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Ozet

Giris: Laringoskopi ve trakeal entiibasyonun sempato-adrenal
yaniti uyararak hemodinamik degisikliklere neden oldugu
bilinmektedir. Bu calijmada anestezi indiiksiyonunda
kullanilan fentanil ve remifentanilin, trakeal entiibasyona
bagli stres yamit {izerine etkilerinin karsilastirilmasi
amaclandi.

Hastalar ve Yontem: Calismaya Amerikan Anesteziyoloji
Dernegine (ASA) gore ASA I-II grubu, elektif cerrahi
girisim uygulanacak 40 hasta dahil edildi. Hastalara anestezi
indiiksiyonu tiopental ve vekuronyum ile yapildi. Anestezi
idamesi ise %50 N,O/O; karisiminda % 2 sevofluran ile
saglandi. Rastgele iki gruba ayrilan hastalara anestezi
inditksiyonunda 1. gruba fentanil (1 pg/kg), 2. gruba
remifentanil (1 pg/kg) uygulandi. Hastalarin indiiksiyondan
once, indiiksiyondan 2 dak sonra, entiibasyondan 1 ve 5 dak
sonra kalp atim hizi (KAH), ortalama arter basinct (OAB)
takibi yapildi. Ayni evrelerde kan glukoz, serum kortizol,
prolaktin ~ ve  biiyime hormonu (GH) diizeyleri
degerlendirildi.

Bulgular: Remifentanil grubu ile karsilastirildiginda, fentanil
grubunda KAH da entiibasyon sonrasi 1. (p= 0,038) ve 5.
(p= 0.012) dakikalardaki artis, ile OAB da entiibasyon
sonrast 1. dakikadaki (p= 0.047) artis anlamli bulundu.
Remifentanil grubunda entiibasyon sonrasi 1. dakikada
prolaktin ve kortizol diizeylerinde anlamli artis goézlendi,
ancak bu artis fentanil grubuna gore belirgin olarak azdi
(p=0.043).

Sonuc: Remifentanilin laringoskopi ve entiibasyona bagh
hemodinamik yaniti Onlemede fentanile gore daha etkin
oldugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Laringoskopi, Hemodinamik yanit,
Remifentanil, Fentanil

Summary
Purpose: It is well known that laryngoscopy and intubation
provide  hemodynamic changes by  stimulating

sympathoadrenergic response. The aim of this study was to
compare the effects of fentanyl and remifentanil on stress
response to tracheal intubation during induction.

Materials and Methods: Forty ASA (American Society of
Anesthesiologists) class I and II patients undergoing surgery
electively were included to the study. Induction of
anesthesia was performed with thiopental sodium 4-5 mg/kg
and vecuronium bromide 0.1 mg/kg, intravenously.
Maintenance of anesthesia was achieved with sevoflurane
2% in N,O/O, mixture at 50%. Patients were randomly
assigned to one of two groups (n=20) and received
remifentanil or fentanyl (1 pg/kg) during induction. Heart
rate and mean arterial pressure measurements were recorded
before and 2 minutes after induction, and 1 and 5 minutes
after intubation. Plasma glucose, cortisol, prolactin and
growth hormon levels were determined at the same periods.

Results: There were more significant increase in heart rate and
mean arterial pressure,1 and 5 minutes after intubation in
fentanyl group, when comparing with remifentanil group.
Altough the increase of plasma cortisol and prolactin levels
were determined 1 minute after intubation in remifentanyl
group, the levels remained lower than fentanyl group.

Conclusion: We thought that remifentanil was more effective than
fentanyl for attenuating hemodynamic response to
laryngoscopy and intubation

Key Words: Laryngoscopy, Hemodynamic response,
Remifentanil, Fentanyl
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Anestezi indiiksiyonu sonrasi, laringoskopi ve trakeal
entiibasyon belirgin bir stres olusturur (1,2). Epifarengeal
ve larengofarengeal dokularin uyarilmasi servikal sempatik
sistemde aktivite artisi ile katekolamin desarjina neden olur
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(3). Serum katekolamin diizeyindeki artis ise hipertansiyon
ve tagikardi seklinde gozlenen hemodinamik degisikliklere
neden olur (4,5). Bu degisiklikler, miyokard oksijen
gereksiniminde, intrakranial basincta ve intraokiiler
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basincta artis gibi Ozellikle risk altindaki hastalarda
tehlikeli olabilecek sonuglar dogurur (6). Bu nedenle
laringoskopi  ve entiibasyona bagli hemodinamik
degisiklikleri azaltmak amaciyla bir¢ok ila¢ ve yodntem
kullanilmaktadir (7,8). Bu tekniklerden biri anestezi
indiiksiyonundan hemen oOnce uygun dozlarda opioid
analjezik kullanilmasidir. Fentanil bu amagla en ¢ok
kullanilan opioid analjeziklerden birisidir (9).

Anestezi indiiksiyonunda yiiksek dozlarda fentanil
kullanimi hemodinamik yamti baskilayabilmektedir (10).
Ancak postoperatif donemde uzun siireli solunum
depresyonuna neden olmalarn etkin dozlarda ilag
kullanimini kisitlamaktadir (10,11). Remifentanil, fentanile
gore hizli etkili ve kisa etki siiresine sahip yeni bir opioid
analjeziktir (12). Bu calismada yeni bir opioid analjezik
olan remifentanilin trakeal entiibasyona bagli stres yanit
izerine etkileri ve katekolamin diginda stres hormonlarinin
entiibasyondan ne olgiide etkilendiginin arastirilmasi
amaclanmustir.

Gerec ve Yontem

Hastanemiz etik kurul onay: alindiktan sonra genel
anestezi altinda elektif cerrahi girisim uygulanacak ASA I-
II grubu, normotansif, 18-56 yaslar1 arasinda 40 hasta
calismaya dahil edildi. Kan basmci 160/90 mmHg  nimn
tizerinde olan, antihipertansif, beta bloker ila¢ kullanan,
endokrin, kardiyovaskiiler, solunum sistemi problemi olan
ve giic entiibasyon beklentisi olan hastalar caligma dis1
birakildi.

Biitiin hastalara operasyondan 60 dk once 10 mg
diazepam ve 0.5 mg atropin ile IM premedikasyon
uygulandi. Operasyon salonuna alinan hastalarin indirekt
arter basinci, pulse oksimetre ile oksijen satiirasyonu
(Sp0») ve EKG ile kalp atim hiz1 (KAH) monitorize edildi.
Anestezi indiiksiyonu 5 mg/kg IV tiyopental sodyum ile
yapildi. Rastgele yirmiser kisilik 2 gruba ayrilan
hastalardan I. Gruba lugr/kg fentanil (Grup F), II. Gruba
ise 1 pgr/kg remifentanil (Grup R) entiibasyondan 1 dakika
once uygulandi. IV 0.1 mgkg vekuronyum
uygulanmasindan 3 dakika sonra endotrakeal entiibasyon
yapildi. Laringoskop ile vallekiillaya ulastiktan sonra
endotrakeal tiipii yerlestirinceye kadar gegen siire
laringoskopi —entiibasyon zamani olarak kaydedildi.
Anestezi idamesi %50 O,, N,O icinde %2 sevofluran ve IV
vekuronyum ile saglandi. Hastalarda indiiksiyondan once
(i0), indiiksiyondan 2 dakika sonra (iS), entiibasyondan
sonraki 1. dakikada (ES1) ve entiibasyondan sonraki 5.
dakikada (ES5) nabiz (KAH), ortalama arter basinci
(OAB) ve SpO, o6l¢iimii yapildi. Bu siire iginde hastalara
girisim yapilmasina izin verilmedi. Ayrica es zamanl
olarak, kan glukoz, serum kortizol, prolaktin ve biiylime
hormonu (GH) diizeylerine bakilmak iizere kan ornekleri
alind1.
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Verilerin istatistiksel degerlendirilmesinde paired ve
unpaired Student’s-t testi, Kruskall Wallis varyans analizi
ve Mann-Whitney-U testi kullamildi. P<0.05 degerleri
anlamli olarak kabul edildi.

Bulgular
Hastalarin yas, viicut agirligi, cinsiyet ile laringoskopi
-entiibasyon arasinda gecen zaman bakimindan gruplar
arasinda anlamli bir farklilik yoktu (Tablo 1).

Anestezi indiiksiyonu ve entiibasyon oOncesindeki
evrelerde OAB, KAH, kan glukoz, serum kortizol, biiyiime
hormonu ve prolaktin diizeyleri bakimindan gruplar
arasinda anlamli bir farklilik yoktu. Ancak fentanil
grubunda, remifentanil grubuna gore KAH' da entiibasyon
sonrasi 1. dakika (ES1) ve 5. dakikadaki (ES5) (p= 0.012)
artis ile ES1’ da OAB degerlerindeki artis anlamli bulundu
(p=0.047) (Tablo 2).

Remifentanil grubunda indiiksiyon
entiibasyon sonrast hemodinamik parametreler arasinda
anlamli bir farklilik yoktu. Ancak entiibasyon sonrasi 1.
dakikadaki prolaktin ve kortizol diizeyinde anlaml1 bir artis
varken, prolaktin diizeyindeki artis fentanil grubuna goére
belirgin olarak azdi (p=0.043) (Tablo 2). Remifentanil
grubunda ES1 ve ES5'da, kan glukoz, serum kortizol ve
biiyiime hormonu diizeyleri fentanil grubuna gore daha
yiiksek olmakla birlikte istatistiksel olarak anlaml degildi.

sonrasiy  veE

Tartisma

Anestezi indiiksiyonunda, entiibasyondan hemen 6nce
5-6 ug/kg dozlarda fentanil kullammu laringoskopi ve
entiibasyona bagli hemodinamik ve humoral degisiklikleri
onleyebilmektedir (13). Siifentanil ve alfentanil gibi diger
opioid analjezikler de bu konuda etkin bir sekilde
kullanilmaktadir. Ancak bu opioidlerin kii¢iik dozlarda
kullanim1 bu degisiklikleri engellemede etkisiz kalirken,
etkin olabilecek orta - yiiksek derecedeki dozlarimin ise
hipotansiyon, bradikardi ve postoperatif donemde solunum
depresyonunda uzama gibi olumsuz etkilerinin oldugu
bilinmektedir (7,14). Ambulatuar cerrahi girisimlerde,
entiibasyona bagli hiperdinamik yanit1 engellemeye
calisirken, opioidlere bagli postoperatif yan etkilerden
kaginmak amaci ile 1 pg/kg gibi kiigiik iv fentanil dozlar
kullanilmaktadir (15). Buna karsin Tezcan ve ark.

Tablo 1. Hastalarin demografik 6zellikleri ve laringoskopi-
entiibasyon siireleri (Ort = SD)

Grup R Grup F
Yas (y1l) 35.32+947 36.48 £9.77
Agirlik (kg) 75.78 £12.63 79.63 +10.58
Cinsiyet (Erkek/kadin) 12/8 11/9
ASA (I/TD) 1575 17/3
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Tablo 2. Gruplarin Kalp hizi, OAB ve Prolaktin degisimleri

Remifentanil Fentanil
Kalp hiz1 (atim/dk)
i0 81.3+3.45 89.5+5.25
I 82.0+3.27 100.3 £6.21
ES1 83.0£3.27 1024 £5.07 *
ESS 84.0 +3.27 90.15 £ 4.74*
OAB(mmHg)
i6 107.86 £ 3.32 104.15+3.10
is 98.71 £7.60 95.92 £5.52
ES1 96.57 £ 8.34 116.62 + 4.75%*
ESS 91.86 £ 6.67 9423 +£5.22
Glukoz (mg/dl)
6 76.71 £3.28 92.54 £3.58
is 77.57 £4.82 99.92 £8.16
ES1 80.86 =34.3 104.46 £ 9.94
ES5 79.71 £7.48 107.23£9.10
Prolaktin (ng/ml)
o 9.84+1.29 12.23 £1.62
I 18.31 £8.22 11.07 £1.58
ES1 20.71 £2.31 27.65+4.82
ESS5 36.41+£521 82.73 £ 12.36%*
Kortizol (nmol/It)
0 17.68 + 3.55 15.77 £ 1.62
is 21.15+ 3.21 15.00 £2.82
ES1 19.93+ 2.20 16.62 £3.12
ESS5 24.69 £3.10 17.33 £3.27
Biiyiime Hormonu (ng/ml)
6 1.14+ 0.24 1.09 £ 1.62
is 1.04 £ 0.25 1.02 £ 0.17
ES1 1.23+ 0.11 1.12+ 0.10
ES5 1.22+ 0.16 113+ 0.19

*p< 0.05, Remifentanil grubu ile karsilastirildiginda.
#%p< (.03, Fentanil grubunda 10 evresi ile karsilastirildiginda.

calismalarinda, anestezi indiiksiyonunda 5 pg/kg fentanil
dozunun laringoskopi ve entiibasyona bagli hemodinamik
degisiklikleri azaltirken, humoral degisiklikleri
engellemede basarisiz oldugunu bildirmislerdir (16).

Remifentanil yeni bir sentetik p opioid agonistidir.
Kan ve doku esterazlari ile hizla metabolize olur ve
yaritlanma omrii kisadir (17). Kan beyin dengelenmesi hizli
olup etki baslangici ve sonlamigt hizhidir. Bu nedenle
remifentanil laringoskopi ve trakeal entiibasyona bagh
hemodinamik ve humoral yaniti Onlemek amaci ile
fentanile alternatif olarak kullanilabilir (18). Hogue ve ark
remifentanilin 1 pg/kg bolus uygulamasim takiben 0.5 ve 1
png/kg/dk hizda  inflizyonunun  bu  degisiklikleri
engelleyebildigini tesbit etmislerdir. Ayni arastirmacilar
olgularin  yaklasik  %20'sinde  tedavi  gerektiren
hipotansiyon oldugunu da bildirmislerdir (19). Schuttler ve
ark benzer bir ¢alismada ayni sonuglarla karsilasmiglardir
(20). Mc Atamney ve ark anestezi indiiksiyonunda 0.25,
0.5, 1 pg/kg dozlarda bolus remifentanil uygulamasini
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kargilastirdiklar1 ¢alismalarinda ancak 1 ug/kg doz ile
hemodinamik yanitin kontrol edilebildigini bildirmislerdir
(21). Song ve ark ise indiiksiyonda bolus enjeksiyon
tarzinda kullanilan 0.5 pg/kg, 1 pg/kg remifentanil ve 1
pg/kg fentanili karsilagtirdiklarn calismalarinda 1 pg/kg
remifentanil' in laringoskopi ve trakeal entiibasyona bagl
hemodinamik ve endokrin yaniti kontrolde daha etkin
oldugunu tesbit etmislerdir (22). Bizim calismamizda da
Song ve ark ile benzer olarak indiiksiyonda 1 pg/kg
remifentanil  uygulamasimmin, aym1 dozda fentanil
kullanimina gére hemodinamik degisiklikleri engellemede
daha basarili oldugu ve entiibasyon sonrasi hipotansiyon
olmakla birlikte, tedavi gerektirecek boyutlarda olmadig:
tesbit edildi.

Bu konuda yapilan c¢alismalarin ¢ok azinda
hemodinamik parametrelerle birlikte endokrin yanit
degerlendirilmistir. Yine bunlarin biiyiikk bir kisminda
sadece laringoskopiye bagli sempatik aktivite hesaba
katilarak  adrenalin ~ ve  noradrenalin  diizeyleri
degerlendirilmistir (7). Bu ¢aligmalarda diisiik doz ve hatta
orta derecede yiiksek dozlarda fentanil, alfentanil gibi
opioid analjeziklerin katekolamin yanitin1 baskilamakta
etkin olmadig1 tesbit edilmistir (14). Biz bu caligmada
katekolamin digindaki diger stres yanit parametreleri olan
serum kortizol, prolaktin, growth hormon ve kan glukoz
diizeylerindeki degisiklikleri degerlendirdik. Her iki grupta
da diger endokrin parametrelerde degisiklik gozlenmez
iken fentanil grubunda entiibasyon sonrasi 5. dakikada
prolaktin diizeyinde anlaml1 bir artis tesbit ettik.

Sonucta, anestezi indiiksiyonunda bolus olarak 1
pg/kg  remifentanil  uygulamasinin, laringoskopi ve
entiibasyona bagli stres cevabi onlemede, hemodinamik
parametreler bakimindan fentanile gére daha etkin oldugu,
humoral yanitlarin kontroliinde ise fentanile iistiinligi
olmadigini diistinmekteyiz.
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