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Intravenoz Anesteziklerin Sistemik Vaskiiler Rezistans Uzerine Etkileri

LTy

Suna Goren™, Elif Mogol ™", Siikran Sahin™"", Giilsen Korfali""™*, Ozer Ozsara¢™""", Demet Cevheroglu

OZET. Elektif koroner arter bypass cerrahisi uygulanacak 62 olguda tiyopental sodyum (Grup T; n=20), propofol
(Guup P; n=22) ve etomidatin (Grup E; n=20), hipotermik kardiyopulmoner bypass sirasinda perfiizyon akimi sabit
iken perfiizyon basinct ve sistemik vaskiiler rezistansa (SVR) olan etkilerini arastirdik. 10 dakikalik takip siiresince
ortalama arter basinct (MAP) ve rezervuar voliimiinde meydana gelen maksimum degisiklikler kaydedildi. SVR
hesaplandi. Grup P'de daha fazla olmak iizere, her 3 grupta da MAP'da anlamh diisme saptannugtir (Grup T, Grup
P, Grup E'de sirasiyla p<0.05, p<0.001, p<0.05). Fakat SVR'da her ii¢ grup arasinda anlamli bir degisiklik
gozlenmemigtir. Sonug olarak, KPB swasinda propofol grubunda daha belirgin olmak iizere her ii¢ iv anestetik ajan
perfiizyon basmci ve SVR'da benzer degigiklikler meydana getirmigtir.

Anahtar Kelimeler .IV anestezikler .Kardiyopulmoner by-pass .Sistemik vaskiiler rezistans.

The Effects of Intravenous Anesthetics on Systemic Vascular Resistance

SUMMARY. We studied the effects of thiopentale sodium (Group T; n=20), propofol (Group P; n=22) and
etomidate (Group E; n=20) on perfusion pressure and systemic vascular resistance (SVR) during hypothermic
cardiopulmonary bypass with constant pump flow in 62 patients undergoing elective coronary artery bypass surgery.
The maximal changes in mean arterial pressure (MAP) and reservoir volume were recorded during 10 minutes
period. And systemic vascular resistance was calculated. The decrease in MAP was significant in all groups,
especially in Group P (Group T, Group P, Group E, respectively p<0.05, p<0.001, p<0,05). But there were no
significant differences in the changes SVR between the groups. As a result, all three iv anesthetic agents, have similar
effects on perfusion pressure and SVR during CPB, but the changes with propafol were more significant.

Key Words .IV anesthetics .Cardiopulmonary bypass .Systemic vascular resistance.

Intravendz (iv) anestezik ajanlarin ¢odu farkli  volumdeki (RV) degisiklikler olarak yansimak-
derecelerde kardiyovaskiler depresyona neden tadir®®, Ayrica perfizyon basinci ve akimi deger-
olurlar. llaglarin kardiyovaskiler etkileri; sistemik lerinden yararlanilarak sistemik vaskuler rezistans
vaskiler rezistans (SVR), kalp hizi, barorefleks  (SVR) da hesaplanabilmektedir'™. Biz bu bilgilerin
aktivitesi ve  miyokardiyal kontraktilitedeki 1s1§1 altinda, tiyopental sodyum, propofol ve
degisikliklerin  birbirleriyle  olan  etkilesimleri etomidatin KPB sirasinda sistemik vaskiler
sonucunda ortaya gikar. Kardiyopulmoner bypass  rezistansa olan etkilerini aragtirmayi amagladik.

(KPB), ilaglarin vaskiler etkilerini_kargilastirmak
icin kullanilabilecek tek metoddur™. Gunka aortik
kros-klemp sirasinda kardiyak etkiler ortadan
kalkmaktadir. Dolayisiyla ilaglarin sadece periferik
dolagima olan etkilerini gdzlemek mamkindor’™.
Rezistan ve kapasitan damarlardaki degisiklikler,
sirastyla ortalama arter basinci (MAP) ve rezervuar

Materyal ve Metot

Bu calisma, koroner arter cerrahisi uygulanacak,
ejeksiyon fraksiyonu % 45'in (zerinde olan 62
olguda gerceklestirildi. Tom olgular intramuskler
0.1 mg/kg morfin ve 0.25 mg skopolamin ile
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premedike edildi. Ameliyat masasina alinan
olgulara 0.05 mg/kg midazolam iv yolla uygulandt.
Anestezi indiksiyonundan énce, olgular EKG (Dy,
Vs), radiyal arter kandld, internal juguler ven ve
pulmoner arter kateteri ile monitorize edildiler. 25
ug/kg fentanil ve 0.1 mg/kg pankuronyum ile
anestezi indiksiyonu gergeklestirildi. Anestezi
idamesi midazolam, fentanil ve pankuronyumun
bolus dozlari ve % 50 O, + % 50 hava ile saglandt.

KPB o6ncesi ve sirasinda vazoaktif ajan verilen
olgular galigsma disi birakild.

Tum olgulara standart KPB teknigi kullanildi. Aortik
kantlasyondan énce ACT>450 sn olacak sekilde
350 IU/kg heparin ile antikoagllasyon uygulandi.
Ekstrakorporal dolasim Sarns Delphin Il roller
pompa ve Dideco-708 membran oksijenatori ile
saglandi. Aortaya kros-klemp konulduktan sonra
kardiyopleji soliisyonu (Plegisol®, Abbott) verildi.
KPB sirasinda pulsatil olmayan akim ve sistemik
hipotermi (30-32°C) uygulanirken, perfiizyon akimi
2.2-2.4 1/dk/m? olacak sekilde ayarlandi. Pompada
baslangi¢ soliisyonu olarak 30 ml/kg ringer laktat,
0.5 gr/kg mannitol, 1 mm/kg NaHCO;, 1 mg/kg
prednol kullanild.

KPB'a basladiktan yaklasik 15-20 dk sonra, vicut
1sisi, ortalama arter basinci (MAP) ve rezervuar
volumi {RV) stabil duruma geldikten sonra, olgular
rasgele 3 gruba ayrildi. 1. gruba (Grup T, n=20)
tiyopental sodyum 5 mg/kg, Il. gruba (Grup P;
n=22) propofol 2 mg/kg, Ill. gruba (Grup E; n=20)
etomidat 0.3 mg/kg vendz hattan oksijenatére
enjekte edildi. Verilen ilaglarin rezistan damarlar
tzerine olan etkileri MAP'daki degisiklikler olarak,
kapasitan damarlar Uzerine olan etkileri RV'deki
degisiklikler olarak yansidigi igin, takip eden 10
dk.lik stire icinde perfuzyon akimi sabit tutulurken
MAP ve RV'de meydana gelen maksimum
degisiklikler kaydedildi. Bu sure iginde kardiyopleji
solusyonu verildiginde, aspirasyon yapildiginda,
perfizyon akimini degistirmek gerektijinde veya
aortaya konulan kros-klemp acildijinda calisma
sonlandirildi ve bu olgular caligma disi birakildi.
Ayrica iv anestezik ajanlar veriimeden 6nce ve 10
dk.hk sure sonunda arteriyel kan gazi caligilarak
pH, parsiyel oksijen basinci (pO), parsiyel
karbondioksit basinct (pCO;), baz acigi (BE),
hematokrit (Ht) degerleri kaydedildi.

Tum olgularda KPB sirasinda, radiyal arter kantlt
araciligl ile olgllen sistemik arteriyel basincin
perfizyon basincini gosterdigi kabul edildi. SVR
asagidaki formille hesaplandi:

Perfiizyon basinci (mmHg)
Perfiizyon akimi (1/dkm?)

SVR = x 80dynsncm™

Elde edilen verilerin istatistiksel analizinde t-testi ve
"ANOVA" kullanildi ve p<0.05 anlamli kabul edildi.
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Bulgular

Gruplar, yas, vicut yuzeyi, KPB oncesi MAP,
santral vendz basing (CVP), ortalama pulmoner
arter basinci (MPAP) ve kardiyak debi (CO) deger-
leri yonunden karsilagtinlabilir nitelikte bulundu
(Tablo I).

Tablo I- Olgularin yas, viicut yiizeyi ve KPB 6ncesi
hemodinamik verileri (Ort £ SD)

GrupT Grup P GrupE
Yas (yil) 59.94 + 8.36 | 58.94 + 10.40 | 55.00 +926
BSA (m?) 1794016 | 1.80+013 | 1.86+0.15
MAP (mmHg) | 95.42 + 6.54 | 92.55+7.92 | 98.00+9.38
CVP (mmHg) | 595+333 | 675+266 | 7.25+3.11
'('fnpnﬁ b 1568 +4.90 | 1425375 | 17.26+421
CO (I/dk) 347+1.03 | 339+088 | 3.50+1.08

BSA: Vicut ylzeyi, MAP: Ortalama arter basinci, CVP: Santral
vendz basing, CO: Kardiyak debi, MPAP: Ortalama pulmoner
arter basinci.

KPB sirasinda propofol verilen 2 olguda MAP" 40
mmHg'nin  altina dastuda icin  vazoaktif ajan
infuzyonuna baslandi ve bu olgular ¢alisma digi
birakildi.

Calisilan kan gazi ¢érneklerinde pH, pO; pCO,, BE
ve hematokrit degerlerinde &nemli bir degisikiik
gdzlenmedi. KPB sirasinda iv anestezik ajanlar
verilmeden énce ve galigma tamamlandiktan sonra
kaydedilen perfuzyon akimi ve isi degerlerinde de
her 3 grup arasinda 6nemli bir fark saptanmadi.
Tablo Il'de goéruldugu gibi KPB sirasinda verilen
tiyopental sodyum, propofol ve etomidat'in bolus
dozlan kontrol degerleri ile karsilastiriidiginda,
perfuzyon basincini gésteren MAP'Inda disme
meydana getirirken, RV'ni etkilememistir. SVR ise,
Grup T'de % 10.7, Grup P'de % 21.6 ve Grup E'de
% 17.6 oraninda dismesine ragmen, bu degisik-
likler istatistiksel olarak anlamli bulunmadi (Tablo
ll). Yine kontrol degeri ile karsilagtiriidiginda 10.
dk da kaydedilen perfuzyon basinci ve SVR
dederleri propofol verilen grupta daha dugik
olmasina ragmen, istatiksel olarak diger iki grupta
da oldugu gibi anlaml bir fark saptanmadi.

Tablo II-Perfiizyon basincndaki degisiklikler (nmHg)

(Ort + SD)
MAP Kontrol Degeri quctedilen En 10. Daki_ka
Diigiik Deger’ Degeri
GrupT | 6658+592 | 58.21:7.79* | 69.47+982
GrupP | 67.65+7.33 | 5245+7.87" | 6145:867
GrupE | 6865+9.28 | 5955+8.11* | 68.50+6.92

#: 10 dakikalik gézlem boyunca kaydedilen en dugik deger
Kontrol degeri ile karsilagtinidiginda, * p < 0.05 ** p < 0.001
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Tablo ITI- Sistemik vaskiiler rezistanstaki degisiklikler

(dyn/s/cm’) (Ort + SD)
. .| Kaydedilen En| 10. Dakika
SVR. | Kontrol Degerl | 16 ok Deger” Dederi
GrupT | 1759.7 +431.6 | 1571.6 +430.1 | 1886.3 + 387.4
Grup P | 1850.9 +638.6 | 1451.6 + 397.5 | 1741.3 £ 563.3
GrupE | 1959.2 +529.0 | 1607.7 + 427.7 | 1945.7 + 499.3

#: 10 dakikalik gézlem boyunca kaydedilen en dusik deger

Tartisma

Bu calismada; ilaglarin sadece periferik dolagima
olan etkilerinin gézlenebilecegdi bir model olan KPB
sirasinda perflizyon akimi sabitken, vendz hattan
oksijenatére verdigimiz indiksiyon dozundaki (g
anestezik ajanin MAP'da istatistiksel olarak anlamli
bir azalma meydana getirdigini gosterdik. Rezistan
damarlar Gzerine olan etkileri yansitan MAP'daki
bu azalmanin; kapasitan damarlar Uzerine olan
etkileri gésteren RV'de anlamli bir degisiklik olus-
turmadan gézlenmesi; verilen anestezik ajanlarin
vendz kapasitan damarlan etkilemeden SVR'deki
dismeye bagl geh$t|gm| dusundirmektedir.
Baraka ve arkadaslar® da 2 mg/kg propofolin hem
koroner arter cerrahisi olgularinda, hem de kalp
kapad! replasmani yapilacak olgularda, RV'U
etkilemeden MAP'ni belirgin olarak dustrdtguna
saptamiglardir. Ancak RV'Gniin kapasitan damar-
larin durumunu tam anlamiyla yansitmadig: dusi-
nulmektedir. Clinkli rezervuar sistemi havaya acik
bir sistemdir ve galigmaya alinan olgularda KPB
sirasinda santral vendz basing sifir olarak élguldi.

KPB sirasinda, bu ilaglarin miyokard Gzerine etki-
leri olamayacag igin, olusan hipotansiyon sadece
SVR'deki dusus ile agiklanabilir. SVR'deki digme
otonomik aktivitedeki degisikliklere de bagll olabilir,
fakat daha ¢nce Boer ve arkadaslarinin’ benzer
anestezi teknigi uyguladiklan ¢aligmalarinda, -pro-
pofol verilisinden sonra plasma adrenalin ve norad-
renalin seviyelerinde farklilk olmadi§i belirtil-
mektedir. Ayrica sempatik tonusdaki dugme,
rezistan damarlan  etkiledigi gibi kapasitan
damarlani da etkiler, ¢unki venoz dolaglmln
innervasyonu arteriyel tarafla karsilikidir®™®. Ancak
preloaddaki degisikliklerden etkilenmeyen, sabit
CQ'lu blr modelin kullaniididi Rouby ve arkadas-
larinin® yaptigi calismada, 0.3 mg/kg dozundaki
etomidatin hemodinamik parametrelerde’ anlamli
bir degisiklik olusturmadigini gézlemiglerdir. Galis-
mamizda yukarida bahsedilen caligmanin sonu-
cundan farkli olarak etomidat verilen grupta
MAP'da dusme saptadik. Bizim calismamizda
kullanilan pulsatil olmayan akim ve hipotermi, bu
ilaglarin  vaskiler duz kasiar uZerine olan
duyarliiklarini deg:stlrmls olabilir*'®. Videcaq ve
arkadaslaninin® KPB pulsatil ve pulsatll olmayan
akim sirasinda, SVR uzerine droperidolin etkilerini
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inceledikleri ¢aligmalarinda farklilik tespit etmis-
lerdir.

Kullandigimiz g ilag da plazma proteinlerine farkli
oranlarda baglanmaktadir'''?. KPB sirasindaki
hemodilusyon, bu ilaglarin serbest fraksiyonlarinda
artiga, dolayisiyla farmakolojik etkilerinde de artisa
neden olmus olabilir. Bunun yanisira kullanilan
heparin de esterlesmemis yag asidlerinde artisa
neden olarak, ilaclarin plazma groteinierine bag-
lanmalarini daha da azaltabilir'®. Ayrica yilksek
doz fentanil, calisma ilaglarina kar$| sistemik
vaskiler duyariligi degistirmis olabilir'.

KPB sirasinda verilen ftiyopental sodyum (5
mg/kg), propofol (2 mg/kg) ve etomidat (0.3
mg/kg)'in bolus dozu, MAP'inda diisme meydana
getirirken, SVR'I anlamli dlgiide etkilememektedir.
Sonu¢ olarak propofol verilen olgularda daha
belirgin olmak (zere her {g¢ iv anestezik ajanin
rezistan damarlarda direkt olarak bir miktar
dilatasyon olugturdugu kanisina varilmistir.
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