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Ozet

Amag: Alfentanil ve fentanilin midazolamla kombinasyonla
rinin koroner bypass cerraimde hemodinami, uyant
ve ekstiibasyon surelerine etkileri ginald1.

Yontem: Premedikasyonda operasyondan 1 saat Once
diazepam uygulandi. Anestezi induksiyodan once
periferik vendz, radiyal arter kateteri,gsmguler ven v
termodiliisyon pulmoner arter kateterizasyonu, EKg
hemoglobin oksijen satlirasyonu monitorizasyonu lyapi
di. Indiiksiyonda birinci gruba alfentanil 7&/kg ve 7!
pa/kg midazolam, ikinci gruba 7.Bg/kg fentanil ve 7
pa/kg midazolam uygulandi. Anestezlamesi olara
her iki gruba 0.2%ug/kg/dakika midazolam infliizyonu
buna ilave birinci gruba 1.jug/kg/dakika alfentani
ikinci gruba 0.15ug/kg/dakika fentanil inflzyonu yapil-
di.LKas geyetici olarak pankironyum  kullaah.
Hemodinamik veriler, uyanma ve ekstiibasyon s
kargilastiridi.

Bulgular: Gruplar yg, cinsiyet ve vicut @rhg agisinda
farkhlik gdstermiyordu. Hemodinamik o6lcimler
uyanma surelerinde gruplar arasinda istatistikad hu-
lunmadi. Ekstlibasyon streleri midazolam-alfentgnik
bunda 25132 dakika, midazolanfentanil grubund
312+38 dakika idi ve iki grup arasinda istatistiksel an
lamli fark gézlendi (p < 0,05).

Sonug: Alfentanilin midazolamla kombinasyonunun fentanil-
midazolam kombinasyonuna gfre avantaj e
ekstiibasyon olmgur.

Anahtar Kelimeler: Alfentanil, Fentanil, Midazolam,
Kardiyak anestez
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Summary

Purpose: The effects of alfentanihidazolam and fenta
midazolam combinations on hemodynar
postoperative extubation and walke- times wel
assessed in cardiac surgery to determine a
anesthetic agent choice.

Methods: Oral diazepam was given an hour before
operdions for premedication. Peripheral venous, r
artery, right jugular vein and thermodilution pulnzao
artery cathaters were placed and ECG andgexy
saturation were monitorized before induction. Atéem
75 pug/kg and midazolam 7Qg/kg in the fir$ group an
fentanyl 7.5 pug/kg and midazolam 7Qg/kg in th
second group were given for induction. Anesthesk
maintained with 0.25.ug/kg/minute midazolam in b
groups and additional alfentanil udg’kg/minute ar
fentanyl 0.1pig/kg/minute were admistered in groug
and Il, respectively. Pancuronium was the m
relaxant in both groups. Hemodynamic data, awak
and postoperative extubation times were compared.

Results: Age, sex and body weights were statistically sil
in both groups. While émodynamics and awaker
times did not differ statistically, extubation timer
midazolam-alfentanil (25132 minutes) was significan
shorter than that in midazolam-fentanyl (332
minutes) (p < 0,05).

Conclusion: The only advantage of alfentanil-mistdam ove
fentanyl midazolam combination has been the
extubation time in coronary bypass surgery.

Key Words: Alfentanil, Fentanyl, Midazolam,
Cardiac anesthesia
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Kardiyak cerrahide

stabiliteyi sglamak ve miyokardiyal iskemiyi en sufentanil

ama¢c hemodinamik miuzde kardiyak anestezide fentanil, alfentanil,

ve remifentanil gibi  opioidler

aza indirgemektir (1,2). Bu amacla induksiyon, intraoperatif anestezi ve postoperatif analjeg- sa
endotrakeal entlibasyon ve sternetomiden sonrdadiklari icin vazgecilmez ajanlardir. Yiksek doz

olusacak hemodinamik ggsiklikleri azaltmak icin

opioidler kullanildginda uyanma ve ekstiibasyon

yuksek dozda opioidler kullaniimaktadir Gunu- sireleri uzamaktadir (3).
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Kardiyak depressan etkileri minimal olu
icin benzodiazepin grubu ilaglara kardiyak vgedi
anestezi uygulamalarinda sikliklastarulmakta-
dir. Bir benzodiazepin olan midazolam kardiak
cerrahide kullanildn zaman opioidlerin ajilmis
yluksek dozlarindan kac¢inifgiicin uyanma siresi

Yesim BATISLAM

dakika sonra 4. sternum kapatildiktan sonra 5.
yogun bakima gelg@i zaman 6. ygun bakima
geldikten 4 saat sonra.

Batin girsimler icin orta dereceli hipotermi
uygulandi (nazofarenks isisi: 33-3€). Sguk
kristaloid kardiyopleji kullanildi. Kardiyopulmoner

ve ekstiibasyon siresi kisalacaktir (4). Bu nedenleDypass sirasinda pompa hizi 2,4 Itidk/ve

calismamizda alfentanil ve fentanilin midazolamla
beraber kullanildiklarinda hemodinamiye, uyan-
maya ve ekstubasyon sirelerine etkilerinisird:

di ve bu iki anestezi protokoliinden hangisinin
daha avantajli oldiu ortaya konmaya calld1.

Gerec ve YOntem
Koroner arter bypass cerrahisi gecirecek 30
hasta cabma kapsamina alindi. Hastalar rastgele
iki gruba ayrildi. Karag@er ve bobrek yetmezii,
kontrol edilmemy hipertansiyon, morbid obezitesi
olan ve 6 saatten fazla anestezi uygulanan hastal
calisma dsi birakildi.

Premedikasyonda hastalara operasyondan 1
saat 6nce 10 mg. oral diazepam verildi. Anestezi

induksiyonundan once periferik vendz ve radiyal
arter kateterleri yerkldirildi ve sa internal juguler
ven ve termodilisyon  pulmoner  arter
kateterizasyonu, EKG ve periferik hemoglobin
oksijen saturasyon monitorizasyonu yapildi. Anes-
tezi indiksiyonunda 1. gruba (MA) alfentanil 75
po/kg ve 70pg/kg midazolam, 2. gruba (MF) 7,5
pa/kg fentanil ve 7Qug/kg midazolam uygulandi.
Anestezi idamesinde her iki gruba 0,25
pg/kg/dk’dan midazolam infizyonu, buna ilave
olarak 1. gruba 1,pg/kg/dk alfentanil, 2. grubada
0,15 pg/kg/dk fentanil inflzyonuna BEndi. Kas
gewetici olarak pankronyum 0,1 mg/kg kullanildi.
Endotrakeal entiibasyondan sonra géuder %100
oksijenle ventile edildi. Hemodinamik kontrol icin
efedrin veya nitrogliserin uygulandi. Hemodinamik
Olcimler (Ortalama Kan Basinci (OKB), kalp hizi,
Santral Ven0z Basing(SVB), Pulmoner Kapiller
Wedge Basing(PCWP), Kardiydkdeks(Cl), Sis-
temik  Vaskiler Rezistans indeksi(SVRI),
Pulmoner Vaskiller Resiztairsdeksi(PVRI)ve Sol
Ventrikil Atim Is indeksi(LVSWI)) sirasiylasu
zaman araliklarinda olcildd. 1. preindiksiyon 2.

perfiizyon basinci 50-80 mmHg olarak tutuldu.
Kardiyopulmoner bypassdan ayrilmadan dnce has-
talar 37°C’ye kadar 1sitildi. Ygun bakimda anal-

jezi icin IV morfin 0,05 mg/kg uygulandi. Hasta

sakin ve uyanik oldiu zaman mekanik
ventilasyona son verildi. Ekstlibasyon kriterleri;
hastanin CPAP sirasinda 20'den az solumasi,
FiO,'sinin < 0,40 olmasi, PA@in 90 mmHg'nin

Uzerinde ve PaCnin 45 mmHg'nin altinda ol-
mas! idi. Her iki grupta da Kkarakteristikler,

{Rremedikasyon, cerrahi siresi, aortik kros-klemp

suresi ve kardiyopulmoner bypass slresi ve greft
saylislI acisindan kalastirildi.

Istatistiksel analizler icin, gruplar arasinda
demografik ozellikler icin tek yonli varyans anali-
zi, grup ici ve arsindaki hemodinamik él¢giimlerin
kargilagtirlmasi icin  tekrarlayan dlgiimlerde
varyans analizi kullaniimtir. Degerler ortalama ve
Standart sapma olarak sunuktur. P<0,05 istatis-
tiksel olarak anlamli olarak kabul edilgtir.

Bulgular

Koroner arter bypass cerrahisi geciren hastalar
her iki grupta yacins ve girlik gibi karakteristik-
ler acisindan farkliik gostermiyordu. Preoperatif
ila¢ kullanimi, preoperatif ventrikil ejeksiyon Kkra
siyonlari, kros-klemp sdreleri, cerrahi sireler ve
greft sayilar istatistiksel olarak benzer idi. fla
1).

Her iki grupta da ¢cayjma suresince kalp hizi
ve kan basinclar kontrollii seyretti. Santral vendz
basing, pulmoner kapiller wedge basing, kardiyak
indeks, sistemik vaskiler rezistans indeksi,
pulmoner vaskiler rezistans indeksi ve sol
ventrikdl atim § indeksi gibi hemodinamik élgim-
ler benzerdi ve gruplar arasinda istatistiksel fark
yoktu (Tablo 2). Grup ici hemodinamik verilerin
karsilastirlmasinda her iki grupta da indiksiyon-

indiksiyondan 5 dakika sonra 3. sternotomiden 54an sonra belirgin olarak ortalama kan basinci,
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Tablo 1. Hastalarin perioperatif karakteristikleri.
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dakika oldu ve istatistiksel anlamli fark saptanma-
di, fakat MA grubundaki hastalar operasyon biti-

Grup!  Grup I minden ortalama 25B2 dakika sonra ekstlibe
(n=15)  (n=15) edilirken MF grubunda bu sire 3828 dakika
Yas (yil) 60+8 62:9 . e
Cinsiyet (K/E) 8/7 8/7 oldu ve iki grup arasinda istatistiksel anlamli tek
Kilo (kg) 72+12 7413 fark ekstubasyon surelerinde gozlendi (p < 0,05).
Preoperatif kullanilan ilaclar . .
Nitratlar 8 8 Kardiyopulmoner bypass sirasinda verilen
B-bloker 10 11 kristalloid miktari, idrar outputu, 24 saatlik kana
Cd antagonisti 8 ! miktarlari ve ygun bakimda kalma strreleri her iki
Ventrikil Ejeksiyon Fraksiyonu (%) 55+5 53t5
Kros-klemp stiresi (dak) 7247 706 grupta da ayniydi.
Cerrahi suresi (dak) 25924 27%*23
Greft sayisi 3509 381 Tarti sma
*p<0,05

Calsmamizda her 2 grup arasinda uyanma su-
releri arasinda fark yoktu ancak ekstiibasyon suresi
acisindan alfentanille yapilan kombinasyonun
kalp hizi, kardiyak indeks ve SVRI glilstlr  fentanil ve midazolama gére daha avantajli olarak
(p<0,01). Takip eden olcuimlerde indiksiyondan saptandi. Ahonen ve arkatiinin calsmasinda
onceki dgerlerine ulamistir. Gruplar arasinda  fentanilin t80 deseri alfentanilden belirgin derece-
vazokontriktor gereksinimi ve inotropik destek {e yzun bulunmuve opioidlerint80 deserleri ve
gereksinimi arasinda da fark saptanmadi. BirinCitrgkeal ekstiibasyon gerleri arasinda lineer bir
gruptada (MA) uyanma sireleri ortalama #82  korelasyon saptanstir. Soyle ki alfentanil ve
dakika iken MF grubunda bu sure ortalama#iZ8  sufentanilin plazma konsantrasyonunun %80’inin

Tablo 2. Gruplar arasindaki hemodinamikgigklikler

Indiiksiyondan Sternotomiden Sternum Kapatildiktan Yogun Bakimdéi

Preindilksiyon 5 dak. sonra 5 dakika sonra sonra Yogum Bakim 4.saat
Kalp hizi
Grup | 73+12 65+10" 75+13 77+14 80+15 75£12
Grup Il 75+13 64+9" 76+10 76+12 7912 7710
Ortalama KB
Grup | 84+10 76+10 79+9 80+12 82410 85+12
Grup Il 80+12 74+12" 78+10 79+12 83+10 83+10
SVB
Grup | 6+3 6+3 6+3 7+3 7+4 8+3
Grup Il 5+3 6+3 6+3 7+3 7+3 8+3
PCWP
Grup | 1144 9+3 9+4 11+3 10£3 1244
Grup Il 10+3 10+3 10+4 12+4 1243 13+3
Kardiak Indeks
Grup | 2,8:0,5 2,404 2,7+0,6 3,2+0,7 3,0t1 3,2+0,9
Grup Il 2,8+0,7 2,6+0,6 2,8+0,9 3,0:0,9 3,1+0,9 3,0:0,9
SVRI
Grup | 2637512 2340648 2578578 2450345 2500548 2478:348
Grup Il 2457478 2300532 2478:502 2437489 2476£542 2356£532
PVRI
Grup | 200+126 269159 278126 205+105 224+120 225+113
Grup Il 205+103 275134 289124 215+110 226+110 229+120
LVSWI
Grup | 49+12 48+10 43+11 44+10 48+12 49+12
Grup Il 50+£12 51+10 49+10 45+11 50+10 51+10

*p<0,05, *p<0,05 Preindiiksiyon derleri ile kasilastirildiginda
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elimine edildgi t80 degerleri arttikca ekstibasyon sagladigl disiniimistir. Alfentanil ve fentanilin
sireleri de uzamaktadir(5). Bizim gaiamizda da  ve fentanil benzeri opioidlerin midazolamsid-
alfentanil kullanilan grupta ekstiibasyon siresinindaki diger ajanlarla kombinasyonlarinin kdasti-
fentanil kullanilan gruba gore yakl& 1 saat erken  rilmasiyla bu iki ajanin ve yeni opioid
olmasinin nedeni bu iki ila¢ arasinda&d farklili- derivelerinin kalp cerrahi anestezisindeki gercek
gina bah oldugunu digundirmektedir. Bu  yeri daha iyi anlgilacaktir.
opioidlerin t50 deserleri ise dgisik calismalarda
benzer bulunmy ve uyanma veya trakeal
ek_st_ubasyon sureleri ile korele (I)Imgdt;]ellrtlll- | bypass graft, Br J Anaesth 1998: 61 97-104.
mistir (5-7_)_' CABG ve _CPE_’ uygu e_man . astalarla 2. Amado WJ, Thomas SJ. Cardiac surgery: intraoperative
uyanma slresi anestetiklerinsicidaki faktorlerden management. In: Thomas SJ, Kramer JI. Manual of
de etkilenebhilir. Orngn, cerrahi sonrasi beyin cardiac anaesthesia. 2nd edition. New York. Churchil
veya hemostazdaki gisiklikler sonraki uyanmayi Livingstone 1993; 401-42. ,
tkileyebilir (8). Uyanma ve trakeal ekstiibasyon 3. Samuelson PN, Reves JG, Kirklin JK, et al. Comparison
etlkiley ) -y ) __ y of sufentanil and enflurane-nitrous oxide anesthder
arasindaki farklliklar midazolam ve opioidlerin myocardial revascularization. Anesth Analg 1986; 65
arasindaki etkilgmlerden etkilenebilir. Alfentanil 217-26.
ve fentanil kara(gerde sitokrom P450 3A4 enzi- 4. Lehmann A, Zeitler C, Thaler E, et al. Comparisotvaf

. . o . . different anesthesia regimens in patients undeggoin
miyle metabolize olur; midazolam ise P 450 aktivi-  aortacoronary bypass grafting  surgery:  sufentanil-
tesinden daha az etkilenir. Ayrica alfentanil ve  midazolam versus remifentanil-propofol. J Cardioghor
fentanil p agonistleridir ve midazolam bu VESC A”esmc)lszo? Aug: 3514| (4): 416-20. | ettec

. . .. . . G . 5. Ahonen J, ola KT, Salmenpera M, et al. Effe€t o
opioidlerin CNS uzerindeki etkilerini benzmk”' . diltiazem on midazolam and alfentanil dispositiom i
de arttirir (7,9,10). Bundan dolay! farmakodinamik  patients undergoing coronary artery bypass grafting
etkiler t80 gibi farmakokinetik parametrelersd- Anesthesiology 1996; 85:1246-52.
da dger faktorlerden etkilendi igin t50 vet80 6. Schraag S, Mohl U, Hinch M, et al. Recovery fromoogi

areleri N . direkt lineer etki adster anaesthesia: the clinical implication of contextsitve
sureler uygnma uzerine are . | " g e half-times. Anesth Analg 1998; 86:184-90.
memekted'r-_ Bu Qamada da tum _hemOd'nam'k 7. Wood M. Pharmacokinetics and principles of drug
ve farmakodinamik etkikémler her iki grupta ayni infusions in cardiac patients. In: Kaplan JA ed. dbzr
olmasina ramen sadece ekstiibasyon siiresinin Anaesthesia. Philadelphia: W.B Saunders, 1998, ehapt

.. . 20: 669-77.
MA grubunda daha kisa olmasi s6z konusu etk”ere& Harris DN, Bailey SM, Smith PLC, et al. Brain swelling

baglanmstir. after coronary after bypass surgery. Lancet 199%: 3
Sonug olarak MA alan hastalarda ekstiibasyon 586-7. _

suresi daha kisadir ve gan bakimdan transferleri 14 -t Weod M, viood A and, Guengerh PP

daha erken donemde olabilmektedir. Koroner arter aifentanil metabolism:  cytcochroma P450  3Ad.

bypass cerrahisi gecirecek hastalarda opioid kulla- Anesthesiology 1992; 77: 467-74.

nimini azaltmak icin ve opioidlerin farmakodina- 10-E3tme§r:‘iliT\;e*:ri:OLUC'?"\(()'mLéer‘F)g;g;’ Zka'a";esmmanesi .

mik etkilerini hafifletmek acisindan bu ajanlarin responsible forytfemany| and sufentanil N_deammy

midazolamla kombinasyonu uygun bir alternatif  Anesth Analg 1996; 82: 167-72.

olarak gorilmektedir. Buna ek olarak alfentanilin

midazolamla  kombinasyonunun fentanilin

midazolamla kombinasyonuna tek Ustigilierken

ekstiibasyon olmgur, bu agidan midazolam kom- Yazisma Adresi: Dr.Yesim BATISLAM o

binasyonunda  alfentanilin  bir  kardiyak Ankara Universitesi Tip Fakiltesi

i o i L o ) Anesteziyoloji ve Reanimasyon AD,
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