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OZET

Bu  calismada cocuklara endotrakeal entiibasyon icin yeni br non
depolarizan kas gevsetici olan Vekuronyum Bromiir (Norcuron ORG NC
45) 0.07 mglkg. ve Pankuronyum Bromiir (PAVULON) 0.12 mglkg. doz-
lannda verilmigtir.

Her iki kas gevseticinin etki baglama ve devam siireleri ile hemo-
dinamik etkileri karsilastirmali olarak incelenmigtir. Sonuglar, literatiir bilgi-
leri gozden gecirilerek tartigilmuigir.

SUMMARY

The Comparison of the Doses of Vecuronium and Pancuronium
Administered at the Time of Intubation in Children

In this study, a new non-depolarizing muscle relaxant Vecuronium
bromure (Norcuron ORG NC 45) and Pancuronium bromure (Pavulon)
have been administered to the children for endotracheal intubation with
the doses of 0.07 mglkg and 0.12 mglkg. respectively.

Initial period, duration of action and haemodynamic effects of
agents have been investigated and compared with each other. Results
have been discussed and the pertinent literature has been reviewed.

* Profesorlitk  Takdim Tezi.



Bilindigi gibi kas gevseticiler hem iyi entiibasyon kosullar1 saglama hem
de cerrahi iglem siiresince operatore rahat gahgma ortam yaratan ilaglardir.

Entiibasyon yapmak amac: ile depolarizan tipteki kas gevseticiler daha
yaygin kullamm alani bulmuglardir. Yalmz bu tip kas gevseticilerin ¢abuk etki
baglama siiresi gibi avantajlarinin yamsira ¢ok sayida dezavantajlan da var-
dir! 2345 Ozeliikle ¢ocuklarda suksinilkolin verilmesi ile birlikte kardiyovaskii-
ler sistemde 6nemli yan etkiler ile kargilagilmaktadir.

Yan etkileri depolarizan ajanlardan daha az olan non depolarizan ajanlar-
dan Pankuronyum bromiiriin (PAVULON) kardiyovaskiiler sistem iizerine dep-
ressif degil; aksine stimillan bir etkisi vardir. Son yillarda uygulamaya giren ve
pankuronyumun monokuarterner bir analogu olan Vekuronyum bromiir (NOR-
CURON) iinde gesitli avantajlarinin yamsira kardiyovaskiiler yan etkilerinin mi-
nimal diizeyde olmasindan dolay: bu iki non depolarizan ajan baz1 aragtincilarca

erigkin ve ¢ocuklarda entiibasyon amaai ile uygulanmi§ ve elde ettikleri sonuglar
bildirilmigtir>6.789,

Bu calismada gocuk olgularda vekuronyum ve pankuronyum entiibasyon
iglemi igin uygulanarak hem etkilerinin baglama ve devam siireleri hem de kar-
diyovaskiiler sistem @izerine etkileri karsilikhi olarak incelenmis, elde edilen veri-
ler kaynak bilgilerinin 1131 altinda tartigilmugtar.

GEREC VE YONTEM

Calisma, ASA T fiziksel duruma uyan yaglari 2.5-10 arasinda, kilolar 12-
29 arasinda degigen, 6’s1 kiz, 147 erkek toplam 20 gocuk olguda gergeklestirildi.
Olgularin higbirisine premedikasyon verilmedi. Anestezi indiiksiyonunda 6 ol-
guya % 1.5-2 konsantrasyonda Fluothan, % 50/50 N,0-0; inhale ettirildi. Anes-
tezi derinlesip kas gevsetici verildiginde N,O kesilip % 100 O ile ventile edildi.
Ondart olguya LV. 4-6 mg/kg. Sodyum tiyopental verildi. Cocuklar endotrakeal
entilbasyona kadar % 100 oksijen ile ventile edilerek solunumlarina yardimct
olundu. Entiibasyon igin, bu non depolarizan ajanlardan vekuronyum bromilr
0.07 mg/kg, Pankuronyum bromiir ise 0.12 mg/kg dozlarda ve 60 saniye siire ige-
risinde uygulanmistir. Her olguya uygulanan non depolarizan ajanin segimi rast-
gele yapilmugtir,

Tiim olgularda non-depolarizan kas gevseticiyi vermeden Once ve V. uy-

g.ulan.nmndan sonraki 5 dakikalik siire iginde 1’er dakika ara ile nabiz sayist ve
sistolik arter basinci dlgiimleri yapilarak kaydedildi.

i I\'I.t')romi.isfkiiler yamit, NEUROSTIM-T, yardimu ile ulnar sinir dortlii uyart
l]l? stimille edilip Adductor Policis kasinin cevab: kaydedilerek degerlendirildi.
Tim olgularda maksimum twitch depresyon zamam (Adductor pollicis'te tam
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cevapsizlik oldugu an) ve % 25 derlenme zamam (Dértlii uyanimin ilk vurusuna
cevabin alindigr an) kaydedildi.

Olgular, maksimum twitch depresyon olustugu anda entiibe edildiler. En-
tiibasyon sirasinda vokal kordlarin agikhgy, tiipe reaksiyon olup olmadig: da ayri-
ca gozle degerlendirildi. Iglemin ardisira anestezi % 1 Fluothan ve % 50 N,O-
0O, ile siirdiiraldii.

Veriler Student t testi kullanilarak analiz edildi.

BULGULAR

Entiibasyon yapmak amaci ile Vekuronyum uyguladigimiz 10 ¢ocuk olgu-
dan T'inde % 25, I'inde de ancak % 50 depresyon saglandigindan ve tiipe reak-
siyon verdiklerinden dolay istatistiksel analizlere dahil edilmemistir.

Vekuronyum verilen olgularda uygulamadan 6nce ve uygulamadan sonra-
kil, 2,3, 4, 5. dakikalardaki sistolik kan basinc1 degerleri Tablo I'de gosteril-
migtir.

Tablo: | - Vekuronyum Verilen Olgularda Sistolik Kan Basinci (mmHg)

(n=8)
Uygulamadan Uygulamadan Sonra
Once 1. dk. 2. dk. 3. dk. 4.dk. 5. dk.
X 103 98 100 100.5 107.5 TS
Standart Sapma 5.587 5.537 6.666 7.868 7.425 5.678
Fark Degeri -5+-1.2 +3¥-07 -25+-05 45+06 85+1.9
Anlamlilik Diizeyi p > 0.05 p > 0.05 p>005 p>005 p>005

Uygulama sonrasi kaydedilen degerler, uygulama 6ncesi kaydedilen deger-
ler ile kargilagtinldiginda istatistik olarak anlamh bir fark saptanmamugtur.

Tablo: II'de Vekuronyum uygulanmadan once ve uygulandiktan sonraki
1,2, 3., 4., 5. dakikalarda kaydedilen nabiz sayis1 degerleri gosterilmigtir.

Tabloda da gorildigi gibi, istatistiki karsilastirmada sadece 5. dakikada
anlamh bir fark sz konusudur.

Tablo III’de Pankuronyum verilen olgularda uygulamadan 6nce ve sonra-
ki1, 2, 3., 4, 5. dakikalardaki sistolik kan basinci degerleri gorillmektedir.

Uygulama sonras: kaydedilen degerler, uygulama 6ncesi kaydedilen deger-
ler ile kargilastirildiginda istatistik olarak anlamh bir fark saptanmamugtur.
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Tablo: Il - Vekuronyum Verilen Olgularda Nabiz Sayisi Dederleri

Uygulamadan Uygulamadan Sonra
Once 1. dk. 2. dk. 3. dk. 4. dk. 5. dk.

X 100.4 100.3 107.6 104.1 111.4 118.3
Standart Sapma 6.591 2.781 2.761 2.968 5.249 5.181
Fark Degeri -0.1+-002 7.2+-1.06 3.7+05 11¥14  17.9+23
Anlamlilik Diizeyi p>005 p>005 p>005 p>005 p<005

Tablo: lll - Pankuronyum Verilen Olgularda Sistolik Kan Basinci
(mmHg) (n=10)

Uygulamadan Uygulamadan Sonra
Once 1. dk. 2. dk. 3. dk. 4. dk. 5. dk.

X 96 98 98 97.5 105.5 103
Standart Sapma 3.055 6.377 7.717 5.688 7.433 7.589
Fark Degeri 2505 2704 15704 95F17  T7¥11
AnlamhlikD tzeyi p>005 p>005 p>005 p>005 p>005

Tablo 1V’de Pankuronyum uygulanmadan énce ve uygulandiktan sonra
kaydedilen nabiz sayilari degerleri gosterilmistir.

Tablo: IV - Pankuronyum Verilen Olgularda Nabiz Sayisi Degerleri (dk)

(n=10)
Uygulamadan Uygulamadan Sonra
Once 1. dk. 2. dk. 3 dk! 4. dk. 5. dk.
X 107.8 117.6 123.4 127.2 1328 131
Standart Sapma 5.484 5.066 5.112 4.936 5.555 4.533
Fark Degeri 9.8+¥21 156F27 194F37 25¥38 232+33

Anlamlilik Diizeyi P>005 p<005 p<005 p<005 p<005

2, 3, 4, 5. dakikalarda kaydedilen degerler uygulamadan onceki deger-
lerle kargilagtirildiinda istatistik olarak anlamh farklar bulunmustur.

1. dakikadaki degisimler ise anlamsiz bulunmustur.



Grafik 1"de Pankuronyum ve Vekuronyum verilen olgularda kan basinci-

nin zamana gore degisimi,

PAVULON VE NORCURONDA KAN BASINCININ ZAMANA GORE
DEGISIMI
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Grafik: 1

Grafik 2’de Pankuronyum ve Vekuronyum verilen olgularda kalp hizinin

zamana gore degisimi izlenmektedir.

PAVULON VE NORCUROHDA KALP HIZIKIN ZAMANA GORE
GEGISIMI
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Grafik: 2

Pankuronyum verilen olgular ile Venkuronyum verilen olgular arasinda

zamana gore kan basinci farkhiliklar1 Tablo V’de gosterilmigtir.
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Tablo: V - Pankuronyum ve Vekuronyum Arasinda Zamana Gore Kan
Basinci Fark Kargilagtirimasi (n=18)

1. dk. 2. dk. 3. dk. 4, dk. 5. dk.

tdegeri 39 24 22 18 -06
Anlamhlik Diizeyi ~ p<0005 p<005 p<005 p>005 p>005

Tabloda da goriildiigii gibi her iki gruptaki kan basing degerleri birbirleri
ile kargilagtinldiklarinda ilk 3 dakikada anlamli farklar, son 2 dakikada anlamsiz
farklar bulunmustur.

Tablo VI'da Pankuronyum verilen olgular ile Vekuronyum verilen olgular
arasinda zamana gore nabiz sayis1 fark kargilagtirilmas: gosterilmektedir.

Tablo: VI - Pankuronyum ve Vekuronyum Arasinda Zamana Goére Nabiz
Sayisi Fark Kargilagtinimasi (n=18)

1. dk. 2. dk. 3. dk. 4. dk. 5.dk.

tdegeri 44 2 5.6 43 1:5
Anlamhlik Diizeyi ~ p<0.001 p<0001 p<0001 p<0001 p>0.001

Tabloda da goriildigii gibi ilk 4 dakikada aradaki fark anlamli bulunmus,
5. dakikada anlamsizhik ortaya gikmugtir.

Sekil I’de Pankuronyum ve Vekuronyum uyguladigaimiz olgularda kan ba-
sincinin baglangicina gore zamanla degisimini,

PAVULON VE NORCURONDA KAN BASINCHVIN BASLANGICA GORE
ZAMANLA DEGISIMI
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Sekil 2’de Pankuronyum ve Vekuronyum uyguladigimiz olgularda kalp hi-
zinin baglangicina gore zamanla degisimini izlemekteyiz.

DEGISIM

FARK ORTALAMASI

{Birim)

PAVULON VE NORCURONDA KALP HIZINN BASLANGICA GORE
< ZAMANLA DEGiSiMI
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Grafik 3’de zamana gore kan basinci ve kalp hizi degerleri arasindaki reg-
resyon ve korelasyon iligkisi goriilmektedir.

KORELASYON KATSAYISI

ZAMANA GORE KAN BASINCI VE KALP HIZI DEGER{.ERE ARASINDAKI
REGRESYON VE KCRELASYON GRAFIKLERI
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Vekuronyum ve Pankuronyum verilen olgularin maksimum twitch depres-
yon siireleri analiz edildiginde;

Vekuronyum igin 3.5 F 0.3 dk.

Pankuronyum igin 3.2 + 0.2 dk. saptanmig ve aralarindaki farkhhk an-
lamsiz bulunmustur.

Aym sekilde Vekuronyum ve Pankuronyum igin % 25 derlenme zaman
siireleri analiz edildiginde;

Vekuronyum igin 14.75 + 1.4 dk.

Pankuronyum igin 56.4 + 9.9 dk. saptanmig olup, aralarindaki farkhlik
anlamh bulunmustur. '

TARTISMA

Giniimiizde ideal anesteziyi gergeklestirmede ni')rorni'l;ki'llcr blokaj yapici
ajanlarin katkis: inkar edilemez. Bu ajanlar sayesinde cerrahi iglemler igin iste-
nen kas gevgemesi saglanabilmektedir.

Ideal bir néromiiskiiler ajanin;

- Etkisinin gabuk baglamasi,

- Atravmatik bir entiibasyona olanak saglanmasi,

- Kardiyovaskiiler stabiliteye sahip olmasi,

- Birikici etkisinin olmamasi,

- Yan etkisinin ya hi¢ ya da minimal olmasi,

- Anestezik ajanlarla iyi gecinmesi gibi ¢zellikleri olmalidir.

Bir depolarizan ajan olan suksinilkolin siiratli etkili ve etki siiresi kisa bir
ajan ise de kalp hizinda istenmeyen degisiklikler yapmasi, intragastrik, intraokii-
ler, intrakranial basinci arttirmas: ve hiperkalemiye neden olmasi, malign hiper-
termi giiphesi varliginda kontrendike olmasi hatta bunu tetikleyen bir ajan olarak
suglanmasi, ameliyat sonrast donemde kas agrilarina neden olmasi uygulanimini
kisitlayan baglca faktorlerdir.

Non depolarizan ajanlardan pankuronyum, yan etkileri suksametonyum-
dan ¢ok daha az oldugundan ve kardiyovaskiiler sistem iizerine depressif bir etki
gostermediginden dolay: yaygin bir uygulama sahasi bulmustur!%11-12,

Son yillarda, kullanima giren yeni bir non depolarizan ajan olan Vekuron-
yum ise Suksametonyumun neden oldugu dezavantajlara sahip olmayan non-de-
polarizan bir kas gevseticidir>"12,

Erigkinlerde oldugu gibi ¢ocuklarda da noromiiskiiler blokaj yapici bir

ajan secilirken bunlarin yaptiklar1 hemodinamik ve farmakodinamik etkiler dik-
kate alimmali ve kisiye en az zararh olan yeglenmelidir.



Biz yaptigrmiz bu galismada gocuk olgularimizdan bir gruba 0.07 mg/kg.
Vekuronyumu, diger gruba da 0.12 mg/kg. Pankuronyumu entiibasyon yapmak
amaci ile 60 saniyelik bir siire igerisinde verdik.

Maksimum twitch depresyon zamam, Vekuronyum verilen olgularda
3.5+0.2 dk., Pankuronyum verilen olgularda 3.2+0.2 dk. olarak kaydedilmistir.
Her iki non-depolarizan ajanin yaptiklari ve depresyon istatistiksel olarak analiz
edildiginde aralarindaki farkhiligin anlamh olmadig saptanmistir. Montgomery®
nin bulgular: da bizim bulgularimizla aym paraleldedir.

Yiizde 25 derlenme zaman siirelerine gelince; Vekuronyum igin
14.75+F1.4 dk. Pankuronyum icin 56.4¥9.9 dk. olarak bulunmustur. Bu degerle-
rin istatistiksel analizinde aralarindaki farkin anlamh oldugn saptanmigtir. Deger-
ler Montgomery’nin bulgular: ile aym paraleldedir.

0.07 mg/kg. Vekuronyum uyguladigimiz olgularda ajanin hemodinamik et-
kilerini ilk 5 dakikalik siire iginde birer dakika ara ile kalp iz ve sistolik arter
basmc: degerlerini kaydederck saptadik. Buna gore; uygulama sonras: 5 dakika-
ik siire iginde kaydettigimiz degerler ile uygulama oncesi kaydedilen degerler
arasinda istatistik olarak anlaml farklar saptanmamstir. Bu durum Montgo-
mery®nin, Goudsouzian®n yaptiklar calismalar ile de paralellik gostermekte-
dir. Bu aragtiricilar da entiibasyon amaci ile Vekuronyum verdikleri ¢ocuk olgu-
larda uygulama oncesi ve sonrasi arasindaki degerlerin istatistik karsilagtirmala-
rinda anlamh bir fark saptamadiklarim bildirmislerdir.

Bu grup olgularda nabiz sayisinda ise baslangicta kaydedilene gore ilk 4
dakika igindeki degisiklikler anlamsiz bulunurken, 5. dakikada anlamli bir yiik-
selme olmustur.

Montgomery'nin yaptifi ¢caligmada da baslangic degerine gore kalp hizinin
arttiginin bildirilmesine ragmen istatistik olarak anlamh bir fark saptanmamustur.
Goudsouzian ve arkadaslar1 da, Montgomery ve arkadaslariminki gibi nabiz hi-
zinda baglangig degerine gore bir anlamh fark saptamadiklarim bildirmiglerdir.

Yaptifimiz kaynak taramasinda Vekuronyumun kardiyovaskiiler sistem
iizerine etkisinin ¢ok az ya da hi¢ olmadifina ait ¢ok sayida galigmaya rastla-
dlk10.13.l4.]5_

Orn.; Booij ve ark. halotan anestezisi altinda kopeklerde Vekuronyum uy-
gulanmas: ile sistolik arter basinci, nabiz sayisi, kardiak output ve diger kardiyo-
vaskiiler parametrelerde 6nemli bir degisiklik olmadigim belirtmektedirler!3. Du-
rant ve arkadaglarinin!® kedilerde yaptiklar caligmalarda aym paraleldedir. Kli-
nikte yapilan diger galismalarda hayvanlar iizerinde yapilan ¢alismalardan elde
edilen sonuglar desteklemektedir!* 15,

Calismamizda Vci(uronyum uygulamasindan sonraki 5 dakika siiresince



kaydettigimiz sistolik kan basinci degerlerinde uygulama oncesi degerler ile
kargilagtinldiginda anlamh bir istatistik farkin s6z konusu olmamasi, nabiz sayi-
sinda ise yalnizca 5. dakikada saptanan farkin anlamh bulunusu diger arastirici-
larin bulgular: ile uyum gostermektedir.

0.12 mg/kg. Pankuronyum uyguladiimiz diger olgularda uygulama sonras
ilk 5 dakika siire icersinde kaydettigimiz kan basinci degerlerini uygulama oncesi
degerler ile kargilagtirdigaimizda saysal olarak belirgin bir yitkscklik saptanmasi-
na ragmen istatistik analizi yapildiginda aralarinda anlamh bir fark saptanma-
mugtir.

Montgomery® ise uygulama sonrasi kaydettigi kan basinci degerlerini uy-
gulama oncesi degerler ile karsilagtirdiginda aralarinda istatistik olarak anlamh
bir fark saptamgtir.

Bu grup olgularda uygulama sonrasi ilk 5 dakika siire igerisinde kaydedi-
len nabiz sayist degerlerini uygulama oncesi kaydedilenlerle istatistik olarak
karsilagtirdiginzda 1. dakikada anlamh bir fark sz konusu degilken, 2., 3., 4. ve
5. dakikalarda anlamh farkliliklar saptanmugtur.

Montgomery ise biitiin dakikalarda anlamh bir istatistik fark saptadigim
bildirmistir. Durant ve ark.1%, Gregoretti ve ark.!> da Pankuronyum verilen hay-
van ve insanlarda kardiyovaskiiler etkinin stimiilasyon yoniinde oldugunu belirt-
mektedir.

Vekuronyum uyguladigimiz olgular ile pankuronyum uyguladigimiz olgular
arasinda zamana gore kan basmnc farklanimin kargilastinlmasinda ilk 3 dakika
igerisinde istatistik olarak anlamh farklar olmasina kargin son 2 dakika igerisinde
bu anlamlilik ortadan kalkmugtir.

Ayni sekilde Vekuronyum uyguladigimiz olgular ile Pankuronyum uygula-
diimiz olgular arasinda zamana gore nabiz sayisi farklarinin kargilagtinimasinda
ise; ilk 4 dakika icerisinde saptanan farklar istatistik olarak belirgin sekilde an-
lamh bulunurken, 5. dakikada bu anlamlihigin kayboldugu goriilmiistiir.

Bu durumu, maksimum twitch depresyon zamani gdzoniine alindifinda
entiibasyon islemi donemine rastlandifindan entiibasyonun her iki gruptaki ortak
etkising, ilk dakikalardaki farkliligi ise Pankuronyumun kardiyovaskiiler etkisine
baglamaktayiz.

Depolarizan ajanlardan Suksametonyum kisa siirede entiibasyona olanak
saglayan bir ajan olmasina ragmen bilinen diger sakincalari yaninda ozellikle go-
cuklarda kardiyovaskiiler sistem iizerine 6nemli yan etkileri olan bir kas gevseti-
cidir.

Bu gahigma ile, non depolarizan ajanlardan Vekuronyumun potent, depo-
larizan ajanlar kadar olmasa da etkisi ¢abuk baglayan, etki siiresi orta derecede
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olan, bloktan kurtulma dénemi oldukga kisa olan ve en dnemlisi kardiyovaskiiler
stabiliteyi bozmayan bir ajan oldugu izlenimi edinilmistir. Pankuronyumun ise,
etki baslama, devam ve bloktan kurtulma siiresi Vekuronyumdan daha uzun ol-
dugu, ayrica kardiyovaskiiler sistem iizerine stimiilan bir etkisi oldugu saptan-

mugtir.

Bu nedenlerle ¢ocuklarda entiibasyon yapmak amaci ile depolarizan ajan-

lara bir alternatif olarak non-depolarizan ajanlarin da kullamlabilecegi kanaatine
varilmigtir.

10.
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