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TESEKKUR

Adnan Menderes Universitesi Tip Fakiiltesi Anesteziyoloji Anabilim Dali’ndaki
uzmanlik egitimim siiresince daima ilgi, sevgi ve yardimlarini gordiigiim sagladiklari
hosgoriilii ve huzurlu akademik ortam iginde yetismemde biiylik katki ve emekleri gegen
degerli hocalarima ayr1 ayri tesekkiirlerimi sunarim.

Zorlu asistanlik doneminde beraber c¢alismaktan mutluluk duydugum asistan
arkadaslarima, tezimin uygulama asamasinda hastalarin derlenme odasindaki takiplerini
yapan hemsire Vefa Karanfil Kose’ye ve son olarak sevgi ve 6zveriyle her yonden bana

destek olan, giivenen esime ve aileme tesekkiir ederim.



A. GIRIS VE AMAC:

Derlenme iinitesinde goriilen postoperatif rezidiiel kiirarizasyon, klinik olarak
oldukca onemli bir problem olup dortlii uyar1 (TOF, train-of-four)’daki sénme oranlar ile kas
gligsiizligli semptom ve bulgularinin korelasyonu olarak tanimlanmistir (1-3). Hastada klinik
olarak kas gevsetici etkisinin ortadan kalktig1 diisliniilse de sinir kas kavsagindaki
reseptOrlerin bir kismi kas gevsetici ajan ile hala bloke olabilir (4, 5).

Gegmiste uzun etkili kas gevsetici kullanimina bagli bir sorun olarak goriilen
rezidiiel kiirarizasyon, orta etkili kas gevsetici kullanimi ile de sik¢a karsimiza ¢ikmaktadir (6-
11). Orta ve uzun etkili kas gevseticilerdeki rezidiiel kiirarizasyon karsilastirildiginda 6zellikle
uzun etkililerde olmak tiizere, her iki grupta da insidansin yliksek oldugu bildirilmistir (2, 12-
14). Bu konuyla ilgili yapilan meta-analizdeki ¢alismalarda, uzun etkililerde % 53 ile % 93,
orta etkililerde ise % 3,5 ile % 95 arasinda, oldukga yliksek ve genis bir yelpazede rezidiiel
kiirarizasyon saptandigr belirtilmistir (13). Orta etkili kas gevseticilerin tekrarlanan
kullaniminda, yaslilarda, ameliyat siiresi ve antidot kullanip kullanmamaya bagli olarak
rezidiiel etkilerinin devam ettigi yapilan ¢alismalarda gosterilmistir (2, 3, 7, 8, 15, 16).

Rezidiiel kiirarizasyon degerlendirilmesindeki sinir TOF degeri, gecmis yillarda %
70 olarak belirlenmistir. Ancak TOF % 70 iken klinik olarak yeterli derlenme olabilecegi
kabul edilmekle birlikte, iist hava yolu koruyucu reflekslerinin tam diizelmedigi, aspirasyon
riskinin yiiksek oldugunu gosteren ¢alismalar yayinlandikg¢a (12, 17, 21, 22), rezidiiel
kiirarizasyonun saptanmasinda % 90’lik TOF degerinin daha objektif bir kriter olarak kabul
edilmistir.

Rezidiiel kiirarizasyon insidansini belirlemek i¢in, genellikle, hastalarin derlenme
odasina alindig1 zaman yapilan tek TOF ol¢timii kullanilmistir. Bu 6l¢lim bazi ¢aligmalarda
ekstlibasyondan hemen sonra (20), bazi calismalarda hasta derlenme odasina geldiginde (10,
16) yapilmistir. Ancak orta etkili kas gevseticilerinin rezidiiel etkilerini erken ve ge¢ donemde
arastiran az sayida caligsmaya rastlanmistir (12).

Biz klinigimizde rutin olarak intraoperatif ve postoperatif derlenme doéneminde
néromuskiiler monitdrizasyon uygulamiyoruz. Ameliyat bittikten sonra hastanin klinik
durumuna gore antidot uygulayip, derlenme odasinda da Modifiye Aldrete Skorlamasina gore
takip ediyoruz. Modifiye Aldrete Skoru > 9 olan hastalar1 odalarina ¢ikariyoruz. Rezidiiel

noromuskiiler kiirarizasyona klinik bulgu olarak cok sik rastlamasak da subklinik olarak ve



noromuskiiler monitdrizasyonla objektif degerlendirmelerde olduk¢a yiiksek oranda
gozlemlendigi bilinmektedir.

Biz bu c¢alismamizda derlenme odasina aliman hastalarda, orta etkili kas
gevseticilerin, erken ve ge¢ derlenme donemindeki rezidiiel kiirarizasyon insidanslarini ve
bunlara etki eden faktorleri ndromuskiiler monitdrizasyon yaparak arastirmayi amagladik. Bu
sekilde, rezidiiel kiirarizasyon agisindan risk faktorii olan hastalar, klinik olarak yeterli

derlenmeye sahip olsalar bile daha uzun siire gdzlem altinda tutulmalar1 miimkiin olabilecektir.



B. GENEL BILGILER
I. SINIR-KAS ILETIMi

Uyarilabilir bir hiicre uyarildiginda, bu hiicrenin membran potansiyeli, iyon
permeabilitesi ve ileti yetenegi degisir. Uyar1 yeterince siddetli olursa aksiyon potansiyeli
denilen, sinir boyunca iletilen ve kasta kontraksiyon yaratan sinyal olusur. Her aksiyon
potansiyeli, normal istirahat potansiyelinin negatif degerden ani olarak pozitif bir degere
yiikselmesiyle baglar. Istirahat aninda, bir sinir hiicresinin membran yiizeyi polarize
durumdadir. Hiicre i¢i ile dis1 arasinda potansiyel bir farklilik vardir. Bu farklilik, hiicre
zarinin her iki tarafinda bulunan iyonlarin géreceli yogunlugundan dogar. Hiicre ici potasyum
(K") yogunlugu hiicre disindakinden 30-50 kat daha fazla iken sodyum (Na") yogunlugu 8-10,
klor (CI') yogunlugu ise 50 kat daha azdir (21, 22). Iyon yogunlugundaki bu farklilik
nedeniyle sinir hiicresi membraninda istirahat sirasinda 60-90 milivoltluk (mV) negatif bir
gerilim vardir, buna “istirahat membran potansiyeli” denir. Bu potansiyeli saglayan Na’ ve K"
iyonlarinin diflizyonu ile Na—K pompasinin etkisidir (23). Sinir aksonu bir noktasindan
uyarildiginda, zar gecici olarak secici gegirgenligini kaybeder ve iyonlar zardan yogunluk
farklarina gore serbestge gecer. Sinir aksonu uyarilinca, membran Na™a kars1 gegirgenlik
kazanir. Hiicre icine ¢ok biiyiik miktarda Na" iyonu akmasina yol acar. Bu olaylar sonucu
+100 mV’luk bir aksiyon potansiyeli olusur ve hiicre i¢i gerilimi +40 mV’a ulagir. Bu gerilimi
olusturan olaylara depolarizasyon denir. Sodyum kanallar1 acildiklar1 hizla kapanirlar ve K*
kanallar1 agilarak hizla disart K' difiizyonu ile membran istirahat potansiyelinin negatif
olmasini saglar bu olaya da repolarizasyon adi verilir (22, 23, 25-28).

1. Sinir-Kas Kavsagi:

Bir motor ndronun iskelet kasi lizerinde sonlandigi 6zellesmis alana “sinir kas
kavsagi1” adi verilir. Motor ndronlar, spinal kordun 6n boynuzundan ¢ikan ve kesintisiz olarak
kasa kadar uzanan miyelinli sinirlerdir. Myelinli sinirler kasa ulastiginda bir¢ok kas hiicresini
uyarir. Motor ndron ile onun uyardigi kas liflerinin hepsine birlikte “motor iinite” ad1 verilir.
Her kas biitiin olarak binlerce kas iinitesinden olusur. Sinirin sitimiilasyonuyla uyardig: tiim
kaslar es zamanli olarak kasilir. Sinirler kavsak dncesi membranda sonlanir ve sinaptik aralik
ile kasin kavsak sonrasi bolgesinden ayrilir. Sinaptik aralik 20 nm genisligindedir. Sinir kas
kavsaginda ileti maddesi motor aksonlarin ucundaki keseciklerde depo edilen asetilkolindir
(Ach). Asetikolin sentezi sinir uglariin sitoplazmasinda gerceklesir. Asetil koenzimA

mitokondrilerde yapilir, bunun asetil grubu sinir hiicresi sitoplazmasinda yapilan ve



aksoplazmik olarak sinir uglarna tasinan kolin asetilaz enzimi iizerinden koline tasinir.
Sinirlerde kolin sentezi yapilmadigindan ekstraselliiler sividan aktif transport ile alinir. Bu
transport asetilkolin sentezinin hiz kisitlayici basamagidir. Asetilkolin agiga ¢iktiktan sonra
ayrilan kolin sinaptik araliktan tekrar sinir hiicresine alinir. Sentezlenen Ach’nin % 80’1 6zel
tagiyict sistemler ile vezikiiller igine tasinir, % 20’1 aksoplazmada erimis halde bulunur.
Vezikiillerin her biri 300-500 A biiyiiliiglindedir ve her birinde 5-10 bin Ach molekiilii
bulunur. Kas lifine en yakin alanlarda konsantre hale gelirler ve bu bolgelere “aktif zon” ad1

verilir.

inir sitoplazmasi

Depolama vezikilleri

Sinaptik yank
Presinaptik
terminal membran s Motor son plak

Nikotinik kolinerjik

=——-__ resepidrler
=

Kas lifi

Sekil 1. Sinir-Kas Kavsagi (27)

Presinaptik uca gelen uyari ile olusan aksiyon potansiyeli, sinir kilifi iizerinden bir
impulsun gecisi swrasinda kilifta goriilen elektriksel potansiyel degisiklikleri dizisidir.
Ekstraseliiler araliktan hiicre igine kalsiyum (Ca™®) akimi olur ve Ca™, Ach vezikiillerinin
membrana yapigsmasini saglar. Depo edilen Ach’nin protein bagi ¢oziiliir ve vezikiil membrant,
sitoplazma membranina yapisarak membrani eritir ve Ach egzositoz ile sinaptik araliga salinir.

Motor son plagin kavsak sonras1t membraninda nikotinik yapida Ach reseptorleri bulunur.

Sekil 2-Bes alt tiniteden olusan yap1 Nikotinik asetilkolin reseptorii (27)



Her Ach reseptorii 5 subiinit igerir ve 250.000 dalton molekiil agirligindadir.
Bunlar birbirinin esi iki alfa, bir beta, delta ve gama dir. Ach reseptdr subiinitleri; hiicre
disinda genis hiicre zar1 icine girdikce daralan bir kanal cevresinde simetrik tarzda yerlesir. Iki
alfa subiinit Ach molekiilii ile baglanma yetenegine sahiptir. Asetilkolin alfa subiinitle
baglandiktan sonra reseptoriin merkezindeki iyon kanallar agilir, agilan kanaldan Na* ve Ca™
iceri girerken K disar1 ¢ikar. Yeteri kadar Ach reseptdre baglandiginda olusan motor son plak
potansiyeli kavsak cevresindeki membrani depolarize eder. Bu aksiyon potansiyeli kas
membrani boyunca yayilarak Na® kanallarmi agar ve sarkoplazmik retikulumdan Ca™
salinimina neden olur. Bu hiicre ici Ca+2, aktin ve miyozin ile birleserek kas kontraksiyonunu
saglar. Depolarizasyonun tekrar olusabilmesi icin, Ach asetilkolinesteraz tarafindan
kompetitif antagonizma ile kolin ve asetate hidrolize olur. Asetilkolinin hidrolize olmasini
takiben iyon kanallar1 kapanarak motor plak repolarize olur. Repolarizasyonla birlikte kas
membranindaki Na" kanallar1 kapanir, Ca™* sarkoplazmik retikulum igine girer ve kas hiicresi
gevser (22, 23, 25-31).

II. SINIR-KAS BLOGU

1942°de Griffith ve Johnson, 1943’de Cullen cerrahi sirasinda iyi bir sinir-kas
blogu saglamak i¢in d-tiibokiirarinin emniyetli bir ajan oldugunu ileri siirmislerdir (24).
1954’de Beecher ve Todd kas gevsetici kullanilmayan olgulara kiyasla kas gevsetici
kullanilan olgularda mortalitenin 6 kat yiliksek oldugunu vurgulayan makalelerini yayimladilar
(24). Bu tarihlerde heniiz kontrollii ve asiste ventilasyonun onemi ve residiiel blogun
antagonize edilmesi gerekliligi bilinmemekteydi. Ilerleyen yillarda kas gevsetici ajan
kullanimi, bu gerceklerin kavranmasi ve monitdrizasyon yontemlerinin gelismesi sonucu, kas
gevsetici kullanimimodern anestezi pratiginin dnemli pargalarindan biri haline gelmistir (22,
24,27, 28).

Kirarin klinik anasteziye girmesinden sonra, yeni kas gevseticilerle ilgili
calismalar daha da yogunlasmis ve 1948’de gallamin ve demetiltubakiirarin, 1949°’da
dekametonyum, 1951°de siiksinilkolin, 1961°de alkuronyum, 1968’de pankuronyum, 1972°de
fazadinyum, 1977°de metakurin, 1980’de vekuronyum, 1981’de atrakuryum ve 1990’da
rokuronyum anestezi pratiginde kullanilmaya baslanmistir (22, 24).

Ideal bir kas gevsetici ajan; yiiksek etkinlikte, hizli ve kisa etkili, birikici olmayan,
histamin serbestlestirmeyen, antikolinesterazlarca antagonize edilebilen, farmakolojik olarak

inaktif metabolitlere yikilan, kardiyovaskiiler yan etkileri olmayan, non-depolarizan etki



mekanizmali olmalidir (22, 24, 27). ideal bir kas gevsetici ajan bulunmasi icin ¢aligmalar
halen devam etmektedir.

Kas gevsetici ilaclar;

1-Endotrakeal entiibasyonu kolaylastirmak,

2-Cerrahi girisimlerde genel anastezi derinligini fazla arttirmaksizin, ¢izgili kaslari
gevseterek cerrahi girisimi kolaylastirmak,

3-Ventilasyon problemi olan hastalarda kontrollii ventilasyonu kolaylastirmak,
amaciyla kullanilmaktadir (24).

Noromuskiiler blok; motor son plakta depolarizasyon olusturan kas gevseticilerle
olusan depolarizan blok ve kompetitif antagonizma benzeri etki ile Ach reseptorleri
etkileserek olusan non-depolarizan blok olarak ikiye ayrilir (22, 24, 27, 28).

1. Sinir-kas blok tipleri:

1) Non-depolarizan blok, 2) Depolarizan blok, 3) Dual blok (Faz II, bifazik,

desensitizasyon), 4) Antikolinesteraz blok, 5) Karisik (mikst) blok, 6) Non-asetilkolin blok
2. Non-depolarizan (Faz II) Blok:

Noromuskiiler blokor ajanlar, néromuskiiler kavsaktaki reseptorlere karst Ach ile
yarsirlar (kompetisyon). Kompetitif antagonizma ile Ach’nin kavsak tlizerindeki depolarizan
etkisini azaltirlar veya tamamen engellerler. Bu ajanlarin etkisi altinda kavsak stabilize olur ve
istirahat potansiyeli degigsmez (22). Noromiiskiiler blokerlerin Ach ile etkilesimi, sempatik ve
parasempatik sinir sistemindeki nikotinik—muskarinik reseptorler ve sinir-kas kavsagindaki
nikotinik reseptdrler lizerinde olur. Bir bagka etkilesim yeri de asetilkolinesteraz ve plazma
kolinesterazi iizerindeki estarazik reseptorlerdir. Bu reseptdrlerin tiimiine birden kolinoseptif
reseptorler denir. Kolinerjik reseptorlerle etkilesim kardiyovaskiiler yan etkilerden
sorumludur. Non-depolarizan ajanlar tiim otonomik reseptdrleri bloke ederler. Noromiiskiiler
blokerlerin kas gevsetici dozu ED95 (Ulnar sinirin uyarilmasiyla addiiktér pollisis kasinda
meydana gelen segirme yanitinin % 95 oraninda baskilanmasi icin gerekli doz) ile vagal ve
sempatik blokaj olusturan dozlar1 (ED50) karsilagtirildiginda ortaya ¢ikan orana “otonom
giivenlik sinir”’1 denir. Klinik yan etkiler, glivenlik sinir1 >5 ise gortilmezler, 3-4 ise ¢ok zayif,
2-3 ise orta derece, <l ise belirgin sekilde ortaya ¢ikarlar. Otonomik cevaplar ilacin yavas
verilmesiyle azalmazlar. Dozla iliskilidir ve boliinmiis dozlarda verildiginde de ortaya ¢ikarlar.
Histamin salinimima bagli etkilerin ortaya ¢ikisinda bu durum etkili degildir. Histamin

salimimina sekonder olarak ortaya ¢ikan kardiyovaskiiler yan etkiler yavas enjeksiyonla azalir



(24). Benzilizokinolon grubu kas gevseticilerin yliksek dozlar1 intravendz (iv) yoldan hizlica
verilirse, boyun, yiiz ve viicudun iist kisimlarinda eritem, kan basincinda kisa stireli diisme ve
kalp hizinda orta derecede artis gozlenebilir. Bu etkiler histamin desarjina baghdir,
bronkospazm nadiren goriliir (23, 24, 27).
Non-depolarizan blogun 6zellikleri:
1-Bloktan 6nce fasikiilasyon ve segirme yiiksekliginde artma goriilmez.
2-Antikolinesterazlarla antagonize olur, depolarizan blokerlerle kismen antagonize olur.
3-Kismi paralizide, tekli uyariya aliman yanitta depresyon, tetanik sénme, posttetanik
fasitilasyon, bitkinlik goriiliir ve dortlii uyartya yanit giderek azalir.
4-Volatil anastezikler, hipermagnezemi ve hipotermi (33°C altinda) etkisi ile potansiyelize,
hafif hipotermi ile antagonize olur.
5-Asidoz blogun derinlik ve siiresini arttirir.
6-Adrenalin, siiksinilkolin ve Ach blogu azaltir.
7-Paralitik kas lifi direkt elektrik ve mekanik uyarilara yanit verir
8- Noromuskiiler iletide genis bir giivenlik araligi vardir. Reseptorlerin % 75’den fazlasi
inaktive edilmedikce uyarilmis kas yanitlarinda belirgin diisiis goriilmez (22-28).
ITI. NON-DEPOLARIZAN KAS GEVSETICILER
Etki siirelerine gore ii¢ gruba ayrilirlar;
1- Kisa Etkili: Mivakuryum kloriir, rapakuronyum bromid
2-Orta Etkili: Rokuronyum bromiir, atrakuryum besilat, vekuronyum bromiir, cisatrakuryum
3-Uzun Etkili: Pankuronyum bromiir, metakurin, d-tubokiirarin kloriir, gallamin triiyodiir,
doksakuryum, piperkuronyum bromiir (22, 24, 27, 28).

1. Kisa Etki Siireliler:

a. Mivakuryum klortir:

Bir benzil izokolin tiirevidir. Psddokolinesteraz tarafindan metabolize edilir.
Entiibasyon dozu 0,15-0,2 mg/kg’dir. Intraoperatif gevseme igin infiizyon dozlari 4-10
pg/kg/dk ile baslanabilir. En 6nemli yan etkisi histamin salgilatmasidir. Yavas enjeksiyonla
buna bagli hipotansiyonun oniine gegilebilir (22, 27).

b. Rapakuronyum bromid:

Aminosteroid yapisinda kisa etki siireli bir ajandir. Bunun sebebi hizla dengeye
ulagsmast ve Ach reseptoriine zayif baglanmasidir. En diisiik etki giicii olan non-depolarizan

ajanlardandir. Karacigerde metabolize olarak 3-deasetil metabolitine doniigiir. Kendisi ve



metaboliti idrarla viicuttan atilir. Entiibasyon dozu 1,5 mg/kg’dir. Yan etki olarak
vazodilatasyonla hipotansiyon ve kalp hizini1 arttirma egilimi ve bazi vakalarda ciddi
bronkospazm bildirilmistir. Fenitoin alan hastalarda bloga direng olabilir (22, 24, 27, 28).

2. Orta EtKki Siireliler:

a. Rokuronyum Bromiir (Org 9426):

Fiziksel o6zellikleri: Rokuronyum, orta etkili monokuaternal yapida
aminosteroidal non-depolarizan noromiiskiiler bloker ajandir. Vekuronyum’un 6-8 de biri
kadar giice sahiptir. Rokuronyum, vekuronyuma gore 4 farkli 6zellige sahiptir. Bunlar;
rokuronyum bir tane 2 beta morfolino grubu, 3 alfa hidroksi grubu icermesi ve 16 pirrolidino
fonksiyonunu 16-N Alil grubuna bagli olarak gdstermesidir. Rokuronyumun kimyasal
formiilii 1-(17 beta (asetiloxy)—3a-hidroksil 2 beta-(4-moronil)-5a andostan—16 beta-yl)-1-(2-
propenyl)prolidinum bromid. Molekiiler formiilii C32H53BrN202 dir (22, 24, 27, 28).
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+
N
0 /\ |
NP CH,
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CH

HO H . @) I
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Sekil 3. Rokuronyum Bromiir’iin molekiiler yapis1 (27)

Etki mekanizmasi: Rokuronyumun etkisi iskelet kasinda nikotinik kolinerjik
reseptorlerin kompetitif antagonizmasiyla olusur. Sadece kavsak sonrasi degil kavsak oncesi
nikotinik reseptorleri de etkiler, etkisi antikolinesteraz ilaclarla reverse edilebilir (21, 24).

Dagihim: Plazma proteinlerine % 30 oraninda baglanir ve plazma diizeyleri li¢
kompartman modeline uyar. Hizli dagilim zamani 1-2 dk ve yavas dagilim zamanm 14-18
dk’dir (24, 27).

Biyotransformasyon ve atilim: Rokuronyum karacigerde metabolize olarak safra
ile atilir. Ayrica % 10 kadar1 degismeden idrarla atilir. Eliminasyon klirensi, biiyiik oranda
proteine baglanmaya ve hepatik enzim aktivitesine (intrensek klirens) dayanmaktadir. Hepatik
disfonksiyon etki baglama siiresini degistirmemekte, ancak etki siiresini uzatmaktadir. Bobrek
atiliminin 24 saatte % 30 oldugu saptanmustir, etki siiresi bobrek yetmezliginde onemli

derecede etkilenmez. Metabolizmas1 sonucu ortaya c¢ikan metabolitleri “17-deasetil—



rokuronyum” ve “16 N deasetil-rokuronyum” insanlarda plazmada nadiren tespit edilmistir,
ancak bunlar farmakolojik olarak aktif degillerdir (21, 24, 27, 28, 32).

Doz ve uygulama yollari: Stabil solusyon halinde 50 ve 100 mg’lik ampiiller
icinde bulunur. ED 95 dozu 0.3-0.4 mg/kg’dir. Dozu arttirildiginda etki baslangic siiresi
hizlanir, ancak etki siiresi doza bagimli olarak uzar. Cocuklarda 0,6 mg/kg dozda, eriskinlerde
0,6-1 mg/kg dozun 60-90 saniye i¢inde klinik olarak kabul edilebilir entiibasyon kosullar
saglar. Bu 0Ozelligi ile siiksinilkoline bir alternatif olarak kullanilmaktadir. Tek bolus
uygulama yaninda inflizyon (5-12 pg/kg/dk) seklinde de uygulanabilen rokuronyum’un
birikici 6zelligi yoktur (21, 27, 33, 34).

Yan etkileri: Klinik kullanim dozlarinda kardiyovaskiiler yan etkileri belirgin
degildir, 1,2 mg/kg dozlarda da kardiyovaskiiler yan etkiler gézlenmemekle birlikte hafif
vagolitik etkisinden dolay1 kalp atim hizinda artisa neden oldugu bildirilmektedir. Histamin
salimimina neden olan giivenlik marj1 ¢ok yiiksektir ve 1,2 mg/kg dozlarda bile belirgin bir
histamin salinimina neden olmaz. Intraokiiler ve intrakraniyal basing {izerine anlamli bir etkisi
yoktur (21, 24, 27, 33). Yash hastalarda 0,6 mg/kg dozunda uygulanan rokuronyumun etki
baslangic stiresi degismezken etki siiresi belirgin olarak artar. Plazma klirensinde ve dagilim
hacminde belirgin bir diisme goriiliir, eliminasyon yar1 dmrii gen¢ hastalara oranla artar. Bu
farkliliklar, yash hastalarda azalmis total viicut sivisi ve karaciger kitlesindeki azalmadan
kaynaklanan farmakokinetik etkilere baghdir (24, 27, 32).

b. Atrakuryum Besilat (BW 33A):

Fiziksel ozellikleri: Atrakuryum, orta etkili biskuarterner izokinolinium yapisinda
non-depolarizan néromiiskiiler bloker ajandir. Molekiil agirligi 1243, pH’s1 3,5 olup, 2-8°C’de
saklanabilir. 10 mg/ml madde igeren 2,5 ve 5 ml’lik ampulleri vardir. Inaktive olacagindan,

tiyopental veya herhangi bir alkali ajanla birlikte verilmemelidir (22, 24, 27).
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Sekil 4. Atrakuryum Besilat’in molekiiler yapis1 (27)
Biyotransformasyon ve atilim: Atrakuryum’un yar1 6mrii 20 dk’dir ve biiyiik

oranda Hoffman eliminizasyonu, az miktarda da spesifik olmayan esterazlarla ester hidrolizi



seklinde metabolize olur. Hoffman yikimi fizyolojik pH ve 1sida spontan enzimatik olmayan
kimyasal bir par¢calanmadir. Bu nedenle atrakuryumun farmakokinetikleri bobrek ve hepatik
fonksiyondan bagimsizdir ve %10’undan az1 da degisime ugramadan bobrek ve safra ile atilir.
Hoffman eliminizasyonunun son Uriinii olarak lodanozin agiga ¢ikar, yavas atilir ve kan-beyin
bariyerini geger (22, 24, 27).

Doz ve uygulama yollari: Bolus dozu 0,3-0,6 mg/kg olup etkisi 1-2 dk’da baglar.
Entiibasyon igin 0,5-0,6 mg/kg’lik doz intravendz olarak uygulanir. Intraoperatif
noromuskiiler blokaj, 10-20 dk’da bir 0,1 mg/kg tekrarlanan dozlarla saglanir. Aralikli
boluslarin yerine 5-10 pg/kg/dk’lik inflizyon etkin olarak gegebilir. Her ne kadar doz
gereksinimi yasla dnemli Olglide degismese de atrakuryum, dagilim hacmine bagli olarak,
cocuklar ve bebeklerde erigkinlerden daha kisa etkili olabilir. Oda sicakliginda her ay
etkisinin % 5-10’unu kaybettiginden 2-8°C’de muhafaza edilmelidir (22, 27).

Yan etkileri: Kardiovaskiiler yan etki olarak hipotansiyon ve tasikardi goriilebilir
ancak 0,5 mg/kg’dan fazla verilmedigi siirece bu etkiler seyrektir. En belirgin yan
etkilerinden biri histamin salinimidir. Ciltte kizariklik ve dokiintii gorilebilir.Yavas
enjeksiyon bu etkileri azaltabilir. Astimli hastalarda atrakuryum kullanilmamalidir. Astim
hikayesi olmayan hastalarda bile bronkospazm goriilebilir. Atrakuryumun Hoffman
eliminasyon iiriinii olarak aciga ¢ikan Lodanozin ve santral sinir sisteminin uyarilmasina eslik
ederek minimum alveolar konsantrasyonun yiikselmesine, hatta ndbetlerin baglamasina neden
olabilir. Lodanozin karacigerde metabolize olur. Hasta ¢ok yiiksek doz almadigi veya
karaciger yetmezligi olmadig siirece lodanozin toksisitesi gelismez. Hipotermik ve asidotik
hastalarda, kendine 6zgli metabolizmasi nedeniyle, atrakuryumun etki siiresi uzayabilir.
Plasentay1 6nemli 6l¢iide gecmez (22, 24, 27, 32).

¢. Vekuronyum Bromiir (Org NC 45):

Fiziksel ozellikleri: Vekuronyum, demetile olmus monokuaterner aminosteroid
yapisinda bir pankuronyum tiirevidir. Bu kiigiik yapisal farklilik ilacin fiziksel, kimyasal ve
farmakolojik ozelliklerini 6nemli ol¢iide degistirerek, etki giiclinii etkilemeksizin, ajani yan
etkiler bakimindan avantajli hale getirmistir. Molekiil agirhig 638, pH’s1 4’tlir. Karanlikta,
25°C’nin altinda 3 yil saklanilabilir. Ticari formlar1 10 mg’lik toz seklinde hazirlanmis olup,
kullanimdan hemen 6nce 5 veya 10 ml koruyucu ilave edilmemis su ile sulandirilarak

kullanilir. Sulandirildiktan sonra 24 saat i¢inde kullanilmalidir (22, 24, 27, 35).
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Biyotransformasyon ve atilm: Metabolizmas1 teorik olarak pankuronyuma
benzer, yani deasetilasyonla hidroksi metabolitlere yikilir. Insanlarda karaciger tarafindan
hizla alinir ve kiiciik miktarda karacigerde metabolize edilerek 1/3 kadar1 degismeden safra
ile, % 25 kadar1 da bobreklerden atilir. Geri kalani hidroksi metabolitlerine yikilir.
Yogunbakim {initelerinde yatan hastalarda uzun siireli kullanildiginda, muhtemelen ilacin 3-
hidroksi metabolitinin birikimi, ilag klirensinin degismesi veya polindropati gelismesi
nedeniyle uzamis néromiiskiiler bloga neden olur. Polindropati gelisimi icin risk faktorleri;
kadin cinsiyet, uzun siireli veya yiiksek doz kortikosteroid tedavisi veya sepsis ile iliskili
olabilir. Bu nedenle bu hasta gruplari monitdrize edilmelidir. Uzun siireli kas gevsetici
verilmesi ve buna bagli olarak kavsak sonrast Ach reseptorlerine uzun siireli Ach’in
baglanamamasi, bir kronik denervasyon durumu olusturabilir. Bu nedenle uzun siireli
kullanimdan sonra non-depolarizan kas gevseticilere tolerans gelisir (21, 22, 24, 35, 36).

Doz ve uygulama yollari: Eriskinlerde ED95 dozu 0,05 mg/kg, entiibasyon dozu
0,1-0,12 mg/kg’dir, 0,04 mg/kg baslangic dozunu takiben 15-20 dk’da bir 0,01 mg/kg’lik
ilave dozlarin uygulanmasi ile intraoperatif kas gevsemesi saglanir. Alternatif olarak, 1-3
ng/kg dk inflizyon dozu ile de iyi kas gevseme idamesi saglanabilir. Cocuklar ve bebeklerde
ilave dozlar daha seyrek gerekse de, yas baslangi¢ dozunu etkilemez. Siiksinilkolin ve
inhalasyon ajanlari ile etkisi potansiyalize olur ve etki siiresi uzar, yeterli siire gegtiginde blok
etkisi spontan olarak kalkabilir (22, 24, 27).

Yan etkileri: Vekuronyum 0,28 mg/kg dozlarda bile 6nemli kardiyovaskiiler yan
etkilere yol agmaz. Safra ile atilmasina karsin, 0,15 mg/kg’dan yiiksek dozda verilmedigi
stirece karaciger yetmezliginde etki siiresi belirgin derecede uzamaz. Postpartum hastalarda
hepatik kan akimi veya karaciger alim degisikliklerine bagli olarak etki siiresi uzayabilir.
Bobrek yetmezliginde etkisi degismez veya ¢ok hafif derecede uzayabilir. Histamin salinimi

yapmaz, plasentayr onemli dlgiide gegmez ve goz i¢i basimcini disiiriir (21, 22, 27). Yash
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hastalarda, vekuronyum ile yapilan farmakokinetik ve farmakodinamik ¢aligmalarda, spontan
geri donme zamanlarinin daha uzun oldugu saptanmistir (36). Eliminasyon yar1 dmrii belirgin
olarak uzar, plazma klirensi azalir. Tekrarlayan dozlarda etki siiresinin uzamasi eliminasyon
yart Omriiniin uzamasi ile aciklanmaktadir. Yaslhlarda hepatik ve renal fonksiyonlardaki
azalmanin vekuronyumun etki siiresinin uzamasina neden oldugu bildirilmektedir (27).
Yapilan genis kapsamli bir calismada yash hastalarda vekuronyumun plazma klirensinde
belirgin azalma oldugu, ancak eliminasyon yar1 Omriiniin ve geri doniis indeksinin
degismedigi saptanmistir (24).

d. Cisatrakuryum (51 W 89):

Atrakuryumun on stereoizomerinden biridir. Hoffman eliminizasyonu ile yikilir.
Ortaya cikan metabolitlerin sinir blogu olusturma etkileri yoktur. Entiibasyon dozu 0,1-0,15
mg/kg ve ortalama inflizyon hiz1 1-2 pg/kg/dk’dir. Vekuronyumla ayni, atrakuryumdan ise
daha potentdir. 2-8°C’de saklanmali ve oda sicakliginda 21 giin iginde kullamlmalidir.
Atrakuryumdan farkli olarak histamin salinimini etkilemez. Kalp hizin1 ve kan basincim
etkilemedigi gibi otonomik etkiler de yaratmaz. Yan etkileri arasinda lodanozin toksisitesi, pH
ve 1stya duyarlilik ile alkali ¢ozeltilerle kimyasal uyusmazlik vardir (22, 24, 27).

3. Uzun Etki Siireliler:

a. Pankuronyum bromiir (Org NA 97):

Bikuvaterner steroidal yapiya sahip bir kas gevseticidir. Karacigerde metabolize
edilir. Metabolik iiriinleri de blok olusturabilir. Atilim biiylik oranda bobrek ve bir kism1 da
safra ile olur. Entiibasyon dozu 0,08-0,12 mg/kg’dir. Intraoperatif gevseme 0,04 mg/kg
baslangic ve takiben her 20-40 dk’da bir 0,01 mg/kg doz ile saglanir. 2-8°C’de saklamir. Yan
etkilerinden hipertansiyon ve tasikardi, vagal blok ve katekolamin salinim1 sebebiyle gelisir.
Disritmi olasiligint arttirir. Bromidlere duyarlilig1 olan hastalarda allerjik reaksiyon yapabilir
(22, 24, 27).

b. D-tubokiirarin kloriir:

Tersiyer amin grubu olan bir monokuvaterner bilesiktir. Onemli miktarda
metabolize olmaz. Eliminasyon primer olarak bdbrek ve sekonder olarak safra iledir.
Entiilbasyon dozu 0,5-0,6 mg/kg’dir. Buzdolabinda saklanmasi gerekmez. Yan etkileri
histamin salinimina bagli olarak olusur. Hipotansiyon, tasikardi ve bronkospazmla

karsilasilabilir (22, 24, 27).
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c. Metokiirin:

Tubakiirarinin  biskuvaterner tlirevidir. Metabolize olmaz. Biiylik oranda
bobreklerle az miktarda safra ile atilir. Entiibasyon dozu 0,03 mg/kg’dir. Intraoperatif
gevseme 0,08 mg/kg baslangic dozu ve takiben 0,03 mg/kg’lik ek dozlarla saglanir.
Buzdolabinda saklanmasi gerekmez. Yan etkileri histamin salinimma bagli hipotansiyon,
tasikardi, bronkospazm ve allerjik reaksiyondur. Ayrica iyot i¢erdiginden iyot alerjisi olanlar
asir1 duyarli olabilirler (22, 24, 27).

d. Gallamin triiyodiir:

Sentetik bir ilagtir. baslangi¢ dozu 1-1,5 mg/kg’dir. % 15-40 oraninda metabolize
olur ve eliminizasyon baglica bobreklerledir. Tekrarlayan dozlari uzun ve antagonize edilmesi
giic bloga yol agabilir. Vagal blokaj ile tasikardi, kan basincinda hafif ylikselme ve alerjik
reaksiyonlara yol agabilir (22, 24, 27).

e. Doksakuryum:

Bir benzil izokinolin tiirevidir. Plazma kolinesterazlari ile az miktarda metabolize
olur. Baslica eliminizasyon yolu bdbreklerden atilimdir. Entiibasyon dozu 0,05 mg/kg’dir.
Intraoperatif gevseme 0,02 mg/kg baslangi¢ dozu ve takiben 0,005 mg/kg’lik ek dozlarla
saglanir. Etki baglama siiresi olduk¢a uzundur (4-6 dk) ve etki siiresi pankuronyuma benzer
(60-90 dk). (22, 24, 27).

f. Piperkuronyum bromiir:

Bikuvaterner steroidal bir yapiya sahiptir. Eliminizasyon baglica bobrekler ve safra
yolu ile olur. Pankuronyumdan daha potentdir. Entiibasyon dozu 0,06-0,1 mg/kg’dir ve idame
dozlar1 da pankuronyuma goére % 20 azaltilabilir. Pankuronyuma gore en onemli avantaji
kardiovaskiiler yan etkilerinin olmamasidir. Histamin salinimina yol agmaz (22, 24, 27).

IV. SINIiR-KAS KAVSAK MONITORIZASYONU

Christie ve Churchil-Davidson 1958 yilinda sinir sitimiilatorii ile sinir-kas
fonksiyonunun objektif olarak degerlendirilebilecegini tanimlayincaya kadar anestezi
stiresince ve sonra sinir-kas blogunun derecesi sadece klinik olarak degerlendirilmekteydi.
Sinir-kas kavsak monitdrizasyonu; verilecek uygun kas gevseticinin se¢imi, verilme
zamaninin belirlenmesi, rezidiiel kiirarizasyonun saptanmasi ve uygun ekstiibasyon zamaninin

belirlenmesi amaciyla yapilmaktadir (23, 27, 30).
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1. Periferik sinir uyarilma prensipleri:

Sinir-kas ileti fonksiyonu, bir periferik motor sinirin supramaksimal elektriksel
uyartya kas yanitinin degerlendirilmesi ile monitorize edilir. Bir elektriksel uyariya tek bir kas
fibrili hep ya da hi¢ seklinde yanit verir. Buna karsilik uyarilan bir kasin yaniti, aktive edilen
kas fibrillerinin sayisina baghdir. Eger bir sinir yeterli yogunlukta uyarilirsa, bu sinirin
uyardig tiim kas fibrilleri reaksiyon gosterir ve maksimum yanit tetiklenir. Bir kas gevsetici
ajan uygulandiktan sonra, kasin uyariya yaniti deprese olan fibril sayisi ile paralel olarak
azalir. Sabit uyar1 kosullarinda yanittaki azalma sinir-kas blogunun derecesini gosterir (23, 26,
30). Sinir sitimiilatori ile elde edilen sonuglarin dogru olmasi i¢in asagidaki bazi kurallara
uyulmasi gerekir.

1- Isi: Santral 1simin 36°C, periferik kas 1sisinin 34°C, periferik cilt 1sisinin
32°C’nin altinda olmasi yanlis sonu¢ alinmasina neden olur. Periferik kaslardaki hipotermi
sinir-kas blok diizeyinin yanlis degerlendirilmesinin en sik nedenlerinden biridir. Hipotermide
seyirme yiiksekligi, TOF orani azalir.

2- Iletim yetersizligi: Elektrot-sinir aras1 mesafe uzun ise (obez, masif doku ddemi
vb) TOF ol¢limii etkilenir.

3- Elektrotlar birbirine yakin yerlestirilmesi: Sinir ve kasa gidecek uyari iletimi
kisa devre yaparak yanlis TOF 6l¢limiine neden olabilir.

4- Supramaksimal uyari: Sinir-kas iletiminin monitdrizasyonu periferik sinirin
supramaksimal elektriksel uyar1 sonucunda olusan kas yanitinin degerlendirilmesi ile olur. Bu
nedenle uyar1 maksimal yanit i¢in gerekenin en azindan % 20-25 {izerinde olmalidir, bu
uyartya supramaksimal uyar1 ad1 verilir.

5- Elektriksel impulsun siiresi: Optimum implus siiresi 0,2- 0,3 msn’dir. 0,5
msn’yi agan impuls siiresi kas1 dogrudan uyarabilir veya yineleyen tetiklemeye neden olabilir.

6- Uyari siklig1: Cok sik uygulanan uyarilar, sinir ucunda Ach’nin tilkkenmesine yol
acarak yanitin giderek azalmasina neden olur (22, 23, 29, 30).

Sinir-kas kavsak monitdrizasyonu endikasyonlart:

1- Genel durum bozuklugu olanlarda,

2- Agir pulmoner hastalig1 olanlarda,

3- Agir bobrek ve karaciger fonksiyon bozuklugu olanlarda,

4- Antikolinesterazlarin sakincali olacagi kalp hastaligi veya astim1 olanlarda,

5- Sinir kas sistemini etkileyen hastaliklarda,
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6- Ileri derecede sismanlarda,

7- Cok uzun siireli cerrahi girisimlerde,

8- Siiksinilkolin infiizyonu kullanilmas1 gereken durumlarda,

9- Yogun bakimda uzun siireli kas gevsetici kullanilmasi gereken durumlarda
sinir kas kavsak monitdrizasyonu yapilmalidir (22, 29, 30). Bu endikasyonlar1 hastalarin
klinik durumuna gore daha da artirmak miimkiindiir.

2. Periferik Sinir Uyarilma Teknikleri:

1- Viziiel yontem: Verilen uyarilara sonme olup olmadigi, TOF’a alinan yanitlarin
say1s1 ve degerlendirilmesi viziiel olarak yapilir. Viziiel belirleyiciler i¢in gdzlemci bagparmak
hareket diizlemine gore 90 derecelik acida yer almalidir.

2- Taktil yontem: Hastanin uyarilan kaslarina dokunarak sonme ve yanit sayisi
belirlenir. Taktil belirleyiciler i¢in, bagparmak tamamen abdiiksiyonda tutulmali ve
gbzlemcinin parmak uglar1 hareket yoniinde distal falanks {lizerine yerlestirilmelidir.

3- Mekanomiyografi: Kasin kontraksiyonu transdiiser aracilifiyla elektriksel
enerjiye ¢evrilerek bir basing monitoriinde sayisal olarak gosterilir.

4- Elektromiyografi: Dolayli uyarilan biiyilk kas lifi gruplarmin mekanik
kontraksiyonlarina eslik eden elektromiyografik akimlarin dl¢iilmesidir.

5- Akseleromiyografi: Bu yontemde amag, ulnar sinir tarafindan uyarilan
basparmagin ivmesinin Ol¢lilmesidir. Bas parmagin addiiksiyonu esnasinda bas parmak
pulpasina bir transdiiserin yerlestirilmesi kontraksiyon kuvveti hakkinda bilgi saglar (4, 22, 26,

30).

Resim 1: Akseleromyografin yerlestirilmesi

15



3. Akseleromyografin teknik ozellikleri:

Sinir stimiilatoriiniin asagidaki 6zelliklere sahip olmasi gerekir.

I-Uyarmin refraktér periyoda kadar uzanmasindan kaynaklanan tekrarlayan sinir uyarisinin
Oniine gegmek i¢cin maksimal uyari stiresi 0,2-0,3 msn olmalidir. 0,5 msn’yi asan uyarilar kasi
dogrudan uyarabilir veya yinelenen tetiklemelere neden olabilir. 0,2 msn’den daha kisa siireli
uyarilar ise supramaksimal diizeyde akimlar uygulandig1 halde maksimal yanit olusturmada
yetersiz kalacaktir.

2-Uyar1 monofazik ve dikdortgen sekilli olmalidir. Bifazik uyari, sinirde aksiyon
potansiyeli patlamalarina neden olarak uyariya yaniti arttirabilir.

3-Uyar1 kendi sliresince sabit akimda olmalidir. Uyaran belli bir akima gore
ayarlandiginda, degisen cilt empedansina gore kendi voltajim degistirerek akimi sabit
tutabilmelidir.

4-Akim ¢ikisi, 10 mA’den 80 mA’e kadar ayarlanabilmelidir (22, 23, 30).

4. Uyan yeri:

Ilke olarak bir motor sinir tarafindan inerve edilen ve motor yanitlari agik¢a gozle
goriilebilen her kas sinir-kas ileti gozlemi ic¢in kullanilabilir. Elektrotlar sinirin yiizeyellestigi
yere yerlestirilmelidir, sinir uyarist bir ekstiremitenin tamaminda kas hareketine yol
acmamalidir. En yaygin olarak, el bileginde veya dirsekte ulnar sinir tarafindan inerve edilen
ve bagparmagin addiiksiyonunda etkili olan addiiktor pollisis kasinin kasilmasi monitorize
edilir (Resim 1). Bu alan gorsel, dokunsal ve mekanomiyografik tesbit acisindan uygundur,
uyar1 alinan yer, kolun lateral kismindayken; uyar1 yapilan yer kolun medial kismindadir. Bu
nedenle direkt kas uyarilmasina bagli yanilma ihtimali ¢ok azalir. Adduktor pollisis kasinin
motor siniri unlar sinir olup o bdlgenin duysal innervasyonu median sinir tarafindan
yapilmaktadir. Bazi durumlarda, hastanin pozisyonuna bagli olarak veya yaralanma
durumlarinda medial malleolus 6niinde posterior tibial sinir, peroneal veya lateral popliteal
sinirler monitorize edilebilir.

Fasial sinir: Orbikiilaris okuli kas kontraksiyonu izlenir. Elektrotlardan biri dis g6z
kantusunun 2 cm laterali, digeri kulak tragusunun proksimaline yerlestirilir.

Posterior tibial sinir: Ayak bagparmagindaki plantar fleksiyon degerlendirilir.

Elektrotlar medial malleoliin arkas1 ve asil tendonu yakinindaki oluga yerlestirilir.

Peroneal sinir: Ayaktaki dorsofleksiyona bakilir. Elektrotlar fibula boynunun

lateral ve lateral malleoliin arkasina yerlestirilir (23, 30).
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Periferik ve santral kaslarin kas gevsetici ajanlara duyarliliklart farklidir.
Orbikularis okuli kasinin kas gevseticilere duyarlilifi diyafragmaya en yakindir. Bu
farkliliklar kan akiminin degisken olmasindan, kas 1s1 degisikliklerinden, reseptér yogunluk
farkindan kaynaklanabilir. Diyafragma, hem depolarizan hem de non-depolarizan kas
gevseticilere en direncli kastir. Diyafragmanin, adduktor pollisis ile ayn1 diizeyde gevsemesi
icin 2 kat fazla kas gevseticiye ihtiya¢ duyulur. Benoit ve ark.lar1 (37) larinks, ¢ene ve
diyafragma gibi santral yerlesimli kaslarda sinir-kas blogunun, adduktor pollisis gibi periferal
yerlesimli kaslardan daha hizli gevsedigini ve bunun kaslarin yiiksek kanlanma seviyeleri ile
aciklanabilecegini bildirmektedirler. Sinir-kas blogunun bu kaslarda daha ¢abuk gelismesiyle
beraber, daha ¢abuk da geri dondiigii ifade edilmektedir. Ancak, duyarhiliktaki bu fark
nedeniyle, larenks kaslarinin daha direngli olmasina dayanarak hi¢bir zaman bir hastanin
larinks kaslarimin derlenmesinden sonra solunum yollarin1 aktif olarak agik tutabilecegi
sonucuna varilamaz. Inspirasyon sirasinda iist solunum yolunun agik tutulmasida énemli bir
rol oynayan geniyohiyoid kasi non-depolarizan kas gevseticilere kars1 adduktor pollisis kasina
benzer bir duyarlilik gosterir. Bu nedenlerle monitdrizasyon alaninin se¢imi 6nemlidir (23, 24,
29, 30).

5. Uyan elektrodlar:

Igneli veya jelli yiizeyel elektrotlar kullanilir. Elektrotlarin ileti saglayan alani
kiiciik olmalidir (7-8 mm). Elektrotlarin yiizey biiyiikliigii, deri direnci ve yiiksek akim
yogunluguna bagli deri hasarimi azaltir ancak, temas yiizeyi biytikligii ile elektrik akimi
yogunlugu ters orantilidir. Biiyiik ylizeyli elektrotlarda daha yiiksek akim gerekmektedir.
Caplar1 10-19 mm olan elektrokardiyografi (EKG) elektrodlariyla ulnar sinir i¢in 50-70 mA,
fasial sinir i¢in 30-40 mA akim uygulamak yeterlidir. Elektrot yerlestirilmeden 6nce deri alkol
ile silinmeli ve temas ylizeyinde direng en aza indirilmelidir. Elektrotlar artefaktlar1 azaltmak
ve uyari etkinligini arttirmak amaciyla sinir trasesi lizerinde birbirine yakin yerlestirilmelidir.
Negatif (aktif) ¢ikis distal uyarn elektrotuna, pozitif (inaktif) ¢ikis proksimal uyari elektrotuna
baglanir (23, 28, 30).

6. Uyar1 Kaliplar::

1) Tekli segirme, 2) Tetanik Uyari, 3) Posttetanik giliclenme veya posttetanik

sayim, 4) Cif Patlamali Uyari, 5) TOF
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a. TOF:

Dortli uyar1 kalibit  1970°li  yillarda tanimlanmistir. Bir kas gevseticinin
kullanilmasindan 6nce bir kontrol cevabr gozlemlemek her zaman kolay veya klinik ac¢idan
uygulanabilir degildi. Oysa non-depolarizan sinir-kas blogunun derecesinin buna ihtiyag
kalmadan 6grenilmesi istendigi veya rezidiiel blok varligindan siiphe edildigi durumlarda
TOF kalib1 kullanilabilir. Bu kalip, 2 Hz’lik frekansta, 2 sn siiresince, her biri 0,2 msn siiren,
4 supramaksimal uyaridan olusan, 10-12 sn’de bir yinelenebilen bir uyari seklidir. Uyar1 10
sn’den daha kisa siirede tekrarlanirsa kavsakta daha diizelme olmadan ikinci uyar1 verilmis
olur. Normal sinir-kas iletim dizisindeki her bir uyar1 esit ylikseklikte kas kontraksiyonu
olusturur. Dortlii uyartya aliman yanit sayist (TOF count-TOFC) ve 4. uyarmin 1. uyariya
orani (T4/T1) ile degerlendirme yapilir ve bu oran rakamsal (0.9 gibi) veya ylizde (% 90 gibi)
olarak ifade edilir. Herhangi bir kas gevsetici verilmeden 6nce bu oran 1’dir (dort yanit
birbirine esittir). Parsiyel non-depolarizan blok sirasinda dort yanitta da sénme olur. Blok
derinlestikce TOF orani diiser; % 70-75 blok olustugunda T4 amplitiidii diismeye baslar, T4
cevabi1 kayboldugunda % 80, T3 ve T2 kayb1 % 85-90, T1 kaybi ise % 90-95 blokaj1 gosterir.
Parsiyel depolarizan blokta ise sonme ger¢eklesmez ancak segirme yiiksekliginde azalma
goriiliir, TOF oran1 yaklasik olarak 1 dir. Depolarizan blok altinda bir sénme gergeklesirse bu
dual blok veya Faz II blogun gelistigini gosterir. TOF; sinir-kas blogunun derecesini
etkilemez, sadece blogun derecesini dlger. Tetanik uyaridan daha az agrili oldugundan uyanik

hastada anesteziden sonra ve yogun bakimda kolaylikla kullanilabilir (4, 22, 23, 27-30).

T = TOF RATIO

W w

Sekil 6. Non-depolarizan (A) ve depolarizan (B) kas gevseticilerde TOF paterni (24)
7. Klinik Degerlendirme Yontemleri:
Sinir-kas biitiinliigliniin klinik testleri, blogun derecesini ortaya koymakta yararh

olmakla birlikte, hastanin koopere olmasini gerektirdiginden bilinci kapali hastada
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uygulanamazlar. Operasyondan sonra sinir-kas iletisinin derlenmesini degerlendirmede bir¢cok
klinik test bulunmaktadir, bunlarin bazilar1 giivenilir, bazilarmin ise giivenilir olmadig:
bildirilmektedir (24, 38, 39).

Giivenilir klinik testler: Bas kaldirma (yardimsiz olarak 5 sn siireyle), ayak
kaldirma (5 sn siireyle), kas giicii muayenesi (5 sn stireyle el sikma), dil basacag testi (kesici
digler arasina tahta dil basacagi yerlestirilerek, hastadan dil basacagini g¢ikarmamiza izin
vermemesi istenir), maksimum soluk kapasitesi > -50 cmH,O olmasi (24, 38, 39).

Giivenilir olmayan klinik testler: Orofarengeal kas zayiflig1 (yutkunma), Fasial
zayiflik (Giilmede zorluk, fasial uyusukluk), viziiel semptomlar (bulanik gérme), géz agma,
dil ¢ikarma, kolu kars1 omuza kaldirma, normal veya normale yakin vital kapasite, maksimum
soluk basinci < -25 cmH,0 (24, 38, 39).

Sinir-kas iletiminin degerlendirilmesi i¢in ge¢mis yillarda, klinik olarak
postoperatif donemde uyanik hastalarda uyarilara alinan ¢esitli motor yanitlarla (5 sn siire ile
bas1 kaldirabilme, el stkma, operasyon masasinda bacaklar1 biikebilme vb) yapilmistir. Ancak
bu klinik testlerin hepsi sinir-kas blogu disinda pek cok faktorden etkilenebilir (4, 22-24, 26,
217, 38).

V. ANESTEZIDEN SONRA DERLENME
1. Anesteziden Sonra Derlenmenin Degerlendirilmesi:

Derlenme odasinda hastanin uyanikliligini gdstermede bazi fiziksel ve mental
testler yapilir. Derlenmenin 3 evresi vardir; erken evre (faz 1), ara evre (faz 2) ve geg evre
(faz 3). Anestezinin sonlanmasindan koruyucu refleks ve motor fonksiyonlarin geri doniisiine
kadar gegen siire erken evredir ve genellikle derlenme odasinda tamamlanir. Ara evre,
hastaneden taburcu edilinceye kadarki donemdir. Ge¢ evre ise, preoperatif donemdeki
psikolojik ve fiziksel fonksiyonlarina yani normal giinliik aktivitesine geri donmesine kadar
gecen siireye denir. Ideal olan, hastanin erken evre derlenme kriterlerini operasyon odasinda
yerine getirene kadar takip edilmesidir. Secilen anestezik teknik, postoperatif donemde
uygulanan analjezik ve antiemetik ilaglar, ara evre siiresini etkilemektedir. Erken ve ara evre
derlenme siirelerinin uzamasi hastane masraflarin1 oldukga arttirmaktadir. Bu evreyi uzatan
faktorler; kadin cinsiyet, yas, uzamig operasyon siiresi, s1vi ve kan kayiplarinin fazla olmasi,
opioid ve non-depolarizan kas gevsetici ila¢ kullanilmasi, postoperatif agr1 ve bulanti-kusma
olarak sayilabilir. Ge¢ evre hastanin hastaneden evine taburcu edilmesi ile baslar ve tim

giinliik fonksiyonlarini yerine getirebildigi doneme kadar uzar. Kullanilan anestetik, analjezik
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ve antiemetik ilaglar bu evre siiresini etkileyebilir. Fakat uygulanan cerrahi prosediir bu
evrenin uzamasini etkileyen en onemli faktordiir. Hastaneden taburcu edilme kriterleri ise
vital bulgularin tamamen normale déonmesi, agrinin minimal diizeyde olmasi, cerrahi alanda
kanamanin tamamen kontrol altina alinmasidir (40-46).

Hastalarin derlenme odasindan servise gonderilmesinde siklikla Modifiye Aldrete Skorlama
Sistemi kullanilir (Tablo I) (40). Yenidoganlar icin kullanilan Apgar skorlama sisteminin
modifikasyonu olan Modifiye Aldrete Skorlamasi, 38 yil once tanimlanmasindan bu yana
bircok derlenme {initesinde, kan basinci, periferik oksijen satlirasyonu, biling, motor aktivite
ve solunum degerlendirilir. Postanestezik Taburcu Skorlama Sistemi (PADSS) de hastanin
hastaneden taburculuga hazirligini gostermede objektif bir sistemdir ve PADSS ile vital
bulgular, mental durum, bulanti-kusma, cerrahi kanama diizeyi, siv1 elektrolit diizeyi olmak
tizere 5 major kriter degerlendirilir (41). Her iki skorlama sisteminde de skoru 9 ve iizerinde
olan hastalar giivenli olarak taburcu edilebilir (41, 46, 47).

Tablo I: Modifiye Aldrete Skoru (40)

Aktivite 4 ekstremite 2 puan
(Emirle veya serbest hareketle) | 2 ekstremite 1 puan
0 ekstremite 0 puan
Solunum Derin soluk alabilme ve rahat oksiirebilme 2 puan
Dispne, yiizeyel, sinirlt soluk alip verme 1 puan
Apneik 0 puan
Dolasim Kan basinc1 + 20 mmHg preanestezik donem 2 puan
Kan basinci + 20 - 50 mmHg preanestezik donem | 1 puan
Kan basinc1 + 50 mmHg preanestezik donem 0 puan
Suur Tam uyanik 2 puan
Seslenerek uyandiriliyor 1 puan
Yanit yok 0 puan
O; satiirasyonu Oda havasinda > % 92 2 puan
% 90 SpO,, i¢in O, inhalasyonu gerekli 1 puan
O, destegi ile < % 90 0 puan

2. Derlenme Odasinda Goriilen Komplikasyonlar:

Pek ¢ok hastanin anesteziden derlenmesi rutin bir sekilde ve problemsiz olmakla
birlikte, bazen anesteziden sonra derlenme odasinda goriilen komplikasyonlar ani ve hayati
ciddi sekilde tehdit eden boyutta olabilir (40, 41). Derlenme odasinda anesteziye bagl
komplikasyon sikliginin yaklasik olarak % 24 oldugu ileri stiriilmektedir. ASA durumunun
yiiksek olmasi, anestezinin 4 saatten uzun siirmesi, acil cerrahi yapilmasi, abdominal ve

ortopedik cerrahiler komplikasyon oranini 6nemli 6l¢iide attirmaktadir. Gliniibirlik anestezide
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postoperatif komplikasyonlarla ilgili faktorler, disi cinsiyet, daha once genel anesteziklerle
karsilasmamis olmak, endotrakeal entiibasyon, abdominal cerrahi ve cerrahi siiresinin 20
dk’y1 agsmasidir (48). Anesteziye bagli mortalite, genellikle anestezi siiresi ve sonrasindaki 24
saati kapsamaktadir. Ancak bazi degerlendirmelerde 1 aya kadar degisen donemlerdeki
Olimler dikkate alinmaktadir. Eichorn ve ark.lar1 (49) postoperatif mortalite oranin1 1976-
1988 yillar1 arasinda Harvard Medical School hastanelerinde ASA I ve II grubu hastalar i¢in
1:200 000 olarak bildirmistir. Giiniimiizde ise bu oranin 1.200 000-1:300 000 civarinda
oldugu diistiniilmektedir (49).

En yaygin goriilen komplikasyonlar (40, 41, 44, 45):

1) Bulanti-kusma

2) Hipotermi ve titreme

3) Mental durum degisiklikleri

4) Uriner retansiyon

5) Residiiel kiirarizasyon

6) Kardiyovaskiiler komplikasyonlar

7) Solunum sistemi komplikasyonlari

8) Sivi-elektrolit ve asit-baz dengesizlikleri

9) Postoperatif agr1

a. Rezidiiel Kiirarizasyon:

Klinik olarak non-depolarizan kas gevsetici etkisinin, spontan olarak veya
antagonize edildikten sonra, kalktigina karar verilip derlenme odasina alinan hastada, blogun
yetersiz olarak diizelmis olmasi sonucu solunum giicliigii gelisebilir (22). Hastada kas
gevsetici etkisinin ortadan kalktigi klinik olarak tespit edilse de, sinir kas kavsaginda
reseptorlerin bir kismi kas gevsetici ajan ile bloke olabilir. Bu durum rezidiiel kiirarizasyon
olarak adlandirilmaktadir. Hastalarda normal tidal voliimle yeterli ventilasyona ragmen, hava
yolu refleksleri ve oksiirme refleksi yetersiz kalabilir. Rezidiiel sinir-kas blogunun farengeal
disfonksiyona neden olarak aspirasyon riskinin arttirmakta, hipoksiye kemoreseptor
sensitivitesinin azaltarak solunumsal komplikasyonlarin artmasina neden olabilmektedir (50-
53).

Derlenme {initesinde goriilen rezidiiel paralizi klinik olarak 6nemli bir postoperatif
problemdir (2, 3). Sinir-kas ileti blogu derinligini ve geri dondiiriicli tedavinin yeterliligini

ortaya koymak oldukca giigtiir ve mekanografik yontemler gibi objektif degerlendirmeler
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kullanilmadiginda sonuglar giivenilir olmamaktadir. Ancak pratik uygulamalarda sinir-kas
ileti blogunun degerlendirilmesinde daha ¢ok klinik gozlemlere dayali yOntemler
kullanilmaktadir (3, 24).

Tidal voliim santral olarak lokalize solunum kaslarindaki derlenmeyi yansitir ve
sadece diyafragma hareketine baglidir. En az 5 ml/kg tidal voliim ile Ach reseptdrlerinin %
80’i hala non-depolarizan kas gevseticilerle bagli olabilir. Inspiratuvar giig, -40 cmH,O
oldugunda, bas ve ayak 5 sn siire ile kaldirilabildiginde Ach reseptorlerinin % 50’si hala non-
depolarizan kas gevseticilerle bagli olabilir (24). Dortlii uyar1 oranm1 % 40 ve daha diisiik iken,
hastalar genellikle kol ve bacaklarmi kaldiramazlar, tidal voliim normal olabilir fakat vital
kapasite ve inspratuvar giic azalmistir. Dortlii uyar1 orant % 60-% 70 iken iist 6zefagus kas
tonusunda ve yutma sirasinda 6zafagus kaslari arasindaki koordinasyonda yetersizlik vardir.
Bu durum regiirjitasyona yatkinlik ve aspirasyon riski dogurur. Postoperatif donemdeki
farenks ve list 6zefagus kaslarindaki fonksiyonel yetersizligin akciger komplikasyonu riskini
artirdig belirtilmektedir (24, 38, 39). Dortli uyari orant % 80 iken vital kapasite normaldir
fakat hastada hala diplopi ve fasiyal gii¢siizliik olabilir. Dortlii uyar1 oran1 % 80 iken bile
yapilan ¢alismalarda klinik olarak 6nemli diizeyde residiiel paralizi oldugu saptanmistir (24).

Rezidiiel paralizi, uzun etkili kas gevseticilerde orta etkili olanlara gore
postoperatif donemde daha fazladir (2, 22, 25). Néromuskiiler iletim monitdrizasyonunun ve
operasyon sonlandiginda spesifik antidot yapiminin, postoperatif rezidiiel paraliziyi dnlemeye
yardimci olabilecegi ve postoperatif donemdeki mortalite ve morbiditenin 6nlenmesine katkisi
olabilecegi belirtilmektedir (2, 3, 56). Ameliyat sonrasi solunum depresyonuna sadece kas
gevseticilerin rezidiiel etkileri degil, solunumun santral uyarisinin baskilanmasi, opioidlerin
ve anestetik ajanlarin rezidiiel etkileri ile disiik arteriyel CO, seviyeleri de neden olabilir.
Rezidiiel kiirarizasyonun yash olgularda daha ytiksek oldugu ileri siiriilmektedir. Bu nedenle,
Ozellikle yasli olgularda rezidiiel kiirarizasyonun Onlenmesi i¢in ameliyat sonrast TOF
oran1 % 90 ve Ustli oluncaya kadar derlenme odasinda sinir-kas kavsak ileti monitdrizyonu

yapilarak izlenmesi 6nerilmektedir (22, 24, 27, 38, 39).
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C. GEREC VE YONTEM

Calismamiz 2007 kasim aymdan 2008 haziran ayina kadar olan siire i¢inde, yerel etik
komite onayr ve hastalardan bilgilendirilmis onam formu alindiktan sonra, orta etkili kas
gevseticiler (vekuronyum, atrakuryum, rokuronyum) kullanilarak genel anestezi altinda ameliyat
olacak, Amerikan Anesteziyoloji Dernegi'nin (ASA) klinik siniflamasi I ve II olan, 18-70 yas
arasi hastalarda gercgeklestirildi.

Renal, hepatik, néromuskiiler ve metabolik hastaligi olanlar; kraniotomiler, kardiyak,
torasik, biiyilk damar ameliyatlari; acil, uzun siireli (anestezi siiresi 6 saati gecen) kan ve sivi
replasman1 gerektiren cerrahi girisimler, viicut kitle indeksi (BMI) %30’un {istiinde olanlar,
gebeler ve aragtirmaya katilmak istemeyen hastalar ¢aligma dis1 birakildi.

Hastalarin premedikasyonu ve intraoperatif donemdeki anestezi uygulamalari, hastay1
takip eden anestezi doktoru tarafindan yapildi. Ancak hastalarin premedikasyon durumlari,
ameliyat tipleri, anestezi indiiksiyon ve idamesinde kullanilan ilaglar ve dozlari, kullanilan orta
etkili kas gevsetici, ka¢ kez ek doz yapildigi, kas gevseticilere karst antidot uygulanip
uygulanmadigi, uygulandiysa dozu kaydedildi. Ameliyat bittikten sonra, yeterli spontan
solunumu olan hastalar ekstiibe edildi. Ekstiibasyondan sonra maske ile %100 oksijen uygulanan
hastalar, sesli uyarilara sozlii ve/veya motor yanit verebilene kadar ameliyathanede tutuldular.
“lyi misin?”, “agrin var mi?”gibi sorulara sozlii yanit verebilen, dilini ¢ikarabilen, gdziinii
acabilen, basin1 5 saniye tutabilen, kolunu bas hizasina kaldirabilen ve spontan solunumu yeterli
olan hastalar, takip eden anestezi doktoru tarafindan derlenme odasina alindilar.

Antidot uygulanan hastalar “antidot var”, uygulanmayan hastalar “antidot yok™ olarak
kaydedildi. Anestezi indiiksiyonuna baglanmasiyla hastanin derlenme odasina alinmasina kadar
gecen zaman “anestezi siiresi” olarak, cerrahi insizyondan cildin kapanmasina kadar gegen zaman
ise “cerrahi silire” olarak tanimlandi. Hastalarin son kas gevsetici yapilma zamani, ekstiibasyon
zamani ve derlenme odasina ¢ikis zamanlart kaydedildi. Ameliyat tipleri, bas-boyun cerrahileri,
kapal1 (laparoskopik) batin cerrahisi, agik batin cerrahisi, ekstremite cerrahisi ve diger cerrahiler
(meme cerrahisi, plastik ve rekonstriktif cerrahi, perianal cerrahi) olarak tanimlanarak kaydedildi.

Derlenme odasina alinan hastalarin, monitdrizasyonu, takibi ve verilerin kaydedilmesi
daha onceden egitim verilen derlenme odasi hemsiresi tarafindan yapildi. Kayitlara, hastanin
derlenme odasina geldigi andan itibaren baslandi (0. dk) ve 10’ar dk arayla 30 dk siiresince
yapildi. Derlenme odasinda yapilan rutin monitdrizasyona (EKG, SpO,, NIKB) ve Modifiye

Aldrete Skoru (Tablo 1) takibine ek olarak ndromiiskiiler ileti fonksiyonlar1 (akseleromyograf -
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TOF-Watch©-SX Monitor, Organon Teknika, Duplin, Ireland), cilt 1s1s1 (akseleromyograf - TOF-
Watch©-SX Monitor’lin cilt probu) ve timpanik 1s1 (kulak termometresi - ThermoTekTM plus,
ear termometer SAAT Ltd. model 718, Sgula Petach Tikva, Israel) monitdrize edildi.

Akseleromyografin yerlestirilme bi¢imi sekilde goriilmektedir (Resim 1).

Resim1: Akseleromyografin elektrot ve proplariin yerlestirilmesi

Hastalarin derlenme odasina geldikleri 0. dk, “erken derlenme donemi”, derlenme
odasindaki 30. dk’lar1 ise “ge¢ derlenme donemi” olarak tanimlandi.

Postoperatif donem, derlenme odasindaki izlem sirasinda, SpO,’de anestezi dncesi
doneme gore % 5’den fazla azalma olan ve/veya % 93’lin altina diisen hastalarda, “solunum
sikintis1 var” kabul edildi. Bu hastalara 2-3 It/dk’dan baglanarak yiiz maskesi ile oksijen
tedavisi uygulandi. Oksijen tedavisi yeterli olmayan hastalara sozlii uyari ile derin nefes
almasi sOylendi ve oksijen akimi artirildi. Yapilan bu miidahaleler kaydedildi.

Hastalarin Modifiye Aldrete Skorlar1 30 dk siiresince 10 dk ara ile yapildi ve
toplam skor 9 ve lizerinde olanlarin derlenme odasindan ayrilabilecek durumda olduguna

karar verildi.
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Rezidiiel kiirarizasyon:

TOF < %90 : “Rezidiiel kiirarizasyon var”

TOF > %090 : “Rezidiiel kiirarizasyon yok” olarak kabul edildi.

Rezidiiel Kkiirarizasyona etki eden risk faktorleri: Erken ve ge¢ derlenme
doneminde rezidiiel kiirarizasyon acisindan asagidaki etkenler risk faktorii olarak belirlendi:

e Yas: 18 — 39 yas (geng erigkin): “yas 17

40 — 59 (orta yagh): “yas 2”
60 — 70 (yash): “yas 3” olarak siniflandirildi.
e Kullanilan kas gevsetici cinsi: Vekuronyum
Rokuronyum
Atrakuryum’du.

e Operasyon sirasinda yapilan kas gevsetici ek doz sayist:

0 (sadece indiiksiyonda) — 1 kez — 2 kez — 3 kez — 4 kez olarak tanimlandi.

e Operasyon bitiminde antidot kullanimi: “antidot var” ve “antidot yok™ olarak

tanimlandi.

e Anestezi siiresi: 0 — 90 dk: “anestezi siiresi 17

91 — 180 dk: “anestezi siiresi 2”
181 — 270 dk: “anestezi stiresi 3”
271 — 360 dk: “anestezi siiresi 4” olarak siniflandirildi.

e Timpanik 1s1: 34,4 — 35,4°C: “timpanik 1s1 1”

35,5 - 36,40C: “timpanik 1s12”
36,5 — 37,60C: “timpanik 1s1 3” olarak tanimlandi.

Istatistiksel degerlendirme: Verilerin istatistiksel analizinde SPSS 10.0
(Statistical Package for Social Sciences-SPSS inc. Chicago, IL) programi kullanildi.
Derlenme odasindaki rezidiiel kiirarizasyon olasiliginda belirlenen risk faktorlerinin etkilerini
aragtirmak icin 0. ve 30. dk’larda Binary Lojistik Regresyon analizi yapildi. Sikliklarin
karsilastirilmasinda Ki-kare, Fischer Exact ve Mann-Whitney U testi, ortalamalarin
karsilagtirllmasinda ise yerine gore Paired-t testi, ANOVA ve Bonferonni diizeltmesi
kullanildi. Modifiye Aldrete skorlamasi ile TOF arasindaki korelasyon icin Pearson

korelasyon analizi kullamlds. Istatistiksel olarak p < 0,05 anlaml1 kabul edildi.
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D. BULGULAR:

Calismaya 218 hasta alindi. 10 hasta veri eksiklikleri nedeniyle ¢ikarild.
Istatistiksel degerlendirme 208 hasta iizerinde yapildi.

Hastalarin demografik 6zelliklerine ve ameliyat tiplerine gére dagilimi Tablo II ve

[II’te goriilmektedir.

Tablo II: Hastalarin demografik 6zelliklerine gore dagilimlar

Cinsiyet K/ E (n) 110/98
Yas (ort = SD) (y1l) 432+ 14,2
Agirlik (ort = SD) (kg) 73,1 +12,9
ASA 1/1I (n) 158 /50
Anestezi siiresi (ort = SD) (dk) 123,6 £ 58,9
Cerrabhi siire (ort = SD) (dk) 92,9+52,7

Son kas gevsetici - ekstiibasyon zamam | 75,0 + 36,9

farki (dk)

Ekstiibasyon - derlenmeye ¢ikis zamani | 8,6 + 4,6
farki (dk)

Tablo III: Hastalarin ameliyat tiplerine gore dagilimlari

Ameliyat tipleri n
Bas-boyun cerrahisi 94
Laparaskopik batin cerrahileri 34
Acik batin cerrahisi 53
Ekstremite cerrahisi 6
Diger (meme, plastik, perianal cerrahiler) 21
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Premedikasyon i¢in tiim hastalara intramuskiiler 0,03-0,05 mg/kg midazolamin

ameliyattan 20-30 dk 6nce uygulandigi belirlendi. Hastalarin genel anestezi idamesinde

kullanilan ilaglara gore dagilimi1 Tablo IV’te goriilmektedir.

Tablo IV: Hastalarin genel anestezi idamesinde kullanilan ilaglara gore

dagilimlart
Uygulama Ilag n Doz
Lidokain 208 Img/kg
Fentanil 208 1-2pg/kg
Genel anestezi | Propofol 208 2-3 mg/kg
indiiksiyonu Vekuronyum 94 0,1-0,12 mg/kg
Atrakuryum 63 0,5-0,6 mg/kg
Rokuronyum 51 0,5-1 mg/kg
[zofluran 147 %1-1,5
Genel anestezi
damesi Sevofluran 61 %1,5-2
Remifentanil infiizyonu | 84 0,5-20 pg/kg/dk
Ek doz sayis1
0 1 2 3 4
Kas gevsetici yok | kez | kez | kez | kez
idamesi Vekuronyum 44 36 |11 |2 1 0,01-0,04 mg/kg
Atrakuryum 34 19 |9 1 0 0,1-0,25 mg/kg
Rokuronyum 30 16 |4 0 1 0,1-0,25 mg/kg
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Hastalar derlenme odasina alindiktan sonra erken (0. dk) ve gec (30. dk) derlenme

doneminde TOF Ol¢limlerine gore rezidiiel kiirarizasyon saptanan hasta sayist Tablo V’de

gosterilmistir.

Tablo V: Derlenme donemindeki rezidiiel kiirarizasyon insidansi [n (%)]

Rezidiiel Kiirarizasyon | 0. dk 10. dk 20. dk 30. dk

(TOF < %90) 22 (% 10.6) 14 (% 6.7) 13 (% 6.3) 6 (% 2.9)
Rezidiiel Kiirarizasyon

var

(TOF > %90) 186 (% 89.4) | 194 (% 93.3) | 195(% 93.8) | 202 (% 97.1)
Rezidiiel Kiirarizasyon

yok
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Hasta sayilarinin risk faktorlerine gére dagilimi ve rezidiiel kiirarizasyon sikliginin

risk faktorlerine gore dagilimi Tablo VI'te gosterilmistir.

Tablo VI: Hastalarin rezidiiel kiirarizasyona etki eden risk faktorlerine gore

dagilimi
Rezidiiel kiirarizasyona etki | 0.dakika Rezidiiel | 30.dakika Rezidiiel
eden faktorler Kiirarizasyon Kiirarizasyon
Var Yok p Var Yok p
(n:22) | (n:186) (n:6) (n:202)
Yas (y1l) 1 (18-39) 10 73 0,42 2 81 0,76
2 (40-59) 10 83 3 90
3 (60-70) 2 30 1 31
Kas gevsetici | Vekuronyum | 13 81 0,20 5 89 0,11
cinsi Atrakuryum 5 58 1 62
Rokuronyum | 4 47 0 51
Kas gevsetici | yok 11 97 0,40 1 107 0,02%*
ek doz sayist | 1 kez 5 66 2 69
2 kez 4 20 2 22
3 kez 0 3 0 3
4 kez 2 0 1 1
Kas gevsetici | var 6 86 0,09 4 112 0,58
i¢in antidot yok 16 100 2 90
Anestezi 1 (0-90) 8 54 0,46 1 61 0,42
stiresi (dk) 2 (91-180) 12 109 4 117
3(181-270) 1 18 0 19
4(271-360) 1 5 1 5
Timpanik 1s1 | 1(34,4-35,4) |2 32 0,32 1 24 0,48
‘C) 2(35,5-36,4) |11 92 4 91
3(36,5-37,6) |9 62 1 87

*p < 0,05: anlaml1. (Confidence interval [CI] 1.00 degerini igermiyor)
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Her bir risk faktoriiniin kendi i¢inde tanimlanan alt gruplarinda erken ve geg
donem rezidiiel kiirarizasyon sikliklar1 karsilagtirildiginda fark saptanmadi. Sadece geg
derlenme doneminde, kas gevseticisi ek doz sayisina gore, rezidiiel kiirarizasyon sikliginda
anlaml farlilik saptand1 (p < 0,05).

Erken ve ge¢ derlenme donemindeki rezidiiel kiirarizasyon i¢in yapilan regresyon

analizlerinin sonuglar1 Tablo VII ve VIII'te goriilmektedir.

Tablo VII: Risk faktorlerinin erken derlenme donemindeki (0. dk) rezidiiel

kiirarizasyona etkileri

Rezidiiel kiirarizasyon Beta Wald | p Odd’s Ratio | %95 Confidence (CI)
(0. dk) (OR) levels of OR

Yas grup -0.259 | 0.499 | 0.480 | 0.772 0.376 — 1.583

Kas gevsetici cinsi 0.561 |3.403 | 0.065 | 1.752 0.966 —3.180

Kas gevsetici ek doz sayis1 | 1.016 | 8.956 | 0.003 | 2.762 1.420 — 5.373*
tAntidot (# yok / var ) -1.169 | 4.352 | 0.037 | 0.311 0.104 — 0.932*
Anestezi siire grup -1.015 | 4.807 | 0.028 | 0.363 0.146 — 0.898*
Timpanik 1s1 0.116 |0.084 |0.772 | 1.123 0.514 —2.455

*p < 0,05: anlamli. (Confidence interval [CI] 1.00 degerini icermiyor)

1 Kategorik veri, # Baseline

Erken derlenme doneminde “antidot kullanimi”nin, rezidiiel kiirarizasyon riskini
azalttig1 saptandi (Odd’s ratio 0.311 , %95 CI 0.104 — 0.932). “Anestezi siiresi’nin kisa
olmasinin ise, erken derlenme donemindeki rezidiiel kiirarizasyonu arttirdig: belirlendi (Odd’s
ratio 0.363, %95 CI 0.146 — 0.898). “Kas gevsetici ek doz sayis1” fazlaliginin da erken
derlenme donemi rezidiiel kiirarizasyon riskini arttirdig: saptandi (Odd’s ratio 2.762, %95 CI
1.420 — 5.373).

Diger risk faktorlerinin erken derlenme dénemindeki rezidiiel kiirarizasyon iizerine

anlamli etkisi saptanmadi.
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Tablo VIII: Risk faktorlerinin ge¢ derlenme donemindeki (30. dk) rezidiiel

kiirarizasyona etkileri

Rezidiiel Beta Wald | p Odd’s Ratio | %95  Confidence (CI)
kiirarizasyon (OR) levels of OR

(30. dk)

Yas grup -0.173 | 0.062 | 0.804 | 0.841 0.215-3.289

Kas gevsetici cinsi 1.189 2.517 1 0.113 | 3.283 0.756 — 14.264

Kas gevsetici ek doz | 1.445 6.344 1 0.012 | 4.241 1.378 — 13.054*

sayisl

TAntidot (#yok / var) | -1.827 |2.182|0.140 | 0.161 0.014 —1.817

Anestezi siire grup -0.847 | 1.199 | 0.274 | 0.429 0.094 — 1.953

Timpanik 1s1 -0.960 | 1.318 | 0.251 | 0.383 0.074 - 1.971

*p < 0,05: anlamli. (Confidence interval [CI] 1.00 degerini igermiyor)

1 Kategorik veri, # Baseline
Geg derlenme doneminde “kas gevsetici ek doz sayis1” fazlaliginin, rezidiiel

kiirarizasyon riskini arttiran tek faktor oldugu saptandi (Odd’s ratio 4.241, %95 CI 1.378 —

13.054). Diger risk faktorlerin etkisi istatistiksel olarak anlamli bulunmadi.

Hastalarin derlenme odasinda 30 dk siiresince yapilan takiplerinde, Modifiye

Aldrete Skoru ve TOF 6l¢iimlerinin sonuglar1 Tablo IX’da goriilmektedir.

Tablo IX: Derlenme siiresince Modifiye Aldrete Skorlar1 ve TOF degisiklikleri

(ort = SD)
0. dk 10. dk 20. dk 30. dk
MAS 82+1,2 8,8 +0,9* 9+0,8% 9,1 £0,8*
TOF (%) 94,5+ 8 96,3 £ 6,9* 96,7 +5,9* 97,5+ 5,7*

*p < 0,05 (baslangi¢ degerine gore)
Kisaltmalar: MAS: Modifiye Aldrete Skoru, TOF: dortlii uyart kalibi

Modifiye Aldrete Skoru ile TOF Ol¢limleri zamana bagli yiikselme gosterdi (p <

0,05). Ancak aralarinda korelasyon saptanmadi.
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Hastalarin derlenme odasinda 30 dk siiresince yapilan takiplerinde, kalp hizi (KH),
ortalama arteriyel kan basinci (OAB), periferik oksijen saturasyonu (SpO,), timpanik 1s1 ve

cilt 1s1s1 6l¢iimlerinin ortalama + standart sapma seklinde dagilimi Tablo X’da goriilmektedir.

Tablo X: Hastalarin derlenme odasindaki hemodinamik, SpO, ve 1s1 degisikleri

(ort = SD)

0. dk 10. dk 20. dk 30. dk
KH (atim / dk) 78,5+ 15,5 76 + 14,8% 753+ 14,7% | 74+ 15*
OAB (mmHg) 101,5+ 15,4 102+ 16,8 1032+ 6,9% | 102,22 + 16,3*
SpO; (%) 94,5+33 96,8 + 2* 97,1 £ 1,7% | 97,1 + 1,8*
Timpanik 11 °C) | 36,1 = 0,6 36,1 £ 0,5 36,1 £0,5 36,2 £ 0,5%
Cilt 1s1s1 (°C) 33,6+ 1,5 339+ 1,6 | 33,8+1,7% |33,7+18%

*p < 0,05 (baslangi¢ degerine gore)
Kisaltmalar: KH: Kalp hizi, OAB: Ortalama arteriyel kan basinci, SpO,: Periferif oksijen
saturasyonu, MAS: Modifiye Aldrete Skoru, TOF: Dértlii uyar1

Kalp hizinin, 10.,20. ve 30. dk’da baslangi¢c degerine gore azaldig1 (p < 0,05),
OAB’nin ise baglangi¢ degerine gore yiikselme gosterdigi izlendi (p < 0,05). Tim 6lgiim
donemlerinde KH ve OAB’daki degisiklikler, baslangica gore anlamli degisiklik gostermekle
birlikte normal sinirlar i¢indeydi.

Cilt 1s1s1 ve timpanik 1s1 derlenme odasinda 30 dk’lik takip siiresince yiikseldi. Cilt
1s1s1 10., 20. ve 30. dk’da, timpanik 1s1 da 30. dk’da, baslangi¢ degerine gére anlamli diizeyde
yiiksek bulundu (p < 0,05).
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SpO; degeri de baslangi¢ degerine gore 10.,20, ve 30. dk’da yiiksek bulundu (p <

0,05). Erken derlenme doneminde 21 hastada solunum sikintis1 saptandi. Maske ile O,

tedavisi uygulandi. Solunum sikintis1 gelisen hastalardan 3’iine klinik bulgular1 g6z oniine

alimarak ek antidot yapildi. Ge¢ derlenme doneminde solunum sikintisi olan hasta olmadi

(Tablo XI). Erken derlenme donemindeki solunum sikintist sikliginda, rezidiiel kiirarizasyon

olan ve olmayan hastalar arasinda fark bulunmadi (Tablo XI).

Tablo XI: Erken ve ge¢ derlenme doneminde solunum sikintisi sikligi

Solunum | Erken derlenme donemindeki Geg derlenme donemindeki
sikintis1 | rezidiiel kiirarizasyon rezidiiel kiirarizasyon

yok var yok var
Yok 167 20 181 6
Var 19 2 21 0
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E. TARTISMA:

Bu calismada; derlenme odasina gelen hastalarda erken (0. dk) ve ge¢ (30. dk)
donemdeki rezidiiel kiirarizasyon insidansi sirastyla % 10,6 ve % 2,9 bulundu. Erken ve ge¢
derlenme donemindeki rezidiiel kiirarizasyona etki eden en 6nemli risk faktoriiniin, ameliyat
sirasinda kas gevseticilerin tekrarlayan dozlarda kullanimi oldugu bulundu. Antidot kullanima,
erken derlenme doneminde rezidiiel kiirarizasyon riskini azaltan bir faktor olarak bulunurken,
gec derlenme doneminde, bu etkisinin kayboldugu saptandi. Anestezi siiresinin ise sadece
erken derlenme doneminde etkili oldugu, kisaldikca rezidiiel kiirarizasyon riskini arttirdigi
bulundu. Yas, kas gevsetici cinsi ve timpanik 1sinin rezidiiel kiirarizasyon iizerine anlamli bir
etkisi oldugu saptanmadi.

Baillard ve ark.’1 (3) yaptiklar1 bir ¢alismada, 1995-2000-2002-2004 yillarinda,
3’er aylik donemlerde topladiklar1 ASA I-III olan 884 hastada, orta etkili kas gevsetici
kullanimindan sonra derlenme odasindaki rezidiiel kiirarizasyon siklig1 ve buna etki eden risk
faktorlerini arastirmislardir. Hastalarin 559°u abdominal cerrahi, 325’1 abdominal olmayan
cerrahi ile ameliyat edilmistir. TOF oran1 % 90’ altindaki degerler rezidiiel kiirarizasyon
kabul edilen ¢alismada, rezidiiel kiirarizasyon riskinin zaman i¢inda % 60’dan % 3’e distiigii
bulunmustur. “Cerrahi siire”, “total kas gevsetici dozu”, “intraoperatif ndromuskiiler
monitdrizasyon” ve “antidot kullanim1” ile derlenme odasina gelindiginde Ol¢iilen rezidiiel
kiirarizasyon arasinda anlamli bir iliski saptanmisir. Cerrahi siirenin kisa olmasi, antidot
kullanilmamasi, intraoperatif ndéromuskiiler monitorizasyon yapilmamasi ve total kas
gevsetict dozu fazlaliginin rezidiiel kiirarizasyon riskini arttirdigt bulunmustur. “Yas”,
“cinsiyet”, “ASA skoru”, “kilo” ve “son kas gevsetici uygulamasi ile derlenme odasina gidene
kadar gecen siire” arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki saptanmamistir. Bailard ve
ark.’lar1 (3) bu calismada, rezidiiel kiirarizasyon insidansindaki azalmay1 zaman i¢inde klinik
pratiklerin gelisimine baglamislardir.

Bizim ¢alismamizda da benzer sekilde, rezidiiel kiirarizasyon risk faktorlerinin
saptanmast amaclanarak, “anestezi siiresi”, “kas gevsetici ek doz sayisi” ve “antidot
kullanim1” erken derlenme donemindeki Olglimlerde anlamli bulundu. Ancak biz
calismamizda ge¢ derlenme doneminde tekrar TOF Ol¢limii yaparak, sadece “kas gevsetici ek
doz sayis1”’nin ge¢ donem rezidiiel kiirarizasyonu tizerinde etkili oldugunu saptadik.

Gegmiste uzun etkili kas gevsetici kullanimina bagli bir sorun olarak goriilen

rezidiiel kiirarizasyon (5), artik orta etkili kas gevsetici kullanimi ile de sik¢a karsimiza
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cikmaktadir (6-11). Orta ve uzun etkili kas gevseticilerdeki rezidiiel kiirarizasyon
karsilastirildiginda 6zellikle uzun etkililerde olmak iizere, her iki grupta da insidansin yiiksek
oldugu gozlemlenmistir (2, 12, 54). Uzun ve orta etkili kas gevseticileri kapsayan Naguib ve
ark.’nin (13) yaptifi meta-analizde, orta etkili kas gevseticilerin kullanimiyla, postoperatif
rezidiiel kiirarizasyon insidansinin belirgin olarak diistigli saptanmistir. 1979’dan 1990°a
kadar yapilan calismalarda, uzun etkililerde % 93, orta etkililerde % 83 olan rezidiiel
kiirarizasyon, 1990°dan 2006’ya kadar yapilan ¢alismalarda, uzun etkililerde % 53’lere, orta
etkililerde ise % 3’lii degerlere kadar geriledigi gosterilmistir (13). Insidanstaki bu azalma,
klinik degerlendirmenin daha iyi yapilmasina, intraoperatif noromuskiiler monitdrizasyon
takibinin ve orta etkili kas gevsetici kullaniminin son yillardaki artisina baglanmistir (3, 13).

Debaene ve ark’1 (10) ise, vekuronyum, rokuronyum ve atrakuryum’u, jinekolojik
ve plastik cerrahi gecirecek ASA I-III, 526 hastada tek indiiksiyon dozunda kullanmislar ve
antidot kullanmamislardir. Erken derlenme déneminde, hastalarin % 45’inde, TOF degeri %
90’1n altinda bulunmustur. Tiim hastalarin yarisina yakininda, ilk doz kas gevsetici ile TOF %
90 olana kadar gecen siire 2 saatin lizerinde bulunmustur. Klinik degerlendirmelerin (bas
kaldirma, dil depressor testi) rezidiiel kiirarizasyon icin duyarliliginin diisiik oldugunu
vurgulamislardir.

Cammu ve ark.’1 (14) tarafindan yapilan ¢alismada, ASA I-III olan 320 giiniibirlik
ve 320 yatan hastada rezidiiel kiirarizasyon insidansi arastirilmistir. Giiniibirlik cerrahi i¢in
yiiksek oranda mivakuryum (% 50), yatan hastalar i¢cin daha ¢ok rokuronyum (% 44) ve
atrakuryum (% 36) kullanildig1 gézlemlenmistir. Ayrica giiniibirlik hastalarda yas ortamasi1 37
+ 16 iken, yatan hastalarda 55 = 17 bulunmustur. Calismada, giiniibirlik hastalarda rezidiiel
kiirarizasyon insidans1 % 38 olarak saptanirken, yatan hastalarda bu oran1 % 47 bulmuslardir.
Gilniibirlik hastalarda insidansin diigiik olmasini, mivakuryumun sik kullanimasina
baglamiglardir.

Murphy ve ark.’nin (12) yaptiklar bir ¢alismada, elektif ortopedik cerrahi olan 18-
59 yas arasi, ASA I-II olan 70 hastada, orta etkililerden rokuronyum ve uzun etkililerden
pankuronyumun olusturdugu rezidiiel kiirarizasyon insidansi ve derlenme odasinda kalma
stireleri karsilastirilmistir.  Bu ¢alismaya gore, pankuronyumun rezidiiel kiirarizasyon (TOF
< % 90) insidansi, derlenme odasina giriste % 83, derlenme odasindaki 30. dk’da % 31
bulunmustur. Rokuronyumun rezidiiel kiirarizasyon (TOF < % 90) insidansi ise, derlenme

odasina giriste % 29, derlenme odasindaki 30. dk’da % 2,9 olarak saptanmistir. Bu ¢alismada,
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uzun etkili kas gevseticilerdeki rezidiiel kiirarizasyon insidansi orta etkililere gore yiiksek ve
derlenme odasinda kalma siireleri de daha uzun bulunmustur.

Bizim klinigimizde ise, ¢alismamiz sonunda orta etkili kas gevsetici kullanimi
sonras1 belirlenen rezidiiel kiirarizasyon insidansi, bu konuyla ilgili diger caligmalardakine
oranla erken derlenme doneminde % 10.6, ge¢ derlenme doneminde de % 2.9 gibi oldukca
diisiik oranda bulundu. Bunun sebebinin, hastalarin, ameliyat odasinda, sesli uyarilara s6zli
ve/veya motor yanit (dil ¢ikarma, gbz agma, bas kaldirma gibi) vermesi ve yeterli tidal
voliimii saglamasina kadar gozlemlenmesine bagli olabilecegi diisiinlildii. Bunun yaninda
operasyon siireleri goz oniine alindiginda, kas gevsemesi idamesi i¢in kullanilan ek doz sayist
oldukca diislikti. Bu durumun da postoperatif rezidiiel kiirarizasyon insidansinin diisiik
olmasinda rol oynayabilecegi diisiiniildii.

Baillard ve ark’nin (7) ¢alismasinda, ASA I-IV olan, ortopedik, abdominal, torasik
ve vaskiiler cerrahi gegirmis ve antidot yapilmamig 583 hastada, kullanilan vekuronyumun
rezidiiel kiirarizasyon insidansi arastirilmis, hastalarin % 42’sinde rezidiiel kiirarizasyon
oldugu saptanmistir. Rezidiiel kiirarizasyon olan ve olmayanlar karsilastirildiginda, rezidiiel
kiirarize olanlarda kiimiilatif vekuronyum dozlarinin 7,7 £+ 3,6 mg, olmayanlarda ise 6,2 + 2,7
mg olarak saptandig1 ve kiimiilatif doz kullaniminin rezidiiel kiirarizasyonu belirgin olarak (p
< 0,05) arttirdig1 gosterilmistir. Orta etkili kas gevseticilerin, intraoperatif donemde daha sik
araliklarla, tekrarlayan dozlarda yapildiginda, postoperatif donemdeki rezidiiel paralizi
oraninin uzun etkililere yaklastigi soylenmektedir (2).

Kisa etkililerden rapakuryum ile yapilan bir ¢alismada, ASA I-II olan 69 hastada
intraoperatif doz miktar arttik¢a, ndromuskiiler fonksiyonlarin geri doniis siiresinin 44 dk’dan
66 dk’ya uzadig1 bulunmugtur (55).

Maybauer ve ark.’nin (15) yaptig1t bir calismada, tek doz cisatrakuryum
uygulamasinin olusturdugu rezidiiel kiirarizasyonun (% 57), rokuronyumdan (% 44) fazla
oldugu ancak tekrarlayan doz sayis1 arttikca rokuronyumun etki siiresinin uzadig: (63 dk),
cisatrakuryumun (51 dk) ise daha az degisim gosterdigi gosterilmis, boylece doz sayisi attikca
orta etkili bir kas gevseticinin etki siiresinin daha uzun etkili bir kas gevseticiye gore fazla
olabilecegi gosterilmistir. Ayrica maksimum ve minimum degerler arasindaki degiskenligin
de, ¢oklu uygulamalarin ardindan rokuronyumda daha fazla oranda arttig1 bulunmustur. Bu
bulgular, tekrarlayan uygulamalarin rezidiiel kiirarizasyon insidansini oldukga yiikselttigi

goriigiinii desteklemektedir. Biz ¢alismamizda, risk faktorlerinden biri olarak belirledigimiz
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kas gevsetici ek doz sayisinin, hem erken hem de ge¢ derlenme doneminde, rezidiiel
kiirarizasyon lizerine etki eden onemli bir faktér oldugunu saptadik. Derlenme odasinda,
30.dk’da hastalarin % 2,9’unda saptanan rezidiiel kiirarizasyona etki eden en dnemli faktoriin,
orta etkili kas gevseticilerin tekrarlanan dozlarda uygulanmasi oldugunu gézlemledik. Bunun
en olast nedeninin kas gevseticilerin artan ek dozlarmin kiimiilatif etkilerine bagl
olabilecegini diislindiik. Antidot kullanimi, erken postoperatif donemde rezidiiel etkileri
azaltmakla birlikte, ge¢ donemde etkilerinin sonlanmast ve kas gevseticilerin
rekiirarizasyonuna bagli rezidiiel etkileri goriilebilir.

Orta etkili kas gevseticilerin kendi aralarinda, kas gevsetici cinsi agisindan,
postoperatif rezidiiel kiirarizasyon insidansinda fark olmadigin bildiren ¢aligmalar mevcuttur
(16, 56, 58). Bunlardan Hayes ve ark.’nin (16) yaptiklar1 ¢alismada, bizim ¢alismamizdakine
benzer sekilde vekuronyum, atrakuryum ve rokuronyum kullanilan 150 hasta degerlendirilmis
ve derlenme odasina gelindiginde Ol¢iilen rezidiiel kiirarizasyon (TOF < % 80) insidanslar1
strasiyla, % 64, % 52, % 39 bulunmustur. Bu yiiksek insidansi, yasli hasta sayisinin fazla
olmasina baglamislardir. Istatistiksel olarak bu orta etkili kas gevseticileri arasinda fark
saptanmamistir. Ancak istatistiksel olarak anlamli fark bulan ¢aligmalar da vardir (57). Khan
ve ark.’lar1 (57) ASA I-II, elektif meme cerrahisi olan 107 kadin hastada rokuronyumun (%
37) vekuronyuma (% 17) gore daha yiiksek rezidiiel kiirarizasyon (TOF < % 70) insidansina
sahip oldugunu bulmuslardir. Tiim hastalara ameliyat bittikten sonra antidot kullanmiglardir.
Ortalama vekuronyum dozu 5,5 + 1,4 mg ve rokuronyum dozu 45,2 + 13,8 mg olup, antidot
kullanimi ile TOF 0l¢limii arasinda gegen siire sirasiyla 6,9 + 4,5 dk ve 7,1 £ 4,3 dk olarak
bulunmustur. McCaul ve ark.’lar1 (11) biiylik ¢ogunlugu batin, meme ve damar ile ilgili kisa
stireli cerrahilerden olusan (ortalama 59 + 6 dk), ASA I sinifi 40 hastada yaptiklar1 ¢alismada,
atrakuryum kullanmislar ve ekstiibasyon sirasinda TOF 6l¢timii yaparak rezidiiel kiirarizasyon
insidansini (TOF <% 70) % 65 olarak bulmuslardir.

Bizim ¢alismamizda ise, atrakuryum, vekuronyum ve rokuronyumun erken ve geg
donemdeki rezidiiel kiirarizasyon insidanslarinda fark saptanmadi. Ancak yukaridaki {i¢
calismaya gore insidanslarimiz ¢ok daha diistiktii. Atrakuryum % 7 (5/63), rokuronyum % 7
(4/51), vekuronyum % 13 (13/94) olarak bulundu. Bu farkliligin nedeni olarak, bizim
calismamizdaki anestezi siiresinin bu {i¢ ¢alismadan yaklasik 10-15 dk uzun olmasina bagh

olabilecegini diistindiik.
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Rezidiiel kiirarizasyon riskini ve insidansmi azaltmak i¢in intraoperatif
néromuskiiler monitdrizasyonun ve antidot kullaniminin yararli oldugunu savunan c¢aligmalar
(3, 6) yaninda bunlarin etkilerinin olmadigimi bildiren arastirmalar (4, 50, 59) da vardir.
Yiiksek doz (20 mg) ve diisiik doz (10 mg) pridostigmin ile antagonizasyon yapilan hastalarda
noromuskuler fonksiyonlarin derlenmesinde fark bulunmamistir (59). Yiiksek doz yapilan
antidotlarin bile rezidiiel kiirarizasyonu elimine edemeyecegi vurgulanmistir (59). Benzer
sekilde, Hayes ve ark.’lar1 (16) atrakuryum, vekuronyum ve rokuronyumun rezidiiel
etkilerinin insidansinda, antidot yapilmasinin belirgin etkisini bulmamislardir. Kas gevsetici
kullanilan hastalarda, néromuskiiler fonksiyonlarin yeterli olduguna dair bulgularda siiphe
varsa antidot kullanimimin tartismali oldugu belirtilmistir (16). Zira ayn1 zamanda
noromuskiiler ileti monitorizasyonu yapilmadigi siirece, anti kolinesteraz kullanildiginda
blogun yeterince geri dondiiriilmesi garantisinin olmadigr da vurgulanmistir (16). Bizim
calismamizda da, ameliyat bittikten sonra, hastalarin klinik bulgularina gore antidot uygulandi.
Antidot uygulanan hastalarin oran1 % 44’tii. Antidot yapilan ve yapilmayanlar arasinda
rezidiiel kiirarizasyon sikliginda anlamli fark bulunmamamakla birlikte, regresyon analizi
sonucunda erken postoperatif donemde, antidot kullaniminin, rezidiiel kiirarizasyonu azaltan
bir faktdr oldugunu saptadik. Bilindigi gibi neostigminin etkinligi 2-5 dk’da baslar, 30- 45
dk’ya kadar siirer (22). Ge¢ derlenme doneminde, sadece “kas gevsetici ek doz sayisi’nin
etkili bulunmasi, yapilan antidot etkisinin zamanla kalkmasina baglanabilir. Rutin klinik
degerlendirme, noromuskiiler monitérizasyon veya antidot uygulamasi, orta etkili kas
gevseticilerin - olusturdugu rezidiiel kiirarizasyonu dislayamamaktadir. Ancak antidot
uygulanmadigi durumlarda objektif néromuskiiler monitorizasyonun faydali olabilecegi
bildirilmistir (39).

Yash hastalarda orta ve uzun etkili kas gevsetici etkilerin uzadigina dair pek ¢ok
yayin vardir (6, 16). Hayes ve ark.’nin (16) ¢alismasinda, 65 yasin lizerindekilerde rezidiiel
kiirarizasyon insidanst % 65 olarak oldukca yiiksek oranda bulunmustur. Claudius ve ark’nin
(6) yaptiklar1 calismada, yaslh hastalarda rokuronyumun aktivasyon zamani ve degiskenliginin
uzadig1 bildirilmistir. Bu durum yagh hastalardaki kas gevseticilerinin distribiisyon ve
eliminizasyonlarindaki farkliliklara baglanmis, yavas olan spontan diizelmenin, antidot
kullanimin1 hizlandirdig1 gosterilmistir (16). Rezidiiel kiirarizasyonun yaslh olgularda daha
yiiksek oldugu belirtilmekte ve bu nedenle, 6zellikle yasli olgularda rezidiiel kiirarizasyonun

onlenmesi i¢in ameliyat sonrast TOF oran1 0.9 ve istii oluncaya kadar derlenme odasinda
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sinir-kas kavsak ileti monitdrizyonu yapilarak izlenmesi onerilmektedir (22, 24, 27, 38, 39).
Baillard ve ark.’nin (3) yapmis oldugu calismada ise, yas faktoriiniin rezidiiel kiirarizasyon
lizerine etkisi olmadig1 gosterilmistir. Bizim ¢alismamizda da yas gruplari arasinda rezidiiel
kiirarizasyon insidansinda fark bulunmadi ve “yas” rezidiiel kiirarizasyon igin risk faktori
olarak saptanmadi. Caligmaya alinan hastalarin ASA I, II sinifinda olmasi bu sonucu etkileyen
bir faktor olabilir.

Anestezi sliresinin uzun veya kisa olmasi da rezidiiel kiirarizasyon insidansina etki eden
onemli faktorlerden biri olup, bu konudaki arastirmalarin sonucglarinda da farkliliklar vardir.
Entiibasyon i¢in tek doz orta etkili kas gevsetici kullanan ve operasyon siiresi kismen kisa
olan calismalarda, “anestezi siiresi” rezidiiel kiirarizasyon riskini arttiran bir etken iken (11)
anestezi siiresi kismen uzun olan c¢aligmalarda bu risk saptanmamistir (10). Anestezi siiresi
uzun olan calismalarda eger kas gevseticinin idamede kullanim siklig1 artmis ise artan doza
bagli olarak rezidiiel kiirarizasyon riskinin artabilecegi vurgulanmistir (11). Bizim
calismamizda da, derlenme odasina giriste “anestezi siiresi’nin rezidiiel kiirarizasyonu
etkileyen bir faktor oldugu saptandi. Anestezi siiresi kisaldik¢a rezidiiel kiirarizasyon riskinin
arttig1 bulundu. Derlenme odasindaki ge¢ donemde, rezidiiel kiirarizasyona etkisinin olmadigi
goriildii.

Hipoterminin, kas gevseticilerin etki siirelerinin uzamasina yol agtig1 bilinmektedir
(22). Kas gevseticinin karacigerden eliminasyonu viicut 1sisina bagli oldugu igin,
hipoterminin kas gevseticilerin klirensinde azalmaya neden oldugu saptanmistir (22). Kas
gevseticilerin etkilerinin uzamasina yol agabilecek hipotermi sinir1 kesin olmamakla birlikte,
santral 1stnim 34 °C’nin altinda oldugunda rezidiiel kiirarizasyon insidansinin arttigin1 gsteren
calismalar vardir (64-66). Bizim calismamizda derlenme odasina gelen hastalarin santral
viicut 1silar1 erken déonemde ortalama 36,1 + 0,6 OC, 30 dk sonra 36,2 + 0.5 °C bulundu
(minimum 34,4 OC, maksimum 37,4 0C). Hastalarin santral 1silar1 normal sinirlarda olmasi,
rezidiiel kiirarizasyon ac¢isindan “viicut 1sisinin” bir risk faktorii olarak bulunmamasinin
onemli bir nedeni olabilecegini diislindiik.

Dortlii uyaridaki sonme oranlar ile kas gligsiizliigli semptom ve bulgularinin
korelasyonu olarak tanimlanmis olan rezidiiel kiirarizasyonun, 1970’li yillarda klinik olarak
belirlenen TOF oran1 % 70 ve altindaki degerler oldugu kabul edilmistir. Ancak daha sonraki
caligmalarda, % 70-90 arasindaki TOF degerlerinin koruyucu havayolu reflekslerinin

yetersizligine, iist hava yolu obstriiksiyonuna, hipoksiye ventilatuar cevap azalmasina eslik
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ettigi gosterilmistir (4, 53). Bu veriler % 70’lik sinirin rezidiiel kiirarizasyonu belirlemede
yetersiz kadigini ve kabul edilebilir néromuskiiler geri doniis i¢in altin standart TOF
degerinin % 90’1n ilizerinde olmasi gerektigini agik bir sekilde gosterdigi calismalarda
vurgulanmistir (2-4, 7, 34). Biz de ¢alismamizda, rezidiiel kiirarizasyonu belirlemede, TOF
oranlarint % 90 ve lizeri olarak kabul ettik.

Sinir-kas ileti blogu derinligini ve geri dondiiriicii tedavinin yeterliligini ortaya
koymak oldukca giictiir ve mekanografik yontemler gibi objektif degerlendirmeler
kullanilmadiginda sonuglar giivenilir degildir. Ancak pratik uygulamalarda sinir-kas ileti
blogunun degerlendirilmesinde daha ¢ok klinik gozlemlere dayali yontemler kullanilmaktadir
(3, 14, 24). Noromuskiiler monitorizasyon i¢inde en sik kullanilani akseleromyografi olup
kullanimi rezidiiel kiirarizasyonun goriilme sikligin1 6nemli 6l¢iide azaltmistir (9, 10, 14, 60,
61) Bu gorisi destekleyen Debaene ve ark.’larinin (61) yaptig1 calismaya yazilan editor
goriisiinde, kanita dayali uygulamalar ad1 altinda, néromuskiiler monitdrizasyonun rutin hale
gelmesi gerekliligi vurgulanmigtir.

Claudius ve ark.’1 (6), akseleromyografinin kullanisli objektif bir monitorizasyon
oldugunu sdylemektedir. Rezidiiel kiirarizasyonu belirlemede akseleromyografi gibi kantitatif
TOF olglimlerinin kullanilmasi 6nerilir (6, 10). Tek akseleromyografik TOF 6l¢iimiiniin, ¢ift
patlamali uyar1 (Double-Burst Stimiilation-DBS) ya da 100 Hz’lik tetaniye gore rezidiiel
kiirarizasyonu belirlemede daha iyi oldugu belirtilmektedir (62). Olgiimiin derlenme odasinda
yapilmasindan c¢ok, operasyon odasinda ekstiibasyondan 6nce yapilmasinin rezidiiel
kiirarizasyonu sinirlandiracaglr ve postoperatif riskler acisindan da daha giivenli olacagi
sOylenmektedir (10, 20). Ancak rutin antidot ve intraoperatif ndromuskiiler monitdrizasyona
ragmen, derlenme odasinda rezidiiel kiirarizasyona (TOF % 90 ve isti) sik
rastlanabilmektedir (4).

Rezidiiel kiirarizasyonu degerlendirmede, akseleromyografi kullanimi, postoperatif
donem uyanik hastalarda yaniltict olabilir diyen goriisler de vardir. Ciinkii elektrot, transducer
yerlesimi el ve parmak hareketinden etkilenir. Mekanomyografinin ise, kurulumu ve
uygulamasi zor oldugu i¢in rutin monitdrizasyonda kullanimi uygun degildir denmektedir
(63). Naguib ve ark.’1 (13) da yaptiklar1 ¢alismayla, intraoperatif néromuskiiler fonksiyon
monitorizasyonunun  postoperatif — rezidiiel  kiirarizasyon  riskini  azaltmayacagim

savunmaktadir.
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Modifiye Aldrete Skorlama Sistemi, hastalarin derlenme odasindan servise
gonderilmeleri sirasinda hazir olduklarinin belirlenmesinde kullanilan bir skorlama sistemidir.
Bir¢ok derlenme tinitesinde Modifiye Aldrete Skorlamasi siklikla kullanilir. Modifiye Aldrete
Skorlamas1 ile kan basinci, periferik oksijen satiirasyonu, biling, motor aktivite ve solunum
degerlendirilir ve toplam skor 9 ve Tlzerinde olan hastalar giivenli olarak servise
gonderilebilecegi kabul edilmistir (41, 44-47). Ancak Modifiye Alderete Skorlamasi sadece
ekstremite hareketlerini igerdiginden rezidiiel kiirarisazyon acisindan belirleyici olmayacagi
belirtilmistir (12). Modifiye Aldrete Skorlamasi ile rezidiiel kiirarizasyon arasinda korelasyon
oldugunu gosteren bir c¢alisma yoktur. Bu calismada da TOF ve Modifiye Alderete
Skorlamasi, zamana bagl gittikce yiikselmekle birlikte aralarinda korelasyon bulunamadi.

Hastada kas gevsetici etkisinin ortadan kalktig1 klinik olarak tespit edilse de, sinir
kas kavsaginda reseptorlerin bir kismi1 hala kas gevsetici ajan ile bloke olabilir. Klinik olarak
non-depolarizan kas gevsetici etkisinin, spontan olarak veya antagonize edildikten sonra,
kalktigina karar verilip derlenme odasina alinan hastada, blogun yetersiz olarak diizelmis
olmast sonucu solunum giicliigii gelisebilir (23). Postoperatif hipoksemi ile rezidiiel
kiirarizasyon arasinda yakin iliski oldugu (12), TOF % 60 oldugunda hastalarin 3 saniye siire
ile baslarin1 kaldirabilecegi, gozlerini agabilecegi, dillerini disar1 ¢ikarabilecegi fakat vital
kapasitelerinin hala diisiik olabilecegi bildirilmistir (24).

Hastalarda normal tidal voliimle yeterli ventilasyona ragmen, hava yolu refleksleri
ve Oksiirme reflekslerinin yetersiz kalabilecegi, rezidiiel sinir-kas blogunun farengeal
disfonksiyona neden olarak aspirasyon riskinin artmasina, ayrica hipoksiye kemoreseptor
sensitivitesinin azalmasina yol agarak, solunumsal yan etki insidansinin artmasina neden
olabilecegi bildirilmistir (1, 4, 67, 68). TOF orant % 90 iken 6zafagus tonusu ve farengeal
koordinasyon normal seviyelere dondiigli kabul edilmistir (2, 24, 38, 39). TOF % 80 iken {ist
havayolu obstruksiyonu ve bozulmus inspiratuar akim olusumu sik olup ekstiibasyon riskli
olabilir (69). Vekuronyumun indiikledigi rezidiiel kiirarizasyon, hipoksik ventilatuar cevabu,
hiperkapnik ventilatuar cevaba gore daha fazla bozdugu bildirilmistir (53). Sonu¢ olarak
postoperatif rezidiiel kiirarizasyonun, hipoksi i¢in Onemli bir risk faktorii oldugu
vurgulanmistir (1, 67).

Ameliyat sonrast solunum depresyonuna sadece kas gevseticilerin rezidiiel etkileri
degil, solunumun santral uyarisinin baskilanmasi, agri, opioidlerin ve anestezik ajanlarin

rezidiiel etkileri ile diisiik arteriyel CO; seviyeleri de neden olabilir (22, 24, 27, 38, 39).
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Bu calismada da erken derlenme doneminde solunum sikintisi saptanan hastalarda,
rezidiiel kiirarizasyon olanlar ve olmayanlar arasinda fark saptanmadi. Bu sonug bizlere,
solunum sikintis1  nedeninin  sadece rezidiiel kiirarizasyona baglanamayacagini

distindiirmiistiir.

F. SONUC:
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Calismamizda; klinigimizdeki rezidiiel kiirarizasyon insidansi diger ¢aligmalarda
belirtilenlere gore oldukca diisiik bulundu (erken derlenme déneminde % 10,6, ge¢ derlenme
doneminde % 2,9). Rezidiiel kiirarizasyon insidansinin diisiik bulunmas1 ameliyat odasindan
derlenme odasina alinma kriterlerine uyuldugunu, hastanin klinigine gore kas gevsetici
uygulamas1 yapildigin1 ve gereksiz uygulamalardan kagimildigini bizlere gosterebilir. Uzun
stireli cerrahiler de bile uygulanan kas gevsetici ek doz sayisinin az olmasi, yapilan
cerrahilerin ¢esidine de bagl bir faktor oldugunu diisiindiirmiistiir. Ayrica secilen hastalarin
ASA LII smiflamasina uyan saglikli hastalar olmas1 ve kriter olarak riskli ameliyatlar
dislamamiz (kraniotomiler, kardiyak, torasik, biiylik damar ameliyatlari, yogun kan ve sivi
replasman1 gerektiren cerrahi girisimler) rezidiiel kiirarizasyon insidansinin diisiik
bulunmasinda etkili olabilir.

Rezidiiel kiirarizasyon i¢in belirledigimiz, “kas gevsetici ek doz sayis1”, “antidot
kullanim1”, “‘anestezi siiresi uzunlugu”, “yas”, “orta etkili kas gevseticilerin cinsi” ve
“timpanik 1s1”dan olusan 6 risk faktOriiniin degerlendirilmesi sonucu; erken derlenme
doneminde “kas gevsetici ek doz sayis1”, “antidot kullanim1”, “anestezi siiresi uzunlugunun
anlaml etkisi oldugu, gec¢ derlenme doneminde ise, sadece “kas gevsetici ek doz sayisi”’nin
rezidiiel kiirarizasyonda etkili bir faktér oldugu saptandi. Bunun en olast nedeninin, kas
gevseticilerin tekrarlayan dozlarda kullanilmasi sonucu olusmus kiimiilatif doz etkisi
oldugunu ve antidot etkinliginin zaman i¢inde kalkmasinin da bunu etkiyi destekledigini
diistinmekteyiz.

Bulgularimiz dogrultusunda, kas gevseticilerin cerrahi siireyle uyumlu olarak
yapilacak intraoperatif doz ayarlamasinin ve antidot kullanimimnin rezidiiel kiirarizasyon
riskini azaltabilecegi; fakat elimine edemeyecegi sonucuna ulastik. Klinik degerlendirmeler
ve Modifiye Aldrete Skorlamasi yeterli goriilmesine ragmen, ge¢ derlenme doneminde bile
TOF o6lg¢timlerinde rezidiiel kiirarizasyon riskinin hala devam edebilecegi hatirda tutulmalidir.

Klinigimizde intraoperatif donemde ve derlenme doneminde noromuskiiler
monitorizasyon yaparak TOF 06l¢limii yapmiyoruz. Ancak risk faktorii belirlenen hastalarda
daha dikkatli olunarak, derlenme odasinda yapilacak noromuskiiler monitorizasyon ile
rezidiiel kiirarizasyonun  yol acabilecegi  komplikasyonlarin  sinirlandirilabilecegi
goriisiindeyiz. Orta etkili kas gevseticilerin kullanildigi ASA III-IV hastalarda ve biiyiik

cerrahi girisimlerde bu sonuglar degisebilir ve farkli risk faktorleri olabilir.Yapilacak olan
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yeni caligmalar postoperatif rezidiiel kiirarizasyon insidansinin azaltilmasinda bizlere yol

gosterecektir.
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G. OZET:
ORTA ETKILI KAS GEVSETICILERINDEKI REZIiDUEL
KURARIZASYON INSIDANSI ve BUNA ETKi EDEN FAKTORLER

Amacg: Bu calismada, genel anestezi altinda orta etkili kas gevsetici kullanilmig
olan hastalarin, erken ve ge¢ derlenme donem rezidiiel kiirarizasyon insidansi ve buna etki
eden risk faktorlerinin arastirilmasi amaglanmustir.

Yontem ve Gerec: Genel anestezi altinda orta etkili kas gevseticiler (vekuronyum,
rokuronyum, atrakuryum) kullanilarak ameliyat olmus, Amerikan Anesteziyoloji Dernegi
(ASA) klinik smiflamasi I ve II olan, 18-70 yas arasi, 208 hasta calismaya alindi. Derlenme
odasina alinan hastalarin, daha once egitim verilen derlenme hemsiresi tarafindan, 10’ar
dakika (dk) ara ile kalp hizi, ortalama arteriyel kan basinci, oksijen saturasyonu degerleri, cilt
ve timpanik 1silar1 ile Modifiye Aldrete Skorlarn kaydedildi. Rezidiiel kas gevseticisi
etkinligini saptamak i¢in ndromuskiiler monitdrizasyon yapilip, “TOF < %90 = rezidiiel
kiirarizasyon var” ve “TOF > % 90 = rezidiiel kiirarizasyon yok” olarak kaydedildi.

Rezidiiel kiirarizasyona etki edebilecek faktorler olarak; yas, anestezi siiresi,
antidot kullanimi, kas gevseticisinin idamesinde kullanilan ek doz sayis1 ve kas gevsetici cinsi
degerlendirildi. Derlenme odasinda 0. dk ve 30. dk rezidiiel kiirarizasyon i¢in Binary Logistik
Regresyon Analizi yapildi.

Bulgular: Erken derlenme doneminde rezidiiel kiirarizasyon riski % 10,6 bulundu
ve erken derlenme doneminde anestezi siiresi, kas gevsetici ek doz sayist ve antidot
kullaniminin rezidiiel kiirarizasyonda etkisi oldugu saptandi. Ge¢ derlenme doneminde ise
rezidiiel kiirarizasyon insidans1 % 2,9 olarak bulundu ve tek etkili faktor kas gevsetici ek doz
sayis1 olarak saptandi. Modifiye Aldrete Skoru ile rezidiiel kiirarizasyon arasinda korelasyon
bulunmadi.

Sonug¢: Orta etkili kas gevseticilere bagh rezidiiel kiirarizasyon insidansi diisiik
olmakla birlikte kas gevsetici ek doz sayis1 arttiginda, postoperatif rezidiiel kiirarizasyon
riskinin arttig1 saptandi.

Anahtar Kelimeler: Rezidiiel kiirarizasyon, dortlii uyar1 (Train of Four-TOF),
orta etkili kas gevseticiler, derlenme odasi.

Tletisim adresi: ozlemoget2002@yahoo.com
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H. INGILIiZCE iSiM ve OZET:

THE INCIDENCE of RESIDUAL CURARIZATION FOLLOWING THE
INTERMEDIATE-ACTING MUSCLE RELAXANTS and RELATED FACTORS

Purpose: To evaluate the incidence of residual curarization in the early and late
postoperative periods, and related risk factors in patients receiving intermediate-acting muscle
relaxants under general anesthesia.

Methods: 208 American Society of Anesthesiologists (ASA) physical status I and
IT adult patients, aged 18-70 years, receiving the intermediate-acting muscle relaxants who
underwent general anesthesia were included in this study. Patients’ who transported to in Post
Anesthesia Care Unit (PACU), heart rates, mean blood pressures, oxygen saturation levels,
skin and tympanic temperatures, and Modified Alderete Scores were recorded every 10
minute (min) by an educated PACU nurse. To defined the efficacy of residual muscle relaxant,
the neuromuscular monitoring were performed and TOF ratios <90 % were regarded as
residual curarization whereas TOF ratios >90 % as adequate neuromuscular recovery. Age,
duration of anesthesia, repeated doses and the intermediate-acting neuromuscular blocker
agents were evaluated as the factors may influence the residual curarization. Binary Logistic
Regression Analyses were performed for the 0™ and 30™ mins. in PACU.

Results: The risk of residual curarization was found to be 10,6 % in the early
recovery period, and duration of anesthesia, repeated doses and using of reversal were defined
as related factors for the early periods of recovery. However, the risk of residual curarization
was found to be 2,9 % in the late recovery period, and repeated doses was defined as the only
one effective factor for the late periods of recovery. There wasn’t found to be any correlation
between the Modified Aldrete Score and residual curarization.

Conclusion: The incidence of residual curarization following the intermediate-
acting muscle relaxants is less frequent, whereas the risk of residual curarization increases
with repeated doses.

Key words: Residual curarization, Train-of-four (TOF), intermediate-acting
muscle relaxants, Post Anesthesia Care Unit (PACU).

Communication address: ozlemoget2002(@yahoo.com
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