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ÖZET 

Giriş ve Amaç : Anestezi ile kognitif fonksiyonlar arasındaki ilişkiler son 

yıllarda yoğun araştırmalara konu olmaktadır. Çalışmamızda günümüzde sıklıkla 

uygulanan laparoskopik kolesistektomi operasyonlarında, cerrahinin sonlanmasını 

takiben uygulanan nöromusküler blokaj dönüştücü ajanlar neostigmin ve 

sugammadeksin postoperatif kognitif fonksiyonlar üzerine etkisinin karşılaştırılması 

amaçlanmıştır. 

Gereç ve Yöntem : 30.07.2019 – 15.10.2019 tarihleri arasında ameliyathanede 

laparoskopik kolesistektomi operasyonuna alınan 172 hasta ile yaptığımız 

çalışmamızda hastalar grup N (86 hasta, 0,03 mg/kg neostigmin) ve grup S (86 hasta, 

4mg/kg sugammadex) olarak iki gruba ayrıldı. Hastalara ilk olarak preoperatif 

Standardize Mini Mental Test (SMMT) uygulandı, postoperatif derlenme odasında 

Modifiye Aldrete skoru değerlerinin ≥ 9 olarak değerlendirilmesinin 15. ve 60. 

Dakikalarında olmak üzere 2 kez daha SMMT uygulandı ve skorları kaydedildi. 

Bulgular:  Araştırmada değerlendirilen 172 katılımcının yaş ortalaması 

45,60±10,42 olup, hastaların 121’i (70,3) kadındı. Neostigmin uygulanan 86 hastanın 

SMMT skor ortalamalarının preoperatif ve postoperatif ölçümlerde anlamlı derecede 

(p<0,001) değiştiği bulundu. Buna ek olarak sugammadeks uygulanan 86 hastanın 

SMMT skor ortalamalarının preoperatif ve postoperatif ölçümlerde anlamlı derecede 

(p<0,001) değiştiği bulundu.  Tekrarlayan Ölçümler için İki Faktörlü ANOVA 

analizinde ise kullanılan antidot türüne göre preoperatif ve postoperatif SMMT (birinci 

ve ikinci) ölçüm ortalamalarındaki değişimin istatistiksel açıdan farklı olmadığı 

(p=0,0894) değerlendirildi. 

Sonuç : Neostigmin veya sugammadeks kullanılan hastalardaki bilişsel 

fonksiyonlar ameliyattan kısa süre sonra yavaşlayabilir. Buna ek olarak bilişsel 

fonksiyonların kısa süreli olumsuz etkilenmesinde neostigmin ve sugammadeks 

uygulamaları farklılık göstermektedir. Bu nedenle neostigmin ve sugammadeks 

uygulanan hastalardaki bilişsel fonksiyonların uzun süreli izlemi bu iki antidottun 

olumsuz bilişsel etkilerinin daha iyi anlaşılmasını kolaylaştırabilir.  

Anahtar Kelimeler : Kognitif fonksiyon, sugammadeks, neostigmin, 

standardize mini mental test 
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ABSTRACT 

Aim: The relationship between anesthesia and cognitive functions has been the 

subject of intensive research in recent years. In this study, we aimed to compere the 

effects of neuromuscular blockade converting agent’s neostigmine and sugammadex 

on postoperative cognitive functions in laparoscopic cholecystectomy operations that 

are frequently applied today. 

Materials and Methods: In our study performed with 172 patients who 

underwent laparoscopic cholecystectomy operation between 30.07.2019 - 15.10.2019, 

we divided the patients into two groups as group N (86 patients, 0.03 mg/kg 

neostigmine) and group S (86 patients, 4mg/kg sugammadex). In the preoperative and 

postoperative recovery room, patients were applied SMMT three times at the following 

15th and 60th minutes after the values of Modified Aldrete score were calculated as ≥ 

9 and the scores were recorded. Age, gender, weight and educational status of the 

patients were also recorded. 

Results: The mean age of 172 participants was 45.60 ± 10.42 and 121 (70.3) 

of the patients were female. It was found that the mean SMMT score of 86 patients 

who underwent neostigmine changes significantly in preoperative and postoperative 

measurements (p <0.001). In addition, the mean SMMT score of 86 patients who 

underwent sugammadex was found to change significantly in preoperative and 

postoperative measurements (p <0.001). In the two-factor ANOVA analysis for 

repetitive measurements, it was evaluated that the change in the mean preoperative and 

postoperative SMMT (first and second) measurements according to the antidote type 

used was not statistically different (p = 0.0894). 

Conclusion: Cognitive functions in patients receiving neostigmine or 

sugammadex may slow down shortly after surgery. In addition, neostigmine and 

sugammadex applications differ in the short term negative effects of cognitive 

functions. Therefore, long-term follow-up of cognitive functions in patients receiving 

neostigmine and sugammadex may facilitate a better understanding of the negative 

cognitive effects of these two antidotes. 

Keywords: Cognitive function, sugammadex, neostigmine, standardized mini 

mental test 
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                 1. GİRİŞ VE AMAÇ 

Kognisyon; kişinin bilgi edinmesini, problem çözmesini sağlayan; algılama, 

hafıza ve bilgiyi yorumlama eylemleri olarak tanımlanmaktadır (1). Kognitif 

fonksiyonlar: Bilinç, dikkat, oryantasyon ve konsantrasyon, bellek, okuma ve yazma 

kapasitesi, görsel yetiler, soyut düşünme, iç görü, bilgi birikimi, okuma ve yargılama 

olarak sıralanabilir (2). 

Anestezi esnasında kullanılan maddelerin, tüm organ ve sistemler üzerine etkili 

olmasının yanı sıra asıl etkileri sinir sistemi üzerine olmaktadır. Bu durum üst beyin 

faaliyetleri olan kognitif fonksiyonların anestezi sonrası değişen derecelerde 

etkilenmesine sebep olur. Genel anestezi uygulanan hastaların hızla derlenmeleri ve 

mental durumlarının anestezi almadan önceki hallerine dönmesi anestezistler için 

önemlidir. Anestezi veya cerrahi girişimlerin neden olduğu bilişsel değişiklikleri 

araştırmak ya da anestetik maddelerin artık etkilerini belirleyerek derlenme düzeyini 

saptamak amacıyla postoperatif kognitif fonksiyonlar değerlendirilmektedir (3-6). 

Kognitif fonksiyonlardan biri olan hafızanın anesteziden etkilendiğinin ilk kez 

bildirilmesinden bugüne 200 yıldan fazla zaman geçmiştir (7). Ancak bugün de 

anestezi ile kognitif fonksiyonlar arasındaki ilişki hala yoğun şekilde araştırmalara 

konu olmaktadır. 

Postoperatif kognitif fonksiyonlar ve psikomotor yetilerde bozulmaların geçici 

ve kısa süreli olduğu, çok kısa süreli cerrahi girişimlerde dahi izlenebileceği 

gösterilmiştir. Operasyon sonrası uzun süreli kognitif ve psikomotor bozukluk nadir 

görülür, gelişmesi ciddi bir problemdir (8-16). Postoperatif kognitif disfonksiyon 

(POKD); cerrahiden kısa bir süre sonra ortaya çıkabilen, haftalar veya aylarca 

sürebilen, bazen kalıcı olabilen ve nöropsikolojik testlerle değerlendirilebilen, kognitif 

performanstaki değişikliklerdir (17-18). POKD tanısı için ameliyattan önce (bazal) 

nöropsikolojik testlerin uygulanması gereklidir. Bu değerlendirme kognitif 

fonksiyonlardaki azalmanın ne boyutta olduğunun belirlenmesinde yardımcı olur (18). 

Postoperatif kognitif fonksiyonların değerlendirilmesinde çeşitli psiko-motor 

testler uygulanmaktadır (19). Ameliyat sonrası kognitif fonksiyon bozukluğu için 

‘altın standart’ olarak tanımlanabilecek bir test henüz geliştirilememiştir (20). Mevcut 

testler içinde, hangi test ya da test gruplarının kullanılacağına ya da en doğru uygulama 
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zamanına dair bir uzlaşma bulunmamaktadır (21). Klinik uygulamada nörolojik 

muayene ve nörofizyolojik testlerden ‘Mini Mental Durum Testi’ (MMDT) uygulama 

kolaylığı açısından sıklıkla tercih edilmektedir. MMDT, konsantrasyon, yorum 

kabiliyeti, hız ve öğretsel kabiliyetler gibi genel kognitif performans hakkında bilgi 

verir. Dil kullanımı, oryantasyon ve kısa dönem hafıza gibi tüm entelektüel 

fonksiyonları ölçmek için MMDT kullanılır (22). 

Genel anestezi; vital fonksiyonlarda bir değişim olmadan, geçici bilinç kaybı, 

refleks aktivetede azalma ve ağrı yönetimi ile karakterizedir. Bu üçlü birlikte genel 

anestezinin triadını oluşturmaktadır (25). Nöromusküler blokaj ise bu triadın dışında 

olup endotrakeal entübasyonu kolaylaştırmak ve operasyon sırasında kas tonusunu 

azaltmak için kullanılmaktadır (23). 

Nondepolarizan nöromusküler bloğun geri döndürülmesinde kolinesteraz 

inhibitörü ajanlar kullanılmaktadır (24). Son yıllarda steroid yapılı nöromusküler 

blokaj yapan ajanların etkileri sugammadeks ile başarılı olarak ortadan kaldırılmıştır. 

Böylece kolinesteraz inhibitörleri ile yapılan kas bloğunun geri döndürülmesine bir 

alternatif sunulmaktadır. Sugammadeks, steroid yapılı nöromusküler blokaj 

ajanlarının etkilerini ortadan kaldırabilmektedir. Bu etki mekanizmasıyla, özellikle 

entübe ve/veya ventile edilemeyen hastalarda kas bloğunu ortadan kaldırarak spontan 

solunumun hızla başlamasını sağlamaktadır (25-28). 

Laparoskopik kolesistektomi (LK), safra kesesi operasyonu için altın standart 

olarak kabul edilmektedir. Morbidite ve mortalite oranları düşüktür ve sık yapılır (29).  

Çalışmamıza Sağlık Bilimleri Üniversitesi İstanbul Haydarpaşa Numune 

Sağlık Uygulama ve Araştırma Merkezi’nde; elektif şartlarda, genel anestezi altında, 

laparoskopik kolesistektomi operasyonu planlanan hastalar dahil edilmiştir. 

Nöromusküler geri dönüştürücü ilaçlardan neostigmin ve sugammadeksin bilişsel 

fonksiyonlar üzerindeki etkisini görmek ve bu iki ilacın etkinliğini karşılaştırmak 

amaçlanmıştır. Hastalara; preoperatif ve postoperatif MMDT uygulanarak son yıllarda 

daha popüler bir konu haline gelen, derlenme sonrasında erken dönem kognitif 

fonksiyon değişiklikleri kaydedilmiştir. 
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      2. GENEL BİLGİLER   

Genel anestezinin ana bileşenleri bilinç kaybı (amnezi), refleks aktivitede 

azalma ve analjezidir. Nöromusküler blokerler de klinik uygulamada önemli bir yer 

tutarlar, bilinçsizlik, amnezi veya ağrı yönetiminde etkili değildirler (31).  

Kas gevşemesi, cerrahi işlem geçirecek hastalarda endotrakeal entübasyonu 

kolaylaştırmak ve operasyon koşullarının hazırlanması için gereklidir (32-33). Bilinç 

kaybı, reflekslerin baskılanması yanında kas gevşemesi de genel anestezinin önemli 

bir parçası olup üçü birlikte genel anestezinin üçlüsünü oluşturmaktadır (34). 

 

       2.1 Tarihçe  

İlk kez 1595 yılında W. Raleigh tarafından Güney Amerika yerlilerinin ok 

zehiri olarak kullandıkları kürardan söz edilmiş, 1825’te Avrupa’ya getirilmiş (C. 

Waterton) ve deneysel çalışmalara konu olmuştur. 1851’ de Fransız fizyolog Claude 

Bernard etki yerinin sinir kas kavşağı olduğunu göstermiştir.1935 yılında tüp 

kürarında King tarafından izole edilen d-tubokurarin’nin 1942’de Kanada’da Grifith 

ve Johanson’ın ilk kas gevşetici ilaç olarak genel anestezi altındaki hastaya 

kullanmaları anestezide çığır açmıştır (32,35-37). 

Kürar ham maddesine ulaşılmasındaki zorluk ve yan etkilerinden dolayı ideal 

kas gevşetici sentezi için yoğun çalışmalar yapılmaya başlanmıştır. 1947’ de gallamin, 

1948’ de dekametonium, 1949’ de süksinilkolin, 1961’ de alkuronium, 1967’ de 

pankuronyum, 1980’ de vekuronium, 1981’ de atrakurium, daha sonra da 

pipekuronium klinikte kullanılmaya başlanmıştır (32). 1990’larda ise mivakuryum 

geliştirilmiştir. Yine bu dönemde hızlı etki başlangıçlı rokuronyum sentezlenmiştir. 

Nöromusküler blokaja ek olarak antagonizmada da yeni gelişmeler gerçekleşmiştir ve 

2008 yılında ilk selektif nöromusküler geri dönüşü bağlayan ajan sugammadeks 

kullanıma girmiştir (31). 

Nöromusküler blokerler; depolarizan ve nondepolarizan nöromusküler 

blokerler olarak iki grupta ele alınmaktadırlar. Bu ilaçların uygun bir şekilde 

kullanılabilmesi için, sinir-kas kavşağı ve nöromusküler iletimin iyi anlaşılması çok 

önemlidir. 
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   2.2 Sinir-Kas İletimi Fizyolojisi 

Bir hücre uyarıldığında, bu hücrenin membran potansiyeli, iyon geçirgenliği 

ve ileti yeteneği değişir. Uyarı yeterince şiddetli olursa aksiyon potansiyeli denilen, 

sinir hücresi boyunca iletilen ve kasta kasılmayı yaratacak sinyali oluşur. Her aksiyon 

potansiyeli, normal istirahat potansiyelinin negatif değerden ani bir şekilde pozitif bir 

değere yükselmesiyle başlar.  

İstirahat anında, bir nöronun hücre membran yüzeyi polarize durumdadır. 

Hücre içi ile dışı arasında potansiyel bir farklılık vardır. Bu farklılık, membranın her 

iki tarafında bulunan iyonların göreceli yoğunluğundan meydana gelir. Hücre içi 

potasyum (K+) yoğunluğu hücre dışındakinden 30-50 kat daha fazla iken sodyum 

(Na+) yoğunluğu 8-10, klor (Cl-) yoğunluğu ise 50 kat daha azdır (38-39). İyon 

yoğunluğundaki bu farklılık nedeniyle sinir hücresi membranında istirahat sırasında 

60-90 milivoltluk (mV) negatif bir gerilim oluşur ve hücre polar durumdadır, buna 

“istirahat membran potansiyeli” denir (39). 

Sinir hücresinin aksonu bir bölgeden uyarıldığında, hücre zarı geçici olarak 

seçici geçirgenliğini kaybeder ve iyonlar zardan yoğunluk farklarına göre serbestçe 

geçer. Bu olaylar sonucu +100 mV’luk bir aksiyon potansiyeli oluşur ve hücre içi 

gerilimi +40 mV’a ulaşır. Bu gerilimi oluşturan olayın tamamına depolarizasyon denir. 

Sodyum kanalları açıldıkları hızla kapanırlar ve potasyum kanalları açılarak hızla 

dışarı potasyum difüzyonu ile membran istirahat potansiyelinin negatif olmasını 

sağlar, bu olaya da repolarizasyon adı verilir (39). 

     2.2.1 Nöromusküler Kavşak  

Bir motor nöron her biri bir kas lifini uyaran birçok sinir liflerine bölünerek bir 

kası innerve eder. Bir motor nöron ve bir kas hücresinin arasındaki birleşme sinir-kas 

kavşağında (nöromusküler kavşak) olur (40). Nöromusküler kavşaktaki olaylar; sinir 

hücresi boyunca depolarizasyon dalgası şeklinde ilerleyen elektriksel uyarının, sinir 

hücresinin sonuna geldiğinde kas hücresine kimyasal bir aracı olan asetilkolin ile 

geçici ve asetilkolinin kas lifi hücre zarında depolarizasyona yol açarak yeterli 

yoğunluğa ulaştığında, uyarının yayılarak kontraksiyonu sağlamasıdır (41).  
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Nöromusküler kavşak 3 ana yapıdan oluşmaktadır: 

1) Presinaptik motor sinir bölgesi 

2) Sinaptik bazal laminayı içeren sinaptik aralık   

3) Postsinaptik kas membranı (42) 

 

Nöromusküler kavşak, kas kasılmasını sağlamak için sinirden kaynaklanan 

elektriksel uyarıların kimyasal iletiminden sorumludur. İskelet kası lifleri, medulla 

spinalisin ön boynuzundaki büyük motor nöronlardan köken alan, miyelinli bir akson 

olarak kesintisizce uzanan sinir lifleri tarafından innerve edilirler. Her sinir lifi kasın 

ortasına girdikten sonra kas hücreleri ile temas edecek şekilde miyelinsiz terminal 

dallara ayrılır (44). Terminal sinir bölgesi kas lifine ulaştığında myelinini kaybeder ve 

schwann hücresi ile kaplanır.  

 

Presinaptik bölgede, kalınlaşmış transvers bantlardan oluşan 1000’e yakın 

miktarda aktif zon bulunur. Asetilkolin vezikülleri presinaptik membranın aktif zon 

adı verilen bölümünde salınmaya hazır şekilde toplanırlar.  Nöron ucuna yayılan 

aksiyon potansiyeli, aktif zonun kenarlarında bulunmakta olan voltaj bağımlı kalsiyum 

kanallarının aktifleşerek içeriye Ca++
 girmesine izin verir. (Şekil 1) 

Asetilkolin (Ach) veziküllerin içinde proteine bağlı olarak depo edilir (45,46). 

Nöronun aksiyon potansiyeli bu uçta depolarize olunca, membrana penetre olan 

voltaja bağımlı kalsiyum kanallarının açılmasıyla hücreye giren Ca++ iyonları, depo 

veziküllerinin terminal membranla kaynaşarak içlerindeki Ach’ın egzositoz ile 

sinaptik aralığa salınmasını sağlarlar (45-48). 

Ach, kas membranının bir kısmını oluşturan myonöral plaktaki nikotinik-

kolinerjik reseptörlerle birleşir (48). Postsinaptik membrana, aynı zamanda "motor son 

plak" adı da verilir (46).   
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  Şekil 1: Presinaptik Nöron, İyon Kanalları ve Postsinaptik Nöron 

 

     2.2.2. Nörotransmitter Mekanizması 

     Ach motor nöron içinde, iletken doku ve kavşaklarda yüksek oranda 

bulunan kolin-o-asetil transferaz ve asetil koenzim A aracılığıyla kolinin asetilasyonu 

ile meydana gelir. (Şekil 2) Ach’nin %80'i presinaptik membranın iç kısımlarında, 

veziküller içinde proteine bağlı olarak depolanır. %20 si ise aksoplazmada eriyik halde 

bulunur (39). 
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            Şekil 2: Asetilkolin Sentezi 

Ach moleküleri reseptörlerle birleşip uyarıyı sağlamasının ardından, 

nöromusküler kavşakta bulunan asetil-kolinesteraz enzimi tarafından çok hızlı bir 

şekilde kolin ve asetik asite parçalanır. Ach, asetil-kolinesteraz tarafından hızla yıkıma 

uğradığından asetilkolinin reseptördeki ömrü sadece 1 msn’dir. Sinaptik boşlukta 

ortaya çıkan yıkılım ürünleri olan kolin ve asetatın bir kısmı sinir ucu tarafından geri 

alınır ve yeniden asetilkolin sentezinde kullanılır (48). 

 

    2.2.3 Nikotinik Asetilkolin Reseptörleri 

Sinir-kas kavşağındaki en önemli reseptörler nikotinik Ach reseptörleri olup 

kas hücrelerinde sentez edilir ve rapsin olarak bilinen özel bir 43-kD proteini ile son 

plak membranına bağlanır (43). Bu reseptörler ortasında iyon kanalı bulunan silindirik 

yapılar olup; ikisi alfa, birer tanesi de beta, delta, epsilon tipinde olan 5 protein alt 

biriminden oluşur (39). Kas hücresi membranının iki tarafı arasında geçiş sağlayacak 

şekilde konumlanmışlardır. İstirahat durumunda reseptörlerin iyon kanalları kapalıdır. 

Her iki α alt ünitesine Ach bağlandığında iyon kanalları açılarak sodyum ve kalsiyum 

iyonları içeri girerken, potasyum dışarı çıkar ve hücre zarı depolarize olur. Her iki α 

alt birimi aynı zamanda Ach ile tutulmalıdır, sadece bir tanesi tutulursa kanal kapalı 

kalır. Kas lifi içine giren Na+ iyonu kas lifi membranında son plak potansiyeli denen 

lokal bir potansiyel oluşturur. Postsinaptik son plakta yaklaşık 5 milyon asetilkolin 

reseptörü bulunmaktadır. Bunların %5-10'u agonistlerle açıldığında oluşan son plak 

potansiyeli kas kontraksiyonlarını başlatmak için yeterli düzeye ulaşır (43). 

 

       2.2.4 Sinir Kas Blokajı 

Operasyon esnasında iyi bir nöromusküler blok sağlamak amacıyla d-

tubokurarinin güvenli bir ajan olduğu; 1942’de Johnson ve Griffith, 1943’te de Cullen 
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tarafından ileri sürülmüştür (49). İlerleyen yıllar içerisinde kas gevşetici ajan kullanımı 

ve monitörizasyon yöntemlerinin gelişmesiyle birlikte, nöromusküler bloker kullanımı 

anestezi uygulamalarının önemli parçalarından biri olmuştur (49-50). 

 

İdeal bir nöromusküler bloker; yüksek etki gücüne sahip, kısa ve hızlı etkili, 

birikici olmayan, histamin serbestleşmesine neden olmayan, antikolinesterazlar 

tarafından etkisi ortadan kaldırılabilen, kardiyovasküler sistem yan etkileri olmayan, 

farmakolojik olarak inaktif metabolitlere yıkılabilen, non-depolarizan etki 

mekanizmalı olmalıdır (39,49,51). 

 

Nöromusküler blok; depolarizan blok ve kompetitif antagonizma benzeri etki 

ile oluşan non-depolarizan blok olarak ikiye ayrılır. 

 

      2.2.4.1 Depolarizan Nöromusküler Blokerler  

Günümüzde klinik uygulamada depolarizan nöromusküler blok sağlayan 

yegâne ilaç süksinikolindir. Süksinilkolin (diasetilkolin, suksametonyum) birleşik iki 

asetilkolin molekülünden oluşur ve asetilkolin gibi davranarak postsinaptik 

kolinoreseptöre bağlanır. İyon kanalının açık kalmasını sağlayarak bir depolarizasyon 

sağlar ve bu kanal sürekli açık kaldığı için sonraki uyarılar yanıtsız kalır ve blok oluşur 

(39,52). 

     2.2.4.2 Nondepolarizan Nöromusküler Blokerler 

Nöromusküler blokör ajanlar, nöromusküler kavşaktaki reseptörlere karşı Ach 

ile yarışırlar (kompetisyon). Kompetitif antagonizma ile Ach’nın kavşak üzerindeki 

depolarizan etkisini azaltırlar veya tamamen engellerler. Bu ajanların etkisi altında 

kavşak stabilize olur ve istirahat potansiyeli değişmez (39). Blokajın ortadan kalkması 

kavşaktaki bloker miktarının azalarak, asetilkolin miktarının artısıyla mümkün olur. 

Bu nedenle bloğun kalkmasında asetilkolini hızla parçalayan asetilkolinesteraz 

enzimini inhibe eden ilaçlar kullanarak, kavşaktaki asetilkolin konsantrasyonu artırılır 

(46).  
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2.2.4.2.1 Sınıflama 

Nondepolarizan nöromusküler blokerler kimyasal yapısal özelliklerine (Tablo 

1) veya etki sürelerine (Tablo 2) göre sınıflandırılırlar (23). 

        Tablo 1. Kimyasal yapılarına göre nondepolarizan nöromusküler blokerler (23) 

 

       Tablo 2. Etki sürelerine göre nondepolarizan nöromusküler blokerler (23) 

 

 

 2.2.4.2.2 Metabolizma ve Eliminasyon 

Neredeyse tüm NDMB’ler ester bağları, asetil ester grupları, hidroksil ya da 

metoksi grupları içerir. Özellikle kuvarterner nitrojen grupları suda yüksek, yağda ise 

çok düşük oranda eriyebilir. Moleküllerin hidrofilik yapısı glomerüler filtrasyonla geri 

emilime uğramadan idrar yoluyla atılmalarına neden olur. NDMB ajanların esas 

atılımı böbreklerden gerçekleşir (47, 49). 

  2.2.4.2.3 Klinik Yönetim ve Doz  

Uygulama esnasında dikkat edilmesi gereken noktalar, nondepolarizan 

nöromusküler blokerlerin solunumsal ve kardiyovasküler yan etkileri ile yeterli 

nöromusküler derlenmenin gerçekleşmesidir. Her hastaya özel gerekli dozun 

ayarlanması için periferik sinir stimülatörü kullanılması önemlidir (23). 
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2.2.4.2.4 Rokuronyum Bromür 

Rokuronyum, orta etkili mono-kuarternal yapıda amino-steroidal 

nondepolarizan nöromusküler bloker ajandır. Vekuronyum’un 6-8’de biri kadar güce 

sahiptir. Rokuronyum, vekuronyuma göre 4 farklı özelliğe sahiptir. Bunlar; 

rokuronyum bir tane 2 beta morfolino grubu, 3 alfa hidroksi grubu içermesi ve 16 

pirrolidino fonksiyonunu 16–N Alil grubuna bağlı olarak göstermesidir. 

Rokuronyumun kimyasal formülü 1-(17 beta (asetiloxy)–3 ahidroksil 2 beta-(4- 

moronil)-5a andostan–16 betayl)-1-(2- propenyl) prolidinum bromid. Moleküler 

formülü C32H53BrN2O2’dir (39,49-51). 

                      

                        Şekil 3. Rokuronyum Bromür’ün moleküler yapısı (51) 

     

Roküronyumun etkisi, iskelet kasında nikotinik kolinerjik reseptörlerin 

kompetitif antagonizmasıyla oluşur. Yalnızca kavşak sonrası değil kavşak öncesi 

nikotinik reseptörleri de etkiler, etkisi antikolinesteraz ilaçlarla reverse edilebilir 

(38,49). Dağılımı; plazma proteinlerine %30 oranında bağlanır ve plazma düzeyleri üç 

kompartman modeline uyar. Hızlı dağılım zamanı 1-2 dakika ve yavaş dağılım zamanı 

14-18 dakikadır (49, 51). Roküronyum karaciğerde metabolize olarak safra ile ayrıca 

%10 kadarı da değişmeden idrarla atılır. Eliminasyon klirensi, büyük oranda proteine 

bağlanmaya ve karaciğer enzim aktivitesine (intrensek klirens) dayanmaktadır. 

Hepatik disfonksiyon etki başlama süresini değiştirmemekte, fakat etki süresini 

uzatmaktadır. Böbrek atılımının 24 saatte %30 olduğu saptanmıştır, etki süresi böbrek 

yetmezliğinde önemli derecede etkilenmez. Metabolizması sonucu ortaya çıkan 

metabolitleri “17-deasetil – 9 rokuronyum” ve “16 N deasetil rokuronyum” insanlarda 
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plazmada nadiren tespit edilmiştir, bunlar farmakolojik olarak aktif değillerdir (38,49-

51,53). 

Dozaj ve uygulamada; stabil solüsyon halinde 50 ve 100 mg’lık ampüller 

içinde bulunur. ED95 dozu 0.3-0,4 mg/kg’dır. Dozu arttırıldığında etki başlangıç 

süresi hızlanır, fakat etki süresi doza bağımlı olarak uzamaktadır. Çocuklarda 0,6 

mg/kg dozda, erişkinlerde 0.6-1 mg/kg dozun 60-90 saniye içerisinde klinik olarak 

kabul edilebilir entübasyon koşulları sağlamaktadır. 0.9-1,2 mg/kg (ortalama 1 mg/kg) 

dozda kullanıldığında 60 saniye içinde hızlı entübasyon koşullarını 

sağlayabilmektedir. Bu özelliği ile süksinilkoline bir alternatif olarak kullanılmaktadır. 

Tek bolus doz uygulama yanında infüzyon (5-12 μg/kg/dk) şeklinde de uygulanabilen 

roküronyumun birikici özelliği bulunmamaktadır (38,51,54,55). Klinik kullanım 

dozlarında kardiyo-vasküler yan etkileri belirgin değildir, 1,2 mg/kg dozlarda ise 

kardiyovasküler yan etkiler gözlenmemesiyle beraber hafif vagolitik etkisinden dolayı 

kalp atım hızı artışına neden olduğu bildirilmektedir. Histamin salınımına sebep olan 

güvenlik marjı çok yüksektir ve 1,2 mg/kg dozlarda bile belirgin histamin salınımına 

neden olmaz (38, 49, 51, 54). Yaşlı hastalarda 0,6 mg/kg dozunda uygulanan 

roküronyumun etki başlangıç süresi değişmezken etki süresi belirgin olarak artar. 

Plazma klirensinde ve dağılım hacminde belirgin düşme görülür, eliminasyon yarı 

ömrü genç hastalara oranla artar. Bu farklılıklar, yaşlı hastalarda azalmış total vücut 

sıvısı ve karaciğer kitlesindeki azalmadan kaynaklı farmako-kinetik etkilere bağlıdır 

(49, 51, 53). 

      2.2.5 Sinir-Kas Bloğunun Antagonize Edilmesi 

Nondepolarizan nöromusküler blokerler kavşak sonrası reseptörlerde 

asetilkolininin yarışa dayalı antagonizması ile nöromusküler iletimi bloke ederler. 

Etkilerini ortadan kaldırmanın en açık yolu asetilkolinin yarıştaki pozisyonunu 

arttırmaktır. Burada 2 faktör önemlidir. Birincisi Ach konsantrasyonu: konsantrasyon 

artınca bağlanan reseptör sayısı artar. İkincisi Ach’ın kavşakta kalış süresi: NDMB'ler 

reseptörden ayrılmadan önce asetilkolin yıkılır. Nöromusküler blokerlerin reseptörden 

ayrıldığında Ach’ın reseptöre bağlanabilmesi için kavşakta bulunma süresinin uzaması 

gerekir. Aynı zamanda, presinaptik asetilkolin salınımının artması ve NDMB 
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klirensinde artışla postsinaptik reseptörlerin serbest kalması bloğun ortadan 

kalkmasına katkı sağlayacaktır (43,50). 

    2.2.5.1 Asetilkolinesteraz İnhibitörleri 

Kolinesteraz inhibitörleri indirekt olarak sinir-kas kavşağındaki sinaptik 

aralıkta bulunan asetilkolinesteraz enzimini inaktive ederler. Ach konsantrasyonları 

dramatik olarak artar, postsinaptik nikotinik reseptörlerde NDMB ile yarışırlar. 

Plazmada ve kavşakta, kolinesteraz inhibitörünün konsantrasyonu, yeniden dağılım, 

metabolizma ve salınımın sonucu olarak azaldığı için asetilkolinesteraz aktivitesi 

zamanla normale gelir. NDMB kolinesteraz inhibitörleri ile inaktive olmazlar veya 

yıkılmazlar (56). 

Yaygın olarak kullanılan nöromusküler blok antagonistleri, asetilkolinesterazı 

inhibe eden neostigmin, pridostigmin ve edrofonyumdur. Antikolinesterazlar, 

myastenia gravis tedavisi ve sinir gazı zehirlenmesinin profilaksisinde kullanılır. Fakat 

uzun süreli kullanımları miyasteni benzeri kas zayıflığı yapabilir (43). 

Neostigmin, günlük anestezi pratiğinde rutin olarak sinir kas bloğunu geri 

döndürmede kullanılan bir antikolinesterazdır. Muskarinik yan etkileri bir 

antikolinerjik ajanın (glikopirolat, atropin) eş zamanlı olarak ya da önceden 

uygulanmasıyla azaltılabilir. Neostigmin, aynı zamanda mesane atonisi, myastenia 

gravis ve paralitik ileus tedavisinde de kullanılır (52,57). Neostigmin klinik dozların 

üzerinde blok yapabilir (paradoksal zayıflık). Etkinin başlangıcı neostigmin için 7-11 

dakikadır. Dağılım volümü 0.7-1.4 L/kg ve eliminasyon yarı ömrü 60-120 dakikadır. 

Suda çözünen, iyonize bileşiklerdir ve esas atılım yolu böbrektir (50). 

Kolinerjik stimülasyon ile bronkokonstrüksiyon gelişebilir, hava yolu direnci 

artar. Antikolinerjiklerin birlikte kullanımı solunum etkilerini azaltmaktadır. KOAH' 

ta kullanımlarında ciddi yan etki saptanmamakla birlikte, geri döndürücü ajanlar 

bronkospazmın tetiklendiği (trakeal tüp, ağrı ve yüzeyel anestezi) cerrahi sonundaki 

periyotta verilmektedir. Antikolinesterazlar salivasyonda, mesane tonusunda ve 

bağırsak motilitesinde artışa, abdominal kramp, bulantı, kusma ve miyozise neden 

olurlar (58). 

Kolinesteraz inhibitörlerin yanında iki yeni ilaç (sugammadeks ve L- sistein) 

nondepolarizan kas gevşeticilerin selektif antagonisti olarak hareket ederler. 
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Sugammadeks aminosteroid kökenli nöromusküler blokajı tersine 

çevirebilirken, L-sisteinin gantakuryum ve diğer fumaratların nöromusküler bloke 

edici etkilerini tersine çevirdiği gösterilmiştir (59). 

2.2.5.2 Sugammadex 

Yakın zamana kadar nondepolarizan blokörlerin etkisi yalnızca kolinesteraz 

inhibitörleri ile geri çevrilebilmekteydi. 2008 yılında sugammadeksin kullanımının 

onaylanması ile nöromusküler blokajın geri çevrilmesinde ve rezidüel paralizin 

önlenmesinde yeni bir yaklaşım ortaya çıkmıştır (60). Yapılan çalışmalarda 

nöromusküler blokör ajan kullanılan hastaların yarısında, neostigmin kullanılmasına 

rağmen rezidüel sinir kas blokajı görülebileceği bildirilmiştir (61,62). Bu nedenle 

yüksek oranlarda postoperatif rekürarizasyon gözlenen kolinesteraz inhibitörlerinin 

yerine sinir kas bloğunun daha hızlı ve etkin geri çevrilmesini (63) sağlayan 

sugammadeksin kullanımı giderek daha çok tercih edilmektedir. Sugammadeks 

modifiye bir γ –siklodekstrin olup spesifik olarak roküronyumu enkapsüle etme 

amacıyla tasarlanmıştır ve veküronyum gibi benzer aminosteroid yapıda nöromusküler 

bloke edici ajanlara da etki etmektedir (59). 

 

 

Şekil 4: Sugammadeksin moleküler yapısı (64) 
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Sugammadeks Bom ve ark. (65) tarafından bulunmuştur. Rokuronyum için 

uygun solvent aranırken etkisi fark edilmiştir. Rokuronyuma affinitesi vekuronyum ve 

pankuronyumdan fazladır. Benzilizokinolin tipteki nöromusküler blokerlere 

bağlanmaz. Derin seviyelerde paralizi olsa bile seğirme boyutunda hızlı dönüş yapar, 

yan etkileri azdır (43, 50). 

Sugammadeksin etki mekanizması asetilkolinesteraz inhibitörlerinden 

tamamen farklıdır. Sugammadeks uygulandığında, plazmadaki serbest olan 

roküronyum molekülleri anında sugammadeks tarafından bağlanır ve böylece 

plazmadaki serbest roküronyum konsantrasyonu hızla azalır (66). Bu durum doku ve 

plazmadaki roküronyum arasında bir gradiyent oluşturur; roküronyum molekülleri 

dokudan çıkarak plazmaya gelir ve plazmada serbest olan sugammadeks molekülleri 

ile enkapsüle olur. Sugammadeks uygulanmasının ardından plazmada serbest olan 

roküronyum konsantrasyonu hızla düşerken, total roküronyum plazma konsantrasyonu 

(serbest ve sugammadekse bağlı) ise hızla artar (63). Ardından bu kompleks 

glomerüller tarafından filtre edilerek böbreklerle itrah edilir. Plazma yarı ömrü 100 

dk’dır. Uygulanan dozun %80’i 24 saat içerisinde idrar yoluyla atılır (59). 

Sugammadeksin kolinerjik ileti üzerinde direkt etkisi yoktur. Selektif kas gevşetici 

bağlayıcı ilaç olarak kabul edilir (60). 

2000’den fazla hastada kullanımına dair veriler iyi tolere edildiğini 

göstermektedir. Güvenlik profili diğer siklodekstrinlere benzemektedir. En yaygın yan 

etkileri; ağrı, bulantı, kusma, baş ağrısı, ateş, sırt ağrısı, boğaz ağrısı, öksürük ve 

konstipasyondur. Bu yan etkilerin bazıları anestezide kullanılan diğer ilaçlara bağlı da 

olabilmektedir. Ağızda acı ya da metalik tat daha çok yüksek dozlarda görülmektedir. 

Yaş, ırk, cinsiyet sugammadeksin güvenliğini etkilememektedir (67). 

 

Hipertansiyonun yanında hipotansiyon ve QT uzaması görülebilir. Yanlışlıkla 

yüksek doz sugammadeks uygulaması (40 mg/kg) sonrası kardiyovasküler sistemde 

hiçbir yan etki gözlenmemiştir. Düşük doz sugammadeks uygulaması sonrasında 

bloğun kalkmasında yetersizlikler olabilmektedir. Alerjik reaksiyonlara 

rastlanabilmektedir (67). 
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Sugammadeks, veküronyum veya roküronyumun sebep olduğu farklı 

seviyelerdeki nöromusküler bloğun geriye çevrilmesi için kullanılabilir. Rutin geriye 

çevirmede, eğer nöromusküler bloktaki geri dönüş veküronyum veya roküronyumun 

neden olduğu bloğu takiben 1-2 post-tetanik sayım (PTC) değerine ulaşmışsa 4,0 

mg/kg'lık sugammadeks dozu tavsiye edilmektedir. 0.9'luk T4/T1 oranının geri 

kazanımı için geçen ortalama süre 3 dk civarındadır (68). 

 

Sugammadeksin roküronyuma olan affinitesi veküronyumdan daha fazladır. 

Fakat yeterli bir nöromusküler blokaj sağlamak için gerekli veküronyum dozu (ED50) 

roküronyumdan 10 kat daha azdır. Bunun anlamı nöromusküler blokerler için daha az 

veküronyum molekülünün yeterli olmasıdır. Bu nedenle veküronyumun neden olduğu 

nöromusküler blokaj geri döndürüleceği zaman roküronyuma nazaran daha düşük 

dozda sugammadekse ihtiyaç duyulmaktadır (69). 

 

Uygulama dozları; yüzeyel blok için 2 mg/kg, derin blok için 4 mg/kg’ dır. 

 

Sugammadeks benzilizokinolinlere ve depolarizan ajanlara karşı etkisizdir. 

Sugammadeks sonrası nöromusküler bloker kullanmak gerektiğinde 24 saat 

beklenmesi önerilmektedir. Daha erken uygulama yapmak gerekirse steroid yapıda 

olmayan nöromusküler bloker yapılmalıdır. Sugammadeks sonrası sisatrakuryum 

bloğu yoğundur, süksinilkolinde ise etki geç başlamasına rağmen tam blok oluşur (67).  

 

   2.3 Kognitif Fonksiyonların Değerlendirilmesi 

Kognitif terimi Latince kökenli olup ‘cognita’ kelimesinden türemiştir. Bilinç, 

öğrenme, algılama, dikkat, zekâ, hafıza, oryantasyon, duygu, karar verme, eylem, 

konuşma, düş kurma, okuma-yazma, sorun çözme ve hesaplama gibi yüksek beyin 

işlevlerini kapsamaktadır (70). Ameliyat öncesinde kognitif fonksiyonların 

değerlendirilmesi anestezi hekimleri için önemlidir. Öncelikle yazılı ve sözlü onam 

alabilmek için gereklilik arz eder. İkinci olarak, bu hastalar ameliyat sonrası bakımda 

farklı yaklaşıma ihtiyaç duyabilirler.  
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Anestezi sonrasında uzun süreli kognitif ve psikomotor bozukluk nadir 

görülmekle beraber, geliştiğinde ciddi bir problemdir. Postoperatif kognitif fonksiyon 

ve psikomotor yeteneklerde bozulmalar genellikle kısa süreli ve geçici olmaktadır. Bu 

semptomların çok kısa süreli anestezi uygulamalarını bile izleyebileceği gösterilmiştir. 

Anestezi sonrası dönemde genç hastalarda hafıza, yaşlılarda mental organizasyonlar 

daha çok etkilenir (71-73). 

Kognitif fonksiyonların değerlendirilebilmesi için tam bir nörofizyolojik 

inceleme yapılması gerekir. Bazı mini testler yapılarak hem operasyon öncesi kognitif 

fonksiyonlar değerlendirilebilir hem de operasyon sonrası kognitif disfonksiyon 

gelişme olasılığı belirlenebilir (74).  

Anesteziden derlenmeyi değerlendirme ve basit bir üretken test bulabilme 

adına birçok girişim yapılmıştır. Bu testlerin çoğu başka alanlarda kullanılmış ve 

anestezi sonrası dönemi için adapte edilmiştir. Modifiye bir Gestalt testi (Trieger-Dot 

Test) 1969’da derlenmeyi değerlendirmek için önerilmiştir. Kullanılan diğer testler, 

“Maddox Wink” (ekstraoküler kas dengesini ölçmek için), reaksiyon zamanı testleri, 

araba sürme simülatörleri ve “Peg Board” testleri, algılama hız testleri ve “Digit 

Symbol Substitution” testtir. Bu testler klinik pratikte kendi yerlerini alamamışlardır 

(75). 

Günümüzde anesteziden derlenme sırasında kognitif fonksiyonları ölçmek için 

sıklıkla tercih edilen ve pratik uygulamalarda kullanılan testler şunlardır: 

1.“Triger Dot” Testi (TDT)  

2. “Verbal Learning” Testi 

3.“Digit Symbol Substitution” Testi (DSST) 

4.“Stroop Color and Word Interferance” Testi  

5.“Four Boxes” Testi  

6.“Visual Verbal Learning” Testi  

7.Mini Mental Durum Testi (MMST) 
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2.3.1. Standardize Mini Mental Test (SMMT) 

Folstein tarafından 1982 yılında yayınlanan ve hastaların kognitif durumunu 

derecelendirmek için geliştirilmiş kolay uygulanabilir bir yöntemdir (76).  

 

SMMT oryantasyonu, hafızayı, motor ve görsel becerileri, dikkati, dil 

kullanımını ölçer ve 5-10 dakika içinde yapılabilir. Organik ve fonksiyonel 

bozuklukları ayırt etmede, genel anestezi sonrası mental fonksiyonları 

değerlendirmede kullanılan geçerli ve güvenilir bir testtir.  

 

2.3.1.1. SMMT’nin Ölçtüğü Bilişsel Özellikler 

 

Oryantasyon yeteneğinde; hastanın bulunduğu yer ve zamanla alakalı 10 soru 

vardır (hangi gündeyiz, hangi mevsimdeyiz, şu an neredesiniz gibi).  

Kayıt hafızası için (anlık bellek); hastaya üç kelime verilir ve 20 saniye sonra 

tekrarlaması söylenir (masa, bayrak, elbise gibi).  

Dikkat ve hesap yapma; hastanın 100’den geriye doğru 7 eksilterek sayması 

istenir, 65’e geldiğinde durdurulur. Bunlar frontal lobla ilişkilidir. 

Hatırlama (yakın hafıza); daha önce söylenen üç cismin adını hatırlayıp 

hatırlamadığı sorulur ve dominant hipokampal bölgeyle ilişkilidir.  

Lisan; 1. Hastaya belirli nesneler gösterilir ve ismi sorulur (kalem, saat). 

Dominant temporo-pariyetal alanla ilişkilidir. 2. Hastaya bir cümle söylenir ve tekrar 

etmesi istenir (eğer ve fakat istemiyorum gibi). Dominant pariyetal lobla alakalıdır. 3. 

Hastaya bir cümle okutulur ve yazıda söyleneni yapması istenir. 4. Hastanın 30 

saniyede anlamlı bir cümle yazması istenir. 5. Hastaya bir şekil gösterilir ve aynısını 

çizmesi istenir (76). 

En yüksek skor 30’dur ve skorun 23 veya daha düşük olması kognitif 

bozukluğu gösterir. Kognitif fonksiyondaki bir düşüşü gösteren kriter de MMST testte 

2 veya daha fazla puan düşüşüdür. Geçerliliği ve güvenirliliği yüksek, uygulaması 

kolaydır (76). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

Çalışmamız Sağlık Bakanlığı Sağlık Bilimleri Üniversitesi Haydarpaşa 

Numune  Sağlık Uygulama ve Araştırma Merkezi (SUAM) Tıbbi Araştırmalar Etik 

Kurulu’ndan 30.07.2019 tarihinde HNEAH-KAEK 2019/66/991 karar numaralı etik 

kurul onayı alındıktan sonra 30.07.2019 – 30.10.2019 tarihleri arasında Sağlık 

Bakanlığı Sağlık Bilimleri Üniversitesi Haydarpaşa Numune SUAM Anesteziyoloji 

ve Reanimasyon Kliniği’nde gerçekleştirildi. Genel cerrahi kliniği tarafından elektif 

şartlarda genel anestezi altında laparoskopik kolesistektomi operasyonu planlanan 172 

hasta çalışma kapsamına alındı.  

18 yaşından küçük hastalar, konjestif kalp yetersizliği, böbrek ve karaciğer 

yetmezliği, adrenal yetmezlik, hormonal bozukluk, nöropsikiyatrik hastalık, diyabetes 

mellitus, kronik alkol ve ilaç bağımlılığı, Glaskow Koma Skala değeri 15’in altında 

olan hastalar, son 1 yıl içerisinde kardiyopulmoner resüsitasyon ve inme geçirmiş olan 

hastalar çalışma kapsamına alınmadı. 

Yaşları 18-65 yaş arasında değişen ve Amerikan Anestezi Derneği (ASA) 

fiziksel durum sınıfı I-II olan hastaların açlık süreleri sekiz saat olacak şekilde 

planlandı. Ameliyathaneye alınan hastalar preoperatif hazırlık odasına alındı. 

Hastalara yapılacak çalışma detaylı olarak anlatıldı, yazılı ve sözlü onamları alındı.  

Hastalar kapalı zarf usulüne göre rastgele iki gruba ayrıldı; 

Grup S: Sugammadeks grubu (n=86) 

Grup N: Neostigmin grubu (n=86)   

Hastalara kognitif fonksiyonlarının etkilenmemesi için premedikasyon 

verilmedi. Tüm hastalara operasyondan 15 dakika önce Standardize Mini Mental Test 

uygulandı (76) (Tablo 3) ve hasta verileri (yaş, eğitim durumu, cinsiyet, vücut ağırlığı) 

kaydedildi, hastaların normal kognitif fonksiyon düzeyleri tespit edildi. İlk 

değerlendirmede SMMT skoru <18 olan hastalar, görme ve işitme problemi olan 

hastalar çalışmaya alınmadı. İşitme problemi olan hastalar işitme cihazı kullanıyorsa, 

testin uygulanması sırasında cihazın kullanılması sağlandı.  

Operasyon odasına alınan hastalar monitörize edildi.  Elektrokardiyografi 

(EKG), non-invaziv kan basıncı ve oksijen satürasyonu monitörizasyonunu takiben, 
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tüm hastalara 20 gauge (G) kanül ile damar yolu açılarak anestezi indüksiyonuna kadar 

500 cc %0,9 NaCl solüsyonu verildi. Ardından 4 ml/kg/st sıvı replasmanına devam 

edildi. 

Hastaların tümüne 3 dakika %100 O2 ile preoksijenizasyon yapıldıktan sonra 

1 mcg/kg fentanil, 2 mg/kg propofol (Propofol Fresenius %1 20 ml, Fresenius Kabi, 

Almanya) ve 0,6 mg/kg rokuronyum (Esmeron 5 ml, MSD, Organon, Hollanda) ile 

sağlanan indüksiyondan sonra iki dakika kontrollü ventilasyon uygulanıp yaş ve kiloya 

uygun entübasyon tüpü ile orotrakeal entübe edildi. Endotrakeal entübasyon 

gerçekleştirildikten sonra tidal volüm 6-8 ml/kg, frekans 12/dk olacak şekilde Julian 

(Dräger, Medizintechnik, Germany) anestezi cihazı ile ventilasyona başlanıldı ve end-

tidal karbondioksit düzeyi (ETCO2) 35-40 mmHg arasında tutulmaya çalışıldı.  

Anestezi idamesi oksijen (%50), hava (%50) ile birlikte sevofluran (0,5 -1 

Minimal Alveolar Konsantrasyon (MAK) olacak şekilde) ve cerrahi boyunca 0.1 

mcg/kg/dk dozunda remifentanil infüzyonu ile yapılmıştır. 

Operasyon süresince ortalama arter basıncı (OAB) ve kalp atım hızı (KAH) 

değerleri, bazal değerin ± %20 sınırında tutulacak şekilde anestezik ve analjezik ajan 

gereksinimi ayarlandı. Hastanın OAB değerindeki %20’lik artış ve/veya KAH’nın >90 

atım/dakika olması yüzeyel anestezi kabul edilerek remifentanil (Ultiva™ 

GlaxoSmithKline) dozu %25 artırıldı. OAB değerinde %20 azalma ve /veya KAH’nın 

<50 atım/dakika olması ise derin anestezi olarak kabul edilerek remifentanil dozu %25 

azaltıldı. Remifentanil dozunun azaltılması bu durumu düzeltmeye yetmediğinde 

kullanılan sevofolaranın dozu azaltıldı. Buna rağmen 2 dakika süre ile devam eden 

bradikardi varlığında 0,01 mg/kg atropin, hipotansiyon varlığında ise; OAB değeri 

65’in üzerinde olana kadar her 2-5 dakika aralıklar ile (5-10 mg) efedrin kullanıldı. 

Tüm hastalara antiemetik olarak 0,15 mg/kg ondansetron ve postoperatif 

analjeziyi sağlamak amacıyla 15 mg/kg parasetamol (maksimum 1gr) ve Tenoksikam 

20mg/2ml (TİLCOTİL 20 mg/2 mL İ.M./İ.V. liyofilize toz içeren flakon) uygulandı.  

Operasyon bitiminde sevofluran (Sevorane Likid %100, Abbott, İngiltere) 

uygulaması sonlandırılarak, olgulara %100 O2 solutulmaya başlandı. Nöromusküler 

blokajın geri döndürülmesi amacıyla Grup N’ye 0,03 mg/kg neostigmin (Neostigmine 

0,5 mg/ml amp, Adeka, Türkiye) ve 0,01 mg/kg atropin sülfat (Atropin sülfat 0,5 mg/ 
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ml amp, Biofarma İlaç Sanayi Ltd. Şti., Türkiye), Grup S’ye 4 mg/kg sugammadeks 

(Bridion 200 mg/2 mL, Organon, Hollanda) intravenöz olarak uygulandı. 

Hastaların orofaringeal sekresyonlarını aspire edebildiği, yutkunma 

reflekslerinin varlığı, kollarının bilinçli hareketleri, başlarını 5 saniye kaldırabildiği; 

arteryel kan basıncı ve kalp hızındaki değişimin giriş değerlerine göre ±%20’lik değer 

aralığında olduğu tespit edilince hastalar ekstübe edildiler.  

Postoperatif derlenme odasında hastaların Modifiye Aldrete derlenme skoru 

(94) (Tablo 3) değerlerinin ≥ 9 olarak değerlendirilmesinin 15. ve 60. dakikalarında 

SMMT testi (76) (Tablo 4) ile kognitif fonksiyonları değerlendirildi. 

 

     Tablo 3: Modifiye Aldrete Derlenme Skoru (94) 

 

 

 

 

 

 

Aktivite 

Tüm ekstremitelerini hareket ettirebiliyor 2 puan 

İki ekstremite hareketli 1 puan 

Ekstremitelerde hareket yok 0 puan 

 

Solunum 

Solunum derinliği yeterli, öksürebiliyor 2 puan 

Solunum hareketleri yüzeyel 1 puan 

Apne 0 puan 

 

Bilinç Durumu 

Tamamen açık  2 puan 

Verbal uyarıya reaksiyon veriyor 1 puan 

Verbal uyarıya reaksiyon yok 0 puan 

 

Arteryel Kan 

Basıncı 

Normal değerinden sapma ± %10 ya da 

daha az 

2 puan 

Normal değerinden sapma ± %11-20 1 puan 

Normal değerinden sapma ± %21 ya da 

daha fazla 

0 puan 

 

Cilt Rengi 

Normal 2 puan 

Soluk, gri, marmorize, ikterik 1 puan 

Siyanotik 0 puan 
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Tablo 4: Standardize Mini Mental Test (76) 
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3.1. İstatistiksel Değerlendirme 

Araştırmada referans yayınlardaki gruplara göre yapılan istatistiksel 

karşılaştırma sonuçları baz alınarak örneklem sayıları hesaplanmıştır. Araştırmada tip 

1 hata %5, testin gücü %80 olarak belirlenmiştir. Örneklem hesabı MedCalc Statistical 

Software Programı kullanılarak gerçekleştirilmiştir. Power analizi sonucunda 

dinlenme anındaki β açısı için etki boyutu d=0.920, standart sapma=19 alındığında 

Güç=0.80 ve α=0,05 için tespit edilen örneklem sayısı her grup için minimum n=86 

olarak belirlenmiştir. 

Araştırmada hastaların demografik özelliklerini değerlendirmek amacıyla 

yüzde, aritmetik ortalama, standart sapma, maksimum, minimum gibi betimleyici 

istatistiksel yöntemler tercih edildi. Kategorik değişkenler arasında oransal özelliklerin 

karşılaştırılmasında Ki-Kare testi ve Fisher Kesin Ki-Kare testi kullanıldı. Neostigmin 

ve sugammadex grupları arasında yaş, kilo ve SMMT skor ortalamalarının 

karşılaştırılması amacıyla Bağımsız Gruplar t testi kullanıldı. Tüm hastalar arasında 

cinsiyete göre SMMT ölçüm ortalamalarını karşılaştırmak amacıyla Bağımsız Gruplar 

t testi, eğitim durumuna göre SMMT skor ortalamalarını karşılaştırmak için Kruskal 

Wallis testi kullanıldı. Neostigmin grubunda preoperatif, postoperatif birinci ölçüm ve 

postoperatif ikinci ölçüm SMMT skor ortalamalarının değişimini ölçmek amacıyla 

Tekrarlayan Ölçümler için ANOVA analizi, ikili karşılaştırmalar için ise Tekrarlayan 

Ölçümler için t testi kullanıldı. Benzer şekilde sugammadex grubunda tekrarlayan 

SMMT ölçümleri ve ikili karşılaştırmalar için Tekrarlayan Ölçümler için ANOVA ve 

Tekrarlayan Ölçümler için t testi analizleri tercih edildi. Neostigmin ve sugammadex 

grupları arasında SMMT değişim skorlarının karşılaştırılması amacıyla Tekrarlayan 

Ölçümler için İki Faktörlü ANOVA analizi kullanıldı. Bu analizde küresellik 

varsayımı karşılanmadığından Greenhouse-Geisser testi sonuçlarından yararlanıldı. 

Kilo, yaş ve SMMT skorları arasındaki ilişkiyi incelemek amacıyla Pearson 

Korelasyon analizi tercih edildi. Bağımsız Gruplar t testi, Tekrarlayan Ölçümler için t 

testi, Tekrarlayan Ölçümler için ANOVA analizi ve Pearson Korelasyon analizi için 

normallik varsayımı karşılandı. İstatistiksel verilerin değerlendirilmesinde IBM SPSS 

22.0 programından yararlanıldı. Tüm analizler için anlamlılık seviyesi p<0,05 olarak 

kabul edildi.  
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4.BULGULAR 

Araştırmada değerlendirilen 172 katılımcının yaş ortalaması 45,60±10,42 olup, 

hastaların 121’i (70,3) kadındı. Hastaların preoperatif SMMT skor ortalaması 

21,27±2,30, postoperatif SMMT ilk ölçüm ortalaması 19,80±2,29 ve postoperatif 

SMMT ikinci ölçüm ortalaması 20,47±2,39’idi. Tüm hastalar arasında yapılan 

karşılaştırmada üç ölçüm arasındaki ortalama değişimlerin istatistiksel açıdan anlamlı 

olduğu (F=116,39, p<0,01) bulundu.   

Tablo 5. Neostigmin ve Sugammadex grubu arasında demografik özelliklerin 

ve SMMT puanlarının karşılaştırılması.  

a=Ki-Kare testi, b=Fisher Kesin Ki-Kare testi, t= bağımsız gruplar t testi, Ort.=Ortalama, 

Ss.= Standart Sapma, SMMT=Standardize Mini Mental Test. 

 

 Neostigmin Grubu Sugammadex 

Grubu 

  

 N % N % Analiz p 

Cinsiyet        

 Erkek  27 31,4 24 27,9 X2=0,251 0,616a 

 Kadın  59 68,6 62 72,1   

Eğitim         

 Okur yazar 3 3,5 9 10,5 X2=4,85 0,179b 

 İlköğretim 38 44,2 36 41,9   

  Lise  36 41,9 37 43,0   

 Üniversite  9 10,5 4 4,7   

   Ort.±Ss.  Ort.±Ss.   

Yaş 86 45,66±9,33 86 45,54±11,47 t=0,073 0,707 

Kilo 86 69,10±11,74 86 72,87±13,72 t=-1,934 0,055 

Preoperatif SMMT 86 21,31±2,12 86 21,23±2,49 t=0,230 0,818 

Postop SMMT birinci 

ölçüm 

86 19,83±2,09 86 19,76±2,49 t=0,199 0,843 

Postop SMMT ikinci 

ölçüm 

86 20,48±2,26 86 20,46±2,52 t=0,064 0,949 
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Neostigmin grubunda bulunan hastaların 27’si (%31,4) erkek, Sugammadex 

grubundaki hastaların 24’ü (%27,9) erkeklerden oluşmaktaydı. Neostigmin 

grubundaki hastaların 3’ü (%3,5) okur yazar, 38’i (%44,2) ilköğretim, 36’sı (%41,9) 

lise ve 9’u (%10,5) üniversite mezunuydu. Buna ek olarak sugammadex grubundaki 

hastaların 9’u (%10,5) okur yazar, 36’sı (%41,9) ilköğretim, 37’si (%43,0) lise ve 4’ü 

(%4,7) üniversite mezunuydu. Neostigmin ve sugammadex grupları arasında 

karşılaştırmada cinsiyet oranlarının (X2=0,251, p<0,616) ve eğitim oranlarının 

(X2=4,85, p=0,179) anlamlı derecede farklılaşmadığı bulundu (Tablo 5). 

Neostigmin ve sugammadex grupları arasında Bağımsız Gruplar t testine göre 

yapılan karşılaştırmada yaş (t=0,073, p=0,707), kilo (t=-1,934, p=0,055), preoperatif 

SMMT (t=0,230, p=0,818), postoperatif SMMT ilk ölçüm (t=0,199, p=0,843) ve 

postoperatif SMMT ikinci ölçüm (t=0,064, p=0,949) ortalamalarının anlamlı derecede 

farklı olmadığı bulundu (Tablo 5). 

 

Tablo 6. Neostigmin grubundaki katılımcıların (n=86) yaş, kilo ve SMMT 

ortalama, standart sapma, maksimum ve minimum değerleri  

Özellik  Ort. Ss. Minimum Maksimum 

Yaş  45,66 9,33 18 60 

Kilo 69,10 11,74 45 111 

Pre-op SMMT 21,31 2,12 18 30 

Post-op SMMT-1 19,83 2,09 16 26 

Post-op SMMT-2 20,48 2,26 17 30 

Ort.=Ortalama, Ss.= Standart Sapma, SMMT=Standardize Mini Mental Test 

 

Neostigmin grubundaki katılımcıların yaş, kilo, preoperatif SMMT, 

postoperatif SMMT ilk ölçüm ve postoperatif SMMT ikinci ölçüm skor ortalamaları, 

standart sapma, minimum ve maksimum değerleri Tablo 6’da gösterilmiştir.  
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Tablo 7. Sugammadex grubundaki katılımcıların (n=86) yaş, kilo ve SMMT 

ortalama, standart sapma, maksimum ve minimum değerleri 

Ort.=Ortalama, Ss.= Standart Sapma, SMMT=Standardize Mini Mental Test 

 

Sugammadex grubundaki hastaların yaş, kilo, preoperatif SMMT, post-operatif 

SMMT ilk ölçüm ve post-operatif SMMT ikinci ölçüm skor ortalamaları, standart 

sapma, minimum ve maksimum değerleri Tablo 7’de gösterilmiştir.  

 

Tablo 8. Neostigmin grubundaki katılımcıların (n=86) SMMT puan 

ortalamalarının değişimi 

Ort.=Ortalama, Ss.= Standart Sapma, SMMT=Standardize Mini Mental Test, Tekrarlayan 

Ölçümler için ANOVA analizinde Küresellik varsayımı karşılanmadığı için Greenhouse-

Geisser testi sonuçları kullanıldı. 

 

Neostigmin grubundaki katılımcıların preoperatif SMMT puan ortalamaları 

21,31±2,12, postoperatif SMMT ilk ölçüm ortalamaları 19,83±2,09 ve postoperatif 

SMMT ikinci ölçüm ortalamaları 20,48±2,26 olarak hesaplandı. Tekrarlayan Ölçümler 

Özellik  Ort. Ss. Minimum Maksimum 

Yaş  45,54 11,47 18 60 

Kilo 72,87 13,72 45 117 

Pre-op SMMT 21,23 2,49 18 28 

Post-op SMMT-1 19,76 2,49 15 27 

Post-op SMMT-2 20,46 2,52 16 27 

     İkili karşılaştırmalar 

I-II II-III I-III 

 Ort.±Ss. Ortalamalar

ın karesi 

F p    

(I) Pre-op 

SMMT 

21,31±2,12  55,14 82,44 <0,001 <0,001 <0,001 <0,001  

(II) Post-op 

SMMT-1 

19,83±2,09 

(III) Post-op 

SMMT-2 

20,48±2,26 
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için ANOVA analizine göre üç ölçüm arasında yapılan karşılaştırmada SMMT puan 

ortalamalarının farklı olduğu (F=82,44, p<0,001) bulundu. İkili karşılaştırmalar 

sonucunda preoperatif SMMT puan ortalamalarının postoperatif SMMT ilk ölçüm 

ortalamalarından istatistiksel açıdan anlamlı derecede farklı olduğu (p<0,001) 

bulundu. Buna ek olarak postoperatif SMMT ilk ölçüm ortalamalarının postoperatif 

ikinci ölçüm ortalamalarından anlamlı derecede farklı olduğu (p<0,001) 

değerlendirildi (Tablo 8). 

 

Tablo 9. Sugammadex grubundaki katılımcıların (n=86) SMMT puan 

ortalamalarının değişimi 

Ort.=Ortalama, Ss.= Standart Sapma, SMMT=Standardize Mini Mental Test, Tekrarlayan 

Ölçümler için ANOVA analizinde Küresellik varsayımı karşılanmadığı için Greenhouse-

Geisser testi sonuçları kullanıldı.  

 

Sugammadex grubundaki katılımcıların preoperatif SMMT puan ortalamaları 

21,23±2,49, postoperatif SMMT ilk ölçüm ortalamaları 19,76±2,49 ve postoperatif 

SMMT ikinci ölçüm ortalamaları 20,46±2,52 olarak hesaplandı. Tekrarlayan Ölçümler 

için ANOVA analizine göre üç ölçüm arasında yapılan karşılaştırmada SMMT puan 

ortalamalarının farklı olduğu (F=82,68, p<0,001) bulundu. İkili karşılaştırmalar 

sonucunda preoperatif SMMT puan ortalamalarının postoperatif SMMT ilk ölçüm 

ortalamalarından istatistiksel açıdan anlamlı derecede farklı olduğu (p<0,001) 

bulundu. Buna ek olarak postoperatif SMMT ilk ölçüm ortalamalarının postoperatif 

ikinci ölçüm ortalamalarından anlamlı derecede farklı olduğu (p<0,001) 

değerlendirildi (Tablo 9). 

 

     İkili karşılaştırmalar 

I-II II-III I-III 

 Ort.±Ss. Ortalamalar

ın karesi 

F p    

(I) Preop 

SMMT 

21,23±2,49  62,17 82,68 <0,001 <0,001 <0,001 <0.001  

(II) Postop 

SMMT-1 

19,76±2,49 

(III) Postop 

SMMT-2 

20,46±2,52 
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Grafik 1.  Kullanılan antidot türüne göre SMMT puan ortalamaların değişimi 

 

 
Ortalamaların karesi=0,05, F=0,072, p=0,894. Küresellik varsayımı karşılanmadığı için 

Greenhouse-Geisser testi sonuçları kullanıldı. 

 

 

Tekrarlayan Ölçümler için İki Faktörlü ANOVA analizinde kullanılan antidot 

türüne göre (sugammadex ve neostigmin) preoperatif ve postoperatif SMMT (birinci 

ve ikinci) ölçüm ortalamalarındaki değişimin istatistiksel açıdan farklı olmadığı 

(F=0,072, p=0,0894) değerlendirildi (Grafik 1). 

 

 



 

28 
 

 

Grafik 2.  Kullanılan antidot türüne göre yaşın, eğitimin, cinsiyettin ve kilonun etkisi 

kontrol edildiğinde SMMT ortalamaların değişimi 

 

Ortalamaların karesi=1.276, F=2,108, p=0,080. Küresellik varsayımı karşılanmadığı için 

Greenhouse-Geisser testi sonuçları kullanıldı. 

 

              Yaşın, eğitimin, cinsiyettin ve kilonun etkisi kontrol edildiğinde 

Tekrarlayan Ölçümler için İki Faktörlü ANOVA analizinde kullanılan antidot türüne 

göre (sugammadex ve neostigmin) preoperatif ve postoperatif SMMT (birinci ve 

ikinci) ölçüm ortalamalarındaki değişimin istatistiksel açıdan farklı olmadığı 

(F=2,108, p=0,0894) değerlendirildi (Grafik 2). 
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Tablo 10. Tüm katılımcılar arasında cinsiyete ve eğitim durumuna göre SMMT skor 

ortalamalarının karşılaştırılması 

a=Bağımsız gruplar t testi, b=Kruskal Wallis Tetsi 

 

Tüm hastalar arasında cinsiyet göre yapılan karşılaştırmada preoperatif SMMT 

(t=1,97, p=0,05) ve postoperatif SMMT ikinci ölçüm skor ortalamalarının (t=2,38, 

p<0,018) anlamlı derecede farklı olduğu değerlendirildi. Buna ek olarak tüm hastalar 

arasında postoperatif SMMT ilk ölçüm ortalamalarının cinsiyete göre anlamlı 

derecede farklı göstermediği (t=1,83, p=0,068) bulundu (Tablo 10). 

 

Tüm hastalar arasında eğitim durumuna göre yapılan karşılaştırmada 

preoperatif SMMT skor ortalamalarının (X2=75,25, p<0,001), postoperatif SMMT ilk 

ölçüm skor ortalamalarının (F=59,70, p<0,001) ve postoperatif SMMT ikinci ölçüm 

skor ortalamalarının (X2=59,70, p<0,001) anlamlı derecede farklı olduğu 

değerlendirildi (Tablo 10). 

 

 

 

 

   Preoper

atif 

 Postop 

ilk 

ölçüm 

 Postop 

ikinci 

ölçüm 

 

  n Ort.±Ss.  Ort.±Ss.  Ort.±Ss.  

Cinsiy

et  

Erkek  51 21,80.±

2,56 

p=0,050a 20,29±2,

49 

p=0,068a 21,13±2,67 p=0,018a 

 Kadın  121 21,04.±

2,16 

t=1,97 19,59±2,

18 

t=1,83 20,19±2,21 t=2,38 

Eğitim  Okur-

yazar 

12 18,75.±

0,86 

 16,83.±1

,33 

 17,50.±1,00  

 İlköğr

etim 

74 20,18.±

1,18 

p<0,001b 18,93.±1

,45 

p<0,001b 19,39.±1,24 p<0,001b 

 Lise 73 22,04.±

2,06 

X2=76,25 20,63.±2

,19 

X2=59,70 21,35.±2,16 X2=78,21 

 Üniver

site 

13 25,46.±

2,22 

 22,84.±1

,99 

 24,46.±2,25  
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Tablo 11. Tüm katılımcıların kilo ve yaş özellikleri ve SMMT skorları arasındaki ilişki 

 1 2 3 4 

1-Kilo (Kg) r -    

p -    

2-Yaş (Yıl) r 0,080    

p 0,297    

3-Preoperatif SMMT r -0,016 -0,754   

p 0,833 <0,001   

4-Postop ilk ölçüm SMMT r 0,023 -0,609 0,854  

p 0,762 <0,001 <0,001  

5-Postop ikinci ölçüm SMMT r -0,043 -0,707 0,947 0,889 

p 0,578 <0,001 <0,001 <0,001 

 

Pearson korelasyon analizine göre yaş ve preoperatif SMMT (r=-0,754, p<0,001), 

postoperatif SMMT ilk ölçüm (r=-0,609, p<0,001), postoperatif SMMT ikinci ölçüm 

(r=-0,707, p<0,001) skorları arasında anlamlı derecede negatif ilişki olduğu bulundu 

(Tablo 11).  
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  5.TARTIŞMA 

Araştırmamız sonucunda neostigmin ve sugammadeks grubundaki hastaların 

genel bilişsel özelliklerindeki ortalama değişimlerinin farklılık göstermediğini, buna 

ek olarak hem neostigmin hem de sugammadeks uygulanan hastalardaki kognitif 

değişimin ayrı ayrı anlamlı olduğunu bulduk.  

 

Pişkin ve arkadaşları (2016) tarafından yapılan çalışmada ameliyat öncesi 

uygulanan anestezi prosedürünün ameliyat sonrası erken dönemde bilişsel işlevlerde 

geçici veya kalıcı bir gerileme oluşturabileceği, buna rağmen neostigmin ile 

karşılaştırıldığında sugammadeks uygulamasının daha erken uyanma ve daha hızlı 

iyileşme sağlamasına rağmen benzer bilişsel etkilerinin olduğu bulunmuştur (77). 

Araştırmamızdan elde edilen bulguların Pişkin ve arkadaşlarının çalışması ile 

benzerlik gösterdiğini söyleyebiliriz. Bu sonuçları destekleyen başka bir araştırmada 

da neostigmin veya sugammadeks uygulamasından sonra postoperatif bilişsel işlev 

bozukluğu insidansında klinik olarak önemli bir fark olmadığı, buna rağmen bilişsel 

fonksiyon testlerinin alt alanlarına bakıldığında neostigmin grubunda görsel 

yapılandırma ve görsel dikkat becerisini ölçen alanlarda sugammadeks grubundan 

daha belirgin bir düşüş olduğu bulunmuştur (78). Benzer başka bir araştırmada; 

neostigmin ve sugammadeks uygulanan gruplar arasında postoperatif bilişsel işlev 

bozukluğunun, görsel yapılandırma ve görsel dikkat becerisindeki değişimin farklı 

olmadığı bulunmuştur (79). Bizim araştırmamızda sadece genel bilişsel özellikler 

değerlendirilip; alt kognitif fonksiyonların (görsel beceriler, dikkat, yürütücü 

fonksiyonlar, bellek vb.) nasıl etkilendiği incelenmedi. Bu nedenle neostigmin veya 

sugammadeks uygulamasının hangi alt bilişsel fonksiyonları daha fazla etkileyip 

etkilemediğini keşfetmek için yeni araştırmaların yapılmasını önerilebiliriz.   

Hastalıkların farklı etkilerinin, cerrahi işlemlerin ve eşlik eden anestezi 

prosedürlerinin bilişsel işlevlerde geçici veya kalıcı postoperatif yavaşlamalara neden 

olabileceği bilinmektedir (80). Anestezi uygulamaları sonrası bilişsel fonksiyonlarda 

kalıcı yavaşlamalara ileri yaşın, uzun süreli cerrahi işlemlerin ve kalp ameliyatlarının 

risk oluşturduğu değerlendirilmiştir (80,81). Bu araştırmamızda 60 yaşın üzerindeki 

hastaları değerlendirmeye almadık. Buna ek olarak neostigmin ve sugammadeks 

grubundaki katılımcılar kontrollü ve seçkisiz bir yöntemle araştırmaya alındığı için 
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yaşın etkisi araştırmada kontrol edilmiştir. Yine iki grup arasında ortalamaların 

karşılaştırılmasında karıştırıcı etki yapabilecek yaş, kilo, eğitim, cinsiyet ve operasyon 

süresi gibi değişkenlerin kontrol edilmesi sonucunda da iki farklı antidot kognitif 

ortalamaların ortalama değişimlerinin farklı olmadığı bulunmuştur. Bu noktadan 

baktığımızda neostigmin ve sugammadeks kullanımının karıştırıcı bazı değişkenleri 

kontrol edildiğinde de benzer bilişsel etkileri olduğunu söyleyebiliriz. Buna ek olarak 

farklı hasta gruplarında, farklı cerrahi işlemlerde veya farklı yaş gruplarında bu iki 

antidot arasında ameliyat sonrası kognitif fonksiyonların karşılaştırılması literatür 

açısından daha yol gösterici olabilir.  

 

Bu araştırmamızda bilişsel fonksiyonları değerlendirmek amacıyla SMMT’yi 

kullandık. SMMT ayaktan ve yatak başı uygulaması olan ve 10 dakikalık kısa bir 

sürede kişinin değerlendirilmesini sağlayan bir testtir (82). Literatürde neostigmin ve 

sugammadeks kullanımının postoperatif bilişsel fonksiyonlarının etkilerinin 

karşılaştırıldığı araştırmalarda SMMT’ nin sık tercih edildiği, 60 yaş üstü veya 18-60 

yaş arası hastalarda SMMT’nin kullanıldığı görülmüştür (77-79). Funder ve 

arkadaşları (2010) anestezi sonrası postoperatif bilişsel bozulmaların 

değerlendirilmesinde araştırmaların yönteminin önemli olduğunu, özellikle hastaların 

tanı kriterlerini değerlendirirken kullanılan yöntemlerin farklılık gösterdiğini, 

tekrarlayan ölçümlerde testlerde öğrenme ve alışmaların etkilerinin ortaya 

çıkabileceğini, bu nedenle iki ölçüm arasındaki sürenin araştırmanın verilerini 

etkileyebileceğini belirtmiştir. Buna rağmen biz araştırmamızda tüm katılımcıların 

birinci ölçüm ortalamasının 21,27, ikinci ölçüm ortalamasının 19,80 ve üçüncü ölçüm 

ortalamasının 20,47 olduğu ve üç ölçüm arasındaki değişimin anlamlı olduğunu 

bulduk. Bu nedenle testlerde alışma etkisi söz konusu olsa bile ikinci ve üçüncü 

ölçümde ortaya çıkan bilişsel bozulmanın anestezi amacıyla kullanılan antidotlardan 

kaynaklandığı düşünülebilir. Eğer bu çalışmada alışma etkisini gözlemleseydik son 

ölçüm ortalamalarının ilk ölçüm ortalamalarından anlamlı derecede yüksek çıkması 

beklenebilirdi. Bununla birlikte katılımcıların hastalık şiddetinin, yaş özelliklerinin, 

ameliyat sonrası rahatlama hissinin veya ruhsal durumlarının test skorlarındaki 

değişimdeki karıştırıcı etkisini göz önünde bulundurmak faydalı olabilir. 
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Genel anestezi sonrası beyin fonksiyonunun tam olarak ne zaman döndüğünün 

bilinmediği, bilişsel işlevlerin anestezi ile yapılan cerrahi işlemlerden sonra birçok 

faktörden etkilendiği, hızlı ve kısa süreli etkili anestezi maddelerinin vücut tarafından 

daha az metabolize edildiğinden daha az bilişsel işlev bozukluğuna neden olabileceği 

tartışılmıştır (77). Buna ek olarak ameliyat öncesi kullanılan analjeziklerin dozunun, 

ağrı yönetiminin ve ağrı için uygulanan ek tedavilerin postoperatif bilişsel 

fonksiyonlardaki bozulmalarda önemli etkilerinin olduğu bulunmuştur (84,85). 

Araştırmamızda cerrahi işlemlerin etkilerini kontrol etmeyip ağrı yönetimini 

monitörize etmememiz önemli eksiklerimiz arasında gösterilebilir. Bu nedenle 

neostigmin veya sugammadeks kullanımında oluşan bilişsel farklılıkları karşılaştırmak 

amacıyla bu değişkenlerin etkilerinin kontrol edildiği yeni araştırmalar tasarlamanın 

postoperatif kognitif bozulmaların daha iyi anlaşılmasına yardımcı olabileceğini 

düşünüyoruz. 

Erken yetişkinlik dönemine doğru bilgi işlem hızı, muhakeme, hafıza ve 

yürütücü işlevler gibi zihinsel alanlarda yaşın ilerlemesine bağlı olarak gerileme 

olduğu, cinsiyetle bağlantılı olarak bilişsel fonksiyonların farklı alt alanlarında 

farklılık görüldüğü ve eğitimin genel bilişsel özellikler açısından en önemli karıştırıcı 

değişkenlerden birisi olduğu değerlendirilmiştir (86-88). Araştırmamızda da tüm 

katılımcılar arasında yaş artıkça kognitif fonksiyonların azalması, cinsiyete ve eğitim 

durumuna göre genel bilişsel özelliklerin değişmesi literatürdeki bulgular ile benzerlik 

göstermektedir. Literatürde yaş, eğitim ve cinsiyetin bilişsel fonksiyonlar üzerinde 

karıştırıcı etki yaptığının bilinmesi nedeni ile araştırmamızda neostigmin veya 

sugammadeks uygulanan gruplarda bu özelliklerin benzer olmasına çalıştık. Buna ek 

olarak SMMT skorlarındaki değişimi üzerinde bu değişkenlerin etkisi kontrol etmeye 

çalıştık. Kullandığımız bu yöntemlerin araştırmamızın güçlü yönleri olduğunu 

söyleyebiliriz.  

Araştırmamızda neostigmin ve sugammadeks grubundaki hastaların bilişsel 

özelliklerindeki değişimin benzer olduğunu, buna ek olarak iki antidot grubunda da 

belirgin bilişsel azalmanın görüldüğünü tespit ettik. Ameliyat öncesi uygulanan 

propofolün bilişsel fonksiyonları bozduğu, bilişsel fonksiyonlardaki bozulmanın bir 

hafta boyunca devam edebileceği, buna ek olarak propofole bağlı olarak nadir de olsa 

deliryum benzeri ciddi nörolojik tabloların ortaya çıkabileceği belirtilmiştir (89). Buna 
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ek olarak ameliyat öncesi fentanil kullanımının ameliyat sonrası bilişsel bozulmalara 

neden olabileceği, özellikle yüksek doz fentanil kullanımının bir hafta boyunca 

kognitif fonksiyonları olumsuz etkilemeye devam edebileceği bulunmuştur (90). Bu 

nedenle araştırmamızda da ameliyat öncesi uygulanan propofol ve fentanilin 

katılımcıların bilişsel fonksiyonlarını etkileyebileceğini akılda tutmamız gerekir. 

Hastalarda ameliyat sonrası ortaya çıkan bilişsel bozulmaların neostigmin, 

sugammadeks, propofol veya fentanil kullanımından kaynaklanıp kaynaklanmadığını 

ayırt etmek amacıyla daha fazla araştırma yapılması gerekir. Araştırmamızda 

hastaların tümüne indüksiyonda 1 mcg/kg fentanil, 2 mg/kg propofol ve 0.6mg/kg 

rokuronyum uygulayarak anestezi prosedürünü kiloya bağımlı olarak ayarladık. 

Hastaların yaş ve kilo özelliklerini neostigmin ve sugammadeks gruplarında kontrol 

etmeye çalışsak da kişilerin nörokimyasal olarak anesteziden ne kadar etkilendiğini 

kontrol edemedik.  

Anestezi uygulamalarının nöronlarda kalıcı veya geçici hasarlara neden 

olabileceği, anesteziye bağlı olarak öğrenmeden ve bellekten sorumlu yapı olan 

hipokampus ve önemli bilişsel işlevlerde etkileri olan GABA, oksitosin ve BDNF 

(Beyin-türevli nörotrofik faktör) gibi nöral yapılarla bağlantılı faktörlerin olumsuz 

etkilenebileceği belirtilmiştir (91). Bu nedenle araştırmamız sonucunda neostigmin ve 

sugammadeksin nöral devreler üzerindeki etkisinin araştırılmasının faydalı 

olabileceğini söyleyebiliriz.  

Araştırmamızın önemli kısıtlıklarından birisi de sonuçların sadece 18-60 yaş 

arasındaki kişilere genellenebilir olmasıdır. Çünkü literatürde çocuk ve yaşlı 

bireylerde anestezinin bilişsel fonksiyonlar üzerinde farklı etkilerinin olduğu 

gösterilmiştir (92,93).  Ayrıca araştırmamızda hastaların hastalık şiddetleri, ameliyat 

başarıları, hastaların strese dayanıklılık durumları kontrol edilmemiştir. Yine bilişsel 

özelliklerin sadece SMMT ile ölçülmesi ve ayrıntılı alt bilişsel özelliklerin 

incelenmemesi de çalışmamızın eksik yönlerindendir. 
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6. SONUÇ 

Araştırmamız sonucunda neostigmin veya sugammadeks kullanılan 

hastalardaki bilişsel değişimlerin benzer olduğu sonucuna vardık. Buna ek olarak iki 

antidotta da postoperatif 15. ve 60. dakikada bilişsel işlevlerdeki bozulmanın devam 

ettiğini, özellikle 15. dakikadaki kognitif yavaşlamanın belirgin olduğunu gördük. Biz 

çalışmamızda sadece postoperatif 60 dakikalık bir dönemi değerlendirdik. Bu nedenle 

neostigmin veya sugammadeks uygulanan hastaların bilişsel fonksiyonlarının uzun 

süreli izleminin; bu iki antidotun bilişsel etkilerinin değerlendirilmesine daha iyi katkı 

sağlayabileceği görüşündeyiz.  
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NÖROMUSKULER BLOKAJ AJANI SUGAMMADEX’İN HASTALARIN 

POSTOPERATİF KOGNİTİF FONKSİYONLAR ÜZERİNE ETKİLERİNİ ARAŞTIRMAK 

 

4-Hipotez (Hypothesis) 

 

KLİNİK UYGULAMALARDA GÖZLEDİĞİMİZ FARKLI NÖROMUSKULER 

DÖNÜŞTÜRÜCÜ AJAN KULLANIMININ MİNİ MENTAL TEST İLE ETKİ FARKININ 

GÖZLENMESİ 

 

5-Araştırma türü/tasarım (Study Design) 

 

RANDOMİZE, PROSPEKTİF, KONTROLLÜ  

GRUP SUGAMMADEX(S) VE GRUP NEOSTİGMİN (N) HASTA GRUPLARINI 

RANDOMİZE BELİRLEME SONRASI OPERASYON ÖNCESİ, OPERASYONDAN 

HEMEN SONRA VE OPERASYON BİTİŞİNDEN 1 SAAT SONRA MİNİ MENTAL 

DURUM DEĞERLENDİRME TESTİ (MMSE) UYGULAMASI 
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KLİNİK KULLANIMI SON ZAMANLARDA YAYGINLAŞAN SUGAMMADEX’İN 

NEOSTİGMİN’DEN ETKİ FARKI 
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9- Araştırma Süreçleri (Studyprocedures) 

 

18-60 YAŞ ARASI ASA SKORU I VE II OLAN LAPAROSKOPİK KOLESİSTEKTOMİ 

HASTALARI RANDOMİZE OLARAK 2 GRUBA AYRILIP ( N VE S) HASTALARA 

PREOPERATİF, POST OPERATİF DERLENME SONRASI VE 1 SAAT SONRASI 

STANDARTİZE MİNİ MENTAL TEST UYGULANARAK SKORLAMA YAPILMASI VE 

KARŞILAŞTIRILMASI. KONJESTİF KALP YETERSİZLİĞİ, BÖBREK VE 

KARACİĞER YETMEZLİĞİ, ADRENAL YETMEZLİK, HORMONAL BOZUKLUK, 

NÖROPSİKİYATRİK HASTALIKLAR DİYABETES MELLİTUS(DM), KRONİK ALKOL 

VE İLAÇ BAĞIMLILIĞI, GLASKOW KOMA SKALASI (GKS) <15 , SON 1 YIL 

İÇERİSİNDE KARDİYOPULMONER RESUSTASYON VEYA İNME HİKAYESİ OLAN 

HASTALAR VE MİNİ MENTAK DURUM MUAYENESİ(MMSE) SKORU <23 OLAN 

HASTALAR ÇALIŞMA DIŞI BIRAKILMIŞTIR. 

10-Örnek büyüklüğü ve istatistiksel güç (Sample size andstatisticalpower) 

Örneklem sayısı ve belirleme yöntemi: 

Referans yayınlardaki gruplara göre yapılan istatistiksel karşılaştırma sonuçları baz alınarak  

örneklem sayıları aşağıdaki gibi hesaplanmıştır. 1.tip hata %5,  testin gücü %80 olarak 

belirlenmiştir.  

 N %20’lik Kayıp N 

Grup 1 72 86 

Grup 2 72 86 

Toplam 144 172 

 

Örneklem hesabı  MedCalc Statistical Software version 12.7.7 (MedCalc Software bvba, 

Ostend, Belgium; http://www.medcalc.org; 2013) Programı kullanılarak gerçekleştirilmiştir. 

http://www.medcalc.org;/
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11- İstatistiksel yöntemler (Statistical methods) 

 

SÜREKLİ DEĞİŞKENLERİ TANIMLAMAK İÇİN DESTRİPTİF DEĞİŞKENLER 

KULLANILACAKTIR.(ORTALAMA,STANDART SAPMA , MİNİMUM, MEDYAN, 

MAKSİMUM)  

BAĞIMSIZ VE NORMAL DAĞILAN İKİ SÜREKLİ DEĞİŞKENİN 

KARŞILAŞTIRILMASI STUDENT T TESTİ İLE, BAĞIMSIZ VE NORMAL DAĞILIMA 

UYMAYAN İKİ GRUBA AİT SÜREKLİ DEĞİŞKENLERİN KARŞILAŞTIRILMASI 

MANN-WHİTNEY U TESTİ İLE YAPILACAKTIR. KATEGORİK DEĞİŞKENLER 

ARASINDAKİ İLİŞKİNİN İNCELENMESİ AMACIYLA Kİ-KARE ( YA DA UYGUN 

YERLERDE FİSHER EXACT TEST) KULLANILACAKTIR.BAĞIMLI VE NORMAL 

DAĞILIMA UYAN SÜREKLİ DEĞİŞKENİN KARŞILAŞTIRILMASI İÇİN PAİRED 

SAMPLES T TESTİ, NORMAL DAĞILIMA UYGUNLUK GÖSTERMEYEN İKİ 

SÜREKLİ DEĞİŞKENİN KARŞILAŞTIRILMASI İÇİN WİLCOXON TESTİ İLE 

KULLANILACAKTIR.İSTATİSTİKSEL ANLAMLILIK DÜZEYİ 0,05 OLARAK 

BELİRLENMİŞTİR. ANALİZLER MedCalc Statistical Software version 12.7.7 (MedCalc 

Software bvba, Ostend, Belgium; http://www.medcalc.org; 2013) Programı 

KULLANILARAK GERÇEKLEŞTİRİLECEKTİR. 

 

12-Etik Öngörü (EthicalConsiderations) 

 

ARAŞTIRMAMIZ HASTA ONAMI İLE YAPILACAK OLUP, HELSİNKİ 

DEKLARASYONU, İYİ KLİNİK UYGULAMA(GOODCLİNİCALPRACTİCE) 

İLKELERİNE UYGUNDUR. DENEK ARAŞTIRMA ETİK KURALLARIYLA 

ÇELİŞMEMEKTEDİR. 

13- Anahtar kelimeler (Keywords)  

SUGAMMADEX, NEOSTİGMİN, KOGNİTİF FONKSİYON 
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EK 3 - OLGU RAPOR FORMU 

 

 
 TARİH:21.05.2018 VERSİYON NO:1 

HASTA BİLGİLERİ ve UYGULANAN İLAÇ FORMU ( İLAÇ UYGULAYAN 

ANESTEZİ HEKİMİ TARAFINCA DOLDURULACAKTIR.) 

 

OLGU RAPOR FORMU 

TARİH: 

PROTOKOL: 

HASTA ADI SOYADI: 

YAŞ: 

BOY-KİLO: 

TANI: 

EK HASTALIKLAR: 

GENEL DURUMU: 

 

 

UYGULANAN İLAÇ VE DOZU: 

 

 

UYGULANAN MİNİ MENTAL TEST SONUÇLARI: (SKOR) 

 

OPERASYON ÖNCESİ: 

OPERASYONDAN 15 DK SONRA: 

OPERASYONDAN 1 SAAT SONRA: 
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EK 4 – ETİK KURUL ONAMI 

 


