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Ozet

Giris: Koroner arter bypass cerrahisi anestezi indiiksiyonunda
remifentanil-etomidat, fentanil-propofol gruplari arasin-
daki hemodinamik degisiklikleri karsilastirmay1
amagladik.

Yontem: Hastalarin kalp hizi, MAP, MPAP, PCWP,CVP, CO,
CI, SV, SVI, PVR, PVRI, SVR ve SVRI'sinin baglangi¢
degerleri alindiktan sonra, iki gruba ayrildilar.
Indiiksiyonda, birinci gruba Spg/kg remifentanil +
0,3mg/kg etomidat (RE), ikinci gruba, Spg/kg fentanil +
Img/kg propofol (FP) verildi. Kas gevsemesi igin
0,1mg/kg pankronyum kullanildi. Anestezi idamesi
41t/dk O2 iginde %] izofloran ile saglandi. Her hastaya
sternotomi Oncesi 3ug/kg fentanil bolus yapildi.
Hemodinamik degerlendirmeler indiiksiyon sirasinda,
entiibasyondan 1. ve 5. dk. sonra, sternotomi Oncesi ve
sonrasinda tekrarlandi. P<0,05 istatiksel olarak anlamli
kabul edildi

Bulgular: Indiiksiyon sonunda FP grubunda MAP ve SVR'de
p<0,05 olmak iizere anlaml1 azalmalar g6zlenirken, diger
6l¢lim zamanlarinda RE grubunda anlamli artislar sap-
tandr.. Yine, RE grubunda ciddi bradikardi gozlendi.

Sonug: FP grubunda indiiksiyondaki belirgin depresyona rag-
men, ¢alisgma boyunca hemodinamik denge saglandi. RE
grubundaki asir1t MAP yiikselmeleri ve derin bradikardi
onemli komplikasyonlar olarak degerlendirildi. Bu ¢alis-
mada FP ikilisinin hemodinamik stabilite saglama ag¢isin-
dan, RE grubuna gore daha iyi oldugu sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Anestezi-koroner arter bypass cerrahisi,
Opioid-remifentanil

Summary

Introduction: We aim to compare hemodynamic changes of be-
tween groups remifentanil- etomidate(RE), fentanil-propofol
induction of anaesthesia in coronary artery bypass surgery.

Materials and Methods: Patients were parted two group after
whose measured at baseline value of HR, MAP, MPAP,
PCWP, CVP, CO, CI, SV, SVI, PVR, PVRI, SVR and
SVRI. Group I received 5pug/kg remifentanil + 0,3mg/kg
etomidat (RE),group II received 5pg/kg fentanil +
1mg/kg propofol (FP) at induction of anaesthesia. Muscle
relaxation was provided with pancuronium 0,1mg/kg.
Anaesthesia was maintained by 1% isoflurane in 4% ox-
igen. Each patient administered 3pg/kg fentanil as bolus
before sternotomy. Hemodynamic measurements were
obtained after induction of anaesthesia, 1 and 5 min after
intubation, before and after sternotomy. P<0,05 was con-
sidered statistically significant.

Results: MAP and SVR were significantly decreased after in-
duction of anaesthesia in FP group (p<0,05). MAP and
SVR were significantly increased during study in RE
group (p<0,05). Severe bradycardia was observed in the
RE group.

Conclusion: Despite the decrease in the FP group after induc-
tion of anaesthesia, hemodynamic stability was obtained
and maintatened during study. In the RE group, the in-
crease MAP and the decrease HR were be acceptable im-
portant complications. This study, we thought combina-
tion of fentanil-propofol in the hemodynamic stability
was better than combination of remifentanil-etomidate.
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Endotrakeal entiibasyona, cerrahi stimuluslara
ve ekstiibasyona karsi olusan stress yanit, hastalar-
da hemodinamik agidan degisikliklere yol agmak-
tadir. Anestezi indiiksiyonu sirasinda goriilen
kardiyovaskiiler depresyon endotrakeal en-
tibasyondan sonra yerini hipertansiyon ve
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tagikardiye birakmaktadir. Bu hemodinamik denge-
sizlik, Ozellikle koroner arter by-pass cerrahisi
gecirecek olan hastalarda, diger hastalara gore daha
biiyiikk onem tagimaktadir. Stres yanit hastalarda
miyokardin oksijen tiikketimini ve kalbin ig yiikiinii
artirarak zaten bozulmus olan miyokardiyal per-
flizyonu etkileyerek iskemiye neden olabilmekte-
dir. Endotrakeal entiibasyonun myokardiyal
iskemiyi artirdig1 gosterilmistir (1).

Opioidler kalp damar cerrahisi anestezi uygu-
lamalarinda sik kullanilan intraven6z anestezik ilag
grubudur. Remifentanil ise, bu grubun iilkemizde
kullanima girmis en son lyesidir. 21. ylizyilin opi-
oidi olarak adlandirilmaktadir (2). Hizli etki
baslangicina sahiptir ve terminal eliminasyon
yarilanma omrii lizerinde farkli ¢alisma sonuglart
(8,8dk- 40dk) olsa da, grubun diger liyelerine gore
etkisinin sonlanmasi ¢ok hizli olmaktadir (2,3).
Remifentanil uygulamalar genellikle bagka bir hip-
notik ilagla birlikte inflizyon seklinde yapilmak-
tadir. Stimuluslara karsi gelisen hemodinamik
yaniti kontrol altina aldigini belirten bir ¢ok veri
mevcuttur (4).

Bizde ¢calismamizda, koroner arter by-pass cer-
rahisi gegirecek olan hastalarin anestezi indiiksi-
yonunda remifentanille birlikte, yine hemodinamik
yanitlar1 kontrol edebilen etomidati kombine ede-
rek ve bolus doz olarak uygulayarak hemodinamik
degisiklikler tiizerine etkilerini fentanil-propofol
ikilisiyle karsilagtirmay1 amagladik.

Yontem

Caligma elektif koroner arter bypass cerrahisi
gecirecek olan otuz (30) hasta iizerinde izin ali-
narak Nisan-Mayis 2000 tarihleri arasinda gercek-
lestirildi.Calismaya, sol ventrikiil fonksiyonu
EF<%40' dan az olanlar, left main vakalari, kapak
hastalig1 olanlar, ciddi karaciger ve bobrek hastaligi
olanlar, personel yakinlar1 ve unstabil anginasi olan
hastalar dahil edilmedi.

Hastalara 0,02 mg/kg midazolam yapildiktan
sonra lokal anestezi ile internal juguler kateter ve
pulmoner arter kateteri yerlestirildi, radial arter
kaniilasyonu yapildi ve EKG, MAP, PAP, CVP ve
oksijen satiirasyon diizeyi siirekli olarak monitorize
edildi. Biitiin hastalarin uyanik iken kalp hizi,
MAP, CVP, PAP, PAWP, CO, CI, SV, SVI, PVR,
PVRI, SVR, SVRI'nin baslangi¢ degerleri
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alindi1.Otuz hasta remifentanil-etomidat (RE), fen-
tanil-propofol (FP) olmak iizere 15'ser kisilik iki
gruba ayrildi. Hepsine priming doz kas gevsetici
opioidlere bagli kas rijiditesini 6nlemek amaciyla
yapildi. Daha sonra RE grubuna 0,3 mg/kg etomi-
dat ve Spg/kg remifentanil (1dk iginde) bolus
tarzinda uygulandi. FP grubuna ise 1mg/kg propo-
fol ve 5 pg/kg fentanil yapildi Kas gevsemesi 0,1
mg/kg pankuronyum ile saglandi. Hastalar maske
ile %100 O2 ile normokarbik olarak 2dk. siiren
ventilasyondan sonra entiibe edildiler. Anestezi
idamesi %100 O2 ic¢inde %1'lik izofloran ile sag-
land1. Yine tiim hastalara sternotomi 6ncesi 3 pg/kg
fentanil yapildi. Olgiimler indiiksiyon sonunda, en-
tiibbasyon 1. ve 5.dk.'da, sternotomi 6ncesi ve son-
rasinda olmak tizere tekrarlandi.

FP grubunda, hastalara ¢alisma boyunca ek
herhangi bir ilaca gerek duyulmazken, RE grubun-
da hastalarm bir kisminda ek medikasyona gerek
duyulmustur. Bazi 6lglimler, bu medikasyonlardan
sonra yapilmistir.

Istatiksel analizler gruplar iginde t testi, gru-
plar arasinda ise Mann-Whitney U-Wilcoxon Rank
Sum W testi ile elde edilmistir.

Bulgular

Fentanil-propofol (FP) grubunda ortalama
arteryel basingta (MAP) indiiksiyonda %32'lik bir
azalma saptanirken, remifentanil-etomidat (RE)
grubunda bu azalma %21 diizeyinde gercek-
lesmistir. Yani, FP grubunda RE grubuna gore ista-
tiksel olarak anlamli bir azalma saptanmistir
(p<0,05). FP grubu kendi i¢inde deger-
lendirildiginde MAP'daki azalma, uyanik iken
yapilan dl¢limle sternotomi sonrast yapilan dl¢iim
disindaki zamanlarda devam etmis (p<0,001), ster-
notomi sonrasinda ise istatiksel olarak anlamli bir
fark saptanamamustir. RE grubunda ise, indiiksiyon
disindaki diger 6l¢lim zamanlarinda ise, hem kendi
icinde hem de gruplar arasinda anlamli bir artig
saptanmistir (p<0,05) (Sekil 1).

Kalp hizinda FP grubunda baslangic degeri
ile diger Olgciim zamanlarindaki degerler
karsilastirildiginda %10'luk bir azalma goz-
lenirken, RE grubunda indiiksiyonda %20 olan
azalma, entiibasyonun 1.dk.sinda %14, sternotomi
oncesinde ise %34 olan bir seyir gdstermistir. Iki
vakada kalp hiz1 dk.da 30'un altinda, ii¢ vakada ise
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= @ =Fentani-Propofol == Remifentani-Etomidate

Slatem|k vaskUler rezlistans

Sekil 1. MAP'daki degisiklikler
*p<0,05 RE grubu ile karsilastirildiginda
**p<0,05 FP grubu ile karsilatirildiginda

r @ Eentanil-Propofol I

Ortalama arteryel basing(mmHg)

Uyank Indoksiyon Entabasyon 1.dk

Sekil 2. Kalp hizinda iki grup arasindaki degisiklikler
*#p<0,05 FP grubu ile karsilastirildiginda

dk.da 35'in altinda olan ciddi bradikardi saptan-
mistir ve gerekli medikasyon yapilmistir. RE
grubu, FP grubu ile karsilastirildiginda, indiik-
siyonda (p<0,01), entiibasyon 5.dk ve sternotomi
oncesinde (p<0,05) istatiksel olarak anlamli azalma
saptanmistir (Sekil 2).

Sistemik vaskiiler rezistansda (SVR) indiik-
siyonda FP grubunda azalma olurken (p<0,05), en-
tiibasyon 1.dk., sternotomi Oncesi ve sonrasinda RE
grubunda FP grubuna gore artis saptanmistir
(p<0,05) (Sekil 3).

Sistemik vaskiiler rezistans indeksinde de yine
FP grubunda indiiksiyonda azalma olurken
(p<0,01), entiibasyon 1.dk., sternotomi Oncesi ve
sonrasinda RE grubunda anlaml artiglar gozlen-
mistir (p<0,05) (Sekil 4).

Diger parametrelerde her iki grup arasinda
istatiksel olarak anlamli farkliliklar bulunama-
mistir.
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Tartisma ve Sonuc

Koroner arter bypass cerrahisi gegirecek olan
hastalarin anestezisinde cerrahi 6ncesinde, sirasin-
da ve sonrasinda hemodinamik stabilitenin saglan-
mast ve korunmasi anestezistler acisindan biiytik
Onem tagimaktadir. Cilinkii, hastalarin ¢esitli stimu-
luslara (laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon
gibi) ve cerrahi islemlere verdikleri stres yanit he-
modinamik acidan dengesizlige yol agarak
miyokardin oksijen tiiketimini ve is yiikiinii artir-
maktadir. Bu da 6zellikle kardiyovaskiiler sorunu
olan hastalarda zaten kotli olan miyokardiyal per-
flizyonu ve oksijenizasyonu daha da bozmakta ve
iskemilere yol agmaktadir.

Remifentanil kardiyovaskiiler cerrahi anes-
tezisinde son zamanlarda kullanima girmis bir
opioiddir. Etkisinin baslamasi ve sonlanmasi diger

W ®m Fentanil-Propofol SR mifentanil-Etomidate

vy indiksiyon Entibasyon 1.0k

Sekil 3. Sistemik vaskiiler rezistandaki farkliliklar
*p<0,05 RE grubu ile karsilastirildiginda
**p<0,05 FP grubu ile karsilastirildiginda

= & =Fentanil-Propofol —M—Remifentani-Etomidate

Slatemlk vaskQlsr rezlatans Indakal

-
Uyamk indikspon I

Sekil 4. Sistemik vaskiiler rezistans indeksinde degisiklikler
*p<0,01 RE grubu ile karsilastirildiginda
**p<0,05 FP grubu ile karsilastirildiginda
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opioidlere gore hizlidir. Anestezi indiiksiyonunda
remifentanil kullaniminin laringoskopi ve en-
tiilbasyona karsi gelisen hipertansiyon, tasikardi
gibi yanitlar1 kontrol altina aldigin1 gdsteren calis-
malar mevcuttur. Fakat, Mc.Alamney ve
arkadaslar1 yapmis olduklar bir ¢aligmada remifen-
tanili indiiksiyonda 0,25pg/kg, 0,5ng/kg ve 1ug/kg
dozlarinda bolus olarak uygulamiglar ve bolus
olarak uygulanan ilk iki dozun yanitlar1 kontrol al-
tina almada etkisiz oldugunu, lpg/kg'lik bolus
dozun ise yeterli diizeyde kontrol edemedigini or-
taya koymuslardir (5).Bizde ¢alismamizda Spg/kg
gibi daha yiiksek bir dozu bolus olarak uyguladik
ve hemodinamik yanitlar1 kontrol altina almada
tam anlamiyla yeterli olmadigini goézlemledik.
MAP'daki artiglar alt1 hastada miidaheleyi gerektir-
mistir. Calismamizda FP grubunda da, entiibasyon-
dan sonra MAP'da artma goriilmiis, ama klinik ve
istatiksel olarak anlamli bulunmamistir. Ayrica,
sternotomiden Once uygulanan 3pg/kg fentanil
dozu her iki grupta da sternotomiye cevabi iyi
baskilayamamuistir.

Bu caligmada FP grubunda uygulanan her iki
ilacin MAP tizerine olan depresan etkisi bilinmek-
tedir. Kombinasyonlari ile bu etkileri daha da belir-
gin hale gelmektedir. Billard ve arkadaslari, FP
ikilisinin hemodinamiye etkisini aragtirdiklar1 bir
calismada, bu ikilinin tek baslarma uygulanmalari-
na gore daha belirgin bir hipotansiyon yaptigimi
gostermiglerdir (6). Bizim c¢alismamizda da
hipotansiyon goézlenmesine ragmen, MAP hicbir
hastada 65mmHg'nin altina diismemistir. Yine de,
fentanil ve propofoliin kontrollii bir sekilde kul-
lanimin1 uygundur. Hipotansiyon remifentanilin de
onemli bir yan etkisidir. Bu ¢alismada etomidatla
beraber uygulanmasina karsilik baslangi¢ degeri ile
indiiksiyon degeri karsilastirildiginda ortaya ¢ikan
%21'lik bir azalig, FP grubundaki %32'lik azalmaya
gore iyi gibi goriinse de ,dikkate alinmasi gereken
bir azalistir. Bunu destekleyen c¢alismalar mevcut-
tur (4,7).

Opioidlerin bradikardi yapict etkisi bilinmek-
tedir. Remifentanilin bu etkisinin diger opioidlere
gore daha belirgin oldugu caligsmalarla ortaya kon-
mugstur. Wang ve arkadaslarinin ¢alismasinda ii¢
hastada derin bradikardi, bir hastada ise asistoli
saptanmistir (8). Thompson ve arkadaslarinin yap-
tig1 calismada ise, calismaya alinan hastalarin
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%350'sinde medikasyona gerek duyulan diizeyde
bradikardi gdzlenmistir. Yine bu ¢aligmada
remifentanil uygulanimindan o6nce vagolitik bir
ajanla premedikasyon yapilmasi ya da ¢ok diistik
doz remifentanil kullanilmasi onerilmektedir (9).
Bizde c¢alismamizda, etomidat ve pankuronyumda
kullanmamiza ragmen, dk.da 30'un altina kadar
diisen bradikardi saptadik. Hastalarda bradikardi
fentanil yapilmasindan Once tespit edilmistir.
Gozledigimiz, bradikardinin uygulamadan hemen
sonra akut olarak olusmadigi, progresif bir seyir
gosterdigidir. Bu nedenle, remifentanilin inhalas-
yon ajanlart ile etkilesimi gozoniinde bulundurul-
malidir. Remifentanille beraber sevofluran kul-
laniminda bu etki daha belirgindir (8). Elliot ve
arkadaslarinin ¢calismasinda, propofol inflizyonu ile
beraber bolus doz remifentanilin herhangi bir
uyaran olmadan kardiyovaskiiler cerrahi gegirecek
olan hastalardaki etkileri arastirilmis ve ciddi
hipotansiyon, bradikardi goriilmesi nedeniyle calis-
maya devam edilmemistir (10). Calisma sonucunda
da, B bloker, kalsiyum kanal blokeri ve ACE in-
hibitorii kullanan koroner arter hastalarinda bolus
olarak uygulanmamasini ve yan etkilerini onleye-
bilmek i¢inde dnceden antikolinerjik kullanilmasini
onermektedirler. Yine, Kazmair ve arkadaslarinin
koroner arter bypass cerrahisi gecirecek olan hasta-
larda yaptiklar1 ¢alismada, yiiksek doz remifentanil
inflizyon uygulamasi ile remifentanil-propofol in-
flizyonunun kardiyovaskiiler sistem tizerindeki et-
kileri agisindan fark olmadigini géstermislerdir (11).

Caligmamizda, baska bir hipnotik ajan infiiz-
yonu olmadan, tek basina bolus doz olarak Spg/kg
remifentanil uygulanmasinin %1 MAC kon-
santrasyonundaki izoflorana ragmen, stimuluslara
kars1 yeterli anestezi derinligi olusturmadigi sap-
tanmigtir. Bu durumdan remifentanilin kontekst du-
yarlt yarilanma Omriiniin ¢ok kisa olmasi sorum-
ludur. Bu nedenle, remifentanil infiizyonunun, her
zaman propofol infiizyonu ya da inhalasyon ajani
ile kullanim1 &nerilmektedir. Indiiksiyonda remi-
fentanilin bolus doz olarak uygulanmasinin hemo-
dinamik yanitlar1 kontrol altina almada yeterli ol-
madig1 gibi ciddi komplikasyonlara neden olabile-
cegine dair vardigimiz sonug diger aragtirmacilarin
sonuglartyla da uyum igindedir (3,4,10,12).

Sonugta, FP grubunda indiiksiyonda kardi-
yovaskiiler sistem iizerinde RE grubuna gore daha
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fazla depresan etki goriilmesine karsin, diger tim
Olciim zamanlarinda hemodinamik denge saglan-
mistir. RE grubunda ise, asirt MAP artiglar1 ve
bradikardi saptanmistir. Bu nedenle, bolus doz
olarak uygulanan remifentanilin, hem tek basina iyi
bir indiiksiyon ajan1 olmadigi, hem de koroner arter
bypass cerrahisinde hemodinamik dengeyi koru-
mak agisindan etomidatla kombinasyonunun, fen-
tanil - propofol ikilisine gore iistiin olmadig1 sonu-
cuna vardik.
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