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REMIFENTANIL VE ALFENTANILIN ENDOTRAKEAL ENTUBASYONDA
SPIROMETRIK PARAMETRELER UZERINE OLAN ETKILERININ
DEGERLENDIRILMESI

Erdal GEZER', Selda SEN', Bakiye UGUR', Osman Nuri AYDIN', Mustafa OGURLU',
Feray GURSOY'

OZET

Amag: Calismamizin amaci remifentanil ve alfentanil kullanilan hastalarda endotrakeal entiibasyona yanit
olarak olusan solunumsal degisikliklerin etkilerini spirometrik olarak arastirmaktir.

Gere¢ ve yontem: Calisma retrospektif olarak hasta dosyalarindaki anestezi takip fisleri taranarak, genel
anestezi altinda opere olan 18-60 yas arasi 40 olgu secilerek 2 esit grup olusturularak gergeklestirildi.
Remifentanil (Ultiva®,) grubunda (Grup R) remifentanil; entiibasyondan énce 1 pg/kg IV bolus, entiibasyondan
sonra 0.25 pg/kg/dak. inflizyonla, alfentanil (Rapifen®) grubunda (Grup A) alfentanil; entiibasyondan 6nce 20
pg/kg IV bolus ve entilbasyondan sonra 1 pg/kg/dak inflizyonla uygulanmus. ilag verildikten sonra,
entiibasyondan hemen Once ve sonra, intraoperatif 5., 10. dakikalarda spirometreyle pik inspiratuvar basing
(PiP), plato basinci (Pplato), havayolu direnci (Raw), akciger kompliyans (C) degerleri kaydedilmistir.
Bulgular: Gruplar arasinda pik inspiratuar basing, plato basinci, kompliyans degerleri arasinda anlamli fark
saptanmazken; havayolu direnci bazal degerleri arasinda alfentanil grubunda daha diisiik olmak {izere istatiksel
olarak anlamli fark saptandi (P<0.05). Calismamizda remifentanil ve alfentanilin endotrakeal entiibasyonda
spirometrik parametreler; pik inspiratuar basing, plato basinci, havayolu direnci, kompliyans degerleri iizerinde

anlamli fark olusturmadigi saptanmistir.

Sonug¢: Remifentanil ve alfentanilin elektif cerrahi uygulanan vakalarda solunumsal yan etkilere yol agmaksizin
genel anestezi uygulamalarinda giivenle kullanilabilecegini gdzlemledik.
Anahtar kelimeler: Remifentanil, alfentanil, spirometrik parametreler

Evaluation of the Effects of Remifentanyl and Alfentanyl on Spirometric Parameters in Endotracheal
Intubations

SUMMARY

Objective: The aim of this study was to evaluate respiratory changes on spirometry which occur in response to
endotracheal intubations in patients receiving remifentanyl and alfentanyl.

Materials and methods: This is a retrospective study. Spirometric data were derived from anaesthesia
monitoring forms in patient files. The study included 40 patients aged between 18 and 60 years. They were
assigned into two groups i.e. Group remifentanyl (R) (n=20) and Group alfentanyl (A) (n=20). Group R received
intravenous bolus 1 ng/kg remifentanyl before intubations and 0.25 pg/kg/min remifentanyl after intubations and
Group A received IV bolus 20 pg/kg alfentanyl before intubations and 1 pg/kg/min alfentanyl after intubations.

Peak inspiratory pressure (PIP), plateau pressure

(Pplateau), airway resistance (Raw) and pulmonary

compliance (C) measured just before and soon after Remifentanyl and Alfentanyl were given and in the

intraoperative fifth and tenth minutes were obtained.

Results: There was no significant difference in peak inspiratory pressure, plateau pressure and pulmonary
compliance between the groups, but the difference in baseline airway resistance between the groups was
significant (P<0.05). In fact, Group A had a lower airway resistance at baseline. Also, there was no significant
difference between remifentanyl and alfentanyl in the spirometric parameters of peak inspiratory pressure,
plateau pressure, airway resistance and pulmonary compliance upon endotracheal intubations.

Conclusion: It can be concluded that remifentanyl and alfentanyl do not cause respiratory side-effects in patients
who undergo elective operations and can be administered safely for general anesthesia.

Key words: Remifentanyl, alfentanyl, spirometric parameters.

Opioidler gilinlimiizde genel anestezide
inhalasyon ajanlarma gereksinimin azaltilmasinda
veya intraoperatif ve postoperatif donemde analjezi
saglamak amaciyla klinikte yaygin olarak
kullanilmaktadir'. Total intravendz anestezide (TTVA)
propofol ile bir opioidin kombinasyonu popiiler bir
anestezi teknigidir ve bir opioidin ek olarak
verilmesinin propofoliin anestezik etkinligini
giiclendirdigi kabul edilir’. Total intravendz
anestezide genellikle etki baslama siiresi kisadir ve

analjezik 0Ozelliklerinden dolay1r remifentanil,
sufentanil ve alfentanil gibi opioidler siklikla tercih
edilirler ™.

Remifentanil esas etkisini supraspinal seviyede
p reseptorleri izerinden gosteren cok kisa etkili opioid
agonistidir™’. Remifentanil IV enjeksiyondan sonra
non-spesifik kan ve doku esterazlarinca ekstrahepatik
hidrolize ugrar . Etkisi 1-2 dakika i¢inde baslar ve
yarilanma 6mrii 8-20 dakikadir. Etkisi hizli baslayip
sonlandigindan klinik kullaniminda dozu kolaylikla
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titre edilebilmektedir '. Anestezi indiiksiyonunda
hemodinamik stabiliteyi saglamak i¢in 0.5-2 pg/kg
dozunda IV bolus; infiizyonda ise 0,1-1 ug/kg/dakika
olarak kullanilmaktadr "**"*"

Alfentanil de etkisini santral p reseptorleri
lizerinden gosterir, etkisi ¢cabuk baslar ve histamin
salmimina neden olmaz "°. Karacigerde oksidatif N-O
dealkilasyon ile inaktif metabolitlerine doniisiir ve
bobreklerle atilir ™", Etkisinin ¢abuk baslamasi ve
hizla kanda dengeye ulasmasi nedeniyle alfentanil;
entiibasyonda 5-50 pg/kg IV bolus olarak kullanilir,
inflizyon olarak 0.25-1 pg/kg/dak. dozlarinda
uygulanmaktadir """,

Opioidlerin anestezide kullanimimin solunum
fonksiyonlar1 {izerinde 6nemli yan etkileri olabilir.
Solunum depresyonu yaninda deneysel ve klinik
calismalarda IV verilmesini takiben bronsial diiz
kaslarda direkt bronkokonstriktor etkileri
gosterilmistir ™. Genel anestezi siiresince bronsial
tonusu artirmalarina bagli olarak havayolu basincin
arttirarak ventilasyon giicligiinii indiikleyip,
barotravma riskini artirirlar .

Laringoskopi ve trakeal entiibasyon sirasinda 1-
2 dak. i¢inde baslayip 5 dak. icinde normal degerlere
inmesi beklenen tasikardi, kan basinci artis1 disinda,
solunuma direng olusumu, laringeal ve bronsial spazm
ve solunum kaslarinda spazm beklenebilir.
Laringoskopi ve entiibasyona alman bu yanitlar,
laringeal ve trakeal dokularm uyarilmasini takiben,
sempatik ve sempatoadrenal aktivitede olusan refleks
artis sonucu ortaya c¢ikmaktadir. Bu istenmeyen
etkileri ortadan kaldirmak i¢in; derin anestezi, topikal
anestezi (direkt veya transtrakeal sprey), islemden
birka¢ dakika once intravenoz lidokain, alfa ve beta
adrenerjik blokorler, alfentanil, remifentanil ve
fentanil gibi ilaglar verilebilir .

Pik inspiratuvar basing (PIP) inspirasyon
sirasinda Ol¢iilen en yiliksek basingtir. Pplato basinct
PiP'i takiben inspiryumunda gaz akiminin durmasi
sirasinda Ol¢iilen basingtir. Akciger hastaligi olmayan
normal ventilasyonda PIP, Pplato basincina esittir
veya ondan biraz fazladir .

Akciger kompliyans: gerekli tidal voliimi
olusturabilmek i¢in havayoluna uygulanan basinca
kargilik akciger voliimiindeki olusan degisikliktir.
Bilinen akciger hastaligi olmayan entiibe hastada
akciger kompliyans1 0.05 ile 0.08 L/ cmH,O (veya 50-
80 mL/cmH,0) arasimdadir >,

Retrospektif olarak yaptigimiz bu c¢aligmada
amacimiz; genel anestezi altinda elektif cerrahi
geciren hastalarda anestezi indiiksiyonunda verilen
remifentanil ve alfentanilin solunum sistemi iizerine
olan etkilerini spirometrik parametrelerle
incelemektir.

MATERYALVE METOD

Hastanemizde Temmuz-Aralik 2005 tarihleri
arasinda opere olan hastalarin dosyalarindaki anestezi

38

takip fisleri taranarak; retrospektif c¢alisma
gerceklestirildi. Genel anestezi altinda opere olan 18-
60 yas arasi hastalardan secilen 40 olgu 2 esit gruba
ayrildi. Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH),
astim veya diger akciger hastaliklari, karaciger
yetmezligi, kalp yetmezligi olan hastalar atopi
nedeniyle betamimetik veya kortikosteroid ilag
alanlar ¢alismaya dahil edilmediler.

Remifentanil grubunda (Grup R, n=20);
entiibasyondan o6nce 1 pg/kg IV bolus ve
entiibasyondan sonra 0.25 pg/kg/dak. infiizyonla
remifentanil verilen hastalar kaydedildi. Alfentanil
grubunda (Grup A, n=20); entiibasyondan 6nce 20
ng/kg IV bolus ve entiibasyondan sonra 1 pg/kg/dak.
inflizyon uygulanan hastalar secildi.

Biitiin hastalara anestezi indiiksiyonundan 30
dakika once 0.04 mg/kg dozda intramuskiiler (IM)
midazolamla premedikasyon uygulanmistir. Anestezi
takip fislerinden ameliyathaneye alindiktan sonra
damar yolu acilip monitorize edilen hastalarin kalp
atim hiz1 (KAH), sistolik, diastolik, ortalama arter kan
basinglart (SAB, DAB, OAB), periferik oksijen
satiirasyon (SpO,) bazal degerleri kaydedildi.
Indiiksiyonda; propofol (Propofol®, Zeneca 10
mg/mL) 2 mg/kg, vekuronyum bromid (Norcuron®,
Organon Teknika 2 mg/mL) 0.1 mg/kg ve calisma
ilaglarinin IV verilmesini takiben 4. dakikada
laringoskopi ve trakeal entiibasyon gerceklestirilmis.
Daha sonra %50:50 O,:hava ile mekanik ventilatore
baglanan hastalara propofol infiizyonu 4.5 mg/kg/h
olarak baslanip, son olglimlerin kaydedildigi 10.
dakikadan sonra %50:50 O,:N,O i¢inde % 2
sevoflurane ile anestezi idamesine devam edildigi
kaydedilmistir.

Caligma ilact verildikten sonra, entiibasyondan
hemen oOnce ve sonra, intraoperatif 5 ve 10.
dakikalarda KAH, SAB, DAB, OAB, SpO, degerleri
anestezi takip figlerinden kaydedilmistir. Solunum
sistemi Y parcgasina takilan yan akimli spirometreyle
(Datex-Ohmeda, Helsinki, Finland) PP, Pplato, Raw,
C degerleri kaydedilmistir. Spirometrik degerler,
caligma ilaci verilip anestezi indiiksiyonu yapildiktan
sonra (bazal deger) ve entiibasyon dncesi hasta yiiz
maskesiyle havalandirilirken kaydedilmis, daha
sonraki ol¢timler ise entiibasyon sonrasi, intraoperatif
5 ve 10. dakikalarda hasta mekanik ventilatore
baglandiktan sonra kaydedilmistir. Mekanik
ventilatoriin solunum sayis1 12/dakika, inspiryum
stiresinin expiryuma orani (I/E) 1/2 olarak ayarlandig1
ve entiibasyonda i¢ ¢ap1 7-8 olan endotrakeal tiipler
kullanildig1 kaydedilmistir.

Calismadaki istatistiksel analizler “SPSS 13.0
For Windows”programi ile yapildi. Grup igi
ortalamalarin karsilastirilmasinda Paired Student's t
testi, Gruplar arasi karsilastirmalarda Mann-Withney
U testi kullanildi. ASA ve cinsiyet karsilastiriimasinda
Ki kare testi kullanildi. P<0.05 olan degerler
istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.



BULGULAR

Calismaya her iki grupta 12 erkek ve 28 kadin
hasta olmak tizere 40 kisi dahil edilmistir.
Remifentanil grubunda yas ortalamasi 36.9613.3,
alfentanil grubunda 42.5010.27 y1l olarak saptandi,
gruplar arasinda demografik veriler bakimindan fark
yoktu (Tablo I, P>0.05). Gruplar arasinda KAH
bakimindan istatiksel olarak anlamli fark saptanmadi
(P>0.05). Bazal degerlerle karsilastirildiginda her iki
grupta da indiiksiyon sonrasi, entiibasyon oncesi
istatiksel anlamli dislis yasanirken (P<0.05);
entiibasyon sonrasi olugan KAH'daki artig anlamsizdi
(P>0.05). Gruplar arasinda OAB degerleri
kargilagtirildiginda; her iki grupta da indiiksiyon
sonras! diisme ve entiibasyon sonrasi artig istatiksel
anlamli bulunmadi. Gruplar arasinda SPO, degerleri
benzerdi (P>0.05).

Tablo I: Gruplarin demografik ozellikleri
(Ortalamatstandart sapma)

GRUP

Remifentanil Alfentanil
Olgu sayis1 (n) 20 20
Cinsiyet (E/K) 7/13 5/15
Yas (y1l) 36.9613.3 42.5010.27
Agirhik (kg) 71.1013.0 71.2510.40
Boy (cm) 167.907.05 165.756.34

Her iki grupta, grup i¢i karsilagtirmada pik
inspiratuar basing degerleri bazal degerlerle
kiyaslandiginda ve gruplar arasindaki karsilastirmada
fark saptanmadi (P>0.05, Tablo II).

Tablo II: Ortalama pik inspiratuar basing degerleri
(Ortalamatstandart sapma)

GRUP

Olgiilen Remifentanil Alfentanil
parametreler (cmH,0) (cmH,0)
PIP ind. sonrasi 15.603.01 15.353.13
(bazal deger)

PIP ent. 6ncesi 15.503.73 14.803.07
PIP ent. sonrasi 16.905.24 16.454.45
PIP 5.dak 16.504.68 15.953.34
PIP 10.dak. 17.606.07 16.003.35

Gruplar arasinda plato basing degerleri
aralarinda fark yoktu (P>0.05, Tablo III). Gruplarda

Gezer ve Ark.

bazal degerlere gore olusan plato basing degisiklikleri
Tablo I1I'de gosterilmektedir.

Gruplar arasinda havayolu direngleri
karsilagtirildiginda sadece bazal degerler arasinda
remifentanil grubuna kiyasla alfentanil grubunda daha
disiik anlamli fark saptandi. (P<0.05, Tablo IV).
Gruplarda bazal degerlere gore olusan havayolu
direnci degisiklikleri Tablo IV'de gdsterilmektedir.

Gruplar arasinda kompliyans degerleri
agisindan istatiksel olarak anlamli bir fark
saptanmamigtir (P>0.05). Bazal degerlere gore olusan
kompliyans degisiklikleri TabloV'de gosterilmektedir.

Tablo III: Ortalama plato basing degerleri
(Ortalamatstandart sapma)

GRUP

Olciilen Remifentanil Alfentanil
parametreler (cmH,0) (cmH,0)

Pplt. ind. sonrasi 12.653.13 13.053.10
(bazal deger)

Pplt. ent. 6ncesi 13.003.87 12.402.89
Pplt. ent. sonrasi 14.103.99 13.952.96
Pplt. 5.dak. 13.853.49 13.352.32
Pplt.10.dak. 14.404.20 13.402.76

" p 0.05, grup ici bazal degerle karsilastirildiginda.

Tablo IV: Ortalama havayolu direnci degerleri
(Ortalama+standart sapma)

GRUP
Olciilen Remifentanil Alfentanil P
parametreler (cmH,O/L/san) (cmH,O/L/san)
Raw. ind. 11.104.54 8.203.53" 0.027
sonrasi (bazal
deger)
Raw. 10.605.72 8.753.83 >0.05
ent.oncesi
Raw. 13.905.88 13.005.94 >0.05
ent.sonrasi
Raw. 5.dak. 12.456.17 11.754.83 >0.05
Raw. 10.dak. 12.305.27 11.855.00 >0.05

"p 0.05, grup igi bazal degere gore karsilastirildiginda
"p<0.05 gruplar arasinda bazal degerler karsilastirldiginda

Hastalarin hi¢ birinde SAB'nin 90 mm Hg'nin,
kalp atim hizinin 50/dak.'nin, Sp0, % 97'in altina
diismedigi, bronkospazm, EKG takiplerinde anlamli
ST degisikligi ve ritm bozuklugu izlenmedigi
saptanmigtir.

Tablo V: Ortalama kompliyans degerleri ( Ortalama + standart sapma)

Olgiilen parametreler Remifentanil Alfentanil
(mL/cmH,0) (mL/cmH,0)
Comp. ind.sonrasi (bazal deger) 52.95+20.62 60.05%19.78
Comp. ent.0ncesi 56.05+£23.22 61.55%18.76
Comp. Ent.sonrast 48.05£18.32 50.0020.14"
Comp. 5.dak. 48.50+16.22 48.85+22.36"
Comp. 10.dak. 47.65+16.96 48.40+22.83"

"p< 0.05, grup ici bazal degere gore karsilagtirildiginda
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TARTISMA

Anestezi indiiksiyonunda ve idamesinde yaygin
olarak kullanilan kisa etkili opioid olan remifentanil
ve alfentanilin aralarinda istatiksel fark olmaksizin
havayolu direnci, pik inspiratuar ve inspiryum plato
basinglarint artirmaksizin  akciger kompliyansini
normal sinirlarda tuttuklart sonucuna ulastik.
Entiibasyon sonrasi olusan tagikardi ve hipertansiyonu
baskilamada her iki ilacin yeterli oldugu ve aralarinda
istatiksel olarak anlamli fark olmadigi sonucuna
varild.

Yaptigimiz literatiir arastirmalarinda
remifentanil ile alfentanilin spirometrik parametrelere
olan etkisini benzer olarak arastiran c¢aligmalara
rastlayamadik.

Contiveark. ' elektif cerrahi gecirecek olan ASA
I 20 hastada, genel anestezi indiiksiyonunda 15 veya
30 pg/kg alfentanil uygulayarak solunum
mekaniklerini ve hemodinamik verileri
kargilagtirmislardir. Calismalarinda; 6lgiilen havayolu
direnci, akciger kompliyansi, kalp atim hizi, sistolik
ve diastolik kan basinglar1 a¢isindan iki grup arasinda
istatiksel olarak herhangi bir fark saptamamislar ve
opioid kullanimina bagli solunumsal komponentle
ilgili herhangi bir yan etki gdzlemediklerini
bildirmislerdir. Yaptigimiz ¢alismada biz de benzer
sonuglara ulastik. Opioidlerin genel anestezi
indiiksiyonunda kullanimini takiben o&zellikle
meperedin ve morfine bagli olmak iizere histamin
salinimi1 ve vagal tonusun artigsina bagl
bronkokonstriksiyon gelisebilmektedir ***’

Neto ve ark. ** koroner arter cerrahisi uygulanan
20 hastada anestezi indiiksiyonunda 30 pg/kg fentanil
veya 120 pg/kg alfentanil IV bolus uygulayarak
yaptiklar1 g¢alismada solunumsal mekanikleri
degerlendirmisler. Ilaglar verildikten sonra gruplar
arasinda 2., 5. ve 10. dakikalarda 6lgiilen elastans ve
havayolu direnci agisindan istatiksel olarak anlamli
bir fark saptamamisglardir. Bu ¢alismada yiiksek doz
IV bolus alfentanil uygulanmistir. Olgularimizda
havayolu direnci artigi olmamasint alfentanilin 1
ug/kg IV bolus ve entiibasyon sonrast 20 pg/kg
inflizyon seklinde daha diisiik dozda kullanilmasinin
dogal sonucu oldugunu diisiindiik.

Genel anestezi altinda opere olacak,
bronkodilatator tedavisi alan sekiz hasta, astim veya
benzer havayolu hiperaktivitesi olmayan dokuz hasta
iizerinde yapilan ve indiiksiyon ile anestezi
idamesinde propofol, alfentanil kullanilan ¢aliymada
gruplar arasinda havayolu direncini
degerlendirmiglerdir. Spontan solunumda (forced
oscillation technique), indiksiyonda ve
ekstiibasyondan sonra yapilan 6l¢iimlerde havayolu
direnci agisindan gruplar arasinda istatiksel fark
saptanmamig ve havayolu duyarlilig1 olan hastalarda
alfentanilin giivenle kullanilabilecegini bildirilmistir
®  Bu calismaya benzer propofol ve alfentanil
kullanilan grupta benzer olarak havayolu direncinin
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artmadig1 saptandi.

Tobias ve ark. ™ anestezi indiiksiyonunda ve
idamesinde propofol ile remifentanil kullandiklar1 iki
ayr1 grupta entiibasyon 6ncesi ve sonrasi 2.,4., 6., 8. ve
10. dakikalarda PIP, C, pik inspiratuar akim ile pik
ekspiratuar akimi degerlendirdikleri caligmada;
gruplar arasinda istatiksel anlamli fark
saptamamislardir. Propofol ile remifentanilin genel
anestezide solunumsal degisiklikleri 6nlemede etkili
bir yontem olabilecegini bildirilmislerdir.

Remifentanil ve alfentanilin endotrakeal
entiibasyonda spirometrik parametreler; PIP, PP, Raw,
C degerleri acisindan yapilan calismada istatiksel
olarak anlamli fark olmadigi; genel anestezi altinda
elektif cerrahi gegirecek olan hastalarda solunumsal
komplikasyonlara yol agmadan rahatlikla
kullanilabilecegi sonucuna varildi.
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