2 ve postoperatif Slgiilen SatO; degerleri
sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda istatistiksel agidan farkl
bulunmamistir (p>0,05). Ancak grup i¢inde SatOz’nin zamanla degisimi farkl
bulunmustur. Sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda postoperatif
oOl¢iilen SatO2 degeri intraoperatif olgiilen degerlerden anlamli olarak daha diisiik

bulunmustur (Tablo 4.21).
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Tablo 4.21. Calisma
Zamanla Degisimi

Gruplarina Gére SatO, Olgiimleri ve SatO, Degerinin

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)
OrtsSS  Med (IQR)  OrtzSS  Med (IQR)
SatO, Ol¢iimleri

. . 98,3 98,4
Intraoperatif 1 98,32+0,95 (97.6-99,3) 98,33+0,93 (97,6-99,1)

. , 98.4 98,2
Intraoperatif 2 98,12+1,12 (97,2-99,1) 98,2+1,01 (97,6-98,8)

_ 95,9 ' 96,55
Postoperatif OS.6TELB8Y (946973 OIBHDEIT (9595973)

Istatistiksel analiz i¢in Friedman Testi, Med (IQR) kullanilmistir,

#p <0,001vs. Sugammadeks Uygulananlar Intraoperatif 1, Sugammadeks Uygulananlar Intraoperatif 2

tp <0,001vs. Sugammadeks Uygulananlar intraoperatif 1, Sugammadeks Uygulananlar intraoperatif 2

Intraoperatif 2 laktat degeri sugammadeks uygulanan hastalarda 0,80 (0,6-

1,02), uygulanmayan hastalarda 0,92 (0,7-1,2) olarak Ol¢iilmiistiir ve bu fark

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0,009). Postoperatif laktat degeri

sugammadeks uygulanan hastalarda 1,14 (0,89-1,8), uygulanmayan hastalarda 1,46

(1,01-2,13) olarak Olgiilmiistir ve bu fark da istatistiksel olarak anlaml

bulunmustur (p=0,007). Ayrica laktat degerlerinin postoperatif donemdeki artis1 da

her iki grupta anlamli bulunmustur (p<0,001) (Tablo 4.22).
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Tablo 4.22. Calisma Gruplarina Gore Laktat Olgiimleri ve Laktat Degerinin
Zamanla Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)
Ort+SS Med (IQR) Ort+SS Med (IQR)
Laktat Olgiimleri
. . w 0,80 0,92
Intraoperatif 2 0,85+0,35 (0,6-1,02) 1,07£0,61* (0,7-1,2)
. . 1,14 v 1,46
Postoperatif 1,33+0,67 (0,89-1,8) 1,76+1,14 (1,01-2,13)

" p <0,05 vs. Sugammadeks Uygulananlar intraoperatif 2 istatistiksel analiz i¢in Mann Whitney U
test, Med (IQR) kullanilmstir

" p <0,05 vs. Sugammadeks Uygulanmayanlar postoperatif istatistiksel analiz i¢in Mann Whitney U
test, Med (IQR) kullanilmstir

Istatistiksel analiz i¢in Wilcoxon Test kullanilmustir;
“p =0,015 vs. Sugammadeks Uygulananlar Postoperatif
Vp <0,001 vs. Sugammadeks Uygulanmayanlar Postoperatif
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Grafik 4.2. Calisma Gruplarina Gore Intraoperatif 2 ve Postoperatif Laktat Olgiimleri
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Sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda kreatinin 6l¢iimleri
analiz edildiginde 1. giin Ol¢iilen kreatinin degerinin gruplar arasinda farklilik
gosterdigi tespit edilmistir (p=0,034). Sugammadeks uygulanan hastalarda 1. giin
kreatinin degeri [2,88 (2,12-3,66)] sugammadeks uygulanmayan hastalara gore
[2,44 (1,85-3,38)] anlamli olarak daha yiiksektir (Grafik 4.3). Diger zamanlarda
Olgiilen kreatinin degerleri gruplar arasinda farkli bulunmamistir (p>0,05).

Kreatinin degerlerinin zamanla degisimi ise her iki grup i¢in de anlamlidir
(p<0,001) (Tablo 4.23).

Tablo 4.23. Calisma Gruplarina Gore Kreatinin Olgiimleri ve Kreatinin Degerinin
Zamanla Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)
OrtzSS  Med (IOR) __ OrtzSS ___ Med (IQR)
Kreatinin (")lg:iimleri
_ 7,28 f 7,01
Preoperatif 7,64+3,12° (5,69-8,5) 7,0242,14 (5,24-7,96)
) ) 2,88 2,44
1. Giin 3,241,775 (2,12-3,66) 2,6+1,08" (1,85-3,38)
y 1,56 13
2. Giin LEELIS® g 17188)  LIIF068 (16471 9)
. h 1,29 1,13
3. Giin LS#LUT g 04154y 1262055 (931 45)
. d 1,14 11
7. Giin La3:LA® 994130y L1720.37 (9511 30)
1,25 1,21
1. Ay 1382063 (g o115y 1332054 (g 667 4g)

Sugammadeks Uygulananlar, Grup 1; Sugammadeks Uygulanmayanlar, Grup 2; 1.Giin, PO1,
2.Giin, PO2; 3.giin, PO3; 7.Giin, PO7

" p <0,05 vs. Grup 1 PO1 istatistiksel analiz i¢in Mann Whitney U test, Med (IQR) kullanilmistir
Istatistiksel analiz i¢in Friedman Testi, Med (IQR) kullanilmistir;

3p <0,001 vs. Grup 1 PO1, Grup 1 PO2, Grup 1 PO3, Grup 1 PO7, Grup 1.Ay

b p <0,001 vs. Grup 1 PO2, Grup 1 PO3, Grup 1 PO7, Grup 1.Ay

®p <0,001 vs. Grup 1 PO7, Grup 1.Ay

dp =0,044 vs. Grup 1 PO3

€p <0,001 vs. Grup 2 PO3,

fp <0,001 vs. Grup 2 PO1, Grup 2 PO2, Grup 2 PO3, Grup 2 PO7, Grup 2 1.Ay

h p=0,008 vs. Grup 1 PO2
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p=0,034
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Grafik 4.3. Calisma Gruplarina Gére Kreatinin 1. Giin Olgiimii

Sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda eGFR o6l¢iimleri
analiz edildiginde 1. ve 2. giin dlgiilen eGFR degerlerinin gruplar arasinda farklilik
gosterdigi tespit edilmistir. Sugammadeks uygulanan hastalarda 1. giin eGFR
degeri [26,1(17,95-33,22)], sugammadeks uygulanmayan hastalara gore
[32,09(23,12-42,04)] anlamli olarak daha disiiktir (p=0,013). Sugammadeks
uygulanan hastalarda 2. giin eGFR degeri de [53,56(39,6-70,8)], sugammadeks
uygulanmayan hastalara gore [61,2(46,52-85,58)] anlamli olarak daha diistiktiir
(p=0,032) (Grafik 4.4). Diger zamanlarda 6lgiilen eGFR degerleri gruplar arasinda
farkli bulunmamistir (p>0,05). eGFR degerlerinin zamanla degisimi ise her iki grup

icin de anlamlidir (p<0,001) (Tablo 4.24).
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Tablo 4.24. Calisma Gruplarma Gore eGFR Olgiimleri ve eGFR Degerinin

Zamanla Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)
Ort+SS Med (IQR) Ort+SS Med (IQR)
eGFR Olciimleri
_ . 8,88 d 8,89
Preoperatif 9.04£3.56"  (gagi10,01)  PAEI6F (7.3510,84)
) ) 26,1 32,09
L. Giin 28.92+£16,69%  (17.95.3322) 3PITEITIZY (9315142 0a)
; . 53,56 ' 61,2
2. Giin S641£25,33°  (396'70,8) 0302483 (4652 85 58)
) 66,92 74,13
3. Giin 68,07£26.38 (53 15.00,64) 842328 (58392 51)
. 80,11 76,5
7. Giin 78,17+25,39 (62,8-95,9) 80,19+23,3 (60,47-93,6)
68,4 67,65
1. Ay 700582401 g5 g1y 029F2LT8 54 53'85 o1

Sugammadeks Uygulananlar, Grup 1; Sugammadeks Uygulanmayanlar, Grup 2; 1.Giin, PO1;
2.Giin, PO2; 3.giin, PO3; 7.Giin, PO7

" p <0,05 vs. Grup 1 PO1 istatistiksel analiz i¢in Mann Whitney U test, Med (IQR) kullanilmistir

¥p <0,05 vs. Grup 1 PO2 istatistiksel analiz igin Independent Samples T test, Or#£SD, ¥ Friedman Testi,

Med (IQR)

[statistiksel analiz i¢in Friedman Testi, Med (IQR) kullanilmistir;

2p <0,001 vs. Grup 1 PO1, Grup 1 PO2, Grup 1 PO3, Grup 1 PO7, Grup 1.Ay

b p <0,001 vs. Grup 1 PO2, Grup 1 PO3, Grup 1 PO7, Grup 1.Ay

p <0,001 vs. Grup 1 PO3, Grup 1 PO7, Grup 1.Ay

9p <0,001 vs. Grup 2 PO1, Grup 2 PO2, Grup 2 PO3, Grup 2 PO7, Grup 2 1.Ay
€ p <0,001 vs. Grup 2 PO2, Grup 2 PO3, Grup 2 PO7, Grup 1.Ay
fp <0,001 vs. Grup 2 PO3, Grup 2 PO7, Grup 1.Ay
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Grafik 4.4. Calisma Gruplarina Gére 1. Giin ve 2. Giin eGFR Olgiimleri

Preoperatif, 1-2-3-7. giin ve 1. ayda Olgiilen BUN degerleri sugammadeks
uygulanan ve uygulanmayan hastalarda istatistiksel agidan farkli bulunmamistir
(p>0,05). Ancak grup i¢ginde BUN’nin zamanla degisimi farkli bulunmustur.
Sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda BUN degerleri zamanla

azalmistir (Tablo 4.25).
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Tablo 4.25. Calisma Gruplarina Gére BUN Olgiimleri ve BUN Degerinin Zamanla
Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Deiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)
Ort+SS Med (IQR) Ort£SS Med (IQR)
BUN Olciimleri
_ . 60 ¢ 62
Preoperatif 61,79+17,59 (48-75) 62,28+19,84 (49-75)
. b 34 d 33
1. Giin 35,48+11,04 (29-42) 34,04+13,44 (25-40)
. e 26 25
2. Giin 27,78+12,35 (21-31) 26,19+8,99 (19-33)
) 23 23
3. Giin 26,17+13,07 (18-31) 24,05+8,71 (17-29)
. 21 20
7. Giin 24,04+12,87 (18-26) 23,949,78 (18-29)
20 21

Sugammadeks Uygulananlar, Grup 1; Sugammadeks Uygulanmayanlar, Grup 2; 1.Giin, PO1;
2.Giin, PO2; 3.giin, PO3; 7.Giin, PO7

Istatistiksel analiz i¢in Friedman Testi, Med (IQR) kullanilmustir;

2p <0,001 vs. Grup 1 PO1, Grup 1 PO2, Grup 1 PO3, Grup 1 PO7, Grup 1.Ay

b p <0,001 vs. Grup 1 PO3, Grup 1 PO7, Grup 1.Ay

®p <0,001 vs. Grup 2 PO1, Grup 2 PO2, Grup 2 PO3, Grup 2 PO7, Grup 2 1.Ay
9p <0,001 vs. Grup 2 PO2, Grup 2 PO3, Grup 2 PO7, Grup 1.Ay

€p =0,002 vs. Grupl PO1
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Preoperatif, 1-7. giin ve 1. ayda 0lgiilen proteiniiri degerleri sugammadeks
uygulanan ve uygulanmayan hastalarda istatistiksel agidan farkli bulunmamistir
(p>0,05). Ancak grup i¢inde proteiniirinin zamanla degisimi farklt bulunmustur
(p<0,001). Sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda proteiniiri
degerleri zamanla azalmistir (Tablo 4.26).

Tablo 4.26. Calisma Gruplarima Gore Proteiniiri Olgiimleri ve Proteiniiri Degerinin
Zamanla Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler ny/no Uygulananlar Uygulanmayanlar
Ort+SS Med (IQR) Ort+SS Med (IQR)
Proteiniiri Ol¢iimleri
. 161,4 189,2
a 1 C )
Preoperatif 73/78 201,86+164,85 (76.6-274.1) 230,59+177,01 (86.3-317.3)
.. 36,7 31,2
b ' d )
1. Giin 49/51  SB.09£64.25° 51" he oy 4139837260 (07 ns o)
. 23,95 20,4
7. Giin 66/72 30.65:2632 (137395 29312904 )36
13,95 13,2
1. Ay 72077 3L08+5386 (g q7ggey  2645H4127 o000

Sugammadeks Uygulananlar, Grup 1; Sugammadeks Uygulanmayanlar, Grup 2
[statistiksel analiz i¢in Friedman Testi, Med (IQR) kullanilmustir;

2p <0,001 vs. Grup 1 PO1, Grup 1 PO7, Grup 1 PO7

b p <0,001 vs. Grup 1 PO7, Grup 1.Ay

€p <0,001 vs. Grup 2 PO1, Grup 2 PO7, Grup 2 1.Ay

dp <0,001 vs. Grup 2 PO7, Grup 1.Ay
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testleri Grafik 4.5 ile gosterilmistir.

Sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda bobrek fonksiyon
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Grafik 4.5. Sugammadeks Verilme Durumlarina Gére Bobrek Fonksiyon Degerleri
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Sistolik ve diyastolik tansiyonun postoperatif seri dl¢imleri sugammadeks
uygulanan ve uygulanmayan hastalarda benzer bulunmustur, ayrica iki farkli
zamanda Olglilen degerlerin zamanla degisimi de istatistiksel agidan farkli degildir
(p>0,05).

Ayni sekilde orta arter basincinin intraoperatif ve postoperatif, nabzin
postoperatif Olgtimleri sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalarda
benzer bulunmustur (p>0,05). Ancak her iki grupta da postoperatif 6l¢iilen orta arter
basinglariin intraoperatif dlgiilen basinca gore anlamli olarak daha diisiik oldugu
goriilmektedir (p<0,001).

SpO2 degerlerinin postoperatif Ol¢imleri sugammadeks uygulanan ve

uygulanmayan hastalarda benzer bulunmustur (Tablo 4.27).

Tablo 4.27. Calisma Gruplarma Goére SpO2 Olgiimleri ve SpO, Degerlerinin
Zamanla Degisimi

Sugammadeks Sugammadeks
Degiskenler Uygulananlar (n=77) Uygulanmayanlar (n=81)
Ort+SS  Med (IQR) Ort+SS Med (IQR)
SpO; Ol¢iimleri
Postoperatif 1 97,52+1,9 97 (96-99) 97,73+2,11 98 (96-99)

4.3. Sugammadeks Kullanimi ve Postoperatif Nakil Durumlarina Gore

Karsilastirilmasi

Hastalar, sugammadeks kullanilip kullanilmadigina ve post-op derlenme
sonrasi servise devir veya Anestezi Sonrasi Bakim Unitesi’ne (ASBU) nakil
durumlarina gore dort gruba ayrildi:

1. Sugammadeks kullanilarak ekstiibe edilenler (Grup 1),

2. Sugammadeks kullanilmadan ekstiibe edilenler (Grup 2),

3. Postop ASBU nakli sonrasi sugammadeks kullanilarak ekstiibe edilenler

(Grup 3),
4. Postop ASBU nakli sonras1 sugammadeks kullanilmadan ekstiibe edilenler

(Grup 4).
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Hastalarin gruplara ayrilmis hali Tablo 4.28’de uygulanmistir.

Tablo 4.28. Calisma Gruplari

Degiskenler (n=158) Say1 (n) Yiizde (%)
Calisma Gruplar
Sugammadeks ile uyanan 46 29,1
Uyanan 32 20,3
Sugammadeks ile ASBU 31 19,6
ASBU 49 31,0

Calismamizda  belirledigimiz gruplarin ~ biyolojik  6zelliklerini
inceledigimizde yas arttikga postoperatif ASBU nakli sikliginin arttig1 goriilmiistiir
(p=0,001). Hastalarin diger biyolojik Ozellikleri arasinda anlamli bir iligki tespit
edilememistir (p>0,05) (Tablo 4.29).

Tablo 4.29. Calisma Gruplarma Gére Biyolojik Ozellikler

Calisma Gruplari
Desiskenler  Sugammadeks Sugammadeks -
818 ile Uyanan L(J%'Egg)n ile ASBU g\s_]zg
(n=46) ~ (n=31) -
Yas (Yil) 38,7+11,79 372041291  45,97+12,024  45.84+12,344
168,5 165 170 169
Boy (cm) (162-172) (158-175) (160-177) (161-174)
1,69 1,65 1,7 1,69
Boy (m) (1,62-1,72) (1,58-1,75) (1,6-1,77) (1,61-1,74)
Kilo (kg) 69,15+13,31 67,05+11,9 72,35+15,9 73,39+17,45
BMI (kg/m?)  24,57+3,76 24,35+4,14 25,35+5,25 25,9545,12
Cinsiyet
Erkek 36 (78,3) 20 (62,5) 22 (71) 36 (73,5)
Kadn 10 (21,7) 12 (37.5) 9 (29) 13 (26,5)

A p <0,05 vs. Uyanan, Sugammadeks ile Uyanan istatistiksel analiz i¢in One-way ANOVA, Post-
Hoc Bonferroni Testi, Ort+SD, testi kullanilmigtir
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Arastirmamizda ¢alisma gruplar ile anestezi siiresi, ameliyat siiresi, ASBU
kalig siiresi, uyanma siiresi ve taburculuk siiresi karsilastirildi. Calismamizin
gruplari ile ameliyat siiresi arasinda anlamli bir iliski tespit edildi (p=0,024). Post-
hoc analizi ile detaylandirildiginda bunun sebebi sugammadeks kullanilarak
uyandirilan ve sugammadeks kullanilmadan ASBU nakli sonras1 uyanan hastalar

arasinda oldugu bulundu (p=0,02). Detayl veriler Tablo 4.30’da uygulanmustir.

Tablo 4.30. Calisma Gruplarina Gore Siirelerin Karsilastirilmasi

Cahsma Gruplari
Degiskenler Su_gammadeks Ui Sugammac.i.eks ASBU
ile Uyanan (n=32) ile ASBU (n=49)
(n=46) (n=31) -
AP 165 165 170 180
Anestezi Siiresi (dk) (1357 195)  (1435-1025)  (150-195) (150-210)
. . 135 140 140 165*
Ameliyat Siiresi (dk) (116-160) (1205-162,5)  (120-175) (135-180)
. 2475 245
ASBU/YB (dk) - - (185-310) (195-290)
29 28 27 25
Uyanma (dk) (25-34) (25-33) (27-27) (25-25)
.. 9 8 9 10,5
Taburculuk (giin) (8-14) (7-11) (7-11) (8-15)

* p = 0,02 vs Sugammadeks ile Uyanan, istatistiksel analiz i¢in Kruskal Wallis test ve post hoc
analiz kullanilmigtir

Rokuronyum dozu ile doért ¢aligma grubu analiz edildiginde ilk yapilan
analizde gruplar arasinda fark bulunmus ancak farkin kaynaklandigi grubu tespit
edebilmek i¢in yapilan ileri analizlerde farkin ortadan kayboldugu anlasilmistir.
Sugammadeks dozu da yine benzer sekilde gruplar arasinda farkli bulunmamigtir
(p>0,05). Calisma gruplarimiz ile sugammadeks dozu arasinda anlamli bir iligki

tespit edilememistir (p>0,05). Ayrmtili veriler Tablo 4.31’de uygulanmustir.

57



Tablo 4.31. Calisma Gruplarma Gore Ilag Dozlarinin Karsilastiriimasi

Cahsma Gruplan
Degiskenler Sugammadeks Sugammadeks ..
ile Uyanan L(er]/fgg)n ile ASBU gﬁljg)
(n=46) - (n=31) 3}
Rokuronyum Doz 60* 50** 70 70
(mg) (50-70) (50-60) (60-80) (60-70)
Sugammadeks Doz 200 i 200 i
(mg) (200-200) (200-200)
Sugammadeks Siniflama
39 0 26 0
2-4 mgkg (836) ©) (839) ©)
. 5 0 5 0
4 mg/kg ve Uzeri (11,4) ©) (16,1) ©)

* p <0,05 vs. Uyanan, Sugammadeks ile ASBU, ASBU istatistiksel analiz i¢in Kruskal-Wallis H
Test ve Post-hoc Bonferroni diizeltmesi, Med (IQR kullanilmistir

** n <0,05 vs. Sugammadeks ile ASBU, ASBU istatistiksel analiz i¢cin Kruskal-Wallis H Test ve
Post-hoc Bonferroni diizeltmesi, Med (IQR kullanilmistir

Hastalarin komorbidite varligi ve hangi komorbid durumlarin calisma
gruplarimizla iliskili oldugunu inceledigimizde, genel komorbidite varlig ile
gruplar arasinda anlamli bir iliski bulunamamistir (p>0,05). Ancak, diyabet ve
kardiyovaskiiler hastaligi olan hastalarda anlamli bir iliski tespit edilmistir
(p=0,029, p<0,001). ASBU’de uyanan hastalarda KVH gériilme oran
Sugammadeks ile uyanan ve uyanan hastalara gore anlamli olarak daha yiiksektir.
Ayrica sugammadeks ile ASBU’de uyanan hastalarda KVH goriilme oran
Sugammadeks ile uyanan hastalara gore anlamli olarak daha yiiksektir. DM
goriilme oram1 da sugammadeks ile ASBU’de uyanan ve ASBU’de uyanan
hastalarda daha yiiksek bulunmustur ancak gruplar arasindaki fark istatistiksel
olarak anlamli degildir. Diger komorbid hastaliklarin gériilme oranlar1 da ¢alisma
gruplarina gore degismemektedir. Hastalarin komorbid durumlarinin ayrintilari

Tablo 4.32’de uygulanmistir.
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Tablo 4.32. Calisma Gruplarina Gére Komorbidite Karsilagtiritlmasi

Degihenter  SHammadeete e Sumpadeiele  asu
Komorbidite

Var 31 (67,4) 21 (65,6) 25 (80,6) 40 (81,6)

Yok 15 (32,6) 11 (34,4) 6 (19,4) 9(18,4)
KOAH/Astim

Var 3(6,5) 2(6,3) 1(3,2) 6 (12,2)

Yok 43 (93,5) 30(93,8) 30 (96,8) 43 (87,8)
HT

Var 24 (52,2) 15 (46,9) 13 (41,9) 17 (34,7)

Yok 22 (47,8) 17 (53,1) 18 (58,1) 32 (65,3)
Ritim Bozuklugu

Var 1(2,2) 1(3,1) 1(3,2) 241

Yok 45 (97,8) 31 (96,9) 30 (96,8) 47 (95,9)
DM

Var 1(2,2) 2(6,3) 6 (19,4)% 8 (16,3)%

Yok 45 (97,8) 30(93,8) 25 (80,6) 41 (83,7)
KVH

Var 3(6,5) 2(6,3) 9 (29) 17 (34,7)*

Yok 43 (93,5) 30 (93,8) 22 (71) 32 (65,3)
Metabolik

Var 3(6,5) 1(3,1) 0 (0) 6 (12,2)

Yok 43 (93,5) 31 (96,9) 31 (100) 43 (87,8)
Norolojik

Var 0 (0) 1(31) 0 (0) 0(0)

Yok 46 (100) 31 (96,9) 31 (100) 49 (100)
Diger Hastaliklar

Var 1(2,2) 1(3,1) 4(12,9) 5(10,2)

Yok 45 (97,8) 31 (96,9) 27 (87,1) 44 (89,8)

*p <0,05 vs. Sugammadeks ile uyanan, Uyanan istatistiksel analiz igin Pearson Ki-Kare Testi,
Fisher’s Freeman Halton Exact Test, Post Hoc Bonferroni Diizeltmesi, n (%) kullanilmistir

&p <0,05 vs. Sugammadeks ile uyanan, Uyanan istatistiksel analiz igin Pearson Ki-Kare Testi,
Fisher’s Freeman Halton Exact Test, Post Hoc Bonferroni Diizeltmesi, n (%) kullanilmigtir
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Caligmamizda, hastalarda postoperatif komplikasyonlarin varligi ve tiirleri
degerlendirilmistir. Bu degerlendirme sonucunda, belirledigimiz ¢alisma gruplari
ile postoperatif komplikasyonlarin ortaya ¢ikma durumu ve bu komplikasyonlarin
tiirleri arasinda anlamli bir iliski olmadigr goriilmistiir (p>0,05). Yani, farkh
caligma gruplarinda yer alan hastalar arasinda postoperatif komplikasyon gelisme
siklig1 ve tiirleri agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir.

Ayrmtili veriler Tablo 4.33’de uygulanmustir.

Tablo 4.33. Calisma Gruplarina Gére Komplikasyon Bilgileri

Degiskenler Su“geaLrT;gﬁgﬁks Uyanan Su%irgrgg%aks ASBU
Postop Komplikasyon
Var 10 (21,7) 5 (15,6) 7 (22,6) 12 (24,5)
Yok 36 (78,3) 27 (84,4) 24 (77,4) 37 (75,5)
Postop Komplikasyon Tiirleri
Enfeksiyon 4 (40) 1(20) 2 (28,6) 1(8,3)
Relgfggggygﬁﬂe 5 (50) 2 (40) 2 (28,6) 4(33,3)
Diger Nefrolojik 0 (0) 0 (0) 2 (28,6) 3(25)
Solunumsal 1 (10) 1 (20) 1(14,3) 2 (16,7)
Diger 0 (0) 1(20) 0(0) 2 (16,7)

Hastalarin kan gazi analizine gore pH, pO2, pCO2, HCOs, Hb, O Sat ve Lac
degerleri degerlendirildi. Calisma gruplari ile bu degerlerin intraoperatif 1 ve 2 ile
postoperatif sonuglar1 karsilastirildi. Hastalarin pH, pCO2, HCO3, Hb ve O, Sat
sonucuna gore anlaml bir iliski tespit edilemedi. Intraoperatif 1 pO2 degeri ile
caligma gruplar1 arasinda anlaml iliski tespit edildi (p=0,045). Ancak post-hoc
analizleri ile yapilan ileri analizlerde gruplar arasindaki farkin kayboldugu goriildii.
Intraoperatif 2 laktat degeri ile ¢aligma gruplar1 arasindaki iliski de anlamli bulundu
(p=0,014). Bu iliskinin sebebi gruplar arasinda post-hoc analizleri ile teker teker
incelendiginde sugammadeks ile uyanan ve sugammadeks kullanilmadan ASBU de
uyananlar arasindaki iliskiden kaynakli oldugu goriilmiistiir (p=0,008). Calisma

gruplarinin kan gazi analizlerinin ayrintilar1 Tablo 4.34’de uygulanmistir.

60



Tablo 4.34. Calisma Gruplarina Gére Kan Gazi Analizi Karsilastirilmasi

Intraoperatif 1
Intraoperatif 2

Postoperatif

7,42 (7,38-7,47)
7,4 (7,37-7,43)
7,4 (7,36-7,42)

7,42 (7,4-7,45)
7,43 (7,38-7,48)
7,4 (7,35-7,44)

7,42 (7,37-7,49)
7,41 (7,38-7,45)
7,37 (7,35-7,4)

Calisma Gruplar
Degiskenler 5,0 mmadeks ile Uyanan Sugammadeks ile ASBU
Uyanan (n=46) (n=32) ASBU (n=31) (n=49)
pH Olciimleri

7,42 (7,37-7,46)
7,4 (7,36-7,45)
7,38 (7,35-7,41)

pO2 Olgiimleri
Intraoperatif 1
Intraoperatif 2

Postoperatif

156 (128,3-199,2)

183 (132,6-218,1) 182,5(121,7-213,3) 130,2 (112,6-188,9)

162,6 (113,6-188,7) 161,5(123,7-204,7) 148 (122,6-182,2)

86,7 (76,5-101)

97,4 (82,1-111)

91,2 (76,7-103,5)

149 (121,8-171,4)
87,5 (75,7-101,1)

pCO: Olgiimleri
Intraoperatif 1
Intraoperatif 2

Postoperatif

31,7343,14
31,9 (29,8-33,7)

36,294+4,93

32,34+3.43
31,65 (29,7-34,5)

35,47+5,36

31,1244,49
31,5 (29-35,4)

35,3243,73

32,80+4,18
33,1 (31,4-35)

35,67£3,75

HCOs Olgiimleri

Intraoperatif 1

20,5 (18,6-22,3)

21,3 (18,7-23,3)

20,6 (17,2-22,9)

21,55 (17,6-22,95)

Intraoperatif 2

Postoperatif

98,5 (97,1-99,1)
95,4 (94,4-97,3)

98,2 (97,9-98,75)
96,6 (95,7-97,4)

98 (97,3-98,95)
96,3 (94,8-97,3)

intraoperatif 2 20 (18,6-21,7) 20,555 (18,6-22,95) 19,6 (17,9-22,3) 20,1 (18,6-22,1)

Postoperatif 20,47+3,18 21,55+2.73 21,41+2.78 22,04+2.86
Hb Ol¢iimleri

intraoperatif 1 9,06+1,85 9,17+1,47 9,22+2,08 9,08+1,72

Intraoperatif 2 9,1(7,6-9,9) 8,8 (8,15-9,95) 8,6 (7,6-10) 8,8 (7,9-10,1)

Postoperatif 10,33+2.,09 10,36+1,78 10,38+1,88 10,01+1,78
O2Sat Olgiimleri

intraoperatif 1 98,36+0,87 98,45+0,81 98,26+1,09 98,24+1,02

98,2 (97,6-99)
96,5 (95,1-97,1)

Lac Olgiimleri
Intraoperatif 1
Intraoperatif 2

Postoperatif

0,8 (0,63-0,91)
0,76 (0,56-1,01)
1,12 (0,9-1,76)

0,72 (0,61-1,01)
0,84 (0,64-1,13)
1,44 (1,01-2,13)

0,88 (0,57-1,24)
0,86 (0,6-1,13)
1,2 (0,7-1,82)

0,88 (0,67-1,12)
1(0,77-1,23)*
1,5(1,01-2,1)

o0 p =0,008 vs. Sugammadeks ile Uyanan istatistiksel analiz i¢in *Kruskal-Wallis H Test ve Post-hoc
Bonferroni diizeltmesi, Med (IQR), kullanilmigtir
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Inotrop kullanim oranlar1 Sugammadeks ile uyananlarda %2,2, uyananlarda
%0,0, sugammadeks ile ASBU’de uyananlarda %19,4, ASBU’de uyananlarda
%10,2°dir ve ilk yapilan analizde gruplar arasinda istatistiksel acidan farkli
bulunmustur ancak ileri analizde gruplar arasindaki fark kaybolmustur. Ayrintili

veriler Tablo 4.35’de uygulanmustir.

Tablo 4.35. Calisma Gruplarma Gore Inotrop Kullanimi

Degiskenler SlJi?ea[l;)r/l;ﬁ(;ﬁkS Uyanan SugiglimArgﬁ%eks ASBU
Inotrop Kullanim
Var 1(2,2) 0 (0) 6 (19,4) 5(10,2)
Yok 45 (97,8) 32 (100) 25 (80,6) 44 (89,8)

Hastalarin kreatinin, eGFR ve BUN ol¢limleri degerlendirilmesi igin
preoperatif, postoperatif 1, 2, 3, 7. giin ve 1. ay degerleri incelendi. Bu degerler
calisma gruplar ile karsilastirildi. Anlamli bir fark bulunamadi (p>0,005). Detayli

veriler Tablo 4.36’da gosterilmistir.
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Tablo 4.36. Calisma Gruplarina Gore Kreatinin, eGFR ve BUN Olgiimleri
Karsilastirilmasi

.. Sugammadeks ile Uyanan Sugammadeks ile ASBU
R Uyanan (n=46) (n=32) ASBU (n=31) (n=49)
Cre Olgiimleri

. 7,29 7,29 6,66 6,74
Preoperatif (5,74-7,91) (5,48-8,35) (5,08-9,39) (5,24-7,73)
1. Giin 2,82 2,62 2,97 2,23

‘ (2,12-3,59) (2,08-3,59) (1,97-4,15) (1,66-2,97)

2. Giin 1,52 1,35 1,64 1,3
. (1,16-1,86) (1,08-1,9) (1,21-1,94) (1,02-1,79)
3 Giin 1,32 1,14 1,28 1,09
. (1,08-1,54) (0,96-1,45) (0,94-1,55) (0,93-1,44)
7 Giin 1,14 1,09 1,13 1,12
: (0,97-1,32) (0,87-1,35) (0,89-1,33) (0,94-1,29)
1 A 1,28 1,15 1,15 1,27
AV (1,03-1,52) (0,99-1,53) (0,99-1,56) (1,07-1,45)
eGFR Olciimleri

: 8,78 8,82 9,8 8,93
Preoperatif (7,05-10,91) (6,95-10,6) (584-11,1)  (7,68-10,86)
1. Giin 26,32 29,5 25,5 33,3

. (19,54-33,22) (21,01-40,07)  (15,69-35,82)  (24,23-42,8)

2 Giin 53,75 58,78 53,56 61,28
: (39,94-75,9) (46,45-88,42)  (35,12-70,64)  (46,91-81,3)
3. Giin 67,76 77,63 66,92 71,89
: (53,15-90,64) (60,94-98,71)  (52,17-91,33)  (57,97-89,09)
7. Giin 77,04+28.9 85,08+24,75 79,85+19,37 77421,98
1. Ay 69,34+23.45 7484424 57 71,09425,18 67,26£19,37

BUN Olgiimleri

: 61 62,5 58 61
Preoperatif (46-76) (48-79,5) (48-71) (52-72)

1. Giin 32,5 34 35 31

. (27-42) (25-40) (31-42) (25-40)
2. Giin 26 24,5 23 25

. (22-31) (19-33) (19-34) (18-33)
3 Giin 25 22 23 23

: (20-30) (16-28,5) (15-32) (19-29)
7 Giin 21,5 20 21 21

‘ (18-27) (19-28) (17-24) (17-29)
1 A 20 20,5 20 22

- AY (16-26) (18-25) (16-27) (16-27,5)
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Calismamizda hastalarin intraoperatif ve postoperatif donemde sistolik ve
diyastolik tansiyon, orta arter basinci ve nabiz degerleri incelendi. Calisma gruplari
karsilastirildiginda hemodinamik parametreler ile uyanma sekli arasinda anlamli bir
iliski saptanmamustir.

Caligmamizda, postoperatif SpOz oOl¢iimleri incelendiginde de gruplar
arasinda anlamli bir fark oldugu goriildii (p=0,041). Yapilan ileri post-hoc
analizlerde bu farkin nedeni, sugammadeks kullanilarak normal sekilde uyanan
hastalar ile ASBU nakli sonrasi sugammadeks kullanilarak uyandirilan hastalar
arasinda anlamli bir iligki bulunmasidir (p=0,041). Calisma gruplarina gére SpO>
olgtimleri Tablo 4.37°de uygulanmustir.

Tablo 4.37. Calisma Gruplarma Gore Satiirasyon Olgiimleri

Calisma Gruplari
Sugammadeks Sugammadeks =
ile Uyanan Uyanan ile ASBU AR
SpO; Ol¢iimleri
Postoperatif 1 97 * (96-99) 98 (97-99) 99 (97-100) 98 (96-100)
Postoperatif 2 97 (96-98) 98 (97-100) 98 (96-100) 98 (97-99)

* p= 0,041 vs. Sugammadeks ile ASBU istatistiksel analiz igin Kruskal-Wallis H Test, Post-hoc
Bonferroni diizeltmesi, Med (IQR) kullanilmistir
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4.4. Postoperatif Oksijenizasyon (pOz) ve Sugammadeks Dozu ile Bobrek

Fonksiyonlarinin Korelasyon Analizleri

Postoperatif pO, degeri ile 3. giin kreatinin degeri arasinda anlamli bir iliski
bulunmaz iken (p=0,071), 3. giin eGFR arasinda ayn1 yonde diisiik diizeyde anlamli
bir korelasyon gézlenmistir (r=0,168; p=0,037). Postoperatif pO2 degeri ile 3. giin
BUN degeri arasinda ise ters yonde diisik diizeyde anlamli bir korelasyon

gozlenmistir (r=-0,291; p<0,001) (Tablo 4.38, Grafik 4.6).

Tablo 4.38. Postoperatif pO, Olgiimii ile Kreatinin, eGFR ve BUN 3. giin
Olgiimleri Arasindaki Korelasyon

Kreatinin 3. Giin eGFR 3. Giin BUN 3. Giin

pO- Postoperatif r -0,146 0,168* -0,291**

p 0,071 0,037 <0,001

$ Spearman Rho Korelasyon Analizi
* Korelasyon 0,05 diizeyinde anlamlidir.
** Korelasyon 0,01 diizeyinde anlamlidir.

Sugammadeks dozu ile 3. giin kreatinin, eGFR ve BUN degerleri arasinda

anlaml1 bir korelasyon gézlenmemistir (p>0,05) (Tablo 4.39) (Grafik 4.6).

Tablo 4.39. Sugammadeks Dozu ile Kreatinin, eGFR ve BUN 3. giin Olgiimleri
Arasindaki Korelasyon

Kreatinin 3. Giin eGFR 3. Giin BUN 3. Giin

Sugammadeks Doz r 0,196 -0,208 0,224

p 0,093 0,073 0,054

S Spearman Rho Korelasyon Analizi
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Grafik 4.6. Postoperatif pO, Ol¢iimii ve Sugammadeks Doz ile Kreatinin, eGFR
ve BUN 3. Giin Olgiimleri Arasindaki Korelasyon Grafikleri

Hastalara uygulanan sugammadeks dozu 2-4 mg/kg ve 4 mg/kg lizeri olmak
tizere iki gruba ayrilmis ve bu iki gruba gore bobrek fonksiyon testleri analiz
edilmistir. Tablo 4.40 ile sunulan analiz sonuglarina gére 7. giin kreatinin degeri
gruplar arasinda istatistiksel agidan farkli bulunmustur (p=0,049). 7. giin kreatinin
ortalama degeri 2-4 mg/kg sugammadeks uygulanan hastalarda 1,19 (0,99-1,35)
iken, 4 mg/kg tizeri sugammadeks uygulanan hastalarda 1,00 (0,73-1,08) olarak
hesaplanmistir (Grafik 4.7). Diger bobrek fonksiyon testleri gruplar arasinda farkl
bulunmamastir (p>0,05) (Tablo 4.40).

66



Tablo 4.40. Sugammadeks Doz Araligina Gore Bobrek Fonksiyon Degerleri

Degiskenler 2-4 mg/kg (n=65) 4 mg/kg ve Uzeri (n=10)
Kreatinin Preoperatif 7,29 (5,83-8,5) 6,33 (5,67-9,94)
eGFR Preoperatif 8,6 (6,48-10,6) 10,09 (4,91-11,7)
BUN Preoperatif 62 (49-75) 52,5 (44-76)
Kreatinin 1.Giin 3(2,2-4,03) 2,33 (1,82-3,47)
eGFR 1.Giin 25,06 (17,85-32,2) 27,63 (22,34-48,76)
BUN 1.Giin 35 (29-42) 31 (24-42)
Kreatinin 2.Giin 1,61 (1,22-1,89) 1,34 (1,04-1,87)
eGFR 2.Giin 53,11 (38,9-66,98) 62,82 (46,03-86,39)
BUN 2.Giin 26 (21-31) 21,5 (19-36)
Kreatinin 3.Giin 1,29 (1,04-1,54) 1,2 (1,04-1,61)
eGFR 3.Giin 66,23 (52,38-82,19) 71,73 (56,05-91,29)
BUN 3.Giin 23 (19-30) 23,5 (15-33)
Kreatinin 7.Giin 1,19 (0,99-1,35) 1,00 (0,73-1,08)*
e¢GFR 7.Giin 75,91 (62,3-93,3) 89,18 (80,11-96,55)
BUN 7.Giin 21 (18-25) 22,5 (16-27)
Kreatinin 1.Ay 1,33 (1,01-1,56) 1,1(0,84-1,17)
eGFR 1.Ay 67,8 (55,61-83,3) 83,41 (68,48-89,6)
BUN 1.Ay 20 (16-26) 21 (17-29)
" p <0,05 vs. Sugammadeks 2-4 mg/kg, istatistiksel analiz i¢in Mann Whitney U test, Med (IQR)
kullanilmigtir
12,00 p=0,049

B 5,00

g

E 4,00

2,00
—— e
2 4 mgkg 4 mgllg ve Uzeri

Grafik 4.7. Sugammadeks Siiflandirmasina Gore Kreatinin 7. Giin Olgiimii
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5. TARTISMA

Bu calismada, bobrek nakli yapilan hastalarda néromiiskiiler blokajin (NMB)
geri  ¢evrilmesi i¢in kullanilan sugammadeksin etkinligi ve giivenliligi
degerlendirildi. Elde edilen veriler, sugammadeksin bdbrek nakli sonrasinda
postoperatif donemde bobrek fonksiyonlarina ve solunum komplikasyonlarina
etkisini anlamaya yonelik onemli ipuglar1 sunmaktadir. Caligmamiz, kronik bobrek
yetmezIligi olan hastalarda sugammadeksin kullanimi konusundaki literatiire
katkida bulunmayr amacglamaktadir. Calismamiz Akdeniz Universitesi Tip
Fakiiltesi Prof. Dr. Tuncer Karpuzoglu Organ Transplantasyon ve Robotik Cerrahi
Merkezinde  01.01.2019-13.09.2022  tarihleri  arasinda  canli  bdbrek
transplantasyonu cerrahisi gegiren 158 hasta verisi incelendi.

Bobrek fonksiyon bozuklugu yasayan hastalarda, sugammadeks’in hem orta
dereceli hem de derin rokiironyum kaynakli néromiiskiiler blokaj1 etkili bir sekilde
geri cevirdigi gosterilmistir (79-83). Uygulama sirasinda ve sonrasinda bildirilen
herhangi bir komplikasyon rapor edilmemistir (79-83). Bobrek nakli gegiren
hastalarda, rokiironyum kaynakli néromiiskiiler blokajin geri ¢evrilmesinde
sugammadeks’in basarili kullanimina yonelik retrospektif gozlemsel ¢alismalar
bildirilmistir (5-9).

Calismamizda degerlendirdigimiz hastalarin yas ortalamasi1 yaklasik 42
bulundu. Literatlirde ¢alismamiza benzer sekilde Carron ve arkadaslarinin renal
transplant hastalarinda rokiironyum-sugammadeks ile cisatrakiiryum-neostigmin’i
karsilagtirdigi ¢alismada yas ortalamasi yaklasik 52’ydi (4). Adams ve
arkadaslarinin  ¢alismasinda, sugammadeks kullanilan son donem bdbrek
yetmezlikli hastalarin yas ortalamasi 56 olarak bulundu (7). Vargas ve
arkadaslarmin yaptigi calismada da sugammadeks uygulanan renal transplantasyon
hastalar1 yas ortalamasi1 52’ydi (8). Ulkemizde Arslantas ve arkadaslarinin yaptig
benzer ¢alismada ise yas ortalamasi yaklasik 47 bulundu.

Arastirmamizda calismaya dahil edilen hastalarin yaklasik yarisinda
sugammadeks kullanildig1 gériildii. Hastalarm yaklasik yarist da ASBU/YBU nakli

sonrasi uyanmigtir.
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Caligmamizda hastalarin biyolojik o6zellikleri ile sugammadeks kullanimi
arasinda iliski incelendi. Renal transplant hastalarinda yas, boy, kilo, BMI ve
cinsiyet ile sugammadeks kullanimi arasinda anlamli bir iligki bulunamadi.
Ulkemizde Arslantas ve arkadaslarinin 42 renal transplant hastasiyla yaptigi
calismada yas ile anlamli bir iliski bulunmazken cinsiyet ile anlamli bir fark
bulunmustur (6). Carron ve arkadaslarinin bobrek transplantasyonu gegirmis 350
hasta ile yaptig1 calismada arastirmamiza benzer sekilde biyolojik faktorlerle
sugammadeks kullanimi arasinda anlamli bir iliski bulunamamistir (4). Benzer
sekilde Staals ve arkadaglarinin son donem bdbrek yetmezlikli hastalar ile yaptigi
calismada da biyolojik faktorler ile sugammadeks kullanimi arasinda anlamli bir
iliski saptanmamustir (84).

Yaptigimiz arastirmada anestezi, ameliyat, ASBU, uyanma ve taburculuk
stireleri ile sugammadeks verilmesi arasinda iliski arastirildi. Anlamli bir iligki
tespit edilemedi. Arslantas ve arkadaslarinin yaptigi benzer calismada da anestezi,
ameliyat ve  taburculuk  siirelerinin  sugammadeks ve  neostigmin
karsilastirilmasinda anlamli bir fark olmadigi bulunmus (6). Brueckman ve
arkadaslarinin ¢alismasinda, 74 sugammadeks uygulanan hasta ile 77 normal tedavi
uygulanan hasta karsilagtirilmistir. Sugammadeks uygulanan hastalarda ameliyat
odasindan ¢ikis siiresi, diger gruba gore anlamli sekilde daha kisa stirmiistiir (85).
Ulkemizde Unal ve arkadaslarmin obstriiktif uyku apnesi olan 74 hasta ile yaptig
calismada, sugammadeks ve neostigmin karsilastirilmistir. Ameliyat ve anestezi
stireleri arasinda anlamli bir fark bulunmazken, sugammadeks kullanan hastalarin
ameliyat odasinda kalma siiresi anlamli derecede daha kisa bulunmustur (86).
Carron ve ekibinin 350 bobrek nakli hastasi iizerinde yaptigi calismada,
sugammadeks uygulanan hastalarin ameliyat sonrasi bakim iinitesinde (ASBU)
kalma stiresinin istatistiksel olarak anlamli sekilde daha kisa oldugu bulunmustur
(4). Geldner ve arkadaslari, laparoskopik kolesistektomi veya apendektomi yapilan
131 hastada sugammadeks ve neostigmin kullaniminin ameliyat ve anestezi sonrasi
stireler tizerindeki etkilerini karsilagtirmistir. Sugammadeks kullanan hastalarda
ilag uygulamasindan entiibasyona ve ameliyat odasindan taburcu olmaya hazir hale
gelme stireleri anlamli derecede daha kisa bulunmustur. Ancak, ameliyat odasina

kabulden taburcu olmaya hazir hale gelme siiresi ve anestezi sonrasi bakim
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tinitesinde kalma siiresi agisindan anlamli bir fark bulunmamistir (87). Bu bulgular,
sugammadeksin ameliyat sonrasi bazi asamalarda toparlanma siiresini
kisaltabildigini, ancak genel olarak tiim siiregler {izerinde tutarli bir etkisi
olmadigini géstermektedir.

Calismamizda rokiironyum dozu ile sugammadeks kullanimi ve dozu
arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark olmasa da benzer bulunmustur. Unal
ve arkadaglar1 da benzer sekilde rokiironyum dozu ile sugammadeks kullanimi
arasinda iliskiyi incelemis ve anlamli bir iliski bulamamistir (86). Bu nedenle,
rokiironyum dozu ile sugammadeks kullanimi arasindaki farklarin klinik
anlamlilig1 konusunda ek arastirmalara ihtiya¢ duyulmaktadir.

Arastirmamizda ¢alismaya dahil edilen hastalarin komorbid hastalik varligi
ile sugammadeks verilmesi arasindaki iliski incelendi. Anlamli bir iliski olmadigi
goriildii. Benzer sekilde Carron ve arkadaslarinin sugammadeks ile neostigmini
karsilastirdiklar1 350 hasta tizerinde yaptiklari calismada, hastalarin sahip olduklari
kronik hastaliklar ile kullanilan ilaglar arasinda anlamli bir iliski bulunmadig:
gorildi (4).

Aragtirilan hastalarin sugammadeks verilmesi ile postoperatif komplikasyon
geligsmesi arasinda iliski incelendi. Her iki gruptaki postoperatif komplikasyon
oranlar1 birbirine oldukca yakin olup, istatistiksel olarak anlamli bir fark
gostermemistir. Komplikasyon tiirleri incelendiginde de anlamli bir fark
saptanmadi. Abrishami ve arkadaglarinin 2009°da yayinladig: sistematik derlemede
sugammadeksin etkinligi ve giivenligi lizerine yapilmis 18 ¢aligma arastirilmis ve
toplamda 1321 hasta incelenmis. Derlenmede sugammadeksin plasebo veya
neostigmin’e gore daha etkili ve nispeten daha giivenli oldugu gdsterilmistir ve
ilaca bagli yan etkiler agisindan birbirleri arasinda istatistiksel agidan fark
bulunamamistir (88). Literatiir incelendiginde sugammadeks kullanimi ile
komplikasyon gelismesi bildirilmemistir (80-83). Bu bulgular, sugammadeks ve
diger ilaglar arasinda operasyon sonrasi komplikasyon agisindan anlamli bir fark
olmadigini ve sugammadeksin etkili ve giivenli bir secenek oldugunu
gostermektedir.

Calismaya dahil edilen hastalarin kan gazi sonuglar1 sugammadeks kullanilip

kullanilmamas: ile karsilastirildi. Incelenen biitiin sonuglarin zamanla operasyon
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sonrast anlamli sekilde degistigi goriildii. Bu ¢alismada, sugammadeks'in pH, pO.,
pCO2 ve HCO3 degerleri tizerindeki etkileri degerlendirildi.

Sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalar arasinda HCO3 degerleri
disinda bu degerlerde anlamli bir fark bulunmadi. Her iki grupta da pH, pO2 ve
pCO, degerlerinde zamanla belirgin bir azalma, HCO3z degerlerinde ise artig
gozlendi. Sugammadeks uygulanmayan hastalarda postoperatif HCOs degeri
Sugammadeks uygulanan hastalardan anlamli olarak daha yiiksek bulundu
(p=0,038). HCO3 viicutta esas olarak asit-baz dengesinin saglanmasinda gérev alir.
H* yiiksek oldugunda, HCOs diisiik pH’1 tamponlar. OH" yiiksek oldugunda,
H.COs yiiksek pH’1 tamponlar. Ornegin asidozda, bikarbonattaki hafif arts,
pH’daki diistisii en aza indirmeye yardimer olan H' iyonlarindaki artis igin bir
tampon gorevi goriir (89). Bobrekler temel olarak bikarbonatin yeniden emilimi ve
yeni bikarbonat iiretimi yoluyla pH homeostazini korurlar (90). Calismamiz,
sugammadeks kullanilan hastalarin sugammadeks kullanilmayan hastalara gore
post-op 1. giin kreatinin degerlerinin anlamli olarak daha yiiksek, post-op 1. ve 2.
giin eGFR degerlerinin ise anlamli olarak daha diisiik oldugunu, bdylece erken
donem postoperatif bobrek fonksiyonlarinin olumsuz etkilendigini gosterdi. Bu
baglamda; Sugammadeks kullanilan hastalarda anlamli olarak diigsiik bulunan
serum HCOs degerleri, etkilenen greftin HCO3z emilim ve iiretim becerilerinin
etkilenmesinden kaynaklaniyor olabilir.

Calismamizda sugammadeks’in laktat {izerine etkisi incelendiginde,
sugammadeks kullanilan hastalarda postoperatif donemde laktat seviyeleri anlamli
sekilde diisiik bulunmustur. Bu, sugammadeks'in metabolik etkilerini ve hastalarin
postoperatif iyilesme siireglerine olasi katkilarini isaret edebilir ve sugammadeks in
cerrahi siireglerdeki etkilerini anlamak agisindan onemli bilgiler sunmaktadir.
Serum laktat diizeyi yliksekligi dokulara oksijen sunumunun azaldigr durumlarla
iligkilendirilir (91). Literatiir incelendiginde, ratlar ile yapilan bir c¢aligmada
sugammadeks uygulanan deneklerin uygulanmayan kontrol grubuna oranla
dokularinda iskemi reperflizyon hasarmin daha az oldugu ve laktat
metabolizmasinda gorev alan laktat dehidrogenaz (LDH) enziminin anlamli olarak
daha diisik oldugu gosterilmistir (92). Laktat seviyelerindeki bu fark,

sugammadeks ile uyanan hastalarda genel olarak metabolik stresin ve hipoksi
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riskinin azaltilmasindan ve bu hastalarda u¢ organ oksijen sunumunun daha iyi
olmasindan kaynaklaniyor olabilir ve bu grupta daha diisiik laktat seviyeleri ile
iliskilendirilebilir. Fakat intraoperatif bakilan laktat seviyelerinin de sugammadeks
kullanilan grupta daha diisiik olmasindan dolay1 (p=0,009) da sonucun bu sekilde
ciktig1 diigiiniilmelidir. Bu nedenle daha yiiksek sayida katilimci ve immiin
degerleri birbirine uygun hasta secimi ile yeni bir caligma c¢ikan sonucu
saglamlastirabilir. Yaptigimiz bu ¢alismada greft perfiizyonu sonrasi 6l¢iilen laktat
degerleri ve ameliyat siireleri hastalarin postoperatif nakil durumlarina gore
karsilastirildiginda, her iki parametre i¢in de postoperatif ASBU nakli sonrasi
uyandirilan hastalarda sugammadeks kullanilarak uyandirilan hastalara gore
anlamli olarak yiiksek bulunmustur (p=0,008 ve p=0,02). Bu sonug literatiirde
uzayan cerrahilerde serum laktat diizeylerinin daha yiiksek bulundugu diger
calismalari (93) destekler niteliktedir.

Calismamizda sugammadeks uygulanan ve uygulanmayan hastalar arasinda
kreatinin degeri ve zamanla degisimi karsilastirildi. Sadece 1. giin kreatinin
degerlerinin sugammadeks uygulananlarda anlaml yiiksek oldugu goériildii. Bu,
sugammadeks’in postoperatif bobrek fonksiyonlari iizerinde kiigiik bir etkisi
olabilecegini gosteriyor olabilir. Sugammadeks’in bobrek fonksiyonlari iizerindeki
etkisi kisa donemli olabilir. 1. giin kreatinin diizeylerinde anlamli bir artis
gbzlemlenirken, bu etki daha sonra azalmaktadir. Bu sonuglar, sugammadeks
kullantmimin uzun vadeli bobrek fonksiyonlar1 {izerindeki etkisinin minimal
oldugunu ve kreatinin diizeylerinin postoperatif siirecte normale dondiigiinii
gostermektedir. Arslantas ve arkadaslarinin c¢alismasinda, preoperatif ve
postoperatif 5 giin boyunca kreatinin degerleri incelenmis ve kreatinin seviyelerinin
giin gectikce diistigii gozlemlenmistir. Ancak, bu degisikliklerin sugammadeks ile
anlamli bir iligkisi bulunmamustir (6). Vargas ve arkadaglarinin bobrek nakli yapilan
hastalarla yaptig1 calismada, sugammadeks uygulanan hastalarin kreatinin
seviyeleri neostigmin uygulanan hastalara gore anlamli sekilde diisiik bulunmustur
(8). Yine benzer sekilde Carron ve arkadaslari renal transplant hastalari ile yaptigi
calismada sugammadeks uygulanan hastalarin postoperatif kreatinin degerleri
neostigmin uygulanan hastalara gore anlamli sekilde diisiik bulunmustur (4).

Canake¢1 ve arkadaslarinin 90 hasta ile yaptigi calismada kreatinin degerleri,
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postoperatif donemde preoperatif doneme kiyasla Onemli Ol¢iide azalma
gostermistir (94). Bu bilgiler 1s18inda sugammadeks’in bobrek fonksiyonlar
tizerinde minimal etkisi vardir ve kreatinin diizeyleri postoperatif siirecte normale
donmektedir.

Caligmamizda hastalarin  eGFR  degerleri ve zamanla degisimi
karsilagtirildiginda kreatinin ile benzer sonuclar oldugu goriildii. Postoperatif 1. giin
ve 2. giinlerde sugammadeks uygulanan hastalarda eGFR degeri uygulanmayan
gruba gore anlamli sekilde daha diisiik bulundu. Operasyon sonrasi zamanla eGFR
degeri arttigi goriildii. Literatiirde kreatinin ile ilgili bulgular eGFR i¢in de
gecerlidir. Postoperatif donemde eGFR degerinin zamanla arttig1 gézlemlenmistir.

Arastirmamizda hastalarin preoperatif ve postoperatif BUN degerleri
degerlendirildi. Sugammadeks verilmesi ile anlamli bir iliski bulunamadi.
Hastalarin postoperatif zaman gectikge BUN degerlerinin diistiigii  gortldi.
Canake1 ve arkadaslarinin renal transplant hastalarinda sugammadeks’in bobrek
fonksiyonlarini etkilemesini arastiran calismasinda operasyon sonrast BUN
degerinde diisme oldugu goriilmistiir (94). Isik ve arkadaglarinin 50 hasta ile
sugammadeks ve neostigmin’i karsilastirdigi ¢alismada neostigmin grubundaki
BUN degeri, sugammadeks grubuna gore anlamli derecede daha yiiksek
bulunmustur (95). Vargas ve arkadaslarinin yaptig1r calismada rocuronium-
sugammadeks grubundaki hastalarin ilk 24 saat i¢inde kan iire seviyelerinin daha
diisiik oldugu belirtilmistir (8). Transplantasyon sonrasi ilk 3 giin iginde her iki
grupta da kan iire seviyelerinde hafif bir artis gézlemlenmis. Bu artigin, greft reddini
Oonlemek i¢in kullanilan kortikosteroidlerin katabolik etkisi ve diiiretik tedavisi
nedeniyle {ire seviyelerinin artmasindan kaynaklanabilecegi ifade edilmistir. BUN,
bobrek fonksiyonlarii degerlendirmede bazi sinirlamalara sahiptir ¢linkii protein
alimi, s1vi dengesi ve karaciger fonksiyonlar1 gibi birgok faktorden etkilenir.

Arastirmamizda hastalarin postoperatif tansiyon degerleri incelendi. Hem
sistolik hem de diyastolik tansiyon degerleri ile sugammadeks verilmesi arasinda
bir iligki saptanmadi. Postoperatif tansiyon takiplerinde zamanla yasanan
degisikliklerle ilgili bir iliski bulunamadi. Carlos ve arkadaslarinin sundugu vaka
raporunda 2 pediatrik renal transplant hastasinda sugammadeks kullanimin kan

basinci ve kalp hizini etkilemedigi goriilmiistiir (96). Abrishami ve arkadaslarinin
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yaptig1 caligmada neostigmin sugammadeks’e kiyasla uygulama sonrasi kan basinci
ve kalp atis hizinda daha fazla degisikliklere yol agmistir. Ayrica, sugammadeks
muskarinik antagonist gerektirmedigi i¢in, neostigmine gore daha fazla
kardiyovaskiiler stabilite saglayabilir. Bu da, tasikardi ile iliskili iskemik
degisiklikler riskini azaltabilir ve daha az yan etkiye yol agabilir (88).

Arastirmamizda sugammadeks verilmesi ile orta arter basinci ve nabiz
arasinda iliski bulunamadi. Orta arter basincinin zamanla degisimine bakildiginda
postoperatif basincin intraoperatife gore anlamli sekilde diistiigii goriilmiistiir. Isik
ve arkadaslar1 sugammadeks ve neostigmin uygulanan hastalarin bdbrek
fonksiyonlarini karsilastirmislardir. iki grup arasinda ortalama arteriyel basing veya
kalp hiz1 agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamustir (95).

Calismamizda hastalarin SpO- (oksijen satiirasyonu) degerleri incelendi ve
sugammadeks kullanimmin bu degerlerle iliskilendirilemedigi  goriildii.
Neostigminin aksine, sugammadeks, néromiiskiiler blokajin geri doniisiimiinde iist
solunum kaslarimi 6nemli 6l¢iide etkilememekte ve bu nedenle solunumla ilgili yan
etkilerle iliskilendirilmemektedir (97).

Arastirmamizda hastalarin sugammadeks kullanimi ve postoperatif nakil
durumlart birlikte degerlendirildi. Hastalarin biyolojik 06zeliklerine gore
karsilastirma yapildi. Sadece yas ile ilgili anlamli iliski bulundu. Yas ilerledikge,
sugammadeks uygulanmis olsun ya da olmasm, ASBU’ye nakil sikligmin arttig1
gbzlemlendi. Bu sonucun olasi sebebi, yas ilerledik¢e hastalarin cerrahi sonrasi
komplikasyonlara ve genel saglik durumu bozukluklarina daha yatkin hale
gelmesidir. Yagl hastalar, geng hastalara kiyasla daha fazla ek hastaliga sahip olma
egilimindedir, bu da ameliyat sonras1 donemde yogun bakim veya ASBU’ye nakil
gereksinimini artirabilir.

Calismamizda sugammadeks verilmesi ve ASBU nakli ile hastalarmn tedavi
siireci boyunca stireleri degerlendirildi. Ameliyat siiresi agisindan anlamli bir iliski
bulundu. Sugammadeks uygulanmayan ASBU/YBU nakil olan hastalarin ameliyat
siiresi uzun bulunmustur. Motamed ve arkadaslari, meme ve abdominal cerrahi
geciren  hastalar1  sugammadeks ve neostigmin  kullanimi  agisindan
degerlendirmistir. Arastirma sonuglarmma goére, abdominal cerrahi yapilan

hastalarda sugammadeks uygulananlarin ameliyat siireleri, neostigmin
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uygulananlara gére anlamli sekilde daha uzun bulunmustur. Ote yandan, meme
cerrahisi yapilan hastalarda anlamli bir fark gozlemlenmemistir; ancak
sugammadeks kullanilan hastalarin ortalama ameliyat stireleri, neostigmin
kullanilanlara gore daha kisa olmustur (98). Ayni ¢alismada abdominal ve meme
cerrahisi yapilan hastalarda ekstiibasyon siiresi ve ameliyat masasindan ¢ikis siiresi
acisindan benzer bulunmustur. Yazicioglu Unal ve arkadaslariin yaptig1 calismada
ameliyat odasinda kalma siiresi ve ASBU’de kalma siireleri agisindan gruplar
arasinda anlamli bir iliski bulunustur. Sugammadeks uygulanan hastalarin
neostigmin uygulanan hastalara gore siireleri daha kisa bulunmustur (86).

Calismamizda sugammadeks kullanilmas1 ve ASBU’ye nakil durumu ile
komorbid hastalik varliginin etkisi arastirildiginda komorbid hastalik ile anlamli bir
iliski bulunmasa da diyabet ve kardiyovaskiiler hastaligi mevcut olanlarda ASBU
nakli daha ¢ok goriilmiistiir. Komorbiditesi olan hastalarin ASBU nakli daha
yiiksek olup, bu hastalarda komplikasyon goriilme oranlari da daha yiiksek
bulunmustur (99).

Inotrop kullanilan hastalarin ASBU’ye nakli daha sik oldugu goriilmiistiir. Bu
durum, inotrop gerektiren hastalarin daha ciddi postoperatif komplikasyonlara agik
olabileceginden dolay1 yakin takip gereksinimini gostermektedir.

Calismamizda dort farkli  hasta grubunda yapilan kan basinci
degerlendirmelerinde, sistolik, diyastolik ve ortalama arter basinglari agisindan
gruplar arasinda anlamli bir fark bulunmamistir. Sugammadeks kullanimi ve
hastalarm  ASBU/YBU’de veya normal uyanmalari, kan basinglar1 iizerinde
belirgin bir etki gostermemistir; tiim gruplardaki kan basinci degerleri birbirine
benzerdi. Bu bulgu, sugammadeks kullaniminin kan basinci {izerine olasi etkilerinin
siurli olabilecegini diisiindiirmektedir.

Hastalarin postoperatif SpO- degerleri, sugammadeks verilmesi ve operasyon
sonrast uyanma durumuna gore incelendi. Sugammadeks kullanilarak uyandirilan
hastalarda postoperatif dlgiilen SpO, degerlerinin, ASBU de sugammadeks
kullanilarak uyandirilan hastalarda anlamli olarak daha diisiik bulunmasi,
sugammadeks kullaniminin solunum fonksiyonlari lizerindeki potansiyel etkilerini

giindeme getirmektedir. Bu durum, ASBU ortamindaki daha yogun takip ve
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miudahalelerin  SpO2 degerlerinin daha yiliksek seyretmesine katkida
bulunabilecegini diisiindiirmektedir.

Calismamizda hastalarin pO2 degerleri ile bobrek fonksiyon testleri degerleri
arasinda korelasyon incelendi. pO2 degerleri ile 3. giin eGFR arasinda diisiik
diizeyde bir korelasyon bulunmasi, yeterli oksijenlenmenin bobrek fonksiyonlarini
olumlu yonde etkileyebilecegini diisiindiirmektedir. Ancak, BUN ile pO arasindaki
ters yondeki iliski, bu parametrelerin yalnizca oksijenlenme durumundan degil,
ayn1 zamanda diger hemodinamik ve metabolik faktorlerden de etkilendigini ortaya
koymaktadir. Bu sonuglar, dolasimdaki parsiyel oksijen basinci ile bobrek
fonksiyonlart arasinda karmasik ve ¢ok faktorlii bir iligki oldugunu gostermektedir.
Bulgularimiz, bu iliskinin mekanizmalarinin daha iyi anlasilabilmesi icin ileri
arastirmalarin yapilmasi gerektigini vurgulamaktadir.

Calismada, hastalara uygulanan sugammadeks dozunun (2-4 mg/kg ve 4
mg/kg lizeri) bobrek fonksiyonlar: {izerindeki etkileri incelenmistir. Elde edilen
sonuglara gore, 4 mg/kg ve tizeri olarak uygulanan sugammadeks grubunda 7. giin
kreatinin degeri daha diisiik bulunmustur (1,00) (p=0,049). Bu durum daha yiiksek
sugammadeks dozlarinin bobrek nakli uygulanan hastalarda bobrek fonksiyonlarini
koruyucu bir etkiye sahip olabilecegini disiindiirmekle beraber bu sonug,
degerlendirilen hasta sayisinin az olmasindan da kaynaklanabilir. Ancak, diger
bobrek fonksiyon testlerinde gruplar arasinda anlamli bir fark gézlemlenmemistir.
Bostan ve arkadaslarinin fareler tizerinde yaptigi calismada, ilacin yiiksek
dozlarmin bobrek dokusunda mikroskobik diizeyde zarar verebilecegini, ancak bu
zararlarin fonksiyonel bir bozulmaya neden olmayabilecegini gostermektedir (100).
Sonug olarak, sugammadeks’in bobrek fonksiyonlar1 {izerindeki etkisinin doz
bagimli olabilecegi, ancak bu etkinin klinik agidan ne kadar 6énemli oldugunun

belirlenmesi i¢in daha fazla arastirma gereklidir.
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6. SONUCLAR

Bu c¢alismanin bulgulari, bobrek nakli yapilan hastalarda noromiiskiiler
blokajin geri ¢evrilmesinde kullanilan sugammadeksin etkinligi ve giivenliliginin
degerlendirilmesinde Onemli veriler sunmaktadir. Elde edilen sonuglar,
sugammadeksin hem orta dereceli hem de derin rokiironyum kaynaklit NMB’yi
etkili bir sekilde geri ¢cevirdigini ve genel olarak postoperatif komplikasyon oranlari
lizerinde anlamli bir fark yaratmadigim gostermektedir. Ozellikle, sugammadeks
uygulanan hastalarda postoperatif laktat seviyelerinde belirgin bir azalma
gbzlemlenmis, bu da ilacin metabolik stres ve hipoksi riskini azaltabilecegine isaret
etmektedir. Ancak, kreatinin ve eGFR degerlerinde bazi kiiclik degisiklikler
gbzlemlenmis olup, sugammadeksin bobrek fonksiyonlar lizerindeki kisa donem
etkileri minimal olarak kalmistir.

Calismamiz, literatiirdeki diger ¢calismalarla uyumlu olarak, sugammadeksin
anestezi ve ameliyat siirelerini anlamli sekilde kisaltmadigini, ancak bazi
postoperatif siireglerde iyilesme siiresini azaltabilecegini ortaya koymustur. Ote
yandan, yas ve komorbid hastaliklarin sugammadeks kullanimini etkileyebilecegi
ve bu faktorlerin postoperatif donemdeki ihtiyaclari artirabilecegi gézlemlenmistir.
Bu bulgular, yash hastalarda ve komorbid hastaliklar1 bulunan bireylerde dikkatli
izleme ve yonetim gerekliligini vurgulamaktadir.

Sonug olarak, sugammadeksin bdbrek fonksiyonlar: tizerindeki kisa donem
etkileri minimal olup, genel olarak giivenli ve etkili bir secenek olarak
degerlendirilmektedir. Bununla birlikte, yiikksek doz sugammadeks kullaniminin
bobrek fonksiyonlar tizerindeki potansiyel etkileri hakkinda daha fazla aragtirmaya
thtiya¢ duyulmaktadir. Caligmamiz, sugammadeksin klinik uygulamalardaki
etkilerini daha iyi anlamak i¢in daha genis ve uzun donemli calismalarin

gerekliligini ortaya koymaktadir.
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7. OZET

Son Donem Bobrek Hastaligi Nedeniyle Canli Bobrek Transplantasyonu
Yapilan ve Noromiiskiiler Blokaj i¢in Rokiironyum Kullanilan Hastalarda

Sugammadeks’in Etkinligi ve Giivenligi

Amacg

Sugammadeks (Bridion®), rokiironyum ve vekuronyum gibi aminosteroidal
noromiiskiiler bloke edici ajanlar1 (NMBA'lar) segici olarak kapsiillemek icin
tasarlanmig, néromiiskiiler blogun (NMB) hizli bir sekilde tersine cevrilmesini
saglayan modifiye bir siklodekstrindir. Uretilen sugammadeks-NMBA kompleksi
inaktif ve hidrofiliktir ve esas olarak bobrekler tarafindan atilir. Siddetli bébrek
yetmezligi olan hastalarda hem rokiironyum hem de sugammadeksin
farmakokinetigi degisir ve bu nedenle sugammadeks ile NMB geri doniisii tahmin
edilemez veya eksik olabilir. Literatiirde bazi vaka raporlari bobrek naklinde
rokuronyum ve sugammadeksin giivenli kullanimin1 gosterse de, bobrek nakli
sirasinda sugammadekse maruz kalma g6z Oniine alindiginda, mevcut giivenlik
verileri yetersizdir. Bu ¢alismada, son donem bobrek yetmezIligi tanisiyla canlidan
bobrek nakli yapilan hastalarda perioperatif donemde ve yakin donem takipte
sugammadeks’in etkinligini ve giivenliligini geriye doniik olarak arastirmak

amagclanmistir.

Gerec ve Yontem

Calismaya Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Prof. Dr. Tuncer Karpuzoglu
Organ Transplantasyon ve Robotik Cerrahi Merkezinde 01.01.2019-13.09.2022
tarihleri arasinda canlidan bobrek transplantasyonu cerrahisi gegiren 158 yetiskin
hasta dahil edilmistir. Hastalarin verileri hasta izlem dosyalar1 ve hastane bilgi
sistemi veri tabanindan elde edilmistir. Hastalarin demografik verileri, anestezi
siiresi, ameliyat siiresi, Anestezi Sonras1 Bakim Unitesi (ASBU)’nde kalis siiresi ve
taburculuk siiresi gibi parametreler, kullanilan ilaglar ve sivilar, kan ve kan iirtinleri,
perioperatif diyaliz bilgileri, intraoperatif ve postoperatif kan gazi degerleri (pH,
pO2, pCO2, HCO3, Hb, O satiirasyonu, laktat), preoperatif ve postoperatif 1, 2, 3
ve 7. giinler ve postoperatif 1. ay bobrek fonksiyonu tetkikleri (kreatinin, GFR,
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BUN, proteiniiri), perioperatif vital bulgular1 ve postoperatif donemde kas
giicsiizligli ve kas glicsiizliigline bagh gelisebilecek solunumsal komplikasyonlar
kaydedilmistir. Hastalar, sugammadeks kullanilip kullanilmadigina ve postop
derlenme sonras1 servise devir veya ASBU’ye nakil durumlarina gére gruplara

ayrilarak degerlendirildi.

Bulgular

Bu c¢alismada 6zellikle, rokiironyum kaynakli noromiiskiiler blokajin geri
cevrilmesi i¢in Onerilen dozlarda sugammadeks’in kullaniminin, sugammadeks
uygulanmayan kontrol grubuna kiyasla bobrek fonksiyonu ve postoperatif solunum
komplikasyonlar1 ~ iizerindeki  etkisini  degerlendirmek  hedeflenmistir.
Sugammadeks uygulanan hastalarda Sugammadeks uygulanmayan hastalara gore
1. giin kreatinin degeri anlamli olarak daha yiiksek (p=0,034), 1. giin ve 2. giin
eGFR degeri anlamli olarak daha disiiktiir (p <0,05). Diger zamanlarda olgiilen
kreatinin ve eGFR degerleri gruplar arasinda farkli bulunmamistir. Postoperatif
HCO3 ve laktat degeri sugammadeks uygulanan hastalarda anlamli olarak daha
diisiik ol¢iilmiistiir ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p <0,05).
Caligmamizda belirledigimiz gruplarin biyolojik 6zelliklerini inceledigimizde yas
arttikga ve KVH varligiyla postoperatif ASBU nakli sikliginim arttig1 goriilmiistiir
(p=0,001). Yapilan korelasyon analizlerinde; postoperatif pO. degeri ile 3. giin
kreatinin degeri arasinda anlamli bir iligki bulunmaz iken, 3. giin eGFR arasinda
ayni yonde diisiik diizeyde anlamli bir korelasyon gozlenmistir (r=0,168; p=0,037).
Postoperatif pO. degeri ile 3. giin BUN degeri arasinda ise ters yonde diisikk
diizeyde anlamli bir korelasyon gézlenmistir (r=-0,291; p<0,001) 4 mg/kg iizeri
sugammadeks uygulanan hastalarda 7. giin kreatinin ortalama degeri, 2-4 mg/kg
sugammadeks uygulanan hastalardan anlamli olarak daha diisiik bulunmustur (p
<0,05). Arastirmaya dahil edilen hastalarin higbirinde postoperatif takipte
rekiirarizasyon ile iliskili kas gii¢siizliigii ve kas gii¢siizliigiine bagl solunumsal

komplikasyon bildirilmemistir.

Sonuc¢
Elde edilen sonuglar, sugammadeksin hem orta dereceli hem de derin
rokiironyum kaynakli NMB’yi etkili bir sekilde geri ¢evirdigini ve genel olarak

postoperatif komplikasyon oranlar1 iizerinde anlamli bir fark yaratmadigini
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gostermektedir. Sugammadeksin bdbrek fonksiyonlar1 iizerindeki kisa donem
etkileri minimal olup, genel olarak giivenli ve etkili bir segenek olarak
degerlendirilebilir. Calismamiz, sugammadeksin klinik uygulamalardaki etkilerini
daha iyi anlamak i¢in daha genis ve uzun dénemli ¢alismalarin gerekliligini ortaya

koymaktadir.

Anahtar Kelimeler: Renal Transplantasyon, Sugammadeks Etkinligi ve Giivenligi
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8. ABSTRACT

Efficacy and Safety of Sugammadex in Patients with Living Kidney
Transplantation Due to End-Stage Renal Disease and Rocuronium Used for

Neuromuscular Blockade

Objective

Sugammadex (Bridion®) is a modified cyclodextrin designed to selectively
encapsulate aminosteroidal neuromuscular blocking agents (NMBAS) such as
rocuronium and vecuronium, resulting in rapid reversal of neuromuscular blockade
(NMB). The sugammadex-NMBA complex produced is inactive and hydrophilic
and is primarily excreted by the kidneys. The pharmacokinetics of both rocuronium
and sugammadex may be altered in patients with severe renal maintenance, and
therefore, NMB recycling with sugammadex may be unpredictable or incomplete.
Although some case reports in the literature report the safety of rocuronium and
sugammadex in Kidney transplantation, exposure to sugammadex during kidney
transplantation is insufficient, and available safety data are lacking. This is an
ongoing effort to retrospectively investigate the safety and reliability of
sugammadex in the perioperative period and close follow-up of living donor kidney
transplants.

Materials and Methods

The study included 158 adult patients who underwent living donor kidney
transplantation surgery at Akdeniz University Faculty of Medicine Prof. Dr. Tuncer
Karpuzoglu Organ Transplantation and Robotic Surgery Center between
01.01.2019 and 13.09.2022. The data of the patients were obtained from patient
follow-up files and hospital information system database. Demographic data of the
patients, parameters such as duration of anesthesia, duration of surgery, duration of
stay in the Post-Anesthesia Care Unit (ASCU) and discharge time, drugs and fluids
used, blood and blood products, perioperative dialysis information, intraoperative
and postoperative blood gas values (pH, pO2, pCO,, HCOs, Hb, O, saturation,
lactate), preoperative and postoperative 1%, 2", 3@ and 7' days and postoperative
1st month renal function tests (creatinine, GFR, BUN, proteinuria), perioperative
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vital findings, and muscle weakness and respiratory complications that may develop
due to muscle weakness in the postoperative period were recorded. The patients
were evaluated by dividing into groups according to whether sugammadex was used
and whether they were transferred to the ward or transferred to the ASCU after

postoperative recovery.

Results

This study aimed to evaluate the effect of the use of sugammadex at the
recommended doses for reversal of rocuronium-induced neuromuscular blockade
on renal function and postoperative respiratory complications compared to the
control group without sugammadex. In patients with sugammadex, day 1 creatinine
values were significantly higher and day 1 and day 2 eGFR values were
significantly lower than in patients without sugammadex. Creatinine and eGFR
values measured at other times were not found to be different between the groups.
Postoperative HCOz and lactate values were measured significantly lower in
patients with sugammadex and this difference was found to be statistically
significant. When we examined the biological characteristics of the groups we
determined in our study, it was seen that the frequency of postoperative ASBU
transfer increased with increasing age and the presence of CVD (p=0.001). In the
correlation analyses; There was no significant correlation between postoperative
pO, value and 3™ day creatinine value (p=0.071), while a low-level significant
correlation was observed between 3™ day eGFR in the same direction (r=0.168;
p=0.037). A low-level significant correlation was observed between postoperative
pO2 value and 3" day BUN value in the opposite direction (r=-0.291; p<0.001). The
mean 7" day creatinine value was found to be significantly lower in patients who
were administered sugammadex above 4 mg/kg than in patients who were
administered sugammadex 2-4 mg/kg. No muscle weakness related to
recurarization or respiratory complications related to muscle weakness were

reported in the postoperative follow-up in any of the patients included in the study.

Conclusion
The results obtained show that sugammadex effectively reverses both
moderate and deep rocuronium-induced NMB and does not make a significant

difference in overall postoperative complication rates. The short-term effects of
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sugammadex on renal function are minimal and can be considered as a generally
safe and effective option. Our study demonstrates the need for larger and longer-

term studies to better understand the effects of sugammadex in clinical practice.

Key Words: Renal Transplantation, Sugammadex Efficacy and Safety
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