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OZET

Ama¢: Bu c¢alismada koroner arter baypas greft
(KABG) cerrahisinde fentanil ve remifentanilin ilag
titketim maliyetleri, hemodinami, ekstiibasyon zamanu,
yogun bakumda kalis siiresi ve hasta memnuniyeti iize-
rine etkileri karsilasturildr.

Calisma Plami: Calismaya ASA I1I-1V 40-65 yas ara-
st 60 hasta alindi. Hastanin katilmaytr reddetmesi,
VKI > 30, kontrolsiiz hemodinami, ejeksiyon frak-
siyonu < % 25, intraaortik balon gereksinimi, major
organ disfonksiyonu ve ek ameliyat planlanmast ¢alus-
maya alinmama kriterleriydi.

Indiiksiyonda Grup F’ye 2-3 mg kg™ propofol, 0.6 mg kg™
rokuronyum, 5-10 pg kg™ fentanil, Grup R’ye 2-3 mg kg
propofol, 0.6 mg kg rokuronyum, 1-2 pg kg™’ remifenta-
nil yapddi. Idamede Grup F’ye % 2-3 sevofluran, % 50
oksijen-hava, 0.1-0.5 pg kg™ dak™ fentanil; cilt insizyonu
ve sternotomi oncesinde 5 pg kg’ fentanil bolus, Grup
R’ye ise %0 2-3 sevofluran + % 50 oksijen-hava, 0.5-1 pg
kg! dak™ remifentanil, cilt insizyonu ve sternotomi énce-
sinde 0.25-1 pg kg™ remifentanil bolus wygulandi. Yogun
bakuma transfer edilene kadar 5-10 pg kg' dak™ propo-
Jfol verildi. Yogun bakimda BIS > 60 olacak sekilde titre
edilerek azaltildi. Ekstiibasyon sonrast 1. saatte Aldrete,
1.,2.,4.,6.,12., 24. saatlerde VAS ve Ramsey skorlama-
st, ilag tiiketimi ve maliyeti, yogun bakimda kalis siiresi,
hasta memnuniyeti kaydedildi.

Bulgular: KH indiiksiyon éncesi hari¢ Grup R’de dii-
stiktii. OAB entiibasyon oncesinden yogun bakim 1.
saate kadar Grup R’de diisiiktii. Ekstiibasyon siirele-
ri gruplar arasinda benzerdi. Total opioid tiiketimi ve
maliyeti Grup F’de diisiiktii.

Sonu¢: Bu ¢alismada KABG cerrahisinde fast-track
anestezi tekniginde remifentanilin daha hizly derlenme
saglamasina ragmen diisiik doz fentanilin opiod tiiketi-
mi ve maliyeti iizerine etkileri agisindan daha avantajlh
oldugu goriilmektedir.
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SUMMARY

The Effects of Remifentanil and Fentanyl Infusions on
Drug Consumption in Coronary Artery Bypass Surgery

Background: The effects of fentanyl and remifentanil
in coronary artery bypass grafting (CABG) on drug
consumption and costs, hemodynamics, extubation
time, length of ICU stay and patient satisfaction have
been compared in this study.

Material and Methods: Sixty ASA I11-1V CABG patients
between 40 and 65 years of age were enrolled in the
study.. Exclusion criteria were: patient’s refusal to par-
ticipate in the study, BMI > 30, unconirolled hemody-
namics, ejection fraction < 25 %, need for intraaortic
balloon pump, major organ dysfunction and planning
of additional surgery.

Group F received 2-3 mg kg propofol, rocuronium 0.6
mg kg, fentanyl 5-10 pg kg while Group R 2-3 mg kg
propofol, rocuronium 0.6 mg kg”, remifentanil 1-2 pg
kg’ for induction. Group F received 2-3 % sevoflura-
ne, 50 % oxygen-air, fentanyl 0.1-0.5 pg kg’ min’, 5
pg kg fentanyl bolus before —sekonderin incision and
sternotomy, Group R received 2-3 % sevoflurane, 50 %
oxygen-air, remifentanil 0.5 pg kg” min”, 0.25" pg kg™
remifentanil bolus before incision and sternotomy. Pa-
tients received 5-10 pg kg™ min™ propofol uniil iransfer
to the ICU and BIS lowered to < 60.VAS. Ramsey sco-
res, side effects, opioid consumption and costs, length of
stay in the ICU, patient satisfaction at postextubation
1,2, 4,6, 12, 24th hours and Aldrete score at 1st hour
were recorded

Results: Heart rate was lower in Group R except for
the preinduction period. MAP was lower in Group R
Jfrom the preinduction to the first hour of the ICU -stay.
Extubation times were similar between groups. Opioid
consumption and cost ~were lower in Group F.

Conclusion: Results of this study show that intraopera-
tive low- dose fentanyl appears to be a promising agent
when hemodynamics and total opioid consumption are
concerned.

Key words: bypass, cost, remifentanil, fentanyl,

propofol
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GIRIS

Koroner arter baypas graft (KABG) cerrahisinde gii-
niimiizde yaygin olarak kullanilmakta olan fast-track
kardiak anestezi (FTKA) teknigi hastalarin yogun
bakim iinitesinde (YBU) daha kisa kalmasini sagla-
makta ve boylelikle kaynaklarin daha ekonomik kul-
lanim1 ve daha diisiik ameliyat maliyetlerini olasi kil-
maktadir . Buna yonelik olarak inhalasyon ajanlari
ile kombine edilen diisiik doz fentanil, remifentanil
ve sufentanil gibi kisa etkili ve kolay titre edilebilen
ajanlar kullanilmaktadir ¢,

Son yillarda yapilan ¢alismalar volatil anesteziklerin
cerrahi sonrast kardiyak biyomarker salinimi, myo-
kard enfarktiisii ve inotrop gereksinimini azalttigini
gostermiglerdir ©. Bu nedenle ¢alismamizda kisa
etkili kolay titre edilebilen ajanlarla kombine edilen
volatil anestezik kullanmay1 tercih ettik. Kardiyak
anestezide remifentanil ve diisilk doz fentanilin he-
modinamik etkinligi tizerine yapilan pek ¢ok caligma
olmasima 7' ragmen, ila¢ maliyetini konu alan ran-
domize kontrollii ¢caligmalara hala gereksinim vardir.
Bu calismanin primer amaci volatil anesteziklerle
kombine edilen diisiik doz fentanil ve remifentanilin
tiiketim maliyetini arastirmakti. Sekonder amaglar ise
bu kombinasyonun hemodinami, ekstiibasyon zama-
ni1, hasta memnuniyeti ve yogun bakimda kalig siiresi
tizerine etkilerinin incelenmesiydi.

GEREC ve YONTEM

Etik kurul onami (Tarih: 20.05.2013 Etik No: 1103)
alinmasimi takiben Ufuk Universitesi Dr. Ridvan Ege
Hastanesi Anesteziyoloji ve Reanimasyon Kliniginde
elektif KABG cerrahisi planlanan 40-65 yaglar ara-
sinda ASA TII-IV risk grubunda 67 hasta ¢alismaya
dahil edildi.

Calismaya alinmama kriterleri hastanin katilmay:
reddetmesi, ¢aligsma ilaclarina allerji oykiisi, viicut
kitle indeksi > 30 olmasi, kontrolsiiz hipotansiyon
veya hipertansiyon varligi, ejeksiyon fraksiyonu < % 25
olmasi, preoperatif intraaortik balon pompast ge-
reksinimi olmasi, norolojik veya psikiyatrik hastalik
varli8i, periferik vaskiiler hastalik, hepatik veya renal
disfonksiyon, kontrolsiiz aritmi varlig1 ve KABG’ye
ek olarak kapak ameliyatu planlanmasi olarak belir-
lendi. Reameliyat, ciddi postoperatif komplikasyon
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(kardiyak arrest, pulmoner tromboemboli, pnémoni,
sepsis, septik sok, ARDS, postoperatif intraaortik
balon pompasi gereksinimi) gelisimi ise ¢aligmadan
cikartilma kriterleri olarak belirlendi.

Hastalar yazili onamin alinmasini takiben kapali zarf
yontemiyle iki gruba randomize edildi. Ameliyattan
30 dk. 6nce 0.03 mg kg intramuskuler midazolam
yapildi. Bes-kanalli EKG, pulse oksimetre, inva-
zif arter kateterizasyonu ve bispektral indeks (BIS)
kullanilarak monitorizasyon yapildi. Indiiksiyonda
Grup F’deki hastalara 2-3 mg kg™ propofol, 0.6 mg
kg! rokuronyum ve 5-10 pg kg fentanil verilirken
Grup R’deki hastalara 2-3 mg kg propofol, 0.6 mg
kg rokuronyum ve 1-2 pg kg remifentanil verildi.
BIS degerleri, pulmoner arter basinci (PAB), 1s1 de-
gerleri, kalp hiz1 ve ortalama arter basinci degerleri
intraoperatif donemden ekstiibasyon zamanina kadar
kaydedildi.

Baypas oncesi ve sonrasinda Grup F’deki hastalara
% 2-3 sevofluran, % 50 oksijen - hava karisimi, 0.1-
0.5 pg kg' dak! fentanil inflizyonu, cilt insizyonu ve
sternotomi 6ncesi 5 pg kg fentanil bolusu uygula-
nirken Grup R’deki hastalara % 2-3 sevofluran, % 50
oksijen-hava karigimi, 0.5-1 pg kg dak™' remifenta-
nil inflizyonu, cilt insizyonu ve sternotomi dncesinde
0.25-1 pg kg!' remifentanil bolusu uygulandi. Remi-
fentanil ve fentanil dozlari intraoperatif hemodinamik
veriler dogrultusunda titre edildi. Kardiyopulmoner
baypas sirasinda Grup F’deki hastalara 0.1 mg kg
fentanil bolus, Grup R’deki hastalara ise 0.125-0.25
mcg kg' dak' remifentanil infiizyonu yapildi. Bay-
pas oncesi ve sonrasinda ek rokuronyum dozlar1 TOF
degerlerine gore yapildi. Postoperatif donemde hasta-
lara analjezik amacli Lornoksikam iv (20 mg) 8 saat
araliklarla verildi, VAS 40 ve iizeri olmasi1 durumun-
da morfin 1 mg intravenoz bolus yapildi ve kaydedil-
di. Her iki gruba sedasyon amaciyla propofol 0.5 mg
kg'! sa! baglandi. BIS 60 ve iizeri hedeflenerek doz
titrasyonu yapildi. Hastalar ekstiibasyon kriterlerini
(normotermi, hemodinamik stabilite, asir1 kanama ol-
mamasi ve idrar ¢ikist 0,5 mL! kg! sa”! olmasi) kar-
siladiginda ekstiibe edildi. Hastalarin yogun bakimda
kalis stireleri yogun bakima ¢ikmasindan itibaren saat
olarak kaydedildi.

Ekstiibasyonu takip eden ilk saatte Aldrete skoru, 1.,
2.,4., 6., 12. ve 24. saatlerde VAS, Ramsey skorla-
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r1 ve yan etkiler (bradikardi, tasikardi, hipotansiyon,
hipertansiyon, bulanti, kusma, kasinti, ajitasyon, bag
donmesi, ates, atrial fibrilasyon) kaydedildi. Buna ek
olarak intraoperatif toplam opioid tiiketim ve mali-
yeti, YBU’de yatis siiresi, toplam propofol tiiketim
ve maliyeti ve hasta memnuniyeti kaydedildi. Has-
talardan memnuniyetlerini 5°1i Likert skalas1 (1: Ta-
mamiyle memnun 5: Hi¢ memnun degil) kullanarak
degerlendirmeleri istendi.

Verilerin istatistiksel analizi i¢in SPSS siirim 15.0
programi kullanildi. Kantitatif degiskenler ortalama,
standard sapma, median, minimum ve maksimum
seklinde gosterilirken kalitatif degiskenler sayr ve
yiizde seklinde gosterildi. Gruplar arasinda sayisal de-
Siskenlerdeki farkliliklar dagilim normal olmasi veya
olmamasina gore t-testi veya Mann Whitney testi ile
degerlendirilirken kantitatif degerlerdeki farkliliklar
ki-kare testi kullanilarak degerlendirildi.

Kalp hizi, ortalama arter basinci, 1s1, BIS ve PAB
degerlerindeki degisimler yineleyen dl¢iimlerde var-
yans analizi kullanilarak incelendi, VAS, Ramsey ve
Aldrete skorlarindaki gruplararasi degisimler Mann
Whitney testi kullanilarak incelenirken bu degerler-
deki gruplar ici degisimler Friedman testi kullanila-
rak incelendi. Istatistiksel anlamhlik smir1 p<0.05
olarak belirlendi. Gii¢ analizi, opioid tiiketimindeki
1700 mcg’lik bir farki 0.90 gii¢c ve 0.05 tip I hata ile
belirleyebilmek icin her grupta 30 olmak iizere top-
lamda 60 hasta gerektigini gosterdi.

BULGULAR

Caligmaya toplamda 67 hasta alind1, 1 hasta 6liim, 4
hasta reameliyat, 1 hasta postoperatif iiclincii giinde

Tablo 1. Demografik veriler.

Grup F (n=30) Grup R (n=30) p

Yas (Median+SS) 63,5+8.9 61.9+8.4 0.468

Viicut Agirlig 72.8+12.9 72.5+15 0.941

(Median+SS)

Cinsiyet (E/K) 20/10 17/13 0.595
(% 66.7/33.3) (% 56.7/43.3)

ASA 23/7 29/1 0.052

(I/1v) (% 76.7/23.3) (% 96.7/3.3)

SS: Standard deviasyon, E:Erkek K:Kadin, ASA: American Society
of Anesthesiologists

reentiibasyon, 1 hasta ise intraaortik balon pompasi
gereksinimi dogmasi nedeniyle calismadan cikartildi
ve calisma her 2 grupta 30’ar hasta olacak sekilde ta-
mamlandi. Grup F’de 3 hasta ileri evre KOAH, 2 has-
ta kontrolsiiz diabetes mellitus, 1 hasta ise myelodisp-
lazi nedeniyle; Grup R’de ise 1 hasta ileri evie KOAH
nedeniyle ASA IV olarak kabul edildi (Tablo 1).
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Sekil 1. Kalp hiz1 degerlerinin zaman ici degisimi.

YBU: Yogun bakim iinitesi *: p<0.05

Kalp hiz1 degerleri indiiksiyondan ekstiibasyona kadar
gecen siire boyunca Grup R’de daha diisiiktii (p<0.001)
(Sekil 1). Kan basinc1 degerleri ise indiiksiyondan yo-
gun bakim birinci saate kadar Grup R’de daha diisiiktii
(p<0.001) (Sekil 2). BIS degerleri yalmizca Grup F’de
sternum kapatilmasi sirasinda diisiiktii (p=0.015) (Se-
kil 3). Cerrahi, kros klemp ve ekstiibasyon siireleri
gruplar arasinda benzerdi (Tablo 2).

Toplam opioid tiiketim ve maliyeti Grup R ile kar-
silagtirildiginda Grup F’de anlamli olarak diisiiktii
(p<0.001) (Tablo 3). Postoperatif yogun bakim {ini-
tesinde toplam propofol tiiketim ve maliyeti gruplar

Tablo 2. Cerrahi, kros klemp ve ekstiibasyon siireleri.

Grup F Grup R p
(n=30) (n=30)

Cerrahi siire (Median+SS) 200,5+40.1 219.2+32.2 0.052

Kros klemp siiresi (Median+SS)  49.3+5.9 50.8+6.2 0.319

Ekstiibasyon Siiresi 354,5+106.1 343.2+103 0.676

(Median+SS)

SD: Standard deviasyon, dk: dakika
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Tablo 3. ilac iiketimi, yogun bakimda kahs siiresi ve hasta memnuniyeti.
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Grup F (n=30) Grup R (n=30) P
Intraoperatif toplam opioid tiiketimi (mcg) 2655.2+710.3 7450.2+2187.3 <0.001
Intraoperative toplam opioid maliyeti (TL) 17.7£4.7 83.1+24 4 <0.001
Toplam propofol tiiketimi (mg) 548.3+110.9 538.7+126.5 0.754
Toplam propofol maliyeti (TL) 55+1.1 54+1.3 0.757
Yogun bakimda kalis siiresi (24/36 saat) 17/13 14/16 0.605
(% 56.71 % 43.3) (% 46.7 / % 53.3)
Hasta memnuniyeti (1/2/3/4/5) 11/12/7/0/0 11/14/5/0/0 0.784
(% 36.7/ % 40 / % 23.3) (% 36.7/ % 46.7/ % 16.7)
Morfin tiiketimi (mg) 52+1.8 6.5+2.3 0.453
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Sekil 2. Ortalama arter basinci degerlerinin zaman ici degisimi.
YBU: Yogun bakim iinitesi *: p<0.05

arasinda benzerdi (Tablo 3). Toplam yogun bakim
yatig siiresi ve genel hasta memnuniyeti gruplar ara-
sinda benzerdi (Tablo 3). Intraoperatif PAB degerleri,
1s1 degerleri, ekstiibasyonu takip eden ilk 24 saatteki
VAS degerleri ve yan etki insidanst agisindan grup-
lar arasinda fark bulunmadi. Aldrete derlenme skoru
Grup R’de ekstiibasyonda anlamli olarak yiiksekti
(p=0.001) ve benzer olarak bu grupta ekstiibasyon
ve bunu takip eden ilk saatte Ramsey skorlar1 diisiik-
tii (sirastyla p=0.009 ve p<0.001). Gruplar arasinda
morfin ve lornoksikam tiiketimi agisindan anlamli bir
fark bulunmadi.

TARTISMA
Bu caligmanin primer amaci volatil anesteziklerle
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Sekil 3. BIS degerlerinin zaman ici degisimi.

YBU: Yogun bakim iinitesi BIS: Bispektral indeks *:p<0.05
kombine edilen 2 farkli opioidin ilag tiiketim mali-
yeti tizerine etkisini aragtirmak; ikincil amaclart ise
bu kombinasyonun hemodinami, ekstubasyon zama-
n1, yogun bakimda kalis siiresi ve hasta memnuniyeti
lizerine etkisini arastirmakti. Koroner arter baypas
greft cerrahisinde hedef hemodinamiyi bozmadan,
yeterli serebral ve myokard oksijen sunumunu koru-
yarak uygun anestezi derinligi saglamaktir. Yiiksek
doz opioid teknikleri ciddi kardiak ve solunum dep-
resyonuna bagli olarak uzun hastanede yatis siirele-
rine neden oldugundan kardiak cerrahide kisa etkili
opioidler ve volatil anestezikler kullanilmaya baglan-
mustir ¢112, Bu amagla son yillarda remifentanil giin-
deme gelse de postoperatif ek analjezik kullanimi ve
maliyet iizerine olumsuz etkileri nedeniyle kullanimi
kisithdir ¥, Myles ve ark.’nin © yaptigi bir ¢aligma-
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da remifentanil ile iki farkli dozda fentanilin KABG
cerrahisinde maliyet iizerine etkileri arastirilmis ve
remifentanilin toplam maliyeti yiikselttigi goriilmiis-
tiir. Calismamizda da indiiksiyon ve idamede litera-
tiirdeki diisiik doz opioid rejimlerine paralel dozlar
kullanilmis ve remifentanil, fentanil ile kargilagtiril-
diginda opioid maliyetini yiikseltmistir (Tablo 3).

Kardiyak cerrahide teknikler ve kardiyoprotektif
stratejilerdeki gelismelere ragmen, cerrahi sonrasi
kardiyak hasar hdlen onemini korumaktadir. Volatil
anesteziklerin doz bagimli sekilde myokardiyal kont-
raktiliteyi azaltmas1 myokardin oksijen gereksinimini
da azaltmakta ve dolayisiyla kardiyoprotektif bir etki
saglamaktadir. Yapilan bir calismada volatil aneste-
ziklerin total intravendz anestezi ile karsilastirildigin-
da daha diisiik maliyetli oldugu goriilmigtiir 4.

KABG sirasinda hemodinaminin kontrol edilememesi
postoperatif donemde myokardial enfarkt riskini art-
tirmaktadir ®'». Howie ve ark. '* fentanil ve remifen-
tanil kullaniminda erken ekstiibasyonu inceledikleri
bir caligmalarinda remifentanilin istatistiksel olarak
anlamli bir bradikardiye neden oldugunu bildirmigler-
dir. Molhoff ve ark. ® ise remifentanil kullanildiginda
cilt insizyonu ve sternotomiye hemodinamik yanitin
anlamli olarak daha diisiik oldugunu belirtmistir. Ge-
isler ve ark. 9 KABG’de ii¢ farkli doz remifentanilin
giivenilirlik ve etkinligini arastirdiklar: ¢aligmalarin-
da 1 meg kg! dak! izerindeki dozlarin cerrahi uyari-
ya yanitsizlig1 saglamakta bir avantaj olusturmadigini
belirtmiglerdir. Calismamizda remifentanilin indiikis-
yon dozu 1 pg kg, idame dozu ise 0.5-1 pug kg™’ dak™!
idi ve literatiire paralel olarak cerrahiye yanitsizlik ve
kardiyovaskiiler depresyon gozlenmistir (Sekil 1, 2).

Yukaridaki ¢aligmalardan farkli olarak Joo ve ark. (7
koroner arter baypas greftleme ve kapak cerrahisinde
glikopirolatla birlikte 5 ug kg!' remifentanil ve 30 ug
kg! fentanil bolusunun hemodinamiye etkilerini in-
celemis ve her iki opioidin de benzer kardiyovaskiiler
etkileri oldugunu ve bradikardi insidansinin remifen-
tanil grubunda fentanil grubuna kiyasla daha diisiik
oldugunu bildirmiglerdir.

Her ne kadar bazi ¢aligmalar diisiik doz fentanilin er-
ken ekstiibasyon icin uygun sartlar saglarken cerrahi
uyarana hipertansif yanita neden oldugunu belirtse de
@18 caligmamizin sonuglari diisiik doz fentanilin re-

mifentanil ile karsilagtirildiginda sternum kapanmasi
sirasinda yeterli anestezi derinligi ve diisiik BIS de-
gerleri sagladigini gostermektedir.

Erken ekstiibasyon yogun bakimda kalis siiresini ve
maliyeti azaltirken hasta konforunu arttiran bir yon-
temdir ‘419, Bu teknik, Higgins ve ark. @®® tarafindan
3-10 saatte, Arom ve ark. @V tarafindan ilk 12 saatte,
London ve ark. @ tarafindan ise ilk 10 saatte eks-
tiibasyon olarak tanimlanmigtir. Buna benzer gekilde
calismamizda hastalar ilk 6 saat icerisinde ekstiibe
edilmigtir ve 2 grup arasinda ekstiibasyon siiresi aci-
sindan istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunma-
mugtir. M6lhoff ve ark. ® KABG cerrahisinde yiiksek
doz remifentanil infiizyonu ile diisiik doz aralikli bo-
lus fentanili karsilagtirmiglar ve fentanilin daha kisa
siirede ekstiibasyona olanak sagladigini belirtmigler-
dir. Benzer sekilde Engoren ve ark. ” KABG cerra-
hisinde fentanil, remifentanil ve sufentanili karsilas-
tirmiglar ve fentanil grubunda daha kisa ekstiibasyon
stiresi rapor etmiglerdir. Remifentanilin ekstiibasyon
siiresi acisindan fentanile gore daha iistiin oldugunu
savunan aragtirmalar da vardir (%, Literatiirdeki
ekstiibasyon siiresindeki farkliliklarin anestezi tiirii,
yogun bakim iinitesindeki sedasyon uygulamalari,
klinigin tercihi, cerrah ve anestezist arasindaki ileti-
sim ve ekstiibasyon kararini veren klinisyenden kay-
naklandig: diisiiniilebilir.

Sonug olarak, bu calismada KABG cerrahisinde vola-
til anestezikler ile kombine edilen diisiik doz fentanil
ve remifentanilin toplam ila¢ tiiketimi, maliyet, he-
modinami, ekstiibasyon zamani, yogun bakimda kalig
siiresi ve hasta memnuniyeti iizerine etkileri incelen-
mis ve fentanil; opioid tiiketimi acisindan remifenta-
nile iistiin bulunmustur. Kardiyovaskiiler anestezide
erken ekstiibasyon ve kisa yogun bakimda yatis sii-
resini hedefleyen, yeni monitorizasyon teknikleriyle
birlikte farkli ila¢ ve dozlarinin maliyet tizerine etki-
lerini inceleyecek arastirmalara gereksinim vardir.
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