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Amagc: Bu calismada elektif koroner arter baypas grefti
(KABG) planlanan hastalarda, propofol ve etomidatla in-
diksiyonun hemodinamik ve endokrin stres yanit Gzerine
etkileri aragtirildi.

Hastalar ve Yontemler: Hastane etik kurul onayi alin-
diktan sonra, American Society of Anesthesiologists
(ASA) II-11l statistinde elektif koroner arter baypas cerra-
hisi yapilacak 40 hasta ¢alismaya alindi. Hastalar anes-
tezi induksiyonunda propofol (grup P) veya etomidat
(grup E) alacak sekilde rastgele iki gruba ayrildi. Aneste-
zi idamesi %1 izofloran, %50 azotropotoksit, %50 oksi-
jenle yapildi.

Bulgular: Grup E anestezi indliksiyondan itibaren hemodi-
namik agidan grup P’den daha stabil seyretti (p<0.05). iki
grupta glukoz yaniti agisindan anlamli bir fark yoktu. Adre-
nokortikotrop hormon (ACTH) seviyesinde kontrol ve t4 &l-
¢Umlerinde iki grup arasinda anlamli fark oldugu gérdldi
(p<0.05). Kan kortizol seviyesi grup P’de indiksiyondan
sonra kontrol degerine gére anlamli olarak azaldi (p<0.05)
fakat kardiyopulmoner baypasla (KPB) yiikseldi. Grup E'de
KPB suresince de anlamli olarak dismeye devam etti
(p<0.05).

Sonug: Etomidat KABG'de anestezi indiiksiyonunda sagla-
digi hemodinamik stabilite nedeniyle propofole tercih edile-
bilir. Etomidat gegici bir sitireyle kortizol sekresyonunda in-
hibisyona neden olmustur, bu inhibisyon KABG’ye bagli
stres yanitin 6nlenmesinde faydali olabilir.

Anahtar Sézclkler: Anestezikler; propofol; etomidat; KABG; stres
yanit; kortizol.

Obijectives: Effects of propofol and etomidate induction on
hemodynamic and endocrine stress response in patients
undergoing elective coronary artery bypass graft (CABG)
surgery were investigated in this study.

Patients and Methods: After the approval of the local
ethics committee was obtained, forty, American Society of
Anesthesiologists (ASA) status II-lll patients undergoing
scheduled coronary artery bypass surgery were enrolled in
the study. Patients were allocated randomly to receive
either propofol or etomidate for anesthesia induction.
Anesthesia was maintained in both groups with 1% isoflu-
rane, 50% nitrous oxide and 50% oxygen.

Results: Hemodynamically, Group E was more stable than
Group P following induction of anesthesia (p<0.05). There
were no significant differences between the groups in terms
of glucose response. There was a significant difference in
Adrenocorticotropic hormone (ACTH) levels between the
groups in control and t4 measurements (p<0.05). In group
P, levels of blood cortisol significantly decreased after
induction (p<0.05) but increased with Cardio Pulmonary
By-pass (CPB). In group E, significant decrements ase in
cortisol levels continued also during CPB, (p<0.05).
Conclusion: Etomidate may be preferred to propofol for
the induction of anesthesia in CABG because of its hemo-
dynamic stability. Etomidate inhibited cortisol secretion
temporarily and this inhibition may be useful to prevent
stress response due to CABG surgery.

Key Words: Anaesthetics; propofol; etomidate; CABG; stress
response; cortisol.
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KABG cerrahisinde etomidat ve propofol indiiksiyonunun hemodinamik ve endokrin yanit iizerine etkileri

Kardiyak cerrahi endojen katekolaminlerin
ve stres hormonlarinin oldukga fazla salgilan-
masina neden olan bir cerrahi tirtadir."” Pek
cok calisma kardiyak cerrahi uygulanan hasta-
larda stres yanitin azaltilmasinin ameliyat son-
ras1 morbiditenin azalmasina katkida bulunaca-
g1 dogrulamaktadir.” Stres hormonlarinda
meydana gelen yiikselmeler ameliyat sonrasi
donemde miyokardin oksijen sunumu ile tiike-
timi arasindaki dengenin bozulmasina ve im-
miin sistemde bozulmalara neden olurlar.””
Anestezi ve cerrahi bir yandan stres olusturarak
endokrin ve metabolik degisiklige neden olur-
ken, diger yandan da uygulanan anestezi yonte-
mi bu yaniti azaltabilir hatta 6nleyebilir.” Eto-
midat ve propofol KABG’de kullanilan aneste-
zik ajanlardir. Propofol etkisinin hizli baglamasi
ve sonlanmasi, birikici etkisinin olmamas1 gibi
ozelliklerinden dolay: tercih edilen bir ajandir.
Ancak yapilan calismalarda doza ve plazma
konsantrasyonuna bagli olarak miyokardiyal
depresyon ve vazodilatasyon yapici etkisinin
oldugu belirtilmigtir.” Etomidat hemodinamik
acidan stabil bir ajan olmakla beraber tek bir
dozla bile gecici adrenal supresyonu olusturdu-
gunu gosteren calismalar bulunmaktadir.”"”

Calismamizda KABG cerrahisi planlanan
hastalarda anestezi indiiksiyonunda diisiik doz
fentanille kombine ederek uyguladigimiz pro-
pofol ile etomidatin hemodinamik ve KPB’ye
bagh endokrin yanit iizerine olan etkilerinin
arastirilmasi amaclanmustir.

HASTALAR VE YONTEMLER

Bu ileriye dontik calisma, elektif KABG cer-
rahisi yapilacak 35-75 yas arasi, ejeksiyon fraksi-
yonu (EF) %30 ve tizerinde, ASA II-III 40 hasta-
da gerceklestirildi. Hastane etik komitesi ve has-
talarin onay1 alindi. Daha 6nceden tespit edilmis
endokrin hastaligl, karaciger ve bobrek fonksi-
yon bozuklugu olanlar calisma disi birakild:
Tiim hastalar ameliyat sabahina kadar kardiyak
ilaclarini almaya devam etti ve diurnal ritim ne-
deniyle sabah saatlerinde ameliyata alindi. Pre-
medikasyon icin ameliyattan 30 dk once 0.08
mg/kg intramuskiiler midazolam uygulandi.
Hastalar ameliyat salonuna alindiktan sonra
yliz maskesiyle oksijen verilirken antekiibital
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bolgeden periferik damar yolu acild1 ve standart
IT derivasyonda EKG ve pulse oksimetre baglan-
tis1 yapilarak monitorize edildi (Datex Ohmeda
AS/3 ADU 40051739, Bromma, Sweden 1999).
Hastalara intravenoz (IV) 1 ng/kg fentanil veril-
dikten sonra lokal anestezi altinda arteriyel ve
pulmoner arter kateteri (Opticath 7.5 F, 110 cm,
P7110 Abbott lab., USA) takildi. Kalp atim hiz1
(KAH), sistolik (SAB), diyastolik (DAB) ve orta-
lama arter basinglar1 (OAB) izlenmeye baslandi.
Calismaya dahil olan 40 hasta zarf cekme usulii-
ne gore 20’ser kisilik iki gruba ayrildi. Anestezi
indiiksiyonunda grup P’ye IV 2 mg/kg propofol
(Abbott., North Chicago) ve 1 pg/kg fentanil
(Abbott, North Chicago), Grup E’ye ise 0.3
mg/kg etomidat lipuro (B. Braun Melsungen,
Germany) ve 1 pg/kg fentanil verildi. Vekiiron-
yum (N. V. Organon Oss, Holland) 0.1 mg/kg
IV verildikten sonra hastalar entiibe edilerek Et-
CO, 35-40 mmHg olacak sekilde kontrollii solu-
num uygulandi. Kalp atim hiz1 ve OAB, indiik-
siyondan once (kontrol), indiiksiyondan sonra
(1, 2. dk) ve entiibasyondan sonra (5, 10. dk) ola-
cak sekilde kaydedildi. Glukoz, kortizol ve adre-
nokortikotrop hormon (ACTH) seviyesi i¢in kan
ornekleri indiiksiyondan 6nce ve sonra (kontrol,
t;), krosklempten sonra (t,), cerrahi sonunda (t3)
ve ameliyattan sonra 24. saatte (t;) topland1. Hi-
potansiyon (sistolik arter basincinin kontrol de-
gerinin %20'nin altinda olmasi) gelismesi duru-
munda once hizli siv1 replasmani (kolloid 5-10
ml/kg) yanit alinamayinca 50 pg norepinefrin
v yavas bolus seklinde uygulandi. Anestezi
idamesi O,/N,O ve isofluranla saglandi. Rep-
lasman sivisi olarak %0.9 NaCl kullanildi. Ekst-
ra korporeal dolasim (EKD) sirasinda hafif hipo-
termi (32-35 °C), membran oksijenatdr, nonpul-
satil akim teknigi uygulandi, OAB 50-70 mmHg,
hematokrit %21-24 arasinda tutuldu. Ameliyata
alman olgularin ameliyatlar1 standart cerrahi
teknik ile ayni cerrahi ekip tarafindan gercekles-
tirildi. Kros-klemp siiresi (KK), EKD siiresi, cer-
rahi siire ve anestezi siireleri kaydedildi. Alinan
kan ornekleri serumlarina ayrilarak glukoz sevi-
yesi Ol¢limii yapildiktan sonra diger olgiimler
i¢in -80 °C’de saklandi ve daha sonra ayni anda
coziindiiriilerek olgtimler yapildi. Glukoz olgii-
mii Abbott-Aeroset otomatik analizoriinde enzi-
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Tablo 1. Olgularin demografik verileri ve
ameliyat 6ncesi ila¢ kullanimi (Ort+SS)

Grup P Grup E
Hasta sayis1 (n) 20 20
Yas (y1l) 59.4+9.36 60.15+10.62
Cinsiyet (K/E) 7/13 5/15
Viicut yiizey alani (m?) 1.88+0.14 1.84+0.11
Beta bloker (n) 11 13
Nitrat (n) 20 18
Ca kanal blokeri (n) 12 14
ACE inhibitort (n) 6 5

ACE: Angiotensin converting enzyme.

matik yontem (hekzokinaz) ile yapildi. Beklenen
degerler 70-105 mg/dl aras1 kabul edildi. Korti-
zol, immuiilite one analizorii’nde, immuiilite korti-
zol Kkitleriyle kemiliiminesan enzim immiinas-
say Ol¢lim yontemi ile ¢alisildi. Beklenen deger-
ler sabah saatleri igin 5-25 pg/dl kabul edildi.
Adrenokortikotrop hormon o6l¢limii immidilite
one analizortinde, immiilite ACTH Kkitiyle, ke-
miliiminesan enzim immiinassay ol¢iim yonte-
mi ile yapild1. Beklenen degerler 0-46 pg/dl ola-
rak kabul edildi.

Istatistiksel analizlerde SPSS 10.0 paket prog-
ramu1 kullanildr. Tki grup halinde sunulan verile-
rin normallik analizlerinde Kolmogorov-Smir-
nov testleri yapildi. Degerlendirmedeki para-
metrelerin normal dagilima uydugu belirlen-
dikten sonra gruplar arasi ve grup ici farklilik
analizleri yapild1. Varyans homojenligi Levene’s
test ile elde edildi. Gruplar arasi incelemelerde
Independent t-test ve Sphericity Assuming’ten

Tablo 2. intraoperatif bulgular

yararlanilirken, grup ici 6lgtimlerde de ANOVA
ve Bonferroni testleri kullanildi. Normal dagili-
ma uymayan parametrelerde ise parametrik ol-
mayan testlerden Mann-Whitney U-test kulla-
nildi. Sonuglar tablolarda aritmetik ortalama ve
standart sapma (SS) olarak verildi. Olasilik de-
gerinin p<0.05 olmasi istatistiksel olarak anlam-
11 kabul edildi.

BULGULAR

Gruplar arasinda demografik veriler, ameli-
yat Oncesi medikasyon ve ameliyat bulgulari
acisindan anlamli bir fark bulunmadi (Tablo 1,
2). Her iki grupta da KAH azaldi, gruplar ara-
sinda bu bakimdan anlaml farklilik saptanma-
d1 (p=0.899) (Tablo 3). Grup ici karsilastirmalar-
da ise KAH’da goriilen azalma grup P’de tim
zamanlarda kontrol degerine gore istatistiksel
olarak anlaml bulunurken (p<0.05), grup E'de
2. dk. ol¢timii harig (p=0.140), diger zamanlarda
anlamliydi (p<0.05) (Tablo 4, Sekil 1).

Gruplar aras: karsilastirmada OAB’de grup
P’de 1, 2. ve 5. dk’larda meydana gelen diisme
grup E’ye gore daha fazlaydi (p<0.05) (Tablo 5).
Hipotansiyonun ardindan hizli voliim replas-
manina yanit alinamayimca grup P’de sekiz,
grup E’de ise iki hastaya vazopresor ajan kulla-
nild1. Grup ici degerlendirmede OAB’de her iki
grupta da kontrol degerlerine gore bir diisiis ol-
dugu gozlendi. Grup P’deki azalmalar tiim za-
manlarda kontrol degerine gore istatistiksel ola-
rak anlamli idi (p<0.05). Grup E’de ise 5. dk ha-
ri¢ (p=0.439), diger zamanlardaki azalislar an-
laml1 bulundu (p<0.05) (Tablo 6, Sekil 2).

Grup P Grup E Toplam
(Ort+SS)
Cerrahi stire (dk) 316.5+64.26 329.5+74.18 323+75.33
KK stiresi (dk) 78.5£32.58 75.6+41.76 76.8+33.61
EKD siiresi (dk) 116.3+49.89 111.7£52.25 112.8+43.64
Anestezi stiresi (dk) 335+57.69 347.7+57 343.5+61
Vazopresor ajan (n) 8 2 10/40
Inotrop destegi (n) 12 14 26/40
Toplam fentanil
titketimi (ng) 1400 1410 2810

KK: Kros klemp; EKD: Ekstra korporeal dolasim.
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Tablo 3. Kalp atim hizinda gruplar arasi

farklilagma
Grup P Grup E 4
(Ort+£SS) (Ort+SS)
Kontrol 76.25+14.58  72.90+10.66  0.412
1. dakika 65.60+11.84  67.10+11.68  0.689
2. dakika 63.35+10.26  68.10+13.18  0.211
5. dakika 62.70+9.97  61.40+12.80 0.722
10. dakika 58.25+11.28  54.55+11.53  0.311
Gruplar arasi
farklilasma - - 0.899

Kortizol diizeyi gruplar arasinda karsilasti-
rildiginda, her iki grup arasinda istatistiksel ola-
rak anlamh bir fark tespit edildi (p=0.000). Tki
grup arasindaki bu farklilik t, ve t; dl¢timlerin-
de gergeklesti (p<0.05) (Tablo 7). Indiiksiyonla
diisen kortizol diizeyi grup P’de krosklemp ko-
nulmasiyla yiikselmeye baslarken, grup E’de
diismeye devam etti ve aralarindaki farklilik an-
laml sekilde acild1 (p<0.05). Cerrahi sonunda
grup P’de kortizol seviyesi grup E’ye gore an-
laml1 derecede yiiksekti (p<0.05) (Sekil 3). Kor-
tizol diizeyinin grup ici karsilastirmasinda,
grup P’de ty"de istatistiksel olarak anlaml1 kabul
edilen bir azalma (p<0.05), hemen ardindan da
anlamli olmayan ytikselme goriildii. Grup E’'de

ise kortizol seviyesindeki diisme t, ve t3'te de
devam etti, t,’deki diisiis istatistiksel agidan an-
lamli bulundu (p<0.05). Kortizol seviyesi her iki
grupta ty’ten itibaren anlamli olarak ytikselme-
ye basladi (p<0.05) (Tablo 8, Sekil 4).

Adrenokortikotrop hormon seviyesinin
gruplar arasi incelemesinde, kontrol ve t; verile-
rinin normal dagilima uymadig1 belirlendi,
Mann-Whitney U-testinden sonra kontrol ve t;
zamanlarinda grup P ve grup E arasinda istatis-
tiksel olarak fark olustugu gorildi (p=0.030)
(Tablo 9). Adrenokortikotrop hormon grup igin-
de incelendiginde her iki grupta da t; ve t; ol-
climleri istatistiksel olarak anlamli olmayan, t,
ve t; degerleri ise istatistiksel olarak anlaml bir
ylikselme gosterdi (p<0.05) (Tablo 10, Sekil 5).

Glukoz diizeyi gruplar arasi incelemede hem
kontrol hem de diger 6l¢iim zamanlarinda her
iki grup arasinda anlaml bir farklilik gosterme-
di (p=0.928) (Tablo 11). Grup ici karsilastirma-
larda ise her iki grupta da kontrol degerlerine
gore belirli bir yiikselme oldugu gozlendi. Grup
P’de t; hari¢ tiim ol¢lim zamanlarinda, grup
E’de ise tiim zamanlarda kontrol degerine gore
istatistiksel olarak anlamli derecede artt1
(p<0.05) (Tablo 12, Sekil 5). Glukoz en ytiksek
seviyeye cerrahi sonunda ulast1 ve 24. saatte de

Tablo 4. Kalp atim hizinda gruplar i¢i degisim

Grup P Grup E
Ortalamalar ~ Degisim p Ortalamalar ~ Degisim %
farka ylizdesi farka ylizdesi

Kontrol

-1. dakika -10.65 -14 0.001 -5.8 -8.0 0.010

-2. dakika -12.9 -16.9 0.000 -4.8 -6.6 0.140

-5. dakika -13.55 -17.8 0.002 -11.5 -15.8 0.000

-10. dakika -18 -23.6 0.000 -18.35 -25.2 0.000
1. dakika

-2. dakika -2.25 -3.4 1.000 1 1.5 1.000

-5. dakika -2.9 -4.4 0.898 -5.7 -8.5 0.156

-10. dakika -7.35 -11.2 0.000 -12.55 -18.7 0.000
2. dakika

-5. dakika -0.65 -1.0 1.000 -6.7 -9.8 0.274

-10. dakika -5.1 -8.1 0.128 -13.55 -19.9 0.0000
5. dakika

-10. dakika -4.45 -7.1 0.027 -6.85 -10.2 0.007
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Sekil 1. Gruplara gore kalp atim hizi degisiklikleri (KAH). +: Grup P'de kontrol degerine gore karsilas-
tirma (p<0.05); *: Grup E’de kontrol degerine gore kargilastirma (p<0.05).

kontrol degerine gore anlamli olarak yiiksek
seyretti (p<0.05).

TARTISMA

Bu calismada, KABG cerrahisinde etomidat
indtiksiyonuyla daha stabil bir hemodinami sag-
land181, etomidatin indiiksiyon dozunda uygu-
lanmasiyla kortizol seviyesinde azalmaya neden
oldugu ve bu azalmanin KPB siiresince de de-
vam ettigi, ancak cerrahi sonunda kontrol deger-
lerine ulastig1 sonucuna varilmstir. Her iki grup-
ta da EKD, KK, anestezi ve cerrahi stireleri, ame-
liyat siiresince opioid tiiketimi benzer olmasina
ragmen glukoz yanitinda herhangi bir farklilik
goriilmezken, kortizol yanit1 farkli olmustur.
Gruplar arasinda ACTH yanitinda ise, kontrol ve
t; Olglimlerinden elde edilen verilerin normal da-
gilma uymamasiyla aciklanabilen, istatistiksel
olarak anlaml sayilabilecek fark bulunmustur.
Ancak ACTH yanit1 grup iginde incelendiginde
her iki grupta da benzer sekilde yiikseldigi gortil-
miistiir. Calismanin sonunda ameliyat sonrasi 24.
saatte halen glukoz ve kortizol seviyelerinin ytik-
sek seyrettigi gortilmiistiir, bu durum ameliyat
sonrast erken donemde de hastanin stres yanit
agisindan risk altinda oldugunu gostermektedir.

Koroner arter baypas greftinde anestezi in-
diiksiyonu olas1 hemodinamik degisiklikler ne-
deniyle onemlidir. Bu degisiklikler kardiyak re-
zervi kisitli hastalarda durumun daha da kotii-
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lesmesine neden olabilir. Ilerleyen dénemde
KPB'nin baglamasiyla kan epinefrin, norepinef-
rin ve kortizol konsantrasyonlarmin artma-
s1”""? ve bu hormonlarin ameliyat sonrasi do-
nemde de degisik derecelerde yiiksek seyretme-
si nedeniyle katabolizma artar, miyokardiyal
oksijen sunumuyla tiiketimi arasindaki denge
bozulur ve immiin sistem etkilenerek sistemik
ve zararl etkiler ortaya cikar.”* Kardiyak cerra-
hi sonrasi kalic1 hasarin 6dnlenmesi stres yanitin
engellenmesiyle miimkiin olabilir.“"” Bunun
icin yiiksek doz IV opioid, yiiksek torakal epi-
dural anestezi ve genel anesteziyle kombine int-
ratekal anestezi gibi anestezi yontemleri kulla-
nilmigtir.

Calismamizda indiiksiyonda propofol ve
etomidat kullanilan her iki grupta da KAH

Tablo 5. Ortalama arteriyel basingta gruplar arasi

farklilagma
Grup P Grup E P
(Ort+5S) (Ort£SS)
Kontrol 114.4+23.73  107.8+12.3  0.276
1. dakika 71.30+11.89  93.80+16.04  0.000
2. dakika 69.85+10.35  83.85x16.65  0.003*
5. dakika 79.50+13.90  99.20+21.20  0.001*
10. dakika 75.05+16.40 78.90+14.99  0.443
Gruplar aras1
farklilasma - - 0.005

*ki grubun varyanslari esit degil.
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Tablo 6. Ortalama arteriyel basingta gruplar ici degisim

Grup P Grup E
Ortalamalar ~ Degisim p Ortalamalar ~ Degisim p
farki ylizdesi farki ylizdesi

Kontrol

-1. dakika -43.15 -37.7 0.000 -14 -13.0 0.000

-2. dakika -44.55 -38.9 0.000 -23.95 -22.2 0.000

-5. dakika -34.95 -30.6 0.000 -8.65 -8.0 0.439

-10. dakika -39.35 -34.4 0.000 -28.9 -26.8 0.000
1. dakika

-2. dakika -1.4 -2.0 1.000 -9.95 -10.6 0.021

-5. dakika 8.2 115 0.194 5.35 5.7 1.000

-10. dakika 3.8 5.3 1.000 -14.9 -15.9 0.007
2. dakika

-5. dakika 9.6 13.7 0.288 15.3 18.2 0.022

-10. dakika 5.2 7.4 1.000 -4.95 -5.9 1.000
5. dakika

-10. dakika -4.4 -5.5 1.000 -20.25 -20.4 0.001

anestezi indiiksiyonundan itibaren kontrol de-
gerlerine gore anlaml olarak azalmistir. Willi-
ams ve ark."" 2 mg/kg propofole ilave 10 ng/kg
fentanil ile KAH’de tespit ettikleri azalmayi fen-
tanile baglarken, Patrick ve ark.da"” yalnizca 1.5
mg/kg propofolle ayni sonucu elde etmislerdir.
Stephan ve ark."” ise KABG'de propofol ile in-
diiksiyondan sonra KAH'nin arttigin1 ve fenta-
nille dahi kontrol degerlerine inmedigini goster-
mislerdir. AL-Khudhairi ve ark.da"” KABG’de 2

140

mg/kg propofolun ardindan, ameliyat oncesi
donemde beta bloker kullaniyor olmalarina rag-
men KAH’de anlaml artis tespit etmislerdir. Bu
calismada KAH’de artmanin nedeni indiiksiyon
sirasinda hastalarin spontan solunumda olma-
lar1 nedeniyle ytikselen PaCO, degerleri ve pro-
pofoliin Cremopher-EL formuyla iliskilendiril-
mistir. Cilinkd propofoliin farkli formiilasyonla-
r1 KAH’de farkli yanitlara neden olabilir. Propi-
len glikol refleks bradikardiye yol acarken, di-
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Sekil 2. Gruplara gore ortalama arteriyel basing degisiklikleri (OAB). +: Grup P'de kontrol degerine go-
re karsilagtirma (p<0.05); *: Grup E'de kontrol degerine gore kargilagtirma (p<0.05); °: Gruplar arast karsilagtir-
mada es zamana gore karsilastirma (p<0.05).
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Tablo 7. Kortizol diizeyinde gruplar arasi

farklilagsma
Grup P Grup E P
(Ort+£SS) (Ort£SS)
Kontrol 12.2+3.35 11.2+4.44 0.404
t 9.3+3.57 7.7+3.39 0.154
t 13.5+4.11 6.0+3.13 0.000*
t3 30.4+12.5 10.8+6.13  0.000%
t, 26.9+11.23 26.2+10.79  0.845
Gruplar aras1
farklilasma - - 0.000

*: Iki grubun varyanslari esit degil. Kontrol: Indiksiyondan 6nce; t;: In-
diksiyondan sonra; t,: Krosklempten sonra; t;: Cerrahi sonunda; t,:
Ameliyattan sonra 24. saatte.

isopropilfenol KAH'yi degistirmez ya da hafifce
azaltabilir Calismamizda kullandigimiz propo-
fol formiilasyonu 2,6 di-isopropilfenol icermek-
tedir. Kling ve ark." KABG'de fentanil ve eto-
midat indiiksiyonundan sonra KAH’de azalma
tespit etmisler ancak bu azalmanin propofol ve
fentanil kullanilan diger gruba gore daha az ol-
dugunu belirtmiglerdir. Williams ve ark."” ile
Wang ve ark."” ise etomidat ve fentanil indiiksi-
yonunun ardindan KAH’de goriilen azalmanin
propofol kullanilan grupla benzer oldugunu
soylemislerdir. Calismamizda propofol kullan-
digimiz grupta 11 hastanin, etomidat kullandi-
gimiz grupta ise 13 hastanin beta bloker kullani-
yor olmasi, her iki grupta KAH nin azalmasin-
da etkili olabilir. Ancak indiiksiyonda kulandi-

g1miz opioid dozunun diisiik olmas1 nedeniyle
KAH’de meydana gelen azalmada opioidin et-
kisinin olmadigini diistinmekteyiz.

Propofolle anestezi indiiksiyonu genellikle
sistemik arteriyel basincin diismesine neden
olur. Baz1 calismalarda KABG'de fentanil ve
propofolle indiiksiyondan sonra sistemik arteri-
yel basingta anlamli diisme tespit edilmis, pro-
pofol ve fentanil kombinasyonu 6zellikle kardi-
yak rezervi sinirli hastalarda hipotansiyon yapi-
a etkisinden dolay1 tavsiye edilmemigtir.”"*"
Criado ve ark.” premedikasyon yapilmamis
hastalarda yalniz etomidat kullanarak indiiksi-
yondan sonra arteriyel basinglarda anlaml1 azal-
ma tespit ederken, Kling ve ark."” KABG'de
fentanil ve etomidat ile indiiksiyondan sonra ar-
teriyel kan basincinda anlaml bir degisme ol-
madigini, propofol ve fentanil kullanulan diger
grupta ise sistemik arteriyel basincta, etomidat
grubuna gore belirgin derecede diisme oldugu-
nu gostermislerdir. Calismamizda her iki grup-
ta da OAB indiiksiyonu izleyen tiim donemler-
de kontrol degerlerine gore anlamli olarak diis-
miis, OAB’de goriilen diisme propofol grubun-
da daha fazla olmustur. Bu da propofoliin siste-
mik arteriyel basinci diistirticii etkisinin etomi-
data gore daha fazla oldugunu gosteren calis-
malarla uyum gostermektedir.” Hipotansiyon
nedeniyle grup P’de sekiz, grup E’de ise iki has-
taya vazopressor ajan kullanilmustir. Bu sonug
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Sekil 3. Gruplara gore kortizol diizeyindeki degisiklikler. Kontrol: indiiksiyondan once; t,: In-
diiksiyondan sonra; t,: Krosklempten sonra; t;: Cerrahi sonunda; t,: Ameliyattan sonra 24. saatte. +:
Grup P’de kontrol degerine gore karsilastirma (p<0.05); *: Grup E’de kontrol degerine gore kargilas-

tirma (p<0.05); °: Gruplar arast kargilagtirmada es zamana gore karsilagtirma (p<0.05).
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Tablo 8. Kortizol diizeyinde gruplar i¢i degisim

Grup P Grup E
Ortalamalar ~ Degisim p Ortalamalar ~ Degisim p
farki ylizdesi farki ylizdesi

Kontrol

t; 2.7 -22.4 0.000 -3.5 -30.9 0.001

t; 1.7 13.8 1.000 -5.2 -46.2 0.002

t; 18.3 150.1 0.000 -0.4 -3.6 1.000

ty 14.8 121.2 0.000 15.1 135.0 0.000
t;

t, 44 47.5 0.023 -1.7 221 1.000

t; 21.1 2264 0.000 3.1 39.6 0.607

ty 17.5 188.5 0.000 18.5 240.3 0.000
t

t3 16.6 123.2 0.000 4.8 79.2 0.001

ty 13.1 97.1 0.003 20.2 336.7 0.000
t;

ty -3.5 -11.6 1.000 15.5 143.7 0.000

Kontrol: Indiiksiyondan énce; t;: Indiiksiyondan sonra; t,: Krosklempten sonra; t;: Cerrahi sonunda; t;; Ameliyattan

sonra 24. saatte.

propofol indiiksiyonunun ardindan vazopresor
ajan kullanma ihtiyacinin arttigini bildiren bas-

ka bir galismayla da uyumludur.”"

Kardiyopulmoner baypas sirasinda olusan
hipotermi, hemodiliisyon, hipotansiyon, hipo-
volemi, nonpulsatil kan akimi, miyokardiyal is-
kemi ve doku hipoperfiizyonu gibi anormal fiz-
yolojik siire¢, adrenerjik yanitin daha fazla arti-

sina neden olmaktadir. Kardiyopulmoner bay-
pas, cerrahiye kortizol ve ACTH yanitini da de-
gistirir. Kortizol ve ACTH konsantrasyonlar1
KPB'nin baslamasiyla artmakla birlikte, olusan
hemodiliisyon sonucu total plazma kortizol
konsantrasyonlar relatif olarak diiger.”** Kar-
diyopulmoner baypas siiresince kortizol kont-
rol degerlerinin tizerine ¢ikar, KPB’den sonra 48
saat siireyle yiiksek seyreder.”” Kortizol ve
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Sekil 4. Gruplara gore adrenokortikotrop hormon degigiklikler. Kontrol: indiiksiyondan once;

t,: Indiiksiyondan sonra; t,: Krosklempten sonra; t5: Cerrahi sonunda; t,: Ameliyattan sonra 24. sa-
atte. +: Grup P'de kontrol degerine gore karsilastirma (p<0.05); *: Grup E’de kontrol degerine gore
kargilagtirma (p<0.05); °: Gruplar arasi karsilagtirmada es zamana gore karsilagtirma (p<0.05).
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Tablo 9. Adrenokortikotrop hormon’da gruplar
arasi farklilagsma

Grup P Grup E p
(Ort£SS) (Ort£SS)
Kontrol 10.7+2.74 13.4+8.52  0.026**
t 14.5+11.63  17.7+1226  0.371**
t 116.7+98.39  126.5+77.8 0.729
t; 586.3+453.5 830.3+441.3  0.097
ty 13.0+4.38 23.1+16.77  0.016*
Gruplar arasi
farklilasma - - 0.030

*: Iki grubun varyanslan esit degil; **: Normal dagilima uymadig; igin
Mann-Whitney U-testi kullanilmistir; Kontrol: Indiksiyondan once; t;:
Indiksiyondan sonra; t,; Krosklempten sonra; t;: Cerrahi sonunda; t;:
Ameliyattan sonra 24. saatte.

ACTH seviyelerinde KPB ile meydana gelen
ylikselmeler genel anestezinin derinlestirilme-
siyle veya genel anesteziye torasik epidural
anestezinin eklenmesiyle onlenebilir. Kardiyak
cerrahide hormonal ve metabolik yanitin artmis
oldugu yetiskin hastalarda ameliyat sonrasi
komplikasyonlarin goriilme siklig1 artmigtir.”*”

Donmez ve ark.”” pediyatrik kardiyak cerra-
hide indiiksiyonda etomidat ve ketamin kulla-
narak kortizol ve ACTH seviyelerini karsilastir-
miglardir. Ketamin grubunda indiiksiyondan

sonra kortizol seviyesi artarken, etomidat gru-
bunda diismiis baypas siiresince de diisiik sey-
retmeye devam etmis ve cerrahi sonunda kont-
rol degerine yaklagmistir. Tiim zamanlarda kor-
tizol seviyeleri etomidat kullanilan grupta keta-
min grubundan belirgin olarak diisiik seyret-
mistir. Etomidat grubunda ACTH indiiksiyon-
dan sonra hafifce diismiis, KPB ile ytlikselmeye
baslayarak cerrahi sonunda en ytiiksek degerine
ulasmustir. Ketamin grubunda da ACTH seviye-
leri indiiksiyondan itibaren yiikselme egilimi
gostermistir. Plazma ACTH konsantrasyonlar1
agisindan her iki grup arasinda anlaml fark bu-
lunmamustir. Yazarlar etomidati pediyatrik kar-
diyak cerrahide giivenle kullanilacak bir ajan
olarak belirtmislerdir, bunun nedeni de etomi-
datin stres yanita bagh olan kortizol ytikselisini
onlemesi, kortizol seviyesinin normal degerle-
rin ¢ok altina diismemesi ve adrenokortikal
supresyonun 24 saatten daha kisa siirmesi ola-
rak acgiklanmustir. Crozier ve ark.” etomidat-
fentanil ile midazolam-fentanili KABG'de karsi-
lastirmislar, bu ¢alismada da etomidat kullani-
lan grupta ekstra korporeal dolasimdan once
kortizol seviyesi azalmis ancak ameliyat sonrasi
1. saatte kontrol degerlerine ulasmus, 6. ve 20 sa-
atte de belirgin olarak ytiksek seyretmistir. Beta-

Tablo 10. Adrenokortikotrop hormon’da gruplar i¢i degisim

Grup P Grup E
Ortalamalar  Degisim Ortalamalar ~ Degisim 4
farki ylizdesi farki ylizdesi

Kontrol

t 4.1 38.1 1.000 44 32.6 0.721

t, 106.5 1000.2 0.002 113.1 847.2 0.000

t; 575.6 5405.0 0.000 817.0 6119.5 0.000

ty 2.3 21.7 0.228 9.8 73.0 0.255
t

t, 102.5 706.7 0.002 108.8 614.4 0.000

ts 571.6 3941.9 0.000 812.6 4591.0 0.000

ty -1.7 -12.0 1.000 54 30.5 1.000
t

t; 469.1 402.1 0.001 703.9 556.6 0.000

ty -104.2 -89.3 0.002 -103.4 -81.7 0.000
t;

ty -573.3 -97.8 0.000 -807.2 -97.2 0.000

Kontrol: Indiiksiyondan énce; t;: Indiiksiyondan sonra; t,: Krosklempten sonra; t;: Cerrahi sonunda; t,; Ameliyattan

sonra 24. saatte.
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Sekil 5. Gruplara gore glukoz seviyesindeki degisiklikler. Kontrol: indiiksiyondan once; t,: indiiksiyon-
dan sonra; t,: Krosklempten sonra; t;: Cerrahi sonunda; t,: Ameliyattan sonra 24. saatte. +: Grup P’de kont-
rol degerine gore karsilagtirma (p<0.05); *: Grup E’de kontrol degerine gore karsilagtirma (p<0.05).

endorfin ve ACTH seviyeleri de etomidat gru-
bunda belirgin olarak ytiksek bulunmustur. Bu
¢alismanin sonucunda da kortizol seviyesi azal-
masina ragmen, etomidatin kardiyak cerrahiye
stres yanit olarak gelisen kortizol artisini onle-
mede faydali oldugu ve kortizol seviyesinde
azalmanin herhangi bir kardiyovaskiiler denge-
sizlige neden olmadig belirtilmistir. Fragen ve
ark.” tiyopental, etomidat ve propofolle indiik-
siyondan sonra artmis ACTH seviyeleriyle be-
raber kortizol sekresyonunda azalma oldugunu
gostermislerdir. Calismacilara gore bu ¢alisma-
da etomidatla kortizol seviyelerinin azalmasina
ragmen plazma epinefrin, norepinefrin ve do-
pamin seviyelerinin tiyopental kullanilan grup-
la benzer olmasi, etomidat kullanimina bagh
olarak stres yanitin tamamen baskilanmadigin
gostermektedir. Bir calismada etomidatin 11-be-
ta hidroksilaz enzimini inhibe ederek plazmada
kortizol prektirsorii olan 11-deoksikortizol ve
17-hidroksiprogesteronu artirdig1 gosterilmistir.
Bu calismada kortizol sekresyonundaki azalma
etomidatin adrenostatik etkisiyle agiklanmuis-
tir* In vitro calismalarda propofoliin adreno-
kortikal hiicrelerde adrenal steroidogenezi inhi-
be ettigi gosterilmistir.** O’Flaherty ve ark.™
propofol ile inhalasyon anestezisini karsilastir-
diklar1 calismada, her iki grupta ACTH seviyesi
benzer sekilde diismekle birlikte, kortizol sevi-
yesi propofol grubunda daha fazla diismiistiir.
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Her iki grupta da ACTH yanitinin benzer olma-
s1 nedeniyle bu ¢alismada propofoliin kortizol
seviyesini dustirticii etkisi direkt adrenal bez
tizerindeki inhibisyon yapici etkisine baglan-
mustir. Bagka bir calismada ise propofoliin kar-
diyak cerrahide kullanilmasiyla kortizol seviye-
leri yiikselmis, calismanin sonucunda propofo-
liin adrenokortikal inhibisyon yapici etkisinin
olmadig: belirtilmistir.”” Hiperglisemi KPB sii-
resince sik karsilasilan bir durumdur. Bunun
nedeni epinefrin artisina bagh olarak glukojeno-
liz, hipotermi, instilin direnci, glukoz tasinmasi
ve kullaniminda azalma, insiilinin ekstra korpo-
real dolasimda baglanmasidir. Myles ve ark.”
kardiyak cerrahide propofol indiiksiyon ve in-
fizyonuyla baypas sonrasi 4. saate kadar glu-

Tablo 11. Glukoz diizeyinde gruplar arasi

farklilagsma

Grup P Grup E 14

(Ort+SS) (Ort+SS)
Kontrol 104.2+20.71  111.3+x29.96  0.389
t 108.6+18.71  117.8+32.83  0.285*
ty 143.4+26.07  154.3+39.18  0.309
ts 258.4+£75.37  239.0+66.81  0.394
ty 179.0+48.54 175.8+63.24  0.861
Gruplar arasi

farklilasma - - 0.928

*: Tki grubun varyanslari esit degil. Kontrol: Indiiksiyondan énce; t;: In-
diksiyondan sonra; t,: Krosklempten sonra; t;: Cerrahi sonunda; t,:
Ameliyattan sonra 24. saatte.
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Tablo 12. Glukoz diizeyinde gruplar ici degisim

Grup P Grup E
Ortalamalar ~ Degisim p Ortalamalar ~ Degisim p
farki ylizdesi farki ylizdesi

Kontrol

t; 4.5 4.3 0.274 6.6 5.9 0.027

t, 39.3 37.7 0.000 43.0 38.6 0.000

t; 154.2 148.0 0.000 127.7 114.7 0.000

ty 74.8 71.8 0.000 64.6 58.0 0.000
t;

t, 34.8 32.0 0.000 36.5 30.9 0.001

t; 149.8 137.9 0.000 121.2 102.8 0.000

ty 70.4 64.8 0.000 58.0 49.2 0.001
t

t; 115.0 80.2 0.000 84.7 54.9 0.000

ty 35.6 24.8 0.022 21.6 14.0 1.000
t;

ty -79.4 -30.7 0.003 -63.2 -26.4 0.033

Kontrol: Indiiksiyondan énce; t;: Indiiksiyondan sonra; t,: Krosklempten sonra; t;: Cerrahi sonunda; t;; Ameliyattan

sonra 24. saatte.

koz konsantrasyonunun arttigini belirtmisler-
dir. Propofol-sufentanille TIVA yapilan baska
bir calismada da glukoz seviyesi artmis ancak
bu artis inhalasyon grubuna gore daha az ol-
mustur. Bu ¢alismayla propofoliin sadece cerra-
hi stiresince metabolik ve endokrin yanit1 engel-
ledigi belirtilmistir.”” Moore ve ark.nin*"yaptig
bir ¢alismada etomidatla ameliyat boyunca ve
ameliyattan sonra glukoz seviyeleri yiiksek sey-
retmistir.

Calismamizda ameliyat Oncesi stres done-
minde kortizol seviyelerinin her iki grupta da
normal sinirlar igerisinde olup yiikselmemesi,
midazolamla yapilan premedikasyonun yeterli-
ligini gosterebilir. Gruplar arasinda cerrahi so-
nuna kadar (t3) glukoz ve ACTH yanitinda ben-
zer durum gozlenmistir. Glukoz ve ACTH cer-
rahiye ve baypasa bagli olarak ytikselmistir.
Etomidatla indiiksiyondan sonra kortizol sevi-
yesi kisa stireli diismiis fakat bu diismeye bagh
olarak etomidat kullanilan hasta grubunda he-
modinamik dengesizlik ve inotrop kullanma ih-
tiyacinda artma gortilmemistir. Etomidat gru-
bunda ACTH'nin artmasina ragmen kortizol se-
viyesinin diisiik seyretmesi etomidatin kortizol
sekresyonu tizerindeki inhibisyon yapic etkisi-
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nin adrenal bez tizerinden olmasiyla aciklanabi-
lir. Etomidat grubunda kortizol seviyesinin KPB
siiresince de diisiik seyretmesi belki de KPB’ye
bagli stres yanit1 onlemesi agisindan faydali ola-
bilir. Bu 6zellikleri ve sagladig1 kardiyovaskiiler
stabilite nedeniyle etomidatin KABG cerrahisin-
de emniyetle kullanilacak bir ajan oldugunu dii-
siinmekteyiz.
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