Goztepe Tip Dergisi 22(1):1-5, 2008

ISSN 1300-526X

KLINIK ARASTIRMA

Anesteziyoloji ve Reanimasyon

Remifentanil ve deksmedetomidinin trakeal
entiibasyonlarda olusan hemodinamik yanitin
kontrolii ve entubasyon kalitesi iizerine etkileri*

A. Esra SAGIROGLU (#¥), Aydemir YALMAN (*#%¥), Havva SAYHAN (*#%%), Sibel YASAR (*##¥),

Arzu ITILLI (###%), Melek CELIK (##:#:%)

OZET

Calismamizda anestezi indiiksiyonunda wygulanan remifenta-
nil ile deksmedetomidinin, trakeal entiibasyonda olusan hemo-
dinamik yamitin kontrolii ve entiibasyon kalitesi iizerine etkile-
rinin karsilastirilmasi amaglandi.

ASA I-11 sinifinda normotansif 60 olgu ¢alismaya alindi. Bag-
langig¢ sistolik, diyastolik, ortalama arter basinct (SAB, DAB,
OAB), kalp atim hizi (KAH) ve periferik oksijen satiirasyonu
(SpO,) degerleri (1)) kaydedildi. Grup R’de remifentanil 2 ug
kgl dozunda 2 dk. icinde, Grup D’de deksmedetomidin I ug
kg dozunda 10 dk. icinde infiize edildi. Ajanlarin uygulama-
sindan 90 sn sonra 5 mg kg! tiyopental sodyum, 0.1 mg kg!
vekuronyum iv bolus olarak uyguland, olgularda 90 sn sonra
endotrakeal entiibasyon gerceklestirildi. Entiibasyon sartlar
modifiye McNeil ve ark. skorlama sistemine gore degerlendi-
rildi. Anestezi idamesi % 1 sevofluran ve N,O-O, (% 66-34)
karisimui ile saglandi. SAB, DAB, OAB, KAH ve SpO, dl¢iimle-
ri, Remifentanil veya deksmedetomidin uygulamasindan 60 sn
sonra (t;), indiiksiyon uygulamasindan 60 sn sonra (t,), entii-
basyondan isleminden 60 sn sonra (t3), entiibasyondan 5 dk
sonra (ty) olarak tekrarlandi.

Gruplar arasinda demografik verilerde farkiilik yoktu. Istatis-
tiksel olarak Grup D’nin t, ve t; SAB, DAB ve OAB degerleri
Grup R’den anlamli yiiksek (p<0.001), Grup D’nin t; KAH
degeri Grup R’den diisiik bulundu (p<0.05), Grup R ve Grup
D arasinda SpO, élgiimlerinde farklilik saptanmadi (p>0.05).
Grup R’ de maske ventilasyonunda zorluk orant Grup D’den,
Grup D’de entiibasyona refleks harekette 1-2 oksiiriik goriil-
me orani Grup R’den anlamli yiiksek bulundu (p<0.05), Grup
R ve Grup D arasinda ¢ene gevsemesi ve vokal kord pozisyo-
nu oranlart agisindan farklilik saptanmadi (p>0.05). Grup
R’ nin toplam entiibasyon kalite skorlari Grup D’ye gore daha
yiiksek bulundu (p<0.05).

Sonug olarak, entiibasyon sirasinda olugan hemodinamik ya-
nitin kontroliinde ve entiibasyon kalitesi degerlendirmesinde 2
ug kgl remifentanil, 1 ug kg-! deksmedetomidine gére daha
etkili bulundu.

Anahtar kelimeler: Remifentanil, deksmedetomidin, entiibas-
yon, hemodinamik yanit

SUMMARY

The effects of remifentanile and dexmedetomidine
to controle the cardiovascular response to tracheal
entubation and the quality of tracheal entubation

In our study, the aim was to compare the effects of remifenta-
nile and dexmedetomidine to controle the cardiovascular res-
ponse to tracheal entubation and the quality of tracheal intu-
bation.

Sixty ASA I-11 patients were included into the study. The base-
line values of systolic, diastolic and mean arterial pressures
(SAP, DAP, MAP), heart rate (HR) and peripheric O, satura-
tion (Sp0,) (ty) were recorded. Infusion of remifentanile 2 ug
kg was administered in 2 minutes in Group R and dexmede-
tomidine 1 ug kgl was administered in 10 minutes in Group
D. After infusions of the agents, tiyopentale sodyum 5 mg kg1,
vecuronium 0.1 mg kgl given iv. Intubation was performed
ninety seconds after the induction. The quality of tracheal in-
tubation was evaluated by using McNeil systeme score. Ana-
esthesia was maintained with sevoflurane % I and N,0-0,
(% 66-34). SAP, DAP, MAP, HR and SpO, were measured at
the following times: 60 s. after the infusions of remifentanile
and dexmedetomidine (t;), 60 s. after induction (1), 60 s. after
intubation (t3), and after 5 min. after induction (t3).

There were no difference in the demographical data between
the groups. SAP, DAP, MAP values was significantly higher
at t, and t3 in Group D, compared to Group R. HR value at t;
was lower in Group D, there was no difference in SpO, valu-
es. The ratio of difficult mask ventilation was higher in Group
R, the ratio of cough during intubation was higher in Group
D. There were no differences in jaw relaxation and vocal cord
position between groups. The quality of tracheal intubation
score was higher in Group R.

As a result, remifentanile 2 ug kg-! was more effective to con-
trolle the cardiovascular response associated with intubation
and to the quality of tracheal intubation.

Key words: Remifentanile, dexmedetomidine, entubation, car-
diovascular response
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Anestezi indiiksiyonunu takiben laringoskopi ve trakeal
entiibasyon siklikla sempatik sinir sistemi aktivasyonu-
na baglh olarak plasma katelolamin artis1 ile tagikardi,
hipertansiyon, aritmiler ve miyokard iskemisiyle karak-
terize hemodinamik yanita neden olmaktadir. Bu yanitin
baskilanmas1 amaciyla iv. opioidler, vazodilatatorler,
o2 agonistler, B ve kalsiyum kanal blokerleri ve aneste-

zinin derinlestirilmesi gibi yontemler uygulanmaktadir
(1.2,

Opioidler, entiibasyona bagli hemodinamik yanitin kon-
troliinde en sik kullanilan ajanlardir. p opioid reseptor
agonisti olan remifentanil, icerdigi ester bag1 sayesinde
plazma ve doku esterazlari tarafindan hizla hidrolize
edilir, dolayisiyla diger opioidlere gore etkinin baglama-
s1 ve ortadan kalkmasi daha hizli olan bir ajandir 3,
Ancak, doza ve infiizyon hizina bagli solunum depres-
yonu, kas rijiditesi, hipotansiyon ve bradikardi goriile-
bilmektedir (1.4,

Giinlimiizde entiibasyona bagli hemodinamik yanitin
kontroliinde opioidlere gore daha az yan etkiye sahip o2
adrenerjik agonistler kullanilmaya baglanmistir. Selektif
ve potent 02 adrenerjik agonisti olan deksmedetomidin,
sedatif, analjezik, anksiyolitik etkileri olan bir ajandir,

ayrica plazma katekolamin diizeyini azaltti§1 saptanmis-
tir 5:0),

Calismamizda anestezi indiiksiyonu sirasinda infiizyon
olarak uygulanan remifentanil ile deksmedetomidinin,
trakeal entiibasyonda olugsan hemodinamik yanitin kon-
trolii ve entiibasyon kalitesi iizerine etkilerinin karsilag-
tirilmas1 amaglandi.

MATERYAL ve METOD

Yerel Etik Kurul onay1 alindiktan sonra, elektif jinekolojik
cerrahi gecirecek, yaslar1 18-60 arasinda, ASA I-II sinifinda
olan, normotansif 60 olgu, bilgilendirilmis onamlar: alinarak
calisma kapsamina alindi. Entiibasyon giicliigii beklenen, ide-
al boy kilo oraninin % 30 iizerinde olanlar, sedatif veya 3 blo-
ker kullanan, kardiyovaskiiler hastalik ve hipertansiyon oykii-
siine sahip olgular ¢alisma diginda birakildi. Olgular, 30 kisi-
den olusan 2 gruba rastgele ayrildi.

Ameliyathanede baslangic sistolik, diyastolik ve ortalama ar-
ter basinct (SAB, DAB ve OAB), kalp atim hiz1 (KAH) ve pe-
riferik oksijen satiirasyonu (SpO,) degerleri (t;) kaydedilen
hastalara damar yolu agilarak 10 ml kg-! % 0.9 NaCl infiizyo-
nu baglandiktan sonra maskeyle ile 2 L dk-! oksijen verildi.
Grup R’de % 0.9 NaCl ile sulandirilan remifentanil (Ultiva 5
mg, Glaxo Wellcome) soliisyonu 2 pg kg-! dozunda 2 dk.
icinde infiize edildi (Lifecare 5000, Abbott, North Chicago,
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USA), Grup D’de % 0.9 NaCl ile sulandirilan deksmedetomi-
din (Precedex 200 pg 2 ml-L, Abbott) soliisyonu 1 pg kg-! do-
zunda 10 dk icinde infiize edildi. Remifentanil veya deksme-
detomidin uygulamasindan 90 sn sonra 5 mg kgl tiyopental
sodyum, ardindan 0.1 mg kg-! vekuronyum iv. bolus olarak
uygulandi, olgular yiiz maskesi ile solutulduktan 90 sn sonra
laringoskopi ve endotrakeal entiibasyon deneyimli bir aragtir-
maci (anestezi uzmani veya kidemli asistan) tarafindan, uygun
Macintosh bleyd ve endotrakeal tiip kullanilarak gerceklesti-
rildi. Entiibasyon sartlar1 modifiye McNeil ve ark. (7) skorla-
ma sistemine gore degerlendirilerek, toplam entiibasyon kalite
skorlar1 olarak kaydedildi. Anestezi idamesi % 1 sevofluran
ve N,O-O, (% 66-34) karisimu ile saglandi.

SAB, DAB, OAB, KAH ve SpO, ol¢iimleri remifentanil veya
deksmedetomidin uygulamasindan 60 sn sonra (t;), indiiksi-
yon uygulamasindan 60 sn sonra (t,), entiibasyondan 60 sn
sonra (t3), entiibasyondan 5 dk sonra (t4) tekrarland1 (Petas
KMA 100 monitor). SAB baslangic degerinin % 30’undan
fazla diismesi hipotansiyon olarak; KAH <45 atim dk-! olmas1
bradikardi olarak degerlendirildi. Hipotansiyonun iv. siv1 in-
flizyonunun artirtlmasi, inhalasyon ajaninin konsantrasyonu-
nun kademeli olarak diisiiriilmesi, diizelmezse 10 mg iv. efed-
rin uygulamasi ile; bradikardinin 0.5 mg atropin ile tedavisi
planlandi.

Verilerin istatistiksel analizleri GraphPad Prisma V.3 paket
programi ile yapildi. Verilerin degerlendirilmesinde tanimla-
yic1 istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma) yani si-
ra gruplarin tekrarlayan olciimlerinde tekrarlayan varyans ana-
lizi, alt grup karsilastirmalarinda Newman Keuls ¢oklu karsi-
lagtirma testi, ikili gruplarin karsilagtirmasinda bagimsiz t tes-
ti, nitel verilerin karsilagtirmalarinda ki-kare testi kullanildi.
Sonuglar anlamlilik p<0.05 diizeyinde degerlendirildi.

BULGULAR

Calismamizda, olgularin demografik verileri acisindan
istatistiksek fark saptanmadi (Tablol).

Istatistiksel olarak Grup D’nin t, ve t; SAB, DAB ve
OAB degerleri Grup R’den anlamli yiiksek (p<0.001)
(Tablo 2), Grup D’nin t; KAH degeri Grup R’den dii-
siik bulundu (p<0.05), Grup R ve Grup D arasinda
SpO, ol¢iimlerinde farklilik saptanmadi (p>0.05) (Tab-
lo 3). Grup R’de maske ventilasyonunda zorluk orani

Tablo 1. Olgularin demografik verileri (Ort+SD, %).

Grup R (n=30) Grup D (n=30)

Yas (yil) 37.949.12 40.5349.12
Kilo (kg) 64.97+9.86 68.67+13.72
ASA I 29 (% 96.7) 30 (% 100.0)
II 1(%3.3) 0 (% 0.0)
Mallampati I 23 (% 76.7) 22 (% 73.3)

I 7 (% 23.3) 8 (% 26.7)

p<0.05
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Tablo 2. Olgularin SAB, DAB ve OAB olciimleri (Ort+SD).

SAB (mmHg) DAB(mmHg) OAB(mmHg)
Grup R Grup D Grup R Grup D Grup R Grup D
to 133.93£14.58 137.2£15.95 77.67£6.84 75.97£9.59 99.13£8.09 99.8+9.69
t 125.03+£14.33% 129.3+15.87 71.53+8.98 74.13£9.25 92.23+10.02 94.619.69
ty 104.37£11.467F  122.23£16.93%#+++ 59.3+10.21+++ TS5.7T7£11.11%* 77.23+12.09t+ 92.9+12.46%#+
t3 126.83+20.27 148.74£20.74%++ 77.5£13.65 90.4£12.36%*+++ 96.87+17.03 111.97£14.27#%+++
ty 114.2+£16.74+++ 118.57£16.75T++ 67.87£12.17++ 73.2+11.24 86.07£13.54+++ 91.83+11.95%*

*4p<0,001; iki grup karsilastirildiginda
+p<0.05; t, ile karsilastirildiginda
++p<0.01; t, ile karsilastirildiginda
+++ p<0.001; tyile karsilastirildiginda

Tablo 3. Olgularin KAH ve SpO, ol¢iimleri (Ort+SD).

degerlerinden, DAB t; degeri; t, ve ty degerlerinden,
OAB t degeri; t, ve t; degerlerinden, KAH t, degeri;

KAH (atim/dk) SpO, (%) . ] .
t,t,t3 ve ty degerlerinden anlamli yiiksek, SpO, t; de-
Grup R Grup D Grup R Grup D geri; ty.th,t3 ve ty degerlerinden anlaml diisiik bulundu
tp  924+154  98.03+154 98234122  98.17+1.23 (Tablo 2, 3).

t; 82.57£19.17+F 72.7£13.77+F  99.17+1.15t+  98.9+1.06*F
5 76.9£10.631F  73.63£7.45TF  99.63+0.491++ 99.77+0.43+++
3 83.07£13.33t+  86.27+9.71 99.6+0.561** 99.77+0.43*+++
ty 78.77+12.95t++ 77.83£9.13tt  99.2+0.48**t 99.3710.56T*

- -

*p<0,05; iki grup karsilastirildiginda
++p<0.01; ty ile karsilagtirildiginda
+++ p<0.001; t ile karsilastirildiginda

Grup D’den, Grup D’de entiibasyona refleks harekette
1-2 oksiiriik goriilme oran1 Grup R’den anlaml yiiksek
bulundu (p<0.05), Grup R ve Grup D arasinda cene
gevsemesi ve vokal kord pozisyonu oranlart agisindan
istatistiksel farklilik saptanmadi (p>0.05) (Tablo 4).
Grup R’nin toplam entiibasyon kalite skorlart Grup
D’ye gore istatistiksel olarak daha yiiksek bulundu
(p<0.05).

Istatistiksel olarak Grup R’nin SAB t, degeri; t;, t, ve ty

Tablo 4. Olgularin gruplara gore entiibasyon kalite skorlari.

Istatistiksel olarak Grup D’nin SAB t, degeri; t, ve t,
degerlerinden anlaml yiiksek, t; degerinden anlaml dii-
siik, DAB t; degeri; t; degerinden anlaml diisiik, OAB
to degeri; t, ve t4 degerlerinden anlaml yiiksek, t; dege-
rinden anlaml diisiik, KAH t, degeri; t,t, ve t, degerle-
rinden anlamh yiiksek, SpO, t, degeri; ty,t,,t3 ve ty de-
gerlerinden anlamli diisiik bulundu (Tablo 2, 3).

Higbir olguda efedrin gerektirecek kadar hipotansiyon
ve atropin gerektirecek kadar bradikardi saptanmadi.
Remifentanil ve deksmedetomidine kullanimina bagl
herhangi bir yan etki goriilmedi.

TARTISMA

Kisa etkili bir opioid olan remifentanilin belirli dozlarda

Grup R Grup D
(n=30) % (n=30) % p
Maske ventilasyonu Zor 5 % 16.7 0 % 0.0 <0.05
kolay 25 % 83.3 30 % 100.0
Cene gevsemesi Yart gevsek 0 % 0.0 2 % 6.7 >0.05
Gevsek 30 % 100.0 28 % 93.3
Vokal kord pozisyonu Tamemen kapali 0 % 0.0 1 % 3.3
Yari agik 0 % 0.0 2 % 6.7 >0.05
Acik 30 % 100.0 27 % 90.0
Entiibasyona refleks yanit Stirekli oksiiriik 0 % 0.0 1 % 3.3
1-2 oksiiriik 0 % 0.0 7 % 23.3
Hareket yok 30 % 100.0 22 9% 73.3 <0.05
Entiibasyon kalite skorlar1 (Ort=SD) 11.5+0.73 11.83+0.38 <0.05




entiibasyon sirasinda olugan kan basinci ve kalp hizin-
daki artis1 onlemli dl¢iide baskiladigi calismalarda gos-
terilmistir; Barclay ve ark. ®) 1 pg kg'! remifentanil ile
entiibasyona bagli kalp hiz1 ve sistolik kan basincinda
artig saptandigini, 2 pg kg'! remifentanil ile hemodina-
mik cevabin tamemen baskilandigini, dozun 4 pg kg!
¢ikilmasinin ek fayda saglamadigini bildirmislerdir. Ha-
bib ve ark. @ yagl olgularda 1 pg kg'! remifentanil ile
indiiksiyon sonrasi KTA stabil seyrederken, SAB ve
OAB’de diisme, entiibasyon sonrast KTA’inda daha be-
lirgin olmak iizere SAB ve OAB’inda artig gordiiklerini
belirtmislerdir.

2 pg kg1 propofol ve degisen dozlarda uygulanan remi-
fentanille yapilan calismada, entiibasyon kosullarinin 2
ug kg1 remifentanil ile daha iyi oldugu saptanmistir
(10), Aym sekilde, propofol indiiksiyonu sonrasi kas
gevsetici kullanmaksizin uygulanan 2 pg kg-! remifen-
tanilin endotrakeal entiibasyon icin uygun kosullar sag-
ladig1 belirtilmigtir (1D, Benzer sekilde, ¢aliymamizda 2
pg kgl remifentanil ile SAB, DAB, OAB ve KTA de-
gerleri, baslangica gore indiiksiyondan 60 sn sonra ista-
tistiksel olarak anlamli diisiis gosterdi, entiibasyondan
60 sn sonra sadece KTA degeri, entiibasyondan 5 dk
sonra ise SAB, DAB, OAB ve KTA degerleri anlaml
diisiik bulundu. Uyguladigimiz 2 pg kg-! remifentanil
entiibasyon sirasinda olusan kan basinci ve kalp hizi
yiikselmesini baskilamada yeterli bulundu.

Selektif o2 adrenerjik agonisti olan deksmedetomidinin
doza bagli olarak cerrahi ve anesteziye bagli hemodina-
mik cevaplari, plazma katekolamin konsantrasyonunu
azaltarak baskiladig1 bildirilmigtir (12-14), Premedikas-
yonda kullanilan deksmedetomidin ve midazolam kom-
binasyonunun endotrakeal entiibasyona bagli sempatik
aktivasyonu baskiladig1 saptanmistir (14), Tezer ve ark.
@), 1 pg kg'! st'! deksmedetomidinin laringoskopi ve
entiibasyon ile olugan sempatik yanitlar1 baskilamakta
etkili oldugunu bulmuslardir. Giilen ve ark. (16), deks-
medetomidinin ekstiibasyon sirasinda olusan kalp hizi
ve kan basincindaki yiikselmeyi azalttigini ve ekstiibas-
yon kalitesini artirdigini saptamiglardir.

Entiibasyon sirasinda kan basinci ve kalp hizinin 0.6 pg
kg'! deksmedetomidin ile Jaakola ve ark.’larinin (©)
yaptiklar: ¢alismada 6nemli ol¢iide, Scheinin ve ark.’-
nm (7 yaptiklar1 calismada, hafif baskilandig1 bulun-
mustur. Calismamizda 1 pg kg-1 deksmedetomidin kul-
lanmamiza ragmen SAB, OAB ve KTA degerleri, bag-
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langica gore indiiksiyondan 60 sn ve entiibasyondan 5
dk sonra istatistiksel olarak anlamli diisiis gosterirken,
entiibasyondan 60 sn sonra SAB, DAB ve OAB deger-
leri anlaml yiiksek bulundu. Uyguladigimiz 1 pg kg-!
deksmedetomidin entiibasyon sirasinda olugan hemodi-
namik etkileri baskilamada yetersiz kald1.

Grant ve ark.’min (10) 2 ug kg-! bolus remifentanil ile
yaptiklart ¢alismada, solunum depresyonu, bradikardi
ve kas rijiditesi gibi istenmeyen yan etkiler saptanma-
mis. Bolus 1 pg kg! remifentanili takiben 0.5 pg kg
remifentanil infiizyonu ile yapilan ¢alismada ise olgula-
ri % 50’sinde tedavi gerektiren hipotansiyon ve bradi-
kardi goriilmiistiir (). Propofol uygulamasimi takiben
Hogue ve ark. I8) verdikleri 1 pg kg-! remifentanil in-
fiizyonu ve Philip ve ark. (19) verdikleri bolus 1 pug kg-!
remifentanil ile degisen oranlarda kas rijiditesi gordiik-
lerini belirtmislerdir.

Yapilan ¢alismalarda bolus 0.25-1 pg kg'! gibi diisiik
dozlarda deksmedetomidin ile kan basincinda diisme, 1-
4 ng kg1 gibi yiiksek dozlarda deksmedetomidin ile kan
basincinda gecici yiikselmeyle beraber bazi olgularda
derin bradikardi goriilmiistiir (13.14), Scheinin ve ark.(17)
02 agonist kullanimi ile bradikardi goriilebilecegini bil-
dirmiglerdir. Belleville ve ark.(20), 2 dk i¢inde verilen 1
veya 2 pg kg'! deksmedetomidinin diizensiz solunum
ve kisa siireli apne epizodlarina yol actigini saptamiglar-
dir. Ebert ve ark.(14), yaptiklar1 ¢alismada bolus deks-
medetomidin ile apne, hava yolu obstriiksiyonu ve hi-
poksemi ile karsilagmamiglar ve solunum depresyonu-
nun derin sedasyona ikincil olarak goriilebilecegini,
clinkii 02 adrenerjik agonistlerin solunum merkezinde
aktif rollerinin olmadigin1 belirtmiglerdir .

Remifentanil ve deksmedetomid infiizyonlarmin karsi-
lastirldig1 bir ¢aliymada 2D, remifentanile gore deks-
medetomidin ile klinik olarak belirgin solunum depres-
yonu goriilmedigi ve apne riskini azaltti§1 saptanmustir.
Hofer ve ark. 22) narkotige bagli solunum depresyonu-
na hassas olgularda, deksmedetomidinin faydali bir
anestezik ajan oldugunu belirtmislerdir .

Uyguladigimz 2 pg kg-! remifentanil ve 1 pg kg1 deks-
medetomidin ile hi¢bir olguda tedavi gerektirecek hipo-
tansiyon ve bradikardi goriilmedi. Ayni sekilde, hicbir
olguda belirgin solunum depresyonu, apne, kas rijiditesi
ve SpO, diisiisii de goriilmedi. Iki grup arasinda SpO,
degerleri agisindan farklilik yoktu.
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Entiibasyon kalitesi degerlendirmesinde, deksmedeto-
midin grubundan farkli olarak remifentanil grubunda
sadece maske ventilasyonda zorluk saptandi, ama islem
boyunca SpO, degerlerinde diisiis goriilmedi, bunun ne-
deni maskeyle stirekli oksijen verilmesi ile remifentani-
lin solunuma olan etkilerinin maskelenmis olmasi olabi-
lir. Deksmedetomidin grubunda maske ile ventilasyon-
da sorun yasanmazken, entiibasyona refleks yanitta re-
mifentanil grubuna goére anlaml artis goriildii. Toplam
entiibasyon kalite skorlarina gore remifentanilin entii-
basyon kosullar1 daha {istiin bulunmustur.

Sonug olarak, belirgin yan etkiye yol agmaksizin larin-
goskopi ve entiibasyon sirasinda olusan hemodinamik
yanitin kontroliinde ve entiibasyon kalitesi degerlendir-
mesinde 2 pg kg-! remifentanil, 1 pg kg-! deksmedeto-
midine gore daha etkili bulundu.
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