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OZET

Bu calismada, olumlu farmakokinetik 6zellikleri bilinen
sevofluran-remifentanil ve propofol-remifentanil kombinasy-
onlarini anestezi derinliginin kontrolii ve hemodinami para-
metreleri agisindan karsilastirmay1 amagladik.

Normotensif, ASA I-1l, 40 hasta rastgele iki gruba ayrilarak
calisma kapsamina alindi. Tiim hastalara 1 pg/kg bolus dozun-
dan sonra 0.5 ng/kgldk remitfentanil intiizyonu, 1 mg/sn hizda
propotol ve 0.1 mg/kg vekuronyum ile indiiksiyon yapildi.
Indiiksiyondan sonra, propofol-remifentanil grubunda (Grup
Propofol) propofol infiizyonuna, sevofluran-remifentanil
grubunda (Grup Sevofluran) sevofluran inhalasyonuna
baglandi. Ventilasyon % 50 02/hava ile saglandi. Entiibasyon-
dan 5 dakika sonra remifentanil infiizyon hiz1 % 50 azaltildi.
Yiizeyel anestezi bulgulari bolus ve intiizyon artiglari ile kon-
trol edildi. Son cilt dikisleri ile birlikte biitiin ilaglar
sonlandirildl. Hastalarin sistolik, diyastolik kan basinglart ve
kalp atum hizlar takip edildi.

Entiibasyona hipertansiyon ve tasikardi yaniti her iki grupta
da izlenmezken, propotfol grubunda anestezi idamesinde
hipotansiyon insidansi daha yiiksek bulundu (p<0.01).
Sevofluran grubunda ise bradikardi insidans: yiiksek olmasina
ragmen anlamli farklilik saptanmadi.

Her iki grupta da entiibasyona ve cerrahi uyarilara yanit gliclii
olarak baskilanmakla birlikte hipotansiyon ve bradikardi insi-
dansi yiiksek bulunmustur.

Anahtar kelimeler: Genel anestezi; TIVA, inhalasyon, opi-
oid; remifentanil

SUMMARY

To Compare the Effects of Remifentanyl on the
Haemodynamic Parameters while using as a part of
Inhaled Anaesthetic Tecnique or TIVA

The aim of the present study was to compare the effects of
remifentanyl on controlling the depth of anaesthesia and
haemodynamic parameters while using as a part of inhaled
anaesthetic tecnique or TIVA.

Normotensive, ASA I-1l, 40 patients were randomly divided
into two groups. Anaesthesia was induced with 1 ug/kg
remifentanyl bolus followed by 0.5 ng/kg/min intusion, pro-
poftol given at a rate of 1 mg/sec and vecuronium 0.1 mg/kg.
After induction, sevoflurane inhalation was started in sevotlu-
rane-remifentanyl grup (Group S) and propofol infusion in
propofol-remifentanyl group (Group P). Lungs were ventila-
ted with O2/air mixture. Five minutes after intubation, remi-
fentanyl infusion rate was decreased by 50 %. Symptoms of
light anaesthesia were managed by bolus doses and infusion
rate increases. All of the drugs were discontinued at the end
of operation. Systolic and diastolic blood pressures and heart
rates were recorded throughout the operation.

Hypertension and tachycardia responses to intubation were
not observed in both groups, but the incidence of hypotension
was higher in the maintanence period of anaesthesia in propo-
fol group (p<0.01). Although incidence of bradycardia was
higher in sevoflurane group, it was not signiticantly different.
Both of the anaesthetic tecniques successfuly controlled the
response to intubation and surgical stimulation, but incidence
of hypotension and bradycardia were found to be high.

As a result, we concluded that a remifentanyl infusion rate be-
low 0.25 pg/kg/dk may provide better haemodynamic para-
meters.

Key words: General anesthesia; TIVA, inhalational anesthe-
sia, opioid; remifentanyl

Anestezide kisa etkili opioidlerin hizli derlenme sagla-
yan sevofluran ve propofol gibi hipnotikler ile birlikte

kullanimi, ideal bir kombinasyon olarak diistinulmekte-
dir (1.2), Remifentanil, 4-anilidopiperidin derivesi ve
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spesifik bir p-reseptdr agonisti olan kisa etkili yeni bir
opioiddir. Fentanil ile karsilastirilabilir diizeyde analje-
zik potensi ve alfentanil ile benzer hizli etki baslangici
nedeni ile genel anestezinin analjezik komponenti igin
ideal bir opioid gibi goziikmektedir (1.3:4), Yapilan
arastirmalarin cogunda remifentanil, daha ¢ok TIVA’-
nin bir pargasi olarak propofol ile kombine edilmistir.
Yeni inhalasyon anestezikleri ile etkilesimine ait cok az
sayida veri bulunmaktadir. Bu nedenle, remifentanil-
sevofluran anestezisi ile propofol-remifentanil anes-
tezisini, intraoperatif stres yanitlarin baskilanmasi ve
hemodinamik degisiklikler acisindan karsilagtirmay1
planladik.

MATERYAL ve METOD

Bu calisma, hastane etik kurul onay1 ile ASA 1-I1, 22-65 yas
arasi normotensif, inguinal herni onarim1 planlanan, 40 hasta-
da gergeklestirildi. Anesteziyi etkileyebilecek ila¢ kullanimi
bulunan, viicut agirligr ideal viicut agirliginin iki katindan
fazla olan, hepatik, renal fonksiyon bozuklugu ve kooperas-
yon giicliigii olan hastalar calisma dig1 birakildi. Operasyon
odasina alman hastalara, EKG, Sp02, kalp hiz1 ve noninvaziv
arter kan basinci monitorizasyonu yapildi. Hastalar, sevoflu-
rane-remifentanil (sevofluran grup), propofol-remifentanil
(propofol grup) uygulanmak iizere rasgele iki gruba ayrildi.

Indiiksiyondan 6nce tiim hastalara ii¢ dakika siire ile preoksi-
jenizasyon yapildi. Her iki gruba indiiksiyonda, 1 ng/kg remi-
fentanil bolus seklinde 30-60 saniye icinde IV uygulandi, bu-
nu takiben 0.5 pg/kg/dk remifentanil infiizyonuna bagland1.
Remifentanil bolus dozundan sonra sozel uyariya cevap alina-
mayincaya kadar 1 mg/sn hizda propofol infiizyonu ile indiik-
siyona devam edildi. Indiiksiyonun tamamlanmasindan sonra
vekuronyum 0.1 mg/kg verilirken es zamanli olarak propofol
grubunda 9/mg/kg/saat propofol infiizyonuna, sevofluran
grubunda end-tidal % 1 konsantrasyonda sevofluran inhalas-
yonuna baglandi. Vekuronyum uygulamasinin 3. dakikasinda
trakeal entiibasyon yapild: ve % 50 hava/oksijen karisim ile
ventilasyon gergeklestirildi. Entiibasyon sonrasi tiim hasta-
lara, postoperatif analjezi saglamak amaci ile intramuskiiler
75 mg diklofenak yapildi. Anestezi idamesi, sevofluran gru-
bunda % 1 end-tidal sevofluran ile birlikte, entiibasyon sonra-
st ilk bes dakika 0.5 pg/kg/dk, devaminda 0.25 pg/kg/dk remi-
fentanil inflizyonu ile saglandi. Propofol grubunda ayni doz-
larda remifentanil infiizyonu ile beraber ilk 10 dakika 9 mg/
kg/saat, sonraki 20 dakikada 6 mg/kg/saat ve daha sonra
operasyon bitimine kadar 4.5 mg/kg/saat hizinda propofol in-
fiizyonu yapildi. Hastalarda idamede kas gevsemesi, ihtiyaca
gore 2 mg vekuronyum ile saglandi. Son cilt dikisleri ile bir-
likte infiizyon ve inhalasyon ajanlart sonlandirildi.

Sistolik kan basinct (SKB), diyastolik kan basinci (DKB),
kalp tepe atim1 (KTA) ve Sp02 degerleri indiiksiyon sirasinda,
entiibasyon ve cilt insizyonundan sonraki 1. ve 5. dakikalarda,
devaminda ise 10 dakikalik araliklarla kaydedildi. Hipertan-
siyon (SKB’nin bir dakikadan daha uzun siire ile bazal de-
gerlerin % 15 tlizerinde olgiilmesi) ve tasikardi (kalp hizinin
bir dakikadan daha uzun siire ile bazal degerlerin % 20

iizerinde olciilmesi) gelisimi ile hareket, yutkunma, yiiz
burusturma, goziinii agma, lakrimasyon, terleme gibi yanitlar
ylizeyel anestezi bulgular1 olarak kabul edildi. Bu bulgularin
varliginda ilk basamak olarak 1 pg/kg dozunda remifentanil
bolus uygulandi. Ug dakika sonra yapilan Slciimlerde yamit
devam ediyorsa bolus doz tekrarlandi. Tki bolus doz bulgulari
kontrol altina almadiginda, remifentanil infiizyon hiz1 iki
katina ¢ikarild.

SKB’nin bir dakikadan daha uzun siire 80 mmHg altinda 61-
¢lilmesi hipotansiyon olarak tanimlandi ve sirasi ile; 5 dakika
icinde 5 ml/kg IV siv1 infiizyonu, remifentanil infiizyon hizi-
nin % 50 azaltilmasi ve 1. grupta sevofluran konsantrasyonu
% 0.2, 11. grupta propofol infiizyon dozunun % 25 azaltilmas1
basamaklar1 uygulandi. Bu uygulamalara yanit alinama-
diginda vazopressor ajan enjeksiyonuna gecildi. KTA’nin bir
dakika siire ile 45 atim/dk altinda olmas1 veya hipotansiyon
varlifinda nabizin KTA’’nin atim/dk’dan diisiik bulunmasi
bradikardi olarak tanimlandi ve 0.5 mg IV atropin ile tedavi
saglandi.

BULGULAR

Calismamizda demografik veriler ve anestezi siireleri
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
gostermedi (Tablo 1).

Anestezi indiiksiyonunda her iki grup icin ortalama
propofol indiiksiyon dozu 1.56+0.33 mg/kg olarak
bulundu. Indiiksiyon bitiminde yapilan 6lgiimlerde
SKB, DKB, KTA degerlerinde bazal degerlere gore
tiim hastalarda anlamli diigme goriildii (p<0.01).

Entiibasyona hipertansiyon ve tagikardi yanit1 her iki
grupta izlenmedi. Entiibasyondan sonra ise SKB, DKB
ve KTA her iki grupta da bazal degerlerle karsilagti-
rildiginda istatistiksel olarak anlamli azaldi (p<0.01).
Bu azalma, sevofluran grubunda entiibasyondan sonra
1. ve 5. dakika SKB degerlerinde % 21 ve % 28, DKB
degerlerinde % 15 ve % 22 oraninda, propofol grubun-
da ise siwrastyla % 31-% 33 ve % 29-% 31 oranlarinda
saptandi. Entiibasyondan sonra, KTA her iki grupta
benzer sekilde bazal degerlere gore anlamli olarak
azaldi. Bu azalma, sevofluran grubunda 1 ve 5. dakika-
da % 17 ve % 26, propofol grubunda ise % 13 ve % 22
oraninda saptandi. Gruplar birbirleri ile karsilastiril-

Tablo 1. Demografik veriler ve anestezi siireleri (Ort.+SD).

Sevofluran (n=20) Propofol (n=20)

Yas (yil) 40.9+11.7 423147
Viicut agirhigi (kg) 70.4+12.4 68.5+10.3
ASA TI-IT 17/3 18/2
Cinsiyet (K/E) 4/16 2/18
Anestezi siiresi (dk) 80.5£21.2 77.2424.8
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diklarinda, hemodinamik verilerdeki diisme oranlarinda
anlamli istatistiksel fark saptanmadi.

Tedavi gerektiren hipotansiyon, propofol grubunda
sevofluran grubuna gore anlamli olarak daha yiiksek
oranda goriildii (p<0.01). Atropin uygulanan bradikardi
ataklari, sevofluran grubunda propofol grubuna gore
daha yiiksek oranda goriilmesine ragmen, istatistiksel
olarak anlamli farklilik géstermedi (Tablo 2).

Sevofluran grubunda bir hastada, propofol grubunda ise
iki hastada remifentanil bolus uygulamasi gerektiren
ylizeyel anestezi bulgular1 izlendi. Propofol grubunda
yanitlar remifentanil bolus uygulamasi ile baskilanama-
dig1 icin infiizyon hiz1 artirildi. Sevofluran grubunda ise
remifentanil bolus dozla baskilandi. Sevofluran grubun-
da hipotansiyon gelisen 2 hastada siv1 yiiklenmesine ya-
nit alinamadig icin remifentanil infiizyon hiz1 azaltild.
Propofol grubunda ise gelisen hipotansiyon ataklarinin
hepsi siv1 yiiklemesine yanit verdi.

TARTISMA

Calismamizda, remifentanil-propofol indiiksiyonu sira-
sinda kan basinci ve kalp hizinda belirgin azalmalar
meydana geldi. Olgularin % 17’sinde SKB 80 mmHg
altina diiserken, % 7’sinde kalp hizt 45 atim/dk’nin
altinda tespit edildi. Entiibasyon sonrast donemde
hipertansiyon ve tasikardi izlenmedi, hemodinamik pa-
rametreler her iki grupta bazal degerlerin altinda bulun-
du. Remifentanilin hemodinamik parametrelere olan et-
kisinin doza bagiml oldugu diisiiniilmektedir. Yapilan
caligmalarda, remifentanil 2 pg/kg dozlara kadar kan
basinct ve kalp hizinda ¢ok az degisiklige neden olmak-
tadir ). Bu calismada remifentanilin anestezi indiiksiy-
onunda propofol ile birlikte uygulanmasi. hemodinamik
depresif etkisini artirmigtir. Elliott ve ark., koroner arter
cerrahisi yapilan hastalarda 1 pg/kg bolus remifentanil
ve diislik doz propofoliin bir dakika i¢inde verilmesinin
hemodinamik depresif sonuclarini, ciddi olarak belirt-
mektedir. Koroner arter hastalig1 olan, beta-bloker ve
kalsiyum kanal blokeri kullanan hastalarda, remifen-
tanilin 1 pg/kg bolus dozundan daha diisiik dozda ve 60
saniyeden daha uzun infiizyon siiresinde kullanilmasi
gerektigi sonucuna varmislardir (6.7, Hogue ve ark.,
anestezi indiiksiyonunda 0.5-1 mg/kg propofol ve 1
pg/kg remifentanil ile bolus dozu takiben % 10-15 ora-
ninda hipotansiyon (SKB<80 mmHg) bildirmistir ().
Ayni caligmada, trakeal entiibasyona karsi gelisen
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Tablo 2. Gruplarda hipotansiyon ve bradikardi oranlari.

Sevofluran (n=20) Propofol (n=20)

Hipotansiyon n (%) 3(15) 11 (55)*

Bradikardi n (%) 9 (45) 5(25)

hemodinamik yanitin etkin sekilde kontrol edildigi de
belirtilmigtir. Daha 6nce yapilan arastirmalar ve bizim
calismamiz, hastalara remifentanil uygulamasindan
once IV siv1 ile antikolinerjik ilaclarin verilmesinin, he-
modinamik depresyonu daha iyi kontrol altina alabile-
cegini gostermektedir. Caligmamizda entiibasyon
sirasinda her iki grupta sistolik kan basinct ve kalp
hizinda artig saptanmadi. Entiibasyondan sonraki 1. ve
5. dakika SKB olctimlerinde, her iki grupta baglangig¢
degerlerine gore belirgin diisme izlendi. Isofluran-re-
mifentanil ile propofol-remifentanil kombinasyonlari-
nin karsilastirtIldigr bir bagka ¢alismada arastirmacilar,
her iki grupta entiibasyon sonrasinda SKB’de yaklagsik
% 20-25 oraninda azalma saptamiglardir ). Calisma-
mizda, sevofluran grubunda entiibasyon sonrasi 1. ve 5.
dakika SKB’da bazal degerlere gére % 21-28 oraninda
azalma meydana gelirken, propofol grubunda % 31-33
oranlari ile daha belirgin azalma izlenmistir.

Schiittler ve ark., abdominal cerrahi uygulanan hastalar-
da isofluran-remifentanil ile isofluran-alfentanil anes-
tezisini karsilagtirmiglardir. Bu ¢aligmanin isofluran-re-
mifentanil grubunda, bizim c¢alismamizdaki dozlarda
remifentanil bolus ve infiizyon dozlar1 uygulanmistir.
Cilt insizyonuna verilen hemodinamik yanit, remifenta-
nil grubunda alfentanil grubuna gére anlamli olarak dii-
siik bulunmustur (10), Remifentanil iceren kombinas-
yonlar ile yapilan bir ¢ok calismada bu yanitlarin etkin
olarak baskilandig1 gosterilmigtir (8-12),

Loop ve ark., sevofluran, desfluran ve propofoliin remi-
fentanil ve O, ile kombinasyonunun, alfentanil/isoflu-
ran/N,0’dan olusan kontrol grubu ile karsilastirildig bir
calisma yapmuslardir. Bu calisma N,O kullanilmadan
remifentanil/sevofluran/O, karigtminin kombine edil-
digi az sayidaki caligmalardan biridir. Remifentanil ve
propofol infiizyon dozlarinin bizim kullandigimiz do-
zun yaklasik 2 kat1 oldugu bu ¢alismada; indiiksiyon ve
idame doneminde remifentanil iceren gruplarda kontrol
grubuna gore 3 kat fazla hipotansiyon ve bradikardi
saptamiglardir (13), Ancak remifentanilin sevofluran,
desfluran ve propofol ile idamede kullanimi sirasinda
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bu gruplar arasinda hipotansiyon ve bradikardi gelisme
siklig1 farkli bulunmamigstir. Houge ve ark.’nin ¢alig-
masinda diisiik doz remifentanil grubunda anestezi ida-
mesinde % 27 hipotansiyon ile % 7 bradikardi bildiril-
mistir. Benzer sekilde, Schiitter ve ark.nin ¢alismala-
rinda, alfentanil grubunda % 12 hipotansiyon ve % 3
bradikardi gelisirken, remifentanil grubunda % 30 hi-
potansiyon ve % 10 bradikardi gelismistir (10), Calig-
mamizda propofol-remifentanil grubunda hipotansiyon
gelisme orani sevofluran-remifentanil grubuna gore da-
ha yiiksek oranda saptandi. Bu durum, propofol-remi-
fentanil kombinasyonunun sevofluran-remifentanil
kombinasyonuna gore arter kan basinci iizerine etkisi-
nin daha fazla oldugunu diisiindiirmektedir.

Kardiyak cerrahide en sik kullanilan anestezi indiiksi-
yon ajanlarindan etomidat-fentanil kombinasyonu ile
sevofluran-remifentanil indiiksiyonunun karsilastirildigi
bir arastirmada, remifentanil-sevofluran grubunda yiik-
sek siklikta goriilen bradikardi ve asistoli gibi kompli-
kasyonlar nedeni ile aragtirma sonlandirilmistir. Bu ¢a-
lismada, sevofluran inhalasyonu ile indiiksiyon, kardi-
yovaskiiler stabilite yoniinden fentanil-etomidat indiik-
siyonu ile karsilastirilabilir bulunmusgtur. Ancak, re-
mifentanil in sevofluran indiiksiyonu sirasinda ¢ok dii-
siik dozda kullaniminda bile kalp hizinda ciddi bir azal-
maya yol actifina dikkat ¢ekilmektedir. Sevofluranin
vagolitik etkisi yoktur, remifentanil ise santral vagal
stimulasyona yol agarak bradikardi meydana getirmek-
tedir. Ayrica, sempatik kronotropik etkiyi bloke etme-
sinin de bradikardi gelisiminde katkis1 oldugu diisiiniil-
mektedir (7). Thompson ve ark., entiibasyona hemodi-
namik yanit lizerine remifentanilin etkilerini arastir-
diklar1 bir ¢caligmada 1 pg/kg bolus dozu takiben 0.5
pg/kg/dk infiizyon ile remifentanil uygulanmasi sonucu,
yiiksek oranda bradikardi, hipotansiyon veya her ikisini
birlikte saptamiglardir. Bu hastalarin % 50’sinde hi-
potansiyon ve bradikardinin tedavisi gerekmigtir (14,
Sevofluran-remifentanil kombinasyonunun anestezi
idamesinde hemodinamik parametreleri inceleyen calis-
malar heniiz az sayidadir ve bunlarin ¢ogunda ciddi
bradikardi siklig1 bildirilmektedir (7-13.14),

Sonug olarak, iki anestezi teknigi de entiibasyona ve

cerrahi uyarilara yanit1 gii¢lii olarak baskilamis, girigim
boyunca yeterli analjezi saglamistir. Anestezi idamesi
sirasinda, propofol-remifentanil grubunda daha belirgin
hipotansiyon olmak iizere her iki grupta da bradikardi
ve hipotansiyon siklig1 yiiksek bulunmustur. Gelisen
bradikardi ve hipotansiyon ataklar1 tedaviye direngli
olmamakla birlikte, calismamizdaki dozlarda kullanilan
sevofluran ve propofol ile kombine edilecek remifenta-
nil infiizyon hizinin 0.25 pg/kg/dk altinda tutulmasinin
daha iyi bir hemodinamik stabilite saglayacagi kanisina
vardik.
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