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Objective: Haemodynamic variations are inevitable during in-
duction of anaesthetic drugs. The present study investigates the 
haemodynamic variations of three different drugs (thiopental, 
propofol, and etomidate) used for induction of general anaesthesia 
together with fentanyl.

Methods: In a randomized, double-blind study, 45 patients were as-
signed to one of three groups (n=15 each). Fentanyl 1 μg kg-1 was 
injected over 60 sec followed by propofol 2 mg kg-1 (Group P), thi-
opentone 6 mg kg-1 (Group T), or etomidate 0.3 mg kg-1 (Group E). 
Noninvasive measurements of systolic arterial pressure (SAP), dia-
stolic arterial pressure (DAP), mean arterial pressure (MAP), and 
heart rate (HR) was performed on admittance, immediately before 
the induction of anaesthesia, and 1, 3, and 5 min thereafter. Cardiac 
output (CO) values were recorded before induction, immediately 
after the injection of the drug, and at 1 min after the intubation.

Results: In all groups, during the study period, SAP, DAP, MAP, and 
CO values decreased with respect to time before induction. Follow-
ing the administration of the induction dose of propofol (Group P), 
a significantly greater decrease of systolic and diastolic blood pressure 
was observed with etomidate (Group E) or thiopentone (Group T). 
Decrease in CO was also more marked with propofol (Group P) 
than with etomidate (Group E) or thiopentone (Group T).

Conclusion: It is concluded that, in this study, the combination of 
fentanyl- etomidate is safer than both the groups of fentanyl-propofol 
and fentanyl-thiopental in terms of providing haemodynamic stability.

Key Words: Propofol, thiopental, etomidate, induction, haemo-
dynamic changes

Amaç: Anestetik ilaçların indüksiyon sırasında hemodinamik de-
ğişikliklere yol açması kaçınılmazdır. Çalışmamızda genel anestezi 
indüksiyonunda fentanille kombine edilerek kullanılan üç farklı 
ajanın hemodinami üzerine olan etkilerinin incelemesi amaçlan-
mıştır.

Yöntemler: Çalışmaya katılan 45 olgu randomize, çift kör olarak 
onbeşer kişiden oluşan üç gruba ayrıldı. Her üç gruba da 60 sa-
niyelik bir sürede 1 µg kg-1 fentanil uygulandıktan sonra anestezi 
indüksiyonu olarak bir gruba propofol (2 mg kg-1), bir gruba tiyo-
pental (5 mg kg-1), bir gruba da etomidat (0,3 mg kg-1) verildi. Sis-
tolik arter basıncı (SAB), diyastolik arter basıncı (DAB), ortalama 
arter basıncı (OAB), kalp atım hızı (KAH) değerleri indüksiyon 
öncesinde, indüksiyondan sonra ve entübasyon sonrasındaki 1, 3 
ve 5. dakikalarda ölçülüp kaydedildi. Kalp debisi (CO) değerleri 
ise indüksiyon öncesinde, indüksiyon sonrasında ve entübasyon-
dan sonraki 1. dakikada ölçülüp kaydedildi.

Bulgular: Tüm gruplarda SAB, DAB, OAB ve CO değerlerinde 
indüksiyon sonrasında düşüş meydana geldi. SAB ve DAB değer-
lerinde indüksiyon sonrasındaki dönemde en fazla düşüş propofol 
grubunda (Grup P) oldu. Ayrıca propofol grubunda (Grup P) 
CO’da meydana gelen düşüş, etomidat (Grup E) ve tiyopental 
(Grup T) gruplarına göre daha belirgindi.

Sonuç: Bu çalışmada fentanil-etomidat ikilisinin hemodinamik 
stabilite sağlama acısından, fentanil-propofol ve fentanil-tiyopen-
tal gruplarına göre daha güvenli olduğu sonucuna varılmıştır.

Anahtar Kelimeler: Propofol, tiyopental, etomidat, indüksiyon, 
hemodinamik değişiklikler
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Giriş

Entübasyona, ekstübasyona ve cerrahi uyarılara karşı oluşan stres yanıt, hemodinamik bazı değişikliklere neden ol-
maktadır. Anestezinin indüksiyonu sırasında ortaya çıkan kardiyovasküler depresyon ile endotrakeal entübasyonun 
neden olduğu stres yanıt, özellikle kalp açısından riskli hastalarda daha da önemlidir. Oluşan bu hemodinamik yanıt, 

miyokardın oksijen tüketimini ve kalbin iş yükünü artırarak miyokard perfüzyonunu olumsuz yönde etkiler ve iskemiye 
neden olabilir (1).



Entübasyon sırasında larinks ve trakea dokularının uyarılma-
sı sempatoadrenerjik aktivitedeki artışla birlikte katekolamin 
deşarjına, beraberinde de sistemik arter basıncı ile kalp hı-
zında artışa neden olur (2, 3). Bu artışlar; laringoskopi ile 
başlamakta, 1-2 dakika içinde maksimum düzeye ulaşmakta 
ve 5 dakika sonra da laringoskopiden önceki değerlere düş-
mektedir (4-6). Bu süreçte, ekstrasistoller ve ventrikül erken 
atımları da görülebilmektedir (7, 8)

Genel anestetik ajanların intravenöz indüksiyonda kullanıl-
ması sıklıkla hipotansiyona neden olabilmektedir. Bu konu-
da birçok mekanizma tanımlanmıştır ancak bunlardan en 
önemlileri; bu ajanların miyokard kontraktilitesi üzerine olan 
baskılayıcı etkisi, diğerleri de sempatik aktivite, barorefleks 
aktivite ve santral sinir sistemi aktivitesidir (9-12).

Çalışmamızda, elektif cerrahi geçirecek kalp açısından risk-
li hastaların anestezi indüksiyonunda; fentanil ile kombine 
edilmiş, etomidat, propofol ve tiyopentalin stres yanıta bağlı 
hemodinamik etkilerini; kalp debisi ve arter kan basıncı de-
ğerlerini ölçerek kıyaslamak amaçlanmıştır.

Yöntemler

Okmeydanı Eğitim ve Araştırma Hastanesi’nin 07.05.2009 
tarihli, 250 karar numaralı etik kurulu onayı alındıktan son-
ra, yaşları 18-65 arasında değişen, elektif cerrahi yapılacak 
American Society of Anesthesiology (ASA) risk sınıflamasına 
göre II-III grubu, New York Kalp Derneği fonksiyonel klasifi-
kasyonuna (NYHA) (Tablo 1) göre Sınıf II-III grubu, toplam 
45 hasta çalışmamıza dahil edildi. 

Hastaların preoperatif muayeneleri sırasında yazılı onamları 
alındı ve hastalar yöntemle ilgili bilgilendirildi. Karaciğer ve 
böbrek yetmezliği, kullanılacak olan ilaçlara karşı bilinen al-
lerjisi olan hastalar ve entübasyonda güçlük yaşanması muh-
temel hastalar çalışma dışı bırakıldı.

Ameliyat masasına alınan tüm hastalara Datex Ohmeda S/5 
anestezi cihazına ait monitör kullanılarak monitörize edildi. 
(EKG, nabız oksimetresi ve noninvazif kan basıncı) Hasta-
ların tamamına 20 G kanül ile el üzerinden uygun damar 
yolu açılarak 10 mL saat-1 hızla %0,9 NaCl infüzyonuna 
başlandı.

Hastalar randomize olarak indüksiyonda 2 mg kg-1 propofol 
(Pofol® i.v. ampul, Sandoz, İstanbul, Türkiye) uygulanan pro-
pofol grubu (Grup P, n=15), 0,3 mg kg-1 etomidat (Hypno-
midate® i.v. ampul, Johnson & Johnson, Belçika) uygulanan 
etomidat grubu (Grup E, n=15) ve 5 mg kg-1 tiyopental (Pen-
tal® sodyum flakon, İbrahim Etem İlaç, İstanbul) uygulanan 
tiyopental grubu (Grup T, n=15) olmak üzere 3 gruba ayrıldı. 
Her üç gruba da indüksiyon ajanıyla beraber 1 µg kg-1 fenta-
nil (Fentanyl Citrate® ampul, Abbott, IL, ABD) uygulandı. 
Trakeal entübasyon 0,15 mg kg-1 cisatrakuryum (Nimbex® 
ampul, Glaxo Smith Kline, İtalya) ile gerçekleştirilirken, ida-
mede, %50-50 oksijen ve nitröz oksit ve 0,8-1,2 MAC sevof-
luran kullanıldı.

Hastaların, indüksiyon öncesinde (bazal değer, T0), entübas-
yon öncesinde (T1) ve entübasyon sonrası 1. dakikada (T2) 
impedans kardiyografi metoduyla (Bo Med Medical Manifac-
turing Irvine CA) kalp debileri (CO) ölçüldü. Hastaların ayrıca 
indüksiyon öncesinde (bazal değer, T0), entübasyon öncesinde 
(T1) ve entübasyondan sonraki 1. (T2), 3. (T3) ve 5. (T4) 
dakikalarda kalp atım hızları (KAH), sistolik (SAB), diyastolik 
(DAB) ve ortalama arter basınçları (OAB) kaydedildi.

Bulgular

Tablo 2’de grupların demografik verileri görülmektedir.

Sistolik arter basıncı (SAB) değerlerinin gruplar arası karşılaş-
tırılmasında Grup P’de indüksiyon sonrasında (T1) ve entü-
basyondan sonraki 5. dakikada (T4) meydana gelen düşüşler, 
Grup T ve Grup E’de aynı anda kaydedilen SAB değerlerine 
göre istatistiksel olarak anlamlı derecede farklı bulunmuştur 
(p<0,01) (Şekil 1).

Diyastolik arter basıncı (DAB) değerlerinin gruplar arası 
karşılaştırılmasında Grup P’de indüksiyon sonrasında (T1) 
meydana gelen düşüş, Grup T ve Grup E’de aynı zamanda 
kaydedilen DAB değerlerine göre istatistiksel açıdan anlamlı 
bulunmuştur (p<0,01) (Şekil 2).

Tablo 1. New York Kalp Derneği fonksiyonel 
klasifikasyonu
Sınıf 1	 Normal fiziksel aktiviteli, semptomsuz hasta

Sınıf 2	 Normal fiziksel aktivite ile semptomatik hasta, 
	 aktivitede hafif sınırlanma

Sınıf 3	 Daha az fiziksel aktivite ile semptomatik hasta, 
	 aktivitede belirgin sınırlanma

Sınıf 4	 Herhangi bir aktivite ile semptomatik hasta

Tablo 2. Demografik veriler (n=45)
	 Grup P	 Grup T	 Grup E	 p

Cinsiyet (E/K) (n)	 9/6	 8/7	 8/7	 0,914*

Yaş (yıl) (Ort±SS)	 48,4±11,0	 41,4±15,7	 47,7±11,2	 0,273#

Boy (cm) (Ort±SS) 	167,4±5,9	 168,9±6,9	 168,7±6,2	 0,775#

Kilo (kg) (Ort±SS)	 78,0±6,3	 75,3±7,6	 73,9±7,7	 0,307#

NYHA (II/III) (n)	 9/6	 8/7	 8/7	 0,914#

NYHA: New York kalp derneği fonksiyonel klasifikasyonu; E: erkek; K: kız; 
Ort±SS: ortalama±standart sapma *ki-kare testi, #Kruskal-Wallis testi

Şekil 1. Grupların sistolik arter basınç ölçümleri grafiği
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Ortalama arter basıncı (OAB) değerlerinin gruplar arası kar-
şılaştırılmasında Grup P’de indüksiyon sonrasında (T1) ve 
entübasyondan sonraki 1. dakikada (T2) meydana gelen dü-
şüşler, Grup T ve Grup E’de aynı zamanda alınan OAB değer-
lerine göre istatistiksel açıdan anlamlı bulunmuştur (p<0,01) 
(Şekil 3).

Kalp atım hızı (KAH) değerlerinin gruplar arası karşılaştır-
malarında istatistiksel olarak anlamlı farklılık bulunmamıştır 
(Şekil 4).

Kalp debisi (CO) değerlerinin gruplar arası karşılaştırılmasın-
da Grup P’de indüksiyon sonrasında (T1) ve entübasyondan 
sonraki 1. dakikada (T2) meydana gelen düşüşler, Grup T ve 
Grup E’de aynı zamanda alınan CO değerlerine göre istatis-
tiksel açıdan anlamlı bulunmuştur (p<0,01). Grupların kendi 
aralarındaki ikili karşılaştırmaları da Tablo 3’de görülmektedir.

İstatistiksel analiz
İstatistiksel analizde SSPS (Statistic Package for Social Sci-
ences, Chicago, IL, USA) for Windows 15,0 programı, ça-
lışmanın verilerinin değerlendirilmesinde ortalama standart 
sapma gibi tanımlayıcı metodlarla birlikte çoklu grupların 
karşılaştırılmasında Kruskal wallis testi, post hoc test olarak 

bonferroni düzeltmeli Mann-Whitney U testi, niteliksel ve-
rilerin karşılaştırılmasında ise Chi-Square testi kullanılmıştır. 
Sonuçlar, %95 güven aralığında, anlamlılık p<0,05 olmak 
üzere değerlendirilmiştir.

Tartışma

Anestezi indüksiyonu ya da trakeal entübasyon sırasında, 
anestetik ilaçların etkilerine ve hastanın adrenerjik durumu-
na bağlı olarak takip edilen hemodinamik parametrelerde be-
lirgin değişiklikler görülebilir. Laringoskopideki supraglottik 
stimülasyon ile hastaların arter basınçlarında, endotrakeal 
tüpün yerleştirilmesi sırasında ise infraglottik reseptörlerin 
uyarılması ile katekolamin düzeylerinde bir artış görülmek-
tedir (13).

İntravenöz anestetik ajanlarının meydana getirdiği kardiyak 
depresif etkinin mekanizması tam olarak açıklanamamıştır. 
Bu etkiyi; önyükü ve ardyükü azaltarak ve doğrudan miyo-
kard depresyonu oluşturarak meydana getirdikleri düşünül-
mektedir (14-17). İntravenöz anestetiklerin yol açtığı negatif 
inotropik etkilerin oluş mekanizması tam olarak bilinmese 
de yapılan in vivo ve in vitro çalışmalarla bu konuyla ilgili 
bilgiler gün geçtikçe artmaktadır (18-22). Kardiyak depresif 
etkisi az olan etomidatın kalp hastalarında kullanımı daha 
güvenli iken, sempatoadrenal supresif etkisi kullanımını kısıt-
lar (17, 23). Anestezinin çok yönlü kardiyovasküler etkileri, 
anestetik ilaç kombinasyonu, hastanın aldığı antihipertansif, 
beta-bloker ve kalsiyum kanal blokerleri, solunumun şekli, 
asit-baz dengesi ve sıvı-elektrolit dengesinden de etkilenerek 
daha karmaşık hale gelebilir.

Etomidat uygulanan hastalarda kalbin kasılabilme yeteneğinin 
çok az miktarda değiştiği, kalp atım hızı, kalp debisi ve atım 
hacminin ise sabit kaldığı tespit edilmiştir (17, 20, 21). Bu ça-
lışmalar etomidatın anestezi indüksiyonu için kalp hastalarında 
güvenilir bir ilaç olduğunu ortaya koymaktadır (23).

Mulier ve ark. (16), propofol ve etomidat’ın indüksiyondaki 
kardiyovasküler etkilerini değerlendirdikleri çalışmalarında, 
2,5 mg kg-1 dozunda kullanılan propofol ile 4 mg kg-1 ve 6 
mg kg-1 gibi 2 farklı dozda kullanılan tiyopentale göre özelikle 
indüksiyon sonrası ilk 4 dakikada CO’da anlamlı azalma bul-
muşlardır (p<0,05). Bizim çalışmamızda da tiyopental gru-
buyla (Grup T) karşılaştırıldığında propofol grubunda (Grup 
P) özellikle indüksiyon sonrasındaki 1. dakikada (T1) CO’da 
anlamlı azalma görülmüştür (p<0,05).

İntravenöz anestezi ajanlarının verilmesinden sonra meyda-
na gelen kardiyovasküler istikrarsızlığa katkısı olan önemli 
nedenlerden biri de kalp üzerinde gerçekleştirdikleri negatif 
inotropik etkidir. Glissen ve ark. (24) propofol, etomidat ve 
tiyopentalin kalp kası üzerine olan inotropik etkilerini araş-
tırmışlar ve klinik konsantrasyonlarda propofol ve etomidatın 
kalp kasında kontraktiliteyi etkilemediğini ancak tiyopenta-
lin önemli düzeyde negatif inotropik etkiye sahip olduğunu 
göstermişlerdir.

Şekil 4. Grupların kalp atım hızı ölçümleri grafiği
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Şekil 3. Grupların ortalama arter basınç ölçümleri grafiği
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Şekil 2. Grupların diyastolik arter basınç ölçümleri grafiği
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Harris ve ark. (25), yaptıkları çalışmada tiyopental (4 mg kg-1), 
etomidat (0,3 mg kg-1) ve propofolü (2,5 mg kg-1) her biri-
ne 2 µg kg-1 fentanil ekleyerek ve fentanilsiz olarak endot-
rakeal entübasyonda değerlendirmişlerdir. Sadece propofol 
uygulanan grupta SAB’da önemli düşme olduğunu, sadece 
tiyopental uygulanan grup ile etomidat uygulanan gruplarda 
entübasyondan sonra SAB’da önemli yükselmeler olduğunu 
tespit etmişlerdir. Bizim çalışmamızda ise özellikle propofol 
grubunda, SAB’da indüksiyon sonrasındaki 1. dakikada (T1) 
ve entübasyondan sonraki 5. dakikada (T4) önemli azalmalar 
olmuş ve KAH’da anlamlı değişimler kaydedilmemiştir. Bu 
sonuçlar Harris ve arkadaşlarının sonuçlarıyla uyuşmaktadır.

Vohra ve ark. (26), 1,5 µg kg-1 fentanille birlikte tiyopental 
(5 mg kg-1) ve propofol (3 mg kg-1) uyguladıkları iki grup 
hastanın entübasyona hemodinamik yanıtlarını değerlendir-
mek için torasik impedans metoduyla kalp debilerini ölçmüş-
lerdir. İndüksiyon sonrasında her iki grupta KAH açısından 
önemli bir farklılık bulunmazken, entübasyondan sonra her 
iki grupta da KAH’da istatiksel olarak anlamlı yükselme tespit 
etmişlerdir (p<0,01). Her iki grupta da indüksiyon ve entü-
basyon sonrasında CO’da istatistiksel açıdan anlamlı düşüş 
görmüşler, gruplar arası yapılan karşılaştırmada ise CO ve 
KAH arasında önemli bir farklılık saptamamışlardır. Tiyo-
pental grubunda indüksiyondan sonraki OAB ve sistemik 
damar direnci (SVR) değerleri açısından anlamlı değişimler 
saptamamışlar ancak her iki değerde entübasyondan sonraki 
1. dakikada istatistiksel açıdan anlamlı artışlar olduğunu tes-
pit etmişlerdir. Propofol grubunda ise indüksiyon sonrasında 
OAB ve SVR değerlerinde istatistiksel açıdan anlamlı düşüş-
ler saptanırken, entübasyon sonrasındaki 1. dakikada yapılan 
ölçümlerde bu iki değerle ilgili anlamlı farklılık görmemiş-
lerdir. OAB ve SVR açısından her iki grup arasında yapılan 
karşılaştırmada tiyopental grubunda propofol grubuna oranla 
daha fazla artış olduğunu göstermişlerdir. Çalışmamızda; ti-
yopental (Grup T) ve propofol (Grup P) grubundaki hastalar 
arasında yaptığımız karşılaştırmada tüm KAH ölçümlerinde 
ve CO’da görülen düşüşler arasında istatistiksel olarak anlam-
lı farklılık saptanmamıştır. Sonuçlarımızın Vohra ve ark. (26) 

yaptığı çalışmanın sonuçlarıyla farklı olmasını, kullandığımız 
ilaç dozlarının daha düşük olmasına ve ilaç infüzyonunun 
daha yavaş gerçekleştirilmesine bağlamaktayız.

Sonuç

Çalışmamızda anestezi indüksiyonunda kullandığımız 3 farklı 
yöntem içerisinde hemodinamik yanıt üzerine en az etkisi ola-
nın etomidat-fentanil grubu (Grup E) olduğu ve hemodinamik 
verileri en fazla propofol-fentanil (Grup P) grubunun etkiledi-
ği tespit edilmiştir. Ancak indüksiyondan veya entübasyondan 
sonra takip edilen zamanlarda hiç bir grupta, kan basıncında ve 
kalp debisinde kritik azalmalar olmadığı gözlenmiştir.
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Eğitim ve Araştırma Hastanesi’nden alınmıştır.
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Tablo 3. Kalp debisi ölçümleri

					     Grupların birbiri ile 
					     karşılaştırılması

	 Grup P (Ort±SS)	 Grup T (Ort± SS)	 Grup E (Ort±SS)	 P1	 P2

T0	 3,4±0,4	 3,6±0,3	 3,5±0,4	 0,278	 P---T	 0,246 
					     P---E	 0,711 
					     T---E	 0,683
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					     T---E	 0,044*
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					     P---E	 0,005* 
					     T---E	 0,073
Ort±SS: ortalama±standart sapma; 1Kruskal Wallis testi, 2Mann-Whitney U testi
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