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OZET

Goz i¢i basmer (GIB), goziin fibroz tunikalarma kars1 goziin bilesenleri tarafindan
uygulanan basing olarak tanimlamir. GiB diizeyi, goz i¢i s1vi hacmi, koroidal kan hacmi ve
vitr6z hacmin meydana getirdigi okiiler hacim tarafindan belirlenir (1). G6z i¢i basincinin
normal degeri 16 £5 mmHg dir. GOz i¢i basincin1 normal degerler arasinda tutabilmek okiiler
cerrahi anestezisinin yonetiminde onemli bir hedeftir. G6z i¢i basinci; satral vendz basing,
intratorasik basing, karbondioksit basinct ve kan basinct degisikliklerinden etkilenmektedir.
Bunun yani sira anestezikler gibi sempatik ve parasempatik sistemi etkileyen ve tiim bu
basinglar ilizerine etkisi bulunan ilaglar da goz i¢ basincinda degisikliklere neden olmaktadir
(2,4).

Bu caligmada Yeni Zelanda irk1 2.5-3 kg agirhiginda 24 yetiskin erkek beyaz tavsan
kullanildi. Deneyler icin Canakkale Onsekiz Mart Universitesi hayvan deneyleri etik
kurulundan gerekli izinler alindi (27.10.2015, 2015/95, S. Ergiin) ve ¢alisma Canakkale
Onsekiz Mart Universitesi Deneysel Arastirma Merkezi’nde gerceklestirildi. Calismaya
baslamadan once tavsanlar davranis, solunum, kardiyovaskiiler sistem ve oftalmaskopi ile
okiiler yonden klinik muayeneden gecirildi ve calismaya alinan deney hayvanlarinda bir
olumsuzluk tespit edilmedi. Deney hayvanlari randomize olarak dort gruba ayrildi: I. Grup
Diistiik Doz Sugammadeks grubu (grup D (4mg), n:6), II. Grup Orta Doz Sugammadeks grubu
(grup O (16mg), n:6), III. Grup Yiiksek Doz Sugammadeks grubu (grup Y (32mg), n:6), IV.
Grup Sham (Kontrol) Grubu (grup S, n:6). Calismaya alinacak tavsanlar bir gece énceden 8
saat slire ile a¢ birakildi. Genel anestezi Oncesinde tavsanlara premedikasyon amaciyla
ketamin 10mg/kg IM uygulandi. 20 dk beklenildikten sonra deney hayvanlarina EKG
monitdrizasyonu yapildi ve bazal gz i¢i basing degerleri Olgiildii. Ayrica tiim tavsanlarin
oksijenasyonunu degerlendirebilmek amaciyla indiiksiyon dncesinde, indiiksiyon sonrasi 10.
dk. ve 40. dk’larda kan gazlar1 alindi ve kaydedildi. Indiiksiyon sonras1 25. dk Grup D
tavsanlara 4mg/kg sugammadeks IV olarak uygulandi. Grup O tavsanlara ise 16mg/kg
sugammadeks 1V uygulandi. Grup Y tavsanlara 32mg/kg sugammadeks IV uygulandi. Tim
tavsanlarin 30. ve 40. dakikalarda goz i¢i basinci, ortalama arteriyal kan basinci, kalp atim
hiz1 6lgtimleri tekrarlandi.

Genel anestezi uygulanmayan kontrol grubunun (grup S) goz ici basinci degerlerinin
normal siirlarda seyrettigi gézlenirken, grup S deneklerinin ortalama g6z igi basinci degerleri
diger gruplardan daha diisiik bulundu. Grup D, Grup O ve Grup Y deneklerine uygulanan

sugammadeksin 0., 5. ve 15. dakikalarda dl¢iilen g6z i¢i basinct degerleri kaydedildi.



Sugammadeks uygulamasindan sonra 0., 5. ve 15. dakikalarda yapilan 6l¢timlerde
gruplar aras1 anlamli bir fark olmadig1 bulundu.

Bizim calisgmamizda; genel anestezi altindaki deneklere verilen farkli dozlardaki
sugammadeksin, uygulama aninda goz i¢i basinci lizerine dozlar arasi farklilik yaratacak bir
etkisinin olmadig1 ancak o6zellikle uygulamadan sonraki 5. ve 15. dk’larda ortaya ¢ikan ve
devam eden yine dozlar arasinda farkliliklarin bulunmadigi GIB’mi diisiirme y&niinde
etkisinin oldugu belirlendi. Calisma sonucumuz diger c¢alisma sonuglariyla benzerlik

gostermekte olup, yapilacak klinik ¢alismalarla desteklenmesi gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sugammadeks, Gz i¢i Basinci, Genel Anestezi
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ABSTRACT

The intraocular pressure is defined as the pressure exerted by the eye's components
against the eye's fibrous tunics. The intraocular pressure level is determined by the ocular
volume that caused by intraocular fluid volume, choroidal blood volume and vitreous volume
(1). The normal value of intraocular pressure is 16 +/- 5 mmHg. It is an important goal in the
management of ocular surgery anesthesia to keep the intraocular pressure within the normal
range. Intraocular pressure is affected by changes in central venous pressure, intrathoracic
pressure, carbon dioxide pressure and blood pressure. In addition, drugs affecting sympathetic
and parasympathetic systems such as anesthetics and affecting all these pressures also cause
changes in the intraocular pressure (2,4).

24 adult male white rabbits of New Zealand race, weighing 2.5-3 kg were used in this
study. Approvals of the Animal Experiment Ethics Committee of Canakkale 18 Mart
University were obtained for the experiments (on 27.10.2015, No. 2015/95, S. Ergiin) and the
study was conducted in the Experimental Research Center of Canakkale 18 Mart University.
Before starting the study, the rabbits were subjected to clinical examinations including
behavior, respiration, cardiovascular system and ophthalmoscopy and ocular examination, and
no adverse events were detected in the animals included in the study. Experimental animals
were randomly divided into four groups: Group | with Low Dose Sugammadex Group (group
D (4 mg), n: 6), Group Il with Moderate Dose Sugammadex Group (Group O (16 mg), n: 6),
Group I with High Dose Sugammadex Group (group Y (32 mg), n: 6), Group IV with Sham
(Control) Group (group S, n: 6). The rabbits to be included in the study were fasted for 8
hours overnight. Ketamin 10 mg/kg was infused via IM route to the rabbits for premedication
before general anesthesia. After waiting 20 minutes, ECG monitoring was performed on the
experimental animals and basal intraocular pressure values were measured. Blood gas
parameters were also obtained and recorded 10 minutes before and after induction in order to
be able to evaluate the oxygenation of all rabbits. Sugammadex 4 mg/kg was infused via IV
route to the rabbits of the Group D at minute 25 after induction. Sugammadex 16 mg/kg was
infused via 1V route to the rabbits of the Group O. Sugammadex 32 mg/kg was infused via 1V
route to the rabbits of the Group Y. Intraocular pressure, average arterial blood pressure and
heart rate measurements were repeated for all the rabbits at minutes 30 and 40.

The intraocular pressure values of the control group (group S) without general

anesthesia were observed to be within the normal limits, whereas the mean intraocular
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Intraocular pressure, average arterial blood pressure and heart rate measurements were
repeated for all the rabbits at minutes 30 and 40.

The intraocular pressure values of the control group (group S) without general
anesthesia were observed to be within the normal limits, whereas the mean intraocular
pressure values of the group S subjects were found lower than the other groups. The
intraocular pressure values of the subjects of the Group D, Group O and Group Y with
Sugammadex were recorded at minutes 0, 5 and 15. It was found that there was no any
significant difference between the groups based on the measurements at minutes 0, 5 and 15
after infusion of Sugammadex.

In our study, it was found that Sugammadex in different doses infused to the subjects
under general anesthesia had an effect that will make a difference between doses on the
intraocular pressure during infusion, however, that it had effect to reduce the intraocular
pressure that occurred and continued particularly at minutes 5 and 15 after infusion where
there was no difference between doses. Our study resulted similar to the results of other
studies and should be supported by clinical studies.

Key Words: Sugammadex, Intraocular Pressure, General Anesthesia
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OZET

Goz i¢i basinci (GIB), goziin fibroz tunikalarma kars1 goziin bilesenleri
tarafindan uygulanan basing olarak tanimlanir. GiB diizeyi, gdz i¢i s1v1 hacmi, koroidal
kan hacmi ve vitr6z hacmin meydana getirdigi okiiler hacim tarafindan belirlenir (1).
Go6z i¢i basincinin normal degeri 16 £5 mmHg’ dir. G6z i¢i basincint normal degerler
arasinda tutabilmek okiiler cerrahi anestezisinin yonetiminde 6nemli bir hedeftir. G6z
i¢i basinci; satral vendz basing, intratorasik basing, karbondioksit basinci ve kan basinci
degisikliklerinden etkilenmektedir. Bunun yani sira anestezikler gibi sempatik ve
parasempatik sistemi etkileyen ve tiim bu basinglar {izerine etkisi bulunan ilaglar da goz
i¢ basincinda degisikliklere neden olmaktadir (2,4).

Bu calismada Yeni Zelanda k1 2.5-3 kg agirliginda 24 yetiskin erkek beyaz
tavsan kullanildi. Deneyler i¢in Canakkale Onsekiz Mart Universitesi hayvan deneyleri
etik kurulundan gerekli izinler alindi (27.10.2015, 2015/95, S. Ergiin) ve ¢alisma
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Deneysel Arastirma Merkezi’nde gergeklestirildi.
Calismaya baslamadan Once tavsanlar davranis, solunum, kardiyovaskiiler sistem ve
oftalmaskopi ile okiiler yonden klinik muayeneden gecirildi ve ¢aligmaya alinan deney
hayvanlarinda bir olumsuzluk tespit edilmedi. Deney hayvanlar1 randomize olarak dort
gruba ayrildi: I. Grup Diisiik Doz Sugammadeks grubu (grup D (4mg), n:6), II. Grup
Orta Doz Sugammadeks grubu (grup O (16mg), n:6), III. Grup Yiiksek Doz
Sugammadeks grubu (grup Y (32mg), n:6), IV. Grup Sham (Kontrol) Grubu (grup S,
n:6). Calismaya alinacak tavsanlar bir gece dnceden 8 saat siire ile a¢ birakildi. Genel
anestezi Oncesinde tavsanlara premedikasyon amaciyla ketamin 10mg/kg IM uygulandi.
20 dk beklenildikten sonra deney hayvanlarina EKG monitorizasyonu yapildi ve bazal
gdz ici basing degerleri Ol¢iildii. Ayrica tim tavsanlarin  oksijenasyonunu
degerlendirebilmek amaciyla indiiksiyon oncesinde, indiiksiyon sonrasi 10. dk. ve 40.
dk’larda kan gazlar alindi ve kaydedildi. indiiksiyon sonras1 25. dk Grup D tavsanlara
4mg/kg sugammadeks IV olarak uygulandi. Grup O tavsanlara ise 16mg/kg
sugammadeks IV uygulandi. Grup Y tavsanlara 32mg/kg sugammadeks IV uygulandi.
Tim tavsanlarin 30. ve 40. dakikalarda goz igi basinci, ortalama arteriyal kan basinci,
kalp atim hizi1 6l¢timleri tekrarlandi.

Genel anestezi uygulanmayan kontrol grubunun (grup S) goz igi basinct

degerlerinin normal siirlarda seyrettigi gozlenirken, grup S deneklerinin ortalama goz
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ici basinci degerleri diger gruplardan daha diisiik bulundu. Grup D, Grup O ve Grup Y
deneklerine uygulanan sugammadeksin 0., 5. ve 15. dakikalarda 6l¢iilen goz i¢i basinci
degerleri kaydedildi. Sugammadeks uygulamasindan sonra 0., 5. ve 15. dakikalarda
yapilan Ol¢iimlerde gruplar arasi anlamli bir fark olmadig1 bulundu.

Bizim ¢alismamizda; genel anestezi altindaki deneklere verilen farkli dozlardaki
sugammadeksin, uygulama aninda g6z i¢i basinct lizerine dozlar arasi farklilik
yaratacak bir etkisinin olmadig1 ancak 6zellikle uygulamadan sonraki 5. ve 15. dk’larda
ortaya ¢ikan ve devam eden yine dozlar arasinda farkliliklarin bulunmadigi GiB’mi
diisiirme yoniinde etkisinin oldugu belirlendi. Calisma sonucumuz diger c¢alisma
sonuclariyla benzerlik gostermekte olup, yapilacak klinik calismalarla desteklenmesi

gerekmektedir.

Anahtar Kelimeler: Sugammadeks, Goz I¢i Basinci, Genel Anestezi



ABSTRACT

The intraocular pressure is defined as the pressure exerted by the eye's
components against the eye's fibrous tunics. The intraocular pressure level is determined
by the ocular volume that caused by intraocular fluid volume, choroidal blood volume
and vitreous volume (1). The normal value of intraocular pressure is 16 +/- 5 mmHg. It
is an important goal in the management of ocular surgery anesthesia to keep the
intraocular pressure within the normal range. Intraocular pressure is affected by changes
in central venous pressure, intrathoracic pressure, carbon dioxide pressure and blood
pressure. In addition, drugs affecting sympathetic and parasympathetic systems such as
anesthetics and affecting all these pressures also cause changes in the intraocular
pressure (2,4).

24 adult male white rabbits of New Zealand race, weighing 2.5-3 kg were used
in this study. Approvals of the Animal Experiment Ethics Committee of Canakkale 18
Mart University were obtained for the experiments (on 27.10.2015, No. 2015/95, S.
Ergiin) and the study was conducted in the Experimental Research Center of Canakkale
18 Mart University. Before starting the study, the rabbits were subjected to clinical
examinations including behavior, respiration, cardiovascular system and
ophthalmoscopy and ocular examination, and no adverse events were detected in the
animals included in the study. Experimental animals were randomly divided into four
groups: Group | with Low Dose Sugammadex Group (group D (4 mg), n: 6), Group Il
with Moderate Dose Sugammadex Group (Group O (16 mg), n: 6), Group 1 with High
Dose Sugammadex Group (group Y (32 mg), n: 6), Group IV with Sham (Control)
Group (group S, n: 6). The rabbits to be included in the study were fasted for 8 hours
overnight. Ketamin 10 mg/kg was infused via IM route to the rabbits for premedication
before general anesthesia. After waiting 20 minutes, ECG monitoring was performed on
the experimental animals and basal intraocular pressure values were measured. Blood
gas parameters were also obtained and recorded 10 minutes before and after induction
in order to be able to evaluate the oxygenation of all rabbits. Sugammadex 4 mg/kg was
infused via IV route to the rabbits of the Group D at minute 25 after induction.
Sugammadex 16 mg/kg was infused via IV route to the rabbits of the Group O.

Sugammadex 32 mg/kg was infused via IV route to the rabbits of the Group Y.
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Intraocular pressure, average arterial blood pressure and heart rate measurements were
repeated for all the rabbits at minutes 30 and 40.

The intraocular pressure values of the control group (group S) without general
anesthesia were observed to be within the normal limits, whereas the mean intraocular
pressure values of the group S subjects were found lower than the other groups. The
intraocular pressure values of the subjects of the Group D, Group O and Group Y with
Sugammadex were recorded at minutes 0, 5 and 15. It was found that there was no any
significant difference between the groups based on the measurements at minutes 0, 5
and 15 after infusion of Sugammadex.

In our study, it was found that Sugammadex in different doses infused to the
subjects under general anesthesia had an effect that will make a difference between
doses on the intraocular pressure during infusion, however, that it had effect to reduce
the intraocular pressure that occurred and continued particularly at minutes 5 and 15
after infusion where there was no difference between doses. Our study resulted similar

to the results of other studies and should be supported by clinical studies.

Key Words: Sugammadex, Intraocular Pressure, General Anesthesia



1. GIRIS VE AMAC

GOz i¢i basinci, goziin fibréz tunikalarma karsi goziin bilesenleri tarafindan
uygulanan basing olarak tanimlanir. GIB diizeyi; gz ici siv1 hacmi, koroidal kan hacmi
ve vitroz hacmin meydana getirdigi okiiler hacim tarafindan belirlenir. Go6z ici
basincinin  diizenlenmesinde skleral sertlik ve ekstraokiiler kaslarin tonusunun
olusturdugu ekstraokiiler basing 6nemli bir rol oynar (1). G6z igi basincinin normal
degeri 16 +£5 mmHg dir. G6z i¢i basincini normal degerler arasinda tutabilmek okiiler
cerrahi anestezisinin ydnetiminde dnemli bir hedeftir. Ozellikle glokomlu hastalarda ve
penetran g6z travmali olgularda gbz i¢i basinci yiiksekligi retina sinir liflerinin
perflizyonunu bozarak gorme kaybina ve vitreus kaybina neden olabilmektedir. Okiiler
cerrahi sirasinda ve sonrasinda goz i¢i basincindaki ani ve biiyiik degisiklikler hastalarin
operasyon sonrasi gorme fonksiyonlarinda hasara neden olabilir (2,3). Bu nedenle bu
hasta grubunun g6z i¢i basincini arttiran farmakolojik ve mekanik stresin azaltilmasi
gerekir. GOz i¢i basinci; satral vendz basing, intratorasik basing, karbondioksit basinci
ve kan basmci degisikliklerinden etkilenmektedir. Bunun yani sira anestezikler gibi
sempatik ve parasempatik sistemi etkileyen ve tiim bu basinglar iizerine etkisi bulunan
ilaglar da goz i¢ basincinda degisikliklere neden olur (2,4)

Genel anestezi sirasinda kas gevsetici uygulamasi rutin olarak kullanilmakta
olup énemli bir parametredir (5). Ozellikle rokuronyum ve vekuronyum en sik
kullanilan kas gevsetici ajanlardandir ve bu ajanlarin etkisi ortadan kaldirmada en sik
kullanilan madde neostigmindir. Ancak neostigmin tek bagina kullanildiginda bir ¢ok
yan etkiye sebep oldugundan bu yan etkileri olugsmasini 6nlemek amaciyla beraberinde
atropin de kullanilmalidir (6,7). Oysa ki okiiler cerrahide atropin kullanimi goz igi
basincinda artisa ve beraberinde goz i¢i basincinin artmasinin istenmedigi glokomlu ve
penetran gdz travmali olgulardaki komplikasyonlarda artisa neden olmaktadir (8). Ote
yandan bir cylodextrin analogu olan sugammadeksin de nondepolarizan blogu ortadan
kaldirmada hizli ve giivenli bir ajan oldugu yapilan birgok ¢alismada ortaya konmustur
(9). Giiniimiizde bir ¢ok {ilkede yaygin olarak kullanilmaktadir. Literatiirde;
neostigmint+atropin ve sugammadeksin intraokiiler basing {izerine etkilerinin

karsilagtirildigr bir g¢alismada; neostigmintatropinin ve sugammadeksin intraokiiler

10



basinci diislirdiigi ancak sugammadeksin neostigmin-+atropine gore goz i¢i basincini
daha fazla diisiirdiigii ortaya koymustur (10).

Bu c¢alismada sadece genel anestezinin etkilerini degerlendirebilecegimiz,
cerrahi uyaranin olmadigi ve tavsanlarin kullanildigi bir genel anestezi modeli
olusturup, bu model ile rokuronyumun etkisini ortadan kaldirmada kullanilan
sugammadeksin diisiik (4mg/kg), orta (16mg/kg), ve yiiksek (32mg/kg) farkli

dozlarinin goz i¢i basinci lizerine olan etkilerini karsilastirmay1 amagladik.

11



2. GENEL BILGILER

2.1. ANESTEZI

Anestezi sozciigii eski Yunanca’dan gelmektedir. ilk kez yunan filozof
Dioscorides tarafindan kullanilmistir. Kitabe ve mitolojik kaynaklarda belirtildigi {izere,
anestezik ilag ve yontemlerin kullanim1 ¢ok eski ¢aglarda baslamistir. Cerrahi islemler
icin Cinliler Hint Keneviri (Cannabis indica) kullanmistir. Kullanilan bu bitkilere ek
olarak, hastanin bilincinin kaybolmasi igin birgok garip fiziksel metodlar kullanilmustir.

(11).

Anestezi, farmakolojik olarak, duyu hissinin azalmasidir. Anestezinin amaci,
terapotik veya diagnostik cerrahi durumlarin yapilmasina izin vermektir. Anestezi

birgok yolla yapilabilmektedir.

Genel anestezi, yasamsal fonksiyonlarda kalic1 bir degisiklik olmaksizin gegici

biling kaybi ve refleks aktivitede azalma ile karakterize genel duyu kaybi halidir.

Rejyonal anestezi, lokal aneztezikler ile spinal kord veya sinir gruplarinin
blokajinin saglanmasidir. Boylece viicudun bazi boliimlerinde his kaybi olusturulur

fakat hastanin bilinci yerindedir.

Lokal anestezi, cerrahi islem yapilan alanin etrafindaki dokulara lokal

anesteziklerin infiltrasyonu ile lokal sinirlerin bloke edilmesidir.

Noroleptanestezi ise, hastanin hislerinin baskilandig1 bir durumdur. Biling kayb1

yoktur ve genellikle premedikasyonda kullanilir (12).

2.2. GENEL ANESTEZi

Genel anestezi; tam bir duyusuzluk ve hissizlik saglayan, gecici biling kayb,
refleks-aktivite azalmasi, kas gevsemesi ve stabil yasamsal bulgularla seyretmesi
gereken bir siirectir. Sirasiyla kortikal ve psisik merkezler, subkortikal merkezler, bazal

ganglionlar ve serebellum, spinal kord ve son olarak mediller merkezler

etkilenmektedir (13).

Genel anestezi, indiiksiyonun hizli olmasi istendigi ve sempatik blokajin neden

olacag damar yatagindaki genislemenin tehlikeli oldugu durumlarda tercih edilmektedir
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(14). Hastanin fizyolojik parametrelerinde minimum degisikliklere neden olmakta ve

reflekslerin korunmasinda koruyucu rol tistlenmektedir (12).

Anestezi secimi, gecirilen ameliyatin endikasyonuna, aciliyetine, hastada var

olan hastaliklara, hastanin ve anestezistin istegine gore degismektedir (15).

Genel anestezi ii¢ komponentten olusmustur. Bunlar; narkoz/uyku, gevseme ve
analjezi’dir. Gevseme, anestezik ilaclarin kas gevsemesine neden olmasi demek degil,
cerrahi uyarana karst motor cevabin eksikligidir. Analjezik ilaglar, anestezinin
derinligini arttirmak i¢in verilmesine ragmen, analjezi genellikle bilingli hastalara

verilmektedir (12).

Genel anestezi uygulamasinda inhalasyon anestezikleri ve intravendz(IV)

anestezikler kullanilabilir.

2.2.1. inhaler Genel Anestezikler

Inhaler anesteziklerden, gaz halde olanlar; dietil eter, trikloretilen, kloroform,
siklopropan, azot protoksit ve ksenondur. Giinlimiizde bunlardan yalnizca azot protoksit
kullanilmaktadir. Sivi halde olanlar ise; halotan, enfluran, metoksifluran, izofluran,
sevofluran ve desflurandir. Sivi halde olan inhalasyon anesteziklerine volatil
anestezikler de denilmektedir. Beyinde bir parsiyel basinca (Brain partial pressure=Pbr)
ulasildiginda anestezi indiiksiyonu gergeklesir. Inhalasyon anestezisinde hedef , alveolar
parsiyel basingla (alveolar partial pressure=PA) yansitilan Pbr’nin optimal diizeyde ve
degismeksizin siirdiiriilmesini saglamaktir. inhalasyon anesteziklerin ¢ogu (%97)
degisime ugramadan yine akcigerler yoluyla viicuttan disar1 atilirlar (13;

med.gazi.edu.tr/posts/download?1d=20729, Erisim tarihi: 16.12.2016).

Halotan: Serebral kan akimini artirmakta, koroner vazodilatasyona yol agmakta,
hizli ve ylizeyel solunuma sebep olmaktadir. Bu durumda alveoler ventilasyonun
diismesine ve PaCO2 ‘nin yilikselmesine neden olmaktadir.Goz i¢i basincini diisiiriir.
Halotan, genel anestezi indiksiyonunda %?2.4, idamede ise %0.5-1.5 arasindaki

konsantrasyonlarda kullanilmaktadir (13).

Enfluran: Sempatik sinir sistemi etkileri halotana benzemektedir. Serebral kan

akimini ve kafa i¢i basincini arttirmaktadir. G6z igi basincini halotandan daha fazla

diistirmektedir (13).
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Izofluran: Uyuma ve uyanma halotan ile enflurana gore daha hizlidir. Serebral
kan akimini arttirmakta ve g6z ici basincini azaltmaktadir. Etkin bir bronkodilatasyon
saglar. Ust hava yollarinda irritasyona ve iskelet kaslarinin gevsemesine neden
olmaktadir. Renal ve hepatik kan akimini azaltabilir ancak olumsuz bir etkisi yoktur
(13).

Desfluran: Kan ve dokulardaki ¢oziintirligii diisiik oldugu igin hizli indiiksiyon
ve derlenme saglamaktadir. Ancak etkinligi diisiiktiir. Hepatik ve renal fonksiyonlar
iizerine olumsuz etkisi yoktur. Iskelet kasinda gevsemeye yol agmakta ve ¢ok diisiik

oranda metabolize olmaktadir(% 0.02) (13).

Sevofluran: Kalp atim hizin1 pek etkilemedigi i¢in kardiyak debi izofluran ve
desflurandaki gibi etkilenmez. Tidal voliim, solunum sayis1 ve ekspiryum sonu voliimii

en az etkileyen volatil anesteziktir. (13).

2.2.2. Intravenéz (IV) Genel Anestezikler
Intravendz anestezikler, etki sekli ve kimyasal yapilarina gore asagidaki sekilde

siniflandirilirlar:
 Barbitiiratlar (tiyo ve metil tiirevleri)
 Opioidler (narkotik analjezikler)
» Noroleptik, Sedatif ve Hipnotikler (butirofenon ve benzodiazepinler)
 Fensiklidin (Ketamin)
» Digerleri (Etomidat, Propofol)

IV ajanlar, genel anestezi i¢in gerekli yogunluga hizli bir sekilde ulagsmaktadir
(12). Propofol ve barbiiratlar en ¢ok kullanilan IV anesteziklerdir. Gama-aminobiitrik
asit lizerine olusturdugu etkiyle calistigr diisiiniilmektedir. Anestezi indiiksiyonu ve
idamesinde oldugu kadar ameliyathane ve ameliyathane disinda sedasyon uygulamak
amaciyla da kullanilmaktadir. Intravendz indiiksiyon ajanlari kortizol diizeyindeki artig:
azaltmada inhalasyon ajanlarindan daha etkilidir. Hatta etomidat adrenal supresyonla
kortizol ve aldosteron yapimini inhibe etmektedir. Ketamin bu yonden bir istisna
olusturarak plazma katekolamin ve kortizol diizeyini ylikselterek, kardiovaskiiler sistem

tizerinden tasikardi ve hipertansiyona neden olmaktadir (16, 14).
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IV anestezide kullanilan ilaglar, genel anestezinin bulanti ve kusma gibi yan
etkilerinin goriilme riskini azaltmakta ve inhaler ajanlarin ¢evre Kkirliligine neden

olmasini 6nlemektedir (17).

Pentotal: Cok kisa etki siireli bir barbitiirattir. Maksimum serebral alinimi 30
saniye i¢inde olur. Pentotal, genel anestezi indiiksiyonunda eriskin hastalarda 5-7 mg/kg
dozunda uygulanir. Her hastanin anestezik gereksinimi farklidir bu nedenle uygulama

dozlar1 mutlaka hastaya gore sekillendirilmelidir (13).

Opioidler: Santral sinir sistemi ve diger dokularda bulunan spesifik reseptorlere
baglanarak etki eden, esas olarak analjezi amag¢li kullanilan, dogal (morfin) veya
sentetik (meperidin, fentanil, remifentanil) yapida ajanlardir. Tiim opioidler solunum
depresyonuna neden olabilmektedir. Bu nedenle uygulamada c¢ok dikkatli olunmalidir.
Morfin, bulant1 ve kusmaya yol agabilir. Morfin uygulanan hastalarda, uyanmanin geg
olacagi, hastanin hipotansif olabilecegi ve bulanti-kusmanin fazla olabilecegi mutlaka
g6z Oniinde bulundurulmali ve gerekli dnlemler alinmalidir. Morfin hastalara 0.15

mg/kg IV veya 10 mg SC olarak verilebilir (13).

Benzodiazepinler: Anksiyeteyi gidermek ve sedasyon saglamak icin en ¢ok
tercih edilen ajanlardir. Heyecan ve endisenin giderilmesinde mevcut ilaglar arasinda en
tyileri oldugu sdylenebilir. Bu etkilerinin yaninda amnezi yapma, antikonviilzif ve kas
gevsetici etkileri de bulunmaktadir. Premedikasyonda ciddi anlamda yararli ajanlardir.
Benzodiazepin  grubunun  iyeleri  diazepam, lorazepam, midazolam ve
flunitrazepam’dir.  Midazolam, gilinlimiizde en yaygmn olarak  kullanilan
benzodiazepindir. Sedatif ve anksiyolitik etkisi diazepamin iki katidir. Hizl etkilidir ve
postoperatif yan etkileri ¢cok azdir. Midazolam hastalara 0.1 mg/kg IM, 0.05 mg/kg IV
veya oral olarak 0.1-0.2 mg/kg dozda verilebilir (13).

Ketamin: Etkisi hizli baglar (30-60 sn) ve kisa siirer (15-20 dk). Serebral kan
akimini, metabolizma hizini, kafai¢i basincini artirir. Bu nedenle intrakraniyal kitleli
hastalarda kullanimi 6nerilmemektedir. Ketamin, indiiksiyonda 0.5-2 mg/kg IV veya 3-
5 mg/kg IM verilmektedir.(13).

Propofol: Anestezi indiiksiyonu, idamesi ve sedasyon amactyla kullanilir. Lipit
erirligi yiiksektir. Hizli biling kaybi ve hizli uyanma (2-8 dk) saglamaktadir. IV

uygulama sirasinda irritasyona ve agriya sebep olur. Onceden verilen opioidler veya
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birlikte verilen lidokain agriy1 azaltabilir. Sollisyon bakteriyel {iremeye uygun
oldugundan, 6 saat icinde tiiketilmelidir. Propofol eriskin hastalarda 1.5-2.5 mg/kg ,
¢ocuklarda 2-3 mg/kg doz hesabiyla uygulanir (13).

Etomidat: Hizli indiiksiyon (30 sn iginde biling kaybi) ve hizli uyanma saglar.
Kalp atim hizi, sistemik kan basinci ve kardiyak debiye etkileri ¢cok azdir. Etomidat,
anestezi indiiksiyonunda 0.2-0.6 mg/kg dozunda uygulanmaktadir (13).

2.2.3. Kas gevseticiler
Genel anestezi altindaki hastalarda kas gevsemesinin saglanmasi da

gerekemektedir. Bu amagla noromiiskiiler blokerler kullanilmaktadir (18).

2.3. NOROMUSKULER ILETININ FiZYOLOJiSi

Bir motor néron, her biri bir kas lifini uyaran bir¢ok sinir demetine ayrilir ve
kesintiye ugramadan néromiiskiiler kavsaga ulasir. Motor ndronlar, biiyilk ve miyelinli
aksonlu yapiya sahiptir. Bu noronlar kas yapisina ulastiginda bir¢ok farkli dala ayrilir ve
bu dallar birer kas hiicresini uyarir. Bir motor néron ve uyardigr kas lifleri
kombinasyonuna da motor iinite denir. Iskelet kasmi kontrol eden motor noronlar;
govdeleri spinal kordun ventral boynuzuna, aksonlari da periferdeki kas hiicrelerine

ulasmak igin bir metreye kadar uzanir (18,19).

Kas ve sinir elemaninin olusturdugu, uyarilarin iletilmesi ile ilgili bolgeye sinaps
denir. Sinapslar pre ve post sinaptik olarak iki membrandan ve sinaptik araliktan olusur

(20,21).

Kavsak alaninin hemen etrafinda yer alan ve néromiiskiiler bileskenin islevinde
onemli bir rol oynayan sinir kas kavsagi yiiksek oranda sodyum kanallari, daha diisiik

oranda Ach reseptor toplulugunu igerir (19). (Sekil 2.1)
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Sekil 2-1: Noromiiskiiler kavsak semasi

Bir sinirin aksiyon potansiyeli o sinir ucunu depolarize ettiginde, kalsiyum
iyonlar1 sitoplazmaya gecerek depo vezikiillerin terminal membrana yapigmasina ve
iclerindeki asetilkolinin (Ach) salgilanmasina neden olur. Asetilkolin molekiilleri motor
son plak {iizerinde bulunan nikotinik kolinerjik reseptorlere baglanarak sinaptik

acikliktan yayilirlar.

Asetilkolin reseptorlerinin yapisi farkli organlarda ve gelisimin farkli evrelerinde
degisiklik gosterir. Sinir kas kavsagindaki her Ach reseptorii iki o alt birimi ve birer
tane B, 6 ve ¢ alt birimi olmak {izere bes protein alt biriminden meydana gelmektedir.
Birbirinin aym olan o alt birimleri Ach molekiillerini baglar. I¢ kismindaki iyon
kanalinin kisa siireligine (Imsn) agilabilmesi i¢in her iki baglanma yerine de Ach

molekiillerinin tutunmasi gerekir (22).

Ach reseptor kanalindan gecen katyonlar (Na* ve Ca*™ igeri; K* disar1) bir son
plak potansiyeli olusturur. Ortaya ¢ikan aksiyon potansiyeli kas membrant ve T tiibiil

sistemi boyunca yayilir, sodyum kanallarini agarak sarkoplazmik retikulumdan
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kalsiyum salgilanmasina neden olur. Kontraktil proteinler olan aktin ve myozinin

etkilesmesini saglayan hiicre i¢i kalsiyum kas kontraksiyonunu olusturur (20).

Motor Ttnitedeki tim kas lifleri tek bir sinir tarafindan uyarilir ve sinirin
elektriksel olarak uyarilmasi sonucunda kas liflerinin senkronize olarak kasilmasiyla

sonuglanir. Bu kasilmaya 'fasikiilasyon' ad1 verilir

Ekstraokiiler kaslarin haricindeki tiim kaslar sadece bir néron tarafindan uyarilir.
Ekstraokiiler kaslar 'tonik kaslar’ olarak isimlendirilir ve her bir kas hiicresinin
yilizeyinde birka¢ ndéromiiskiiler bileske bulunur. Bu 6zellikleri sayesinde ekstraokiiler
kaslar, ulagan sinirsel uyar1 oranina gore belirli bir kasilma seviyesini siirdiiriirler. Bu

ozellik sayesinde gozler sabit bir pozisyonda uzun siire kalabilirler (23).

2.4. NOROMUSKULER BLOKERLER

Sinir-kas kavsagindaki normal isleyisi onleyerek kas kasilmasini engelleyen
ilaglara 'noromiiskiiler blokerler' adi verilir. 1942'de Griffith ve Johnson d-
tiibbokiirarin'in (dTc) iskelet kaslarinda gevseme saglayarak, ameliyatlarda gilivenle

kullanilabilecek bir ilag oldugunu bulmuslardir (24).

Noromiiskiiler bloker ilaglar, analjezik ve amnezik 6zelligi olmadigi i¢in hasta
anestezi altindayken uygulanmalidirlar. Noromiiskiiler blokerler anesteziye yardimci
ilaclardir. Hangi néromiiskiiler bloker kullanilirsa kullanilsin, ameliyat sonrasi rezidiiel
paralizi goriilme siklig1 g6z Oniine alinmali ve bu komplikasyondan korunmak ig¢in

hastalara anestezi uygulamasi sirasinda néromiiskiiler izlem uygulanmalidir. (25)

Noromiiskiiler kavsakta, muskiiler membran iizerinde Ach reseptorleri bulunur
ve bu reseptorler dinlenme halinde kapalidir. Reseptoriin iyon kanalinin igerisinden Na
akis1 saglanarak aksiyon potansiyeli olusturacak depolarizasyonun gerceklesmesi igin,
Ach reseptoriiniin iki alfa alt biriminin de Ach ile bagli olmasi gereklidir. Noromiiskiiler
blogun ana mekanizmasi da bu baglanma iizerine kuruludur. Noromiiskiiler bloker
ilaglar etki mekanizmalarina gore ikiye ayrilir. Depolarizan noéromiiskiiler blokerler ve

non-depolarizan néromiiskiiler blokerler. (24).

2.4.1. Depolarizan Noromiiskiiler Blokerler
Depolarizan noromdiiskiiler blokerler Ach’a benzerlik gostererek etki ederler.

Ach gibi iki alt birime baglandiklarinda iyon kanali acilir. Iyon kanali siirekli acik
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kaldig1 igin bir sonraki sinirsel uyariya yanit verilemez ve blok olusur. Ach reseptorde
kisa siireli bir etki olusturur fakat, persistan depolarizasyon ve blokaja neden olan
depolarizan blokerler reseptorlere uzun siire baglh kalirlar (26). Giiniimiizde kullanilan

tek depolarizan bloker siiksinilkolin’dir (27).

Siiksinilkolin 1950 yillarindan beri kullanilmakta olup, hizli etkili ve g¢abuk
derlenme 6zelligine sahiptir. Etki baglama zamani yaklasik 30-60 saniye, etki siiresi ise
5-10 dakikadir. Dar agili glokom, hiperkalemi ve yyanik hastalarinda kullanilmaz.
Noroleptik malign sendrom ve malign hipertermi i¢in olas1 bir risk faktoriidiir. Sik
goriilen yan etkileri; GIB’de ani artis, intragastrik basing artis1 ve plazma potasyumunda
yiikselmedir. Tiim bu nedenlerden dolay: oftalmik anestezide siiksinilkolin kullanilmasi

uygun degildir (28,29,30,31,32).

2.4.2. Non-depolarizan Néromuskuler Blokerler:

Non-depolarizan néromuskuler blokerler kimyasal yapilarina gore steroid veya
benzilizokinoliyumlar ya da etki siirelerine gore kisa, orta veya uzun etkililer olarak
siiflandirilabilirler. Non-depolarizan ajanlar, Ach reseptoriiniin alfa alt birimlerine
baglanmak i¢in yarisirlar ve Ach’nin reseptor ile baglanarak iyon kanalini agmasini ve
depolarizasyonunu Onlerler. Boylece membran depolarize olamaz ve kas kasilamaz
(33). Blokajin ortadan kalkmasi, kavsaktaki bloker miktarmin azalmasi ve Ach
miktarinin artmasiyla mimkiindiir. Bu nedenle blogun kalkmasinda Ach’i hizla
parcalayan asetilkolinesteraz enzimini inhibe eden ilaglar kullanilarak, kavsaktaki Ach

konsantrasyonu arttirilir (24,28,29,33).

Kisa etkili mivakiiryum, orta etkili atrakiiryum, sisatrakiiryum, rokuronyum,
vekiironyum ve uzun etkili pankuronyum ve doksakiiryum non-depolarizan blokerlere
ornektir. Bunlardan atrakuryum, rokuronyum ve vekuronyum ekstraokiiler kas blokajia
bagli olarak GIB’de minimal degisiklik olustururlar ve oftalmik cerrahide tercih edilen
kas gevseticilerdir. (32, 34).

2.4.2.1. Vekiironyum,
Vekuronyum ilk kez 1980 yilinda klinik kullanima giren, aminosteroid yapida
pankuronyumun 2 piperidino molekiiliiniin  demetilasyonu sonucu olusmus

monoquarterner amonyum bilesigidir. Sadece motor son plaga selektif oldugu ig¢in
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kendisinden once kullanima giren diger kas gevseticilerdeki yan etkiler azalmigtir
(35,40).

Orta etkili olan bu ila¢ kardiyovaskiiler yan etkilere neden olmaz. Karaciger
mikrozomal enzimleri tarafindan deasetilasyonla ¢ok az kismi metabolize olur.
Vekiironyumun %70-75’1 safra yoluyla ekskresyona ugrar, %25 i bobrekler yoluyla
uzaklagtirilir. Yogun bakimlarda uzun siireyle uygulandiginda bobrek yetmezligi
varhiginda aktif olan 3-OH metabolitinin birikmesi sonucu uzamis etki goriilebilir.
Bobrek ve karaciger fonksiyon bozuklugu olanlarda, yaslilarda ve 1 yas altinda

vekiironyumun etki siiresinde uzama goriilmektedir.

Vekiironyum hastaya uygulanmasini takiben 10 dakika i¢cinde goz i¢i basincini
yaklasik %22 disiirmektedir. Kafa i¢i basincini diisiirdiigii icin beyin cerrahisi
vakalarinda avantaj sagladigi bildirilmistir. Malign hipertermiyi tetiklemedigi

gosterilmistir (36) .

2.4.2.2. Rokiironyum,
Rokuronyum; vekuronyumun monoquarterner steroid igeren analogu olup,

etkinligi vekuronyumun 1/7-1/8 kadardir (26,37) (Sekil 2.2).

Genel anestezide kullanilan, orta etki siireli aminosteroid yapisinda bir
NNMB(Non depolarizan Noéromuskuler Blok)’dir. Diger klinik 6zellikleri vekiironyuma
benzerdir. Motor son plaktaki nikotinik kolinoseptorleri kompetitif baglanarak etkiler.
Rokuronyum, otonomik gangliyon blokaji yapmaz. Bir aminosteroid ndéromuskiiler

bloker oldugu i¢in histamin salinimina neden olma oran1 diisiiktiir (38,39,40).

CH3COO 6
¥ N+
b
0/\| 'l
\/N\

CH2CH=CH2
N
HO

H Br-

Sekil 2-2: Rokuronyumun kimyasal yapisi

Rokiironyum klinik dozlarda Ach’e antagonist etki gostermekte ve iskelet

kasinda aksiyon potansiyeli olusmasini engellemektedir (41).
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Gevseme Once iyi perfiize olan kaslarda olusur ve diafragmada son bulur.
Rokiironyum aktivitesi antagonist dengesinin Ach tarafina donmesi ile son bulur.

Rokiironyumun etkisi antikolinesterazlarla ortadan kaldirilabilir (42).

Rokiironyum hizli etki baslangici ve orta etki siiresi sayesinde hizli trakeal
entiibasyon gereken durumlarda siiksinilkolin i¢in bir alternatif olmustur. Bir¢ok iilkede,
etki baglangi¢ hizinin daha hizli olmasi nedeniyle vekiironyumun yerini rokiironyum
almistir (43,44). Rokiironyum ile 0,6 mg/kg dozda 60-90 saniyede iyi bir entiibasyon
durumu elde edilebilir (45).

Rokiironyum acil hizli entiibasyon gereken ve siiksinilkolin kullaniminin
kontrendike oldugu durumlarda segilecek en uygun nondepolarizan blokerdir. Hizli
entiibasyon i¢in rokiironyumun 1 mg/kg uygulanmasi 45 saniye i¢inde paralizi
olusturur. Rokiironyumla disritmi gelismedigi gibi, yapilan ¢alismalar 3. derece AV
bloklu hastalarda rokiironyum uygulanmasi ile ciddi hemodinamik degisikliklerin

olmadigini da gostermistir (46).

2.5. NOROMUSKULER BLOKAJIN ANTAGONIZE EDILMESI
Depolarizan kas gevseticilerin etkisini kaldirmak i¢in klinik uygulamada yararli
bir antagonist yoktur. Konsantre insan plazmakolinesterazi veya taze kan verilerek

stiksinilkolin yikimi hizlandirilabilir.

Nondepolarizan kas gevseticilerin etkisini ortadan kaldirmak icin farklh
alternatifler vardir. Bunlar ACh yikimmin engellenmesi, saliniminin arttirilmasi,
reseptorlerdeki engelin kaldirilmas: gibi yollardir. Ancak en sik kullanilan yontem
antikolinesteraz uygulanmasidir. Antikolinesteraz asetilkolini parcalayan enzim olan
asetilkolinesterazi inhibe ederek sinaps araliginda Ach miktarini arttirarak néromuskiiler
iletimi ve normal kas fonksiyonunu saglayacak diizeyde ACh birikmesine neden olur
(26,47).

Sinir kas kavsagindaki nondepolarizan kas gevseticinin etkisinin sonlanmasi;
birinci agsamada kiirarin motor son plaktan merkezi dolagima dogru ge¢mesine, ikinci
asamada sinaps boslugunda serbest hareketine olanak vermeyecek sekilde kanla
uzaklastirilmasina ve son olarak da bdobrek ve karaciger yoluyla viicuttan atilimina
baghdir. Nondepolarizan kas gevseticilerin etkisinin sonlanmasinda herhangi bir

uygulama yapilmadan fizyolojik eliminasyon siirecine birakilirsa, tekrarlayan dozlarda
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kullanilan bu ilaglarin depolama alanlarindan redistribiisyonu sonucunda plazma

konsantrasyonlari tekrar yiikselerek artik etkilere neden olabilir (35).

2.5.1. Kolinesteraz Inhibitorleri

Nondepolarizan kas blogunu geri dondiirmek i¢in klinikte birinci tercih
kolinesteraz inhibitorleridir. Ach sinir uglarinda kolinasetiltransferaz enzimi tarafindan
bir molekiil asetil-koenzim A ile kolin molekiiliiniin birlesmesi ile {iretilir.
Reseptoriinden ayrilan asetilkolin de, kolinesteraz tarafindan asetat ve kolin’e
pargalanir. Ach; biitiin parasempatik sistemin, sempatik sistemin biiyiik bir kisminin
(adrenal medulla, sempatik gaglionlar ve ekrin ter bezleri) merkezi sinir sisteminin bir
kisim néronlarmin ve iskelet kasi inervasyonunu saglayan somatik sinirlerin etkili
norotransmitteridir. Nikotinik ve muskorinik olmak tizere iki ¢esit reseptorii bulunur ve
nondepolarizan kas gevseticiler nikotinik reseptorler iizerinden etki gosterir. Blokajin
kalkmasi diffiizyon, metabolizma, redistriblisyon, atilim veya 6zel maddeler ile yok

edilmesi yollariyla olur

Asetilkolinesteraz enzimine baglanarak onu geri doniisiimlii inhibe eden
neostigmin, fizostigmin, pridostigmin ve edrofonyum dolayli olarak asetilkolin
miktarint arttirmis olurlar. Organik fosfatlar kolinesteraz enziminin geri doniisiimsiiz
intibitoriidiir. Bu ilaglar yiiksek dozlarda kullanildiklarinda aralikli  olarak
nondepolarizan kas gevseticilerin etkilerini potansiyelize ederler. Ozellikle

neostigminin yiiksek dozu zayif da olsa bir ndromiiskiiler blokaja neden olabilir.

Kolinesterazlarin eliminasyonu hepatik (%25-50) ve renal (%50-75) yolla olur.

Bobrek ya da karaciger yetersizliginde etki siirelerinde uzama goriiliir (48).

2.5.1.1. Neostigmin

Kuarterner bir amonyum grubu ve karbamat bilesimidir (Sekil 2.3). Yagda
¢oziinmedigi i¢in kan beyin bariyerini gegcemez. Uygun doz aralig1 0,04-0,08 mg/kg’dir.
Neostigminin klinik etkisi genellikle 5-10 dk'da goriilmeye baslar. 10. dakikada en
yiiksek etki seviyesine ulasir ve etkisi 1 saatten daha fazla siirer. Oncesinde uygulanan
antikolinerjik ilagla neostigminin sekresyon artisi, bradikardi, hipotansiyon,

bronkospazm gibi muskorinik yan etkileri en aza indirilmeye c¢aligilir.
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Sekil 2-3: Neostigminin Kimyasal Yapisi

2.5.1.2. Antikolinerjikler

Aromatik asitlerin organik bazla birlesmis esterleridir. Ester bagi asetilkolin
reseptorlerine tutunmalarini saglar. Antikolinerjikler asetilkolinin siklik guanizin
monofosfat iizerinden hiicre i¢ine olan etkilerini bloke ederler. Atropin, glikopirolat ve

sikopolamin bu grupta yer alir.

Antikolinerjiklerin baglica sistemler iizerine etkileri sunlardir; kalpte tasikardi,
solunum sisteminde bronkodilatasyon ve sekresyonlarda azalma, santral sinir sisteinde
uyar1, eksitasyonlar, sedasyon, huzursuzluk, hallusinasyon, depresyon, amnezi,
gastrointestinal sistemde motilite, peristaltizm ve sekresyonlarda azalma, gozde
pupillerde genisleme (midriyazis), akomadasyonda azalma (dar agili glokomda 6nemli),
iriner sistemde ireter ve mesane tonusunda azalma (prostat hipertrofisinde idrar
retansiyonu), ciltte, damarlarda vazodilatasyon, terlemenin azalmasi ve 1s1 artisi

seklindedir (48).

2.5.1.3. Atropin
Kolinesteraz inhibitorlerinin muskarinik yan etkilerini azaltmak icin en sik

kullanilan antikolinerjiktir. Premedikasyonda 0,01-0,02 mg/kg kullanilmast uygundur.

Iris sfinkter kasi iizerindeki parasempatik blokajla olusan sempatik {istiinliik
sonucunda midriyazise neden olur. Sliyer kas1 gevsetir akomodasyon felcine yol acar.
Midriyazis irisin kalinliginin artmasina ve kornea iris arasindaki acinin daralmasi ile
akos hiimoriin kornea etrafindaki schlemm kanalina akmasinin zorlasmasina neden olur.
Gevsemesine neden oldugu siliyer kasda, kornea ve iris arasindaki ag¢inin daralmasina

katki saglar. BOylece etkisi normal goz ve agik agili glokomlu hastalarin goz igi
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basincinda daha diisiik olmak kaydiyla dar agili glokomlu hastalarin géz i¢i basincinda

asir1 artig ve akut glokom krizi ile sonuglanabilir (49).

2.6. SUGAMMADEKS

Sugammadeks noromuskiiler aktiviteleri geri ¢eviren bir ilagtir. Siklodekstrin
tirevi olan sugammadeks, rokiironyum ve vekronyum gibi non-depolarizan kas
gevseticilerle olusan néromuskiiler blokaji ortadan kaldirarak selektif kas gevsetici
baglayan yeni siif bir ajandir. Sugammadeks'in klinik kullanimi, var olan anestezik
uygulamadaki rokiironyum ve diger aminosteroid kas gevseticilerin antagonizmasina

iliskin bircok eksikligin ortadan kaldirilmasini saglamaktadir.

Siklodekstrinler seker molekiillerinden olusmus halka yapilardir (Sekil 2.4).
Nisastanin enzimatik doniisiimii ile meydana gelmistir. Siklodekstrinler yemek, ilag,
kimyasal sanayi gibi pek ¢ok alanda kullanilmaktadir. Siklodekstrinlerin i¢ ylizeyi
lipofilik, dis yiizeyi ise suda ¢Oziinebilen siklik-oligosakkarittir. Sugammadeks,
modifiye gama siklodekstrinlerin genel adidir (Sekil 2.5). Molekiil agirligi 2178 g mol
diir (Sekil 2.6) (50).

S COQNA

HO /
Ho ©
Q oH HOI <
\O\H,OHO OHoZ0)
g/ - oH\g/(
] 0
NaO,C ;

CO,NA

CO,NA

Sekil 2-4: Sugammadeks’in kimyasal yapisi

Sugammadeks, klinikte yaygin kullanimda olan kolinesteraz inhibitorleri ile
yapilan dekiirarizasyona giincel ve daha giivenilir bir alternatif yol olarak ortaya

cikmistir. Daha Oncesinde farkli amaglarla kullanilan siklodekstrin molekiillerinin
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dekiirarizasyon i¢in de kullanilabilecegi yapilan uzun g¢aligmalarin ardindan ortaya

konmustur (50).

top / bottom view side view

:/ 3 a-cyclodextrin
) Q6 glucose units

B-cyclodextrin
7 glucose units

y-cyclodextrin
8 glucose units

Sekil 2-5:Siklodekstrinlerin alt iiniteleri

o-Cyclodextrin

B-Cyclodextrin

Sekil 2-6: Siklodekstrinlerin molekiiler boyutlari,
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Sugammadeks molekiil baglayici bir ajandir ve asetilkolinesteraz veya bagka bir
reseptOr sistemi tizerinde herhangi bir etkisi yoktur (Sekil 2.7). Bu nedenle rezidiiel
noromiiskiiler blokajin geri ¢evrilmesi amaciyla antikolinerjik ilag kullanimina gerek

kalmamakta ve bu ilaglarin yan etki olasiliklari ortadan kalkmis olmaktadir (51).

Saglikli gontilliiler lizerinde yapilan c¢alismada, NMB ajan verilmeden, 0,1-8
mg/kg dozunda sugammadeksin klirens hizinin 120 ml/dk, eliminasyon yar1 émriiniin
yaklasik 100 dakika, ve dagilim hacminin 18 L oldugu belirtilmistir. Verilen dozun
%75'1 idrarla atilmistir. Sugammadeksin farmakokinetigi doz bagimlidir ve
sugammadeksin dozu 0,15'ten 1 mg/kg'a c¢ikarildiginda eliminasyon yari Omriiniin

azaldig, klirens hizinin ise arttigi gosterilmistir (51).

Rocuronium Sugammadex

Sekil 2-7: Rokuronyum ve sugammadeks kompleksinin olusumu

Rezidiiel kiirarizasyondan dolay1 orta ve kisa etkili kas gevseticilerinin
kullanilmasina bagli olusan noromiiskiiler blogun noéromiiskiiler sinir stimiilatori ile
izlenmesi gerekir (52,53,54). Sugammadeks rezidiiel kiirarizasyon vakalarinin sayisinin
azaltilmasini saglayan ve hasta giivenligini arttiran bir ajandir (55). Teorik olarak iki tip
ilag etkilesimi sugammadeksle olusabilir. Cikarma etkilesimi; noromiiskiiler bloker
ajan1 ¢ikararak bagka bir ilag sugammadekse baglanabilir. Bu durum blogun potansiyel
rekiirensi ile sonuglanabilir. Flukloksasilin, toremifen ve fusidic asit ¢ikarim etkilesimi
yapabilmektedirler. Kapsama etkilesimi; sugammadeks plazma konsantrasyonunu
azaltmak icin bagka ilaca baglanabilir, bu durum ilacin etkinliginde azalma ile

sonuglanabilir. Kapsama potansiyeli olan ilaglar ise oral kontroseptiflerdir (56).

Sugammadeksi farmakodinami agisindan diger antikolinesterazlardan oldukc¢a
farkli kilan 6zelliklerinden birisi de neostigmin ve edrofonyuma gore etkisinin ¢ok hizli

baslamasi ve kuvvetli olmasidir (57).
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Sugammadeks, rokuronyuma ve vekuronyuma bagli gelisen néromiiskiiler blogu
ortadan kaldirmak amaciyla gelistirilmigtir. Rokuronyuma baglanma orani 1:1°dir.
Vekuronyuma affinitesi rokuronyumdan daha zayiftir. Pankuronyuma affinitesi ise ¢ok
disiiktiir (51,58). Sugammadeks, benzilizokinolinyum ile baskilanan noéromiiskiiler

blokaja karsi etkin degildir (59).

Sugammadeks, daha derin noromiiskiiler blokajda da hizli ve etkin reverse
saglayabilir. Bir ¢alismada 1,2 mg/kg iv rokiironyum verilmesinden 5 dakika sonra 16
mg/kg'a kadar artan dozlarda sugammadeks TOF oranmi 0,9'a getirme siiresini 122

dk'dan 2 dk'dan daha kisa siireye indirdigi gosterilmistir (60).

Sugammadeks, siiksinilkolin ve benzilizokinolinyum grubu non-depolarizan
noromiiskiiler blokerlere karsi etkisizdir ¢linkli bu ilaglar ile birlesme kompleksleri
olusturamaz. Bu nedenle, eger ndromiiskiiler blok sugammadeks ile geri dondiirtilmiisse
ve yeniden bir noromiiskiiler blokaj saglanmasi gereksinimi ortaya c¢ikmissa,

benzilizokinolinyum grubu bir bloker kullanilmasi 6nerilir (60).

Sugammadeks, steroid veya non steroid yapili bazi ilaglarla da kompleksler
olusturabilir fakat higbir klinik 6nemi yoktur ve rokiironyumla olandan yiizlerce kat
daha azdir (61). Sugammadeksle yapilan faz 1 ve 2 calismalarda en sik rastlanan yan
etkilerin hipotansiyon, oksiirtik, bulanti, kusma, agiz kurulugu, parozmi, 1sida degisme
hissi ve idrar N-asetil-glukozaminidaz diizeylerinde artis oldugu belirtilmistir (51, 62,
63).

Sugammadeksin tavsiye edilen dozu, geriye dondiiriilecek olan ndromiiskiiler
blogun seviyesine baglidir ancak anestezik rejime bagli degildir. Sugammadeks, tek
bolus enjeksiyon halinde intravendz olarak uygulanmalidir. Bolus enjeksiyon, 10 saniye
icinde dogrudan vendz damar i¢ine ya da var olan bir IV yola hizlica verilmelidir.
Sugammadeks, klinik aragtirmalarda yalnizca tek bolus olarak uygulanmigtir.
Sugammadeks biiylik oranda bobrekler yoluyla atildigi i¢in, hafif ve orta siddetli
karaciger yetmezligi olan hastalarda doz ayarlamasi yapilmasina gerek yoktur.
Karaciger yetmezligi olan hastalarda ¢alismalar tamamlanmadigi i¢in, ¢ok agir

karaciger yetmezIligi olan hastalarda sugammadeks dikkatle kullanilmalidir (64).

Ciddi renal yetmezligi ya da renal fonksiyon kaybi bulunan hastalarda

rokuronyumun olusturdugu néromiiskiiler blogun reverse edilmesinde sugammadeksin
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etkinliginde herhangi bir azalma olmamaktadir ancak ciddi renal yetmezligi olan

hastalarda (kretatinin klirensi (CLcr)<30 mL/dak.) kullanimi tercih edilmez (65).

Etki mekanizmasi kesin olarak belirlenmemekle birlikte, sugammadeksin, sinir-
kas kavsagindaki ve plazmadaki rokiironyum molekiillerini en-kapsiile ederek kas
gevsetici etkinligini ortadan kaldirdigi, IgE ve mast hiicrelerini daha fazla aktive
etmesini engelledigi diistiniilmektedir. Sugammadeks, hem steroid yapili NMB’leri
hem de steroid yapidaki ajanlar1 (aldosteron, kortizon, prednisolon vb) enkapsiile
edebilmektedir. Sugammadeksin bu ilaglara karsi afinitesi rokiironyuma gore 120 kat
daha azdir. Bu nedenle anaflaktik sok resiisitasyonu sirasinda uygulanmasi olast bu
ilaglarin etkinligini azaltabilecegine dikkat edilmelidir. Diger yandan sugammadeksin
kendisinin de alerjik reaksiyonlar: tetikleyebilecegi diisiiniilerek gereksiz veya uygun

olmayan dozda kullanimi konusunda dikkatli olunmalidir (66)

2.7. GOZ ICI BASINCI
Goz i¢i basmci (GIB), okiiler igerikteki doku basincidir. Goz kiiresi esneme
yetenegi olmayan bir kilif icinde yer alir. Bu kiiredeki voliim artiglar1 veya asimetrik

basinglar GIB’da artisa neden olur (67).

Goz igi basincinin normal degeri 16 +5 mmHg arasinda degismektedir. Iki g6z
arasindaki basing farki 2 mmHg’ dir. Kesin bir ¢izgiyle ayirmasa da goz i¢i basinci i¢in
21 mmHg normalin iist stir1 olarak kabul edilmektedir. GIB artis1 optik sinirde hasara
neden olur ve gorme alani defekti olusturursa bu glokom olarak isimlendirilir. Bazi
olgularda GIB 21 mmHg’ nin altinda olmasina ragmen optik sinir hasar1 gelisebilir bu
da normal tansiyonlu glokom olarak adlandirilir. G6z i¢i basinct artigi, ak6z humoriin
fazla salgilanmasindan c¢ok, go6zii terk etmesindeki bir anormallige bagli olarak

gelismektedir.

Ako6z humoriin, %99°u su %]1°1 hiyaluronik asitten olusur. Siliyer ¢ikintilarin
pigment icermeyen epitel hiicreleri tarafindan salgilanir. Sekresyon ile salinan akoéz
humor arka kamaraya, oradan pupil araligina ve 6n kamaraya gecer; radyal ve simetrik
olarak on kamara periferine dogru dagilir. Akéz humor gozii; kanalikiiler yol,

uveoskleral ve uveovortex yollari ile terkeder (68,69).
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Géz ici Basincimi Etkileyen Sistemik Faktorler

Sistemik kan basinci (vendz basing arteriyel basingtan daha fazla etkiler)
Hormonlar (troid, kortikosteroidler)

Solunum (PCO2 koroidal damarlarda vazodilatasyon yaparak intraokiiler

kan voliimiinii artttirip GIB artisina neden olmaktadir. PaCO2’nin 30-35mmHg arasinda

tutulmasi goz i¢i basicinin normotansif seyretmesine yardimci olur. Derin solunumda

GIB 5 mmHg diismektedir.

Valsalva manevrasi

Egzersiz

Obezite

Kapak spekulumu ya da goz kapaklarina baski uygulanmast .
Noral uyarilar

Sistemik ilaglar (Serum ozmolarite degisiklikleri de GIB’yi 6nemli oranda

etkiler. Sistemik olarak verilen mannitol, gliserinin ve yiikselen iirenin GIiB’yi
diistirdiigii bilinmektedir.) (68).

Goz ici Basincimi Etkileyen Goze Ait Faktorler

Gozde meydana gelen birgok degisiklik GIB’yi etkiler. Bunlar;

Myopi

Kurvatiir ve hidrasyon
Korneaya ait 6zellikler
Cerrahi ve travma
Inflamasyon

Sik1 g6z kapama (70)

Cogu kiside GIB’in giinliik degisimi sabah saatlerinde en yiiksek; gece veya

sabahin erken saatlerinde en diisiik degerleri gosterir. Diurnal varyasyon agik¢a humor

akoziin olusum oraninin varyasyonu ile iligkilidir.
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GIB mevsimsel ozellik gosterebilir. Kisin en yiiksek, yazin en diisiik

seviyededir. 60 yasindan sonra humor akoz olusumu ve GIB azalmaktadir.

Prone pozisyon ve trendelenburg pozisyonu da vendéz konjesyona yol acarak

GIB’yi arttirir (69).
Goz ici Basincimi Kisa Siireli Etkileyen Faktorler
G0z i¢i basincinda kisa siireli degisiklik gosteren faktorler asagida verilmistir.

1. Postural pozisyonun etkileri:  Ozellikle ameliyathanede verilen
trendelenburg pozisyonunun g6z i¢i basincimi arttirdigi ve bu artisin inversiyon
derecesiyle iliskili oldugu bulunmustur. Glokomu olan hastalarda postural pozisyonun

GIB iizerine etkisi daha fazladir.

2. G0z kapag ve goz hareketleri: GOz kapaginin sikica kapatilmasi ve goz

kirpma goz i¢i basincini arttirir.

3. Sistemik hastaliklar: Sistolik kan basmncindaki artigin GIB’n1 da arttirdig
ile ilgili ¢aligmalar bulunmaktadir. Ayrica GIB hipertiroidili hastalarda diisiik,
hipotiroidili hastalarda ise yiiksek bulunmustur. Diyabet hastalarinda GiB daha yiiksek
bulunmasina ragmen, insiiline bagimli diyabeti olan hastalarda akut hipoglisemi

esnasinda GIB’da hafif diisme goriilmiistiir.

4. Yiyecek ve ilaglar: Yagsiz diyetin GIB ni azalttig1, sigaranin ise gegici bir
artisa neden oldugu bulunmustur. Alkoliin GiB’n1 azalttigi gosterilmistir. Sistemik
antikolinerjiklerin kisa siireli kullanimmin GIB iizerine etkisi olmadigi ancak topikal
siklopentolatin  GIB’ni arttirdign  saptanmugtir. Diisiik dozlarda inflizyon yoluyla
kullanilan nitrogliserin ve izosorbitdinitratin acik acili glokomda ve normal bireylerde

g0z i¢i basincint diistirdiigii bulunmustur (71).

5. Genel anestezi: Genel anestezinin GIB iizerindeki etkisi; solunum, dolasim,
kan gazindaki degisiklikler ve ilaglar araciligla olur. Ketamin disindaki intravendz genel
anesteziklerin GIB’mna etkisi minimaldir ve diisirme yoniindedir. Inhalasyon
anestezikleri ise anestezinin derinligi ile dogru orantili olarak GIB’i %14- 50 arasinda
diisiirtir. Bu diislisiin esas nedeni kan basncindaki azalmadir. Nondepolarizan kas

gevseticiler ekstraokiiler kaslarin gevsemesi saglayarak duvar basincini diisiiriip GIB’de
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diisiise neden olurlar. Depolarizan kas gevseticiler ise tam tersi etkiyle goz i¢i basincini

arttirir.

Laringoskopi ve entiibasyonun sempatik yanit araciligiyla GIB’de anlamli bir

yiikselmeye neden oldugu bilinmektedir (68).

Goz I¢i Basmcr’m Etkileyen Anestezik laglar (48)
Inhalasyon ajanlar
Volatil ajanlar \L ¢,
Nitroz oksit ¢

IV anestezikler

Barbitiiratlar ¢ ‘1’
Benzodiazepinler ‘L ‘1'
Ketamin ?
Narkotikler ‘L

Kas gevseticiler
Siiksinilkolin T T

Nondepolarizanlar ‘1,
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Deneysel Asama

Bu calismada Yeni Zelanda irk1 2.5-3 kg agirliginda 24 yetiskin erkek beyaz
tavsan kullanildi. Calisma icin Canakkale Onsekiz Mart Universitesi hayvan deneyleri
etik kurulundan gerekli izinler alind1 (27.10.2015, 2015/95, S. Ergiin) ve ¢alisma
Canakkale Onsekiz Mart Universitesi Deneysel Arastirma Merkezi’nde gergeklestirildi.
Calismaya baslamadan Once tavsanlar davranis, solunum, kardiyovaskiiler sistem ve
oftalmaskopi ile okiiler yonden klinik muayeneden gegirildi ve ¢aligmaya alinan deney
hayvanlarinda bir olumsuzluk tespit edilmedi.

Tiim deneyler saat 09:00-16:00 saatleri arasinda yapildi. Barinma ortamlarinin
sicakligr 2142 °C seviyelerinde olacak sekilde ayarlandi. Glinliik 12 h 151k/12 h karanlik
fotoperyodunda ve standart tavsan diyetiyle (Bil-Yem Ltd. Co., Ankara, Turkey) ve
istedigi kadar su alabilecegi ortamda barindirildi.

Deney hayvanlar1 randomize olarak dort gruba ayrildi: 1. Grup Diisiik Doz
Sugammadeks grubu (grup D (4mg), n:6), 1l. Grup Orta Doz Sugammadeks grubu (grup
O (16mg), n:6), III. Grup Yiiksek Doz Sugammadeks grubu (grup Y (32mg), n:6), IV.
Grup Sham (Kontrol) Grubu (grup S, n:6). Calismaya alinacak tavsanlar bir gece
onceden 8 saat stire ile a¢ birakildi. Genel anestezi dncesinde tavsanlara premedikasyon
amactyla ketamin 10mg/kg im uygulandi. 20 dk beklenildikten sonra deney
hayvanlarina EKG monitdrizasyonu yapildi. Bazal GIB degerleri topikal anestezi
sonrasi (right eye 0.5% proparacaine hydrochloride, 0.5% Alcaine, Alcon) six times
with Tono-Pen AVIA applanation tonometer (Reichert Inc., Depew, NY) kullanilarak
Olciildii. Tonometre her deney baslangicindan once kalibre edildi ve tiim tavsanlarin
ayn1 gozleri kullanilarak GIB degerleri 6l¢iildii. Indiiksiyon 6ncesinde dlgiilen kalp hizi,
ortalama arter basinci, goz i¢i basing degerleri kaydedildi. Daha sonra kulagindan 22-24
G braniil ile damar yolu agildi ve sivi resiistasyonuna baslanildi. Ayrica anestezi
stiresince tavsanlarin ortalama arter basinglarini takip edebilmek amaciyla diger
kulaktan arteryal kaniilasyon yapilarak monitdrizasyon saglandi. Yapilan ol¢iimlerde
biitiin deneklerin ortalama arter basinci (50-140 mmHg) ve kalp atim hiz1 (130-265/dk)
fizyolojik simirlarda seyretti. Genel anestezi amaciyla propofol 2mg/kg IV, fentanil

Imcg/kg IV verilmesinin ardindan rokuronyum 0.6 mg/kg 1V verildi. Daha sonra tiim
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deney hayvanlarma hava yolu giivenligini saglamak amaciyla V-GEL RABBIT (V-gel
rabbit R-3 Docsinnovent ® Ltd. London, UK) yerlestirildi ve tim deney hayvanlari
anestezi cihazina (Anesthesia Machine w/O2 Flush Model M3000PK Parkland
Scientific Lab And Research Equipment. Florida, USA) baglandi ve manuel olarak
solutuldu (Sekil 3.1). Anestezi idamesi %50 Oksijen, %50 hava karigim1 olacak sekilde
1 mac isofluran ile saglandi. Tavsanlar ayn1 anestezi uzmani tarafindan solunum sayisi
tavsan fizyolojisine uygun olacak sekilde yaklasik 40/dakika ve yaklasik 15 cmH20
basingta (yaklasik 10ml/kg) manuel olarak solutuldu. V-gel rabbit yerlestirildikten
sonraki 0. 5. 10. 20. 25. dk’larda tim Ol¢iimler tekrarland1 ve kaydedildi. Ayrica tim
tavsanlarin oksijenasyonunu degerlendirebilmek amaciyla indiiksiyon Oncesinde,
indiiksiyon sonrasi 10. dk ve V-gel rabbit ¢ikarildiktan sonra 15. dk’ da kan gazlan
alindi ve kaydedildi. Olgiilen degerler ve yapilan kan gazi analizlerinin sonuglari
fizyolojik smirlar igerisinde yer almaktaydi. (Blood Gas Analyzer — Gastat 600 Series,
Techno Medica Co. Ltd. Yokohama, JAPAN).

Indiiksiyon sonrast 25. dk (sugammadeks 0.) Grup D tavsanlara 4mg/kg
sugammadeks 1V olarak uygulandi. Grup O tavsanlara ise 16mg/kg sugammadeks IV
uygulandi. Grup Y tavsanlara 32mg/kg Sugammadeks uygulandi. Yeterli solunumun
gelmesini takiben V-gel rabbit ¢ikarildi. Tim tavsanlarin 25. (sugammadex 0.), 30.
(sugammadeks 5.) ve 40. (sugammadeks 15.) dakikalarda goz i¢i basinci, ortalama arter
basinci, kalp atim hizi degerleri tekrar kaydedildi (Sekil 3.2). Deney hayvanlar

derlenmeye alindi. Deney sonunda biitiin deney hayvanlarina 6tenazi uygulanda.
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Sekil 3-2: Goz Ici Basmer Olciimii
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3.2. Istatistiksel Analiz

Veriler SPSS 22.0 (Statistical Package Forthe Social Sciences; Chicago, USA)
programina aktarildi. Normal dagilima wuyan parametrelerin  gruplar arasi
karsilagtirmasinda Studen’s T Testi, grup i¢i karsilastirmasinda Paired T Testi; normal
dagilima uymayan parametrelerin gruplar arasi karsilagtirmasinda Mann-Whitney U
Testi, Kruskal Wallis Testi grup i¢i karsilastirmasinda Wilcoxon Testi kullanildi.
Niceliksel verilerin normal dagilima uyanlar1 ortalama + standart sapma (ort+SS),
normal dagilima uymayanlari ortaca (minimum- maksimum) olarak ifade edildi. p<0.05

degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.
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4. BULGULAR

Tablo 4-1 Grup D’nin Géz I¢i Basinc1 Degerleri

Grup D (4mg) Anestezi Anestezi gib | Sug 0 Sug5 Sug 15
oncesi

1 12,00 27,00 30,00 9,00 16,00
2 17,00 13,00 24,00 13,00 30,00
3 14,00 37,00 33,00 13,00 9,00

4 18,00 45,00 36,00 40,00 17,00
5 16,00 43,00 39,00 48,00 40,00
6 14,00 42,00 47,00 33,00 49,00

4 5

m Bazal m Anestezi gib mSug(O mSug ¢ m Sug 15

Tablo 4.1. ‘de Grup D (4mg) tavsanlarin anestezi oncesi, genel anestezi sirasinda,

sugammadeks uygulamasi sonrast 0., 5. ve 15. dakikalarda goz i¢i basinci degerleri

verilmistir. Grup D deneklerin anestezi 6ncesi donemde en yliksek goz i¢i basinc1 18 mmHg

Olciiliirken genel anestezi sirasinda bu deger 45 mmHg’ye kadar ¢ikmistir. Sugammadeks
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uygulamasindan sonra 5. ve 15. dakikalarda yapilan 6l¢iimlerde g6z i¢i basinct degerlerinde
diisme olmustur (min 9 mmHg, max 49 mmHg).

Tablo 4-2 Grup O’nun Géz ici Basinci Degerleri

Grup O (16 mg) Bazal Anestezi Sug0 Sug 5 Sug 15
gib
1 16,00 26,00 26,00 18,00 14,00
2 18,00 30,00 28,00 22,00 16,00
3 16,00 42,00 50,00 24,00 14,00
4 15,00 29,00 35,00 12,00 15,00
5 16,00 51,00 49,00 24,00 23,00
6 14,00 46,00 43,00 50,00 12,00
60
50 50

40

30

20

10

3 4

5
mBazal ™ Anestezigib ®SugO ®Sugs 6 mSug 15

Tablo 4.2. ‘de Grup O (16 mg) tavsanlarin anestezi Oncesi, genel anestezi sirasinda,
sugammadeks uygulamasi sonrasi 0., 5. ve 15. dakikalarda g6z i¢i basinci degerleri
verilmistir. Grup O deneklerin anestezi 6ncesi donemde en yliksek goz i¢i basinci1 18 mmHg

Olciiliirken genel anestezi aninda bu deger 51 mmHg’ye kadar ¢ikmistir. Sugammadeks
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uygulamasindan sonra 5. ve 15. dakikalarda yapilan 6l¢iimlerde goz ici basinci degerlerinde

diisme olmugtur (min 12 mmHg, max 50 mmHg)

Grup Y(32 mg) | Bazal Anestezi gib | Sug0 Sug 5 Sug 15
1 15,00 38,00 13,00 12,00 13,00
2 16,00 33,00 24,00 14,00 13,00
3 13,00 38,00 22,00 13,00 14,00
4 15,00 43,00 13,00 18,00 13,00
5 9,00 39,00 14,00 11,00 12,00
6 10,00 38,00 15,00 10,00 11,00

Tablo 4-3 Grup Y’nin Géz I¢i Basinc1 Degerleri

6
B Bazal ®Anestezigib ®mSugO ®mSug5 mSugl5

Tablo 4.3. ‘de Grup Y (32 mg) tavsanlarin bazal, genel anestezi sirasinda,

sugammadeks uygulamast sonrast 0., 5. ve 15. dakikalarda g6z i¢i basinci degerleri
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verilmistir. Grup Y deneklerin bazal donemde en yiiksek goz ici basinci 16 mmHg dl¢iiliirken
genel anestezi aninda bu deger 43 mmHg’ye kadar ¢ikmistir. Sugammadeks uygulamasindan

sonra 5. ve 15. dakikalarda yapilan dlgiimlerde goz ici basinci degerlerinde diisme olmustur

(min 10 mmHg, max 24 mmHg).

Tablo 4-4 Grup S’nin Gé6z ici Basinc1 Degerleri

Grup S Bazal Anestezi gib | Sug 0 Sug5 Sug 15
1 13,00 15,00 16,00 14,00 14,00
2 16,00 13,00 14,00 15,00 16,00
3 15,00 14,00 16,00 14,00 14,00
4 12,00 14,00 16,00 12,00 14,00
5 13,00 14,00 15,00 15,00 14,00
6 15,00 13,00 15,00 13,00 14,00

W Bazal ®Anestezigib "Sug0 ®Sug5 ®Sugl5
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Tablo 4.4’de kontrol grubu ortalama gdz i¢i basinct degerleri yer almaktadir. Genel
anestezi uygulanmayan kontrol grubunun g6z i¢i basinct degerlerinin normal sinirlarda

seyrettigi gozlendi.

Tablo 4-5. Gruplarin Ortalama Géz i¢ci Basinel Degerleri

Ortalama Goz igi
Basinci
Grup D 28
Grup S 14
Grup O 27
Grup S 14
Grup Y 19
Grup S 14

28

Grup O

GrupY

Ortalama Goz Ic;i Basmnci  ®Grup S
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Tablo 4.5.’de gruplarin ortalama g6z i¢i basinci degerleri kontrol grubuyla kiyaslandi.

Grup S deneklerinin ortalama gdz i¢i basinci degerleri diger gruplardan daha diisiik bulundu.

Tablo 4-6. Sugammadeks Uygulamasindan Sonra Gruplarin Goéz I¢i Basma
Degerleri

SUGO SUG5 SUG 15
Grup D 35 26 27
Grup O 39 25 16
Grup Y 17 13 13
39
40 35
35
30 26 27 95
25
20 16 17
13 13
15
10
5
0
Grup D Grup O Grup Y
ESUGO ESUG5 HSUG15

Tablo 4.6.” da Grup D, Grup O ve Grup Y deneklerine uygulanan sugammadeksin 0.,
5. ve 15. dakikalarda 6lgiilen g6z i¢i basinci degerleri verildi. Sugammadeks uygulamasindan
sonra 0., 5. ve 15. dakikalarda yapilan ol¢iimlerde gruplar arasi anlamli bir fark olmadig

bulundu.
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Tablo 4-7. Deneklerin Ortalama Kan Gazi Degerleri

Bazal 10. dk 40. dk
pH 7,21 7,45 7,46
PCO, 26 37 37
PO, 126 196 136
Sa0; 99 100 100
19
200
180
160
3
140 12
120 99 100 100
100
80
ed 37 37
40 26
20 7,21 7,45 7,46
0
pH P@Bazal @10 dk 920 dk Sa02

Tablo 4.7°de deneklerin ortalama kan gazi degerleri verilmistir. Deney siiresince tim

deneklerin kan gazi degerleri normal sinirlarda seyretmistir.
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5. TARTISMA

Sugammadeks siklodekstrinden modifiye edilmis selektif olarak steroid kokenli kas
gevseticileri baglayan bir ajandir. Sugammadeks steroid yapili kas gevseticilere plazmada
direkt baglanarak etkilediginden, néromiiskiiler kavsak iizerinde etkin degildir. Bu nedenle
etkisi hem hizli baglar hem de daha az yan etkilere sebep olur (9). Sugammadeks,
neostigminle karsilastirildiginda, genel anestezi altinda rokiironyumun sagladigi
noromdiskiiler blogu daha hizli geri dondirdigi bilinmektedir (8). Sugammadeksin
kullanilmas1 sirasinda antikolinerjik ila¢ kullanim ihtiyaci da bulunmamaktadir. Ancak
sugammadeks sadece steroid kokenli kas gevseticilerin  kullaniminda  etkisini

gosterebilmektedir (72).

Sugammadeks, uygun dozlarda kullanildigi zaman rokuronyumun etkisini ¢ok kisa
stirede sonlandirir. Bu durum 6zellikle entiibe edilemeyen hasta grubunda oldukca dnemlidir.
Sugammadeks ile derin blokajin geri dondiiriilebilir olmasi, kisa etkili ancak ciddi potansiyel
yan etkileri olan siiksinilkolinin kullanimini olduk¢a azaltmistir (73). Ancak, sugammadeksin
uygun olmayan dozlarda kullaniminda anaflaktik reaksiyonlar gibi istenmeyen sonuglara

neden olabilecegi unutulmamalidir. (66).

Oftalmik cerrahide lokal anestezi en sik tercih edilen yontemdir. Genel yada lokal
anestezi esliginde oftalmik girisimlerde dikkat edilmesi gereken konulardan biri de goz igi
basinct (GIB)’dir. Intraokiiler cerrahi basta olmak {izere oftalmik cerrahide dikkat edilmesi
gereken en 6nemli konu GIB’nda artisa neden olmamaktir. GIB genetik, yas ve 1rk gibi birgok
faktorden etkilenmektedir. Anestezi maskesi kullanimi, anestezistin parmaklarinin baskisi,

pron pozisyonu, retrobulber kanama gibi dis faktorler de GIB’ni arttirabilir (74, 75).

Anestezinin GIB iizerine etkisi ilaclar, solunum, dolasim ve kan gazlarindaki
degisiklikler yoluyla olur. Ketamin ve inhalasyon ajanlari digindaki IV anesteziklerin GIB
{izerine etkisi minimaldir ve dolayli olarak GIB diisiirmektedirler. GIB’ni1 ilk 10 dakika icinde
%40-50 oraninda azaltan Halotan, Enfluran ve Izofluran, daha sonra GIB giderek
arttirmaktadir (74).

Yamamoto ve ark. (2011)’nin sunduklar1 bir vakada, 86 yasinda daha 6nce dar agili
glokomu oldugu bilinen, femur fraktiirli olan bir kadin hastanin genel anestezi altinda

ameliyatinin gerceklestirildigi bildirilmektedir. Anestezi propofol indiiksiyonu ile baslamig
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olup, ardindan 0.9 mg/kg rokuronyum ile hasta entiibe edilmistir. idame olarak propofol ve
remifentanil uygulanmis, TOF (Train of Four) monitdrizasyonu esliginde rokuronyum ile
noromuskiiler blokaj saglanmistir. 150 dk siiren ameliyattan sonra 2 mg/kg sugammadeks ile
8 dk sonra TOF orani %80’e ulasmis olup, 1 mg/kg ek sugammadeks uygulandiktan sonra
TOF orani %100’e ulasmistir. Sugammadeks uygulandiktan sonra hasta ekstiibe oluncaya dek

gecen siirede GIB 20 mmHg nin altinda seyretmistir.

Bizim ¢alismamizda da sugammadeksin doz farki olmaksizin goz i¢i basincinin 5.dk
da normal degerlerine donmesine neden oldugu ve 15.dk’ya kadar da g6z i¢i basinci

degerlerinin normal sinirlarda kalmasini sagladigi bulunmustur.

Yagan ve ark. (2015)’nin ndéromuskiiler blogun geri ¢evrilmesinde kullanilan
neostigmin-atropin kombinasyonu ve sugammadeksin GIB iizerine etkilerini karsilastirdig
caligmada, neostigmin-atropin kombinasyonu ve sugammadeksin uygulandiktan sonra GIB’n1
arttird11 ancak 3. 5. ve 10. dakikalarda yapilan dlgiimlerde iki ajaninda GIB’ni1 diisiirdiigii
fakat neostigmin-atropin kullanilan grubun GiB degerlerinin sugammadeks kullanilan gruptan

daha yiiksek oldugu bulunmustur.

Hakimoglu ve ark. (2016)’nin yaptigi bir ¢alismada, sugammadeks ve neostigmin-
atropinin goz i¢i basincini ekstiibasyondan sonraki 30. saniyede arttirdigi ancak ekstiibasyon
sonrast 2. ve 10. dakikalarda diistirdiigli belirlenmistir. Yan1 sira sugammadeksin neostigmin-

atropin kombinasyonundan daha fazla GIB’n1 diisiirdiigii gdzlenmistir.

Bahsedilen iki ¢calismada elde edilen sonuglara benzer sekilde sugammadeksin goz i¢i

basincini diigiirme yoniinde etkisi oldugu yapilan ¢alismamizda da tespit edilmistir.

Cetinoglu (2014)’nun yaptigi ¢alismada sugammadeks verilen grup ile Neostigmin-
Atropin verilen grup arasinda uygulama sonrasi 1. dk’daki GIB degerleri arasinda fark

olmadig1 sonucuna ulagilmistir.

Bizim calismamizda ise genel anestezi altindaki deneklere verilen diisiik, orta ve
yiiksek dozlardaki sugammadeksin, uygulama aninda GIB iizerine dozlar arasi farklilik
yaratacak bir etkisinin olmadig1 tespit edilmistir. Ozellikle uygulamadan sonraki 5. dk’da
ortaya ¢ikan ve 15.dakikaya kadar devam eden GiB’n1 diisiirme yoniinde etkisinin oldugu ve
uygulama zamanindakine benzer sekilde dozlar arasinda farkliliklarin bulunmadigi
belirlenmistir. Calisma sonucumuz diger calisma sonuglariyla benzerlik gostermekte olup,

yapilacak klinik ¢aligmalarla desteklenmesi gerekmektedir.
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