Preoperatif proflaktik amacla uygulanan
sefalosporin ve aminoglikozid grubu antibiyotiklerle
atrakurium besilat'in etkilesimleri
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Atrakurium besilat ile amioglikozid ve sefalosporin grubu antibiyotikler arasindaki ila¢ etkilegimleri 36
hastada arastirildi. Atrakurium verilmesinden sonra kas giictiniin T4/TVde %75 spontan geri doniis siiresi
degerlendirmeye alindi. Gruplar arasinda isatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p>0.05). Bu antibi-
yotiklerin tedavi edici dozlarinda atrakurium besilat'in noromiiskiiler bloker etkisinipotansiyalize etmedigi sonu-

cuna ulasildi. [Tiirk Tip Arastirma 1992 10(2): 92-95]
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Atrakurium kompetetif néromiiskiiler bloker
ajandir (1). Bilindigi gibi anestezi sirasinda ¢esitli
ilaglarla kompetetif noromiiskiiler bloker ilaglar
arasinda etkilesimler olabilir (2,3). Aminoglikozid
grubu antibiyotiklerle néromiiskiiler bloker ajanlar
arasindaki etkilesimler bilinmektedir (4). Birgok in-
vivo ve invitro ¢aligmalarda aminoglikozid grubu an-
tibiyotiklerin, nondepolarizan ndromiiskiiler blo-
kiirlerin etkilerini potansiyelize ettikleri gdsteril-
migtir (5). Caligmamizda, hastalara proflaktik ola-
rak verilen aminoglikozid (GENTAMISIN 5 mg/kg)
ve sefalosporin (MAKSIPORIN 50 mg/kg) grubu
antibiyotiklerle atrakurium besilat (0.6 mg/kg) ara-
sinda olusan etkilesim sonucunda noromiiskiiler
blokaj siiresindeki degisimler incelenmistir.

GEREC VE YONTEM

Calismamizda her iki cinsten, ASA Kklasifika-
syonunda I-III grubundan, hi¢bir néromiiskiiler
hastaligr bulunmayan, prospektif sec¢ilmis otuzalti
hasta ele alindi.
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Operasyon cinsi olarak ¢esitli ortopedi vakala-
r1 ve histerektomiler se¢ildi. Hastalarin yas, cins ve
agirliklarina gore dagilimi arasindaki iligki Tablo
I'de gosterildi.
alinmadan 30 dakika
once peroral 10 mg diazepam ile premedike edildi-

Hastalar operasyona

ler. Anestezi indiiksiyonu, diazepam 0.15-0.2 mg/kg,
fentanil 1 ug/kg, dehidrobenzperidol 0.1 mg/kg ile
gerceklestirildi. Endotrakeal entiibasyon 0.6 mg/kg
atrakurium besilat ile gerceklestirildi. Anesteziye
%50 oksijen ve %50 azotprotoksit ve fentanil 1
ug/kg/saat inflizyonu ile devam edildi. Operasyon
sirasinda hastalara kontrollii ventilasyon uygulandi.

Hastalar esit sayida 3 gruba ayrilarak (12'ser
hasta) Grup 1'de hig bir antibiyotik verilmedi (Kont-
rol grubu). Grup 2'deki hastalar 50 mg/kg sefalospo-
rin aldilar (Maksiporin grubu). Grup 3'deki hastalar
ise 5 mg/kg aminoglikozid ve 50 mg/kg sefalosporin
grubu antibiyotik aldilar (Maksiporin + Gentamisin
grubu).

Hastalarda noromiiskiiler blok monitarizasyo-
nu hipotenar kaslara TOF (train of four) uygulana-
rak izlendi (6). Kas gevsetici ajan uygulanmadan
onceki kontrol deger kaydedildi. Kas gevsetici ajan
ile %100 blok elde edildikten sonra antibiyotikler
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Tablo 1. Hastalarin yas, cins, agirlik ve spontan olarak kas giiciiniin T4/Tl'de %75 geri doniisii igin gecen
slirenin istatistiksel dagilimi (Gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunamamistir p>0.05)

Grup 1 Grup 2 Grup 3

Kontrol Maksipor Mak. + Genta
Yas (y1l) 44.411 237 44.75i 391 51.07+ 9.79
Agirlik (Kilo) 64.16+ 3.55 64331 323 68.871 3.80
K/E (Cinsiyet) 9/3 7/5 4/8
T4/T1 %7 (dak.) 38.331 2.04 37.51 283 42.51 226
verilerek her 5 dakikada bir T4/T1 Ol¢iimii tekrar- SONUCLAR

landi. Blok %75 geri dondiigiinde 0.1 mg/kg atraku-

. . . S e B Calismamizda atrakurium basilat ile ndéromiis-
rium besilat ile kas gevsemesi siirdiiriildii. Blogun

kler blok olusturulduktan sonra, kas giiciinii spon-
tan olarak T4/Tl'de %75 oraninda geri doniisi ile,
ek doz noéromiiskiiler bloker ajan ilave edildi.

%75 spontan geri doniisii icin gegen siire kaydedil-
di. Operasyonun sonunda ndromiiskiiler blokaj 3-5

mg piridostigmin ile antagonize edildi.
Antibiyotik verilmeyen 1. grup ile, sefalosporin

Biitlin hastalarda preoperatif ve postoperatif grubu antibiyotik alan 2. grup arasinda istatistiksel

idrar kreatini izlenerek bobrek fonksiyonlar1 goz olarak anlamli bir fark saptanmadi (p>0.05). Yalniz
oninde  tutuldu. sefalosporin grubu antibiyotik alan grup arasinda da

Alinan sonuglarin istatistiki degerlendirilmesi (Grup 3), istatistiksel olarak anlamli fark saptanma-
Student's t testi ile yapildi. d1 (p> 0.05). Yalniz sefalosporin grubu antibiyotik
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Sekil 1. T4/T1 degerleri her ii¢ grupla gosterilmistir.
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alanlar (Grup 2) ile hem sefalosporin grubu hem de
aminoglikozid grubu antibiyotik alanlar (Grup 3)
arasinda da istatistiksel ac¢idan anlamli fark bulun-
mad1 (p>0.05). Tablo 1'de elde edilen bulgularin
istatistiksel degerlendirilmesi sunuldu. Sekil 1'de
antibiyotik verilmeyen grupta zamana gore spontan
olarak noéromiiskiiler blokajin geri doniisii gosteril-
di. Sefalosporin grubu antibiyotik alan grupda spon-
tan olarak noriimiiskiiler blokajin geri doniisii za-
mana gore cizildi. Aminoglikozid ve sefalosporin
grubu antibiyotikleri alan grupda ise kas giiciiniin
spontan geri doniisiinli zamana gore degisimi belir-
tildi.

Hastalarda preoperatif ve postoperatif idrar
klirensleri izlendiginde bobrek fonksiyonlarinin nor-
mal sinirlar ¢er¢evesinde kaldigi saptandi.

TARTISMA

Noromiiskiiler bloker ajanlar ile aminoglikozid
grubu antibiyotikler arasindaki etkilesimin klinik
onemi bilinmektedir (5,7). Mekanizmasi tam olarak
aciklik kazanmamis olsa da kompetetif ve depola-
rizan blok olusturmalar1 ve presinaptik etkileri do-
layistyla blok olusturduklari kabul edilmektedir (8).
Olusan kombine blok siiresinin uzamasi ve neostig-
min ile geri dondiiriilememesi beklenen sonugtur.
Kedilerde yapilan deneylerde aminoglikozid grubu
antibiyotiklerin atrakurium besilat ile olusturulan
noromiiskiiler blokaji potansiyelize ettigi ancak
neostigmin ile bu kombine blogun geri dondiiriilebil-
digi gosterilmistir (7,8). Ayni calismada serum dii-
zeyi 1-10 mg/kg tedavi dozunda tutu!' « s ve genta-
misinin dozu da 1-3 mg/kg olarak ayarlanmistir. So-
nuclar degerlendirildiginde ndéromiiskiiler blogun
uzamadigi klinik olarak gdosterilmistir (9). Hayvan
deneylerinde yapilan doz g¢aligmalarina goére 50
mg/kg gentamisin ile uzayan ndéromiiskiiler cevap
elde edilmistir (10,11). Bu durumda ise serum dii-
zeyi toksik diizeylere ulasmaktadir (12).

Ameliyathanemizde rutin olarak ve proflaktik
amagla uygulanan sefalosporin grubu ve aminogli-
kozid grubu antibiyotiklerle atrakurium besilat ara-
sinda da bir etkilesim olup olmadigim arastirmak
maksad: ile yaptigimiz ¢alismamizda benzer bulgu-
lar elde edildi. Antibiyotiklerin serum diizeylerini
saptamak olanag1 olmadigindan idrar klirensleri géz
onilinde tutularak hastalarda antibiyotikerin atilim-
lar1 hakkinda fikir sahibi obuaya g¢alisildi.
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Arastirmamizin sonuglarina goére sefalosporin
grubu antibiyotiklerin atrakurium besilat'in noéro-
miiskiiler bloker etkisini arttirict olmadiklari, ayni
zamanda aminoglikozid grubu antibiyotiklerle bir-
likte uygulandiklarinda da noéromiiskiiler blok iize-
rine potansiyelize edici etki gdstermedikleri saptan-
di.

Uyguladigimiz antibiyotik dozlarinda (genta-
misin 5 mg/kg, maksiporin 50 mg/kg) hastalarda
T.O.F ile takip edilen néromiiskiiler blok siiresi kli-
nik ve istatistiksel acidan degerlendirildiginde kont-
rol grubuna oranla anlamsiz bulundu. Bulgular
15181nda tedavi edici dozlarinda her iki grup antibi-
yotiklerin atrakurium'un ndromiiskiiler bloker etki-
sini degistirmedigi sOylenebilir.

Preoperatif tedavi edici dozlarda uygulanan
amioglikozid ve sefalosporin grubu antibiyotiklerin
ayr1 ayr1 ve birlikte uyguladiklarinda atrakurium'un
noromiiskiiler bloker etkisini potansiyelize ederek
ndéromiiskiiler blogun siiresini uzatmadiklar1 sonu-
cuna varildi.

Drug interactions between
prophylactic antibiotics
(cephalosporine and aminoglycoside)
and atracurium

Drug interactions between the cephalo-
sporins (MAKSIPORIN), aminolycosides
(GENTAMICIN) and atracurium were stu-
died prospectively in 36 patients. Onset time,
clinical duration, and time to spontaneous re-
covery ofT4/Tl ratio of 0.75 after atracurium
injection were measured. No statistically signi-

ficant differences were found between two
groups (p<0.05). The neuromuscular block
produced by atracurium was not significantly
influenced by the presence of therapeutic
doses of cephalosporines and aminoglyco-
sides. [TurkJ Med Res 1992, 10(2): 92-95]

Key Words: Cephalosporines, Aminoglycosides,
Atracurium
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