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Ozet

Summary

Koroner arter cerrahisi (KAC) gegirecek hastalarda fentanil
- midazolam anestezisinde vekuronyum ile rokuronyumun hemodi-
namik etkilerinin karsilagtirllmas1 amacglandi. Bu nedenle
baslangic hemodinamik o&lgiimler (Kontrol) alindiktan sonra
anestezi indiiksiyonunda fentanil 15 pgr/kg ve 0.2 mg/kg midazo-
lam uygulandi. Kas gevsemesi i¢in 1. gruba (n=19) vekuronyum
0.1 mg/kg, II. gruba (n=18) ise rokuronyum 0.7 mg/kg uygulandu.
Hemodinamik 6lgiimler kas gevsetici verilmeden hemen 6nce (T0)
ve verildikten 120 sn sonra (T1) yapild: ve dlglimii takiben endo-
trakeal entiibasyon gerceklestirildi. Daha sonra hemodinamik
Ol¢iimler endotrakeal entiibasyondan 5 dak (T2), 10 dak (T3) ve 15
dak sonra (T4) tekrarlandi. Vekuronyum uygulanmasini takiben
(T1) kalp hiz1 (HR) (-10%), ortalama arter basinci (MAP) (-15%)
ve santral vendz basingta (CVP) (-18%) baslangica gore anlamli
diismeler saptandi (p<0.05). Rokuronyum uygulandiktan sonra
(T1) ise HR (+8%), MAP (-6%) ve CVP (-11%) parametrelerinde
baslangica gére anlaml farklilik saptanmadi. Buna karsilik bu
grupta stroke voliim indeksi (+18%) ve kardiak indeks (+12%)
degerlerinde artma saptand:i (p<0.05). Her iki grupta da tiim
degiskenler kabul edilebilecek klinik sinirlardaydi. Hi¢bir hastada
histamin saliimina ait bulguya rastlanmadi. Caligmanin bulgulari
midazolam - fentanil indiiksiyonundan sonra kas gevsemesinde
verilen 0.7 mg/kg dozda rokuronyumun minimal hemodinamik
degisikliklere yol agtigini gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: Kardiyak cerrahi, Hemodinami,
Rokuronyum, Vekuronyum
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In the present study, we aimed to compare the effects of ve-
curonium and rocuronium after midazolam - fentanyl induction in
patients undergoing coronary artery bypass surgery (CABG).
Following baseline recordings of hemodynamic variables
(Awake), fentanyl 15 pgr/kg and 0.2 mg/kg midazolam were ad-
ministered for the induction of anesthesia. Then, patients were ran-
domly allocated to two groups. Group I (n=19) received vecuroni-
um 0.1 mg/kg and group II (n=18) received rocuronium 0.7 mg/kg
for muscle relaxation. Hemodynamic measurements were made
prior to relaxant administration (T0), 120 seconds after the injec-
tion of muscle relaxants (T1) and tracheal intubation was facilitat-
ed afterwards. Then, all hemodynamic measurements were repeat-
ed 5 (T2), 10 (T3) and 15 minutes (T4) after endotracheal intuba-
tion. The administration of vecuronium was associated with de-
creases in heart rate (-10%), mean artery pressure (-15%) and cen-
tral venous pressure (-18%) (p<0.05). In rocuronium group the
changes in HR (+8%), MAP (-6%) and CVP (-11%) were insignif-
icant. However, there were increases in stroke volume index
(+18%) and cardiac index (+12%) following administration of
rocuronium (p<0.05). The absolute values of all variables were
within acceptable clinical limits. There was no evidence of hista-
mine release in any patient. The present study shows that rocuro-
nium 0.6 mg/kg is associated with changes of only small magni-
tude in hemodynamic variables.

Key Words: Cardiac surgery, Hemodynamics,
Rocuronium, Vecuronium
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Koroner arter cerrahisi (KAC) gecirecek hastalarda
anestezi indiiksiyonundan sonra verilecek ideal bir kas
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gevseticide kardiyovaskiiler stabilite istenen bir 6zelliktir.
Genelde vekuronyum ve atrakuryum kardiyovaskiiler sta-
biliteyi saglayan ve genis klinik kullanim olanagi tantyan
kas gevseticilerdir. Bununla birlikte vekuronyum ile
bradikardi, atrakuryum ile de histamin salinimi oldugu
bildirilmektedir (1-4). Buna ek olarak rolatif olarak etki
baglama siireleri yavastir. Bilinen ajanlardan pipekuronyum
ve doksakuryum c¢ok iyi kardiyovaskiiler stabilite sagla-
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malarina karsin etki baglama siireleri yavas ve etki siireleri
ise ¢ok uzundur (5).

Yeni bir ajan olan aminosteroid tiirevi rokuronyumun
(ORG 9426) ise etkisinin hizli bagladig1 ve ¢ok yiiksek doz-
larda bile minimal kardiyovaskiiler ve vagal yan etkisinin
oldugu bildirilmistir (6,7). Rokuronyum, yapisal olarak
vekuronyuma benzemekle birlikte etkisinin baglama siiresi
vekuronyum i¢in gerekli siirenin yarist olarak bildirilmistir
(8). Deneysel ¢aligmalarda rokuronyum uygulanmasindan
sonra %75 blok i¢in gerekli siire 68 saniye iken benzer doz-
da vekuronyumdan sonra bu siire 155 saniye olarak tespit
edilmistir (9). Insanlarda yapilan calismalarda ise
rokuronyumun etki siiresinin vekuronyuma benzer oldugu
gosterilmistir (10,11). Vekuronyum i¢in 0.1 mg/kg,
rokuronyum i¢in ise 0.7 mg/kg dozlar her iki kas
gevseticinin 2 x ED 95 'ine karsilik geldigi bilinmektedir
(9,16).

Rokuronyumun rutin kullanimda 6nemli kardiyo-
vaskiiler yan etkisi bildirilmemesine karsin ilacin ayrintili
hemodinamik etkisini gésteren az sayida calisma bulun-
maktadir (11-15). Bu nedenle biz bu calismada KAC
gecirecek hastalarda fentanil - midazolam anestezisinde
vekuronyum ile rokuronyumun hemodinamik etkilerini
kargilagtirmay1 amagladik.

Materyel ve Metod

Etik komiteden izin alindiktan sonra elektif KAC
gegirmesi planlanan 18-65 yaslar1 arasinda 37 ASA III-1V
hasta calismaya alind1. Ideal kilolarmin %20 altinda veya
%35 tstiinde, sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu %40'n al-
tinda veya valviiler kalp hastaligi, hepatik, renal ve
noromiiskiiler hastalig1 olan hastalar ¢aligma dis1 tutuldu.
Tiim hastalar beta-adrenerjik reseptor blokiirii, kalsiyum
kanal blokiirii ve nitratlar1 iceren {iglii tedaviyi aliyordu.
Preoperatif tedaviye cerrahinin yapilacagi sabaha kadar de-
vam edildi. Tiim hastalar operasyon odasina getirildik-
lerinde siniis ritmindeydi.

EKG monitorizasyonu i¢in lead II kullanildi.
Hemodinamik 6l¢timler igin lokal anestezi altinda arteriyel
ve santral vendz kaniilasyon yapilarak pulmoner arter kate-
teri yerlestirildi. Arteriyel, vendz ve pulmoner arter kateteri
yerlestirilmesinden 15 dakika sonra, kalp hiz1 (HR), ortala-
ma arter basinct (MAP), ortalama pulmoner arter basinci
(MPAP), santral vendz basing (CVP), pulmoner kapiller ka-
ma basinc1 (PCWP) ve kardiyak output (CO) baslangic
(kontrol) degerleri kaydedildi. Kardiyak output 6lgiimleri
kardiyak output (Edwards Laboratories 9520A) cihazi kul-
lanilarak ve termodiliisyon teknigi ile ekspirasyon sonunda
10 ml soguk izotonik verilerek arka arkaya yapilan lig
Ol¢limiin ortalamasi alinarak gerceklestirildi. Bu hemodi-
namik parametrelerden standart formiiller kullanilarak
kardiyak indeks (CI), stroke volum indeks (SVI), sol vent-
rikiil stroke voliim indeks (LVSVI), sag ventrikiil stroke
voliim indeks (RVSVI), sistemik vaskiiler direng (SVR) ve
pulmoner vaskiiler direng (PVR) hesaplandi.
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Baslangi¢ ol¢limleri yapildiktan sonra anestezi indiik-
siyonunda fentanil 15 pg/kg ve 0.2 mg/kg midazolam iv
uyguland:. Indiiksiyon ajanlarinin bitiminden hemen sonra
hemodinamik 6lgiimler kaydedildi (T0). Daha sonra hasta-
lar rastgele iki gruba ayrildi. Kas gevsemesi icin I. gruba
(n=19) vekuronyum 0.1 mg/kg, II. gruba (n=18) ise
rokuronyum 0.7 mg/kg uygulandi. Hemodinamik dl¢timler
kas gevsetici verildikten 120 sn sonra (T1) yapildi ve
Ol¢limii takiben endotrakeal entiibasyon gergeklestirildi.
Diger hemodinamik 6lgiimler endotrakeal entiibasyondan 5
dak (T2), 10 dak (T3) ve 15 dak sonra (T4) tekrarlandi.
Stabil anestezi idamesi bolus olarak verilen 1-5 pg/kg fen-
tanil ve 0.05-0.1 mg/kg midazolam ile saglandi. Tiim hasta-
lara ¢alisma siiresince 5 ml/kg/saat ringer laktat soliisyonu
verildi. Caligma bitene dek operasyonun baslatilmasina izin
verilmedi.

Istatistiksel analizde gruptaki her degisken tekrarlanan
olctimlerde varyans analizi ile degerlendirildi. Tki grup
arasinda her degiskenin karsilastirilmasi tek yonlii varyans
analizi ve t-testi kullanilarak gerceklestirildi. p<0.05 istatis-
tiksel olarak anlamli kabul edildi.

Bulgular

Demografik verilerde (yas, boy, agirlik ve viicut yiizey
alani) anlamli farklilik saptanmadi (Tablo 1). Kas gevsetici
uygulanmadan ve uygulandiktan sonraki hemodinamik ve-
rilerin ortalama degerleri Tablo 2'de gosterilmektedir. HR,
MAP ve Cl'deki yiizde degisimler Sekil 1-3'de goste-
rilmektedir.

Vekuronyum uygulanmasini takiben (T1) HR (-10%),
MAP (-15%) ve CVP'de (-18%) anlamli diismeler saptandi
(p<0.05), diger parametrelerde ise anlamli farklilik bulun-
madi. Rokuronyum uygulandiktan sonra (T1) HR (+8%),
MAP (-6%) ve CVP (-11%) parametrelerinde anlamli fark-
lilik bulunmadi. Buna kargilik T1 ve T2 donemlerinde T0'a
gore SVI (+18%) ve CI'de (+12%) degerlerinde artma sap-
tand1 (p<0.05) (Tablo 2) (Sekil 1-3).

Hemodinamik verilerde her iki grupta degiskenler
arasinda herhangi bir zamanda farklilik saptanmadi. Her iki
grupta da tim degiskenler kabul edilebilecek klinik sinir-
lardaydi. Higbir hastada histamin salinimina ve iskemiyi
siiphelendirecek bulgu gozlenmedi.

Tartisma

Kardiyak hastalig1 olan hastalarin anestezi planinda
temel ama¢ hemodinamik stabilitedir (17). Sinirli koroner
rezervi olan hastalarda kalp hizi, kan basinci, myokardiyal
kontraktilite veya sistemik ve pulmoner vaskiiler rezis-
tanstaki artiglar myokardin oksijen ihtiyacin arttirmaktadir.
Bu durum olasi bir iskemiye yol agabilir ve postoperatif
myokardiyal infarkt insidansini arttirabilir (18). Bu nedenle
bu hastalarda kardiyovaskiiler sistemi stimiile edecek ve
myokardin oksijen ihtiyacini arttiracak ajanlardan kaginil-
masi1 gerekmektedir (19). Bu klinik ¢alisma, bazi degisken-
lerde anlamli farklilik saptansa da rokuronyum ve
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Tablo 1. Hastalarin klinik 6zellikleri (Ortalama + SD)

Rokuronyum Vekuronyum
Hasta say1s1 (n) 18 19
Yas (y1l) 57+7.5 59+6.4
Agirlik (kg) 76.79+7.8 73.45+8.3
Boy (cm) 169.14+4.84 172.34+7.34
Viicut yiizey alani (mz) 1.93+0.21 1.89+0.13

vekuronyumun klinik olarak O6nemsiz hemodinamik
degisikliklere yol actigini gostermektedir.

Vekuronyumun miikemmel kardiyovaskiiler stabilite
sagladig: bildirilmektedir (20,21). Bu genel olarak bizim
caligmamizda da teyit edilmistir. Vekuronyum kullaniminda
bradikardinin tespit edildigi bildirilmektedir (3,22).
Bununla birlikte bradikardi daha ¢ok yiiksek doz fentanil
kullaniminda, cerrahi stimulusun olmamasi veya vagal
stimiilasyon sirasinda goriilmektedir (20).

Rokuronyumun bariz tasikardi yapict etkisi yiiksek
dozlarda gbzlenmistir (7). Bununla birlikte rokuronyumun
noromiiskiiler blokaj yapici etkisi vekuronyumdan 3-6 kat
daha az potent olmasina ragmen vagal veya preganglionik
sempatik stimiilasyona verilen cevaplar1 bloke etmede
vekuronyumdan daha potent oldugu bildirilmektedir (6).
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Sonugta rokuronyumun noromiiskiiler blokaj yapici etkisi
ile istenmeyen vagal bloke edici etkisi arasindaki sinir
vekuronyumdan daha azdir: vagal/néromiiskiiler blok orani
rokuronyumda 1:7 iken vekuronyumda bu oran 1:10'dur
(14). Calismamizda goriilen kalp hizindaki hafif artis (olas1
vagal blokaj yapici etkisi) ve stroke voliim indeksindeki
artis (artmis kontraktilite gostergesi) kardiyak indeksteki
hafif artis1 agiklamaktadir.

Vekuronyumun kronotropik etkisinin olmamas: beta
blokiir alanlarda veya yiiksek doz fentanil anestezisinde
kalp hizinin kabul edilemeyecek diizeylere inmesine neden
olabilir. Kullanilan ¢ogu anestetigin bradikardi ve hipotan-
siyon yapici etkileri nedeniyle kas gevsemesinde bu etkileri
kompanse edebilecek rokuronyum gibi vagal blokaj yapan
bir ajan stabil bir hemodinami igin tercih edilebilir. Bu du-
rumda Ozellikle bradikardi ve hipotansiyon gelisebilecek
fentanil - midazolam anestezisinde rokuronyumun hafif
vagolitik etkisi vekuronyuma iistlinliik gosterebilir.

Calismamizdaki rokuronyum grubunda kalp hizindaki
%8'lik maksimum artig Booth ve ark.'nin (23) bildirdikleri
%32'lik artistan daha azdir ve klinik olarak kabul edilebilir
diizeydedir. Bunun olas1 nedenleri Booth ve ark.(23) calis-
masindaki ylizeyel anestezi veya daha diisiik dozda kul-
lanilan fentanilden kaynaklaniyor olabilir. Pankuronyum ile
daha kuvvetli vagolitik etki elde edildigi bildirilmistir (19).
Booth ve ark.'nin (23) elde ettigi sonuglar, benzer veya da-

Tablo 2. Anesteziden dnce (Uyanik), indiiksiyondan sonra (T0) ve kas gevsetici uygulandiktan 2, 5, 10 ve 15 dakika sonra

kaydedilen hemodinamik degiskenler (ortalama + SD)

Kontrol TO Tl T2 T3 T4
HR Roc 67+ 15.6 66+ 14.6 69+ 9.7 72+ 13.8 70+14.3 69+12.5
Vec 64+ 13.2 61+9.2 57+ 11.8 55+ 10.5 * 57+ 11.2 58+ 8.9
MAP Roc 93+ 18.7 89+ 16.7 88+ 14.9 84+17.3 90+ 20.1 91+ 16.7
Vec 96+ 19.8 91+/-19.5 83+/-16.3 77+/-15.2 * 87+/-19.6 90+ 19.2
MPAP Roc 17.3+5.2 15.5+/-4.3 15.6+/-3.7 16.8+/-4.8 17.6+/-4.8 18.5+ 2.9
Vec 16.4+ 3.6 15.8+/-3.2 14.6+/-1.8 14.9+/-3.5 16.8+/-5.4 16.2+ 3.6
PCWP Roc 10.4+ 3.3 9.8+24 9.6£3.2 10.7+ 3.7 11.2+£2.9 11.7£3.5
Vec 9.7+ 3.6 9.3+£2.2 8.9+ 1.7 9.2+2.8 9.8+2.5 10+ 1.6
CVP Roc 8.4+2.7 7.8+ 2.1 7.5+ 1.8 7.6 .6 7.9+23 8.2+ 1.9
Vec 9.2+2.8 8.5+ 2.6 7.1£24* 7.6£1.9 8.1£ 3.6 8.4+ 32
Cl Roc 2.74+ 0.36 2.524+0.41 2.86+0.29 2.95+0.37 * 2.85+0.59 2.78+ 0.54
Vec 2.63+ 0.47 2.524+0.41 2.50+/-0.34 2.47+/ 0.45 2.55+/-0.55 2.58+/-0.43
SVI Roc 47.5£ 10.6 41.4+10.3 45.3+9.7 * 47.3£9.5 43.2+ 8.8 422+ 9.7
Vec 42.7£9.8 43.8+10.7 42.6£ 9.5 41.3£8.2 40.2£ 9.6 41.8+10.2
SVR Roc 1339+ 378 1209+ 346 1190+ 277 1132+ 204 1148+ 305 1187+ 282
Vec 1328+ 249 1228+ 278 1205+ 234 1145+ 267 1201+ 264 1173+ 245
PVR Roc 123+ 56 112445 108+ 38 97+ 53 124+ 49 132+ 37
Vec 108+ 37 95+/-43 92+/-29 89+/-30 85+/-23 80+ 26
LVSVI Roc 58.9+ 15.8 51.7£12.4 50.2+ 17.9 49.5+ 19.5 46.8+ 16.3 47.3+14.8
Vec 54.8+17.2 50.4+14.6 48.7+16.9 48.84+ 18.4 50.9+ 16.7 52.6+ 18.9
RVSVI Roc 11.8+5.3 10.6+ 3.8 10.4+ 4.3 9.6+ 3.7 9.3+£2.9 9.8+ 3.6
Vec 10.9+ 3.4 9.5+ 3.7 8.5+ 4.1 8.7+ 2.6 8.9+ 3.1 9.4+43

Roc : rokuronyum, Vec: vekuronyum, HR : kalp hizi (vuru.dak - ), MAP : ortalama arterial basing (mmHg), MPAP : ortalama pulmoner arterial
basing (mmHg), PCWP : pulmoner kapiller kama basinct (mmHg), CVP : santral vendz basing (mmHg), CI : kardiyak indeks (L.dak'] .m'z), SVI :
stroke voliim indeksi (ml.vuru'] .m'z), SVR : sistemik vaskiiler rezistans (dyn.s.cm'5), PVR : pulmoner vaskiiler rezistans (dyn.s.cm'5), LVSVI ve

RVSVI : sol ve sag ventrikiil stroke voliim indeksi (g.m. vuru'l.m'z).

* P<0.05 kas gevsetici verilmeden hemen dnceki doneme (T0) gore anlamli.
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Sekil 1. Vekuronyum ve rokuronyum verilmesini takiben kalp hizinda
olusan % degisim (HR: Kalp hizi, Roc: rokuronyum, Vec:
vekuronyum).
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Sekil 2. Vekuronyum ve rokuronyum verilmesini takiben ortalama
arter basicinda olusan % degisim (MAP: Ortalama arter basinci, Roc:
rokuronyum, Vec: vekuronyum).

% Degisim

Kardiak Indeksde % Degisim

Kardiak indeksde

Zaman

Zaman

Sekil 3. Vekuronyum ve rokuronyum verilmesini takiben kardiyak in-
dekste olusan % degisim (CI: Kardiyak indeks, Roc: rokuronyum,
Vec: vekuronyum).

ha yiiksek dozlarda rokuronyum kullanildiginda kardiyo-
vaskiiler parametrelerde minimal degisiklik olusturdugunu
bildiren arastirmalarla uyumsuzdur (12,13). Bu ¢alismada
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rokuronyumdan sonra kardiak indeks ve stroke voliim in-
deksinde kiiglik fakat anlamli artis olmasina ragmen,
artiglar klinik olarak kabul edilebilecek sinirlardaydi.

Schramm ve ark. (15) nérdcerrahi gecirecek hastalar-
da vekuronyum ile rokuronyumu karsilastirdiklari ¢aligma-
da rokuronyumun MAP iizerinde anlamli degisiklik yap-
madigmi, bununla birlikte uygulamadan 5 dakika sonra
kalp hizinda gegici bir artisa yol agtigini vurgulamislardir.
Bu ¢alismada klinik olarak 6nemli olmayan HR'deki artig
%?7 olarak saptanmis ve bunu vagal bloke edici 6zellige
baglanmistir. Benzer sekilde McCoy ve ark. da (14)
rokuronyumun MAP ve HR fizerinde anlamli degisiklik
olusturmadigini fakat kalp hizinda hafif bir artisa (%7) yol
actigini bildirmislerdir. Bu sonuglar bizim ¢alismamizda el-
de ettigimiz bulgularla benzerlik gostermektedir. Calig-
mamizda elde edilen veriler insanlarda yapilan ve doza
bagli olarak rokuronyumun kalp hizini arttirdigini bildiren
caligmalarla uyumludur (24,25).

Sonug¢

Calismanin bulgular1 0.7 mg/kg dozda rokuronyumun
minimal hemodinamik degisikliklere yol agtigini goster-
mektedir. Rokuronyumun minimal histamin salinimi yap-
t1g1 bilinmektedir. Ayrica hafif sempatomimetik 6zelligi mi-
dazolam-fentanil anestezisinde avantaj saglayabilir.Bu
ozellikleri rokuronyumun klinik dozlarda koroner arter cer-
rahisi gegirecek ASA III ve IV hastalarda giivenli sekilde
kullanilabilecegi sonucuna vardirmaktadir.
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