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Trakeal entiibasvon hipertansivon ve mivokardial iskemi i¢in giielii bir wvarandir. Anjvotensin konverting
enzim VCE) inhihitérleri ve Beta-hlokerlerlerin entiibasvona kardiovaskiiler covap ve stres hormonlar
iizerine  ctkileri konusunda. S -1 grubundan,  diiivetik. Beta hloker, ACE inhibitoric ve o digoksin
kullanmayan 40 hasta rasgele dovt esit gruba avrdarak ¢alismava alinddar. Amelivattan dneckt geee saat
24.00de Lgruptaki hustalara 2.3 mg silazapril. 1L.grubtaki hastalara 3 mg silazapril T gruptaki hastalara
100 mg atenolol ve plaseho grubw olun 11 gruba da I3 vitamin kompleksi verildic Hastalara operasy ondan
ortalama 43 dakika once 0.08 mg ke midazolam iomve 0.3 mg atropin .o, vapldr. 2.5 mg silazapril verilen
olgularn sistolik. diastolik. ortalama kan hasmcr. nabiz degisikliklert 5 mg silazapril ve plasehbo vertlen
gruplardan farkls bulunmadi. 100 mg arenolol verilen olgnlarda sistolik. diastolik, ortalama kan basimer ve
nahiz degisikliklers diger 3 gruba gore daha ditgitk bulundu g 0.03) Thz-basing dirviinii de diger gruplara gore
istatistiksel olarak anlamlc derecede diisiiktii. (g 0.05) Calismanizda kellandi@oniz form ve  dozlardaki
silazaprilin indiiksivon ve entithasyonda hemodinamik stabilitevi saglamada atenolol kadar ctkili olmadiging
tespit ettik. [ Turgut Ozal Tip Merkezi Dergisi 2(1):54-38.1995
Anahtar Kelimeler : 1C. inhibitarleri. silazapril. beta bloker. atenolol. sires covap

The effects of silazapril and atenolol on the cardiovascular and endocrine responses to anesthesia
induction and endotracheal intubation

ACE mhihitors and beta-blockers are used moorder 1o aticnuate stress respoinse 1o farmvigoseopn . e
compared the nwo drugs on 40 paticats, IS4 T or 1L Jour group. The dav betore surgerve ai 1200 poi
patients recenved either 2.5 mg stlazamnl. 3 mg silazaprid . 100 ms atenolol or placebo. The hemodiani
effects of anesthesia indvuction and larvngoscop veere Jound 1o be more attennated i atenotol growpr than the
other tree. The difjerences between 2.5 mg silazapril. 3 mg ~silazapri]l and placeho were not statistical v
signiticant. [Jowrnal of Turgut Ozal Nedical Center 2011 54351993 ]
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membran  stabilizan  etkisi beta-1|

Trakeal entiibasyon hipertansivon ve miyokardial  ve

iskemi 1¢cin guclii bir uyarandir.  Bu cevab
baskilamak 1¢in ¢ok g¢esitli ajanlar kullaniinistir
ACE inhibitorler1 ve beta blokerlerlerin entiibasyona
kardiovaskiiler cevap ve stres hormonlarn tizerine
etkileri konusunda fazla sayida c¢alisma olmasina
karsin bu ki ilacin  karsilastirmali  ¢alismalan
nispeten azdir

Atenolol intrensek sempatikomimetik aktivitesi

olmayan
adrenoreseptorferint inhibe eden kardiosetekuf bir
ilactir Gunluk antihipertansif etkilr dozu SO-100mg
olup stabitl anpna pektorislt  hastalarda  anjinal
ataklarin = sayisini - ve  siddetini,  mitrogliserin
tikketimint, ST depresyonunun sturesint azaltir. Hacin
sessiz iskemik ataklan da oénledigi saptannustir'

ACE inhibttorlert  anjiyotensin  dontstiriicu
enzimin kompetetif inhibitorudiirler. Antilupertansif
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etkilermmt I-Sistemik vaskiler direnci azaltarak. 2-
Plasma aldesteronunu azaltma yoluvla sodyum ve su

aulimim artirarak. 3-  Anpivotensin 11 tarafindan
vikifan  dogal bir vazodilatator olan  bradikinin
plasma dizevimi artirarak  gosterirler.  Silazaprilin

2.5-5 mg'hk antihipertansif dozu 24 saat etkili olup.
van etkisi en az olan ACE nhibitorierinden iridir .

RAS'In bloke ediimest peroperatif  stress
hormonltarmin azalmasnu saglayarak kardiovaskiiler
stabtlitenin - surdiiriilmesinde  favdalt  olacag:
dusunilmektedir

Bu ¢alisma 1ki antihipertansif ilacin
premedikasyonda kullamlmasinin - entiibasyonda

olusan hormonal ve kardiovaskiiler degisikliklers
nasit etktledigim karstlastirmak amaciyla vapildi

MATERYAL VE METOD

Bu calisma Ataturk Universitest Tip Fakiiltes:
Tibbr Evk Kurulunun onayr aharak yapildi. ASA |-
I grubundan. drireuk. beta bloker. ACE inhibitori
ve digoksin kullanmayan 40 hasta rastgele dort
vruba avrilarak calismava alindilar. Hasta gruplan
arasinda  vas. kilo. cmsiyvet ve kan basinglan
vonunden fark voktu Hastalara amehyvattan onceki
vece saat 24.00de 2.5 my silazapril (bgrup). 5 mg
stlazaprtl (I grupy veva 100 myg atenolol (11 grup) ve
plasebo grubuna da I\ grupy B vitamin kompleksi
venldi Hastalardan bir gun once ve entubasyondan
sonra kortizol. prolaktin. T3 degerlerim olgmek uzere
kan orneklert alindi. Tum hastalara operasvondan
ortalama 45 dk 6nce Smg nudazolam tm ve 12 mg
atropin 1 m - premedikasvon  amacivla vapildi
Amehvathaneve alinan hastalar peroperatf ENG. ST
degisikhiklert ve non-tnvaziv osstlometrik metodla
kan basinct olgumlert 1¢in monttorize  edildiler
Anestezr indiksivonu 7 mg kg thiopenton ve 0.9
me ke atracurtum e saglands Entubasvon
zamanma kadar ve entubasvondan sonra 10 dakika
surevle her dakika sistolik kan basinct (SKB
diastohk kan basmcr (DKB). ortalama kan basinct
{OKB). kalp izt (KH). ST degisikhikier ve Hiz-
Basmg turunu hesaplamp  kavdedildr.  Anestez
1sofluran ("ol 51 ve N2O-O2 Fio2 0.4 olacak sekilde.
intraoperatif analyeszr i¢in 2 pg'kg fentanyl 1v.
vertlerek  devam etunildr Her hasta  grubundaki
hemodinamik degisikhikler su sekilde
degerlendirildi- Indiiksivonda sistolik kan basincinin
00 mmHyg aluna dustigii hasta sayisi. indiksiyonda
kalp hizimin 50 atimedakika savisinin altina indigs
hasta  savisi.  entubasvondan  sonra  sistohk  kan
basicimmn premdiiksivon degerinden 20 mmHyg veva
daha fazla  artugr  hasta  sayisi.  indiksivon.
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kardiovaskuier ve endokru vamit izevine etkileri

laringoskopr  veveya entilbasyon sirasinda  kalp
hizinim 100 anim- dakikayr gegtigi veya preindiksivon
duizevin ?a20 astigr hasta sayisi, hiz basing aruniiniin
15,000 gegtigl hasta sayist behirlendi

BULGULAR

Cabhisma oncesinde gruplar arasinda yas. cinsiyet.
agirhik. kan basmgtart ve kalp hizlan arasinda
istatistiksel olarak anlamh bir fark voktu. (Tablo 1)
Preindiiksiyon doneminde [ grupta kalp luzt ve
sistolik kan basinct diger gruplara gore istatistiksel
olarak antamli derecede dustik bulundu.(p=0.05) {11
grupta 1 hastada kalp iz SO atim/dakika altinda idi
(Grafik 1) Indiksiyon baslangicindan 3 dakika
sonra I grupta bir hastada sistolik kan basimcint 90
mmHg altinda tespit ettik. Bradikardi 1¢in sadece bir
hastaya induksivondan once 12 mg 1v  atropin
vapildi. Hipotansivon i¢in hicbir  hastaya  tedavi
uygulamak gerekmedi. Kalp hizi 100 atum‘dakika
gecen hasta savist Logrupta 3.0 1 grupta 3. IV
grupta ise 2 1di. Entiibasyvondan once sistolik kan
basincr 90 mmHy altinda olan hasta sayist Lgrupta 1.

-~

T grupta 2 1di. Kalp hizi 100 atmsdakika uzerinde

olan I. grupta 3. [Lgrupta 2. IV, grupta 1se 4 hasta

vardt  Entibasvondan | dakika sonra sistolik kan
basmer 20 mmHg'dan fazla artan hasta savist |

grupta 4. 11 grupta 3. I\ grupta 4 1di (Grafik 2,
Kalp hizr 100 atimydakika iizerinde olan hasta sayisi
[ grupta 4. Il grupta 5. IV grupta 5 olarak bulundu
Hiz-basing Granii 150001 gegen hasta sayisi I grupta
411 grupta 5 ve IV grupta da 5 olarak tespit edildr.
Preindiksivon doneminde kalp hizi ve sistolik kan
basiner 1. grupta diger gruplara gore diisuktii.
(p (105 Entiibasvondan sonraki 1. dakikada [
grup disinda diger gruplarda kalp iz sistolik kan
basinct ve hiz-basing Gruni degertert anlamli olarak
vitksek bulundu. (p 0.05) 111 grupta kalp hizt diger
oruplara gore her donemde diisuk sevretti (p- 0.05)

Tablo T:Gruplam demografik ozethkien

[GR G2 03 "1
Vi SR SGIR-as) 8325651 Sh336l)
Cims KA AT T8l 604 SIS
Ag (S O8I Tl (ST ) 6701
Sk |BRTR 142011 BRI 130012
KRB O SHT DOEK) 809
KNI 827 86(7) 684 S5

Ums - Cinsiv et

Ag Agnhh oKe

SKEB Setohb kan bosmar i g w sy
DR Diastobih han basmar conmtlastn
NI Ralp hiz cDakikadany (81))

Gruplar arasinda diastolik  kan  basinglan ve

*n
‘N
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Grafik 1:Gruplarin kalp hizi degisiklikleri
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Grafik 2 : Gruplarin sistolik kan basinct degisiklikleri
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ortalama kan basinglar arasinda istatistiksel olarak
anlamh sayilabilecek bir farklilik tespit edemedik.
Gruplar arasinda kortizol, prolaktin ve T3 degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamlilik ifade edecek
fark tespit edemedik. Hi¢ bir olgumuzda patolojik
olarak niteledigimiz ST degisikligi olmadi.

TARTISMA

Dolasimda artan katekolamin diizeyi ve stres
hormonlarinin etkilerini bloke etmenin dnemi ve
anestezi tekniginin bu cevaplan degistirebilecegi
anlagtidiktan  sonra caligmalar bu konuda
vogunlagnugtir™®.

Murphy ve arkadasglarn hastalara indiiksiyondan
17 dakika once intravendz yoldan 0.5 mg.l mg.2 mg
ve 4+ mg enalaprilat vermigler. Plasma konverting
enzim aktivitesi tiim hastalarda 1 dakika iginde
minimuma mmig, indiksiyon ve  entiibasyon
strasindaki ortalama arter basinci degisiklileri makul
diizeylerde kalmistir”.

Mc Carthy ve arkadaglanmin  yaptig: calisma da
ise entiibasyondan once verilen sublingual kaptoprilin
(1.25 mg veya 25 mg) iki dozda da pressor cevabi
ounlemekte  etkih oldugu.ancak beklenimedik
hipotansiyon goriilebilecegi ortaya konmustur .

Yates ve Hunter ise preoperatif 4 saat once oral
yoldan 5 mg enalapril verdikleri hastalarda
peroperatif kardiovaskiiler stabilite saglandigim ve
anjiyotensin  konverting,  enzim  inhibitorlerinin
entitbasyona ve cerrahi stimulasyona pressor cevabi
azaltabilecegini bildirmislerdir®.

Buna karsin vapilan iki ayrn ¢alismada kronik
anjiyotensin konverting enzim inhibisyonunun
anestezi indiiksiyonu  strasinda ve  peroperatif
donemde beklenmedik  hipotansiyona neden
olabilecegi sonucuna varilnustir” ' Tlacin preoperatif
“kisa siireli (24 saat)  kesilmesinin preoperatif
donemde ve entibasyonda hipertansiyon insidansint
arurmadigi’, altta yatan hipertansif  hastahigin
ciddiyetine bagh olarak ilacin kesilmedigi vakalarda
normal veya yiiksek  pultmoner kapiller wedge
basincina ragmen anestezi  sirasindaki
kardiovaskiiler stabilitenin garanti edilemeyecegi
belirtilmigtir'".

ACE inhibitorleri  ile ilgili son bilgilerimiz
anestezide hangi yéntemin ve ilacin secilecegi,
operasyon oOncesi kullanilmas: gerekip gerekmedigi
konusunda kesinlik kazanmamistir'".

Cahsmamizda kullandigimz  her iki
silazapril ~ kalp hzi ve kan basincindaki
baskilamakta  etkili  olamamis,  ancak
aragtirmacilarin - ¢aligmalarinda  gosterildigi

dozdaki
artist
diger
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hipotansiyona yol agmamistir.
Stone ve arkadaglart tedavi edilmemis orta
derecede hipertansiyonu olan vakalarda indiiksiyon

sirasinda  myokardial iskemi insidansintn yiiksek
oldugu ve tek doz  oral Beta-bloker'in
premedikasyonda verilmesiyle bu riskin

azaltilabilecegi konusunda yayin yapmlslardlru.

Ramipril, metoprolol ve plasebo premedikasyon
amactyla kullanilarak peroperatif kardiovaskiiler
degisiklikler ve sempatik stimulasyon iizerine
etkileri 3 giin boyunca izlenmig, ramiprilin stroke
volum ve kardiak outputu artirarak, katekolamin
diizeyinde uzun siiren diigiis sagladigi belirtilmistir.
Metoprololun ise SV ve CO'u degistirmedigi,
noradrenalin diizeyinde ise gegici bir diisiis sagladigt
sonucuna vartlnugtir'.

(Caligmanuzda miyokardin is giiciinii gosteren hiz-
basing triinii hesaplamalarinda atenolol grubu diger
gruplara gore daha disik degerlerde seyretmis,
15.000 lizerine gikan olguya rastlanmamigtir. Her iki
silazapril grubunda ve plasebo grubunda entiibasyonu
izleyen dakikalarda bu degerin iizerine ¢ikildig1 tespit
edilmistir.  Ozellikle koroner yetmezligi olan
hastalarda hiz-basing iriiniiniin 12,000 izerinde
olmas ile iskemi belirtileri goriilmektedir''.

Her iki silazapril grubu ile plasebo grubunda
indiiksiyon ve entiibasyon sirasinda istenilen
hemodinamik stabilitenin saglanamadigi, atenolol
grubunda ise kalp hizi ve sistolik kan basinc
degisikliklerinin daha az oldugu goérildii. Atenolol'iin
premedikasyon amaciyla kullanimini onermek igin

katekolamin  diizeyleri ve ileri hemodinamik
degerlerle ilgili c¢alismalarin  yapilmasi gerektigi
diisiincesindeyiz.
KAYNAKLAR

1. llag Monograflar. Atenolol. ilag ve tedavi dergisi
1993:6(2).113-4.

2. llag ve tedavi perspektifleri. ACE inhibitorlerinin
farmakolojik etkilerinin, klinik etkinliklerinin,

farmakokinetik  ozelliklerinin  ve yan etki
profillerinin  kargilagtirtlmasi. llag ve tedavi
dergisi 1994:7(2).117-8.

3. Mirenda JV, Grissom TE. Anesthetic

implications of the renin-angiotensin system and
angiotensin-converting enzyme inhibitors.
Anesth Analg 1991:72.667-83.

4. Biebuyck JF. The metabolic response to stress:

An overview and update. Anesthesiology
1990:73:308-27.

5. Weissman C, Hollinger I. Modifying systemic

57



Kiiciik N ve ark.
Silazapril ve atenolol'un indiiksivon ve entitbasvonda. kardiovaskiiler ve endokrin vamit lizerine ctkileri

responses  with anesthetic techniques.
Anesthesiol Clin North Am 1988:6:221-36.
Murpy JD, Vaughan RS, Rosen M. Intravenous
enalaprilat and autonomic reflexes. The effects of
enalaprilat on the cardiovascular responses to
postural changes and tracheal intubation.
Anaesthesia 1989:44:816-21.

McCarthy GJ, Hainstwoth M, Lindsay K,
Wright JM, Brown TA. Pressor responses to
tracheal intubation after sublingual captopril. A
pilot study. Anesthesia 1990:45.243-5.

Yates AP, Hunter DN. Anesthesia and
angiotensin-converting  enzyme  inhibitors.
Anaesthesia 1988:43;935-8.

Corat P, Richer C, Douraki T, Gomez C, et al.
Influence of chronic angiotensin-converting
enzyme inhibition on anesthetic induction.
Anesthesiology 1994:81:299-307.

10. Colson P, Saussine M, Seguin, Cuchet D,

1.

12.

14.

Chaptal PA, Roquefeuil B. Hemodynamic effects
of anesthesia in patients chronically terated with
angiotensin-converting, enzyme inhibitors. Anest
Analg 1992:74:805-8.

Kellow NH: The rennin-angiotensin system and
angiotensin converting  enzyme (ACE)
inhibitors. Anaesthesia 1994:49.613-22.

Stone JG, Foex P. Sear JW. Johnson LL,
Khambatta HJ, Triner L. Myocardial ischemia in
untreated hypertensive patients: Effect of a
single small oral dose of a beta-adrenergic
blocking agent. Anesthesiology 1988:68:495-
500.

. Bottcher M, behrens JK, Moller EA, Christensen

JH, and Andreasen F. ACE inhibitor
premedication attenuates sympathetic responses
during surgery. Br J Anaesth 1994:72.633-7.
Esener Z.: Klinik Anestezi. Sayfa 277, Logos
yayinctlik, Istanbul 1991

Yazisma adresi : Yrd.Dog¢.Dr.Nergiz KUCUK
Atatiirk Universitesi Tip Fakiiltesi
Anesteziyoloji ve Reanimasyon ABD.

25240 ERZURUM

Tel:0-442-233 1122/2025
Fax:0-442-233 2268

Journal of Turgut Ozal Medical Center 2(1):1995



