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OZET

Yashlarda Desfluran ve Total intraven6z Anestezilerinde Neostigmin ve
Sugammadeksin Karsilastirilmasi

Amagc: Bu ¢alismanin amaci, 65 yas tizeri yasl hastalarda uygulanan desfluran
ve total intravendz anestezilerinde (TIVA) neostigmin ve sugammadeksin anesteziden
derlenme ve kas giicline etkilerini karsilagtirmaktir.

Gere¢c ve Yontem: Bu calisma, Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon Anabilim Dali ve Etik Kurul onayi ile hastalardan
bilgilendirilmis onam formu alinarak gergeklestirildi. ASA |I-III statiisiinde olan,
Ongoriilen cerrahi siiresi 150 dakikayr asmayan, 65 yas lizeri 80 hasta caligmaya dahil
edildi. Basit rasgele yontemle randomize edilen hastalar dort gruba ayrildi. Birinci grup
TiVA-+sugammadeks grubu (Grup I), ikinci grup TIVA+neostigmin grubu (Grup 1),
tiglincti grup desfluran+sugammadeks grubu (Grup III) ve doérdiincii grup ise
desfluran+neostigmin grubu (Grup IV) olarak isimlendirildi. TIVA soliisyonu, 100 ml
izotonik igine 260 mg propofol, 1,3 mgr remifentanil ve 50 mg lidokain kullanilarak
hazirlandi. Anestezi indiiksiyonunda tiim hastalara tiyopental 5-7 mg/kg, rokuronyum
0,5 mg/kg intravendz olarak uygulanarak endotrakeal entiibasyon saglandi. Grup I ve
Grup II’ye oksijen (%33) + azot protoksit (%67) + TIVA ile anestezi idamesi saglandi.
Grup 11l ve Grup IV e oksijen (%33) + azot protoksit (%67) + desfluran ile anestezi
idamesi saglandi. Anestezi uygulamasinin sonlandirilmasinda son cilt dikisi atilirken
dort grupta da TIVA, desfluran ve N,O kesilerek %100 oksijene gegildi.

Noromuskiiler blok seviyesi train-of-four (TOF) stimulasyon ile monitorize
edildi. Ameliyat sirasinda TOF olctimleri yapilarak TOF 3 degeri elde edildiginde 0.1-
0.2 mg/kg ek rokuronyum yapildi. Cerrahi sonunda TOF 2 degerine ulasildiginda Grup
I ve Grup III’e sugammadeks (2 mg/kg) yapilirken, Grup II ve Grup IV e ise neostigmin
(50 pg/kg) ve atropin (20 pg/kg) uygulandi. Biitiin gruplarda TOF oraninin 0,9°a ulagsma
stiresi degerlendirildi.

Anestezi derinlik monitorizasyonu frontopariyetal bolgeye yerlestirilen
Bispektral indeks (BIS) sensoriiniin bispektral indeks monitdrii ile baglantisi saglanarak
gerceklestirildi. Anestezi siiresince anestezik ajan konsantrasyonlar1 BIS 40-60 olacak
sekilde ayarlandi. Anesteziden derlenme Modifiye Aldrete Skoru (MAS) ile
degerlendirildi.

Sonuc: Yash hastalarda desfluran ya da TIVA ile olusturulan genel anestezide
dekiirarizasyon amaciyla kullanilan neostigmin ya da sugammadeks uygulandiginda
anestezi tipiyle iligkili olmaksizin sugammadeksin Sinir-kas ileti blogunun derlenme
siiresini anlamli sekilde azalttigi, ayrica TIVA uygulanan olgularda solunumun geri
dondiigii ve ekstiibasyon sirasindaki BIS diizeylerinde daha yiiksek degerlere yol actigi
kanisina varilmistir.

Anahtar Kelimeler: Desfluran, TIVA, neostigmin, sugammadex, geriatrik
anestezi, kognitif fonksiyon.

VIl



ABSTRACT

Comparison of Neostigmine and Sugammadex Following Desflurane and Total
Intravenous Anesthesia in the Elderly

Purpose: The aim of this study is to compare the effects of neostigmine and
sugammadex on the post-anesthesia awakening and muscle strength following
desflurane and TIVA anesthesia applied to patients older than 65 years of age.

Materials and Methods: This study is accomplished after obtaining informed
consent forms from patients and with the approvals of the Ethics Committee and the
Anesthesiology and Reanimation Department of the Cukurova University Medical
Faculty. 80 patients above 65 years of age, having an ASA status between 1 to 3 and
with a predicted operation time not exceeding 150 minutes were included to the study.
Patients randomized with simple indiscriminate methodology were divided into four
groups. The first group received TIVA+sugammadex (Group —I), the second group
received  TIVA+neostigmine  (Group  -Il), the third group received
desflurane+sugammadex  (Group —Ill) and the fourth group received
desflurane+neostigmine (Group —1V), respectively.

TIVA solution was prepared using 260 mg of propofol, 1.3 mg of remifentanil
and 50 mg of lidocaine dissolved in 100 ml’s of isotonic solution. For anesthesia
induction, all patients were applied thiopental (5-7 mg/kg) and rocuronium (0.5 mg/kg)
intravenously and endotracheal entubation was provided. Perpetual stage of anesthesia
was achieved with combination of oxygen (33%)+ nitrogen protoxide/nitrous oxide
(67%) and TIVA in Group-lI and Group-Il. Perpetual anesthesia was achieved with
combination of oxygen (33%)+ nitrogen protoxide/nitrous oxide (67%) and desflurane
in Group-1ll1 and Group-1V. For terminating the anesthesia procedure, patients were
switched to oxygen (100%) after cessation of TIVA, desflurane and N,O while the last
skin sutures were closured.

The neuromuscular block level was monitored by the train-of-four (TOF)
stimulation. Additional rocuronium (0.1-0.2 mg per kg) was given when TOF value
reached 3 during measurements of TOF throughout the operation. At the end of the
surgery, when a TOF value of 2 was achieved, sugammadex was applied (2 mg/kg) to
the Group-1 and —III and neostigmine (50 pg/kg) and atropine (20 pg/kg) were applied
to the Group-I1 and 1V, respectively.

Monitorization of the depth of anesthesia was accomplished by providing the
connection of the bispectral index (BIS) sensor positioned on the frontotemporal region
with the bispectral index monitor. Anesthesic agent concentrations were adjusted to
arrange BIS values between 40 to 60. Awakening from anesthesia was evaluated by the
modified Aldrette Scor (MAS).

Conclusion: It is concluded that when neostigmine or sugammadex were applied
for decurarization after general anesthesia with desflurane or TIVA in elderly patients,
sugammadex significantly reduced the recovery time of the neuromuscular block
independent of the anesthesia type, spontaneous respiration recovered in TIVA-applied
cases and caused higher BIS levels during extubation.

Key Words: Desflurane, TIVA, neostigmine, sugammadex, geriatric anesthesia,
cognitive functioning



1. GIRIS VE AMAC

Anestezide erken derlenme ve kognitif fonksiyonlarin kisa siirede geri donmesi,
ila¢ se¢iminde en Onemli kriterlerdendir. Ayrica Anesteziyoloji bilim alaninda farkli
anestezik ajanlarin kognitif fonksiyonlara ve derlenmeye etkilerinin arastirilmasi hala
ilgi ¢ekicidir ve merak konusu olmaya devam etmektedir. Propofol 6zellikle giiniibirlik
girisimlerde olduk¢a sik kullanilan bir genel anesteziktir. Remifentanil ile kombine
edilerek kullamldiginda hizla derlenme sagladig: bildirilmektedir.*

Literatiirde propofol-remifentanil kombinasyonu ile desfluran anestezisi
karsilagtirilmis ve bazi caligmalarda uyanma siireleri arasinda fark olmadigi
bildirilirken>”’, diger bazi ¢alismalarda ise bu uygulamanin desfluran anestezisine gore
kognitif fonksiyonlarda daha hizli iyilesme sagladig bildirilmistir.!

Geriatrik olgularda anestezi uygulanmasinda, anestezi ile ilgili pek ¢ok problem
mevcuttur. Bu olgular, daha az kardiyopulmoner rezerve sahiptirler, genellikle dolasim
ve santral sinir sistemini etkileyen ila¢ kullanim &ykiileri mevcuttur. Siklikla, genel
anestezi uygulamasinin ve cerrahi stresin depresan etkilerinden daha fazla
etkilenmelerine yol acacak ek bir hastalifa sahiptirler. Geriatrik olgular, kullanilan
anestezik 1ilaclarin depresan etkisine daha duyarhidirlar ve kullanilan ilaglarin
redistriblisyonu ve eliminasyonu daha yavastir. Bu yiizden, bu yas grubunda anestezi
sonras1 derlenme geng olgulardan daha geg ve gii¢ olmaktadir.?

Yasa bagli organ fonksiyonlarinda azalma, anestezik ilaglarin metabolizmasini ve
atilmint  degistirmektedir. Bu yiizden klirensi hizli olan anestezik ilaglar, yash
hastalarda daha hizli derlenme ve erken norolojik degerlendirmeye olanak
saglayabileceginden, morbidite ve postoperatif kognitif disfonksiyon insidansini
azaltabilir.!

Kas  gevseticiler  anestezi  uygulamasinda  endotrakeal  entiibasyonu
kolaylastirmasimnin yani sira cerrahi girisimin daha giivenli, rahat ve kisa siirede
yapilmasimi saglarlar. Postoperatif Rezidiiel Kiirarizasyon (PORK) tanim olarak;
postoperatif hastada halen bloke kalmis nikotinik reseptorlerin varligidir. Bu durumun
herhangi bir semptoma yol agmadig1 durumlarda dahi reseptorlerin %60-70’inin halen

kiirarize kalmis olabilecegi bilinmektedir.?



Geleneksel dekiirarizasyon i¢in kullanilan kolinesteraz inhibitorii ajanlarin bir¢ok
istenmeyen etkileri vardir. Ozellikle bu ajanlarin tam nikotinik segiciliklerinin
olmayisindan dolayr muskarinik sistemi de uyarmalar1 nedeniyle ciddi sayilabilecek
bircok istenmeyen etki ile karsilagilabilir. Bunlar arasinda bradikardi, QT uzamasi,
bronkokonstriksiyon, hipersalivasyon, motilite artig1 sayilabilir. Bu etkilerden sakinmak
icin dekiirarizasyon islemi, genellikle bir antikolinerjik ajanin (atropin, glikopirolat vb.)
birlikte kullanimi ile yalplhr.2

Gliniimiizde kolinesteraz inhibitorleri ile yapilan gelencksel dekiirarizasyon
islemine giincel bir alternatif sunulmaktadir. Aminosteroid yapili néromuskiiler
blokdrler olan rokuronyum ve vekuronyum’a selektif olarak gelistirilen sugammadeks,
8 adet glukoz monomerinin silindirik bir sekilde dizilmesiyle meydana gelmis bir
siklodekstrin’dir. Plazmada bir sugammadeks molekiilii yine bir rokuronyum veya
vekuronyum molekiiliinli mekanik olarak baglar ve bu ajanlarin plazma
konsantrasyonlarinda diisiise neden olur. Olusan gradient ile tim ekstravaskiiler
bolgelerden kana dogru rokuronyum / vekuronyum gegisi olur. Bu yolla hizli bir atilim
ve dekiirarizasyon saglanir. Bu mekanizma ile olusan dekiirarizasyonda rekiirarizasyon
ve muskarinik yan etkiler beklenmez.?

Elektrosefalogramin bispektral analizi, anestezi siliresince hipnozun derinliginin
monitorizasyonunu saglar. Genel anestezi siiresince uyaniklik epizodlarin1 dnlemek igin
kullanima sunulmustur. Yapilan calismalarda Bispektral Indeks Skoru’na gore anestezik
titrasyonu yapilan olgularda, daha etkili ilag kullanimi ve anesteziden daha hizh
derlenme gibi teorik avantajlar1 bildirilmektedir.®

Bu calismada 65 yas iizeri hastalarda desfluran ya da TIVA ile olusturulan genel
anestezide dekiirarizasyon amaciyla neostigmin ya da sugammadeks uygulanarak

anesteziden derlenme ve kas giiciine etkilerinin karsilastirilmasi amaglanmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Noromiiskiiler Kavsak ve Monitorizasyonu
2.1.1. Noromiiskiiler iletinin Fizyolojisi

Cizgili kaslar hizli iletimli alfa motor sinirler ile uyarilmaktadirlar. Miyelinli
motor sinir lifi ¢ok sayida miyelinsiz dallara ayrilarak kas liflerine girer. Her bir sinir
lifi ve uyardig1 kas liflerine bir motor iinite denir. Sinir lifleri kas lifi yiizeyine
gomiilerek sinir kas kavsagini olustururlar. Noromiiskiiler ileti sinir kas kavsagi (motor
son plak) araciligi ile olmaktadir. Noromiiskiiler kavsak; kavsak oncesi (presinaptik) ve
kavsak sonrasi (postsinaptik) olmak tizere iki membrandan olusur, arada kavsak aralig

(sinaptik aralik) bulunur. Bu aralik 20-30 nanometre genisligindedir (Sekil 1).3’8

Sekil 1. Noromiiskiiler Unite (I-Miyelin, 11-Serbest sinir ucu, 111-Nériimiiskiiler kavsak, IV-Kavsak
oncesi membran V-Kavsak sonrast membran)

Kavsak Reseptorleri: Langley 1907 yilinda son plaklarda kiirar ve nikotin ile
reaksiyona girerek kaslarda bu ilaglara karsi cevap olusturan 6zel reseptif yapilarinin

. e e .. 780
oldugunu ileri siirmiistiir.

Noromiiskiiler nikotinik reseptorlerin tanima ve etki
bolgeleri aynt molekiildedir. Nikotinik reseptorler, 6rnegin hem asetilkolini (Ach)

baglayan spesifik bolgeyi hem de katyonlarin hiicre membranindan gegisine izin veren



8,9,10

integral kanallar igerirler. Noromiiskiiler kavsak iki farkli nikotinik reseptdrden

olusmaktadir. Bunlarin biri sinir ucunda (kavsak Oncesi), digeri kas membraninda

(kavsak sonrast) bulunmaktadir (Sekil 2).%1%*

Sekil 2. Noriimiiskiiler iinite ve reseptorler (I-Kavsak oncesi reseptor, II- Ach vezikiilleri, ITI-Aktif
bolgeler, IV-Kavsak araligi, V-Kavsak disi reseptor, VI-Son plak bolgesi ve Kavsak sonrasi
reseptorler)

Kavsak Oncesi Reseptorler: Kavsak oncesi reseptorlerin farmakolojisi kavsak
sonrast reseptorlere c¢ok benzemektedir. Aralarindaki en biiyiikk fark, reseptor alt
birimlerinden kaynaklanir. Sinir ucundaki reseptorler sadece Alfa ve Beta alt birimlerini
icerirler farmakolojileri kavsak disi reseptérden ¢ok noral reseptore benzemektedir.>**

Kavsak Sonrasi Reseptorler: Depolarizan ve non depolarizan kas gevseticilerin
cevabinda O6nemli rol alirlar. Bu reseptorler ile ilag etkilesimi kas gevseticilerinin
etkilerinin temelini olusturur. Elektron mikrograflari, bu reseptorlerin son plakta
yogunlastiklarin1 gostermektedir (Sekil 2). Bu alan 10.000-20.000/ umz reseptor icerir.%”
> Her reseptoriin kendi basina calistigr diistiniilmektedir. Ancak bunlar ikisi bir ¢ift

olusturur ve ayni islem icin birlikte etki gésterirler.5'7'1°'15 Bunlar gercekte Ach kapili

iyon kanallaridir, bes alt birim icerir ve 250.000 dalton molekiil agirhigindadir. Alfa (2



adet), Beta, Delta, Epsilon olarak tanimlanan alt birimler paralel olarak dizilir (Sekil 3).
Alfaya iki Ach (veya diger agonistler) baglaninca kanal acilir, sodyum ve kalsiyum
iyonlar1 kas i¢ine girer, potasyum disariya ¢ikar. Bu ag¢ilan kanal fizyolojik katyonlar
veya kiigiik organik katyonlarin gegisine izin verir, fakat anyon ve diger biiylik organik

katyonlarin gegisine izin vermez.>*%1%4/

Sekil 3. Nikotinik asetilkolin reseptorii ve altbirimleri

Her kanaldan gecen akim c¢ok kiiciiktiir. Ancak noromiiskiiler kavsakta
milyonlarca reseptér bulunur ve bunlarin acilmasi ile akim aniden artar. Reseptor ve
kanal birlikte kuvvetli bir yiikseltici olustururlar. iki Ach molekiilii ile olusan akim
binlerce Na, K ve Ca*? iyonunun tasidigi akima doénmektedir. Bunlar ayrica bir anahtar
gibi etki ederler. Dinlenme fazinda kanal kapalidir ve herhangi bir akim ve iyon gegisi
yoktur. Ama iki Ach’nin reseptore baglanmasi ile iyon hareketi baglar. Ach kavsaktan
uzaklastirildiginda kanalin kapanmasiyla iyon akis1 duryr,>91114.18

Kavsak Dis1 Reseptorler: Bu reseptorler birbirlerine ¢ok benzerler, ancak kas
gevseticilerin etkilerinin gortldigi belli durumlarda farklidirlar. Kas membraninin
farkli bir yerinde yerlesmislerdir, sentez ve yikilim hizlari, agik kanallardan dinamik

iyon gecisine etkileri ve en dnemlisi ilaglara cevaplari farklidir, 1018192021



Kavsak ici reseptorler normal eriskinlerdeki kas gevseticilerin temelinde anlatilsa
da kavsak dis1 reseptorler ¢ocuklarda ve anormal durumlarda bulunmaktadir. Kavsak
dis1 reseptorler yeni dogan ve bebeklerde baskin olarak bulunurlar. Denerve ve sinirsel
stimiilasyonunu kaybetmis kasta, kas kasilmasi azaldiktan sonra saatler i¢erisinde ortaya
cikip kasilma normale dondiikten sonra birka¢ giin i¢cinde kaybolurlar. Bu reseptorler
olustugunda  sadece  kavsakta smurli  kalmayip kasin  biitin  ylizeyine
yay111rlar.7’11’21KaV$ak reseptorlerinden daha fazla kavsak dis1 reseptoriine sahip
bireylerde nondepolarizan ilaglara kars1 direng vardir. Tersi olarak, bu reseptorler Ach’e
ve diger agonistlere daha fazla cevapli olduklari i¢in depolarizan ajanlara karsi ¢ok daha
abartili yanit verirler ve bazen kontraktiir olusmasina sebep olurlar. Kavsak reseptorleri
gibi kavsak dis1 reseptorler de uyarildiginda potasyum hiicre disina ¢ikar ve bu durum
bazen ciddi hiperpotasemi yapacak boyutta olabilir.>%8%

Reseptorlerin Biyosentezi: Kas hiicreleri diger hiicrelerden farkli olarak yiizlerce
niikleus igerirler. Bu niikleuslarin her birininde reseptor sentez edebilmesi miimkiin iken
sadece son plaga yakin olan birkag tanesi senteze katlhr.9’10‘11‘17’23$aghkh eriskinde
kavsaga yakin olan niikleus aktif olup kavsak reseptorii sentezinde rol alir. Digerlerinin
kavsak dis1 reseptor sentez etkinlikleri, sinir aktivitesi kayboldugu anda baglar. Eger
sinir aktivitesi azalmis ise kavsak dis1 reseptorler yapilir ve son plak ¢evresindeki kas
membranina yerlesir. Sinir aktivitesi uzun siireli kayip ise (6rn. yanik, amyotrofik
lateral skleroz vb.) kavsak dis1 reseptdrler tim membran boyunca yayilir. Sinir aktivitesi
geri donerse sentez normale doner ve sadece kavsak reseptorii yapilir. Kavsak dist
reseptor ile kapli olan alan son plak bdlgesine ¢ekilir ve daha sonra da kaybolur, 0212224
Fetal yasamda, kas innerve olmadan 6nce niikleuslar sadece tek bir tip reseptdr sentezini
yOnetirler, gamma alt birimini igeren kavsak disi1 reseptor sentezi fetus olgunlastikca
azalir ve yeni bir tip reseptor olusur. Epsilon alt birimini igeren kavsak reseptorii sinirin
temas ettigi bolgedeki kasin membranina yerlesir. Bebek dogdugunda, sinir-kas iliskisi
giiclenir, kavsak olgunlasir ve kavsaktan uzak olan niikleus aktivitesi de azalir. Dogum
ile iki yas arast donemde normal kas aktivitesine sahip olan ¢ocuklarda kavsak dist
reseptor yapimi azalir.?

Kavsak dis1 reseptorler kas membranindaki herhangi bir yerde olabilir. Yari

omiirleri yaklasik 18 saat, kavsak reseptorlerinin ise 8-10 giindiir,*%?%>%



2.1.2 Noromiiskiiler iletinin Blokaji
2.1.2.1. Nondepolarizan blokaj

Alfa {initelerinin {izerinde Ach’nin baglandigi bolge kolinerjik agonist ile
antagonistlerin yarismaya girdikleri yerlerdir. iki alfa alt birim reseptoriine iki Ach
molekiilii baglandiginda kanal agilyr. 101214

Baglanma bdlgesini nondepolarizan bir kas gevsetici Ach’den oOnce kapatirsa
Ach’nin baglanmasin1 ve kanalin agilmasini engeller, Agonist ve antagonistler
arasindaki bu yarisin sonucu, ilaglarin goreceli yogunluklarina ve baglanma

karakterlerine baghdlr.g’l“’z7

2.1.2.2. Depolarizan Blokaj

Depolarizan kas gevseticiler Ach’e benzer ve Ach reseptorlerine baglanir. Kasta
aksiyon potansiyeli olusturur. Asetilkolinesteraz bunlar1 ayristiramaz. Bu nedenle motor
plaktaki yogunluklar1 kisa zamanda azalmaz. Uzun siireli depolarizasyon olustururlar.
Baslangicta acilan sodyum kanallar1 kapanir ve bu depolarizasyon devam ettigi siirece

14
tekrar agilamaz.>®

2.1.3. Noromiiskiiler iletinin Monitérizasyonu

Kirar'n 1942°de klinikte kullanilmaya baglanmasindan bu yana devam eden
cabalar sonucu kas gevseticiler genel anestezinin ve yogun bakimin ayrilmaz bir parcasi
olmustur. Ayni1 zamanda kullanimlariyla ilgili muhtemel komplikasyonlar ve ilag
etkilesimleri, bireysel yanit farkliliklar1 bu ilaglarin kullanilmasinda bazi tereddiitler
dogurmustur.‘l’s’12

Hasta morbiditesini en aza indirmek, hasta konforunu artirmak ve de iyi cerrahi
bakim saglamak icin perioperatif donemde ndromiiskiiler blok monitdrizasyonu
gereklidir.**8
Bugiin klinik anestezide kullanilan tiim kas gevseticler, depolarizanlar ve

nondepolarizanlar olarak iki grupta toplanabilir.”



Bir nondepolarizan blok esnasinda reseptor inaktivasyonu gelismis olmasina
ragmen, kas dogrudan elektriksel uyarilara (elektrokoterizasyon gibi) cevap vermeye
devam edebilir.>*’

Non depolarizan blok temel olarak;

Olusturdugu yarismali blok, noromiiskiiler kavsaktaki Ach konsantrasyonu
arttirilarak ortadan kaldirilabilir.Noromiiskiiler iletide genis bir glivenlik sinir1 vardir.
Ornegin reseptodrlerin % 75’inden fazlasi inaktive edilmedikce kas yamitlarinda belirgin
azalma goriilmez. Uyarilmis kas cevaplarindaki degisikliklerin gozlenebilecegi sadece
kiigiik bir aralik vardir ve bu aralikta %76-95 arasi reseptor blokaji mevcuttur. Olusan
blok hizli uyariya yanit olarak siirekli azalma gdsteren uyarilmis kas kasilmasi
amplitiidleri ile karakterizedir. Bu durum sénme “fade” olarak adlandirilir.Hizli sinir
uyarilmasindan sonra blok bir tetanus sonrasi kolaylastirma “posttetanik fasilitasyon”
evresine girer. Bu donemdeki kas yanitlar1 tetanik uyari Oncesinden daha

biiyiiktiir.>%2"?®

2.1.4. Sinir Stimiilasyonunun Prensipleri

Bir sinir aksiyon potansiyeli elde etmek, stimiilatorce uygulanan voltaja degil,
akima baglidir. Ohm kanununa gore bir kitleden gegen akim miktar1 (I), uygulanan
voltajin (V), elektriksel rezistans (R), oranina esittir [=V/R. Dolayisiyla cilt direncindeki
herhangi bir degisiklik, akim1 sabit tutabilmek i¢in ayn1 oranda bir voltaj degisikligine
ithtiya¢ duyacaktir. Ayn1 zamanda sabit sinir depolarizasyonu saglanmasi olacaktir.
Klinik uygulamada, sinir uyarilmasi tipik olarak 9 volt ile akimi ayarlanabilir sinir
stimiilatoriiniin iletken Ag/AgCl jeli ile kaplanmis elektrodlar veya cilt alt1 ignelerle
uygulanmasindan ibarettir. Sinir uyarisinin giicli uyar: siiresine ve sinir lifine ulagan
akimin amplitiidiine baghdir. Bir sinir stimiilatoriiniin en 6nemli 6zelligi belirli bir
zaman siiresince esit derecelerde sinir depolarizasyonu olusturabilmesidir. Bu en 1yi
sekilde, sinir demetindeki tiim lifleri aktive edecek bir akim kullanarak olabilir. Yiizey
elektrodlart kullanildiginda maksimal uyar1 i¢in 30-70 mA’lik (miliamper) bir akim
gerekir, subkiitandz elektrodlarda bu deger 10 Ma civarindadir.>” %

Bir sinir stimiilatoriiniin 6nemli 6zellikleri sunlardir:



1- Uyarinin refraktdr periyoda dek uzamasindan kaynaklanan tekrarlayan sinir
uyarisinin oniine gegmek i¢in uyari atim stiresi 0.5 mili saniyeden (msn) kisa olmalidir
(tipik olarak 0.1-0.2 msn).

2- Uyar1 monofazik ve dikdortgen sekilli olmalidir, ¢linkli bifazik atimlar
tekrarlayan aksiyon potansiyelleri olusturabilir.

3- Uyar kendi siiresince sabit akimda olmalidir, dolayisiyla stimiilator belli bir
akima gore ayarlandigi zaman degisen cilt direncine gore (5000 ohm’a kadar) kendi
voltajini degistirerek akimi sabit tutabilmelidir.

4- Stimiilator hafif, taginabilir ve dayanikli olmalidir.

5- Tekli-Uyar1 (Single Twitch: ST), Dortlii Uyart (Train of Four: TOF), Cift
Patlamali Uyar1 (Double Burst Stimulation: DBS), Post Tetanik Sayim
(Posttetaniccount: PTC) gibi pek ¢ok uyar1 modelini igermelidir.

6-  Stimiilatorin ~ akim c¢ikist 10 mA’den  60-80 mA’e  kadar
ayarlanabilmelidir.>"%%%3°

Sinire ulagsacak akim amplitiidiin en 6nemli belirleyicilerinden biri elektrodla cilt
arasindaki direngtir. Paslanmaz ¢elik igne elektrodlar1 kullanildiginda doku direnci 500-
2000 ohm arasindadir. Cilt uygun olarak hazirlandiginda yiizey elektrodlar1 kullanarak
da, buna yakin degerler elde edilebilir. Doku direnci cilde bir elektrolit soliisyonu
stiriilerek azaltilabilir. Cildi hafifce temizlemek ve/veya bir krem siiriip osmoz i¢in
birka¢ dakika beklemek de etkilidir. Boylesi bir hazirlik yapildiginda, uyarilmis cevap
esigi genellikle 15 mA’den azdir. Ancak uygun bir cilt hazirhigma ragmen klinik
uygulamada sabit bir akim her zaman elde edilemeyebilir. Baz1 stimiilatorler cilt direnci
500-1000 ohm arasi olsa bile sabit bir akim saglayamaz veya bir supramaksimal akim
amplitiidiine ulasamazlar. Ideal olarak bir sinir stimiilatdrii, gelen akim siddeti ile
calisabilmeli ve dnceden ayarlanmis belli bir akimin altinda alarm verebilmelidir.>?%3?

Stimiilatorlerce olusturulan impulsun baska O6nemli bir 6zelligi de sinirde
alevlenmeye (firing) yol acacak uyar1 siddetidir (mA olarak). Uyarinin atim siiresi ve
eksternal direncin her ikisi de sabitken, tiim sinir liflerinde etkili depolarizasyona yol
acacak akim ‘maksimal akim’ olarak adlandirilir. Uyar1 ya kasin yanitini monitdrize
ederken cilt direncideki kiigiikk degisikliklerde tiim liflerin buna uyum
saglayabilmelerini garanti edebilmek i¢in uyar1 siddeti supramaksimal (maksimal

akimdan %10-20 fazla) olmalidir.*"%



Cilt direnci ve akim amplitiidiiniin yan1 sira, uyarilmis noromiskiiler cevap
amplitiidiini belirlemede uyarinin siiresi (atim genisligi) de 6nemlidir. Atim siiresi ve
uyarilmis cevap amplitiidleri, eger akim siddeti sabit tutulursa, 0.15 milisaniyenin
tizerindeki uyar1 siirelerinde ¢ok az degisiklik gosterir. Klinik uygulamada 0.1-0.3
milisaniyeler aras1 uyari genisligi kullanilir. Cilinkii bu aralik noromiiskiiler blok
derinligini  belirlemede idealdir.>****Stimiilan  elektrodlarin  yerlesimleri  de
noromdskiiler uyarilmis cevaplart etkiler. Sart olmamakla birlikte negatif elektrodu
sinire daha yakin yerlestirmek tercih edilmelidir. Diger pozitif elektrod ise bagka bir
sinirde depolarizasyona yol agmayacak bir yere yerlestirilmelidir. Cilt sicakliginin etkisi
de gbz ardi edilmemelidir. Periferik sogutma uyarilmis cevaplar diisiiriir. Lokal 1sitma
ise elektrod direncini, elektrod-cilt direncini ve doku direncini azaltir. Buna zit olarak
1sitma, sinyal kaynagimi etkileyerek ve cilt kan akimini artirarak elektro miyografik

cevaplarda azalmaya yol acabilir.>**%*

Sinire uygulanan uyarmin sikligi da cevabi
etkileyen bir faktordiir. Bloke olmayan bir néromiiskiiler kavsakta suprafizyolojik uyar1
siklig1 (70-200 Hz iizeri) kasta yorgunluga yol agar. Ancak daha fizyolojik sinirlarda
ornegin 50-70 aras1 frekanslardaki tetanusta, normal bir ndéromiiskiiler iletide yorgunluk
gozlenmeksizin siirekli kasilmalar izlenebilir. Bu kasilmalardan yararlanilarak Dortli
uyari, Cift Patlamali uyar1 ve tetanik uyar tipleri noromiiskiiler blogun sinirlarimi
gostermede kullanilir. Noromiiskiiler kavsakta yorgunluga yol a¢gmasinin yani sira
yiiksek frekansli uyari lokal kan akimini bes-alt1 kat artirir ve uyarilan kasa ulasan kas
gevsetici miktarin1 da dolayl olarak arttirmig olur. Klinik uygulamada sinir uyarisi
frekansi ile depolarizan-nondepolarizan blok etkisinin baglama hizi dogru orantilidir.

Uyari hizindaki artis yanlis olarak etki baslama hizinda artisa yol agacaktir.” 33

2.1.5. Sinir Uyar Yontemleri

Burada anlatilacak uyar1 yontemleri Tekli Uyari, Dortli uyar1 ve Post Tetanik

sayimi icermektedir.
2.1.5.1. Tekli Uyan (ST)

Bir sinire, kas gevsetici uygulanmasindan 6nce bir supramaksimal uyar1 verilirse,

bir temel degerde kas cevabi (sarsi) elde edilir. Herhangi bir kas gevseticinin
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olusturdugu blogun derecesini, elde edilen cevaplarin bu temel degerlerle
karsilastirilmast ile belirlemek miimkiindiir. Uygun uyar1 frekansi, kasin tekli uyariya
verdigi cevabi etkiler. En sik kullanilan ST teknigi 0.2 msn (milisaniye) siiren 0.1
Hz’lik (her 10 saniyede bir tekrarlayan) bir supramaksimal uyaridir. Aslinda 0.1-1.0 Hz
aras1 herhangi bir frekans segilebilir. Ancak sinir uyar1 frekansinin blok baglama hizi

iizerindeki etkisi goz ard1 edilmemelidir.>**

2.1.5.2. Dortlii Uyar (TOF)

Bu yontem 1970’den beri kullanilmaya baslanmis ve giderek néromiiskiiler blok
icin standart hale gelmistir. TOF yonteminde 4 supramaksimal uyar1 2 Hz frekansh
verilir. Nondepolarizan kas gevsetici varliginda kasin verdigi cevap amplitiidii giderek
azalmaktadir, bu azalmanin derecesi nondepolarizan kas gevseticinin miktar1 ile dogru
orantilidir. Buna goére 4. uyarmmin amplitidiinin (T4), 1. uyariya (T1) orani
nondepolarizan blogun derecesini gostermektedir. Bu oran “T4/T1 oran1” veya “TOF
orant” olarak bilinmektedir.>** Bloke olmayan néromiiskiiler kavsakta T4/T1 orani 1’e
yakindir. Parsiyel depolarizan blokta uyarinin boyu her 4 uyart i¢in amplitiidii esit
derecede kisalmakta ve sénme (fade) olay goriilmemektedir.>*®

Parsiyel nondepolarizan blokta reseptorlerin %70-75’inin tutulmasi ile T4
amplitiidii diismeye baglar, T4/T1 oram1 0.7'nin altina diismeden T1 cevabi
azalmamaktadir. Ancak T4 cevabi kayboldugunda reseptdrlerin %80°1 bloke olmustur.
T3 ve T2 kayb1 %85-90 reseptorlerin blokajin1 gosterir, %90-95 reseptor blokaji ile T1
kaybi olur. Amplitiid, reseptdrlerin blokaji ile giderek azalmaktadir,>"%3%%*

TOF perioperatif donemde noromiiskiiler iletinin monitdrizasyonu ile beraber,
tetanik stimiilasyondan daha az agrili oldugu i¢in uyanik hastada rezidiiel blok icin ve

9,34

yogun bakim iinitesinde kullanilmaktadir.”*" TOF’da bir kontrol degerine gerek yoktur,

Tetanusun tersine TOF’da ndromiiskiiler yanitlarin kolaylastirilmas: (posttetanik

fasilitasyon) gt')rl'ilmemektedir.5'9
2.1.5.3. Post Tetanik Sayim (PTC)

Non depolarizan blok esnasinda uygulanan tetanik uyari, bunu izleyen cevap

amplitiidlerinde birka¢ dakika siiren bir yiikselmeye yol acar; bunu 3 saniye sonra
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baslayan ve her saniye tekrarlayan bir supramaksimal uyari izler. Cevap olarak elde
edilen sarsi sayisi blogun derinligi ile ters orantili ve PTC olarak adlandirilir.
Nondepolarizan blogun oturdugu klinik vakalarda TOF veya ST uyariya néromiiskiiler
cevap alinamaz, dolayisiyla bu uyari tipleri blogun derecesini 6lgmede etkin olamazlar.
Ancak oturmus nondepolarizan blok esnasinda tetanik uyari sonrasi ndéromiiskiiler
iletinin siddetlenmesi tek bir uyarmin cevap olusturmasini engelleyebilir. PTC bu
donemde 6nem kazanir, ST, TOF ve DBS’ye hicbir yanit alinmazken, néromiiskiiler
fonksiyonun geri doniisiine kadarki latent periyodun belirlenmesinde ise yarar. PTC
genellikle ileri derecede kas gevsemesinin gerektigi oftalmik cerrahide ve
mikrocerrahide kullanilir.>"%3%34

TOF’a yeniden bir cevap alinincaya kadar gecen siire her nondepolarizan ajan i¢in
degisiktir. Her non depolarizan kas gevsetici icin PTC, derin bir bloktan ¢ikis zamani
hakkinda bilgi verir ve antikolinesterazlarla desteklemeyi kolaylastirir. Ek olarak
yukarida belirtildigi gibi tekrarlayan tetanik uyar1 ndromiiskiiler blogu antagonize
edebilir. Dolayisiyla baz1 arastiricilar tetanik stimiilasyonun 4-6 dakika araliklardan

daha sik tekrarlanmamasi gerektigini belirtmislerdir,> 31334

2.1.6. Uyar1 Bolgesinin Secimi

Uyar1 bolgesinin se¢imi bir¢ok faktdre baghdir. Esas olarak herhangi bir ylizeyel
sinir uyarilabilir. Ulnar sinir en ¢ok kullanilan sinirdir ve “adductor pollicis” kasinin
cevabi monitdrize edilir. Bu alan gorsel, dokunsal ve mekanomiyografik tespit
acisindan uygundur. Bu kasin diger 06zelligi de kolun lateral kisminda olmasidir,
uyarinin yapildigi yer medialdedir, boylece kasin dogrudan uyarilmasi ve yanilgi

ihtimali ¢ok aza inmektedir,>3%3343

. Ulnar siniri uyarmak i¢in bir elektrod bilegin 1
cm proksimalinde “flexor carpi ulnaris” tendonunun radial tarafina yerlestirilir. Diger
elektrod 3 veya 4 cm proksimale yerlestirilir veya dirsekte medial epikondilde ulnar
olugun iistiine yerlestirilebilir. Ikinci sekilde yerlestirilirse “flexor carpi ulnaris” kasi
kasilabilir ve bas parmak adduksiyonu artar. Diger stimulus alanlar1 arasinda (a) Medial
malleus Oniinde posteror tibial sinir, (b) Peroneal ve lateral popliteal sinirler, (c¢) Fasyal
sinir uyarilarak okiiler kaslar ve de rekkiiren laringeal sinir stimulasyonu ile vokal kord

kasilmas1 monitorize edilebilir.>*?834
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2.1.7. Kas Gruplarimin Duyarhliklari

Kas gruplari, kas gevseticilere duyarhiliklariyla farkli gruplara ayrilir. Bu
farkliligin bir¢ok nedeni vardir. Degisken yerel kan akimlari, kas sicaklik degisiklikleri,
reseptor yogunluk farki, ndromiiskiiler kavsakta gilivenlik sinir1 farki, kas igciklerinin
kompozisyonundaki degisiklikler. “Musculus adductor pollicis” ile karsilastirinca
diafragmanin, depolarizan ve nondepolarizan kas gevseticilere daha direncli oldugu ve
ayni diizeyde gevseme olusmasi icin iki kat1 kas gevsetici gerektigi bilinmektedir.
Ancak diafragma ve laringeal kaslarin depolarizan ve nondepolarizan kas gevseticilere
goreceli direngleri, daha hizli bolus yaparak baslangi¢c ve uyanma fazlarinda hizlanma
ve direnci ortadan kaldirma olanagi mevcuttur. Diafragma ve iist havayolu kaslari,
periferik kaslardan daha cabuk gevserler, bu kaslarin yiliksek kanlanma seviyeleriyle
aciklanabilir. Kas gevseticilere duyarlilik ve baslama zamanindaki fark, periferik
bolgeler monitorize edildiginde klinik olarak anlamlidir. Yiiksek dozda kas gevsetici
kullanildiginda gevseme baslangic zamam diafragmada hizhidir ve yeterli gevseme
“musculus adductor pollicis”ten 6nce olusur. Bununla beraber diisiik doz uygulaninca
diafragma daha az duyarhidir ve “adductor pollicis”in cevabi diafragmadan 30-60 saniye

. 7,34
once olugur,>’ 343230

2.1.8. Noromiiskiiler Fonksiyonun Klinik Onemi ve Monitorizasyonu

Noromiiskiiler biitiinliigiin  klinik testlerle degerlendirilmesi (5 saniye bast
yukarida tutabilme, goz acma, yutkunabilme gibi) blogun derecesini ortaya koymakta
yararli olmakla birlikte, hastanin suurunun agik olmasini gerektirir ve dolayisiyla suuru
kapali hastalarda uygulanamaz. Kas gevseticilerin kullanimindan sonra néromiiskiiler
biitiinltiglin gostergeleri olarak tidal voliim, vital kapasite, inspiratuar basing ve solunum
tipine bakilabilir. Yine de bazi hastalarda normal tidal voliimle yeterli ventilasyona
ragmen, havayolu refleksleri ve Oksiirme islevi yetersiz kalmis olabilir. Hatta
perioperatif solunum depresyonuna sadece kas gevseticilerin kalan etkileri degil
solunumun santral uyariminin baskilanmasi1 opiyoidler, anestezik ajanlar ve diislik
arteryel CO, seviyeleri de yol agar. Sonugta rezidiiel blok, respiratuar depresyon
sebeplerinden biridir ve ancak noromiiskiiler ileti bozuklugunun objektif yontemlerle

ortaya konulmasiyla tespit edilebilir,*>#31:3237
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Bu c¢alismada akselerografik monitérézasyon kullanildigindan sadece bu
metoddan bahsedilecektir. Akselerografi su esasa dayanir. Kiitle sabit tutulursa, sinir
uyarisina yanit olarak bas parmagin a¢isal hizlanmasi, kasilma giicliyle dogru orantilidir.
Ince bir piezoelektrik transduser basparmag yerlestirilir, bas parmak oynadik¢a voltaj
iretir ve voltajin amplitiidii bagparmak kasilma ve gevseme derecesiyle dogru
orantilidir. Akselerografik ve mekanomiyografik uyarilmis yanitlar supramaksimalde
oldugu kadar degisen akim giicleriyle de karsilastirilabilir. izotonik kas
kontraksiyonunu olgtiigii igin, akselorometri “adductor pollicis” kasina bir Onylik
gerektirmez. Ancak cevaplarin netligi bagparmak hareketi ve bagparmagin bir kasilma

, . . 1. 57,33,34,36
sonrast baslangi¢ pozisyonuna gelmemesi nedeniyle bozulabilir.

2.2. Nondepolarizan Kas Gevseticiler

Etki siirelerine gore ii¢ gruba ayrilirlar;

1- Kisa Etkili: Mivakuryum klortir

2- Orta Etkili: Vekuronyum bromiir, atrakuryum besilat, rokuronyum bromiir
3-Uzun Etkili: Pankuronyum bromiir, alkuronyum bromiir, metakurin,

tubokiirarin, gallamin, doksakuryum, piperkuronyum.®%

2.2.1. Rokiironyum Bromiir
2.2.1..1. Farmakoloji

Rokuronyum bromiir, monokuarterneraminosteroid yapisinda, nondepolarizan kas
gevseticidir. Etkinligini koruyabilmesi icin 2-8 C’de stabil soliisyon olarak

saklanmalidir. ED 95 dozu 0.3 mg/kg’dlr.42
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Sekil 4. Rokiironyum bromiiriin kimyasal yapis1

Rokiironyum otonomik gangliyon blokaj1 yapmaz, baslangic etki zamani kisa, etki
sliresi orta ve uyanma veya eliminasyonu hizlidir. Bir aminosteroid néromiiskiiler kas

gevsetici oldugu igin histamin salgilanma orani diisiiktiir.****4*

2.2.1.2. Kimyasal yapi

Rokiironyum, vekuronyumun 2-morpholino 3-desacetyl, 16-N-allylyrollidino
tirevidir. Vekuronyumdan farki steroid nukleuslarinin 3’lii pozisyonlarindadir (Sekil4).

Rokiironyumun ilging molekiiler karakteristigi pankuronyum ve vekuronyumda
A-halkasinda bulunan steroid nukleuslarin Ach’e benzer kismin olmayisidir. D-
halkasindaki Ach’e benzer kismin néromiiskiiler kavsakta reseptore baglanmada uygun
bir yer oldugu genellikle giicii yiikksek noromiiskiiler kas gevseticilerde bulundugu
dﬁsﬁnﬁlmektedir.40'42'43'45

Pankuronyum ve vekuronyumda bulunan kuarterner nitrojene bagh metil ve allil
gruplarinin  yer degistirmesi ve rokiironyumda Ach’e benzer kismin yoklugu
rokiironyumun giiciiniin azalmasindan kismen sorumludur, #4344
A-halkasindaki asetat grubunun yerine hidroksil grubun baglanmasi,

rokiironyumun kararli soliisyon halinde bulunmasini saglar.%‘46

2.2.1.3.Etki mekanizmasi
Rokiironyum klinik dozlarda Ach ile antagonist olarak yarisarak etki gosterir. Kas

membraninda bir stabilizasyon gostermekte ve iskelet kasinda aksiyon potansiyeli

olusmasin engellemektedir, %444
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Gevseme Once iyi perfiize olan kaslarda olusur ve diafragmada son bulur.
Larinksin adduktor kaslar1,” adductorpollicis” kasindan daha once etkilenir.
Rokiironyum aktivitesi agonist/antagonist dengesinin Ach lehine donmesi ile son

bulur. Rokiironyumun etkisi antikolinesterazlarla kaldirilabilir, 04344

2.2.1.4. Giic¢ ve Etkilesim

Hayvanlar  iizerinde yapilan arastirmalar sonucu  rokiironyumun
vekuronyumun %210-20’si kadar potent oldugu tespit edilmistir. Bu ¢alismalar
insanlarda vekuronyumun %15°i kadar etkin oldugunu gostermistir.*’*

Enfluran ve isofluran, rokiironyumun etkisini potansiyalize ederler. Halotanin
etkisi diger iki inhalasyon anestetigine gore daha azdir.***°

Bazi intravendz anestezikler, droperidol, midazolam, etomidat, tiyopental ve
propofoliin rokiironyumun etkisi iizerinde herhangi bir klinik etki degisimi yapmadiklari
bildirilmistir. Buna ragmen bu ilaclarin yliksek dozlarda kullanimi etkiyi hafif
potansiyelize eder.**4°

Tek doz antibiyotiklerin ~ (Metronidazol, netilmisin, sefuroksim ve
aminoglikozitler) rokiironyumun yaptig1 ndromiiskiiler blok tizerinde énemli bir etkileri

olmadig1 gosterilmistir.**’

2.2.1.5. Kardiyovaskiiler etkiler

Kas gevseticilerin kardiyovaskiiler etkileri muskarinik reseptor blokaji, gangliyon

blokaji, noradrenalin salgisinin artis1 ve geri aliniminin bloke edilmesi veya histamin

salgilanmasi ile gergeklesir.46'49

Pankuronyumda A-halkasina bagli Ach’e benzer kismin vagolitik etkiden sorumlu
oldugu kabul edilmektedir. Vekuronyum ve rokiironyumda bu bdlge modifiye edilmistir
ve bu sebepten bunlarin kardiyovaskiiler etkileri minimal veya yok sayilir.**

Klinik dozlarda rokiironyumun iskelet kasindaki nikotinik reseptdrler disinda

diger reseptorlere etkisi y01<‘[ur.47'49
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2.2.1.6. Histamin salgilanmasi

Rokiironyum bir aminosteroidal kas gevsetici olup klinik olarak anlamli histamin

salgilanmasina neden olmaz.*0%

2.2.1.7. Farmakokinetik

Rokiironyumun farmakokinetigi vekuronyuma benzer, yalniz dagilim hacminde
kiiciik bir fark vardir. Rokiironyumun eliminasyonu ilk olarak hepatobiliyer yoldan
olmaktadir. Karaciger yetmezligi olan hastalarda eliminasyon uzamaktadir. Anestezik
teknik rokiironyumun farmakokinetigini etkilememektedir. Ancak yas farmakokinetik
iizerinde etkili olmaktadir,*>#®4°

Vekuronyum ve rokiironyum farmakokinetik acidan dagilim voliimleri harig
birbirlerine benzerlik gosterirler, rokiironyum vekuronyuma goére daha az lipofilik

oldugundan dagilim voliimii daha azdur,*##474®

2.2.1.8. Eliminasyon ve birikim

Birikim, ilacin eliminasyonu azaldiginda ortaya ¢cikmaktadir. ilk olarak plazmadan
temizlenmesi iki sekilde olmaktadir: Dagilim (distribiisyon) ve atilim (eliminasyon).
Birikici 6zelligi yoktur, plazma proteinlerine % 30 oraninda baglanir. Ilacin biiyiik bir
kismi hepatobiliyer yol ile elimine olmaktadir. Bobrek atilimi %10 kadardir.
Rokiironyumun metabolitleri 17-desasetilrokiironyum ve 16 N-desalilrokiironyumdur
ve bunlar farmakodinamik ag¢idan aktif degildir. Bobrek fonksiyon bozuklugunda,
rokliironyumun plazma klirensi degismemekte, dagilim hacmi ve yarilanma Omri

artmaktadir. Bunun sonucu etki siiresi uzayabilir.“’g'57

2.2.1.9. Anestezi yonteminin etkileri

Degisik anestezik tekniklerde rokiironyumun farmakokinetigi farklilik gosterir.
Entiibasyonda 0.6 mg/kg rokiironyum kullanilarak TIVA ile volatil anestezik verilen
gruplar karsilastirildiginda gruplar arasinda farmakokinetik agidan herhangi bir fark

gorilmedigi, 12 saatlik idrarda ¢ikan rokiironyum miktarinin verilen dozun % 16’s1
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oldugu tespit edilmis. Bu da rokiironyumun farmakokinetiginin anestezi tekniginden
etkilenmedigini gdstermektedir. "%
Isofluran ile rokiironyumun noromiiskiiler blok etkisinin artirilmasi, kasin

gevseticiye sensivitesinin artirmak esasina dayamr48

2.2.1.10. Yasin Etkileri

Yasin ilerlemesi ile viicut sivisindaki azalma (6zellikle ekstraseliiler hacim
azalmasi) ve fonksiyonel organlarin yetersizligi sonucu rokiironyumun farmakokinetigi
etkilenir ve ilacin eliminasyonu yas arttik¢a azalir.”>>2

Neonatal ve infantlarda dagilim hacmi artar ve plazma klirensi azalir, bunun
sonucu ilacin yarilanma 6mrii uzar. Cocuklarda dagilim hacmi artmaz ama klirens artar

. o , s 7,951
ilacin yar1 6mrii kisalir ve viicutta kalis siiresi azalir.

2.2.1.11. Farmakodinamik

Rokiironyumun potensi vekorunyumdan 6-8 kat daha azdir. Etki baslama zamani
vekorunyumdan iki kat hizlidir. Rokiironyum ile 0.6mg/kg dozda 60-90 saniyede iyi bir
entiibasyon durumu elde edilebilir.***?

Inhalasyon anestezikleri ile beraber kullanildiginda intravendz anesteziklere
kiyasla baglangi¢ etki zamani daha hizli ve etki siiresinin daha fazla oldugu
gosterilmistir. Intraokiiler ve intrakraniyal basing iizerinde anlamli bir etkisi

yo ktur 9,48,52,58

2.3. Total Intravenéz Anestezi (TIVA)

Total intravendz anestezi; anestezik maddelerin intravendz yoldan infiizyon
seklinde verilmesiyle hipnotik ve analjezik etkinin saglandigi dengeli bir anestezi
seklidir. Inhalasyon anesteziklerinin toksik etkileri, tekrarlanan uygulamalarinin
sakincali olmasi, ortam havasini kirleterek calisanlart etkilemeleri gibi zararlar1 dikkate
alinarak, biiyiikk ve uzun siireli cerrahi girisimlerde de agirlikli olarak intravendz

anestezik kullanimi1 yaygmlasmaktadlr.59
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2.3.1. Propofol

2.3.1.1. Fizikokimyasal o6zellikleri

Propofolun kimyasal yapist 2-6-diizopropilfenoldiir (ICI 35868). Propofol
barbitiirat, steroid veya eugenol gibi aromatik ajanlara benzemeyen alkil fenol
grubundan anestezik bir ajandir. Ilk kez 1977°de Kay ve Relly tarafindan Cremophor
EL i¢indeki soliisyonu kullanilmistir. Ancak histamin desarj1 ile anaflaktik reaksiyon
olusturma orani fazla oldugundan ve enjeksiyon agrisina neden oldugu igin kullanimi
fazla yayginlasmamistir. 1983’de Adam ve arkadaslari, bugilin kullanilan %10 soya
yagl, %?2.25 gliserol, %1.2 yumurta lesitini ve izotonik sivi igeren siitbeyazi
goriinimlii %1°lik emiilsiyonu tiretmiglerdir (pH 7.0-8.5). Emiilsiyonu izotoniktir, tek

kullanimliktir ve antibakteriyel koruyucu icermez. %%

2.3.1.2. Farmakokinetik ozellikleri

Propofolun intravendz hizli tek bir bolus dozu takiben iki dagilim fazi gozlenir;
hizl1 fazin yar1 6mrii 1.8-8.3 dakika, yavas fazin yari omrii ise 34-64 dakika arasindadir.
Bu dagilim fazlar1 ¢ok kanlanan dokulardan az kanlanan dokulara dogru propofolun
hareketi ile ilgilidir. 50-150pg kg/dk dozunda iki saatin iizerinde infiizyon seklinde
kullaniminda farmakokinetik Ozellikleri dozdan bagimsiz gibi goriinmektedir ve iv
bolus farmakokinetigine benzerlik gostermektedir. Propofol hizli metabolik klirense ve
genis dagilim hacmine sahiptir. 70 kg’lik saglikli bir kiside metabolik klirensi 1.6-3.4
L/dk, dagilim hacmi ise 150- 1000 L arasinda degerlere sahiptir. Terminal eliminasyon
yart Oomrii 300-700 dk arasinda degisir. Siirekli inflizyonda, terminal eliminasyon yar1
omrii 700 dakikanin tizerine ¢ikabilir. Propofoliin anestezik veya sedatif etkilerinin
sonlanmasi, santral sinir sisteminden diger dokulara redistribiisyonuna ve hizh
metabolik klirensine baghdir. Her ikisi birden kan konsantrasyonunu azaltacaktir.
Boylece derlenme hizli olur. Yaslilarda anestezik etkiyi saglamak i¢in gerekli propofol
dozu daha azdir. Bu beyin sensitivitesi veya yasla ilgili farmakokinetik degisimlere
bagl gibi goriinmektedir. Propofol, santral sinir sistemi depresyonuna yol acan diger
ilaglarin etkisini arttirir. Yagda erirligi yiiksek olan propofol etkisini bir kol-beyin

dolasim zaman iginde gosterir. Yaygimn dagilimi ve hizli eliminasyonu nedeniyle, tek
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doz bolus enjeksiyondan sonra kandaki konsantrasyonu hizla diiser. Hipnozun stiresi 3-
10 dakika arasinda degisir. Hasta sakin olarak uyanir ve 4-8 dakika i¢inde oryante olur.

Propofol %97-98 oraninda plazma proteinlerine baglanir.®*%%%

2.3.1.3. Metabolizma ve atilim

81 Metabolitleri suda eriyen

Propofol karaciger tarafindan metabolize edilir.
propofol glukuronid ile 2-6 diisopropil ve 1,4 kinoliin, glukronid ve siilfatla
konjligasyonlu hidroksile deriveleridir. %0.3’den az kismi1 degismeden idrarla atilir.
Propofoliin plazma klirensi hizlidir. Bu metabolik klirens hepatik kan akimin1 astig1 igin
muhtemel bir ekstrahepatik metabolizma diisiiniilmektedir. Metabolitleri bobrekler

tarafindan atilir. Hi¢bir metabolitin aktivitesi yoktur.ﬁo’65

2.3.1.4. Kardiyovaskiiler sisteme etkisi

Kardiyovaskiiler sistem {izerindeki en belirgin etkisi arteriyel hipotansiyondur.
Doza ve uygulama hizina bagl olarak sistolik, diastolik ve ortalama arter
basinglarinda %15-25’e varan diislisler olabilir. Bu azalma opioidlerle premedike
edilmis hastalarda ve hipertansif olgularda daha da belirgindir. Bu kisilerde kan
basincinda % 40 civarinda bir azalma meydana gelebilir.

Eger anestezi propofol inflizyonu ile devam ediyorsa endotrakeal entiibasyon ve
cerrahi uyar1 arteriyel kan basicini normale dondiirebilir. Propofol anestezi idamesi
veya indiiksiyon i¢in kullanildiginda kardiyak debi ve vaskiiler rezistans %10-20
oraninda azalir.**

Arteriyel kan basincindaki diismeye ragmen kalp atim hizinda genellikle artis
goriilmez. Bunun nedeni barorefleks aktivitenin bozulmasi degil, ilacin sempatolitik
etkisidir. Propofol barorefleks duyarliligini bozmaz.®® Propofolle anestezi sirasinda
bradikardi goriilebilir.®”® Kesin mekanizma tam olarak bilinmemekle birlikte, cerrahi
yonteme bagli vagal tonusta artmaya ya da narkotik ve kas gevsetici kullanimina bagh
oldugu sanilmaktadir. Indiiksiyondan 6nce atropin veya glikopirolat verilmesi bu
bradikardiyi &nleyebilir.’® Propofolle anestezi sirasinda genellikle kardiyak ritm
bozuklugu goriilmez. Entiibasyon sirasinda gecici supraventrikiiler tasikardi, ventrikiiler

ektopik ve nodal atimlar bildirilmistir.”® Sol ventrikiiler O, tiikketiminde %31 ve
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miyokardiyal kan akiminda %26 azalmaya neden olur.**® Giiclii bir opioidle birlikte
kullanildiginda giivenli bir uygulama saglar. Ayn1 zamanda otonomik sempatik yanit

azalir.®°
2.3.1.5. Solunum sistemine etkisi

Propofol; doz ve enjeksiyon hizina bagli olarak, tiopental ve metoheksitale gére
daha uzun stireli bir apne meydana getirir. Anestezi indiiksiyonu i¢in propofol verilen
hastalarin %70’inde apne 60 saniyeden uzun siirmekte iken, tiyopental verilen
hastalarda bu oran sadece %28.6’dir.**

Propofol solunum merkezinin CO;’ye duyarliligin1 deprese eder. Tidal voliimii ve

fonksiyonel rezidiiel kapasiteyi azaltir. Bronkomotor tonusu etkilemez.%*®*

2.3.1.6. Serebral etkisi

Propofol, serebral kan akimini azaltir. Bunun sonucunda intrakraniyal basing ve
serebral O, tiikketimi azalir. Propofol anestezisi sirasinda pCO;’deki degisimlere serebral
damarlarm yaniti arzu edilen sekildedir. EEG aktivitesi deprese olur.”*Fakat daha
onceden hi¢ ndbet gecirmemis hastalarda propofol ile anesteziden sonra epileptik

nobetler rapor edilmistir.”
2.3.1.7. Diger ozellikleri ve klinik kullamim

Propofol nadiren de olsa plazma histamin diizeyini yiikseltebilir. Anaflaktoid
reaksiyon orani propofol i¢in yaklasik 1/60000 iken, tiyopental i¢in 1/30000, kas
gevseticiler i¢in 1/6000°dir.”

Karaciger ve bobrek fonksiyonlar iizerine etkisi yoktur.”’72

Kiigiik venlere enjeksiyon sirasinda agri olabilir. Biiyiikk venler kullanildiginda
agr1 gorilme sikligr azalir. Yanliglikla arter icine propofol enjekte edilen hastalarda
major sekel bildirilmemistir.

Akut porfiria ve diger porfiria tirlerinde gilivenle kullanilabilecegi

belirtilmektedir.”® Genetik olarak malign hipertermiye yatkin olan kisilerde giivenle

kullanilabilecegi belirtilmektedir.”” Mevcut intravendz ajanlarin icinde eliminasyon yar1
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omri en kisa olandir. Hizli hepatik metabolizma ve eliminasyona bagli olarak derlenme
hizlidir. Bulanti, kusma, Oksiiriik, laringospazm, bronkospazm goriilme siklig1 azdir.
Ameliyat sonrasi analjezi ihtiyaci azdir. Erken mobilizasyon 6nemli bir 6zelligidir.
Ajitasyon, huzursuzluk %2 oraninda goriilebilir.***

Intravendz indiiksiyon dozu 2-2.5 mg/kg’dir. Yashlarda doz azaltilmali, klinik
yanita gore titre edilmelidir. Anestezi idamesinde bolus veya inflizyon halinde
kullanilabilir. Bolus injeksiyonlar klinik gereksinime gore 25-50 mg arasindaki dozlarda
verilebilir. Infiizyon halinde klinik gereksinime gore 4-12 mg kg/saat arasindaki

dozlarda verilebilir.***

2.3.2. Remifentanil

1996 yilindan itibaren klinik kullanima giren remifentanilin farmakodinamik
ozellikleri; fentanil ve tiirevlerine benzeyen tipik bir p reseptdr agonisti olmasidir.

Nonspesifik esterazlar tarafindan metabolize edilmesi remifentanile diger
opioidlerden farkli bir farmakokinetik profil kazandirmaktadir.

Klinik iistlinliigli; viicuttan atilimi saglayan organlarin islevine bagli olmaksizin
klirensinin ¢ok hizli olmasi ve dolayisiyla etkisinin ¢ok hizli bir sekilde ortadan
kalkmasidir.”

Remifentanil; bir ester bagi olan fentanil tiirevidir (3-[4-methoxycarbonyl-4-[-(1-

oxopropyl) phenylamino]-1-piperidine]propanoic acid,methyl ester) .
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Sekil 5. Remifentanilin kimyasal yapisi

u opioid reseptor selektivite profili, etki siliresinin kisa olusu, tekrarlayan dozlarda
birikim olmamasi, eliminasyonunda non-hepatik bir mekanizmanin rol oynamasi,
histamin salimiminin olmamast ve kardiyovaskiiler stabiliteyi saglamasi belirgin
ozellikleridir. Remifentanilin metabolizmas1 plazma kolinesteraz seviyesinden
bagimsizdir. Bu durum enzim defekti olan hastalarda doz ayarlamasmin gerekli
olmadigimi géstermektedir.80

Remifentanil ile iliskili en yaygin yan etkiler p opioid reseptdor agonist
farmakolojisinin karakteristigidir. Genel anestezinin indiiksiyonunda veya idamesinde
onerilen dozlarla goriilen yan etkiler; bradikardi, hipotansiyon ve iskelet kasi
rijiditesidir. Diger opioidlerde oldugu gibi kas rijiditesi hizli intravendz infiizyona
baglidir. Postoperatif donemde titreme, bulanti, kusma ve ates de remifentanilin yan
etkilerindendir. Remifentanil infiizyonunun durdurulmasindan sonra goriilen yan etkiler
ise; solunum depresyonu, bas donmesi, bulanik gdrme, hipotansiyon, bas agrisi ve
kasintiy1 ig:ermektedir.so

Remifentanili klinikte uygularken dikkat edilmesi gereken nokta; hastanin yasi ve
patolojisine ilacin farmakokinetik etkisidir. Karaciger hastaliklari, bobrek hastaliklar1 ve
yas remifentanilin klirensini 6nemli boyutta degistirmiyor olmas1 hastalara uzun siireli
infiizyon seklinde giivenle verilebilecegi anlamina gelmektedir. Ancak remifentanilin

yogun bakim tinitelerinde kullanim1 hakkindaki yayinlar kisithidir.™
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Glass ve arkadaslarmm® belirttikleri gibi remifentanilin birincil stiinligi,
farmakokinetik degiskenliginin daha az olmasidir. ilag viicuttan, enzimatik hidrolizle
atilir. Remifentanil, kan ve dokularda bulunan ¢ok etkin bir enzim olan nonspesifik
esteraz tarafindan metabolize edilir. Bu hidroliz biiyiik olasilikla iskelet kasinda
gerceklesir ve total remifentanil klirensi kalp debisinin % 30-50’sidir. Ayrica bu
metabolizmada, plazma esterazi gibi 6zgiin esterazlarda goriilen genetik degiskenlik
tipleri ve ilag etkilesmeleri de s6z konusu degildir.82

[lacin yarilanma omrii 3-5 dakika gibi olduk¢a kisa bir siiredir. Ayrica
remifentanilin etkisi, plazma konsantrasyonunun %350 azalmasina kadar gecen zaman
(varilanma Omrii) igerisinde sabit ve kisayken diger opioidlerin infiizyon siiresi
uzadik¢a eliminasyon omrii uzamaktadir. Dolayisiyla remifentanil uzun siire birikme
korkusu olmadan verilebilir.?

Ozellikle acil durumlarda renal ve hepatik fonksiyon bozuklugu olanlarda giivenle
uygulanabilir. Yogun bakim hastalarinda yapilan ¢alismalarda remifentanil ve hipnotik
ajan kombinasyonlari ile analjezi ve sedasyon saglanabildigi gé')rl'jlmiis‘u'ir.82

Ozellikle remifentanil kullanimmin durdurulmasindan birka¢ dakika sonra ilacin

etkinliginin ortadan kalktig1 saptanmistir.*
2.4. Inhalasyon Anestezikleri

Inhalasyon anestezikleri, 1950’li yillarda halotanin kesfi ile modern anestezik
kavramma kavusmus, cerrahi alanda bir yeni ¢agin baslamasina saglamistir. Ilk modern
anestezik olan halotandan sonra devam eden yeni volatil anestezik arayislari slirecinde
enfluran 347. sirada, isofluran ise 469. olarak sentezlenmistir. Bu siirecte kesfedilen pek
¢ok wvolatil anestezik iginde sadece bu ikisi klinikte kullanim alani bulmustur.
Digerlerinin ya anestezi indiiksiyonlar1 yeterli olmamis ya da sistemik toksisite

gozlenmis ve klinik olarak kullanllamamlstlr.s?’
2.4.1 Desfluran

Desfluran (CF2H-O-CFH-CF) serinin 653. bilesimidir.
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2.4.1.1. Fiziksel ve Kimyasal Ozellikler

Desfluran ve isofluran sentezi benzerlik gosterir. Her iki bilesimde florinlenmis
metiletil eter icerir. Desfluran isoflurandan alfa etil karbona klor yerine flor atomu
baglanmis olmasi ile ayrilir. Desfluran sentezi isofluranin bromin triflorid ile
karistirilmasiyla basarilmistir. Invitro ve invivo ¢alismalar desfluranin diger inhalasyon
anesteziklerine gore daha stabil oldugunu gdstermistir. Respiratuar, kardiyovaskiiler,
noromiiskiiler ve elektroensefalografik etkileri isofluran ile benzerdir. Ancak bu
“kii¢iik” degisiklik desfluranin fiziksel 6zellikleri iizerinde derin etkiler yaratir. Ornegin,
desfluranin buhar basinct 20 C’de 681 mmHg oldugu ic¢in yiiksek irtifalarda oda
sicakliginda kaynar. Bu o6zellik desflurana 06zgii vaporizator gelistirilmesiyle
¢Oziilmiistiir. Ayrica desfluranin kandaki ve viicut dokularindaki diisiik eriyebilirligi bu
anestetigin ¢ok iyi dagilmasina ve ¢oziilmesine yol acar. Bu yiizden desfluranin alveolar
konsantrasyonu diger volatil ajanlara goére inspire edilen konsantrasyona daha hizli
ulasma egilimindedir. Bu da anesteziste anestezi diizeyi hakkinda daha siki kontrol
olanag saglar. Uyanma siiresi isofluranin yaklasik yarisi kadar daha kisa bir siirede
olmaktadir. Bu etki azot protoksitten (0,47) bile daha diisiik olan kan/gaz partisyon
katsayisina (0,42) baglidir.2%

Desfluran, diger volatil ajanlarin kabaca 4’1 kadar potent iken, azot protoksit’ten
17 kat daha potenttir. Yiiksek buhar basinci, ¢cok kisa etki baslangi¢ siiresi ve orta
derecede potent olmasi desfluranin en karakteristik 6zellikleridir. Desfluranin MAC
degerleri diger potent inhalasyon anesteziklerde oldugu gibi yas arttikca diiser. infant ve
cocuklarda Taylor ve Lerman’in % 50-60 nitr6z oksit ile bildirdikleri desfluran i¢in

MAC degerleri asagidaki gibidir.86
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Tablo 1. Desfluranin minimal alveolar konsantrasyon (MAK) degerleri86

Yag MAK MAX
(Oksijen ile) ( % 50-60 N>O ile)

0.03 9,16+0,02

0.72 9,96+0,67 7,15+0,82

2.1 9,05+0,61

3.0 6,35+£0,41

25 7,25+0,00 4,0+0,29

45 6,0+0,29 2,83+0,58

70 5,17+0,58 1,67+£0,38

Tablo 2. Desfluranin Partisyon Katsayllarl86

Kan/Gaz 0,42 + 0.02
Beyin/Kan 1,3+0.1
Kalp/Kan 1,3+0,2
Karaciger/Kan 1,3 +0,1
Bobrek/Kan 1,0 +0,1
Kas/Kan 2,0+0,6
Yag/Kan 27 +3.0

2.4.1.2. Biyotransformasyon ve eliminasyon

Desfluranin biyotransformasyonu karacigerde gerceklesir. Yikimi isofluran ile
paralellik gosterir. Sitokrom P450 sisteminde gerceklesen yikim sonrasi trifloro asetik
asit, karbondioksit ve su ortaya g¢ikar. Olusan metabolitlerin % 0,02’den az1 {iriner
metabolit olarak absorbe edilerek tekrar kullanilabilir. Desfluran anestezisi sonrasi

serum ve idrarda inorganik flor seviyeleri preanestezik seviyeye yakindir.®
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2.4.1.3.Desfluranin farmakodinamisi

Kardiyovaskiiler Etkileri: Desfluranin kardiyovaskiiler etkileri isofluraninkine
benzerdir. Minimal kardiyak depresyon, kalp hizinda artig olarak 6zetlenebilir.Yiiksek
konsantrasyonlar1 sistemik vaskiiler rezistansta diisiise ve bdylece kan basincinda
azalmaya yol agar. 1-2 MAC degerinde kardiyak output degismez veya hafifce deprese
olur. Kalp hizi,santral vendz basing ve pulmoner arter basincinda orta derecede bir
artisa yol acar (diisiik dozlarinda genellikle ortaya (;1kmaz).89'90

Desfluran konsantrasyonlarinda hizli artiglar kalp hizi,kan basinci ve katekolamin
seviyelerinde gegici yiikselmelere neden olur. Bu artis ayni konsantrasyonlardaki
izoflurana gore daha fazla bildirilmistir. Izofluranin tersine desfluran koroner arter
akimun artirmaz. ™

Respiratuar Etkiler: Desfluran tidal voliimde diismeye ve solunum sayisinda
artisa yol acar. Alveolar ventilasyonda bir azalmaya neden olur ve bu da PaCO?yi
artirtr. Diger modern volatil anestetik ajanlar gibi desfluran da artmis PaCOZ’ye
ventilatuar cevabi deprese eder. Desfluran indiiksiyonu sirasinda olusan keskin koku ve
hava yolu irritasyonu, sekresyon artisi,nefes tutma,oksiiriik ve laringospazma neden
olabilir.”*%%

Serebral Etkileri: Diger volatil anestetikler gibi,desfluran serebral vaskiiler
rezistansi azaltir, serebral kan akimini artirir ve intrakranial basingta artisa neden olur.
Fakat serebral damarlar PaCO?deki degisikliklere cevap verebilir durumda kalir. Bu
nedenle intrakranial basing hiperventilasyon ile azaltilabilir. Desfluran anestezisi
sirasinda serebral oksijen tiiketimi azalir. Boylece desfluranin neden oldugu
hipotansiyon sirasinda (ortalama arter basinc. 60 mmHg) serebral perfiizyon basinci
diisiik olmasina ragmen serebral kan akimi aerobik metabolizmay1 saglayacak diizeyde
kalir. EEG iizerine etkisi isofluraninkine benzer sekilde supresyon olarak gériiliir.***
Noromiiskiiler etkileri: Desfluran, periferik sinir stimiilasyonuna yaniti doza

bagl olarak azaltir.

Renal etkileri: Desfluran ile nefrotoksik etki bildirilmemigtir.%
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2.5. Sinir-Kas Ileti Blogunun Geri Dondiiriilmesi

Iki faktdr 6nemlidir; birincisi Ach konsantrasyonudur. Kavsak araliginda Ach
sayisini artirmak agonist/antagonist oranini degistirir ve agonist molekiillerin reseptorii
tanima alanim isgal etme olasihigmni artirir. Ikinci faktdr; Ach’nin aralikta bulundugu
stirenin uzunlugudur. Nondepolarizan néromiiskiiler blokor ajanlar (NMBA) reseptore
Ach normal yasam siiresinden (1 msn) biraz daha kisa siire baglanirlar. Ach yikimi o
kadar hizli olur ki anlamli sayida antagonist molekiiliin reseptdrden ayrilincaya kadar
cogu yikilmis olur. Ach’nin kavsakta bulundugu siireyi artirmak, antagonist reseptdrden
ayrilinca meveut Ach’nin reseptdre baglanmasi igin zaman saglar.*®

Antagonizma i¢in 3 sinif ila¢ kullanilir:

K+ kanal blokeri ilaglar: Kavsak oncesi sinir ucundan potasyumun disa akisina
engel olur. K+’un disa akis1 normalde sinir ucu aksiyon potansiyelini sonlandirdigi i¢in,
bu etki sinirin depolarizasyonunu hizlandirir. Depolarizasyon sonlanana kadar sinire
girisi Ca*? devam ettigi icin, bu ilaglar indirekt olarak sinir ucuna Ca* girigini artirirlar.
En bilineni, 4-Aminopiridin’dir.

Ach esteraz inhibitorleri: Ach’nin kavsak araliginda yikimimi saglayan enzimi
inhibe ederek Ach’nin yikimimi engelleyip miktarini artirirlar. Ach’nin postsinaptik
reseptore baglanma ihtimalini artirirlar.  Neostigmin, piridostigmin, edrofonyum
ornekleridir.

Yeni geri dondiiriicii ilaglar: Insan pseudokolinesterazi (Atipik plazma
kolinesterazina bagl stiksinilkolin ve mivakiiryum blogunda etkili); Gama siklodekstrin
tirevi olan sugammadeks klinik kullanimdadirlar. Suramin ve sisteinin  klinik

kullanimlari yoktur.%’97

2.5.1. Neostigmin

Neostigmin 1931 yilinda sentezlenmistir. Bir karbamat, bir kuaterner amonyum
grubundan olusur. Indirekt olarak sinir kas kavsaginda bulunan Ach Esteraz enzimine
kovalent baglanarak, enzimi inaktive eder. Boylece Ach yikilamaz; ve miktar1 dramatik
olarak artar. Postsinaptik reseptorler i¢cin NMBA’larla yarisir ve reseptore ulasan Ach
miktar1 artar. Sinaptik yarikta Ach, daha uzun siire kalir. Bu, son plak potansiyeli

stiresinin ve biiyiikliiglinlin artmasina neden olur.”®
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Sekil 6. Ach ve Neostigminin molekiiler yapilari

Yalnizca nikotinik reseptorlerde degil, muskarinik reseptorlerde de indirekt
stimiilasyona neden olur. Bronslarda, sindirim, kardiyovaskiiler sistemdeki sinapslarda
Ach birikimini ve bundan dolay1 olusan yan etkileri azaltmak igin antikolinerjik ajanlar
(atropin, glikopirolat gibi) ile kombine edilir.

Doz: 40-80 pg /kg. Erigkinlerde 0.5-2.5 mg, 5 mg’1 gegmemelidir. Cocuklarda 25-
80 ug /kg; bebeklerde 25-100 pg /kg Etki baglama siiresi: IV kullanimda 5-15 dk. Etki

siiresi: 1-2 saattir.*
2.5.1.1. Neostigminin yan etkileri ve ilag etkilesimleri

Cocuklarda rezidiiel blok daha az goriiliir. Yaghlarda eliminasyonun azalmasi
nedeniyle sinir-kas ileti blogu daha yavas geri doner. Halojenli ajanlar (6zellikle
sevofluran) tam diizelmeyi geciktirir. Propofoliin etkisi daha azdir. Aminoglikozid
grubu antibiyotikler, magnezyum diger etkilestigi ilaglardir.

Neostigminin yan etkisi olarak bradikardi ve bradiaritmiler siktir; ancak
antikolinerik ajanlarla bu yan etkiler onlenebilir. Atropinin etkisi 1 dk.’da baglar; 30-60
dk siirer. Neostigmin+atropin baglangicta tasikardi yapabilir. QT uzamasi, hayati tehdit
eden aritmiler goriilebilir. Torsades de pointesi baslatabilir. Diisiik K* ve Mg+2
seviyelerinde, morbid obezite gibi durumlarda neostigmin sonrasi ventrikiiler

fibrilasyon ve kardiak arrest goriilebilir. Neostigminin koroner arter vazospazmi
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97100101 Neostigminin diger yan etkileri arasinda

yaptigini bildiren yayinlar mevcuttur.
kolinerjik stimiilasyon ile bronkokonstriiksiyon, salivasyonda, mesane tonusunda ve

barsak motilitesinde artma, abdominal kramp, bulanti, kusma ve miyozis bulunmaktadir.

2.5.2. Sugammadeks

Siklodekstrin tlirevi yeni jenerasyon bir sinir-kas ileti blogunu geri dondiiriicii
ajandir. 1891°de nisastadan bakteri (Bacillus amylobacter) araciligiyla iiretildi. I¢ yiizii
lipofilik dis yiizii hidrofilik siklik oligosakkaridlerdir. Bu yap1 sayesinde yiiksek affinite
ile lipofilik yapidaki NMBA’lar i¢ine alarak (molekiiler enkapsiilasyon) inkliizyon
kompleksleri olusturur. Boylece NMBA’nin reseptorle baglanmasimi engeller. Suda
¢oziinen bu kompleksin plazmaya difiizyonla gegisi olur ve sinir kas kavsagindaki
NMBA konsantrasyonu azalr,%" 99102 Sugammadeks, steroidal yapidaki NMBA’lara
etki gosterir. Rokuronyuma etkisi, vekuronyum ve pankuronyumdan daha fazladir
(rokuronyum> vekiironyum > pankiironyum). Benzilizokinolin grubuna etkisizdir.

Derin blokta dahi hizli bir geri dondiirme saglar.
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Sekil 7. Sugammadeksin molekiiler yapis:®
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Doz: IV kullanilir. Derin blokta 4 mg/kg (PTC 1-2 goriildiigiinde); Yiizeysel
blokta 2 mg/kg (TOF sayisi 2 oldugunda); Acil geri dondiirme dozu (PTC 1-2): 8- 16
mg/kg dozlarda kullanilir. Doza baglhh olarak etki baslama siiresi 1-3 dk.’dir.
Eliminasyon yar1 émrii 100 dk.’dir. Viicutta metabolize olmaz. %80’1 degismeden 24
saat i¢inde bobreklerden atilir. Agir bobrek yetmezligi olanlarda kullanimi tavsiye
edilmemektedir. Plazma ya da eritrositlere baglanmaz. Kan beyin bariyerinden ve
plasentadan gegisi minimaldir. Hayvan calismalarinda toksisite, genotoksisite veya
teratojenite bildirilmemektedir.”’%1%

flac etkilesimleri: Sugammadeks sonrasi 24 saat icinde steroidal yapidaki
NMBA’larin verilmesi Onerilmez. Verilmesi gerekirse nonsteroidal NMBA’larin
verilmesi uygundur. Sugammadeks sonrasi cisatrakiiryum blogu yogundur;
siiksinilkolinde ise etki ge¢ baslasa bile tam blok olusur.97 Cerrahi giliniinde alinan
toremifen (selektif oksijen reseptdr modiilatorii) ve bazi antibiyotikler (flukloksasilin,
fusidik asit) ile sugammadeks etkisi azalmaktadir. Yine ayni giin alinan oral
kontraseptif ilaglarla yakalama (capture) reaksiyonu gelismektedir. Flukloksasilin ve
progesteron alanlarda sugammadeks sonras1 dozun atlanmast onerilmektedir." 99103

Yan etkileri: Agri, bulanti, kusma, bas agrisi, bogaz agrisi, sirt agrisi, oksirik,
konstipasyon yaygin yan etkilerdir. Cok yiiksek dozlarda agizda metalik ya da aci tat
goriilmektedir. Yiksek dozlarda 24 saat iginde normale donen idrar kreatinin, 32
mikroglobulin, mikroalbumin ve N-asetil beta glukozaminidaz saptanir ancak bunun

klinik ®nemi bilinmemektedir.'®

Hipertansiyon, hipotansiyon ve QT wuzamasi
bildirilmistir. ~Allerjik reaksiyonlar goriilebilmektedir.®*®  Ozellikle giiniibirlik
cerrahide PORK etkisi goz ardi edilmemelidir.”’

Avantajlari: Derin blokta ve ‘entiibe edilemez, ventile edilemez’ zor hava yolu
durumlarinda ideal bir ajandir. Hizli seri indiiksiyonda 1.2 mg/kg rokuronyumdan 3 dk
sonra 16 mg/kg sugammadeks kullanilmasi sonrasi diizelme, 1 mg/kg dozda
stiksinilkolin uygulamasina goére daha kisadir ve dolayist ile acil durumlarda

siiksinilkoline alternatiftir.*"**®

2.6. Yashhk

Yaslilik, kronolojik olarak 65 yas iisti donemdir®*® Diinya Saglik Orgiitii

psikogeriatrik yaslilik donemini 65 yas ve istlinli yasgh, 85 yas ve {lizerini ¢ok yash

31



olarak tanimlamistir. Geriyatristler ise yaslilig1 65-74 yas arast geng yasli, 75-84 yas
arasin1 orta yashh ve 85 yas tzerini ileri yashilik (ihtiyarlik) devri olarak
siniflamuslardir*® 2040 yilina kadar ise diinya niifusunun %24'{iniin 65 yas ve iizerinde
olacagi ve bunlarin yarisinin cerrahi miidahale ge¢irmelerinin muhtemel oldugu

ongoriilmektedir.'*
2.6.1. Yasa Bagh Fizyolojik Degisiklikler
2.6.1.1. Farmakokinetik ve farmakodinamik degisiklikler

Dokulardaki reseptor sayisi ve/veya ndrotransmitterlerin bu reseptorlere afiniteleri
yasla birlikte azalir. Ayrica otonom sinir sistemi disfonksiyonu, termoregulasyonun
bozulmasi, kognitif disfonksiyon gibi fizyolojik ve hemostatik degisiklikler ilag
yamtlarmni etkilemektedirler.!9"*%® Kas kiitlesindeki ve total viicut suyundaki azalma
veya yag dokudaki artis ilag dagilimimi etkileyebilir. Yagda eriyen ilaglarin dagilim
voliimleri artarken, suda ¢dziinen ilaglarin dagilim voliimleri azalir; bdylece bunlarin
plazma konsantrasyonlarinda degisimler olur. Yagla birlikte karaciger ve bobrek
fonksiyonlarinin azalmasi ile klirensin azalmasi, ilaglarin etki siiresinin uzamasina yol
acar.'® Oral yoldan alinan birgok ila¢ yastan etkilenmeyerek pasif difiizyon ile absorbe
olurken, bazi ilaglar ise yasla birlikte azalan aktif transport ile absorbe olur. En dnemli
azalma barsak duvarindaki ilk geciste ve hepatik ekskresyonda olur. Asidik ilaglar
baglayan (Barbitiiratlar, Benzodiazepinler, Opioidler gibi) alblimin azalir; bazik ilaglar
baglayan (lokal anestezikler gibi) alfal asid-glikoprotein artar. Plazma proteinlerine
baglanmada degisiklikler olur.*®flaclar 2 tip reaksiyon ile metabolize olurlar. Faz 1
(oksidatif reaksiyon ), faz 2 (hidroliz, rediiksiyon, glukronid konjugasyon) dir. Faz 1

107110 fhhalasyon anesteziklerinde

yasla birlikte azalirken, faz 2°de bir degisiklik olmaz.
yaslanmaya eslik eden temel degisiklik; Minimum alveoler konsantrasyonun (MAC’in)
azalmasidir. 40 yasindan sonra MAC degeri dekad basina %6 azalyr, 104107110

Yaslt viicudunda olusan fizyolojik degisiklikler tablodaki gibidir:
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Tablo-3. Yash viicudunda olusan fizyolojik degisiklikler."*™"

Yaslida olusan fizyolojik degisiklikler
Ortalama Degisiklik
Viicut Sivisi %15 azalma
Yagsiz Viicut Kitlesi %35 azalma
Viicut Yag %350 (kadm) artma
%100 (erkek) artma
Serum Albumini %?20 azalma
Bobrek Agirhig: %20 azalma
Hepatik Kan Akimi %40 azalma

Yaslida organ sistemlerin fizyolojik degisiklikleri tablodaki gibidir. (Tablo-4)

Tablo-4. Yashda organ sistemlerin fizyolojik degisiklikleri.'***?

Yasin organ ve sistemler iizerinde fizyolojik etkileri

Otonom Sinir Sistemi Ortostatik Hipotansiyon Sikliginda Artma
Stabilizasyon Yeteneginde Azalma
Katekolamin Diizeyinde Artma

Baroreseptor Cevabinda Azalma
Kardiyovaskiiler Sistem Kalp Hizin1 Arttirma Yeteneginde Azalma
Beta Stimiilasyon Cevabinda Azalma
Katekolamin Cevabinda Azalma

Dolagim Zamaninda Uzama

Maksimum Egzersiz Performansinda Azalma
Sistolik Basingta Artma

Pulmoner Sistem Hipoksiye Cevapta Azalma

Hiperkarbiye Cevapta Azalma

Havayolu Reflekslerinde Azalma

Siliyer Fonksiyonda Bozulma

Solunum Diizensizliginde Artma

Opioid Uygulamasina Bagli Apne Periyodunda Uzama

Santral Sinir Sistemi Serebral Kan Akiminda Azalma
Beyin Kiitlesinde Azalma
Reaksiyon Zamaninda Uzama

Hepatik Sistem Kiitlede Azalma

ik Gegis Etkisinde Azalma

Proteine Baglanmada Azalma

Kan Akiminda Azalma

Metabolik Kapasitede Azalma
Bosaltim Sistemi Konsantre Etme Yeteneginde Azalma
Sodyum Diizeyi Ayarlamada Bozulma
Kiitlede Azalma

Glomeriiler Filtrasyon Hizinda Azalma
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2.6.2. Anestezi Sonrasi1 Derlenme

Derlenme odasinda hastanin uyanikligimi gostermede bazi fiziksel ve mental
testler yapilir. Hastalarin derlenme odasindan servise gonderilmesinde siklikla Modifiye
Aldrete Skoru (MAS) kullanilir. MAS ile kan basinci, periferik oksijen satiirasyonu,
biling, motor aktivite ve solunum olmak lizere 5 kriter degerlendirilir. Skoru 9 ve

iizerinde ise giivenli olarak klinige gonderilebilir,}**41°

Tablo 5. Modifiye Aldrete Skoru

Anestezi Somrast Derlenme Skorl amast (Modifive Aldrete Skorlaman)

Kategori Tammlama Puan

Biling durumu Tamamen uyanik ve oryante (isim, yer, zaman) 2

Sesli uyarana yanit mevcut

Yanit yok

[T =T

Aktivite Tim ekstremitelerini istamli olarak ve emirkere uygun haraket attifyor

Sadece ik ekstremitayi haraket ettiryor
Haraket yok
Solunum Drerin soluyabilivor ve Skslirabiliyvor

ko | = | =

Dispre, ksith solunum veya takipne

Apnalk vayva makanik ventilasyon destedinde

b | & | —=

Dolasim Kan basincinin preanastazik dlgdmdn + %20'sl sevivesinde olanlar

Kan basincimn preanastazik dlghmdn + %20-49 sevivesinda olanlar

Kan basincimn preanastazik Slghmdn + %50 sevivasinde olanlar

Oksijen (Oda havazsinda Sp02 =%92
Satiirasyonu

b | 2 | =

Sp02 > %90 dizeyinde tutmak icin 02 destedine ihtivag duyanlar
02 daestadine ragmen Sp02< %90 olmas 4]

-

Toplam skor 10

2.6.2.1. Derlenme Odasinda Goriilen Komplikasyonlar

Derlenme odasinda anesteziye bagli komplikasyon goriilme sikliginin yaklasik
olarak % 24 oldugu ileri siiriilmektedir."> ASA durumunun yiiksek olmasi, anestezinin
2-4 saat aras1 silirmesi, acil cerrahi miidahale yapilmasi, abdominal ve ortopedik
cerrahiler komplikasyon insidansini onemli Ol¢lide artirmaktadir. Anesteziye bagl
mortalite, ameliyat sonrasi ilk 30 giin igerisinde olusan Oliim orani olarak tanimlanir.
Tim popiilasyonda mortalite oram1 %1.2 iken 60-69 yas aras1 %2.2, 70-79 vyas
aras1 %2.9, 80 yas iizerinde %35.8, 90 yas iistii %8.4diir."* Derlenme odasinda en yaygin
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goriilen komplikasyonlar arasinda bulanti-kusma (%9.8; en sik karsilasilan
komplikasyon), hipotermi, titreme, postoperatif agri, mental durum degisiklikleri (%
0.6), kardiyovaskiiler sistem ve hava yolu komplikasyonlar1 (% 6.9) ile rezidiiel sinir-
kas ileti blogu goriilmektedir 1314112

Kardiyovaskiiler komplikasyonlar: Yash hastalarda kas kitlesinin azalmasindan
dolayr termoregiilasyon bozulur ve bu nedenle olusan hipotermiye bagli olarak
norepinefrin konsantrasyonu artar, periferik vazokonstriiksiyon olur ve arteryel kan
basinci artarak kardiyovaskiiler iskemi ve aritmiler meydana gelebilir. Normotermi
kardiyak morbiditeyi % 55 oraninda azaltir. Derlenme odasinda en sik karsilasilan
kardiovaskiiler komplikasyonlar, hipotansiyon (% 2.7), disritmi (% 1.4), hipertansiyon
(% 1.1), MI gibi kardiyak durumlardir (%0.3).1*3114115

Hava yolu komplikasyonlari: Anesteziye bagli en onemli solunum sistemi
komplikasyonlar1 hava yolu obstriiksiyonlari, hipoksemi, hipoventilasyon, hiperkarbi ve
pulmoner aspirasyonlardir. Komplikasyon riskini artiran durumlar 60 yas {istii olmak,
erkek cinsiyet, diyabetes mellitus, obezite, acil cerrahi miidahale, 4 saatten uzun siiren
cerrahi, opioid ve sedatif premedikasyon yapilmis olmas1 olarak sayilabilir.
Nonkardiyak cerrahi sonrast morbiditenin en sik nedeni solunum sisteminde gozlenen
komplikasyonlardir. Agr1, anestezik ajanlar ve NMBA’lara bagli gozlenen klinik olaylar,
atelektazi, sivi1 siftleri gibi durumlar solunum mekanigi ve kontroliinde gozlenen yasa
bagl degisiklikleri arttirarak komplikasyonlara zemin hazirlar. Ameliyat sonrasi
solunum sistemi komplikasyon orani yaglilarda % 2.1-10.2 dir. En sik rastlanan hava
yolu komplikasyonlar1 hipoksemi (% 0.9), hipoventilasyon (% 0.2), hava yolu
obstriiksiyonlari (% 0.2), pndmoni, hiperkarbi, pulmoner aspirasyonlar ve atelektazidir.
Anestezik ajanlar ve NMBA’lar, {ist abdominal veya bag-boyun cerrahisi sonrasi
farengeal fonksiyonlarda ve oksiiriik refleksinde yasa bagli gozlenen degisiklikleri daha

fazla arttirmaktadir, 13114110

2.7.1. Anestezi Derinliginin Olciimii

Viicudun agrili uyaranlara duyarsiz hale getirilmesini amaglayan genel anestezinin
yeterli derinlikte olmasi1 gerekir. Genel anestezi esnasinda uyaniklik hali psikolojik
travmaya neden olabilecek diizeyde korkung bir deneyim olabilir. Genel anestezi

uygulamasi sirasinda anestezi derinliginin degerlendirilmesi siiregelen bir problemdir ve
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oldukga kompleks bir konudur."'"**® Geleneksel yaklasimda, anestezi derinligine kirpik,
kornea ve konjunktiva refleksleri, pupil biiyiikligii ve 1s18a reaksiyonu, kan basinci,
nabiz, cilt insizyonuna alinan kardiyovaskiiler ve solunumsal yanit, terleme, gézyasi
salgilanmast, solunumun diizeni ve derinligi gibi klinik belirtiler ile karar verilir.*®

Son yillarda Elektroensefalografi (EEG) nin bu amagla kullanimina olan ilgi
artmistir EEG, subkortikal talamik c¢ekirdekler tarafindan kontrol edilen kortikal
elektriksel aktiviteyi gosterir. Bu elektriksel aktivite, anestezi derinligi ile dogrudan

degisim gé')sterir.119

2.7.1.1. Bispektral Indeks

Bispektral indeks EEG sinyalinin bilesenleri arasinda akut faz ciftlesmesinin
derecesini sayisallagtiran bir yorum yontemidir. Norolojik hastaliklar, serebral iskemi ve
anestezik etkinligin izlenmesi gibi ¢esitli durumlarda EEG’yi basit ve giivenilir bir
sekilde degerlendirmek amaciyla harcanan ¢abalar sonucunda bulunrnustur.120

Sedasyon ve hipnoz seviyesi, frontotemporal bolge iizerine yerlestirilen bir
algilayic1 yardimi ile, BIS monitériinden 0-100 arasinda sayisal bir deger olarak
izlenebilmektedir. 100 degeri uyaniklik durumunu, 80 hafif sedasyonu, 60 orta hipnotik
seviyeyi, 40 ise derin hipnotik seviyeyi yan51tmaktad1r.121Tab|0-6’da BIS ve sedasyon

diizeyi arasindaki korelasyon gﬁrﬁlmektedir.124

Tablo 6. BIS ve Sedasyon Diizeyleri Arasindaki Korelasyon

BIS Sedasvon Diizevi
86-100 Uyanik
66-85 Yiiksek sesli uyarana cevap var
41-85 Uyaranlara minimal cevap,

Hatirlama diisiik olasilik

20-40 Agrili uyarana cevapsiz derin sedasyon

<20 EEG’de supresyon

0 Beyin aktivitesi yok
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BIS degeri bir monitoérde gosterilen tek bir sayisal deger olup, bu deger 30
saniyenin lizerindeki EEG kayitlarindan elde edilir. Bu bilgiler, ortalama her 2 ile 5
saniye arasinda kaydedilmekte olup, bu sekilde BIS indeksindeki gereksiz
dalgalanmalar Onlenmektedir. Ayni zamanda hipnotik durumda ani degisiklikler
oldugunda da BIS indeks degeri hastadaki klinik degisikligi 5-10 saniye sonra
gosterebilmektedir.*?

BIS 1985°den bu yana gelistirilmekte olup; ticari olarak elde edilebilir versiyonu,

1996°’da “Food and Drug Administration” (FDA) tarafindan onaylanmlstlr.123
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3. GEREC VE YONTEM

Bu ¢alisma, Cukurova Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon
Anabilim Dalinda gerceklestirildi. Etik Kurul onayr ve hastalardan bilgilendirilmis
onam formu alinarak ASA I-III statiisiinde olan, 6ngdriilen cerrahi siiresi 150 dakikay1
asmayan, 65 yas lizeri 80 hasta ¢alismaya dahil edildi. Karaciger yetmezligi, bobrek
yetmezligi, kas hastalig1, kullanilan ilaglara karsi bilinen bir allerjisi olanlar ve morbid
obez hastalar ¢alismaya alinmadi. Anestezi indiiksiyonunda tiim hastalara intravenoz
tiyopental 5-7 mg/kg, rokuronyum 0,5 mg/kg uygulanarak endotrakeal entiibasyon
saglandi. Basit rasgele yontemle randomize edilen hastalar dort gruba ayrildi;

Gr I: TIVA+sugammadeks grubu,

Gr II: TIVA-+neostigmin grubu

Gr I1I: Desfluran+ sugammadeks grubu

Gr IV: Desfluran+neostigmin grubu olarak isimlendirildi.

TIVA, 100 ml izotonik igine 260 mg propofol, 1,3 mgr remifentanil ve 50 mg
lidokain kullanilarak hazirlandi. Grup I ve Grup II’de oksijen(%33) + azot
protoksit(%67) + desfluran ile anestezi idamesi saglandi. Grup III ve Grup IV’de
oksijen (%33) + azot protoksit (%67) + TIVA ile anestezi idamesi sagland.

Noromuskiiler blok seviyesi akselomyolografi metoduyla train-of-four (TOF)
stimulasyon ile monitorize edildi. TOF elektrotlart 6n kol distali ulnar kenara ve
transducer bas parmak i¢ ylize sabitlendi. El ve 6n kol pamukla sarilarak periferik 1sinin
32 °C altina diigmesi engellendi. Ameliyat sirasinda TOF o6l¢limleri yapilarak TOF 3
degeri elde edildiginde 0.1-0.2 mg/kg ek rokuronyum yapildi.

Cerrahi sonunda TOF 2 degerine ulasildiginda Grup I ve Grup I1I’e sugammadeks
(2 mg/kg) yapilirken, Grup II ve Grup IV’e ise neostigmin (50 pg/kg) ve atropin (20
ug/kg) uygulandi. Biitiin gruplarda TOF oraninin 0,9’a ulagma siiresi degerlendirildi.
Anestezi uygulamasiin sonlandirilmasinda son cilt dikisi atilirken her iki grupta da
TIVA, desfluran ve N,O gazlar kesilerek %100 oksijene gecildi. Tiim olgularda
Solunum zamani, ekstiibasyon zamani ve T>0.9 olma zamani kaydedildi. Solunum
zaman1 olarak reverse veya sugammadex yapildiktan solunum baglayana kadar olan
zamanlar kaydedildi. Ekstiibasyon zamani olarak reverse veya sugammadeks

yapildiktan ekstiibasyon yapilana kadar olan zamanlar kaydedildi. T>0.9 olma zaman
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olarak reverse veya sugammadek yapildiktan T>0.9 olana kadar olan zamanlar
kaydedildi.

Anestezi derinlik monitdrizasyonu frontopariyetal bdlgeye yerlestirilen BIS
sensOriiniin  bispektral indeks monitérii ile baglantis1 saglanarak gergeklestirildi.
Anestezi siiresince anestezik ajan konsantrasyonlar1 BIS 40-60 olacak sekilde ayarlandi.
Aym zamanda endotrakeal entiibasyon sonrasi BIS degeri, spontan solunum siiresi
icindeki BIS degeri, ekstiibasyon sonras1 BIS degeri tespit edildi ve kaydedildi.

Anesteziden derlenme Modifiye Aldrete Skoru(MAS) ile degerlendirildi. MAS> 9
olma siiresi kaydedildi.

Anestezinin sonlandirilmasindan sonra spontan solunum siiresi, ekstiibasyon

stiresi ve MAS > 9 olana kadar gegen siireler kaydedildi.
3.1. Istatistik ve Verilerin Sunumu

Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 16.0 paket programi kullanildi. Kategorik
Olclimler say1 ve yiizde olarak, siirekli 6l¢iimlerse ortalama ve standart sapma olarak
ozetlendi. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda One-Way Anova ve Descriptive
statics’den CrossTab analizi kullanildi. Gruplar arasinda siirekli 6lgiimlerin
karsilagtiritlmasinda dagilimlar kontrol edildi, parametreler normal dagilim gosterdigi

icin Student T Testi kullanildi. Tiim testlerde istatistiksel onem diizeyi 0.05 olarak alindu.
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4. BULGULAR

4.1. Demografik Ozellikler

Calismaya 80 olgu alindi. Olgularin 42°si erkek, 38’1 kadinlardan olusmaktaydi.
Yas ortalamalar1 Grup I’de 68,7+4,7 yil, Grup II’de 71,15£7,5 yil, Grup III’de
73,40+£9,6 yil ve Grup IV’de 71,7+6,3 yil olarak saptandi. Olgularin gruplara gore
agirliklan karsilastirildiginda; Grup I’in 75,35+8,8 kg, Grup [I’'nin 77,35+8,6 kg, Grup
[Il’tin 75£10,9 kg ve Grup IV’in 76,45£11,3 kg oldugu saptandi. Gruplarin yas,
cinsiyet, kilo ve ASA skorlar1 arasinda istatistiksel olarak Onemli bir farklilik

saptanmadi (p>0.05). Gruplarin demografik 6zellikleri tablo 7°de gosterildi.

Tablo 7. Gruplara Gore Demografik Dagilimlar

Grupl Grup2 Grup3 Grup4 Toplam

(n=20) (n=20) (n=20) (n=20) (n=80) F-Testi P
Cinsiyet
(E/K) 11/9 11/9 10/10 10/10 42/38 0,064| 0,979
Yas 68,70+4,747| 71,15+7,595 73,40+9,659 71,70+6,342 | 71,24+7,318 1,435( 0,239
Kilo 75,35+8,845| 77,35+8,683| 75,00£10,959| 76,45+11,321| 76,04+9,876 0,228| 0,876
ASA 1,9540,510 1,95+0,605 2,35+0,671 2,05+0,686| 2,08+0,632 1,853 0,145

4.2. Derlenme Ozellikleri

4.2.1. Solunumun Baslama Zamani

Kas gevsetici ajanlar sugammadeks veya neostigmin ile revers edildikten sonra
spontan solunumunun baslama zamani agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak

anlaml1 bir fark saptanmadi (p>0.05, Tablo 8-13).

4.2.3. Ekstiibasyon zamani

Ekstiilbasyon zamani acisindan gruplar karsilagtirildiginda ise Grup I1V’de

ekstiibasyon zamaninin Grup II ye gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
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oldugu belirlendi (p=0.016, Tablo 12). Diger gruplar arasinda ekstiibasyon zamani
acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05, Tablo 8-13).

TOF orani > 0,9 olma zamanu:

TOF > 0,9 olma zamam agisindan gruplar karsilastirildiginda sugammadeks
uygulanan Grup I ve Grup III’de neostigmin uygulanan grup II ve IV’e gore TOF > 0,9
olma zamaninin oldukga kisa oldugu belirlendi.

Grup I’de TOF > 0,9 olma zamani 162,5 +70 sn iken gr II’de 479,8 sn idi. Grup |
ve II karsilagtirildiginda grup I’de grup II’ye gore anlamli olarak kisa oldugu saptandi
(p=0). Grup I ve Grup IV arasindaki karsilastirmada Grup I istatistiksel olarak anlamli
sekilde erken TOF > 0.9’a ulasti( p=0, Tablo) Benzer olarak Grup Il ve Grup il
karsilastirildiginda Grup III istatistiksel olarak anlamli diizeyde erken TOF >0.9’a ulasti
(p=0, Tablo)

Sugammadeks uygulanan Grup I (162,5 £70 sn) ve Grup Il (153,2 sn) arasindaki
karsilagtirmada istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi( p=0.754, Tablo 9).
Nestigmin uygulanan Grup II ve Grup IV karsilastirnldiginda da gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmad: (P=0.219, Tablo 12)

MAS > 9 olma zamani: Gruplar birbiriyle kiyaslandi. Grup I ve Grup II arasinda
anlamli bir fark bulunamadi (p=0.869, Tablo 8)

Grup I ve Grup III arasindaki karsilastirmada Grup I istatistiksel olarak anlamli
sekilde erken MAS > 9’a ulasti( p=0.032, Tablo 9)

Grup I ve Grup IV karsilastirildiginda Grup I istatistiksel olarak anlamh diizeyde
erken MAS > 9’a ulasti(p=0 Tablo 10)

Grup II ve Grup III karsilastirildiginda Grup II istatistiksel olarak anlamli diizeyde
erken MAS >9’a ulasti(p=0.041, Tablo 11)

Grup 1l ve Grup IV karsilastirildiginda yine Grup II istatistiksel olarak anlaml
derecede erken MAS >9’a ulast1 (p=0.001, Tablo 12)

Grup III ve Grup IV arasindaysa istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunmadi( p=0.201, Tablo 13)

Solunum zamani BIS degeri: Grup | ve Grup II arasinda solunum zamani1 BIS
degeri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (P=0.603 Tablo &)

Grup I’in solunum zamani BIS degeri Grup III’e gore istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek bulundu (p=0,001, Tablo 9)
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Grup I'in solunum zamani BIS degeri Grup IV’e gore istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulundu (p=0,003, Tablo 10)

Grup I’'nin solunum zamani BIS degeri Grup III’e gore istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0, Tablo11)

Grup I’nin solunum zamani BIS degeri Grup IV’e gore istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0, Tablo 12)

Grup Il ve Grup IV arasinda solunum zamani BIS degeri agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (P=0.837, Tablo 13)

Ekstiibasyon sonras1 BIS degeri: Grup | ve Grup II arasinda ekstiibasyon
sonrast BIS degeri acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (P=0.844 Tablo
8)

Grup I’in ekstiibasyon sonrasit BIS degeri Grup III’e gore istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0, Tablo 9)

Grup I’in ekstiibasyon sonrast BIS degeri Grup IV’e gore istatistiksel olarak
anlaml1 derecede yiiksek bulundu (p=0,005, Tablo 10)

Grup I’nin ekstlibasyon sonrasit BIS degeri Grup III’e gore istatistiksel olarak
anlaml1 derecede yiiksek bulundu (p=0, Tablo11)

Grup I’nin ekstiibasyon sonrast BIS degeri Grup IV’e gore istatistiksel olarak
anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,002, Tablo 12)

Grup Il ve Grup IV arasinda ekstilbasyon sonrasi BIS degeri acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (P=0.585, Tablo 13)

MAS > 9 olma zamani bis degeri: 4 grup birbiriyle karsilastirildi ve gruplar
arasinda anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0.05, Tablo 8-13).
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Tablo 8. Grup I ve Grup II karsilastirmasi.

G1 (n=20) G2 (n=20) t D

Solunum Zaman (sn) 230,9+139,764 237,7+84,240 |  -0,186 0,853
Ekstiibasyon Zamani (sn) 325,0+178,992 307,35+86,620 0,397 0,694
Modifiye Aldrette Skalasi 29 (sn) 457 40+205,728 | 468,05£200,694 |  -0,166 0,869
TOF 20.9 zamanu (sn) 162,50£70,912 |  479,80+180,150 | 7,329 0
BIS Solunum Zamam (BIS-1) 70,40+9,533 71,80£7201 | -0,524 0,603
BIS Ekst. Sonras: (BIS-2) 81,75+8.926 82.25+6912 | -0,198 0,844
BIS Modifiye A. Skalas1 > 9 (BIS-3) 89,905,261 90,50+3,649 | -0,419 0,677
Tablo 9. Grup I ve Grup III karsilastirmasi.

G1 (n=20) G3 (n=20) t D
Solunum Zaman (sn) 230,9+139,764 175,3+122,880 1,336 0,189
Ekstiibasyon Zamani (sn) 325,0+178,992 368,55+228.990 0,67 0,507
Modifiye Aldrette Skalast 29 (sn) 457 404+205,728 637,95+298,046 2,23 0,032
TOF 20.9 zamant (sn) 162,50+£70,912 153,256:105,256 0,315 0,754
BIS Solunum Zamani (BIS-1) 70,40+9,533 59,40+9,150 3,723 0,001
BIS Ekst. Sonrasi (BIS-2) 81,75+8,926 68,75+11,424 4,01 0
BIS Modifiye A. Skalasi > 9 (BIS-3) 89,905,261 89,65+4,716 0,158 0,875
Tablo 10. Grup | ve Grup IV karsilastirmasi.

G1 (n=20) G4 (n=20) t D
Solunum Zamani (sn) 230,9+139,764 245,9+190,715 -0,284 0,778
Ekstiibasyon Zamani (sn) 325,0+178,992 431,40+£201,764 -1,764 0,086
Modifiye Aldrette Skalasi >9 (sn) 457,40+205,728 756,00+274,790 -3,89 0
TOF >0.9 zamani (sn) 162.50+70,912 617,50+458,180 |  -4,389 0
BIS Solunum Zamani (BIS-1) 70,40+9,533 58,65+13,378 3,199 0,003
BIS Ekst. Sonrasi (BIS-2) 81,75+8,926 70,95+13,705 2,953 0,005
BIS Modifiye A. Skalasi > 9 (BIS-3) 89,90+5,261 90,253,959 | -0,238 0,813
Tablo 11. Grup Il ve Grup 111 karsilastirmasi.

G2 (n=20) G3 (n=20) t P
Solunum Zamani (sn) 237,7+84,240 175,3+£122,880 1,873 0,69
Ekstiibasyon Zamani (sn) 307,35+86,620 368,55+228,990 -1,118 0,271
Modifiye Aldrette Skalast >9 (sn) 468,05+200,694 637,95+298,046 | -2,115 0,041
TOF >0.9 zamani (sn) 479,80+180,150 153,256+105,256 6,993 0
BIS Solunum Zaman (BIS-1) 71,80+7,201 59,40+9,150 4,763 0
BIS Ekst. Sonrast (BIS-2) 82.25+6,912 68.75+11,424 4,522 0
BIS Modifiye A. Skalast > 9 (BIS-3) 90,50+3,649 89.65+4.716 0,638 0,528
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Tablo 12. Grup 11 ve Grup 1V karsilasgtirmasi.

G2 (n=20) G4 (n=20) t p
Solunum Zamani (sn) 237,7+£84,240 245,9+190,715 -0,176 0,861
Ekstiibasyon Zamani (sn) 307,35+86,620 431,40+201,764 -2,527 0,016
Modifiye Aldrette Skalasi >9 (sn) 468,05+200,694 756,00+274,790 | -3,784 0,001
TOF >0.9 zamani (sn) 479,80+180,150 617,50+458,180 | -1,251 0,219
BIS Solunum Zamam (BIS-1) 71,80+7,201 58,65+13,378 3,871 0
BIS Ekst. Sonrasi (BIS-2) 82,25+6,912 70,95+13,705 3,292 0,002
BIS Modifiye A. Skalasi > 9 (BIS-3) 90,50+3,649 90,25+3,959 0,208 0,837
Tablo 13. Grup Il ve Grup IV karsilastirmasi.
G3 (n=20) G4 (n=20) t p

Solunum Zamani (sn) 175,3+122,880 245,9+190,715 -1,392 0,172
Ekstiibasyon Zamani (sn) 368,55+228,990 431,40+201,764 -0,921 0,363
Modifiye Aldrette Skalasi >9 (sn) 637,95+298,046 756,00+274,790 -1,302 0,201
TOF >0.9 zamanti (sn) 153,256+105,256 617,50+458,180 -4,413 0
BIS Solunum Zamani (BIS-1) 59,40+9,150 58,65+13,378 0,207 0,837
BIS Ekst. Sonrasi (BIS-2) 68,75+£11,424 70,95+13,705 -0,551 0,585
BIS Modifiye A. Skalas1 > 9 (BIS-3) 89,65+4,716 90,25+3,959 -0,436 0,665
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TARTISMA

Bu c¢aligmada total intravendz anestezi ve desfluran anestezisinde steroid yapida
bir kas gevsetici olan rokuronyumun etkisinin antagonizmasinda halen giiniimiizde rutin
olarak kullanilan neostigmin ile sugammadeks uygulamasinin spontan solunumun
baslama zamani, ekstiibasyon zamani ve TOF >0.9 olma zamanlar ile BIS diizeyi ve
derlenme tizerine etkisi degerlendirilmistir.

Sugammadeks, steroid yapidaki NMBA’larin etkisinin geri dondiiriilmesinde
kullanilan siklodekstrin tiirevi yeni jenerasyon bir geri dondiiriicii ajandir. Yiiksek
affinite ile lipofilik yapidaki NMBA’lar1 icine alarak (molekiiler enkapsiilasyon)
inkliizyon kompleksleri olusturur. Boylece steroidal yapidaki NMBA’nin reseptore
baglanmasi engellenir. Suda ¢éziinen bu kompleksin plazmaya gegisi difiizyonla olur ve
SKK’daki NMBA konsantrasyonu azalir, 134135130 Sorgenfrei IF ve ark.yaptiklar
calismada rokuronyumla saglanan néromuskiiler blogu geri ¢evirmede sugammadeksin
doz cevap iliskisini, giivenligini ve farmakokinetigini incelemisler, 2 mgkg ve
iistindeki sugammadeks dozunun giivenli oldugunu bulmuslardir.’®” Shields M ve
ark.nin yaptigr bir c¢alismada, rokuronyumla saglanan ndromuskiiler blogun
kaldirilmasinda farkli dozlarda sugammadeks karsilastirilmistir. Otuz hasta iizerinde
yapilan ¢alismada hastalara baslangigta 0,6 mg/kg rokuronyum verilmis, en az iki saat
boyunca PTC <10 olacak sekilde derin blok saglanmis, sonrasinda TOF 2 olmasi
beklenerek 0,5mg/kg, 1mg/kg, 2mg/kg, 4mg/kg, 6mg/kg sugammadeks verilmis, TOF
orani 0,9’a ulagma siireleri sirasiyla 6.4, 2.4, 2.3, 1.4, 1.2, dk bulunrnustur.138

Yash hastalarda total viicut sivisinda azalma, total viicut yaginda artma, hepatik
ve renal kan akimi azalmasi nedeniyle NMBA’larin farmakodinamikleri ve
farmakokinetikleri degismektedir. NMBA’larin hepatik ve renal metabolizma ve

eliminasyonlarinin azalmasi da etki siiresinin uzamasina neden olmaktadir. '3 y

as
artistyla birlikte sugammadeksle TOF oraninin 0,9’a ulagsma stiresi de artmasina ragmen
ilacin kullanim dozunda yasa bagh degisiklik nerilmemektedir.™®®  Suzuki ve
arkadaslar1 30 kadin hastada (15 kisi 20-50 yas arasi, 15 kisi 70 yas ve lizeri) yaptiklari
calismada; akseleromiyografi ile monitorize ettikleri hastalarda PTC 1-2 iken 4 mg/kg
sugammadeksin sinir kas ileti blogunu geri dondiirme etkisini arastirmiglar ve

sugammadeksin etki siiresinin yash hastalarda (3.6 dk) gen¢ hastalara (1.3 dk) gore
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yaklasik 3 kat daha uzamis oldugunu bulmuslardir.**® Bu durum yaslilardaki kardiak
debinin ve kas kan akiminin azalmasina bagli olarak sugammadeksin etki baslama
siiresinin gecikmesine baglanmistir. Kan akiminin azalmasi, yasla ilgili vaskiiler
iletkenligin azalmasi ve kas voliim kaybr ile iligkilendirilmistir. Azalmis kan akimu;
sugammadeksin plazma konsantrasyonunun daha yavas artmasina ve sinir kas
kavsagindan serbest rokuronyum molekiillerinin plazmaya gegis hizinin azalmasina
neden olmaktadir. Ayrica sevofluranin periferal doku kan akimi iizerine etkisi,
sugammadeksin yasa bagli degisikliklerine katkida bulunabilmektedir.***

Mc Donagh ve ark. rokuronyumla olusturduklart sinir-kas ileti blogunu geri
dondiirmede 2 mg/kg sugammadeks kullandiklar1 c¢alismalarinda; sugammadeksin
yashilardaki etkinligini ve gilivenilirligini arastirmiglardir. T2’den TOF oran1 0.9°a
ulagma siiresi erigkin yas grubunda (18-64 yas) 2.3 dk, geng yash grupta (65-74 yas) 2.6
dk, ileri yash grupta (>75 yas) 3.6 dk. olarak bulunmustur. Derlenme siiresinin yasli
grupta gen¢ gruba gore 1.3 dk daha uzadigimi tespit etmislerdir. Bu durum yash
hastalardaki dinamik sirkiilasyonun daha az olmasina bagli olarak sugammadeksin daha
yavas dagilimina baglanmistir. Ayrica yash hastalardaki kas kan akimi degisikliklerine
bagli olarak rokuronyum, sugammadeks ve rokuronyum-sugammadeks kompleksinin
distriblisyon ve redistribiisyon oranlarindaki degisikliklerin de etkili olabilecegi ifade
edilmistir.'*?

Antikolinesterazlardan neostigmin kas gevseticilerin etkisinin revers edilmesinde
rutin olarak uygulanmaktadir. Hanna ve ark. 18-70 yas aras1 50 hastay1 dahil ettikleri
caligmalarinda, geri dondiirmenin potansiyel olarak giivenilir olmayan periyodunu
(gorsel sonmenin oldugu an ile TOF orami 0.9’a ulasma anma kadar olan siire)
aragtirmiglardir. T2 oldugu donemde randomize olarak gruplarin birine 50 pg/kg doz ile
neostigmin, digerine 2 mg/kg dozda sugammadeks verdikleri ¢alismada TOF 0.9’a
ulagma siiresini neostigmin ile 13.3+5.7 dk (min 3.5, maks 28.9) iken sugammadeks ile
1.7£0.7 dk (min 0.7, maks. 1.0) dk olarak bulunmustur. Potansiyel olarak giivenilir
olmayan periyodu, neostigminde ortalama 10 dk (maks. 26 dk), sugammadeks ile ise
<20 sn (maks 1.0 dk) olarak degerlendirmislerdir. Bu calismada sugammadeksin
neostigmine gore daha gilivenli ve hizli derlenme sagladigi, potansiyel olarak giivenli
olmayan periyodu anlamli olarak kisalttig Vurgulanmlstlr.143 Rokuronyum uygulanan

ve 359 hastanin katildigi bir bagka ¢aligmada ise yiizeyel blokta sugammadeks ile
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blogun geri donme siiresi 2.32 dk iken neostigminle 6.9 dk olarak bulunmustur. Ayni
sekilde derin blokta ise sugammadeks ile blogun geri donme siiresinin 2.7 oldugu,
neostigminle ise bu siirenin 16.2 dk oldugu belirtilmistir.**®

Calismamizda desfluran ve TiVA’de rokuronyumla olusturulan sinir-kas ileti
blogunun derlenmesinde, geri dondiiriicli ajan olarak sugammadeks ve neostigmin 65
yas tizeri kisilerde karsilagtirilmis, sugammadeks kullanilan gruplarin (Grup I ve Grup
IIT) derlenme siiresinin (T 2 -TOF 0.9) neostigmin kullanilan gruplara gore (Grup II ve
Grup 1V) istatistiksel olarak anlamli derecede azaldigi tespit edilmistir. TIVA veya
desfluran uygulanmasiyla sugammadeksin kas sinir blogunun geri donme siiresini
etkilememistir ve blogun geri donme siiresi benzer saptanmistir. Sugammadeks ile
TIVA uygulanan olgularda blogun geri dénme siiresi 167 sn iken desfluran anestezinde
153 sn olarak belirlenmistir. Neostigminle ise bu siire TIVA’da 479 sn iken desfluranla
671 sn olarak saptanmistir. Anestezi tipi ne olursa olsun yasli olgularda neostigminle
blogun geri donme siiresi sugammadeks ile elde edilenin yaklasik olarak 3-4 kati
artmistir. Bununla birlikte ¢alismamizda spontan solunumun geri dénme zamani ve
ekstlibasyon zamani gruplar arasinda fark gostermemistir.

Bispektral indeks (BIS) elektroensefalografi (EEG) sinyalinin bilesenleri arasinda
akut faz ciftlesmesinin derecesini sayisallastiran bir yorum yontemidir. Sedasyon ve
hipnoz seviyesi, frontotemporal bolge iizerine yerlestirilen bir algilayici yardimu ile, BIS
monitoriinden 0-100 arasinda sayisal bir deger olarak izlenebilmektedir. Song ve ark.
yaptig1 calismada propofol ve desfluran uygulamasinin derlenmeye olan etkileri
arastirilmis, anestezi sonlandirildiginda BIS degerlerinde anlamli bir farklilik olmasa da
desfluran grubunda derlenme, propofole gore daha kisa siirede gergeklesmistir.126
Sevofluran ve desfluran uygulamalarinin derlenmeye etkisinin arastirildigi baska bir
calismada anestezi sonlandirilmasinda BIS degerleri benzerken desfluran grubunun
daha erken derlendigi gosterilmistir."?’

Calismamizda anestezi derinligi ve sedasyon derecesini standardize etmek
amactyla BIS monitdérizasyonu kullanilmistir. Bu ¢aligmalarin  aksine bizim
calismamizda da solunumun geri dondiigii andaki BIS degeri ve ekstlibasyon sirasindaki
BIS degeri TIVA kullanilan gruplarda ( grup I ve grup II), desfluran kullanilan gruplara
( grup III ve grup IV) gore anlamli derecede yiiksek bulunmustur. Yani TIVA ile

hastalar desfluran anestezisine gore daha kisa siirede uyanikliga gecmistir.
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Anestezi  sonrasi derlenmede Modifiye  Aldrete  Skorlamas:  siklikla
kullanilmaktadir. MAS ile kan basinci, periferik oksijen satiirasyonu, biling, motor
aktivite ve solunum olmak tizere 5 kriter degerlendirilir. Skoru 9 ve iizerinde ise giivenli
olarak klinige gé’mderilebilir.113‘114‘115 Calismamizda MAS >9 oldugunda ise BIS
degerleri agisindan gruplar arasinda anlamli bir fark saptanmamigtir. Tiim gruplarda
MAS >9 oldugunda BIS degeri ortalama >89 tespit edilmistir ve ardindan hastalar
derlenme odasina alinmistir. Yapilan ¢aligmalarda benzer BIS degerlerinde uyanma ve
ekstiibasyon siirelerinin farkli olmasinda, anesteziklerin farmakodinamik 6zelliklerinin
etkili oldugu goriisii desteklenmistir.

Anestezinin kognitif fonksiyonlar {izerine etkilerinin incelendigi arastirmalarda,
remifentanil-propofol uygulamasinin hizli derlenme ve normal aktivitelere daha hizl
doniis saglayarak kognitif sonuclar iyilestirdigi bildirilmistir.*®**?° Anestezi sonrasi
kognitif fonksiyonlar Kisa Kognitif Muayene ile degerlendirilebilir. Biz ¢calismamizda
Kisa Kognitif Muayeneyi kullanmadik. Ancak Modifiye Aldrette Skorlamasinda biling
durumunu tayin etmede isim, yer ve zaman olarak hastalar1 sorguladik.

Yapilan bir¢ok ¢alismada da desfluran anestezisinde derlenmenin, diger anestezi
uygulamalarma gore daha hizli oldugu vurgulanmistir.’®®**° Ancak bu iki anestezi
uygulamasi arasinda taburculuk siiresi bakimindan ise herhangi bir fark saptanmamustir.
Rohm ve ark. da uzun siireli cerrahi uygulamalarda desfluran- fentanil ve TIVA
(propofol-remifentanil) uygulamalarii karsilagtirmis ve hastanin ismini ve dogum
tarihini sdylemesi agisindan desfluranin TIVA’ya iistiin oldugunu belirtmislerdir.
Calismamizin tersine ekstiibasyon siiresinin de desfluran grubunda kisa oldugu dikkati

(;ekmistir.m7
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6. SONUC

Yash hastalarda desfluran ya da TIVA ile olusturulan genel anestezide
dekiirarizasyon amaciyla kullanilan neostigmin ya da sugammadeks uygulandiginda
anestezi tipiyle iliskili olmaksizin sugammadeksin sinir-kas ileti blogunun derlenme
siiresini anlamli sekilde azalttig1, ayrica TIVA uygulanan olgularda solunumun geri
dondigii ve ekstiibasyon sirasindaki BIS diizeylerinde daha yiiksek degerlere yol actigi

kanisina varilmistir.
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