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SUGAMMADEKS: NÖROMÜSKÜLER BLOĞUN GERİ ÇEVRİLMESİNDE
YENİ BİR YAKLAŞIM 
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ÖZET
Günümüzde nöromusküler derlenmeyi h›zland›rma ifllemi asetilkolinin y›k›m›yla etkileflen ve nöromusküler transmisyonu

h›zland›ran antikolinesterazlar›n uygulanmas›yla sa¤lanmaktad›r. Nöromusküler blo¤un geri çevrilmesinde en son gelifltirilen
sugammadeks, γ-siklodekstrin grubundan 8 fleker halkas›na sahip bir moleküldür. Rokuronyum ile 1:1 oran›nda ba¤lan›r ve aktif
plazma konsantrasyonunu s›f›ra düflürür. Bu derlemede nöromusküler blokaj ve sugammadeks hakk›nda detayl› bilgi verilmeye
çal›fl›ld›.
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SUMMARY
Nowadays, the procedure to speed the neuromuscular recovery is enabled by the use of anticholinesterases which interact

with the acetylcholin degradation and which speed the neuromuscular transmission. Sugammadeks is a member of γ-cyclodextrin
group which is newly found for the neuromuscular reversal, is a molecule which has 8 glucose rings. It binds to rocuronium in a
ratio of 1:1 and it decreases its plasma concentration to zero. In this review, a detailed information about neuromuscular blockage
and sugammadeks was given. 
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Modern anestezi hipnoz, analjezi ve kas gevflekli¤i
komponentlerinden oluflmaktad›r. Bu komponentlerin
her biri anestezi ifllemleri s›ras›nda farkl› ajanlar›n kul-
lan›lmas› ile temin edilmektedir(1).

Anestezide kullan›lmakta olan kas gevfletici ajanlar
nöromüsküler bileflkedeki kolinerjik nikotinik reseptör-
lerde etki göstermektedirler (2). ‹lk nöromüsküler bloke
edici ajan 1942’de klinik kullan›m›na bafllanan d-tubo-
kürarin’dir (3). O günden bu zamana farkl› etki bafllama
süresine, farkl› etki süresine ve farkl› kardiyovasküler
güvenlik profiline sahip çok say›da ajan üretilmifl ve kli-
nik kullan›ma sunulmufltur (2).Günümüzde bu ajanlar›n
etkilerini ortadan kald›rmak için iki farkl› yaklafl›m uy-
gulanabilmektedir. Geleneksel olan ilk yaklafl›mda nöro-
müsküler blo¤u geriye döndürmek için antikolinesteraz
ajanlar kullan›lmakta iken, ikincisinde kas gevfletici et-
kisini daha çabuk ortadan kald›racak ilaçlar›n gelifltiril-
mesi denenmektedir. Sugammadeks, bu ikinci amaç için

üzerinde çal›fl›lm›fl ve klinik sonuçlar›n al›nd›¤› ilaçlar-
dan birisidir. Bu derlemede ilaç etkisiyle oluflturulan nö-
romüsküler blok ve blo¤un geri döndürülmesinde yeni
bir farmakolojik ajan olan γ-siklodekstrin grubu sugam-
madeksin özelliklerinden bahsedilecektir.

• Nöromüsküler blok

Anestezide kullan›lan tüm nöromüsküler bloke edici
ajanlar nöromüsküler bileflkede nikotinik reseptörlerle
etkileflime girmektedir. Bu reseptör rozet fleklinde yap›s›
olan ve ikisi alfa (α) bir tanesi de beta (β), delta (δ)ve
epsilon (ε) tipinde 5 alt birimden oluflan bir reseptördür
(4.5.6). ε ve δ alt birimlerin varl›¤› bu nikotinik resep-
törleri santral sinir sisteminde bulunan di¤er nikotinik
reseptörlerden ay›rmaktad›r. Asetilkolin her iki α alt bi-
rime ayn› anda ba¤lan›nca reseptörde yap›sal bir de¤i-
fliklik oluflturur, reseptör boyunca iyonik ak›mlar›n ger-
çekleflmesine olanak sa¤lar ve böylece kas membran›n-
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karfl› cevab›n olmamas›) h›zl› bir flekilde ortadan kald›-
ramad›¤›n› göstermifllerdir. Daha ilginç olan› ise ikinci
bir  70 µg kg-1 dozda  neostigminin  ilk  dozdan  sonra
derlenme %10’a ulaflt›¤›nda uyguland›¤›nda derlenmeyi
art›r›c› etki göstermemesidir. ‹kinci bir doz neostigmin
uygulanmas› derlenmeyi art›r›c› ya da azalt›c› bir etki
göstermemifltir.

• Rezidüel blok

Nöromüsküler blokaj›n derecesini ve antikolineste-
raz ajanlar verildi¤inde derlenme miktar›n› ölçmek için
uygun bir metod bulunmaktad›r. Kas gevfletici ajanlar›n
etki bölgeleri nöromüsküler bileflke oldu¤u için blo¤un
derecesi bir motor sinir stimüle edilerek ve bunu takip
eden kas kontraksiyonu ölçülerek de¤erlendirilebilir. Te-
orik olarak herhangi bir kas-sinir çifti bu amaç için kul-
lan›labilir ancak pratik sebepler yüzünden "ulnar sinir"
ve "adduktor pollicis" kas çifti ço¤unlukla tercih edil-
mektedir. Non-depolarizan blok tekrarlay›c› stimülas-
yondan sonra kal›c› olmayan kontraksiyonlar üretmekte-
dir. Örne¤in sinire her 0.5 saniyede elektiksel uyar› ve-
rildi¤inde e¤er hastaya herhangi bir kas gevfletici ajan
verilmemiflse takip eden kontraksiyonlar ya da kas se-
¤irmeleri eflit fliddettedir. Ancak non-depolarizan kas
gevfletici uyguland›¤›nda bu kontraksiyon ya da kas se-
¤irmelerinin fliddeti ilk 4-6 stimülasyondan sonra azal-
maktad›r. Benzer testler miyastenia gravis tan›s› için de
kullan›lmaktad›r. Anestezide dörtlü uyar› (‘train-of-four’)
kavram› hemen hemen evrensel olarak kabul görmekte-
dir. ‹yi cerrahi flartlar, en az›ndan son iki cevab› ortadan
kald›ran etkili kas gevflemesinin oldu¤u 0 ya da 2 adet
görülebilen se¤irme ya da kas›lmalar›n bulunmas›na kar-
fl›l›k gelmektedir. Yeterli derlenmenin olmas› için tüm 4
kas›lma ya da se¤irme olmal›d›r ve 4. se¤irmenin ilk se-
¤irmeye oran› ya da dörtlü uyar› oran› ‘train-of-four ra-
tio’(TOFR)> 0.9 olmal›d›r. Bu oran sa¤land›¤›nda yeterli
solunum fonksiyonu, öksürebilme yetene¤i ve laringeal
aspirasyonun önlenmesi mümkün olmaktad›r.

Son 30 y›lda derlenme odas›ndaki rezidüel paraliziyi
s›k karfl›lafl›lan bir problem olarak gösteren pek çok ça-
l›flma vard›r (8,9).  1970’lerde TOFR kavram› ortaya
ç›km›fl ve yeterli derlenme TOFR>0.7 olarak belirlen-
mifltir. Bu oran yeterli vital kapasite ve inspiratuvar kuv-
vet ile iliflkilidir(11). 1990’lar›n sonunda bu bulgu yeni-
den sorgulanm›fl ve TOFR>0.9 olmas›n›n yukar›da be-
lirtilen amaçlara klinik olarak daha uygun oldu¤u ortaya
konulmufltur (12-15). Yeterli derlenme için yeni standart
TOFR>0.9 olarak belirlendi¤inden mevcut kas gevfletici
antidot rejimleri ile bu düzeyde bir derlenme sa¤lan›p
sa¤lanamayaca¤› sorusu gündeme oturmufltur. Buna ce-
vap maalesef olumsuzdur. Cisatrakuryuma ba¤l› blo¤un

da bir depolarizasyon oluflur. Bu depolarizasyon kas bo-
yunca yay›l›r ve sonuçta kontraksiyon gerçekleflir. Bir-
çok nöromüsküler bloke edici ajan nikotinik reseptörün
α alt birimine kompetitif olarak ba¤lan›r, hiç bir iyonik
ak›m veya depolarizasyon oluflturmaz ve ‘kompetitif’ ya
da ‘non-depolarizan’ fleklinde adland›r›l›rlar.

• Kas gevfleticilerin kullan›m›nda güncel durum

Kas gevfleticiler ulafl›labilirlik, maliyet, e¤itim ve
al›flkanl›klar gibi farkl› parametreler nedeniyle farkl› ül-
kelerde, farkl› merkezlerde, farkl› anestezistler taraf›n-
dan farkl› s›kl›kta kullan›lmaktad›rlar (1). Orta etki süre-
li (30-60 dakika) ve etki bafllama süresi süksinilkoline
göre biraz daha uzun (2-5 dakika) olan ajanlar acil ol-
mayan ifllemlerde daha s›kl›kta kullan›lmaktad›r. Steroid
bazl› vekuronyum ve rokuronyum ile benzilizokinolon
grubundan atrakuryum ve cisatrakuryum bu ilaçlara ör-
nek olarak verilebilir. 

• Antikolinesteraz ajanlar

Kas gevfletici ajanlar›n derlenme dönemindeki majör
yan etkisi solunum kaslar›ndaki paralizidir. Günümüzde
bu nöromüsküler derlenmeyi h›zland›rma ifllemi asetil-
kolinin y›k›m›yla etkileflen ve nöromüsküler transmis-
yonu h›zland›ran antikolinesterazlar›n uygulanmas›yla
sa¤lanmaktad›r. Neostigmin, edrofonyum ve pridostig-
min kan–beyin bariyerini geçmeyen antikolinesteraz
ajanlard›r (4). Bu ajanlar asetilkolin hidrolizini ekstra-
müsküler bölgelerde de inhibe ettikleri için bradikardi,
bronkokonstriksiyon ve artm›fl peristaltizm gibi isten-
meyen muskarinik, parasempatomimetik etkilere de ne-
den olurlar. Bu etkilerle bafl edebilmek için atropin ya
da glikopirolat gibi antikolinerjik ajanlar da bu ilaçlarla
beraber verilmelidir.

Antikolinerjik-antikolinesteraz ilaçlar birlikte veril-
di¤inde baz› kardiyovasküler etkiler görülebilmektedir.
Örne¤in glikopirolat-neostigmin kar›fl›m› verildi¤inde
önce taflikardi daha sonra ise bradikardi gözlenmektedir,
çünkü glikopirolat daha h›zl› etki gösteren bir ilaçt›r.
Antikolinesterazlar›n kullan›m›n› majör olarak s›n›rlan-
d›ran faktör bu ilaçlar›n s›n›rl› etkileri ya da %100’e ya-
k›n asetilkolinesteraz inhibisyonuna neden olan dozlar-
da gerçekleflen tavan (ceiling) etkisidir (4). Bu etki ne-
deniyle asetilkolinesteraz dozundaki herhangi bir art›fl
nöromüsküler blokaj›n geriye dönüflünde art›r›c› bir et-
kiye sebep olmamaktad›r. Derlenme odas›ndaki rezidüel
paraliziyi önlemenin en iyi yolu cerrahi ifllem s›ras›nda
kas gevfletici ajanlar›n dikkatli bir flekilde titre edilmesidir.

1990’da Magorian ve ark. (10) yapm›fl olduklar› ça-
l›flmada 70 µg/kg dozda uygulanan neostigminin veku-
ronyuma ba¤l› derin blo¤u (ulnar sinir stimülasyonuna
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geriye  çevrilmesinde  4  se¤irmenin  bulunmas›na  ve
70 µg kg-1 neostigmin verilmesine ra¤men hastalar›n
%26’s› 20 dakika içinde TOFR>0.9 de¤erlerine ulafla-
mam›fllard›r (16). Neostigmin verildi¤inde sadece bir
se¤irme varsa bu baflar›s›zl›k oran› %64’e ulaflmaktad›r.
TOFR’nin taktil de¤erlendirilmesi oldukça subjektiftir
ve gerçek nöromüsküler blo¤un genifl da¤›l›m›nda ayn›
TOFR de¤eri görülebilmektedir (10,11).

Bütün bu nedenlerden dolay› geçen yüzy›l›n sonlar›n-
da nöromüsküler blo¤un ortadan kald›r›lmas›nda bir bafl-
ka yaklafl›m ortaya konulmufltur (1). Agonist ajan›n mik-
tar›n› art›rarak reseptör fonksiyonunu yeniden ortaya ç›-
karmak yerine bu reseptörlere ba¤lanan nöromüsküler
bloke edici ajanlara ba¤lan›p bloke edici etkilerini orta-
dan kald›rmak bu yaklafl›m› k›saca özetleyebilir. Nöro-
müsküler bloke edici ajanlara ba¤lan›p bu etkiyi ortaya
koyacak ajan ya tek bir ilaç için spesifik olmal›d›r ya da
en az›ndan ayn› yap›daki bir s›n›f ajanda etkili olmal›d›r
(1). ‹flte bütün bu aray›fllar sonunda ‘siklodekstrinler’ ad›
verilen bir molekül grubunun ortaya ç›kmas› ile kas gev-
fletici ajanlar›n etkilerinin ortadan kald›r›lmas›nda yeni bir
bak›fl aç›s› ortaya koymak mümkün olmufltur.

• Siklodekstrinler

Siklodekstrinler halka fleklinde moleküller olup 6-8
flekerin birleflmesinden oluflmaktad›rlar (17). α-siklo-
dekstrinler 6 adet,  β-siklodekstrinler 7 adet ve γ-siklo-
dekstrinler 8 adet fleker içermektedirler. Bu bileflikler
suda çözünmeyen ilaçlar› bir kapsül gibi sararlar (17). 

Sugammadeks, γ-siklodekstrin grubundan 8 fleker
halkas›na sahip bir moleküldür. Sugammadeksin keflfe-
dilmesi oldukça ilginçtir. Anton Bom isimli bir kimya-
ger rokuronyum ile ilgili deneyler yapmakta iken kul-
land›¤› ortamda rokuronyumun çözünürlü¤ünü art›racak
bir maddeye ihtiyaç duymaktad›r. Bu amaçla çal›flmalar›
s›ras›nda laboratuvarda çözücü ajan olarak uzun y›llard›r
kullan›lmakta olan siklodekstrinleri denemeye karar ve-
rir. Çal›flmalar› neticesinde elde etti¤i sonuç çok ilginçtir
ve beklemedi¤i bir durumla karfl› karfl›ya kalm›flt›r. Çün-
kü rokuronyumu siklodekstrin ile birlefltirdi¤inde roku-
ronyumun gücünü kaybetti¤ini gözlemifltir. Bu noktada
Bom çal›flmalar›n› durdurabilir ve bir baflka çözücü ajan
aray›fl›na girebilirdi ama o bunun yerine deneylerine bu
yönde devam etti ve rokuronyumu inaktive edebilecek
yeni bir yol buldu¤unu fark etti. Böylece nöromüsküler
blo¤un geriye dönüflünde radikal bir yeni mekanizma
ortaya konulmufl oldu. Bom ve ekibi rokuronyuma yük-
sek affinitede yani geri dönüflümsüz ba¤lanacak bir sik-
lodekstrin molekülünü üretmek üzere bir seri çal›flmaya
giriflti ve bu çal›flmalar›n sonunda sugammadeks (Org-
259699) ortaya ç›kt› (18). 

Sugammadeks, rokuronyum ile 1:1 oran›nda ba¤la-
n›r ve ‘aktif’ plazma konsantrasyonunu s›f›ra düflürür
(19,20). Sugammadeks lipofilik bir iç kaviteye sahiptir
ve bu kavitenin çap› rokuronyumun steroid yap›daki çe-
kirde¤i için uygun boyuttad›r. Ayr›ca negatif yüklü hid-
rofilik karboksil gruplar› da siklodekstrin molekülünün
çevresinden d›flar›ya uzanmaktad›r (19,20).  Bu gruplar
siklodekstrin kavitesinin genifl bir flekilde aç›lmas›n›
sa¤lamakta ve steroid yap›daki rokuronyum çekirde¤i
taraf›ndan sar›l›nca hemen kapanarak rokuronyumun
pozitif yüklü ammonyum grubu üzerine kilitlenirler.
Böylece rokuronyum siklodekstrin molekülü ile s›k›ca
ba¤lanm›fl olur. Sugammadeksin vekuronyum ve panku-
ronyum için affinitesi daha az olarak tespit edilmifltir (1).
Sugammadeks, nöromüsküler kavflakta serbest rokuron-
yum molekülünü çepeçevre sararak etkisiz hale getirir,
kavflaktan uzaklaflt›r›r ve böbreklerden kendisiyle birlik-
te at›l›r. Vekuronyum molekülü nispeten büyük molekül
a¤›rl›¤›na sahip oldu¤undan, sugammadeksin vekuronyu-
ma afinitesi rokuronyumdan 2.5 kat daha azd›r. Panku-
ronyum daha da büyük bir molekül oldu¤u için panku-
ronyumu ba¤lama kapasitesi daha düflüktür. Cisatrakur-
yum, atrakuryum ve mivakuryuma afinitesi yoktur (7).

• Rokuronyumun farmakokineti¤i ve farmako-

dinami¤i

Rokuronyum iv olarak enjekte edildikten sonra pri-
mer olarak karaci¤erde olmak üzere redistribüsyona u¤rar
ve safra ve böbrek yoluyla vücuttan at›l›r (21). Nöromüs-
küler blok nöromüsküler bileflkede ilaç konsantrasyonu
belli bir eflik düzeyini afl›nca oluflur ve blo¤un geri dönü-
flü nöromüsküler bileflkede ilaç konsantrasyonu bu eflik
seviyenin alt›na inince gerçekleflir. ‹lac›n yar› ömrü 1-2
saattir. Se¤irme blo¤unun %50 olmas› için ortalama ilaç
konsantrasyonu yaklafl›k 700 µgl-1 ya da 1 µM’dür (22).
Yeterli cerrahi flartlar›n sa¤lanmas› için %95 blok gerekli-
dir ve konsantrasyonlar yaklafl›k 2 µM'a yükseltilmelidir. 

Rokuronyumun bafllang›ç dozu 0.6-1.0 mg kg-1’d›r.
Tam bir geri dönüfl için ilaç konsantrasyonu direkt ola-
rak ölçülmemifltir ancak konsantrasyon-cevap datas›n-
dan yap›lan hesaplamalar sonucunda yaklafl›k 0.2 µM
olarak tespit edilmifltir. Rokuronyum ile karfl›laflt›r›ld›-
¤›nda vekuronyum 6 kat daha etkili bir ilaçt›r ve bafllan-
g›ç dozu 0.1-0.15 mg kg-1 ve %95 blok için konsantras-
yonu 200 µgl-1 ya da <0.4 µM olarak bulunmufltur. Pan-
kuronyum da vekuronyum kadar güçlü bir ajand›r ancak
etki süresi daha uzundur.

• Sugammadeksin farmakokineti¤i

Sugammadeks’in 1-2 saatlik yar› ömrü vard›r ve böb-
reklerden herhangi bir de¤iflikli¤e u¤ramadan at›l›r (23).
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Sugammadeks enjeksiyonundan sonra toplam (ser-
best+ba¤l›) rokuronyum plazma konsantrasyonu artar ve
ba¤l› kompleksler böbrekler yoluyla vücuttan at›l›r (24).
Sugammadeks enjeksiyonundan sonra plazmada bulunan
rokuronyum moleküllerinin ço¤u sugammadeks ile ba¤la-
n›r ve serbest rokuronyum moleküllerinin düzeyi azalarak
ekstra vasküler doku ile plazma aras›nda bir konsantrasyon
fark› ortaya ç›kar. Rokuronyum böylece bu konsantrasyon
fark› sayesinde plazmaya do¤ru yönlendirilir. Aralar›nda
nöromüsküler bileflkenin de bulundu¤u ekstravasküler
alanlar› terk eder ve nöromüsküler alandaki azalm›fl kon-
santrasyon daha az nöromüsküler blo¤a neden olur.

• Sugammadeks ile ilgili klinik çal›flmalar

Sugammadeks ile ilgili klinik çal›flmalar 3 farkl› du-
rum üzerine yo¤unlaflm›flt›r:

Bunlardan birincisi, klinisyenlerin normalde antiko-
linesterazlarla blo¤un geri dönüflünü sa¤lamaya çal›flt›k-
lar› blok fliddetidir. Bu, düzey 2 se¤irmenin yeniden gö-
rüldü¤ü zamanda seçilmifltir (T2). 

‹kinci durum, nöromüsküler blo¤un daha derin ol-
du¤u durumlard›r. ‘Train-of-four’ stimülasyonuna hiçbir
cevap al›namazsa blo¤un fliddeti bir baflka metod olan
‘post tetanic count (PTC)’ ile de¤erlendirilir (25).  Özet
olarak, birkaç saniye içinde yüksek frekansl› stimülas-
yon (50 Hz) muhtemelen asetilkolin ile kas gevfletici ajan
aras›ndaki yar›flmaya ba¤l› olarak nöromüsküler trans-
misyonda geçici bir iyileflmeye neden olur. Sonuç olarak
se¤irmeler görülebilir ve 1 Hz’lik stimülasyondan sonra
görülen cevaplar›n say›s› blo¤un fliddeti ile ters orant›l›d›r:
PTC de¤erinin 0 olmas› çok fliddetli blo¤u gösterirken
PTC de¤erinin 10-15 olmas› T1’in dönüflünün yak›n oldu-
¤una iflaret eder. Derin blok düzeylerinde sugammadeksin
etkisini araflt›rmak için PTC 2 seçilir.

Son olarak sugammadeksin test edildi¤i üçüncü du-
rum, endotrakeal entübasyonda baflar›s›z olunmas› gibi
nadir ama hayat› tehdit edici tablolard›r. Kas gevfletici a-
jan verildi¤inde solunum kaslar› paralize edildi¤i için tra-
keal tüp hemen yerlefltirilmeli ve mekanik ventilasyona
bafllanmal›d›r. Tüpün yerlefltirilmesinde yaflanacak güç-
lükler genellikle nadir olarak görülür ancak entübasyonda
baflar›s›z olunmas› hipoksi ve ölümle sonuçlanabilir. Gü-
nümüzde bu kötü durumla bafl edebilmemizi sa¤layacak
tek kas gevfletici ajan suksinilkolindir, çünkü hasta suksi-
nilkolin uygulanmas›n› takiben birkaç dakika içinde tek-
rar solumaya bafllayabilir. Genellikle suksinilkolinin etki
süresi hipoksi geliflmesi için gereken süreden k›sad›r (26).
Bu klinik durumda rokuronyum daha uzun etkili bir ajan
oldu¤undan güvenli de¤ildir ancak sugammadeks ile etki-
si ortadan kald›r›l›rsa bu durumda güvenli hale gelebilir.
Bu yönde de klinik araflt›rmalar yap›lm›flt›r.

• T2’de verilen sugammadeks

Sugammadeksin rokuronyum ile yap›lan nöromüs-
küler blokta T2’nin yeniden görüldü¤ü zamandaki et-
kinli¤i oldukça etkileyicidir. Uygun dozlarda TOFR’nin
0.9 düzeyine dönüflü 1-3 dakika içerisinde gerçekleflir.
Anestezi indüksiyonunda verilen 0.6 mg kg-1 dozdaki
rokuronyum ile T2 30-45 dakika içinde görülür.
TOFR>0.9’un  h›zl›  (1-3  dakika)  geri  dönüflü  için
2-4 mg kg-1 sugammadekse ihtiyaç vard›r(27-31). Daha
yüksek dozlar ilave bir avantaj sa¤lamamaktad›r. 2009
y›l›nda Abrishami ve ark. (32) taraf›ndan yap›lm›fl olan bir
Cochrane analizinde T2’nin yeniden görüldü¤ü zamandaki
sugammadeksin etkinli¤ini inceleyen 6 çal›flma de¤er-
lendirilmifltir. Bu çal›flmalar›n 4 tanesi sugammadeksi
plasebo ile karfl›laflt›r›rken 2 tanesinde sugammadeksin
farkl› dozlar› karfl›laflt›r›lm›flt›r. Rokuronyumun entü-
basyon dozu 5 çal›flmada 0.6 mg kg-1 iken 1 çal›flmada
0.9 mg kg-1’dir. ‹dame rokuronyum dozu 0.1-0.2 mg kg-1’dir.
Sonuçlar›n meta analizi sugammadeksin 0.5-4 mg kg-1

aras›nda de¤iflen dozlar›n›n T2’nin yeniden görüldü¤ü
zamanda nöromüsküler blo¤u geriye çevirmede plase-
boya göre ortalama 36.5-44 dakika daha h›zl› oldu¤unu
göstermifltir. Entübasyon, idame ya da her ikisi için olmas›
fark etmeksizin kullan›lan rokuronyum dozundan ba-
¤›ms›z olarak tüm çal›flmalarda toplam 2.0 ve 4.0 mg
kg-1 sugammadeks ile ortalama geri dönüfl zaman› 3 da-
kikadan daha az olarak tespit edilmifltir. 2.0 ve 4.0 mg kg-1

sugammadeks ile TOFR’nin 0.9’a geri dönme zaman›
ortalama olarak s›ras›yla 1.3-2.4 dakika ve 1.2-2.1 daki-
kad›r. 2.0 ve 4.0 mg kg-1 dozlardaki sugammadeks karfl›-
laflt›r›ld›¤›nda her ikisi aras›nda TOFR’nin 0.9’a geri
dönmesi aç›s›ndan istatistiksel olarak belirgin bir fark
gösterilememifltir.

• PTC=2’de verilen sugammadeks

Derin rokuronyum blo¤unda sugammadeks etkisi de
araflt›r›lm›fl ve sürpriz olmayacak flekilde ihtiyaç duyu-
lan dozlar T2’nin geri dönüflü için gerekli olandan daha
fazla bulunmufltur (33). TOFR’nin 1-3 dakikada geri dö-
nüflü için 8-16 mg kg-1 gibi yüksek dozlara ihtiyaç du-
yulmaktad›r. Yine bafllang›ç rokuronyum dozu kritik
olarak önemli görünmemektedir ancak PTC=2’ye ulafl-
mak için gerekli zaman doz artt›kça artmaktad›r. Yukar›-
da ad› geçen Cochrane analizinde bu klinik duruma ait
iki  çal›flma  de¤erlendirilmifl  ve  bu  çal›flmalarda
0.5-8 mg kg-1 aras› de¤iflen dozlarda çeflitli sugammadeks
dozlar› karfl›laflt›r›lm›flt›r (32). Bu çal›flmalarda entübasyon
için gerekli rokuronyum dozlar› 0.6 ve 1.2 mg kg-1’dir.
‹dame dozlar› da her iki çal›flmada da 0.1-0.2 mg kg-1’dir
ancak blo¤u PTC=1 ya da PTC=2 düzeyinde tutmak
için kaç kez idame dozu uyguland›¤› belirtilmemifltir.
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Bu çal›flmalarda 4.0 ve 8.0 mg kg-1 dozlardaki sugam-
madeksin tüm hastalarda TOFR’nin 0.9’a dönmesini 3
dakikadan daha k›sa sürede gerçeklefltirdi¤i gösterilmifl-
tir. 4.0 ve 8.0 mg kg-1 dozlar›ndaki sugammadeks uygu-
lamas›n› takiben ortalama geri dönüfl zaman› s›ras›yla
1.6-3.3 dakika ve 1.0-1.5 dakika olarak bulunmufltur. Bu
iki doz karfl›laflt›r›ld›¤›nda 8.0 mg kg-1 sugammadeks,
4.0 mg kg-1 sugammadekse göre nöromüsküler blo¤u
TOFR=0.9 düzeyine geri döndürme iflleminde 36 saniye
daha h›zl› olarak bulunmufltur. 

• Rokuronyum uygulamas›ndan 3-5 dakika sonra

etkisinin geri çevrilmesi

Sugammadeksin klinik etkisinin incelendi¤i üçüncü
durum olan zor entübasyon ya da baflar›s›z entübasyon-
da rokuronyumun etkisinin hemen ortadan kald›r›lmas›
durumunda, bahsedilen Cochrane analizinde 3 çal›flma
bulunmaktad›r (32). Bu çal›flmalarda sugammadeksin
farkl› dozlar› plasebo ile karfl›laflt›rlm›flt›r. ‹lk çal›flmada
entübasyon için 0.6 mg kg-1 gibi düflük doz rokuronyum
kullan›lm›fl ve hiç idame doz kullan›lmam›flt›r. 1-8 mg kg-1

aras› de¤iflen dozlardaki sugammadeks plaseboya göre
rokuronyum uygulamas›n› takip eden 3-5 dakika içinde
nöromüsküler blo¤u geri çevirmede 27-50 dakika da-
ha h›zl›d›r. Ancak sadece 6.0 ve 8.0 mg kg-1 sugamma-
deks 3 dakikadan daha k›sa bir geri dönüfl süresi sa¤la-
m›flt›r. 6 ve 8 mg kg-1 sugammadeks sonras› ortalama
geri dönüfl zaman› 1.9-2.1 dakika ve 1.5-1.8 dakikad›r.
6.0 ve 8.0 mg kg-1 dozlardaki sugammadeksin geri dö-
nüfl zamanlar› aras›nda istatistiksel olarak anlaml› bir
fark bulunamam›flt›r. ‹kinci ve üçüncü çal›flmalarda da-
ha yüksek dozda rokuronyum (1.0-1.2 mg kg-1) idame
dozu olmaks›z›n kullan›lm›flt›r. Bu çal›flmalar›n sonuçla-
r›n›n meta analizine göre 2-16 mg kg-1 aras› de¤iflen
dozlarda sugammadeks plaseboya göre rokuronyum uy-
gulamas›n› takip eden 3-5 dakika içinde nöromüsküler
blo¤u geri çevirmede (TOFR=0.9) 63-118 dakika daha
h›zl›d›r. Ancak sadece 12 ve 16 mg kg-1 sugammadeks
tüm hastalarda 3 dakikadan daha k›sa geri dönüfl zaman›
sa¤lam›flt›r. 12 ve 16 mg kg-1 sugammadeks sonras› orta-
lama geri dönüfl zaman› 1.4-2.4 dakika ve 1.3-1.9 daki-
kad›r. Sonuçlar karfl›laflt›r›ld›¤›nda 16 mg kg-1 sugamma-
deks nöromüsküler blo¤u 12 mg kg-1 sugammadekse gö-
re 36 saniye daha h›zl› geriye çevirmektedir.

• T2’de vekuronyum blo¤u ve sugammadeks

Bu konuda Suy ve ark. (29) yapm›fl olduklar› çal›fl-
mada vekuronyum-sugammadeks kompleksi için disso-
siyasyon sabiti rokuronyum-sugammadeks kompleksin-
kinden daha yüksek bulunmufltur. Bu sonuca göre roku-
ronyum ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda vekuronyuma daha yük-

sek dozda sugammadeksin ba¤lanmas› gerekti¤i söyle-
nebilir. Vekuronyum, rokuronyumdan daha potenttir an-
cak nöromüsküler blokla iliflkili konsantrasyonlar 6 kat
daha az oldu¤u için ortamda ba¤lanmak için daha az ve-
kuronyum bulunacakt›r. Sonuç olarak bu iki ters etki ne-
deniyle vekuronyum için mg kg-1 olarak verilen sugam-
madeks dozu rokuronyum için verilenle ayn› flekilde 2-4
mg kg-1 olacakt›r ve bu doz birkaç dakika içinde blo¤un
geri dönüflünü sa¤layacakt›r. Ancak hastalar aras›ndaki
de¤iflkenlik vekuronyumda daha fazla görülmektedir.
Bu durum da flafl›rt›c› de¤ildir çünkü nöromüsküler
blokla iliflkili vekuronyum dozu disosiasyon sabitinden
daha azd›r ve bu durumda sugammadeks ba¤lanmas›
çok etkili olacakt›r. 

Bu konu ile ilgili ikinci bir çal›flmada Brady ve ark.
(34) sugammadeksin vekuronyum ile yap›lm›fl nöro-
müsküler blo¤un geri çevrilmesini neostigmin ile karfl›-
laflt›rm›fllard›r. Vekuronyumun son dozundan sonra T2
nin yeniden görülmesi ile hastalara ya 2 mg kg-1 dozda
sugammadeks verilmifl veya 50 µg kg-1 neostigmin 10
µg kg-1 glikopirolat ile kombine edilerek verilmifltir. Bu
çal›flman›n sonucunda TOFR=0.9 düzeyine dönme za-
man› sugammadeks ile neostigmine göre daha h›zl› ola-
rak bulunmufltur (sugammadeks:2.7 dakika ve neostig-
min:17.9 dakika) ve her iki ilaç ile de hiçbir beklenme-
dik etki ya da yan etki gözlenmemifltir.  

Duvaldestin ve ark.’n›n (35) yapm›fl olduklar› çal›fl-
mada propofol ile indüksiyon yap›lm›fl ve anestezi ida-
mesinde sevofluran kullan›lm›fl vakalarda, sugamma-
deksin rokuronyum ve vekuronyumun nöromüsküler
bloke edici etkilerini geri çevirme etkinli¤i ve sugam-
madeksin güvenlik de¤iflkenlerini incelemifllerdir. 20-65
yafl aras›ndaki 102 hasta iki gruba ayr›lm›fl ve bu hasta-
lardan 50 tanesine kas gevfletici olarak 0.9 mg kg-1 roku-
ronyum ve 52 tanesine kas gevfletici olarak 0.1 mg kg-1

vekuronyum verilmifltir. ‹dame dozlar rokuronyum için
0.1-0.2 mg kg-1 ve vekuronyum için 0.02-0.03 mg kg-1’dir.
Nöromüsküler blok akselomiyelografi ile izlenmifl ve
son kas gevfletici dozundan sonra 1-2 PTC gerçekleflince
0.5, 1.0, 2.0, 4.0, ya da 8.0 mg kg-1 dozda tek doz bolus
sugammadeks verilmifltir. Primer etkinlik de¤iflkeni ola-
rak TOFR=0.9 olarak belirlenmifltir. Çal›flman›n sonu-
cunda >4 mg kg sugammadeks dozlar›nda rokuronyum
ya da vekuronyuma ba¤l› derin nöromüsküler blo¤un
h›zla geri çevrildi¤i bulunmufltur.

• Sugammadeks kullan›m› ile ilgili di¤er klinik

durumlar

Suzuki  ve  ark.  (36)  yapm›fl  olduklar›  çal›flmada
rokuronyum taraf›ndan gerçeklefltirilen nöromüsküler
blo¤un sugammadeks ile geri döndürülmesini 15 genç
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(20-50 yafl) ve 15 yafll› (>70yafl) hastada incelemifller ve
PTC 1-2 görüldü¤ünde verilen tek doz 4 mg kg-1 sugam-
madeksin TOFR=0.9 düzeyine getirme ifllemindeki et-
kinli¤i kay›t alt›na al›nm›flt›r. Çal›flman›n sonucunda su-
gammadeksin yafll› hasta grubunda da nöromüsküler
blo¤u etkin bir biçimde geri döndürebildi¤ini ancak bu
etkiyi genç hasta grubuna göre daha uzun sürede ger-
çeklefltirdi¤ini ortaya koymufllard›r. 

Raft ve ark. (37) yapm›fl olduklar› retrospektif bir in-
celemede postoperatif kanama yönünden yüksek risk ta-
fl›yan hastalara verilen 2 ve 4 mg kg-1 sugammadeksin
artm›fl kanama ile iliflkisi olmad›¤›n› ortaya koymufllar-
d›r ancak 16 mg kg-1 gibi yüksek dozlarda sugammadeks
alan hastalarda ya da preoperatif olarak anormal koagü-
lasyon testleri olan hastalarda prospektif olarak daha ile-
ri çal›flmalar›n yap›lmas› gerekti¤ini önermifllerdir.

Miyastenia gravis gibi nöromüsküler hastal›klarda
sugammadeksin etkinli¤i de araflt›rmac›lar›n üzerinde
durdu¤u bir baflka konu olmufltur. Bu hastalar non-depo-
larizan kas gevfleticilere karfl› oldukça duyarl›d›rlar ve
bu ilaçlar›n etkilerinin yeterince geriye çevrilememesi
riski ile belirgin olarak karfl› karfl›yad›rlar. Ancak su-
gammadeks, rokuronyum kullan›lan bu hastalarda nöro-
müsküler fonksiyonun h›zl›ca geri dönmesinde oldukça
etkilidir (38,39). Sugammadeks h›zl› aktif rokuronyu-
mun eliminasyonunu sa¤lad›¤› için miyastenia gravis
hastalar› kas gevfletici verilmeden önceki klinik durum-
lar›na geri dönmektedirler. Bu yaklafl›m miyotonik dist-
rofi ve transverse miyelit hastalar›nda da etkin olmakta-
d›r (40,41).

• Sugammadeksin yan etkileri

Sugammadeks ile ilgili günümüze kadar çok az yan
etki bildirilmifltir. 13 gönüllü ile yap›lan bir çal›flmada
96 mg kg-1 gibi normalin 48 kat fazlas› ve maksimum
klinik dozun 6 kat fazlas› bir dozda sugammadeks kulla-
n›lm›fl ve çal›flmaya kat›lan gönüllülerin sadece 1 tane-
sinde hipersensitivite semptomlar› gözlenmifltir (42). 

Yukar›da bahsedilen Cochrane meta analizinde (32)
plasebo ile sugammadeks karfl›laflt›r›ld›¤›nda yüksek
oranda yan etki varl›¤›na dair bir bulgu saptanamam›flt›r.
Günümüze kadar sadece bir çal›flmada 3.2 mg kg-1 doz-
daki sugammadekse karfl› belirgin allerjik reaksiyon bil-
dirilmifltir (43).

Sonuç

Yukar›da bahsedilen tüm çal›flmalar›n ›fl›¤›nda roku-
ronyuma ba¤l› nöromüsküler blo¤un geri çevrilmesinde
sugammadeksin etkinlik ve güvenlik aç›s›ndan neostig-
minin yerini alabilece¤i düflünülebilir. Ancak anestezi
uygulamalar› ile ilgili maliyet-etkinlik analizi çal›flmala-

r›nda sugammadeks kullan›m›n›n neostigmine göremali-
yeti artt›rd›¤› da bildirilmektedir (44,45). Bu durumun
ilac›n acil olgular ve seçilmifl vakalar d›fl›nda rutin kul-
lan›m›n› s›n›rlad›¤› kaç›n›lmaz bir saptama olacakt›r.
Beklentimiz böbrek yetmezli¤i, miyastenia gravis, ileri
yaflta hastalar gibi anestezi uygulamas›n›n yaflamsal risk
tafl›d›¤› özel durumlarda sugammadeks kullan›m›na ait
yeni ve kapsaml› klinik çal›flmalarla sugammadeksin et-
kinli¤i ve güvenli¤i konusunda yeni bak›fl aç›lar›n›n h›z-
la ortaya konmas›d›r.
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