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POCD - Posztoperativ kognitiv diszfunkcidé (Postoperative Cognitive
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1. Bevezetés és irodalmi attekintés

Betegbiztonsag és koltséghatékonysag kiemelt és sokat vitatott témak az
anesztezioldégiaban. Napjaink egészséggazdasagi helyzete mindinkabb el6étérbe
helyezi a koltséghatékony eljarasok és készitmények alkalmazasat a teljeskori
betegbiztonsag megtartasa mellett.

Az aneszteziolégus feladata, hogy a beteg szamara megfeleld és
biztonsagos korulményeket biztositson a mitét soran ugy, hogy ezzel a sebészi
munkat is tamogassa, kiegészitse. A ,nil nocere” hippokratészi gondolat az
anesztezioldogus szamara is kovetend6. Ehhez elengedhetetlen a beteg
szakszerU perioperativ ellatasa, melynek részei: a beteg mitét elétti kivizsgalasa
és el6készitése, az optimalis érzéstelenitési mod kivalasztasa (altatasi mod és
légutbiztositasi technika megtervezése), a biztonsagos narkézisvezetés, a
varhaté szévédményekre valo felkészilés, valamint a posztoperativ megfigyelés
és fajdalomcsillapitas.

Az aneszteziologiai tevékenyseg koltségmutatoi mindig magas értéket
mutatnak egy intézményen belll, igy a kéltséghatékony narkozisvezetés (pl.
koltséghatékony eljarasok alkalmazasa, gyogyszerek koltséghatékony
felhasznalasa) és perioperativ ellatas kiemelten fontos [1-5]. A koéltségek
tervezésekor a szakmai elvarasok mellett az etikai és jogi alapelveket is kovetni
kell - a beteg biztonsaga és jogai nem sérulhetnek [6, 7]. KOltségcsokkentést célul

kitGz6 eljarasrendek kidolgozasakor is figyelembe kell venni mindezeket.



1.1. A perioperativ anesztezioloqgiai betegellatas szakmai és jogi hattere

A perioperativ id6szakban az anesztezioldgia egyik alappillére a betegbiztonsag.
A betegbiztonsag fontos része a biztonsagos gyégyszerelés, melynek célja az
optimalis terapia. Gyégyszerelési szovédmeény lehet a szokasos adagolas mellett
fellép6, nem kivant hatas éppugy, mint az adagolasi vagy gydégyszer
megvalasztasi tévedés kovetkezménye. A betegbiztonsag masik alapvetd része
a beavatkozassal kapcsolatos kockazati tényezok, a lehetséges szovédmeények
ismerete és megel6zése, illetve kialakulasuk esetén azok szakszeri( ellatasa.
Fontos a szovédmények elemzése és az eredmények felhasznalasaval
cselekvési stratégiak kidolgozasa a bekovetkezett esemény karos hatasainak
meérseklésére.

A ,The World Medical Association Declaration of Helsinki” (1964,
Helsinki) mar megemliti a biztonsagos betegellatas fontossagat [8]. A ,The
Helsinki Declaration of Patient Safety in Anaesthesiology” (2010, Helsinki)
megfogalmazta a beteg biztonsagos ellatashoz valé jogat és az orvos
kotelezettségeit, feladatait ennek biztositasahoz [9]. Ezt a célt szolgalja a
folyamatosan bdévulé betegmonitorozasi technika, a kuldnb6zd betegellatasi
protokollok, valamint a perioperativ szovédmeények eléfordulasanak rogzitése és
elemzése [10, 11].

A perioperativ id6szak anesztezioldgiai oldalrdl vizsgalva szamos
kockazati elemet hordoz. Ez lehet komolyabb kdvetkezményt nem okozé kisebb
hiba vagy akar életveszélyes allapotot el6idéz6 tévedés is. Bekdvetkezésuk

korilményeit vizsgalva megallapithatd, hogy a perioperativ szovédmények

10



kialakulhatnak emberi hiba (pl. téves betegazonositas, hatbanyag tévesztés,
gyoégyszer nem megfelel6 adagja), technikai hiba vagy tévesztés miatt és a
,majdnem hiba (near miss)” fel nem ismerése kovetkezményeként [11, 12].

Az aneszteziologiai ellatas egyik feladata a perioperativ szovédmények
el6fordulasi gyakorisaganak meérséklése. Ennek elsé |épése a preoperativ
aneszteziol6giai vizsgalat. Ennek soran felmérhet6 az altatas kockazatanak
nagysaga, a szovodményekre hajlamositd tényezék és allapotok megléte,
valamint minden tényez6t mérlegelve a beteg altathatésaga. Perioperativ
szovédmények adodhatnak a beteg altalanos allapota miatt (pl. asztmas
betegnél |égzési-lélegeztetési nehézség), az anesztezioldgiai tevékenység
kovetkezményeként (pl. depolarizal6 neuromuscularis blokkolé alkalmazasa
utani izomfajdalom, nehéz intubacié utani torokfajdalom), hirtelen bekovetkezé
reakcio soran (pl. addig nem ismert gyogyszerérzékenység, malignus
hyperthermia kialakulasa) és emberi mulasztasbdl, hibabdl adodoéan (pl.
fogsérulés, nem megfelel§ gydgyszeradagolas). A mitéti beavatkozas slirgés
volta emeli az anesztezolégiai szévédmeények kialakulasanak kockazatat. Az
idékorlat mellett ennek oka az is, hogy besziikiltek a lehetéségek a teljes
allapotfelmérésre, illetve a beteg el6készitésére. A slirgds miitétek narkoézisa
soran meghatarozott protokoll kdvetendd a teljes betegbiztonsag érdekében.

A folyamatos betegmonitorozassal, a paraméterek valtozasanak pontos
értelmezésével és a figyelmeztetd jelek felismerésével az intraoperativ
anesztezioldgiai szovédmeények kialakulasa megelézheté és azok gyakorisaga
mérsékelhetd. Az o6rzékortermi medfigyeléssel (szikség esetén intenziv

osztalyos elhelyezéssel), a beteg vitalis paramétereinek és altalanos allapotanak

11



folyamatos kontrolljaval a posztoperativ id6szak szovédményeinek gyakorisaga
mérsékelhetd, illetve a komolyabb szovédmények megelézhetbék. A jogi
elvarasoknak és kovetelményeknek megfeleléen a perioperativ id6szak
beavatkozasairol (altatas, vizsgalatok, invaziv beavatkozasok) és ezek esetleges
szovédmeényeir6l a beteget mind szdéban, mind irasban tajékoztatni kell. A
szobeli, irasbeli tajékoztatast és a beleegyezés tényét (annak elutasitasat is) az
orvosnak és a betegnek alairasaval igazolnia kell. Bizonyos helyzetekben
szlkséges a beteg jogallasat tisztazni (beszamithatésag), melynek megfeleléen
kell eljarni a tajékoztatas (torvényes képviseld, gondnok, szikseg esetén tanuk
bevonasa, meghatalmazas adott Ugyben val6 eljarashoz) és a beleegyezd
nyilatkozat érvényesitése soran. A magyar nyelvet nem ismeré beteg esetében
tolmacs bevonasa szikséges, valamint a dokumentumokat (tajékoztatd és
beleegyez6 nyilatkozat) adott nyelvre leforditva kell a beteg rendelkezésére
bocsatani. A perioperativ betegellatas soran is szem el6tt kell tartani az orvos és
beteg kapcsolataban keletkez6 jogokat és kotelezettségeket [6, 7].

A perioperativ id8szak szovédményeit sulyosabb (major) és kevésbé

sulyos (minor) csoportba oszthatjuk [13] (1. tablazat).
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Major szévédmények Minor szévédmények

Ritmuszavar Hemodinamikai instabilitas
Akut myocardialis infarktus Léguti obstrukcio
Sulyos |égzési-, keringési elégtelenség Fogsérulés
Aspiracié Elhuz6do ébredés
Anafilaxia Hidegrazas
Gydgyszer tuladagolas Izomfajdalom
Megébredés Fejfajas
Szervdiszfunkcié (vese, maj) Torokfajdalom, kohogés
Gorcsok Emlékezetkiesés, delirium
Idegsérilés Posztoperativ kognitiv diszfunkcio
Szoveti sériilés Posztoperativ hanyinger és hanyas
Embdlia, trombodzis Szemsériilés
Malignus hyperthermia Vizeletretencio
Halal Atmeneti lataszavar

1. tablazat Aneszteziolbgiai sz6v6dmények csoportositasa

A szovédmények elbfordulasi gyakorisagara és meértékére egyarant
hatassal van a beteg altalanos allapota, az altatas korulményei és a mtét jellege.
A szovédmények kialakulasaban fontos tényez6 a narkdzis vezetésének
minésége és az alkalmazott betegellenérzési technikak. Nem mindegy, hogy a
beteg milyen és mennyi premedikaciot kap mutét elétt, illetve, hogy mikor kapja
azt [14]. Ha a szlikségesnél mélyebb az altatas, akkor a szovédmények (pl.
légzési vagy keringési elégtelenség) gyakorisdga emelkedhet, vagy akar az
ébredési szakasz el is huzddhat [15, 16]. Ha az altatas feluletes, a mitét alatti

megébredés kockazata magasabb [17]. A narkdzisvezetés minbségét
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befolyasolja a felhasznalt gyogyszerek (pl. altatoszer, fajdalomcsillapitd)
mennyisége és betegre szabott megvalasztasa is. Az inhalaciés szerek esetében
a frissgaz aramlas valtozasa egyenes aranyban befolyasolja az anesztetikum
fogyasat [18]. Ha a neuromuscularis blokk hatasanak megszinése illetve annak
felfUggesztése nem tOkéletes, akkor a korai posztoperativ id6szakban a
rezidualis neuromuscularis blokk kovetkezményei (pl. izomgyengeség, 1égzési
elégtelenség, aspiracios pneumonia, hypoxia) gyakoribbak [19, 20]. Az
alvasmélység (Bispectral Index=BIS) és a neuromuscularis blokk mértékének
(Train-of-Four=TOF) folyamatos intraoperativ monitorozasa kiegésziti a fizikalis
tinetek és a vitalis paraméterek értékelését, ezaltal segitséget ad tdbb
szovédmeény (pl. mitét alatti megébredés, eébredést kovetd 1égzési elégtelenség)
létrejottének megel6zésében [21].

Az anesztézia hatassal van a posztoperativ tudatallapotra, a kognitiv
funkciokra is. A kognitiv funkciok olyan folyamatok Osszessége és megléte,
amelyek egyrészt képessé teszik az egyent az Uj tudas megszerzésére és a
problémak megoldasara, masrészt a figyelem, az észlelés, az emlékezet és a
gondolkodas révén megvalosulo tudatos magatartas. A kognitiv funkciok része a
memoaria, az asszociacio, a tervezés, az alakfelismerés, a nyelv, a figyelem, az
erzékelés, a cselekvés, a problémamegoldas és a mentalis képalkotas. A
kognitiv diszfunkcid6 ezen képességek csokkenését jelenti. Etioldgiaja
multifaktorialis. Az ok lehet metabolikus zavar (ischaemia, hypoxia), toxikus
gyogyszerhatas, gyulladasos valaszreakcié, fajdalom, narkézis soran
alkalmazott szerek hatasa (anesztetikumok, kabité fajdalomcsillapitok) [22-25].

A posztoperativ kognitiv diszfunkciot (POCD) fontos megkuldnbdztetni a major
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neurokognitiv zavaroktol (delirium; dementia). A delirium akut zavartsag, ami
orak, napok alatt kifejlédve egyutt jarhat hallucinaciokkal, nem megfelel6
viselkedéssel és kommunikacioval, a kognitiv funkciok reverzibilis
csokkenésével. A dementia idult, honapok, évek alatt kifejl6dé,
visszafordithatatlan neurodegenerativ folyamat kovetkezménye, ahol a kognitiv
funkciok jelentésen csokkenek. A dementia jelei k6zé tartozik az értelmi, érzelmi
és a tarsas képessegek (pl. szocialis kapcsolatok, munkaveégzés) hanyatlasa.
Késbébb a hosszu tavu emlékezetbdl is eltiinnek az emlékek, majd a betegek a
proceduralis képességeket is elveszitik [25]. A POCD és a delirium okait
vizsgalva hasonldosag talalhaté a hajlamositd tényezék tekintetében (idés kor,
fajdalom, folyadékhiany, éhezés, alvashiany, kornyezetvaltozas). A kérélettani
hattér eltéer6 lehet. Delirium kezelésénél valasztand6 szerek az
antipszihotikumok (pl. haloperidol). Mindkét esetben fontos a megelézés [24-27].
Az irodalmi adatok szerint a POCD id6ésebb korban (kisebb mitét esetében:
6,8%, nagyobb mitétnél: 16,2-29,0%), nagyobb sebészeti beavatkozasok utan
fiatalabb betegeknél gyakoribb (19,2%). A kognitiv funkciok zavara altalanos
erzéstelenitésben végzett rovidebb, ambulans és helyi érzéstelenitésben végzett
beavatkozasokat kovetéen is jelentkezhet (4-10%). Szivsebészeti
beavatkozasok utan, a vizsgalatok szerint, a POCD kialakulasa gyakoribb (25-
80%), mint mas sebészeti beavatkozasok utan. A narkoézisok utani, hosszabb
tavon végzett tesztek, akar még hetek, honapok mulva is csoOkkent kognitiv
teljesitést mutathatnak (2,8-9,9%) [22-24, 28]. A kognitiv funkciok megitélésére
tobbféle neuropszicholégiai tesztet alkalmaznak [pl. Mini Mental State

Examination (MMSE), Montreal Cognitive Assessment (MoCA)].
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Tobben vizsgaltak az alvasmélység, a narkozis és a matét utani kognitiv
funkciok valtozasanak esetleges 0sszefuggéseit is. A BIS monitorozasa soran az
adagolt altatoszerek mennyisége alacsonyabb volt és a posztoperativ kognitiv
funkcidk romlasa is kisebb mértékl lett [29]. Az irodalomban fellehetd
kozlemeények az intraoperativ BIS monitor hasznalata és a posztoprativ kognitiv
zavarok (posztoperativ delirium, POCD) viszonylataban eltér6 eredményekre
jutottak [30-38]. Egyes vizsgalatok a BIS monitor hasznalata és a posztoperativ
delirium kozotti szignifikans kapcsolatot allapitottak meg [30-32], mig masok nem
talaltak Osszefuggést [33]. A POCD tekintetében is eltéréek az eredmények,
intraoperativ BIS hasznalatat kovetéen [30-33]. A vizsgalatok kodvetkeztetései
nem azonosak abban a kérdésben sem, hogy a BIS hasznéalatakor az
alacsonyabb vagy a magasabb értéktartomany mérsékli jobban a posztoperativ

kognitiv zavarok megjelenését [34-38].

1.2. Eqgészséqiiqyi ellatas: etika és koltséghatékonysaqg

Hazankban az egészségugyi alapellatas allami feladat. A koltségeket ugyan az
allam viseli, de a tarsadalombiztositasi rendszerbe val6 belépés meghatarozott
jogi keretek kozott kotelezd és a biztositottaknak jovedelmik adott szazalékat
tarsadalombiztositasi jarulékként le kell roniuk [39]. 2015-ben az egészségugyi
és szocialis agazati kiadasok bruttd hazai termék (GDP) aranya 7,2%, mig az

allami egészségugyi kiadasok GDP aranya 4,8% és az egy fére jutd
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egeszségugyi kiadas 250.000 Ft volt [40]. Az egészsegugyi kiadasok 66,7%-a az
allamhéaztartast terhelte (ez az adat 2006-ban még 70,8% volt) [40, 41]. Allami
feladat az egészségugyi ellatas megszervezése, ,uzemeltetése és fenntartasa”,
a jogszabalyokban rogzitett médon. Az egészségugyben nem ismeretlen a nehéz
gazdasagi helyzet, ami a betegellatasra is hatassal van (pl. hosszu vardlista,
hianyossagok az ellatas minéségében, kedvezbtlen targyi- és személyi
feltételek).

Az egészségugyi ellatas soran a koltséghatékonysag és az etikai
alapelvek 0sszehangolasa komoly feladatot jelent. Erkdlcsileg fontos a
j6tékonysag / legnagyobb haszon és az igazsagossag / mindenki szamara
hozzaférhetd, megkulonboztetés nélkilli ellatas elve [6]. A koltséghatékonysag
egyenl6 a rendelkezésre allé6 forrasok leghatékonyabb elosztasaval és
felhasznalasaval, a legmagasabb egészségnyereseég elérése érdekében, vagyis
nem egyenld6 az egyszerl koltségcsokkentéssel. A koltséghatékonysag
jellemzésére a koltséghatékonysagi kiszobértéket (koltséghatékonysagi rata)
hasznaljak, ami megfelel a koltségek és az egészségnyereség hanyadosanak
[életmindség javulas években szamitva, Quality-Adjusted Life Years (QALY)].
Ezen érték meghatarozasahoz szikség van koltséghatékonysagi vizsgalatokra
(tényleges koltségek, terapiak 6sszehasonlitasa, kdvetkezményes koltségek,
elemzések). Ebben a folyamatban fontos tényezd a forrdsok elosztasa
(forrasallokacié), ami a tevékenység végrehajtasahoz szikséges eréforrasok
hozzarendelését jelenti [42].

Sackett és munkatarsai altal kozzétett kézirat szerint: ,A tudomanyos

tényekre épulé egészségugy alapjan praktizalé orvosok a leghatékonyabb
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beavatkozasokat valasztjak ki és alkalmazzak betegeik kezelése soran, amely
maximalizalja az egyes betegek életének hosszat és életminbségét; ez azonban
valészinlileg nem csOkkenteni, hanem emelni fogja az egészségugyi ellatas
koltségeit” [43]. Az ,Evidence Based Medicine” nem finanszirozasi médszertan.
A tudomanyos tények és bizonyitékok felhasznalasa a finanszirozas legfébb
vagy egyeduli kritériumaként jelentés koltségnovekedést okozhat, ezért
elengedhetetlen a kdltséghatékonysag vizsgalata is [44]. A koltséghatékonysagi
elemzés szamszerisiti és pénzben fejezi ki egy tevékenység, egy dontési
valtozat koltségeit illetve hasznat.

A Kkoltségbecslés fontos eleme a folyamatnak (beruhazas tervezett
koltségei, milkodtetés koltségei, direkt és indirekt kiadasok). Ennek
meghatarozasa tobbféle mddszerrel lehetséges: ,top-down” (retrospektiv) és
,bottom-up” (prospektiv). ,Top down” és ,bottom up” gazdasagtani, controlling
fogalmak. A ,top down” felllrél lefelé (egészbdl halad a részek felé), mig a
,bottom up” alulrél felfelé (részekbdl halad az egész felé) valé programozast
jelent. A ,top down” alkalmazasakor cél az elért eredmények értékelése, az
adatok és adottsagok szambavétele, a stratégiai célok és sulyponti részek
meghatarozasa. A ,bottom up” alkalmazasa soran az elsédleges feladatokat kell
kijelolni (feltételek, prioritasok, cselekvési program), valamint a célt, az
eréforrasokat meghatarozni és az elosztast, Utemezést szinkronizalni. A ,top
down” a rendszer mikodésebdl probal kovetkeztetni az elemi mechanizmusokra,
amelyek az adott funkciot lehetévé teszik. ,A bottom up” az alkotérészek
tulajdonsagaibol és kolcsonhatasaikbol prébalja levezetni az egész rendszer

miikddését [45, 46].
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A korhazak és a nagyobb egészségugyi intézmények gydgyszertarai un.
formularia  menedzsmentet alkalmaznak. Cél a szakmai (naprakész
gyogyszerlista, gydgyszerelései szabalyok, gyogyszer-informacidk, iranyelvek)
és a koltséghatékonysagi szempontok 6sszehangolasa. Az esetek tobbségében
ez azonban ,csak” koltségcsokkentés, evidencian alapul6 6sszehasonlitas a
hatékonysag és a biztonsagossag egyideji figyelembe vételével. A haszon
teljeskorl becsléséhez a koérhazi apolasi napok szamat, a tappénz idétartamat,
a szovédmeények el6fordulasat, az életmindség javulasat, illetve ezek koltségét
is meg kell hatarozni. Ebben a témakdrben mindennapos a koltségcsokkentés
és/vagy hatékony dontés, illetve plusz koltség és/vagy betegbiztonsag,

életminéség javulas kérdése.

1.3. A perioperativ idoszak aneszteziologiai kbltsége

Az aneszteziologia eszkdz- és gyodgyszerfelhasznalasat tekintve a magas
kOltségli szakteruletek kozé tartozik. Targyi és személyi feltételeit az
Anesztezioldgiai és Intenziv Terapias Szakmai Kollégium altal eléirtak szerint kell
biztositani.

A biztonsagos betegellatashoz szikséges betegellenérz6 monitorok,
altatogépek és egyeéb eszkdzok (pl. laryngoszkopok, nehéz Iégut biztositasahoz
szlkséges eszkozok, infuziés pumpak, defibrillator) nagy értékiek, de a

mindennapi munka soran hasznalt egyszer hasznalatos eszkozok is jelentés
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tételt képviselnek a kiadasokban. Az altatas soran hasznalt gydgyszerek gyakran
egyedi beszerzésiek, ami az altatds koltségét tovabb noveli. Szamos
alkalmazott gyogyszer nem helyettesitheté massal, igy a koltségek
szempontjabol fontos feladat a hatékonysag. A szakmai fejl6édés soran az ujabb
technikak bevezetése a kiadasokat is csOkkentheti. J6 példa erre bizonyos
sebészeti eljarasok (pl. ortopédiai mitétek) regionalis érzéstelenitésben valo
elvégzése. A hatékonysag, a kedvezébb gydgyszerfelhasznalas, a kisebb anyag-
€s gyogyszerkoltségi technikak bevezetése és alkalmazasa gyakran a targyi
feltételek kibdvitését teszi szikségessé. Kiegészité monitorok [pl. specialis
gyégyszeradagold infuziés pumpak: Target Controlled Infusion (TCI) és Patient
Controlled Analgesia (PCA); betegellenérzé monitorok: BIS és TOF] és egyéb
eszkodzok (pl. ultrahang berendezés) beszerzése elengedhetetlen.

Egy adott tevékenység, kezelés, munkafolyamat koltségei allandé és
valtozo részbdl tevédnek Ossze. A koltséghatékonysag szempontjabdl mindegyik
rész jelentéséggel bir. A perioperativ aneszteziologiai koltségeket vizsgalva,
adott intézet szokasait, protokolljait figyelembe véve ide sorolandé az
intraoperativ gyogyszerfelhasznalas és a perioperativ szovédmények ellatasa
egyarant. A perioperativ idészak koltségelemzésekor fontos a szovédmények
megel6zésének illetve kezelésének koltségeit is szamitasba venni. Egy adott
szOovédmény megel6zése nemcsak betegbiztonsagi célkitizés, hanem
koltségkimél6 hatas is egyben (alacsonyabb gyogyszer és eszkoz felhasznalasi

koltség, rovidebb felépulési id6tartam és révidebb kérhazi apolas) [47-49].
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Az anesztezioldgiai tevékenyseég koltségeinek dsszetétele:

1. allandé koltségek

altatogépek, monitorok, eszkdzok fenntartasa

karbantartas, k6zmuvek dijai

munkabérek (alapbér)

N

. valtozo koltségek

egyszer hasznalatos eszk6zok és anyagok

e gyogyszerek, fertétlenitészerek

o eszkozok sterilizalasa, mosoda

e oxigén, N20O

e munkabérek teljesitménytél figgd elemei (Ugyelet, tulmunka)

e egyeb, aneszteziologiai tevékenységhez szikséges beavatkozasok
[pl. laboratoriumi vizsgalatok, elektrokardiografia (EKG),

mellkasrontgen, konziliumok, vérkészitmények]

Az anesztézia koltségeivel kapcsolatos arértékelés sokszor
megtéveszté momentumok kialakitotta téves elveken alapul. Egy osztalyos
gyogyszerlistan egy egységnyi szer aranak egy masik szer egy egyseégének
araval valé Osszevetése altal keltett benyomas vagy egy gyartdé bizonyos
szemszOgbdl torténé megvilagitasa a készitménye javara vagy egy narkozis
koltségeinek nem megfelelé meghatarozasa, gyakran a valdsagtol eltérd
kovetkeztetésekre vezethet.

A valtozo részek elemzésének elsé lépése a kiulonbozé altatasi és

betegellen6rzési technikak, a perioperativ szovédmények koltségeinek
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felmérése. A fellelhetd irodalom a koltségek meghatarozasa szempontjabdl
kulonb6z6 mddszereket és felfogast tartalmaz. Az eredmények mindig az illeté
vizsgalati kornyezetet tukrozik, adaptaciojuk nem mindig lehetséges a hazai
viszonyokra. A publikaciok egy része csak a narkozis fenntartasanak koltségeit
vizsgalja [50, 51]. Mig mas szerzdk a koltségeket az egyeéb jarulékos koltségek,
illetve koltségcsokkentd tényezék figyelembevételével vizsgaljak /posztoperativ
hanyinger és hanyas (PONV) el6fordulasa, narkézis alatti neuromuscularis
blokkolo- és fajdalomcsillapito igény/ [52-55]. Teljes intravénas anesztézia (TIVA)
esetében az aszepszis szabalyainak betartdsa miatti veszteség, valamint a
szukséges egyszer hasznalatos eszkdzok (fecskendd, Osszekotd infuzios
szerelék, visszafolyast gatld szelep) koltsége tovabb nodveli az érzéstelenités
Osszkoltségét [56, 57]. Szamos vizsgalatot végeztek az alvasmélység
monitorozasaval, ami a sebészi narkdzismélység biztonsagos elérését és
fenntartasat biztositana, illetve a kilénb6z6 altatoszerek alvasmélység
szempontjabdl ekvivalens felhasznalasat segitené elé [58-62].

Az anesztézia koltségének elemzése és értelmezése egy adott
intézményben folytatott vizsgalat alapjan egy masik intézmény szamara nehéz,
részben az intézmeényrdl intézményre valtozo arak, részben az eltéré6 metodikak
miatt. Egy hazankban A&ltalanosan hasznalt, altalanosan elfogadhaté és
szakmailag elfogadott metodika alapjan végzett vizsgalat tampontot adhatna a
kérdésben. Az eltér6 arak tekintetében az intézményekben érvényes ar
segitségével kiszamithatdé a koltség, a vizsgalat eredményeképpen
meghatarozott gyogyszer- és eszkdzfelhasznalasok figyelembe vételével. Az

eltér6 arak mellett az eltér6 anesztezioldgiai médszertan is gatja az altalanosan
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hasznalhaté értelmezésnek. Befolyasolja a gyogyszerek felhasznalt
mennyiségét az aneszteziologus rutinja is. Fiatal, mar onalléan altatd
aneszteziolégus, akar alul, akar felll is dozirozhatja a gydgyszereket, adott
helyzetre = masképp reagal, mint egy gyakorlott szakorvos. A
gyoégyszerfelhasznalas eltérd lehet abbdl a szempontbdl is, hogy ki, melyik
gyogyszert, illetve altatasi modszert részesiti elényben.

Hazankban a narkozis soran alkalmazandd betegellendrzési technikak
a Szakmai Kollégium iranyelvei altal meghatarozottak. Ezek kiegészitése, egyéb
technikak alkalmazasa az aneszteziologus dontésén, lehetéségein mulik. Szem
elétt kell tartani, hogy a perioperativ betegmonitorozas elsédleges célja a
betegbiztonsag novelése. Kulonleges monitorok, eszkdzok (TCI, PCA, BIS, TOF)
hasznalata megnodvelheti a koltségeket, de csOkkentheti a felhasznalt
gyoégyszerek mennyiségét, az altatas alatti és utani szovédmények gyakorisagat,

es noveli a betegbiztonsagot.

Osszefoglalva, a narkozisok koltséghatékonysagi vizsgéalata fontos és
szukséges. A vizsgalatok soran mind a szakmai, mind a jogi-etikai hatteret szem
elétt kell tartani. Sziikséges a beteg megfelel6 el6készitése, a szakma szabalyai
szerinti protokollok felallitasa, a betegek megfelel6 tajékoztatasa, az elemzések
alapjaul szolgald mérések pontos rogzitése és feldolgozasa. A vizsgalat soran
tobb tényezét kell figyelembe venni, mivel nem egyszerien csak a narkozis
gyogyszer felhasznalasanak koltségelemzésérdl van sz6. A klinikai vizsgalatok
soran, a perioperativ idészak koltséghatékonysagi vizsgalatanak részeként a

narkozisok gyogyszer- és eszkoz felhasznalasi koltségét, a szévédmeényekbdl
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adodo koltségeket és a rovidtavu posztoperativ koltségeket hatarozhatjuk meg.
A narkézis teljes korl koltséghatékonysagi vizsgalata mas szakteruletek
szakembereinek bevonasat is igényli (pl. statisztikusok, egészség-gazdasagtani

| egészseég-politikai / controlling elemzbk, gyogyszerészek).
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2. Célkitiizések

Intraoperativ hemodinamikai paraméterek vizsgalata, dsszehasonlitasa ful-
orr-gégeszeti sevoflurane és propofol narkézisok soran

Intraoperativ gydgyszerfelhasznalas objektiv vizsgalata és 6sszehasonlitasa
a két narkozistipusnal

Narkozisok intra- és posztoperativ szovédményeinek vizsgalata

A perioperativ id6szak gydgyszer- és eszkdzkoltségeinek dsszehasonlitasa
Alvasmélység és neuromuscularis blokk intraoperativ. monitorozasanak
hatasa a narkozis koltségeire

Fal-orr-gégészeti narkdzis hatasanak vizsgalata a kognitiv funkcidkra
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3. Médszerek

3.1. Narkozisok koltséghatékonysaqganak vizsqgalata (1.)

3.1.1. Klinikai vizsqalat

Vizsgalatunk soran az altalanos érzéstelenités két f6 formajat, a kombinalt
anesztéziat (sevoflurane anesztézia) és a teljes intravénas anesztéziat (propofol
anesztézia) hasonlitottuk 6ssze gyogyszer- és egyszer hasznalatos eszkdzok
felnasznalasa, perioperativ. szévédmények és mindezek Kkoltségeinek
szempontjabaol.

A prospektiv, randomizalt vizsgalatba 18 és 65 év kozotti, ASA I-lI
végeztek a Pécsi Tudomanyegyetem Ful-, Orr-, Gégészeti és Fej-,
Nyaksebészeti Klinikajan 2014. szeptember és 2016. oktdber kozotti idészakban.
[Az American Society of Anesthesiologis fizikalis statusz beosztas (ASA), 1941
ota a mai napig alkalmazott kockazatfelmeéré rendszer. Eredeti célja a betegek
altalanos  klinikai  allapotanak egységes, statisztikailag hasznalhaté
csoportositasa. A klinikai gyakorlatban széles korben ismert, igen egyszerien
meghatarozhatd és a tapasztalat alapjan hozzavetblegesen korrelal a varhato
perioperativ. mortalitdssal, figyelembe veszi a tarsbetegségeket és a
terhelhet6séget. Osztalyok: I-Il kisebb kockazatu, IlI-IV nagyobb kockazatu

,,,,,

hianya, allergia a vizsgalatban hasznalt barmelyik szerre, ASA IlI-1V, valamint
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asthma bronchiale, idult obstruktiv tidébetegség az anamnézisben. A BIS érték
validitasat kockaztaté tényezO6k szintén kizaro okok voltak: anamnézisben
szerepl6 agyvérzés, agylagyulas, agysérulés, dementia, paradox delta hullam,
epilepszia, antikonvulziv szerek hasznalata, renalis vagy hepatikus
encephalopathia. Részletes szobeli és irasbeli tajékoztatas utani irasos
beleegyez6 nyilatkozat megtétele szintén vizsgalatba vételi kovetelmény volt. A
betegek bevalogatasa boritékos modszerrel tortént. A vizsgalat a Pécsi
Tudomanyegyetem Klinikai Kdzpont Regionalis Kutatasetikai Bizottsaga altal
elfogadott és jovahagyott (engedélyezési szama: 316-2336/KK15/2011.). A
vizsgalat a nemzetkdzi regiszterben is rogzitett (ClinicalTrials.gov ID:
NCT02920749).

A bevalogatas soran a betegek a négy f6 altatasi csoport egyikébe
kerlltek. A SEVO, SEVO+ csoportokban a narkézis bazisszere a sevoflurane volt
€s a narkozis fenntartasa sevoflurane-fentanyl-atracurium kombinaciéval tértént.
A PROP, PROP+csoportokban a narkoézis bazisszere a propofol volt és a
narkozis fenntartasa propofol-fentanyl-atracurium kombinacioval tortént. A
SEVO+ és PROP+ csoportokban BIS és TOF monitorokkal egészitettik ki a

vitalis paraméterek altalanos monitorozasat (2. tablazat).
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Bazis altatoszer Csoportok BIS TOF

sevoflurane SEVO nem nem
SEVO+ igen igen
propofol PROP nem nem
PROP+ igen igen

2. tablazat A vizsgalt csoportok jellemzéi

BIS=Bispectral Index; TOF=Train-of-Four; SEVO=sevoflurane alapi kombinalt
anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapu kombinalt anesztézia BIS és TOF
monitorozassal kiegészitve; PROP=propofol alapu teljes intravénas anesztézia;
PROP+=propofol alapu teljes intravénas anesztézia BIS és TOF monitorozassal
kiegészitve.

3.1.2. Altalanos érzéstelenitések soran alkalmazott modszertan

A betegek a narkozis el6tt 1,5 éraval premedikacio céljabol 7,5 mg midazolamot
kaptak per os. Az intraoperativ id6szakban invaziv artérias kozépnyomas (MAP),
pulzusszam, EKG, kilégzésvegi szén-dioxid érték (EtCO2), periférias
oxigénszaturacios érték (Sp0Oz2), altatdbgaz monitorozas tortént, a mért értékeket
5 percenként rogzitettiik. A vénabiztositas 20 G-s Vygone® branlillel tortént, a
kezd6 infuzid 1000 ml Ringer lactat (5 ml/kg/éra) volt. A SEVO+ és PROP+
csoport betegeinél az intraoperativ monitorozast az alvasmélység (BIS™ Quatro
Brain Monitoring Sensor, Aspect Medical Systems, Inc, 95% Norwood, MA, USA)
és a neuromuscularis blokk (Infinity®, Trident® NMT SmartPod®, Drager Medical
Systems, Inc., Danvers, MA, USA) mértékének monitorozasaval egészitettik ki.
A TOF monitorozas paraméterei a kdvetkezéek voltak: a musculus adductor
pollicis 2 Hz frekvenciaju, 10-20 mA er6sségl szupramaximalis elektromos
impulzus, négyes ingerlése / 20 s, acceleromyographia alkalmazasaval. A BIS

és TOF értékeket 5 percenként rogzitettuk.
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3.1.3. Narkozis bevezetése

Preoxigenizaciot kovetéen a betegek 1 ug/kg fentanylt kaptak intravénasan (1V),
mindegyik csoportban. A propofol indukcios adagolasa a SEVO és PROP
csoportokban a pillareflex eltinéséig (2-3 mg/kg, IV), mig a SEVO+ és PROP+
csoportokban 90-es BIS értékig tortént. A BIS érték az indukcios propofol adag
beadasat kovetden is tovabb csodkken, igy az intubacié kezdetére a sebészi
alvasmélység tartomanyaba kerllnek a betegek (BIS=40-60) [64, 65]. A
neuromuscularis blokkhoz atracuriumot alkalmaztunk mind a négy csoportban,
ennek intubacios doézisa 0,5 mg/kg IV volt. A SEVO és PROP csoportokban az
intubaciét 4 perc varakozas el6zte meg. A SEVO+ és PROP+ csoportokban az
intubacié idépontjat az alvas mélysége (BIS<60) és neuromuscularis blokk

mértéke (TOF=0) hatarozta meg.

3.1.4. Narkozis fenntartasa

A SEVO és SEVO+ csoportokban a sevoflurane minimalis alveolaris
koncentraciéja (MAC) 1,0, az oxigén belégzési koncentracidja (FiO2) 0,50, a
frissgaz aramlas (FGF) 1,0 L/perc volt. A PROP és PROP+ csoportokban a
propofol adagolasa a Roberts “10-8-6" séma szerint tortént, és a FiO2 0,50, az
FGF 1,0 L/perc volt [66]. Dinitrogén oxidult (N2O) egyik csoportban sem
alkalmaztunk. Az intraoperativ MAP célértéke a 60-85 Hgmm tartomanyban volt.
A sevoflurane és a propofol adagolasat a mitét vége el6tt 5-10 perccel

leallitottuk. A SEVO és SEVO+ csoportokban az FGF alacsony szinten maradt
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(1,0 L/perc) a sebészi terulet bekotéseig.

Mindegyik csoportban az intraoperativ fajdalomcsillapitas 50 ug-os
fentanyl bolusokkal tortént, a MAP érték alapjan (ha a MAP>20%-kal
emelkedett). A SEVO+ és PROP+ csoportokban tovabbi elvaras volt, a BIS
egyideji 40-60 kozaotti értéke is. A narkozisok alatt az atracurium ismétlé adagja
0,15 mg/kg volt. Az ismétlés a SEVO és PROP csoportokban 30 percenként
tortént, a SEVO+ és PROP+ csoportokban beadasi kritérium a TOF=2 érték volt.
Atracuriumot a beteg a mitét befejezése el6tt 30 perccel mar nem kapott.
Extubacié el6tt a neuromuscularis blokkolé felfuggesztése céljabdl neostigmin-
atropin kombinaciot (2,5 mg — 1,0 mg) kaptak a betegek. Ezt kdvetéen stabil
vitalis paraméterek mellett a betegeket extubaltuk. Extubalasi feltétel a PROP és

PROP+ csoportokban a TOF rata 95 % feletti értéke volt.

3.1.5. Posztoperativ id6szak

Extubaciét kovetden, stabil vitalis paraméterekkel a betegeket a posztoperativ
Orz6korterembe szallitottuk, ahol a paramétereket még tovabbi két 6ran keresztil
folyamatosan ellenériztik, az adatok rogzitéese 15 percenként tortént.
Posztoperativ fajdalomcsillapitas céljabadl diclofenacot (75 mg, IV, infuziéban) és
nalbuphine-t (5-10 mg, IV, infuzidéban) alkalmaztunk. A jegyz6kdnyvekben
rogzitettik a posztoperativ minor szovédményeket (hypotensio, PONV, fejfajas,
nyugtalansag, remegés, posztoperativ delirium, POCD, lataszavar,

izomfajdalom, aluszékonysag) és azok szlkség szerinti terapigjat is.
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3.2. Alkalmazott kiegészité6 monitorozasi technikak (1.)

3.2.1. Alvasmélyséq intraoperativ monitorozasa

Inhalaciés narkdzis indukcidja soran megfigyelt stadiumok (eredetileg
éternarkozis megfigyelése és leirasa, Guedel, 1937) klinikai jelei és hatarai az
intravénas altatdészerek alkalmazasa soran csak részben észlelhetéek, gyakran
elmosdédnak, modosulnak vagy kimaradnak (gyorsan jut a beteg az egyik
stadiumbdl a kovetkez8be, nincs id6 a klinikai tlinetek észlelhetd kialakulasahoz).
A bevezetés soran alkalmazott altatészerek adagolasanal ezt figyelembe kell
venni ugyanugy, mint azt a tényt, hogy a betegellenérzé monitorok adatkijelzései
10-20 s késéssel birnak és az egyes betegeknél az alkalmazott gydgyszerek
farmakodinamikai-farmakokinetikai paraméterei eltéréek lehetnek [64, 65]. Az
Ujabb és korszerlbb intravénas anesztetikumok megjelenésével szukségessé
valt uj monitorozasi technikak kidolgozasa és bevezetése is.

Az alvas mélységének monitorozasaval a cél, a mitét kozben
bekovetkezd véletlen ébrenlétek és megébredések megelbézése és kivédése;
valamint a beteg intraoperativ vérnyomas és pulzusszam valtozasai is
Osszevethetbek az alvas mélységével és igy az altatdas kormanyzasa az
alvasmélység szoros ellendrzése mellett torténhet. Az anesztézia alatti
megébredés gyakorisaga altalaban 0,1-0,2%, de szivmitétek soran, nagy
rizikoju betegeknél és slrgés mitétek esetében ez gyakoribb lehet [67, 68]. A
mitéti stressz, a fajdalom, a kellemetlen emlékek karosak, és bizonyitottan
hosszu tavu hatasaik is vannak (szorongas, panikbetegség, alvaszavarok,

vegetativ zavarok, késdbbi beavatkozasoktdl valé félelem). A mindennapi
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gyakorlatban az altatdas mélységének megitélésére a beteg vegetativ
valaszreakcidit ellenérizzuk folyamatosan (vérnyomas és pulzusszam valtozasai,
konnyezés, veritekezés, bér szine és hdmérséklete, pupilla nagysaga). A tinetek
értékelése sok esetben nehézkes és pontatlan, valamint szubjektiv volta miatt
sok hibalehet6séget rejt. Ezek a vegetativ paraméterek direkt modon a
fajdalomingerhez kapcsoldédnak, az alvasmélységgel csak indirekt médon, a
fajdalom esetleges ,ébreszt6” hatasan keresztul vannak 6sszefuiggésben.

Az elektroencefalografia (EEG) alapu alvasmélység monitorozas
hasznalata a legelterjedtebb napjainkban. A BIS monitor az anesztézia
mélységének mérésére, ezaltal az anesztézia minbségének megitélésére
alkalmazott objektiv eszk6z, ami mar egyéves életkortdl alkalmazhaté. Az eljaras
lényege, hogy altatas soran valods ideji és folyamatos EEG monitorozas torténik.
A homlok kdzépvonaladban (1-es jelzési) és a halantékon levé (3-as jelzés()
pontok kozti potencialkilonbséget vezeti el a frontalis lebenyrél, egycsatornas
EEG formajaban. A kdzépvonal melletti elektroda (2-es jelzésli) a foldelés, a
szemoOldok feletti (4-es jelzésll) pedig a zavarszlré (1. abra). A negyedik
erzékelordl elvezetett jeleket a monitor szamitégépe bispectral, power spectral
es szupresszids analizisekkel egy 0-tél 100-ig terjedd, dimenzid nélkuli szamma
alakitja és jeleniti meg. A 0 érték az agyi elektromos tevékenység hianyanak
(EEG-n elektromos csend) felel meg, mig a 100-as érték a teljesen éber
paciensre jellemz6. Megfeleld mélységi, adekvat anesztéziardl beszélink, ha a
BIS érték 40-60 kozotti tartomanyban van. Ha a BIS értéke a 60-70 (vagy akar
magasabb) van, akkor a narkézis fellletes és az intraoperativ megébredés

veszeélye fokozott [17] (2. abra).
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A BIS monitor intraoperativ alkalmazasakor figyelembe kell venni, hogy
egy adott pillanatban mért érték néhany masodperces latenciaval jelenik meg a
kijelzbn [64, 65]. Az agyi elektromos tevékenység, az elvezethet6 EEG-jel az agy
mikodésétdl, az agyi metabolikus ratatol fugg, igy minden olyan elvaltozas (pl.:
agyi keringészavar, epilepszias roham, sulyos koézponti idegrendszeri sérulés,
kih(lés, mérgezések), amely ezt megvaltoztatja, befolyasolja a BIS értéket is [69-
71].

Vizsgalatunk soran az alvasmélység monitorozasakor egyszer
hasznalatos 186-0106 BIS™ Quatro Brain Monitoring Sensort hasznaltunk (2.
abra). A BIS értékek meghatarozasara és megjelenitésére a Drager Primus
altatogép BIS monitorja szolgalt (opcionalis tartozéka a monitor rendszernek). A
szenzor felhelyezése el6tt a bért fertétlenitével (Skinsept Pur®, Ecolab) lemostuk.
A BIS szenzor eltavolitasa utan az elektrédak tapadasanak helyén apro
szurasnyomok maradtak hatra, amik néhany 6ran belll elmultak (az elektrodak
biztos rogzitését a fejbdrhdz apréd tuskék biztositjak). A mitéteket (izolalas és
sebészeti beavatkozas menete) a felhelyezett szenzor nem befolyasolta vagy

zavarta.
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1. dbra BIS értéktartomanyai és az anesztézia mélysége

BIS=Bispectral Index.
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2. abra BIS™ Quatro Brain

BIS=Bispectral Index.

Szenzor jelolései: homlok k6zépvonalaban (1-es jelzési) és a halantékon levé (3-as
jelzésl) pont kozti potencialkilonbséget vezeti el a frontalis lebenyrdl, egycsatornas
EEG formajaban. A kdzépvonal melletti elektroda (2-es jelzési) a foéldelés, a
szemoOldok feletti (4-es jelzési) pedig a zavarsziré.

Forras: http://www.revista-portalesmedicos.com/revista-
medica/enfermeriamonitorizacion-bis/
https://demos-php5.redgraphic.co.uk/oldlidco/clinical/downloads/library.php

3.2.2. Neuromuscularis blokk mértékének intraoperativ monitorozasa

A neuromuscularis blokk mértékének ellendrzésére Infinity® Trident® NMT

SmartPod®-ot hasznaltunk (3. és 4. abra).
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3. abra Infinity® Trident® NMT SmartPod®

NMT=Neuromuscular transmission.
Forras: https://de.wikipedia.org/wiki/Relaxometrie

4. abra Infinity® Trident® NMT SmartPod® periférias egység

NMT=Neuromuscular Transmission.
Forras: http://ugeskriftet.dk/videnskab/uventet-lang-virkningsvarighed-af-
muskelrelaksantia-kan-forebygges

Az Infinity® Trident®* NMT SmartPod® hasznalataval egyszeriien,
pontosan és objektiv modon (periférias ideg elektromos ingerlésével) lehet
felmérni a neuromuscularis blokkolé hatasa alatt allé beteg izomrelaxaciés
allapotat. Az eszkdz a periférias ideg stimulalasakor a huvelykujj gyorsulasanak

(rangas reakcid) monitorozasaval méri fel a neuromuscularis blokkot.
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Lehetséges mérési modok:

egyes ingerlés: egyetlen inger a referenciaval 6sszehasonlitott reakciéval
négyes ingerlés: négy impulzusbol allé sorozat alkalmazasa, a TOF-
aranyt (%, 0-1,0 ko6zott) vagy a TOF-szamot (0, 1, 2) adja meg

poszttetanikus szam: tetanikus ingerlést, ezt kovetéen egyetlen ingert
alkalmaznak egy masodperces id6kozokkel; megszamlaljak az egy

masodperces ingerekre adott reakciok szamat (5. abra)

Nem blokkolt receptorok (%)

l

10 20 30 40 50 60 70 75 80 8 90 95 100
A légzési munka ereje (%) 0 5 13 50 75 85 . 95
nincs renyhe  megfeleld

[

TOFariny (%) 100 7550 25 0

5. abra A neuromuscularis blokk jellemzdi (nem depolarizalé blokkol6)
TOF=Train-of—Four.

A TOF monitorozasa segithet az altalanos érzéstelenités soran

alkalmazott neuromuscularis blokkol6 pontosabb adagolasaban és a hatas

felfiggesztésének indikacioja soran. Ezaltal az ébredés soran csdkkenthetd a

neuromuscularis gyengeseg és az ebbdl adodd szovédmeények posztoperativ

eléfordulasi aranya [72-75].
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3.3. Intraoperativ gyoqyszerfelhasznalas (1.)

3.3.1. Gyoqgyszerfelhasznalas meghatarozasanak modszere

A narkozis soran alkalmazott fajdalomcsillapité és neuromuscularis blokkold
mennyisége a jegyz6kdnyv adatainak alapjan egyszerlien meghatarozhatéak. A
koltségek szamitasakor, az egyszeri adagolasok esetében (premedikacio,
indukcio, antidétum, posztoperativ fajdalomcsillapitas) adott értékhez rendeltlik
a koltséget, mig a narkdzis fenntartasa alatti gydgyszer felhasznalast HUF/6ra
egységre szamoltuk. A felhasznalt propofol fogyasa a fecskendébél illetve a
perfuzorbdl fogyott mennyiség alapjan szamithato ki.

A felhasznalt sevoflurane mérése nem egyszerli. Egy korabbi
vizsgalatban a felhasznalt mennyiségre a vaporizator sulyvaltozasabdl probaltak
kovetkeztetni. Mig mas vizsgalat bonyolult szamitasi képletet hasznalt a fogyas
becslésére [50, 54]. Vizsgalatunk soran egy altalunk szerkesztett, egyszerisitett
képletet hasznaltunk a sevoflurane fogyasanak és  koltségének

meghatarozasara.

Sevoflurane fogyas meghatarozasa:

FGF (L/perc) x Vol% x id6tartam (perc)
folyadék-g6z arany*

FGF=Frissgaz aramlas; Vol%=sevoflurane térfogatszazaléka; idétartam=sevoflurane
hasznalatanak idétartama; *=folyadék-g6z arany (1ml inhalaciés folyadékbdl képz6dd
g6z térfogata, ami sevoflurane esetében 183 ml).
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Sevoflurane koltségének meghatarozasa:

FGF (L/perc) x Vol% x idétartam (perc) x 1 palack ara (HUF)
folyadék-g6z arany* x palack térfogata**

FGF=Frissgaz aramlas; Vol%=sevoflurane térfogatszazaléka; id6étartam=sevoflurane
hasznalatanak id6tartama; *=folyadék-g6z arany (1ml inhalacioés folyadékbdl képz6dé
g6z térfogata, ami sevoflurane esetében 183 ml); **1 sevoflurane palack térfogata (0,25
L); HUF=Magyar Forint.

Az egyszer hasznalatos eszkdzok koltségeinél beszamitasra kerlltek: a
fecskend6k, az injekcios tlk, a kanulok, az infuziés szerelékek, a seb- és
ragtapaszok, a 3-utas infuzidés csap, az EKG-elektrédak, a nazogasztrikus
leszivd katéter, a Mayo-tubus, az endotrachealis tubus, a bakterfilter, a keszty(
és a BIS szenzor ara. A gyogyszerfogyas szamitasahoz a felhasznalt
mennyiséget vettlk alapul, nem a megbontott ampullat (ez utébbi a tényleges
adatok torzulasat okozta volna). Az altatasok soran felhasznalt gyégyszerek és
egyszer hasznalatos eszkdzok koltségszamitasa a Pécsi Tudomanyegyetem

hivatalos beszerzési arlistaja (2015) alapjan kerult meghatarozasra.

3.3.2. Statisztikai elemzés

Adatok elemzése SPSS v. 21 for Windows (IBM Corporation) program
alkalmazasaval tortént. Minden adatot atlag + standard deviacié (SD) formaban
elemeztink. Nonparametric test, Kruskal-Wallis (k-sample) tesztet végeztink az
alcsoportok kdzotti kiilonbségek értékelésekor. Szignifikansnak tekintettlk, ha a

p érték kisebb volt, mint 0,05.
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3.4. Perioperativ kognitiv funkciok vizsgalata (11.)

3.4.1. Posztoperativ delirium és POCD

A kognitiv funkcidok neuropszicholdgiai vizsgalatdba tartozik a tanulas, a
memoria, a figyelem, a térbeli vizualis és nyelvi funkciok atfogd vizsgalata. A
kognitiv diszfunkcid kimutatasara neuropszicholégiai teszteket hasznalnak. A
kognitiv mikdédés romlasanak mértéke fugghet az életkortdl, az iskolazottsagtol,
az abuzusoktdl (pl. alkohol, nikotin) és a neuroldgiai betegségektdl is [76, 77].
Kialakulasanak valészinliisége nagyobb, ha a beteg rosszabb ASA besorolasu,
valamint az anamnézisében neuroldgiai elvaltozas (pl. mentalis zavar, dementia,
agyi keringési probléma) szerepel.

A MoCA tesztet Nassreddine és munkatarsai fejlesztették ki 1996-ban,
de validalasa csak 2005-ben tortént meg [78]. A teszt els6dleges célja az enyhe
kognitiv zavarok és az Alzheimer-kor korai kiszlrése. A teszt 7.1-es verzidjanak
magyar nyelvre valé adaptalasa 2013-ban tortént [79]. A teszt 7.2-es és 7.3-as
verzibjanak magyarra forditasa, nyelvi validalasa, valamint klinikai mintan valé
bemérése a Pécsi Tudomanyegyetem, Klinikai Kdézpont Neuroldgiai Klinikajan
tortént, egyittmikodésben a Pécsi Tudomanyegyetem Altalanos Orvosi Kar
Magatartastudomanyi Intézetével [24, 26]. Jelenleg mindharom verziot
hivatalosan is elfogadjak (letolthetd, magyar nyelvre alkalmazott MoCA). A
vizsgalatban a MoCA 7.1 és 7.2 verzidjanak magyar valtozatat alkalmaztuk
(Fuggelék 1. és 2. melléklet).

A MoCA kitoltésekor elérheté maximalis pontszam 30. Az elvégzendd

feladatai hasonldak a MMSE feladataihoz, de a MoCA alkalmazasaval tobb
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kognitiv funkcido vizsgalata lehetséges. A mitét el6tti teszt 23 vagy annal
kevesebb 0Osszpontszama esetében rossz kognitiv alapallapotot jelez. A
perioperativ tesztek hasznalatakor igy kiszlrhet6 a mar meglevé kognitiv zavar.
Az altatas el6tti és utan tesztek dsszehasonlitadsakor a két teszt eredményének

kulonbségét vizsgaljak a statisztika eszkdzeivel.

A MoCA a kdvetkez6 kognitiv funkcidk mérésére alkalmas:

1. téri-vizualis / végrehajto
e vizudlis konstrukcios képességek (haromdimenziés kocka masolasa
és Orarajz)
e Vvégrehajtdé funkcid (valtakoz6 nyomkovetés, szamok és betlik
O0sszekotése folyamatos vonallal)
2. megnevezeés (ritka allat felismerése)
3. emlékezet (5 fénévvel)
e rovidtavu memodria
e 5 perc utan késleltetett felidézés
4. figyelem és koncentracio
e 100-t6l visszafelé szamolas
e szamok oda-visszafelé megjegyzése
e vigilancia (elére meghatarozott betiinél jelzés)
5. nyelvi készségek
e verbalis fluencia (minél toébb sz6 felidézése adott betiivel)

e mondatismétlés
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6. absztrakcio
e adott széparok kozotti hasonldsag felismerése

7. orientacioé (térben és idében)

3.4.2. Klinika vizsqalat

Vizsgalatunk soran az altalanos érzéstelenités két f6 formajat, kombinalt
anesztéziat és teljes intravénas anesztéziat hasonlitottuk 6ssze a perioperativ
kognitiv funkciok valtozasa szempontjabdl.

A prospektiv, randomizalt vizsgalatba 18 évnél idésebb, ASA I-lI
végeztek a Pécsi Tudomanyegyetem Ful-, Orr-, Gégészeti és Fej-,
Nyaksebészeti Klinikajan, 2014-2015 kozotti idészakban. Kizaré ok volt az
anamnézisben el6forduld agyi infarktus; egyéb agyi keringési zavar; epilepszia;
dementia; valamint olyan mértékl hallascsokkenés, ami a kommunikaciot
jelentésen befolyasolja. Részletes szdbeli és irasbeli tajékoztatas utani irasos
beleegyez6 nyilatkozat megtétele szintén vizsgalatba vételi kovetelmény volt. A
vizsgalat a Pécsi Tudomanyegyetem, Klinikai Kozpont Regionalis Kutatasetikai
Bizottsaga altal jovahagyott, Ugyiratszam: 4913.

Minden esetben a premedikacio per os 7,5 mg midazolam volt. A
narkézisok fenntartasa sevoflurane-fentanyl-atracurium illetve propofol-fentanyl-

atracurium kombinacioval tortént. A narkézisok soran N2O-t nem hasznaltunk. Az
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intraoperativ id6szakban mindkét csoportban a vitalis paraméterek [noninvaziv
vérnyomas (NIBP), pulzusszam, SpO2, EtCO2] 5 percenként kerultek rogzitésre.

Az els6 vizsgalatot (MoCA 7.1 verzio) a premedikacio el6tt, mig a
kontroll tesztet (MoCA 7.2 verzio) matét utan 2 oraval vettuk fel, amikor a betegek
mar teljesen tudatuknal voltak, a Glasgow Coma Scale (GCS) értéke 15 volt. A
tesztfelvétel kb. 10 percet vett igénybe. A MoCA kiértékelésekor rendszereztik a

kapott pontszamokat, a narkdzisok alatt rogzitett paramétereket.

3.4.3. Statisztikai elemzés

A vizsgalat adatainak (vitalis paraméterek, kognitiv tesztek eredménye) és a
demografiai mutatok statisztikai elemzése soran az atlagértékek és szérasok
mellett a median- és interkvartilis értékek meghatarozasat is elvégeztik.
Szignifikansnak a p<0,05 értéket fogadtuk el. A valtozok kdzotti 6sszefliggéseket
Pearson-féle korrelacioval, Mann-Whitney- és Wilcoxon-teszttel elemeztik. A
statisztikai elemzéshez az IBM SPSS (2.0 verzio, SPSS Inc, MN) szoftvert

hasznaltuk.

43



4. Eredmények

4.1. Koltséghatékonysagqi vizsqgalat (1.)

4.1.1. Demogqrafiai adatok

A randomizalt bevalogatas soran mindegyik csoportba 30 beteg kerilt. A
demografiai adatok mind a négy csoportban hasonléak voltak (3. tablazat). 76
ASA | és 53 ASA |l besorolasu beteget vizsgaltunk. Az adatok elemzése soran a
PROP+ csoportbdl egy beteget, a nem megfelelé BIS értékek miatt, ki kellett
zarni. Az ASA 1l esetében a leggyakoribb a kardiovascularis betegség (72%), a

Il tipusu diabetes (15%) és a gastro-oesophagealis reflux (7%) volt.

SEVO SEVO+ -y PROP PROP+

(N=30) (N=30) PeMeK  (N=30)  (N=29) P EMek
No&k/férfiak (n) 14/16 16/14 1,000 19/11 16/13 1,000
Eletkor (év) 48 + 16 38+15 0,112 42+14 41 + 13 1,000
Testtdmeg (kg) 80+ 16 77 +18 1,000 72+15 74 £ 16 1,000
Magassag (cm) 175+ 12 172 £+ 17 1,000 173+10 172 £ 15 1,000
ASA I/lI (n) 14/16 17/13 1,000 18/12 17/12 1,000
Tympanoplastica (n)  25(83,3%) 17(56,7%) 22(73,3%) 19(65,5%)
Parotidectomia (n) 3(10,0%)  11(36,7%) 4(13,3%)  6(20,7%)
Correctio nasi (n) 2(6,7%) 2(6,7%) 4(13,3%)  4(13,8%)

3. tablazat Demografiai adatok

Atlag + SD; SEVO=sevoflurane alapl anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapu anesztézia
BIS és TOF monitorozassal kiegészitve; PROP=propofol alapu anesztézia;
PROP+=propofol alapu anesztézia BIS és TOF monitorozassal kiegészitve;
ASA=American Society of Anesthesiologists statusz beosztasa; N=betegszam; n=nemi
megoszlas, ASA beosztas betegek szamaban megadva; Mitétek tipusa betegek szama
(n) és szazalék az dsszbetegszamhoz viszonyitva.
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4.1.2. Intraoperativ paraméterek

Az altatas kezdetekor mért vérnyomas és pulzusszam tekintetében a négy
csoport kozott szignifikans kulonbség nem volt. Az intraoperativ pulzusszam a
SEVO csoportban szignifikansan alacsonyabb volt a PROP csoporthoz képest
(SEVO vs. PROP 64,1 + 15,1 vs. 73,4 + 10,1 Utés/perc, p=0,019). Az
intraoperativ atlagos MAP érték mindegyik csoportban a kontrollalt hypotensio
céltartomanyan belul maradt. A MAP értékek szignifikdnsan alacsonyabbak
voltak a SEVO és SEVO+ csoportokban a propofol csoportokhoz viszonyitva
(SEVO vs. PROP 70,9 £ 9,6 vs. 78,3 £ 9,5 Hgmm, p=0,026) (SEVO+ vs. PROP+
70,0 + 7,6 vs. 84,3 + 11,4 Hgmm, p<0,001). A MAP és a pulzusszam
posztoperativ értékei nem mutattak szignifikans eltérést a négy csoport kozott.
A BIS intraoperativ valtozasat a kulonb6zé idépontokban rogzitett
adatok jol szemléltetik. Az indukcié soran alkalmazott propofol bélus utan a BIS
ertéek az intubacidig tovabb csokken, elérve a szukséges anesztézia meélységet
(BIS=40-60). Az intraoperativ BIS és TOF atlagértékek a SEVO+ és PROP+
csoportok 0Osszehasonlitasakor nem mutattak szignifikans kilonbséget (4.

tablazat).
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SEVO SEVO+ PROP PROP+
(N=30) (N=30) (N=30) (N=29)
Pulzusszam ((ités/perc)
preoperativ 78,0+ 12,6 759+13,3 83,0x14,1 79,6 £ 13,1
intraoperativ 64,1+ 15,1 67,2+11,0 73,4+10,1* 70,374
posztoperativ 75,7+17,7 780+148 70,4+10,1 67,9+ 9,1
MAP (Hgmm)
preoperativ 96,7 £ 10,0 97,8 +9,8 95,1+ 11,0 97,1+6,9
intraoperativ 70,9+ 9,6 70,0+7,6 783+95# 84,3+ 114##
posztoperativ 87,3+94 929+10,0 86,5104 87,1+12,6
BIS
preoperativ - 97 +£2 - 97 +2
propofol bélus beadasa utan - 877 - 86 +7
intubaciokor - 51+9 - 56+3
intraoperativ - AT +5 - 49+9
TOF - 1,9+1,5 - 22+1,9

4. tablazat Pulzusszam, MAP, BIS és TOF intraoperativ értékei

Atlag + SD; SEVO=sevoflurane alapl anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapu anesztézia
BIS és TOF monitorozassal kiegészitve; PROP=propofol alapu anesztézia;
PROP+=propofol alapu anesztézia BIS és TOF monitorozéssal kiegészitve;
MAP=invaziv artérias kozépnyomas; BIS=Bispectral Index; TOF=Train-of-Four;
N=betegszam; *=SEVO vs. PROP p=0,019; #=SEVO vs. PROP p=0,029; ##=SEVO+
vs. PROP+ p<0,001.

4.2. Gyobgyszerfelhasznalas és perioperativ adatok (1.)

4.2.1. Sevoflurane anesztézia

A fentanyl és az atracurium indukcios dézisa hasonlo volt a SEVO és SEVO+
csoportok Osszehasonlitasakor, szignifikans kilénbség nem volt. Az indukcié

soran alkalmazott propofol mennyisége szignifikdnsan alacsonyabb volt a
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SEVO+ csoportban a SEVO csoporthoz viszonyitva (SEVO vs. SEVO+ 196,3 +
46,9 vs. 166,4 + 35,2 mg, p<0,001).

Az intraoperativ fentanyl felhasznalas nagyobb, mig a sevoflurane és
atracurium felhasznalasok kisebbek voltak a SEVO+ csoportban a SEVO

csoporthoz képest, a kilonbségek nem voltak szignifikansak (5. tablazat).

SEVO SEVO+

(N=30) (N=30) p ertek
Narkdzis indukcio
fentanyl (ug) 98,3+9,1 103,3 £ 18,3 1,000
propofol (mg) 196,3 £ 46,9 166,4 £ 35,2 <0,001
atracurium (mg) 38,3142 37,3+6,7 1,000
Intraoperativ id6szak
fentanyl (ug/ora) 54,6 + 26,9 59,8 + 38,9 1,000
sevoflurane (ml/éra) 11,4+28 10,6 +2,4 1,000
atracurium (mg/6ra) 8,3+3,7 7447 1,000

5. tablazat A perioperativ idb6szak gydgyszerfelhasznalasa sevoflurane
anesztézia soran

Atlag + SD; SEVO=sevoflurane alaput anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapt anesztézia
BIS és TOF monitorozassal kiegészitve; N=betegszam.

A mitéti id6tartam, az anesztézia id6tartama és az intraoperativ
kontrollalt hypotensio elérésének idétartama a SEVO és SEVO+ csoportokban
hasonlé volt. A narkoézis befejezésétél az extubacioig eltelt id6 a SEVO+
csoportban szignifikansan rovidebb volt, mint a SEVO csoportban (SEVO vs.
SEVO+ 14,5 + 3,9 vs. 11,1 + 4,7 min, p=0,002). A posztoperativ idészakban
rogzitett MAP a narkozis kezdetekor mért értékre (x5%) révidebb id6 alatt tért
vissza a SEVO+ csoportban a SEVO csoporthoz képest, a kildnbség nem volt

szignifikans. A korai posztoperativ id6északban alkalmazott neuromuscularis

a7



blokkol6 hatasat felfiggeszt6é antidotum (neostigmin-atropin) alkalmazasa és a
minor aneszteziologiai szovédmények tekintetében kilonbség nem volt a SEVO

és SEVO+ csoportok kozott (6. tablazat).

SEVO SEVO+ Srtak

(N=30) (N=30) P
Anesztézia id6tartama (min) 140,7 £ 55,5 137,0£53,0 0,998
Mutéti idétartam (min) 99,7 +51,5 103,5+ 49,0 1,000
.Mgtet vége .es az extubacio kozotti 145+ 3.9 111447 0,002
idétartam (min)
Intraoperativ hypotensio

+ +

kialakulasanak id6tartama (min) 161+83 17.2£98 1,000
Posztoperativ MAP - . 152+ 7,6 12,3+6,0 0,517
normalizalédasanak idétartama (min)
PONV (n) 1(3,3%) 2(6,6%) 0,990
Egyéb minor szévédmények (n) 13(42,9%) 13(42,9%) 1,000

6. tablazat Perioperativ aneszteziologiai paraméterek sevoflurane anesztézia
soran

Atlag + SD; SEVO=sevoflurane alapu anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapt anesztézia
BIS és TOF monitorozassal kiegészitve; N=betegszam; MAP=invaziv artérias
k6zépnyomas; PONV=posztoperativ hanyinger és hanyas; n=PONV és minor
anesztezioldgiai szovédmények el6fordulasanak szama.

4.2.2. Propofol anesztézia

A narkézis bevezetésekor felhasznalt fentanyl és atracurium mennyiségek a
PROP és PROP+ csoportokat 6sszehasonlitva nem mutattak szignifikans
kilénbséget. Az indukcié soran alkalmazott propofol doézisa szignifikansan
alacsonyabb volt a PROP+ csoportban a PROP csoporthoz viszonyitva (PROP

vs. PROP+ 194,3 £ 18,9 vs. 147,3 + 30,2 mg, p<0,001).
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Az intraoperativ fentanyl és atracurium felhasznalas nagyobb, mig a
propofol felhasznalas kisebb volt a PROP+ csoportban a PROP csoporthoz

képest, a kulonbségek nem voltak statisztikailag szignifikansak (7. tablazat).

PROP PROP+ _—p
(N=30) (N=29) p ertek
Narkézis indukcio
fentanyl (ug) 99,1+4,6 99,2+ 10,3 1,000
propofol (mg) 194,3 £ 18,9 147,3 £ 30,2 <0,001
atracurium (mg) 36,0+5,7 37,7+ 7,0 1,000
Intraoperativ idészak
fentanyl (ug/ora) 89,8+42,8 94,7 + 37,0 0,996
propofol (mg/éra) 118,6 £ 32,1 108,2 + 29,8 1,000
atracurium (mg/6ra) 85+4,7 89+6,1 0,572

7. tablazat A perioperativ idészak gyogyszerfelhasznalasa propofol anesztézia
soran

Atlag + SD; PROP=propofol alapi anesztézia; PROP+=propofol alapu anesztézia BIS
és TOF monitorozassal kiegészitve; N=betegszam.

A mitéti id6tartam, az anesztézia id6tartama és az intraoperativ
kontrollalt hypotensio elérésének idétartama a PROP és PROP+ csoportokban
hasonlé volt. A narkdzis befejezésétdl az extubacioig eltelt id6 a PROP+
csoportban szignifikdnsan rovidebb volt, mint a PROP csoportban (PROP vs.
PROP+ 15,2 + 4,7 vs. 12,6 + 5,4 min, p<0,001). A posztoperativ id6szakban
rogzitett MAP a narkézis kezdetekor mért értékre (x5%) révidebb id6 alatt tért
vissza a PROP+ csoportban a PROP csoporthoz képest, a kulénbség nem volt
szignifikans. A korai posztoperativ idészakban alkalmazott neuromuscularis

blokkold hatasat felfliggeszté antidétum (neostigmin-atropin) alkalmazasa és a
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minor aneszteziologiai szovédmeények tekintetében a PROP és PROP+

csoportok koz6tt nem volt szignifikans eltérés (8. tablazat).

PROP PROP+

(N=30) (N=29) p értek
Anesztézia idétartama (min) 115,8 £ 53,4 124,4 £ 54,9 1,000
Mtéti idétartam (min) 81,2+ 46,2 89,2+51,0 1,000
Mu.tet vége — extubacio kozotti idd 152+ 4.7 126454 <0001
(min)
Intraoperativ hypotensio 158 +72 16.0 + 6.7 1000
kialakulasanak idétartama (min) T T '
Posztoperativ MAP

+ +

normalizalédasanak idétartama (min) 17,2£95 11,1+100 0,076
PONV (n) 3(10,0%) 7(24,1%) 1,000
Egyéb minor szévédmények (n) 14(46,7%) 13(44,8%) 1,000

8. tablazat Perioperativ aneszteziologiai paraméterek propofol anesztézia soran
Atlag + SD; PROP=propofol alapi anesztézia; PROP+=propofol alapu anesztézia BIS
és TOF monitorozassal kiegészitve; N=betegszam; MAP=invaziv artérias k6zépnyomas;
PONV=posztoperativ hanyinger és hanyas; n=PONV és minor aneszteziologiai
szoévédmények el6fordulasanak szama.

4.3. Narkozisok koltségelemzése (1.)

4.3.1. Sevoflurane anesztézia

Az indukciokor alkalmazott propofol kéltsége szignifikansan kisebb volt a SEVO+
csoportban a SEVO csoporthoz képest (SEVO vs. SEVO+ 359,6 + 49,6 HUF vs.
291,4 + 58,9 HUF, p=0,016).

A bevezetéskor felhasznalt fentanyl és az atracurium koltségében nem
volt statisztikailag szignifikans eltérés a SEVO és SEVO+ csoportok kézott. A

mtét alatti fajdalomcsillapitas orankénti koltsége emelkedett, mig a felhasznalt
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sevoflurane és atracurium orankeénti koltsége kisebb volt a SEVO+ csoportban a
SEVO csoporthoz képest, a klilonbség statisztikailag nem volt szignifikans.

Az Osszesitett orankeénti gyogyszerkoltség szignifikansan kisebb volt a
SEVO+ csoportban a SEVO csoporthoz viszonyitva (SEVO vs. SEVO+ 2740,4 +
1274,1 vs. 2436,6 £ 1097,4 HUF/éra, p=0,002).

Szignifikdansan nagyobb volt a felhasznalt egyszer hasznalatos eszk6zok
koltsége a SEVO+ csoportban a SEVO csoporthoz képest (SEVO vs. SEVO+
2011,9 + 34,1 vs. 7207,5 £ 37,2 HUF, p=0,001).

Egy narkozis, egy orara szamolt 6sszkoltsége a SEVO+ csoportban
szignifikansan magasabb volt a SEVO csoporthoz viszonyitva (SEVO vs. SEVO+

3766,5 £ 1649,2 vs. 6184,5 + 2644,3 HUF/6ra, p=0,001) (9. tablazat).
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SEVO SEVO+ _y
(N=30) (N=30) p ertek
Premedikécio
midazolam (HUF) 70,0 £ 0,00 70,0 £ 0,00 1,000
Narkoézis indukcio
fentanyl (HUF) 58,9 +9,3 62,0 +9,3 1,000
propofol (HUF) 359,6 + 49,6 291,4 + 58,9 0,016
atracurium (HUF) 756,4 £ 83,7 734,7 £130,2 1,000
Narkézis fenntartasa
fentanyl (HUF/éra) 37,2+ 24,8 37,2+ 27,9 1,000
sevoflurane (HUF/6ra) 1432,2 £ 629,3 1277,2 £ 499,1 0,864
atracurium (HUF/6ra) 179,8 +124,0 161,2 +130,2 0,292
g?g;i%?smapi;i (HU,’__’)OSZtOp etV 46811+6634 378216169 1,000
Teljes gyégyszerkéltség (HUF/6ra) 2740,4 +1274,1 2436,6 + 1097,4 0,002
fg{;:;; (Hgijzné/atos OsZkOZ0K 5011, + 34,1 7207,5 + 37,2 0,001
Teljes narkézis kéltség (HUF/6ra) 3766,5 + 1649,2 6184,5 + 2644,3 0,001

9. tablazat Sevoflurane anesztézia kéltségei

Atlag + SD; SEVO=sevoflurane alapl anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapu anesztézia
BIS és TOF monitorozassal kiegészitve; Antidotum=neostigmin-atropin, naloxon,
flumazenil; N=betegszam; HUF=Magyar Forint.

4.3.2. Propofol anesztézia

Az indukciokor alkalmazott propofol kdltsége szignifikansan kisebb volt a PROP+
csoportban a PROP csoporthoz képest (PROP vs. PROP+ 353,4 £ 24,8 vs. 251,1
+ 62,0 HUF, p<0,001).

A narkdzis bevezetésekor felhasznalt fentanyl és az atracurium

koltségében nem volt szignifikdns kulonbség a PROP és PROP+ csoportok
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kozott. A matét alatti fajdalomcsillapitas orankénti koltsége magasabb, mig a
felhasznalt propofol és atracurium orankénti kdltsége alacsonyabb volt a PROP+
csoportban, a PROP csoporthoz viszonyitva.

Az Osszesitett érankénti gyogyszerkoltség szignifikansan kisebb volt a
PROP+ csoportban a PROP csoporthoz képest (PROP vs. PROP+ 2582,3 +
936,2 vs. 2332,2 + 771,9 HUF/6ra, p<0,001).

Szignifikansan nagyobb volt a felhasznalt egyszer hasznalatos eszk6zok
koltsége a PROP+ csoportban a PROP csoporthoz viszonyitva (PROP vs.
PROP+ 2507,9 £ 21,7 vs. 7675,6 £ 58,9 HUF, p<0,001).

A narkodzis dsszkoltségét tekintve, a PROP+ csoport szignifikdnsan
magasabb koltségl, mint a PROP csoport (PROP vs. PROP+ 4101,3 + 1311,3

vs. 6854,1 + 2504,8 HUF/6ra, p<0,001) (10. tablazat).
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PROP PROP+ o
(N=30) (N=29) p ertek
Premedikécio
midazolam (HUF) 70,0 £ 0,00 70,0 £ 0,00 1,000
Narkozis indukcio
fentanyl (HUF) 58,9+ 6,2 62,0 £ 6,2 1,000
propofol (HUF) 353,4+24,8 251,1+62,0 <0,001
atracurium (HUF) 688,2 +170,5 713,0+111,6 1,000
Narkozis fenntartasa
fentanyl (HUF/6ra) 55,8 + 24,8 62,0 £ 21,7 0,996
propofol (HUF/6ra) 1050,9 £ 282,1 954,8 + 263,5 1,000
atracurium (HUF/6ra) 207,7 £ 170,5 173,6 £ 120,9 0,572
gyggf)ﬁfsi//api;i (HU,f_’)OSZtOp erallv  5673:3565 4960+ 623,1 1,000
Teljes gyogyszerkéltség (HUF/6ra) 2582,3 + 936,2 2332,2+771,9 <0,001
fg{;:geg (Hgf_i)sz”élatos OszkOZ0K 5079217 76756 58,9 <0,001
Teljes narkézis kéltség (HUF/6ra) 4101,3 +1311,3 6854,1 + 2504,8 <0,001

10. tablazat Propofol anesztézia kbltségei

Atlag + SD; PROP=propofol alapt anesztézia; PROP+=propofol alapu anesztézia BIS
és TOF monitorozassal kiegészitve; Antidétum=n-eostigminatropin, naloxon, flumazenil,
N=betegszam; HUF=Magyar Forint.

Osszegeztiik és adott miitéti idétartamhoz rendeltiik a narkézisok teljes
koltségét. Az altatasi koltségek egy orara szamitott nagysaga a mitéti id6
ndovekedésével forditottan aranyosan csokkent (6. abra). A 60 perces
beavatkozasnal tapasztalhaté nagyobb kllonbség a 240. percben mar
elhanyagolhatova valt, a csoportok kodzott szignifikans eltérés nem volt. A
hosszabb beavatkozasok egységnyi id6re szamitott Osszesitett koltsége

alacsonyabb volt.
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6. abra Anesztézia teljes kéltsége

SEVO=sevoflurane alapu anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapu anesztézia BIS és
TOF monitorozassal kiegészitve; PROP=propofol alapu anesztézia; PROP+=propofol
alapu anesztézia BIS és TOF monitorozassal kiegészitve; HUF=Magyar Forint.

4.4. Narkoézis hatasa a kognitiv funkcidkra (11.)

4.4.1. Demogqrafiai adatok

A vizsgalat soran 30 kombinalt (sevoflurane anesztézia) és 30 teljes intravénas
(propofol anesztézia) narkozisban végzett fil-orr-gégészeti beavatkozason
atesett beteget vizsgaltunk. A bevalogatas soran 7 személy elzarkézott a teszt
elvégzésetdl, illetve az els6 teszt utan a masodik elvégzését harom személy
elutasitotta. gy ket a vizsgalatba nem vontuk be, illetve eredményeiket nem

hasznaltuk fel. A bevalogatott betegek az életkor, az iskolai végzettség (elvégzett

55



iskolai évek), az anamnézisben szereplé egyéb adatok [hypertonia, dohanyzas,
alkoholfogyasztas, Body Mass Index (BMI)] és a matéti paraméterek (matéti id6,

narkézis id6tartama) tekintetében nem mutattak szignifikans eltérést (11.

tablazat).
Sevoflurane Propofol
(N=30) (N=30)
Eletkor (év) 433+ 17,3 437 +15,2
Iskolazottsag (év) 12,6 +2,2 12,3+25
Pozitiv anamnézis (n)* 17 17
Negativ anamnézis (n) 13 13
Mutéti id6 (perc) 85,4 £43,3 95,3+43,3
Narkozis id6tartama (perc) 129,0 £ 43,5 140,0 £ 2,7
BMI (kg/m2) 252+ 4,4 25,8 4,3

11. tablazat Demografiai és miitéti adatok

Atlag + SD; N=betegszam; n=pozitiv és negativ anamnézis szama; *=anamnézisben
dohanyzas, alkoholfogyasztas, kezelt hypertonia szerepel, HUF=Magyar Forint;
BMI=Body Mass Index.

4.4.2. A perioperativ id6szak paraméterei

A sevoflurane és propofol narkdzisok soran rogzitett NIBP, pulzusszam, SpOz,
EtCO: és az intraoperativen adott fentanyl adagjat a 12. tablazat foglalja 6ssze.
A két narkézistipus paraméterei kozotti kildnbség szignifikans volt a vizsgalt
vitalis paraméterek tekintetében (p<0,05), kivéve a periférias oxigénszaturacios

ertéket (N.S.) és a maximalis diasztolés vérnyomas értéket (p=0,05).
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Sevoflurane Propofol

(N=30) (N=30) p ertek
Atlag SBP (Hgmm) 100(94-108) 111(107-118) <0,01
Atlag DBP (Hgmm) 60(54-65) 68(60-75) <0,01
Min. SBP (Hgmm) 84(80-99) 98(90-102) <0,01
Min. DBP (Hgmm) 53(44-59) 58(49-65) <0,05
Max. SDP (Hgmm) 119(105-130) 130(116-140) <0,01
Max. DBP (Hgmm) 69(63-77) 78(68-89) =0,05
Atlag Pulzusszam (iités/perc) 65(60-71) 76(65-79) <0,01
Min. Pulzusszam (utés/perc) 57(50-60) 65(58-72) <0,01
Max. Pulzusszam (ltés/perc) 78(70-87) 80(75-89) <0,01
SpO2 (%) 99(98-100) 99(98-100) N.S.
EtCO2 (Hgmm) 35(32-37) 33(31-34) <0,05
Intraoperativ fentanyl (mg) 0,15(0,15-0,25) 0,25(0,20-0,30) <0,01

12. tablazat Hemodinamikai és vitalis paraméterek, intraoperativ fentanyl
mennyiség

Median (interquartilis tartomany); SDP=szisztolés vérnyomas noninvaziv méréssel;
DBP=diasztolés vérnyomas noninvaziv méréssel; SpO.=periférids oxigénszaturacio;
EtCO,=kilégzésvégi szén-dioxid koncentracié; Mann-Whitney-teszt; N.S.=nincs
szignifikans kilonbség.

A vizsgalatban részt vevO betegek életkoraban és iskolai
végzettségében szignifikans kulonbséget nem taldltunk, de a tesztek
megértéseére és teljesitésére az iskolazottsag mértéke hatassal volt. A Pearson-

féle korrelacio kimutatta, hogy a betegek teszteredményei pozitivan korrelalnak

az iskolazottsaggal és negativan az életkorral (13. tablazat).
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Preoperativ Posztoperativ

(N=30) (N=30)
Eletkor -0,45* -0,34*
Iskolazottsag 0,14 0,25*

13. tablazat MoCA eredmények, Pearson-féle korrelacios koefficiensek

MoCA=Montreal Cognitive Assessment; *=p<0,05.

Az eredményeket elemezve megallapithatd, hogy a vizsgalt altatasok
utan 2 éraval (révidtavu elemzés) a kognitiv funkciok szignifikdnsan rosszabbak
voltak, mint a mitétek el6tt. Statisztikailag szignifikans a kuldonbség a pre- és
posztoperativ tesztek dsszpontszama tekintetében, a sevoflurane és a propofol
anesztézia tekintetében egyarant. A részfeladatok eredményeit tekintve a téri-
vizualis és orientacios képesség, a figyelem, a memoria, a nyelvi készség
eredmeényei szignifikdnsan rosszabbak voltak a posztoperativ tesztekben, mint a
preoperativban (p<0,01). Az absztrakcié funkcidoban bekdvetkezett valtozas nem
volt szignifikans. A megnevezés és az orientacio készségek a mitét utan nem

romlottak (14. és 15. tablazat).
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Preoperativ Posztoperativ

(N=30) (N=30) p enek
Osszpontszam 24(22-25) 20(19-21) <0,01
Téri-vizualis 3(2-4) 2(1-3) <0,01
Megnevezés 3(3-3) 3(3-3) N.S.
Figyelem 5(4-6) 3(3-5) <0,01
Nyelv 3(2-3) 2(2-3) <0,01
Absztrakcié 2(1-2) 2(2-2) =0,05
Felidézés 2(1-3) 0(0-1) <0,01
Orientacié 6(6-6) 6(6-6) N.S.

14. tablazat Sevoflurane anesztézia hatasa a MoCA 6sszeteviéire

Median (interkvartilis tartomany); N=betegszan; Wilcoxon-teszt; N.S.=nincs szignifikans
kulénbség.

Prxg:(r)e;tlv Pos(ﬁir;%;atlv p érték
Osszpontszam 24(23-26) 20(18-22) <0,01
Téri-vizualis 3(2-4) 2(1-3) <0,01
Megnevezés 3(3-3) 3(3-3) N.S.
Figyelem 6(5-6) 4(3-5) <0,01
Nyelv 3(2-3) 2(1-2) <0,01
Absztrakcid 2(2-2) 2(2-2) N.S.
Felidézés 2(1-3) 0(0-1) <0,01
Orientacié 6(6-6) 6(6-6) N.S.

15. tablazat Propofol anesztézia hatasa a MoCA &sszetevéire

Median (interkvartilis tartomany); N=betegszam; Wilcoxon-teszt; N.S.=nincs szignifikans
kdlonbség.

Az intraoperativ NIBP, a pulzusszam, az altatas id6tartama, a mutéti
id6tartam és a kognitiv funkcidk valtozasa kozotti dsszefliggést vizsgalva, a
Pearson-féle korrelacioés értékek 0,19 és 0,42 kozotti tartomanyban vannak. Az

eredmények arra engednek kovetkeztetni, hogy a két narkozis tipus perioperativ

59



paraméterei (vitalis €s mitéti adatok) és a kognitiv diszfunkcié kialakulasa kozott

szoros ok-okozati kapcsolat nem allapithaté meg (16. tablazat).

Sevoflurane Propofol

(N=30) (N=30)
Atlag SBP -0,02 0,04
Atlag DBP -0,03 -0,09
Min. SBP -0,19 0,17
Min. DBP -0,15 -0,09
Max. SBP -0,02 -0,25
Max. DBP 0,07 -0,08
Atlag pulzusszam -0,04 0,09
Min. pulzusszam 0,42 -0,01
Max. pulzusszam -0,04 0,13
Mutéti idétartam 0,12 -0,12
Narkoézis id6tartama 0,07 -0,05

16. tablazat Vitalis és mdtéti paraméterek O6sszefliiggése a kognitiv funkciok
valtozasaival

SBP=szisztolés vérnyomas noninvaziv méréssel; DBP=diasztolés vérnyomas
noninvaziv méréssel; N=betegszam; Pearson-féle korrelacio.
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5. Megbeszélés

5.1.Hemodinamikai paraméterek és gyoqyszerfelhasznalas (1.)

Az anesztézia két fontos altatészere a sevoflurane és a propofol. A sevoflurane
volatilis altatészer, a kombinalt anesztézia egyik bazisszere, mig a propofol a
TIVA altatoszere. Mindkét szer hemodinamikai tulajdonsagat szamos tanulmany
vizsgalta, eltér6 eredményekkel. A mindennapi gyakorlatban ezeknek a
vizsgalatoknak nagy jelent6ésége van. Fontos, hogy melyik szerrel lehet
kedvez6bb hypotonias feltételeket teremteni egy mitét soran, vagy melyiknek
mérsékeltebbek a hemodinamikai hatésai. Egyes vizsgalatok szerint a
sevoflurane szignifikansan alacsonyabb MAP értékeket eredményez a narkozis
soran [15, 80]. Mas klinikai tanulmany eredményei szerint a sevoflurane stabilabb
hemodinamikailag, mint a propofol, a MAP-t és a pulzusszamot kevésbé
csokkenti [80]. Sajat vizsgalatunk eredményei azt mutatjak, hogy az intraoperativ
MAP és pulzusszam alacsonyabb volt a SEVO és SEVO+ csoportokban, mint a
PROP és PROP+ csoportokban. A MAP és a pulzusszam a SEVO/PROP illetve
SEVO+/PROP+ &sszehasonlitasakor szignifikdnsan alacsonyabbak voltak a
sevoflurane alapu narkozisok esetében (p<0,05). Az intraoperativ hypotensio
létrejottének id6tartamaban a két narkézistipus kozotti kuldonbség nem volt
szignifikans. A PROP és PROP+ csoportokban a hypotensio gyorsabban jott

létre, mint a SEVO és SEVO+ csoportokban.
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Specialis betegellenérz6 monitorok hasznalata noveli a koltségeket, de
alkalmazasuk révén, a narkdzis soran felhasznalt gydgyszerek mennyisége
csokkenhet és emelkedik a betegbiztonsag mértéke [44]. Eredményeink szerint
a SEVO+ ¢és a PROP+  csoportok  perioperativ  Osszesitett
gyégyszerfelhasznalasa csokkent. A narkézis indukcidjakor alkalmazott propofol
mennyisége szignifikansan kisebb volt a SEVO+ és a PROP+ csoportokban
(p<0,001). Az intraoperativen alkalmazott fentanyl mennyisége nagyobb, a
felhasznalt altatészer mennyisége kisebb volt a SEVO+ és PROP+ csoportokban
(a kuldnbség nem szignifikans). A neuromuscularis blokkolobol kevesebb fogyott
a SEVO+ csoportban. A PROP+ csoportban azonban az intraoperativan
felhasznalt atracurium mennyisége emelkedett. A SEVO+ csoportban a
pulzusszam viszonylagosan magasabb értéket mutatott, mig a MAP alig
emelkedett, a SEVO csoporttal 6sszehasonlitva. A PROP+ csoportban az
intraoperativ pulzusszam alacsonyabb volt, ezzel szemben a MAP emelkedett a
PROP csoporthoz képest. A hemodinamikai paraméterek ilyen iranyu valtozasait
a altatdészerek, a fajdalomcsillapité és a neuromuscularis blokkolé keringésre
valé hatasa, valamint a megvaltozott gyégyszerfelhasznalas magyarazhatja. A
SEVO+ és a PROP+ csoportokban az altatészer igény csokkent, igy a
kardiovascularis hatasok és a fentanyl-atracurium felhasznalas ennek
megfeleléen valtoztak. A volatilis anesztetikumok (pl. sevoflurane)
kardiovascularis hatasa dozisfuggé, direkt vagy indirekt médon befolyasoljak azt.
A sevoflurane a szisztémas vaszkularis rezisztencia csoOkkentése réveén
hypotoniat és bradycardiat okozhat, de a vasodilatacio miatt reflexes tachycardia

is kialakulhat. A propofol hatasa lehet hypotonia és bradycardia, aminek
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hatterében kardiodepresszid, direkt vasodilatacio és baroreceptor reflex gatlas
all. A sevoflurane analgetikus hatassal is rendelkezik, mig a propofol nem vagy
alig. A sevoflurane hatassal van a neuromuscularis junkcié acetilkolin (ACh) -
receptorainak mukodésére. A junkcid ioncsatornainak nyitvatartasi idejét
lerdviditi, ezaltal mérseéklédik az ACh felszabadulas és a kalcium ion bejutasa az
izomba. Fokozza az izmok vérataramlasat, igy az tobb neuromuscularis blokkolot
tud felvenni. Ezen kivll fokozhatja a neuromuscularis blokkol6 hatasat is
(hataser6sség mérteke és idGtartama). A propofol befolyasa a neuromuscularis
junkcioéra és a neuromuscularis blokkoldkra nem jellemzd, de utébbiak hatasat
potencirozhatja [81].

A narkozis gyoégyszereinek adagolasat a BIS és TOF monitor is segiti,
igy a gyogyszerek esetleges alul-, vagy feliladagolasa nagyobb valdsziniséggel
elkerulhet6. A kibévitett monitorozasnak koszonhetéen a narkdzisvezetés
célorientaltabb, a hemodinamikai paraméterek értelmezését segiti a BIS és TOF
monitor hasznalata. A SEVO+ és PROP+ csoportokban csdkkent az altatészer
felnasznalt mennyisége, mig a fajdalomcsillapité felhasznalas esetében
emelkedés volt tapasztalhaté. A neuromuscularis blokkol6 intraoperativ adagja
eltéréen valtozott a SEVO+ és a PROP+ csoportokban. Ennek hatterében a
fentebb emlitett eltéré hatas allhat (sevoflurane és propofol eltér§ hatasa a

neuromuscularis junkciéra).

Eredményeink arra engednek kovetkeztetni, hogy a sevoflurane

alkalmazasaval lassabban kialakuld, de mélyebb kontrollalt hypotensio hozhat6

létre. A BIS és TOF monitorok hasznalata a altatészer felhasznalas nagysagara
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Osszességében kedvez6 hatassal van, de ennek kovetkeztében a
fajdalomcsillapit6 és neuromuscularis blokkolé felhasznalas valtozhat

(sevoflurane esetében csokken, mig propofol hasznalata soran emelkedik).

5.2. Perioperativ szovodmeények (1.)

Szamos kutatas témaja a perioperativ aneszteziolégiai szovédmeények és azok
eléfordulasi gyakorisaga. Ismert, hogy a PONV gyakoribb volatilis anesztetikum
hasznalata utan, amit szamos Kklinikai vizsgalat tamaszt ala [82]. Ezzel
ellentétben mas szerzdk arra a kovetkeztetésre jutottak, hogy a posztoperativ
id6észak paraméterei és a kialakult szovédmeények (posztoperativ feléptlés ideje,
PONV, fajdalom, siurg6sségi helyzetek kialakulasa) gyakorisagaban nincs
kilénbség sevoflurane és propofol anesztézia kdzott [14, 18, 53]. Egyes szerz6k
szerint a narkézis utani ébredés id6 a sevoflurane esetében rovidebb, a
propofolhoz viszonyitva [16]. Mig mas vizsgalatok a TIVA utani ébredési id6t
talaltdk gyorsabbnak, szemben a sevoflurane narkézissal [81]. Vizsgalatunk
eredményei alapjan, a perioperativ idészak szévédményei a sevoflurane és a
propofol anesztézia 6sszehasonlitasaban hasonldé gyakorisaguak voltak. Az
ébredési fazisban a mitét vége és az extubacio kozotti idétartam a mindkét
narkézisforma esetében hasonloé volt (SEVO vs. PROP és SEVO+ vs. PROP+).
Ez az idé a SEVO+ és PROP+ csoportokban szignifikansan révidebb volt, mint a

SEVO és PROP csoportokban (p<0,01). A posztoperativ MAP visszatérése a
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kezdd (preoperativ) vérnyomas értékére (x5%) rovidebb volt a SEVO+ és
PROP+ csoportokban, mint a SEVO és PROP csoportok esetében (p<0,01). A
PONV gyakorisaga nagyobb volt a SEVO+ és PROP+ csoportokban, aminek
hatterében a magasabb intraoperativ fajdalomcsillapitd igény és felhasznalas

allhat.

Eredményeink azt mutatjak, hogy a perioperativ szévédmeények

tekintetében sevoflurane és propofol kdzott nincs szignifikans kulonbség. BIS és

TOF monitor alkalmazasa gyorsithatja a narkozis utani ébredést, felépulést.

5.3. A perioperativ idoszak aneszteziologiai koltséqgei (1.)

A kombinalt és teljes intravénas narkdzisok koltségének vizsgalata és
Osszehasonlitasa kiemelt téma a szakirodalomban. Szamos kutatécsoport
eredménye szerint a propofol narkézis nagyobb koltségl, mint a sevoflurane
narkézis [49, 50, 56]. Mas vizsgalat ezzel ellentétben, a sevoflurane narkézist
taldlta magasabb koltséglinek a propofollal szemben [83]. Vizsgalataink
eredményei azt mutatjak, hogy az intraoperativ gyodgyszerfelhasznalas érankénti
koltsége a legmagasabb a SEVO csoportban volt, ellentétben a tobbi
alcsoporttal. A sevoflurane intraoperativ koltségeire hatassal van az FGF. Ha az
FGF kevesebb, mint 1,0 L/perc a kombinalt anesztézia soran, akkor a

sevoflurane és a propofol anesztézia altatoszer koltsége nem kulonbozik
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szignifikansan. Vizsgalatunkban az FGF 1,0 L/perc volt, eredményeinket ez
befolyasolhatta. Megallapithat6 tovabba, hogy a SEVO+ és a PROP+ csoportok
telies orankénti gyogyszerkoltsége kisebb volt, mint a SEVO és PROP
csoportoké (SEVO vs. SEVO+ p=0,002; PROP vs. PROP+ p<0,001). A
gyogyszerkoltségek alakulasa a felhasznalt gyogyszermennyiségek valtozasat
tukrozi. Az egyszer hasznalatos eszk6zok alkalmazasa és sterilitas szabalyainak
betartdsa miatt a teljes intravénas anesztézia (PROP és PROP+ csoportok)
koltségmutatdéi magasabbak voltak a sevoflurane anesztézidahoz viszonyitva.
Eredményeink szerint az egyszer hasznalatos eszkdzok koltsége és ez altal a
narkozisok oOsszesitett érankénti koltsége szignifikansan magasabb volt a
SEVO+ és a PROP+ csoportokban a SEVO és PROP csoportokhoz képest
(p<0,001).

Az orankénti Osszkoltségeket vizsgalva (a gydgyszer felhasznalasi
mutatokat figyelembe véve) megallapithatd, hogy a narkoézisok kéltsége az elsd
egy oraban az eltelt id6tol fuggetlendl, azonos volt. A masodik 6raban az
Lorankénti” 6sszkoltség mar jelentésen csokkent, mig ennél hosszabb narkézisok
soran az orankénti koltség mar alig valtozott. Egy narkozisra vonatkoztatva a
perioperativ 6sszes gyogyszerkoltséget (pl. antidétumok: neostigmin—atropin,
naloxon, flumazenil; esetleges szovoédmények koltségét is beszamitva)
pontosabb képet kapunk és az érték jobban tukrozi a varhatd koltségeket

(Fuggelék 3. melléklet).

Osszefoglalva elmondhatd, hogy a propofol narkozis (BIS és TOF

monitor hasznalataval vagy a nélkul) magasabb koltségi az egyszer hasznalatos
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eszkdzok és a teljes narkodzis koltség tekintetében, mint a sevoflurane narkozis
(hasonlé betegmonitorozasi korulmeények kozott). Megallapithaté az is, hogy a
BIS és TOF monitorok intraoperativ hasznalata az egyszer hasznalatos eszk6zok
koltségét és ezaltal az 6sszkoltséget ndveli, de a perioperativ gyogyszerkoltséget

mérsékelheti (7-9. abrak).

Teljes gyogyszerkoltség (HUF/éra)

2740,4 £ 1274,1

2582,3 + 936,2

2436,6 = 1097,4

2332,2 £ 7719

= SEVO = SEVO+ mPROP =PROP+

7. abra Teljes gyogyszerkéltség (HUF/6ra) a vizsgalt csoportokban

Atlag + SD; SEVO=sevoflurane alapt anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapt anesztézia
BIS és TOF monitorozassal kiegészitve; PROP=propofol alapu anesztézia;
PROP+=propofol alapu anesztézia BIS és TOF monitorozassal kiegészitve;
HUF=Magyar Forint; SEVO vs. SEVO+ p=0,002; PROP vs. PROP+ p<0,001.
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Egyszer hasznalatos eszkdzok koltsége (HUF)

7675,6 = 58,9

7207,5 £ 37,2

2507,9 £ 21,7

u SEVO = SEVO+ mPROP =PROP+

2011,9 + 34,1

8. abra Egyszer hasznalatos eszk6zbk koltsége (HUF)

Atlag + SD; SEVO=sevoflurane alapu anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapu anesztézia
BIS és TOF monitorozassal kiegészitve; PROP=propofol alapu anesztézia;
PROP+=propofol alapu anesztézia BIS és TOF monitorozassal kiegészitve;
HUF=Magyar Forint; SEVO vs. SEVO+ p=0,001; PROP vs. PROP+ p<0,001.

Teljes narkoézis koltség (HUF/6ra)

6854,1 + 2504,8

6184,5 £ 2644,3

4101,3 + 1311,3

3766,5 £ 1649,2

mSEVO = SEVO+ mPROP =mPROP+

9. abra Teljes narkozis kéltség (HUF/ora)

Atlag + SD; SEVO=sevoflurane alapu anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapu anesztézia
BIS és TOF monitorozassal kiegészitve; PROP=propofol alapu anesztézia;
PROP+=propofol alapu anesztézia BIS és TOF monitorozassal kiegészitve;
HUF=Magyar Forint; SEVO vs. SEVO+ p=0,001; PROP vs. PROP+ p<0,001.
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5.4. Alvasmélyséq és neuromuscularis blokk mértékének intraoperativ

monitorozasa és ennek hatasa a narkozis koéltséqgeire (1.)

Korabbi tanulmanyok azt mutatjak, hogy az intraopetativ BIS értékek egyéni
kildonbséget mutathatnak, a narkdzis mélysége fliggetlen az alkalmazott
altatoszertél és az ébredés minésége hasonlé sevoflurane és propofol
narkozisok dsszehasonlitasakor [59]. Mas tanulmanyok alatamasztottak a
sevoflurane és a propofol BIS értéket csokkent6 hatasat, de a sevoflurane hatasa
erdsebb [84].

A BIS érték folyamatos ellenérzése lehetévé tette a gyogyszerek
céliranyosabb adagolasat (a vérnyomas, a pulzusszam, az aktualis BIS érték
Osszevetése). A gyodgyszerfelhasznalas kisebb volt a SEVO+ és PROP+
csoportokban, de a felhasznalt eszk6zok koltsége (pl. BIS-szenzor) magasabb
volt, mint SEVO és PROP csoportokban. Az alvasmélység mérése nemcsak az
indukcio és a narkoézis fenntartasa alatt ad pontos informaciét a beteg allapotardl,
hanem ébresztéskor is segitséget nyujt. A BIS érték alapjan kdnnyebben
megitélhetd, hogy a beteg “nem ébredésének” mi lehet az oka. Mig a volatilis
altatoszerek esetében a be- és kilégzésvégi koncentracios érték a gazelemz6
révén ismert, addig TIVA esetében az aktualis narkézishatas mértéke nehezen
megitélhetd TCI nélkul. A BIS hasznalataval ez a hianyossag mérsékelhetd.

A neuromuscularis blokk kontrollja TOF monitorral mérhetévé teszi a
neuromuscularis blokkol6 aktualis hatasat és ez altal pontos informaciot kdzvetit
az aneszteziologus felé. A neuromuscularis blokk mértékét nehéz kontrollalni

relaxométer hianyaban. A neuromuscularis blokkol6 adagolasaban ilyenkor az
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altatdorvos csak a gyogyszertani ismereteire és a beteg altalanos allapotanak
véltozasaira hagyatkozhat. igy azonban eléfordulhat, hogy a spontan légzés a
gyégyszertanilag varhato id6 el6tt visszatér, a beteg a gépi lIélegeztetés ellenébe
légzik (“belelégzik”), aminek akar komolyabb kovetkezményei is lehetnek (ful-orr-
gegeszeti matéteknél kifejezetten hatranyos lehet a beteg megmozdulasa,
kohogése). A visszatért reflextevékenység, mozgasképesség miatt kohogeés,
bronchospazmus, nem vart mozdulatok alakulhatnak ki, amelyek a beteg és a
matét szemszogebdl is nemkivanatos esemeények. A TOF érték meég idében
jelezheti a neuromuscularis blokkoltsag mértékének csoOkkenését. Ismerete
tovabbi segitséget ad az ébresztés szdovédményeinek elkeruléséhez. Nem
elhanyagolhat6 az a tény sem, hogy a beteg spontan l1égzésének visszatértekor
a TOF érték pontosan megmutatja a neuromuscularis blokk mértékét. Az
antidétum-adagolas indikacidja pontosan meghatarozhaté. Ismert, hogy a
feleslegesen vagy nem a megfelel6 idében adott antidétumnak is komoly
szovédmeényei lehetnek.

Az altatasi orara vetitett narkdzis koltségértékek azt mutatjak, hogy az
anesztézia gyogyszerkoltségei a kibdvitett monitorozas eredményeképp
megvaltoznak. Az altatoszer, a fajdalomcsillapité és a neuromuscularis blokkold
gyogyszertani hatasai és kolcsdnhatasai adott szer felhasznalt mennyiségére

befolyassal vannak (direkt és indirekt hatas).

Az elvégzett vizsgalat azt sugallja, hogy az ébredés gyorsabb, a vitalis

paraméterek hamarabb rendezddnek azon altatasok utan, ahol intraoperativ

alvasmélység és neuromuscularis miikddés monitorozasa tortént, fliggetlenil az
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alkalmazott altatészertél. A BIS és a TOF monitor hasznalata az 6sszkoltség
egyes elemeit kildnb6zb mértékben és iranyba befolyasolja.

Eredményeinket 0sszesitve alkalmasnak itéljuk a BIS és TOF monitorok
hasznalatat a gyogyszerfelhasznalas csokkentésére. Az alkalmazott
koltségszamitasi médok konnyen kovethetbek és kivitelezhetbek a gyakorlatban.
A narkozisok koltséghatékonysagat tekintve tovabbi kiegészitd vizsgalatok
szikségesek a tekinteteben, hogy a BIS és TOF monitor hasznalata milyen

befolyassal van a QALY-ra.

5.5. Sevoflurane és propofol hatasa a kognitiv funkciokra (11.)

Az anesztézia és a m(itét utani megvaltozott kognitiv funkcidk, és ezek hosszabb-
rovidebb idejl fennmaradasa mind az anesztezioldgusok, mind a neurolégusok
korében ismert probléma. A kognitiv diszfunkcio Iétrejottének hattere
multifaktorialis. Az anesztézia utani kognitiv és pszichomotoros diszfunkcié oka
az altatas soran alkalmazott gyogyszerek hatasai, metabolikus eltérések és
egyéb korulmények (pl. idds kor, folyadékhiany, kdrnyezetvaltozas) egyarant
lehetnek. Kivaltd tényez6k lehetnek a hemodinamika és a szervperfuzio
valtozasa, valamint immunoldgiai folyamatok is. Az altatészerek kognitiv
funkciokat befolyasolé6 hatasa nemcsak a szorosan vett, néhany oras
posztoperativ id6szakban lehet jelen, hanem gyakran napok, hetek elteltével is

megmaradhat [22-25].
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A narkézisok fenntartasa soran sevoflurane-fentanyl vagy propofol-
fentanyl kombinaciot alkalmaztunk. A bazisszer és a fajdalomcsillapito
egyuttesen befolyasoltdak a hemodinamikai paramétereket. Ismert, hogy a
propofol hemodinamikai hatasa (hypotensio, bradycardia) nagyobb, mint
sevoflurane-é. A sevoflurane, mint inhalacios altatoszer csOkkenti a fentanyl
anyagcseréjét, igy hasznalata soran a fentanyl plazma-koncentracidja magasabb
lesz, kevesebb fajdalomcsillapitot igényel a beteg. A fentanyl fokozza a
katecholaminhatast, igy alkalmazasa a vérnyomas és pulzusszam emelkedését
okozhatja. Mindezen hatasokat figyelembe véve, a sevoflurane-fentanyl
narkozist 6sszehasonlitva a propofol-fentanyl narkézissal, utébbi esetében
magasabb intraoperativ fentanyl felhasznalast és magasabb hemodinamikai
ertékeket mérhetlnk. Bizonyitott tény, hogy az agyi vérataramlast az altatészerek
kllonb6z6 mértékben, de befolyasoljak. A sevoflurane emeli, mig a propofol
csokkenti az intracranialis nyomast és az agyi vérataramlast [85]. A
hemodinamikai paraméterek narkozis alatti értékeit elemezve a két csoport
kozott az eltérés szignifikans volt, a sevoflurane anesztézia soran mért NIBP és
pulzusszam értékek alacsonyabbak voltak, mint propofol esetében. A narkézisok
soran alkalmazott fentanyl mennyisége propofol anesztézia soran szignifikansan
nagyobb volt, mint sevoflurane hasznalatakor.

Az inhalacios altatdszerek hamarabb kilrulnek a szervezetbdl, mig a
vénasan adagolt altatészerek lassabban bomlanak le, elhuzéddbb lehet az
ébredés. Egyes szerz6k szerint, a kognitiv funkciok sevoflurane narkozis utan
kevésbé rosszabbodnak, mint a propofol adasat kdvetéen [86]. Mas szerzdk

vizsgalata szerint, ezzel ellentétben, az inhalacios altatdoszerek a kedvezbtlenebb
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hatasuak a kognitiv funkciokra [87].

A vizsgalat soran a kétféle altatasi mod rovidtava hatasait elemeztik. A
kognitiv diszfunkcio kialakulasaban szerepe lehet az altalanos érzéstelenitésnek,
a narkdzisnak. A kognitiv funkcidk, az elvégzett pre- és posztoperativ kognitiv
tesztek (MoCA) Osszehasonlitasa alapjan szignifikansan rosszabbak az altatas
utani masodik 6raban. A kognitiv diszfunkcio kialakulasa és a matét alatti vitalis
paraméterekben bekovetkezett valtozasok, a narkozisok iddtartama kozott
szoros korrelaciot nem talaltunk. Az anesztézia soran alkalmazott gyégyszerek
egyuttes hatasa, illetve a narkdzis technika (kontrollalt hypotensio) hatasaként a
matét alatt a megszokottnal alacsonyabb vérnyomas és pulzusszam értékek
alakulhatnak ki. Emiatt az erre érzékeny agyi teruletek mikodése is zavart
szenvedhet, az elvégzett tesztek erre engednek kodvetkeztetni.

A kognitiv funkciokat befolyasolé tényez6 az életkor, a nem, az
iskolazottsagi szint, az egyes abuzusok (alkohol, dohanyzas, kabitészer), a mitét
tipusa, a narkozis id6tartama [22-24, 28, 38, 76]. Vizsgalatunkban az életkor, az
iskolai végzettség befolyasoltak a teljesitmény valtozasat, azok csdkkenésének
mértékét. Ezen kivil megfigyelheté a magasabb iskolazottsaguaknal egyfajta
kognitiv tartalék, a teszt eredményeinek kisebb mértékl romlasa. A dohanyzas,
az alkoholfogyasztas, a kezelt hipertdnia kognitiv funkciokra valé hatasa a kis
esetszam miatt nem volt értékelhetd.

A neurokognitiv teszteken észlelheté teljesitményromlast a betegek
mindegyike szubjektiven is megélte.

Az elvégzett vizsgalatok alapjan megallapithatd, hogy a narkozis

rovidtavon befolyasolja a kognitiv funkcidkat. A rogzitett NIBP, szivfrekvencia és
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SpO:2 értékek valtozasai kozvetlenul nem hozhatdk ok-okozati kapcsolatba a
kognitiv funkciok romlasaval. Mig a narkozisok alatti hemodinamikai paraméterek
szignifikansan eltéréek a két csoportnal, addig a posztoperativ tesztek
teljesitésében ez nem tukrozddik. A sevoflurane és a propofol narkézis is rontja
a kognitiv funkciokat, 0sszehasonlitasukban statisztikailag értékelhet6
kulonbséget nem talaltunk. Az altatast kovet6 masodik éraban egyes kognitiv
funkciok (térbeli vizualis képesség, figyelem, memoria, nyelvi készség)
szignifikansan rosszabbak mindkét csoportban.

A tesztek teljesitésére az életkor (negativ korrelacio) és az iskolazottsag
(pozitiv korrelacio) hatassal van.

A vizsgalat, a rovid kovetési id6 miatt, csak a narkézist kovetd orak
kognitiv funkciok valtozasara enged kovetkeztetni. A hosszabbtavu nyomon

kovetés hianya miatt a reverzibilitasra kovetkeztetés nem vonhato le.

Eredményeinket 6sszegezve megallapithatjuk, hogy a teljes ébredést
kovetbéen, a latszolag teljesen tudatanal levé beteg kognitiv funkcidi még
csokkentek, azokat jelentésen befolyasolja a néhany oraval korabbi altatas.
Emiatt a mdtét napjan a hazabocsatas idépontjanak megvalasztasaban ezt az
id6korlatot figyelembe kell venni, a beteg elbocsathatésaganak ismérvei kdzott a
kognitiv funkciok vizsgalata szikséges. A kognitiv funkcidok valtozasai

egyszerlen és jol regisztralhatoak a MoCA hasznalataval.
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6. Az értekezés eredményeinek 0sszegzése és jelentdésége a gyakorlatban

1. Vizsgalataink soran kidolgoztunk egy narkézisvezetési és koltségszamitasi
modszertant, ami egy hatékony perioperativ koltségelemzés része lehet.

2. Magyarorszagon el6szor végeztunk perioperativ koltségelemzési vizsgalatot
validalt koralmények mellett, sevoflurane és propofol narkdzisok
O0sszehasonlitdsaban.

3. Magyarorszagon el6szor végeztink és tettink kozzé olyan prospektiv
randomizalt vizsgalatot, amely soran sevoflurane és propofol narkdzisokat
hasonlitottunk 0Ossze BIS és TOF monitorozasi technikdk egyulttes
alkalmazasaval.

4. Vizsgalataink eredményei alapjan a kdvetkez6ket allapithatjuk meg:

e sevoflurane alkalmazasaval lassabban kialakul6, de mélyebb
kontrollalt hypotensio hozhato létre;

e BIS és TOF monitorok alkalmazasa az altatoszer felhasznalas
nagysagara Osszességében kedvez6 hatassal van, de ennek
kovetkeztében a fajdalomcsillapité (mindkét altatészer esetében
emelkedhet) és neuromuscularis blokkolé (sevoflurane esetében
csokkenhet, mig propofol esetében emelkedhet) felhasznalas
valtozhat;

e a perioperativ szovédmeények tekintetében sevoflurane és propofol

koz6tt nincs szignifikans kilonbség;
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BIS és TOF monitor alkalmazasa gyorsithatjia a narkézis utani
ébredést, felépulést (rovidebb id6 az extubacidig, a MAP posztoperativ
normalizalédasa gyorsabb);

BIS és TOF monitor alkalmazasa esetében narkézisok utan gyakoribb
lehet a PONV;

a teljes intravénas narkozis (propofol anesztézia) BIS és TOF monitor
hasznalataval, vagy mindezek nélkul, magasabb 6sszkoltségl, mint a
sevoflurane anesztézia hasonlé betegmonitorozasi korilmények
kozott;

a BIS és TOF monitorok intraoperativ hasznalata az egyszer
hasznalatos eszkozok koltségét és ez altal az 6sszkoltséget noveli, de
a perioperativ gyogyszerkoltséget mérsékelheti;

a BIS és TOF monitorok hasznalata a gyégyszerfelhasznalas egyes
elemeinek direkt csdkkentésére (sevoflurane, propofol, atracurium)
alkalmas;

az alkalmazott koltségszamitasi mddszer konnyen kovethetd és
hasznalhaté a mindennapi gyakorlatban;

a narkozisok koltséghatékonysagat tekintve, tovabbi kiegészitd
vizsgalatok szikségesek a tekintetben, hogy a BIS és TOF monitor
hasznalata miként befolyasolja a QALY-t;

a kognitiv funkcidk, altatészer tipusatdl fuggetlenal, a narkdzist
kovetéen szignifikansan rosszabbodnak a korai posztoperativ
idészakban, az altatoszerek Osszehasonlitasakor statisztikailag

értékelhetd kulonbség nem volt;
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e a tesztek teljesitésére az életkor (negativ korrelacio) és az

iskolazottsag (pozitiv korrelacio) hatassal van.
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7. Fuggelék

, Méwy:
MONTREAL KOGNITIWV FELMERES (MOCA) Iskolazottsag: sziiletési ideé:
Nem: DATUM:
/ Mascljz | Rajzcljon egy ORAT! (11 & 10 perc)
lea (3 pant)
: keckat |
“egpont o : “.‘ /
Kerdapont
[ ] [ 1] [ ] [ | [ ] _J/5
Korvona Szdm ok Mutatdk

MEGMNEVEZES

[1] ] § /3
mmvassa fel a szolisrét, melyet LAB SARGA | TEMPLOM |BARSONY|ROZSA | Nem
& alanynak meg ksll ism&snie Ol asss felism &, - jar
akkor is, ha = lsd préba sikeresvolt, 5 perc milva | L: préba pant

|deztesse fel & szavakst! 2. préha
Olvassa fel a sdmlistd! £z alzny lsmételje meg! [ 121854
(1 szamjegyimpl &z alany ismételje meg forditott sorrendben! [ ] 75 2 /2
Ohvassa fel a betllistat! Az dany minden A betinél jelezzen koppintassal 2 kezével, Nem jar pont, ha s hibdk =ama = 2.
[ ] FEACMNAAJKLEAFAKDEAAAJAMOFAAB | —/1

100-tdl hetesdvel visszaleld szamolds [ ]93 [] 86 [ 179 [ 172 [ 165
A wagy & heles kivenas: 3 pont 2 vagy 3 2 port 1 heles 1 pont; O helyes: 0 pent _fl3

NYELY Ismetelis men: Cszk szt tudom, hogy ma Janesnak kell segiteni. [ ]
& macska 2 szék ald bdjt, ha kutya valt a hazhan [ ] _,"2

Fluencia / Sorelion fal anryi K betlvel kezdadt sot, emennyit cssk tud! [ 1 N=lls=md /1
ABSZTRAKCIO Hazonldsdg pl. a4 banan 8= 3 narance kizt gyumdlce | ] wonat - kerékpar [ |wvonalzo - kardra /2
“EE'LEI';E;_” il | i fel o szavakat LAZ SARGA TEMFLOM | BARSONY | ROZSA | CsskasEGITSEG | /5

= SEGITSEG NELKOLY [] I3 (1] [] [] RMELKLIL felid&zett

seavakert adunk

. . kateqdriz megaddsa pantor!
WVALASZHATO S ——

R [ logum [ IHénee [ 1ew [ THétnapja [ IHey [ Ivares /6
® Z.Nasreddine MD WWW.macatest.org Normal ertee 2 247 30 | OSSZESEN /30
i ;ﬁl;n:.‘.ho;za 1 pontet, ks az iskolazotisag

1. melléklet. Preoperativ kognitiv teszt (MoCA Hungarian Version by Marta
Volosin Karolina Janacsek, Dezso Nemeth)
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MONTREAL KOGNITIV FELMERES (MOCA) 7.2 ey

7.2 verzid. Alternativ verzié |sholazotlsag: Szlletési idd :
Nem : Didtum :
Iy ._-'iFEZEH.-':'-,._T[f] Masolja le a téglalapot! Rajzeljon egy ORAT! (Mégy dra ot perc) [SEEEEET]
{3 pant)

© ©

®
® G
Q 9 @
a2

[1] [ ] [ ] [ ] ] |5

Kamvonal Szémok Mutatdk

MEGNEVEZES

[] (1 ]—/3
m Olvassa fel a szolistit, melyet a BAMAN | KAMION RSZTAL | ZOLD | GITAR
vizsgalt szemaly ismateljen meg. Kétszer vgeztesss al, 1 oréh Mincs
méq akkor is, ha az elsd is sikeres volt &t parc mulva Ujra f— proba pant
idéztesse fel a szavakat! 2 préba

LNCR BN BN B s fol 2 szamlistat {1 szamisec.) A vizsgal személy az ehangzas sorendiétenismétele e[ ] 32965
A vizsgaht személy forditott sorrendben ismétefa al. [ ] 852 /2

Olvassa Ted a betlistal. Avzsgail szemily minden & betlnél koppantson a kezével. Nem adhald pont, ha a hibdk szdma kedtd vagy anndd [&bb,
[ 1] FEACMNAAJKLBEAFAKDEAAAJAMOFAABR 1

Szamoljon folyamatosan hetesével 80-bdl visszatelel [ ] 83 [ ] 76 [ 189 [ ] 62 [ ] 55
4 vagy 5 helyes kivonds: 3 pont, 2 vagy 3 helyes: 2 pont, 1 helyes: 1 pont, 0 helyes: 0 pont i 3

NYELY lsmételie meq:  Egy madar akdr a csukolt ablaknak is replihet ha s&tét van. [
/2

Egy hittel azelttt a gondes nagyl dlelmiszert kDidatt. [1]
Fluencia / Soroljon fel anny & betivel kezatdd szot eqy perc alatt amennyit csak tud! [ ] (Ha Mz 11 sz _ﬂ
Hasenlbsag pl. sargarépa - burgenya = zéldség [ ] gyémant- rubmn [ Jaayi-puska| /2
KESCI FELIDEZES SEGITSEG neiil | BANAN KAMION | ASZTAL 70D | GITAR | Pontkizérsaoa /5
o ' SEGITSES NELKOL | —
kel felidezni] [ ] [] [] [] [) falidézaser j&r

Kategéria megaddsa

Valaszthato Feleletvdlaszias
[ IDéum [ ]Ev [ ]Hénap [ ]Ahétnapja [ ] Hely [ ]varos __/6
Atdolgozta: Z. Nasreddine MD, M. Phillips PhD, H. Chertkow MD Hormal 226/30 Ces7EsEN /30
® Z.Nasreddine MD  Version 7.2 WWW.mocatest.org 1 pontot adjunk hozzd ha - =
=12 év iskolazoltsagu! o
Wizsgals szemsy.

Magyar farditds (Hungarian translation) M. Kovacs, K. Karadi

2. melléklet. Posztoperativ kognitiv teszt (MoCA Hungarian Translation by
Norbert Kovacs, Kazmer Karadi)
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Ar (HUF)

Egyszer hasznalatos eszk6zok Kiszerelés

EKG elektroda 1db 23
intravénas branal 1db 75
Cosmopor IV 1db 22
Ringer lactat infuzio 1000ml 298
infuzios szerelék 1db 89
endotrachedlis tubus 1db 151-221
endotrachedlis tubus (fém spirallal megerdsitett) 1db 1562
fecskendd 2ml 5
fecskendd 5ml 10
fecskendd 20ml 15
fecskendd 50ml 203
Original-Perfusor inflzios 6sszekotd 1db 132
Discofix 3 utas csap 1db 83
BIS-szenzor 1db 5200
egyszer hasznalatos keszty(l 1 par 6
nazogasztrikus leszivo katéter 1db 27-34
Mayo tubus 1db 75
bakterfilter 1db 247
injekcios ta 1db 4
Gyogyszerek / Gyari név (hatéanyag) Hat?zir;);ae?;?gtsa;lom Ar (HUF)
Tabl. Dormicum (midazolam) 7,5mg (1 tabl) 70
Inj. Fentanyl (fentanyl) 100ug (2ml) 63
Inj. Propofol 1% (propofol) 200mg (20ml) 352
Inj. Propofol 1% (propofol) 500mg (50ml) 949
Inj. Midarine (suxamethonium chloide) 100mg (1ml) 532
Inj. Tracrium (atracurium) 50mg (5ml) 987
Inj. Voltaren (diclofenac) 75mg (5ml) 83
Inj. Nubain (nalbuphin) 20mg (2ml) 607
Inj. Algopyrin (metamizol) 1000mg (1ml) 63
Inj. Contramal (tramadol) 100mg (1ml) 136
Inj. Stigmosan (neostigmin) 5x0.5mg (1ml) 2155
Inj. Atropin (atropinum sulfuricum) 1mg (1ml) 79
Inj. Anexate (flumazenil) 0,5mg (5ml) 2240
Inj. Narcanti (naloxon) 0,4mg (1ml) 879
Inj. Emetron (ondansetron) 4mg (1ml) 259
Inj. Dicynone (etamsylate) 250mg (5ml) 186
Sol. Sevorane (sevoflurane) 250ml 29515

3. melléklet. Egyszer hasznalatos eszk6zok és gyogyszerek arlistaja (2015. PTE

KK Kdézponti Gyogyszertar) (HUF=magyar Forint)
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Abstract

additional BIS and TOF monitoring.

sooner in groups SEVO+ and PROP+.

who would benefit most from additional monitoring.

Background: We compared cost-effectiveness of anesthesia maintained with sevoflurane or propofol with and
without additional monitoring, in the clinical setting of ear-nose-throat surgery.
Methods: One hundred twenty adult patients were randomized to four groups. In groups SEVO and SEVO+

anesthesia was maintained with sevoflurane, in group SEVO+ with additional bispectral index (BIS) and train-of-four
(TOF) monitoring. In groups PROP and PROP+ anesthesia was maintained with propofol, in group PROP+ with

Results: Total cost of anesthesia per hour was greater in group SEVO+ compared to SEVO [€ 19.95(8.53) vs. 12.15(5.
32), p< 0.001], and in group PROP+ compared to PROP (€ 22.11(8.08) vs. 13.23(4.23), p < 0.001]. Time to extubation
was shorter in group SEVO+ compared to SEVO [11.1(4.7) vs. 14.5(3.9) min, p=0.002], and in PROP+ compared to
PROP [12.6(5.4) vs. 15.2(4.7) min, p < 0.001]. Postoperatively, arterial blood pressure returned to its initial values

Conclusions: Our study demonstrated that the use of BIS and TOF monitoring decreased the total cost of
anesthesia drugs and hastened postoperative recovery. However, in our circumstances, these were associated with
higher disposables costs. Detailed cost analysis and further investigations are needed to identify patient populations

Trial registration: ClinicalTrials.gov, NCT02920749. Retrospectively registered (date of registration September 2016).

Keywords: Anesthesia, Patient safety, Cost, Bispectral index, Train-of-four

Background

Inadequate depth of anaesthesia carries significant morbid-
ity. Greater than required depth of anaesthesia may be asso-
ciated with increased risk of complications and higher cost
of anaesthesia. This may also prolong recovery times and
potentially increase health-care costs [1, 2]. Inadequately
light anaesthesia may increase the risk of intraoperative
awareness [3]. Similarly, incomplete reversal of neuromus-
cular blockade results in residual neuromuscular weakness
with all its undesirable consequences [4, 5].

* Correspondence: timokeri@gmail.com

'Department of Anaesthesiology and Intensive Therapy, University of Pécs,
Medical School, Ifjisag Str 13, Pécs 7624, Hungary

Full list of author information is available at the end of the article

K BMC

Monitoring techniques may potentially reduce compli-
cations of anaesthesia in the perioperative period [6].
Only few studies published on simultaneous monitoring
of depth of anaesthesia with bispectral index (BIS) and
of neuromuscular blockade with train-of-four (TOF) [7].

Cost-effectiveness requires the most effective distribu-
tion and use of available resources in order to reach max-
imal health gain. The cost of a certain activity, treatment,
working process is made up of fixed and variable parts [8].
Cost analyses must balance the costs of various agents,
pharmacodynamic advantages of anesthetics (e.g. sevoflur-
ane, propofol), perioperative complications, and patient
monitoring techniques [9, 10]. The majority of studies on
cost-effectiveness focus only on the cost of maintaining
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anesthesia. Others examine cost-effectiveness taking
into account only additional costs and cost-cutting fac-
tors [11-13]. With total intravenous anesthesia tech-
niques the need for disposables (syringe, extension tube
for infusion set, valve) increases total cost [14, 15].
Some studies compared the cost of anesthesia with BIS
vs. hemodynamic monitoring [16—18].

The aim of our study was to compare drug dosage and
total cost (direct plus additional costs) of anesthesia
maintained with sevoflurane or propofol with or without
the combination of BIS and TOF monitoring respect-
ively. Our hypothesis was that the total cost of sevoflur-
ane or propofol anesthesia combined with both BIS and
TOF is less than without BIS and TOF.

Methods

Patient selection

Approval for this prospective, randomized study was ob-
tained from the Regional Research Ethics Committee of the
Medical Center, University of Pécs and it was retrospect-
ively registered in the ClinicalTrials.gov (NCT02920749).
All patients had been informed about the investigation and
had signed the Informed Consent before anesthesia. The
study took place at the Department of Otorhinolaryngol-
ogy, University of Pécs, Medical School, Hungary. Between
September 2014 and October 2016 American Society of
Anesthesiologists (ASA) I or II patients aged 18-65 years,
scheduled for elective Ear-nose-throat (ENT) surgery and
anesthesia with controlled hypotension (tympanoplasty,
parotidectomy or septoplasty), were recruited. Exclusion
criteria were bronchial asthma, chronic obstructive pul-
monary disease, epilepsy, psychiatric illness, cerebrovascular
or congenital neuromuscular disease. Patients were ran-
domized to one of four anesthetic treatment groups. The
allocation sequence was concealed from researchers (TB,
CL and ZV) enrolling and assessing participants in sequen-
tially numbered, sealed and stapled envelopes.

Study protocol

Midazolam 7.5 mg was administered orally 1.5 h before
induction of anesthesia. Ringer lactate was used as back-
ground infusion at the rate of 5 ml kg~* h™' throughout
anesthesia. Electrocardiography (ECG), invasive mean
arterial blood pressure (MAP), heart rate, peripheral ca-
pillary oxygen saturation (SpO,), and end-tidal carbon
dioxide were continuously monitored and recorded at
5 min intervals intraoperatively. Anesthesia of groups
SEVO and PROP did not entail BIS or TOF monitoring
where as that of groups SEVO+ and PROP+ was guided
by BIS (BIS® Quatro Brain Monitoring Sensor, Aspect
Medical Systems, Inc., Norwood, MA, USA) and TOF
monitoring (Infinity®, Trident® NMT SmartPod®, Dréger
Medical Systems, Inc., Danvers, MA, USA). Following
four stimuli delivered every 0.5 s with 2 Hz frequency,
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contractions of the adductor pollicis muscle were mea-
sured using acceleromyography. BIS and TOF values
were recorded at 5 min intervals.

Anesthesia was induced with fentanyl, propofol and
atracurium in all groups. After five minutes of preoxygen-
isation with 100% oxygen, an initial dose of fentanyl
1 pg kg™ ' was administered intravenously (IV). In groups
SEVO and PROP, anesthesia was induced with IV propo-
fol titrated to loss of eyelash-reflex. In groups SEVO+ and
PROP+, the induction agent propofol was titrated to a BIS
value of 90 at the end of bolus injection. Due to the time
delay between propofol bolus and endotracheal intubation
BIS decreases further to the maintenance target range of
40-60 [19, 20]. An intubation dose of 0.5 mg kg™ ' IV atra-
curium was administered to all patients. In groups SEVO
and PROD, tracheal intubation was carried out after 4 min.
In groups SEVO+ and PROP+, tracheal intubation was
attempted only when a BIS value less than 60 and a TOF
count of zero were achieved.

In group SEVO, anesthesia was maintained with sevo-
flurane with a target of aged-adjusted minimal alveolar
concentration (MAC) 1.0-1.5 in air and oxygen mixture
with inspired oxygen fraction (FiO,) of 0.50. In group
PROP, anesthesia was maintained with propofol (with
Roberts “10-8-6” scheme) with the same FiO, [21]. In
groups SEVO+ and PROP+, sevoflurane or propofol
dosage was set to maintain target BIS levels of 40 to 60.
Fresh gas flow (FGF) was 1 L min~ ' during anesthesia in
all groups.

In groups SEVO and PROP the repeat dose of atracur-
ium 0.15 mg kg ' was given every 30 min during
anesthesia. In groups SEVO+ and PROP+ the neuromus-
cular block level was maintained with a TOF monitor at
the level of one or no response. Further 0.15 mg kg™ *
atracurium was administered as required.

Target mean arterial pressure (MAP) was set between
60 and 85 mmHg intraoperatively. If MAP increased by
more than 20%, a fentanyl bolus of 50 pg was adminis-
tered in all groups.

At the end of surgery sevoflurane and propofol were
stopped 5-10 min before the completion of surgery in
all groups. Sevoflurane was stopped but FGF was left
on low level until the end of surgery (wound cover of
surgical area). Neostigmine and atropine (2.5 and
1.0 mg) were administered as neuromuscular block re-
versal to all patients. In groups SEVO and PROP the
total reversal amount was given and spontaneous venti-
lation was established prior to extubation. In groups
SEVO+ and PROP+ the reversal mixture was incremen-
tally given until a TOF ratio of > 0.9 was reached. Once
extubated all patients received 35% O, through a Ven-
turi face mask and were transferred to the recovery
room. Vital parameters were monitored and recorded
every 15 min for two hours. Diclofenac (75 mg) and
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nalbuphine (5-10 mg) were administered as rescue

analgesics.
Minor perioperative  complications of general
anesthesia (hypotension, postoperative nausea and

vomiting (PONV), sore throat, headache, drowsiness,
dizziness, cognitive dysfunction, memory loss, vision
problems, shivering, and myalgia) were recorded.

Cost analysis included all drugs and disposables (e.g.
syringes, needles, infusion lines, three-way stop-cocks,
electrodes, suction catheters, endotracheal tubes, BIS
sensors). We used injection vials for multiple patients
but disposables were changed for each patient.

The cost of sevoflurane used was calculated with the
following formula, adapted from previous studies [22]:

Cost(€)
B FGF(L min’l) x Sevoflurane Vol% x Duration( min) x Cost of 1 bottle(€)

Liquid to vapor ratio* x Volume of a bottle(L)"

(* Liquid to vapor ratio for sevoflurane: 183 ml; ** Bot-
tle volume of sevoflurane: 0.25 L)

Our estimates were based on the information obtained
from the pharmacy about the costs in euros (€).

Primary and secondary outcome
Our hypothesis was that total drug cost of sevoflurane
and propofol anesthesia with BIS and TOF is lower com-
pared to anesthesia without BIS and TOF. Our primary
outcome was the total cost of anesthesia. Secondary out-
comes were time spent in theatre and recovery room.
Time intervals in theatre and recovery room were de-
fined as follows: length of anesthesia was the time from in-
duction until extubation; length of surgery was the time
from skin incision until wound cover of surgical area; time
to extubation was the time between end of surgery and
extubation; “time to MAP restoration” was the time from
admission in recovery room until MAP returned to pre-
operative level (within 5% of initial value).

Statistical analysis

Statistical analysis was carried out with SPSS version 21
for Windows (IBM Corporation) software. All data are
expressed as mean + standard deviation (SD). Nonpara-
metric test, Kruskal-Wallis (k-sample) with pairwise

Table 1 Patient characteristics
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comparison was performed to assess the differences
between groups. A p value of < 0.05 was considered
statistically significant. Based on sample size estimation
(type I a =5% and with type II (power) of 90%), 27 pa-
tients are needed to detect 15% reduction in total cost
of anesthesia.

Results

Patients’ demographic characteristics are presented in
Table 1. Surgical characteristics were similar and com-
parable in all groups. In group SEVO were 17 tympano-
plasty, 3 parotidectomy and 2 septoplasty. In group
SEVO+ were 22 tympanoplasty, 4 parotidectomy and 2
septoplasty. In group PROP were 22 tympanoplasty, 4
parotidectomy and 4 septoplasty. In group PROP+ were
19 tympanoplasty, 6 parotidectomy and 4 septoplasty.

The CONSORT Flow Diagram is reported in Fig. 1.
One patient was excluded from analysis because the un-
reliability of intraoperative BIS values.

The intraoperative target range of controlled hypotension
was unequivocally achieved in all groups. Intraoperative
MAP was lower in group SEVO compared to PROP
[71(10) vs. 78(9) mmHg, p = 0.029] and group SEVO+
compared to PROP+ [70(8) vs. 84(11) mmHg, p < 0.001].
Intraoperative heart rate was similar in group SEVO com-
pared to SEVO+ and in group PROP compared to PROP
+. Intraoperative heart rate was lower in group SEVO
compared to PROP [64(15) vs. 73(10) bpm, p = 0.019].
Intraoperative BIS and TOF values were similar in both
groups with BIS and TOF monitoring (groups SEVO+
and PROP+) (Table 2).

Doses of anesthetic drugs varied amongst the groups.
Induction dose of propofol was less in group SEVO+ com-
pared to SEVO [166.4(35.2) vs. 196.3(46.9) mg, p < 0.001]
and in group PROP+ compared to PROP [147.3(30.2) vs.
194.3(18.9) mg, p< 0.001]. It was however similar in
groups SEVO and PROP, and in groups SEVO+ and
PROP+. Propofol dose for induction was less in group
SEVO+ compared to SEVO [2.1 (0.6) vs. 2.5 (0.7) mg kg~
!, p=0.009] and in group PROP+ compared to PROP [2.1
(0.5) vs. 2.9 (0.6) mg kg~ 1 p< 0.001]. Hourly maintenance
doses of fentanyl and atracurium were similar in all groups
(Table 3).

SEVO (n=30) SEVO+ (n=30) p value PROP (n=30) PROP+ (n=29) p value
Sex (female/male) 14/16 16/14 1.000 19/11 16/13 1.000
Age (years) 48+ 16 38+ 15 0112 42+ 14 41+13 1.000
Body weight (kg) 80x16 7718 1.000 72£15 74£16 1.000
Height (cm) 175+12 172+17 1.000 173+10 172+15 1.000
ASA /1l 14/16 17/13 1.000 18/12 17/12 1.000

Values are expressed as mean + standard deviation; SEVO Sevoflurane anesthesia without additional monitoring; SEVO+ Sevoflurane anesthesia with BIS and TOF
monitoring; PROP Propofol anesthesia without additional monitoring; PROP+ Propofol anesthesia with BIS and TOF monitoring; ASA American Society of
Anesthesiologists physical status; gender and ASA grade are the number of patients
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Number of ENT surgery (n = 1271) |

- Excluded (n =1151)

+ Not meeting inclusion criteria of study (n = 1151)

| Randomization (n = 120) |

v |

v v

| SEVO | | SEVO+

| PROP | | PROP+

v v

| \

+ Sevoflurane anesthesia - Sevoflurane anesthesia
(n=30) with BIS and TOF

* Received allocated monitoring (n = 30)
intervention (n = 30) - Received allocated
intervention (n = 30)

+ Propofol anesthesia + Propofol anesthesia
(n=30) with BIS and TOF

- Received allocated monitoring (n = 30)
intervention (n = 30) - Received allocated
intervention (n = 30)

! A

\ v

+ Lost follow-up (n = 0) + Lost follow-up (n = 0)
- Discontinued (n = 0) - Discontinued (n = 0)

+ Lost follow-up (n = 0) + Lost follow-up (n = 0)
- Discontinued (n = 0) - Discontinued (n = 0)

\ v

v v

+ Analyzed (n = 30) - Analyzed (n = 30)
- Excluded from analysis - Excluded from analysis
(n=0) (n=0)

+ Analyzed (n = 30) - Analyzed (n=29)

- Excluded from analysis - Excluded fromanalysis
(n=0) (n=1)

Reason: unreliability of
intraoperative BIS
values

Fig. 1 The flow diagram of the study

The cost of propofol as induction agent was 19.0% less
in group SEVO+ compared to SEVO [€ 0.94(0.19) vs.
1.16(0.16), p=0.016], and 28.9% less in group PROP+
compared to PROP [€ 0.81(0.20) vs. 1.14(0.08), p < 0.001].
Hourly costs of fentanyl, sevoflurane and atracurium were
similar in groups SEVO and SEVO+. Hourly costs of fen-
tanyl, propofol and atracurium were similar in groups
PROP and PROP+, respectively (Table 4). However, the
hourly cost of fentanyl was less in group SEVO compared
to PROP [€ 0.12(0.08) vs. 0.18(0.08), p < 0.001], and in
group SEVO+ compared to PROP+ [€ 0.12(0.09) vs.
0.20(0.07), p < 0.001) (Table 5).

Table 2 Intraoperative MAP, heart rate, BIS, and TOF parameters

Total hourly drug cost was 11.1% less in group SEVO+
compared to SEVO [€ 7.86(3.54) vs. 8.84(4.11), p = 0.002],
and 9.7% less in group PROP+ compared to PROP [€
7.52(2.49) vs. 8.33(3.02), p< 0.001]. Total cost of
anesthesia disposables was greater in group SEVO+ com-
pared to SEVO [€ 23.25(0.12) vs. 6.49(0.11), p < 0.001],
and in group PROP+ compared to PROP [€ 24.76(0.19)
vs. 8.09(0.07), p< 0.001]. Total hourly cost of anesthesia
was 64.2% greater in group SEVO+ compared to SEVO
[€ 19.95(8.53) vs. 12.15(5.32), p< 0.001], and 67.1%
greater in group PROP+ compared to PROP [€ 22.11(8.08)
vs. 13.23(4.23), p < 0.001] (Table 4).

Intraoperative parameters SEVO SEVO+ p value PROP PROP+ p value
(n=30) (h=30) (n=30) (h=29)
MAP (mmHag) 71+£10 70+ 8 N.S. 78 + O 84 + 114## N.S.
Heart rate (bpm) 64+ 15 67 + 11 N.S. 73 +10*% 70+7 N.S.
BIS
Before anesthesia - 97 +2 - 97+2 N.S.
After propofol bolus at induction - 87 +7 - 86+7 N.S.
At intubation 51+£9 - 56+3 N.S.
During intraoperative period - 47 £5 - 49+9 N.S.
TOF - 2+ - 2+1 N.S.

Values are expressed as mean + standard deviation; MAP Mean arterial blood pressure; BIS Bispectral index; TOF Train-of-four; SEVO Sevoflurane anesthesia without
additional monitoring; SEVO+ Sevoflurane anesthesia with BIS and TOF monitoring; PROP Propofol anesthesia without additional monitoring; PROP+ Propofol
anesthesia with BIS and TOF monitoring; *: SEVO-PROP p= 0.019; #: SEVO-PROP p=0.029; ##: SEVO+-PROP+ p< 0.001; N.S. No significant different
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Table 3 Perioperative anesthetic drugs consumption
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Drugs SEVO (n=30) SEVO+ (n=30) p value PROP (n=30) PROP+ (n=29) p value
Induction of anesthesia
Fentanyl (ug) 983 +9.1 103.3+183 1.000 99.1 £46 99.2+103 1.000
Propofol (mg) 1963 +£469 1664 +352 < 0.001 1943+189 1473+302 < 0.001
Propofol (mg kg™~ bl 25+07 21+£06 0.009 29+06 21+£05 < 0.001
Atracurium (mg) 383+42 373+£6.7 1.000 360£5.7 37770 1.000
Conduct of anesthesia
Fentanyl (ug/hour) 546 £269 59.8 £389 1.000 89.8+428 94.7£37.0 0.996
Sevoflurane (ml/hour) 144+28 118+ 124 0.864 - -
Propofol (mg/hour) - - 11855+ 3209 1082.1 +2979 1.000
Atracurium (mg/hour) 83+37 74+47 1.000 85+47 89+6.1 1.000

Values are expressed as mean + standard deviation; SEVO Sevoflurane anesthesia without additional monitoring; SEVO+ Sevoflurane anesthesia with BIS and TOF
monitoring; PROP Propofol anesthesia without additional monitoring; PROP+ Propofol anesthesia with BIS and TOF monitoring

Costs of reversal and postoperative pain relief (cost of
other drugs) were similar in all groups (Table 4).

Hourly cost of hypnotic agent was greater in group
SEVO compared to PROP [€ 4.62(2.03) vs. 4.12(1.61),
p < 0.001], and in group SEVO+ compared to PROP+
[€ 3.39(0.91) vs. 3.08(0.85), p< 0.001]. Total hourly
cost of anesthesia drugs was greater in group SEVO
compared to PROP [€ 8.84(4.11) vs. 8.33(3.02), p < 0.001],
and in group SEVO+ compared to PROP+ [€ 7.86(3.54)
vs. 7.52(2.49), p< 0.001], respectively. Total cost of
anesthesia disposables was less in group SEVO compared
to PROP [€ 6.49(0.11) vs. 8.09(0.07), p< 0.001], and in
group SEVO+ compared to PROP+ [€ 23.25(0.12) vs.
24.76(0.19), p< 0.001]. Total hourly cost of anesthesia
was less in group SEVO compared to PROP [€ 12.15(5.32)

vs. 13.23(4.23), p < 0.001], and in group SEVO+ compared
to PROP+ [€ 19.95(8.53) vs. 22.11(8.08), p < 0.001], re-
spectively (Table 5).

In the early postoperative period the incidence of
minor complications was similar in all groups. Time to
extubation and time to MAP restoration were similar
in groups SEVO vs. PROP and SEVO+ vs. PROP+.
Time to extubation was shorter in group SEVO+ com-
pared to SEVO [11.1(4.7) vs. 14.5(3.9) min, p = 0.002],
and in group PROP+ compared to PROP [12.6(5.4) vs.
15.2(4.7) min, p< 0.001], respectively. Time to MAP
restoration was similar in group SEVO+ compared to
SEVO and in group PROP+ compared to PROP. Length
of patient stay in recovery room was similar in all
groups (Table 6).

Table 4 Cost elements of anesthesia | — group SEVO compared to SEVO+ and group PROP compared to PROP+

Costs SEVO (n=30) SEVO+ (n=30) p value PROP (n=30) PROP+ (n=29) p value
and in group PROP(€)
Fentanyl 0.19£0.03 0.20+0.03 1.000 0.19+0.02 020+£0.02 1.000
Propofol 1.16£0.16 094+0.19 0.016 1.14+0.08 0.81+0.20 < 0.001
Atracurium 244 +027 2371042 1.000 222+055 230+036 1.000
Conduct of anesthesia (€/hour)
Fentanyl 0.12£0.08 0.12+0.09 1.000 0.18+0.08 020+ 0.07 0.996
Sevoflurane 4.62+2.03 4124161 0.864 - -
Propofol - - 339+ 091 3.08+0.85 1.000
Atracurium 0.58 £0.40 052+042 0.292 0.67 £0.55 056+0.39 1.000
Other drugs (€/hour) 1.51+2.14 1.22+1.99 1.000 183+ 1.15 1.60+2.01 0.572
Summary of costs
Total drug (€/hour) 884411 786 £3.54 0.002 8.33+£3.02 7.52+249 < 0.001
Total disposables (€) 649+0.11 2325+0.12 < 0.001 8.09 +£0.07 2476 £0.19 < 0.001
Total cost of anesthesia (€/hour) 1215+532 19.95+853 < 0.001 13.23+423 22.11+£808 < 0.001

Values were expressed as mean =+ standard deviation; SEVO Sevoflurane anesthesia without additional monitoring; SEVO+ Sevoflurane anesthesia with BIS and TOF
monitoring; PROP Propofol anesthesia without additional monitoring; PROP+ Propofol anesthesia with BIS and TOF monitoring; Other drugs antidotes (neostigmine
and atropine mixture, nalbuphine, and flumazenil) and postoperative pain management
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Table 5 Cost elements of anesthesia Il - group SEVO compared to PROP and group SEVO+ compared to PROP+
Costs SEVO (n=30) PROP (n=30) p value SEVO+ (n=30) PROP+ (n=29) p value
Induction of anesthesia (€)
Fentanyl 0.19+0.03 0.19 £ 0.02 1.000 0.20 £ 0.03 0.20 £ 0.02 1.000
Propofol 1.16 £ 0.16 1.14 £ 0.08 0.996 094 +0.19 081 +0.20 0.205
Atracurium 244 £ 027 222 £ 055 0.253 237 £ 042 230 £ 036 1.000
Conduct of anesthesia (€/hour)
Fentanyl 0.12 £ 0.08 0.18 + 0.08 < 0.001 0.12 £ 0.09 0.20 £ 0.07 < 0.001
Atracurium 0.58 + 040 067 £ 0.55 1.000 0.52 £ 042 0.56 £ 0.39 1.000
Hypnotic agent 462 + 203 412 +1.61 < 0.001 339+ 091 3.08 £ 0.85 < 0.001
Other drugs (€/hour) 151 £214 183+ 1.15 0.958 122 £1.99 160 = 2.01 1.000
Summary of costs
Total drug (€/hour) 884 + 4.11 833 £3.02 < 0.001 7.86 £ 3.54 7.52 £ 249 < 0.001
Total disposables (€) 649 + 0.11 8.09 + 0.07 < 0.001 2325+ 0.12 2476 £ 0.19 < 0.001
Total cost of anesthesia (€/hour) 1215+ 532 1323 +4.23 < 0.001 19.95 + 853 2211 + 808 < 0.001

Values are expressed as mean + standard deviation; SEVO Sevoflurane anesthesia without additional monitoring; SEVO+ Sevoflurane anesthesia with BIS and TOF
monitoring; PROP Propofol anesthesia without additional monitoring; PROP+ Propofol anesthesia with BIS and TOF monitoring; Hypnotic agent in groups SEVO
and SEVO+ was sevoflurane; Hypnotic agent in groups PROP and PROP+ was propofol; Other drugs Antidotes (neostigmine and atropine mixture, nalbuphine, and

flumazenil) and postoperative pain management

Discussion

The findings of this study confirm the hypothesis that the
total drug cost of sevoflurane and propofol anesthesia with
BIS and TOF is lower than without BIS and TOF monitor-
ing. Although BIS monitoring decreased the total cost of
anesthesia drugs, it pushed up the total cost of anesthesia.
Furthermore, this study demonstrated that using TOF
monitoring did not influence the cost of atracurium dur-
ing anesthesia.

Klopman et al. demonstrated that use of hypnotic
anesthetic drugs, time to extubation, incidence of nausea
and/or vomiting, and intraoperative awareness were de-
creased when BIS monitor was used [16]. Shepherd et al.
demonstrated that the general anesthetic consumption
and anesthetic recovery times were reduced with depth of
anesthesia monitoring [17]. Our findings of lower cost of
propofol as induction agents when BIS monitoring was
used, suggest that monitoring depth of anesthesia may
lead to dose reduction during induction of anesthesia. The

lower hourly cost of fentanyl during anesthesia in
groups SEVO and SEVO+ compared to PROP and
PROP+ may be explained by the analgesic effect of
sevoflurane. The hourly cost of fentanyl, atracurium, as
well as cost of reversal and postoperative analgesics did
not appear to be influenced by the use of depth of
anesthesia monitoring. This may be explained by
similar patient (e.g. age, body weight) and surgical
characteristics (type of surgery, time of surgery and
anesthesia) in all groups. In addition, neuromuscular
block reversal was administered to all patients. Sevo-
flurane anesthesia without BIS monitoring (group
SEVO) was associated with the lowest cost, whereas
propofol anesthesia with BIS monitoring (group PROP
+) was the most expensive. The reason for this is the
higher costs of the intravenous technique and of the
disposable BIS sensor. In contrast to other studies, in
our study the incidence of perioperative minor complica-
tion was similar in all groups [16, 17]. These differences

Table 6 Data and recovery profiles in perioperative period of anesthesia

SEVO (n =30) SEVO+ (n=30) p value PROP (n=30) PROP+ (n=29) p value
Length of anesthesia (min) 140.7 £ 555 1370+53.0 0.998 1158+534 1244 + 549 0.997
Length of surgery (min) 99.7£51.5 103.5+49.0 1.000 81.2+46.2 89.2+51.0 1.000
Time to extubation (min) 145+39 M1x47 0.002 15247 126+54 < 0.001
PONV 1(3.3%) 2(6.7%) 0.990 1(3.3%) 1(3.5%) 1.000
Other minor complications 13(43.3%) 13(43.3%) 1.000 3(10.0%) 7(24.1%) 1.000
Time to MAP restoration (min) 152+76 123+60 0517 17.2+95 11.1+100 0.076
Length of patient stay in recovery room (min) 69.5+379 638+ 16.1 0454 64.3+£29.7 628+ 124 0.799

Values are expressed as mean + standard deviation; SEVO Sevoflurane anesthesia without additional monitoring; SEVO+ Sevoflurane anesthesia with BIS and TOF
monitoring; PROP Propofol anesthesia without additional monitoring; PROP+ Propofol anesthesia with BIS and TOF monitoring; PONV Postoperative nausea and
vomiting; Other minor complications Sore throat, headache, drowsiness, dizziness, cognitive dysfunction, memory loss, vision problems, shivering, and myalgia;
Other minor complications are the number of patients and incidence rates (%); MAP = mean arterial blood pressure
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with literature may be explained to the small number of
recruited patients.

Karaca et al. found that time to spontaneous breathing
was shorter and time to eye opening was longer when
BIS was used compared to the control group, although
these differences were not statistically significant [18].
They concluded that it was difficult to say whether there
was a significant difference in terms of total cost when
BIS monitoring was used. In their opinion, the most im-
portant factor in BIS choice is the indication (e.g. awake
craniotomy surgeries, patients with a previous history of
intraoperative awareness, or surgeries having a high risk
of awareness). In these cases, BIS should be used with-
out considering the cost. Our results showed that time
to extubation were shorter when BIS and TOF monitor-
ing was employed. Time to MAP restoration was inde-
pendent of BIS monitoring. Our results suggest that
anesthesia guided by BIS and TOF may provide faster
postoperative recovery.

The present prospective study has some limitations.
First, many patients were excluded (not meeting inclusion
criteria of study, e.g. type of surgery, age, ASA physical
status, medical history) which may limit the interpretation
of our results. Results are drawn from a relatively small
number of patients and are restricted to anesthesia for
ENT surgery. Other expenses, such as labor/salary for our
department were not calculated. Therefore, conclusions
related to the secondary outcomes should be interpreted
with reservation. Cost of anesthesia was estimated based
on the pharmacy prices in our hospital which may vary
from other hospitals and other countries.

Conclusions

In summary, our results suggest that intraoperative BIS
and TOF monitoring may hasten postoperative recovery
after ENT surgery. In our circumstance using BIS during
general anesthesia was associated with lower drug use and
higher disposable costs. Detailed cost analysis showed that
BIS monitoring increased total cost of anesthesia. In cer-
tain patient populations, however, the advantage of intra-
operative BIS monitoring may outweigh its cost. Further
investigation is needed to clarify the benefits of BIS moni-
toring particularly in high-risk population such as patients
with ASA III-IV and/or history of intraoperative aware-
ness or increased hemodynamic risk. In addition, monitor-
ing of depth of anesthesia may be more essential in ENT
surgeries with controlled hypotension.
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Bevezetés — Az irodalmi adatok szerint az éltalédnos anesz-
tézidban alkalmazott gyégyszerek, a narkézis alatti hipoten-
zi6, kévetkezményes agyi hypoperfusio és hypoxia okai
lehetnek a megvéltozott meméridnak és egyéb készségek-
nek (figyelem, koncentrdcié, nyelvi és irdsbeli képességek).
Kontrolldlt hipotenzié létrehozdsdval végzett mitétek elétt és
utdn vizsgdltuk a kognitiv funkcidkat.

Médszer — Kombindlt és intravénds anesztézia pre- és
posztoperativ kognitiv teszteredményeit hasonlitottuk dssze,
emellett vizsgdltuk az intraoperativ hemodinamikai paramé-
terek, a demogréfiai és egyéb anamnesztikus adatok, a
mUtéti id8 esetleges kapcsolatdt a kognitiv valtozdsokkal. A
randomizdlt, prospektiv vizsgdlat sorédn a Montreal
Cognitive Assessment (MoCA) magyar forditasu tesztjeit
haszndltuk. A viszonyitdsi alap a mitét eléthi elsé teszt ered-
ménye volt. A mdsodik, kontrolltesztet m{tét utdn vettik fel,
amikor a betegek mar teliesen tudatukndl voltak. A két cso-
portban 30-30 beteg adatait dolgoztuk fel.

Eredmények és kovetkeztetés — Mindkét altatdsi forma
utdn (a posztoperativ mdsodik érdban) a kognitiv funkcidk
szignifikdnsan rosszabbak voltak (p<0,05). A kombinalt
anesztézia preoperativ MoCA-pontszémainak medidnértéke
24, interkvartilis tartomdanya 22-25, a posztoperativ érték
20 (19-21), (p<0,05) volt. Az intravénds anesztézia eseté-
ben a preoperativ érték 24 (23-26), a m{itét utani 20
(18-22), (p<0,01) volt. A m{tét alatt régzitett artérids vér-
nyomds-, pulzus- és oxigénszaturdcids értékek nem mutat-
tak szoros ok-okozati kapcsolatot a kognitiv funkcidk rosz-
szabboddsdéval (Pearson-korreléciés koefficiens -0,19 és
0,42 kozott értékek). A tesztek teljesitésére az életkor (nega-
tiv korreldcid) és az iskoldzottsdg (pozitiv korrelécid) is
hatéssal van.

Kulesszavak: kognitiv funkciék, narkézis,
kontrollalt hipotenzié

THE EFFECT OF ANESTHESIA ON COGNITIVE
FUNCTIONS

Bocskai T, MD; Karddi K, MD, PhD; Buridn A, MD;

Kovécs N, MD, PhD; Bogdr L, MD, PhD; Lujber L, MD, PhD
Ideggyogy Sz 2016;69(7-8):000-000.

Aim of the study — General anesthetics, arterial hypotensi-
on and hypoxia developing during anesthesia may result in
impaired memory and a decline in other abilities (such as
aftention, concentration, linguistic and writing abilities). Our
aim was to detect changes in cognitive functions due to sur-
gery and anesthesia with controlled arterial hypotension.
Materials and methods — We studied combined and intra-
venous anesthesia detecting pre-and postoperative cognitive
functions, intraoperative haemodynamic parameters,
demographic data, other data of case history and surgical
data. The Montreal Cognitive Assessment test was applied
in the randomized, prospective study. The preoperative data
served as basis for comparison. The second test was perfor-
med following surgery when patients were fully awake. Both
groups included 30 patients.

Results and conclusion — After both narcosis methods
(postoperative second hour) cognitive functions were signifi-
cantly deteriorated (p<0.05). Median MoCA before sevoflu-
rane anesthesia was 24 points (interquartile range: 22-25),
postoperative value was 20 (19-21) (p<0.05). Median
MoCA before propofol anesthesia was 24 points (23-26),
postoperative value was 20 (18-22) (p<0.01).
Intraoperative arterial blood pressure, pulse rate and oxy-
gen saturation values did not correlate with worsening of
cognitive function (Pearson correlation coefficient values bet-
ween -0.19 and 0.42). Execution is influenced by age
(negative correlation) and education (positive correlation).

Keywords: cognitive function, narcosis,
controlled arterial hypotension
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kognitiv funkcidk olyan folyamatok Osszessé-

ge és megléte, amelyek egyrészt képessé teszik
az egyént az Uj tudds megszerzésére és a problémak
megolddsédra, masrészt a figyelem, az észlelés, az
emlékezet és a gondolkodds révén megvalésuld
tudatos magatartds is. A kognitiv funkcié része a
memoria, az asszociaciod, a tervezés, az alakfelisme-
rés, a nyelv, a figyelem, az érzékelés, a cselekvés, a
problémamegoldas és a mentélis képalkotds.

A narkézis utdni kognitiv diszfunkcié ezeknek a
képességeknek a csokkenését jelenti. Etioldgidja
multifaktoridlis, az ok lehet metabolikus zavar
(ischaemia, hypoxia), toxikus gydégyszerhatds,
gyulladdsos vélaszreakcid, fdjdalom, narkézis so-
ran alkalmazott szerek (anesztetikumok, kabité f4j-
dalomcsillapiték)'™. A posztoperativ, anesztézia
okozta, kognitiv diszfunkciét (Postoperative Cogni-
tive Dysfunction, POCD) fontos megkiilonboztetni
a major neurokognitiv zavaroktdl (delirium, de-
mentia). A delirium akut zavartsdg, ami 6rdk, na-
pok alatt kifejlédve egyiitt jarhat hallucindcidkkal,
nem megfeleld viselkedéssel és kommunikécidval,
a kognitiv funkcidk reverzibilis csokkenésével. Ez-
zel szemben a dementia krénikus, hénapok, évek
alatt kifejlédd, visszafordithatatlan neurodegenera-
tiv folyamat kovetkezménye, ahol a kognitiv funk-
ciok jelent6sen csokkennek. A dementia jelei kozé
tartoznak az értelmi, érzelmi és a tarsas képességek
(szocidlis kapcsolatok, munkavégzés) hanyatldsa,
késd6bb a hosszd tdvd emlékezetbdl is eltlinnek
emlékek, majd a betegek a procedurilis képessége-
ket is elveszitik’. A POCD és a delirium okait vizs-
gdlva hasonldésdg taldlhaté a hajlamosité tényezdk
tekintetében (id6s kor, fijdalom, folyadékhidny,
éhezés, alvishidny, kornyezetvaltozds és a kdroso-
dott preoperativ kognitiv funkcid). A koérélettani
hattér eltérd lehet. Delirium kezelésénél valasztan-
do6 szerek az antipszichotikumok (példdul haloperi-
dol). Mindkét esetben fontos a megel6zés> .

A kognitiv funkcidk neuropszicholégiai vizsga-
latdba tartozik a tanulds, a memoria, a figyelem, a
vizuo-térbeli és nyelvi funkcidk atfogd vizsgélata.
POCD kimutatdsara neuropszicholdgiai teszteket
hasznalnak, amelyekkel kapcsolatban szdmos prob-
léma meriil fel. Az 4tfogd, neuropszicholdgiai vizs-
gdlat hosszu, betegdgy mellett nem kivitelezhetd,
illetve a teszteket jol ismer$ szakember jelenlétét
igényli. Nehéz olyan 4tfogo tesztet kidolgozni, ami
a sokrétli mindennapi aktivitas kivitelezéséhez fon-
tos szellemi teljesitményt méri (6koldgiailag valid
tesztelés). Az ébredés utdn jelentkezd pszichomoto-
ros és kognitiv diszfunkcidkat elemzd vizsgélatok
kozott van egyszerlibb, Sustained Attention to Res-
ponse Test (SART), Visual Color Test, Stroop
Color-Word Test, Mini-Mental State Examination
(MMSE), Montreal Cognitive Assessment (MoCA)
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és bonyolult, nehezen kivitelezhetd is. A neurokog-
nitiv funkcidk véltozédsa vizsgédlhaté a miitéti be-
avatkozas utan, rovid és hosszu tavon is (1-2 o6ra,
néhdny nap, egy hét mdilva). A mésik gyakori
nehézség, hogy a tesztelés normdl kognitiv funk-
cidkat mutat, ennek ellenére a betegnek mégis
viselkedési zavarai lesznek hosszabb-rovidebb
ideig az altatdsban elvégzett sebészeti beavatkozas
utdn. Mindezeket figyelembe véve nehéz meghata-
rozni, hogy milyen gyakran alakul ki tartés, mitét
utdni kognitiv diszfunkci6.

Az irodalmi adatok szerint a narkdzis utan kiala-
kul6 kognitiv diszfunkci6 el6forduldsa idésebb kor-
ban (kisebb miitét esetében: 6,8%, nagyobb mi-
tétnél: 16,2-29%), nagyobb sebészeti beavatkozi-
sok utdn fiatalabb betegeknél is gyakori (19,2%)" 3.
A kognitiv funkcidk zavara éltaldnos érzéstelenités-
ben végzett rovidebb, ambulédns és helyi érzéstele-
nitésben végzett beavatkozdsokat kovetSen is
jelentkezhet (4—10%)" > 7. Szivsebészeti beavatko-
zé4sok utdn, a vizsgélatok szerint, a POCD kialaku-
ldsa gyakoribb, mint mds sebészeti beavatkozdsok
utdn (25-80%)°. A narkdézisok utdni hosszabb tdvon
végzett tesztek akar még hetek, honapok mdlva is
csokkent kognitiv teljesitést mutathatnak (2,8—
9,9%).

A kognitiv diszfunkcié kialakuldsédnak valdszi-
nilisége nagyobb, ha a beteg rosszabb ASA-besoro-
l4s1, valamint az anamnézisében szerepel neurol6-
giai elvéltozds (példdul mentdlis zavar, dementia,
agyi keringési probléma)*. (ASA-besorolds: az
American Society of Anesthesiologists felkérésére
1941-ben kidolgozott, a mai napig alkalmazott
kockézatfelmérd rendszer. Eredeti célja a betegek
altalanos klinikai 4llapotdnak egységes, statiszti-
kailag haszndlhat6é csoportositdsa. Az ASA-beso-
rolas a klinikai gyakorlatban széles korben ismert,
igen egyszerlien meghatdrozhaté és a tapasztalat
alapjan hozzdvetSlegesen korreldl a varhat6 peri-
operativ mortalitdssal, figyelembe veszi a tdrsbe-
tegségeket és a terhelhet6séget. Kategoéridk: I-II.
kisebb kockdzatu, III-IV. nagyobb kockazati cso-
portok.)

Tobben vizsgéltdk mar az alvasmélység, a nar-
kozis és a miitét utani kognitiv funkcidk valtoz4sa-
nak esetleges Osszefiiggéseit is. Bispectral-index
(alvasmélység mérése) monitorozasa mellett az
adagolt narkotikumok mennyisége alacsonyabb
volt és a posztoperativ kognitiv funkcidk romlasa is
kisebb mértékd lett®.

Végiil a kognitiv miikddések romldsdnak mérté-
ke fiigghet az életkortdl, az iskoldzottsagtdl, az abu-
zusoktdl (példdul alkohol, nikotin) és a neuroldgiai
betegségektdl is* 10,

Vizsgalatunk célja volt, hogy a kiilonboz6 altata-
si médok (teljes intravénds anesztézia: TIVA,



bazisszere a propofol és a kombindlt anesztézia,
melynek bdzisszere a sevofluran) posztoperativ
kognitiv funkciéra valé hatdsit elemezze fiil-orr-
gégészeti mitéteknél, 6sszehasonlitsa a miitét eldt-
ti 4llapottal a vizsgdlatba bevont tesztek alapjan.

A randomizdlt, prospektiv vizsgdlattal az aldbbi
kérdésekre kerestiik a valaszt:

— A kiilonb6z6 altatdsi médok hogyan befolya-
soljak a kognitiv funkcidkat?

— Van-e Osszefiiggés a haszndlt narkotikum, a
miitét hossza, a miitét alatti hemodinamikai valto-
z4sok, a beteg életkora, a beteg iskoldzottsaga és a
kognitiv funkcidk véltozdsa kozott?

Anyag és moédszer

A MoCA (Montreal Cognitive Assessment, MoCA)
tesztet Nassreddine és munkatarsai fejlesztették ki
1996-ban, de validalasa csak 2005-ben tortént
meg''. A teszt elsddleges célja az enyhe kognitiv
zavarok és az Alzheimer-kor korai kiszlirése. A
teszt 7.1-es verzidjanak magyarra adaptalasa 2013-
ban tortént'?. A teszt 7.2-es és 7.3-as verzidjanak
magyarra forditdsa, nyelvi validdldsa, valamint kli-
nikai mintan valé bemérése a PTE, AOK, Neuro-
l6giai Klinikdjan tortént, kooperdcidban a PTE,
AOK, Magatartastudomanyi Intézetével*>. Jelenleg
mindhdrom verzi6t hivatalosan is elfogadtdk mint
letolthetd, magyarra adaptdlt MoCA-tesztet. A vizs-
gdlatban a MoCA 7.1 és 7.2 verzidjanak magyar
véltozatat alkalmaztuk.

A MoCA-teszt koriilbeliil 10 perc alatt felvehe-
t6. Benne a maximadlisan elérhet6 pontszam 30. Az
elvégzendd feladatai hasonléak a Mini-Mental
Allapot Vizsgilat (MMSE) feladataihoz, de a
MoCA t5bb kognitiv funkciét vizsgal.

A MoCA-teszt a kovetkezd kognitiv funkcidk
mérésére alkalmas:

1. téri-vizudlis / végrehajto

— vizudlis konstrukciés képességek (hdromdi-
menziés kockamdsolds és drarajz),

— végrehajté funkcié (védltakozé nyomkdvetés,
szamok és betlik 6sszekotése folyamatos vonallal);

2. megnevezés (ritka dllat felismerése);

3. emlékezet (6t féonévvel)

— rovid tdvi memoria

— 0t perc utdn késleltetett felidézés

4. figyelem és koncentricié

— 100-t6l visszafelé szamolas,

— szdmok oda-visszafelé megjegyzése,

— vigilancia (el6re meghatdrozott betiinél jelzés);

5. nyelvi készségek

— verbalis fluencia (minél tobb sz6 felidézése
adott bettivel),

— mondatismétlés;

6. absztrakci6

— adott sz6parok kozotti hasonldsag felismerése;

7. orientacio (térben és idGben).

A teszt felvétele: Az els6 vizsgdlatot (MoCA 7.1
verzid) miitét el6tt, mig a kontrolltesztet (MoCA
7.2 verzié) miitét utdn két éraval vettiik fel, amikor
a betegek mar teljesen tudatukndl voltak.

A tesztfelvétel koriilbeliil 10 percet vett igénybe.

Betegek: A vizsgdlat sordn a propofol, illetve
sevofluran alapi anesztézidk hatdsat vizsgaltuk fiil-
orr-gégészeti mitétek sordn. Mindkét csoportban
30 beteg pre- és posztoperativ kognitiv funkcidjat
elemeztiik és hasonlitottuk Ossze.

A klinikai mintdba val6 bevélasztds kritériumai
ASA I-II. besorolds (alacsony kockazati csopor-
tok) és 18 év feletti életkor volt. Kizar6 ok az anam-
nézisben el6fordulé agyi infarktus, egyéb agyi ke-
ringési zavar, epilepszia, dementia, valamint olyan
mértékd halldscsokkenés, ami a kommunikdaciot je-
lent8sen befolydsolja. Részletes szébeli és {rasbeli
tdjékoztatds utdn irdsos beleegyezd nyilatkozat
megtétele (PTE, KK, Regiondlis és Intézményi
Kutatds-Etikai Bizottsdga 4ltal jovahagyott, ligy-
iratszdm: 4913) szintén vizsgdlatba vételi kovetel-
mény volt. A bevédlogatds sordn hét személy elzér-
kézott a teszt elvégzésétdl, illetve az elsd teszt utdn
a masodik elvégzését harom személy elutasitotta.
Igy ket a vizsgalatba nem vontuk be, illetve ered-
ményeiket nem hasznéltuk fel.

Minden esetben a premedikacié per os 7,5 mg
midazolam volt. A narkézisok fenntartdsa alatt a
betegek a két bazisnarkotikum (sevofluran vagy
propofol) mellett fdjdalomcsillapitdsra fentanylt,
izomrelaxdnsként atracuriumot kaptak.

Az adatok elemzése: A kapott adatok és a de-
mografiai mutaték elemzésénél az atlagértékek és
szordasok mellett a medidn és interkvartilis értékek
kiszamitasat is elvégeztiik. A véltozok kozotti 0sz-
szefliggéseket Pearson-féle korreldcidval, Mann—
Whitney- és Wilcoxon-teszttel elemeztiik. A sta-
tisztikai elemzéshez az IBM SPSS (20. verzid,
SPSS Inc, MN) szoftvert hasznéltuk.

Eredmények

Az életkor, az iskoldzottsdg, az anamnézisben sze-
repld adatok (hypertonia, dohdnyzds, alkoholfo-
gyasztds, BMI: Body Mass Index) és a miitéti para-
méterek Osszefoglalasat az 1. tablazat mutatja. A
két csoport paraméterei kozott szignifikdns kiilonb-
ség nem volt.

Az anesztézia alatt rogzitett vérnyomds-, sziv-
frekvencia-, periférids oxigénszaturdcio-, kilégzés-
végi szén-dioxid-értékeket és az intraoperativan
adott kabit6 fdjdalomcsillapitod (fentanyl) dézisait a
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1. tablazat. Demogrdfiai, anamnesztikus és idétartamadatok

Kombindlt TIVA p

anesztézia
Eletkor (év) 43,3+17,3 43,7+15,2 NS.
Iskoldzottsag (év) 12,6+2,2 12,3£2,5 N.S.
Pozitiv anamnézis* 17 17 N.S.
Negativ anamnézis 13 13 N.S.
MGtéti id8 (perc) 85,4+43,3 95,3+43,3 N.S.
Narkézis id8 (perc) 129,0+43,5 140,0£42,7 N.S.
BMI (ttkg/m?) 25,2+4,4 25,8+4,3 N.S.

*Az anamnézisben dohdnyzés, alkoholfogyasztés, kezelt hypertonia szere-
pel. Atlagok = SD, N.S.: nem szignifikdns, egymintds t-prébdéval, TIVA: tel-
ies intravénds anesztézia

4

2. tablazat. A legfontosabb intraoperativ paraméterek

paramétereket. Az eredmények ismeretében megdl-
lapithat6, hogy a vizsgélt altatdsok utdn két 6rdval a
kognitiv funkcidk szignifikdnsan rosszabbak, mint
a mitétek eldtt. Nincs szignifikdns kiilonbség a
kombindlt anesztézia (sevofluran) és TIVA (propo-
fol) betegcsoport kozott a tesztek Osszpontszdma-
ban (4. és 5. tablazat).

A mésodik tesztet a miitét utdn, a betegek teljes
felébredését kovetden végeztiik el. Mindkét altatasi
formdnal a téri-vizualis képesség, a figyelem, a
memoria, a nyelvi készség eredményei szignifikén-
san rosszabbak a posztoperativ tesztben, mint pre-
operativan (4. és 5. tablazat).

Kombindlt anesztézia TIVA p<
Atlag-RRsyst (Hgmm) 100 (94-108) 111 (107-118) 0,01
Atlag-RRdiast (Hgmm) 60 (54-65) 68 (60-75) 0,01
Minimum-RRsyst (Hgmm) 84 (80-99) 98 (90-102) 0,01
Minimum-RRdiast (Hgmm) 53 (44-59) 58 (49-65) 0,05
Maximum-RRsyst (Hgmm) 119 (105-130) 130 (116-140) 0,01
Maximum-RRdiast (Hgmm) 69 (63-77) 78 (68-89) =0,05
Atlagpulzus (Gtés/min) 65 (60-71) 76 (65-79) 0,01
Minimumpulzus (Utés/min) 57 (50-60) 65 (58-72) 0,01
Maximumpulzus (0tés/min) 78 (70-87) 80 (75-89) 0,01
SpO, (%) 99 (98-100) 99 (98-100) N.S.
ETCO, (Hgmm) 35 (32-37) 33 (31-34) 0,05
Fentanyl (mg) 0,15 (0,15-0,25) 0,25 (0,20-0,30) 0,01

RRsyst: szisztolés vérnyomas atlagértékei nem invaziv méréssel, RRdiast: diasztolés vérnyomas étlagértékei nem invaziv méréssel, SpO,;:
a perifériés hemoglobin oxigénszaturécidja, ETCO,: kilégzésvégi szén-dioxid-koncentracio, intraoperativan adott fentanyl mennyisé-
ge. Medidnok (interkvartilis tartomdny), Mann-Whitney-teszt, N.S.: nem szignifikans, TIVA: teljes intravénds anesztézia

3. tablazat. A MoCA-eredmények Pearson-féle korreld-
cios koefficiensei

Preoperativ Posztoperativ
Eletkor -0,45* -0,34*
Iskoldzottsdg 0,14 0,25*

MoCA: Montreal Kognitiv Felmérés, *p<0,05

2. tablazatban foglaltuk Ossze. A vizsgalt mitétek
kontrolldlt hipotenziéban torténtek, ezért alacso-
nyak a vérnyomds- és pulzusértékek. A két narko-
zistipus paraméterei kozotti kiilonbség szignifikdns
volt.

A vizsgalatban részt vevd betegek életkoraban és
iskolai végzettségében szignifikdns kiilonbséget
nem taldltunk, de a tesztek teljesitésére az iskol-
zottsdg mértéke hatdssal volt. A Pearson-korrel4cié
kimutatta, hogy a betegek teszteredményei poziti-
van korreldlnak az iskoldzottsdggal és negativan az
életkorral (3. tablazat).

A MoCA-tesztek kiértékelésekor rendszereztiik
a kapott pontszdmokat, a narkézisok alatt rogzitett

Bocskai: A narkézis hatdsa a kognitiv funkcidkra

A vérnyomds és pulzus értékei, az altatdsi-mtéti
id6tartam és a kognitiv funkcidk rosszabboddsa
kozotti 0sszefiiggést vizsgalva, a Pearson-korreldci-
Os értékek 0,19 és 0,42 kozotti tartomanyban vol-
tak. gy a két altatdsi forma paraméterei és a POCD
kozott szoros ok-okozati kapcsolatot nem taldltunk
(6. tablazat).

Megbeszélés

Anesztézia és miitét okozta kognitiv funkciéromlas
és ennek hosszabb-rovidebb idejii fennmaraddsa
mind az aneszteziolégusok, mind a neurolégusok
korében ismert probléma. A POCD létrejottének
pontos okai nem ismertek. Az anesztézia utani kog-
nitiv és pszichomotoros diszfunkcié hétterében az
altatds sordan alkalmazott gydgyszerek hatésai,
metabolikus eltérések és egyéb koriilmények (pél-
ddul id6s kor, folyadékhidny, kornyezetvaltozas)
allhatnak. Kivalté okok lehetnek a hemodinamika,
a szervperfizié valtozdsai és immunoldgiai folya-
matok is. A narkotikumok kognitiv funkciét befo-



4. tablazat. A kombindlt anesztézia hatdsa a MoCA-
teszt osszetevdire

Preoperativ  Posztoperativ.  p<
Osszpontszam 24 (22-25) 20 (19-21) 0,01
Téri-vizudlis 3 (2-4) 2 (1-3) 0,01
Megnevezés 3 (3-3) 3 (3-3) N.S.
Figyelem 5 (4-6) 3 (3-5) 0,01
Nyelv 3 (2-3) 2 (2-3) 0,01
Absztrakcié 2 (1-2) 2 (2-2) =0,05
Felidézés 2 (1-3) 0 (0-1) 0,01
Orientdcié 6 (6-6) 6 (6-6) N.S.

Medidnok (interkvartilis tartomdny), Wilcoxon-teszt, N.S.: nem
szignifikans

5. tablazat. A TIVA hatdsa a MoCA-teszt 0sszetevdire

Preoperativ  Posztoperativ. p<
Osszpontszam 24 (23-26) 20 (18-22) 0,01
Téri-vizudlis 3 (2-4) 2 (1-3) 0,01
Megnevezés 3 (3-3) 3 (3-3) N.S.
Figyelem 6 (5-6) 4 (3-5) 0,01
Nyelv 3 (2-3) 2 (1-2) 0,01
Absztrakcié 2 (2-2) 2 (2-2) N.S.
Felidézés 2 (1-3) 0 (0-1) 0,01
Orientdcié 6 (6-6) 6 (6-6) N.S.

Medidnok (interkvartilis tartomdny), Wilcoxon-teszt, N.S.: nem
szignifikans

6. tablazat. Vérnyomds-, szivfrekvencia és miitéti, illet-
ve narkozis-idotartamadatok oOsszefiiggése a kognitiv
Sfunkciovdltozdsokkal

Kombindlt anesztézia TIVA
Atlag-RRsyst -0,02 0,04
Atlag-RRdiast -0,03 -0,09
Minimum-RRsyst -0,19 0,17
Minimum-RRdiast -0,15 -0,09
Maximum-RRsyst -0,02 -0,25
Maximum-RRdiast 0,07 -0,08
Atlagpulzusszém -0,04 0,09
Minimumpulzusszédm 0,42* -0,01
Maximumpulzusszém  -0,04 0,13
MGtéti id8 0,12 -0,12
Narkézisid8 0,07 -0,05

RRsyst: szisztolés vérnyomds dtlagértékei nem invaziv méréssel,
RRdiast: diasztolés vérnyomds nem invaziv méréssel, TIVA: teljes
infravénds anesztézia, Pearson-féle korreldciok, *p<0,05, a t6b-
bi nem szignifikéns

lydsolé hatdsa nemcsak a szorosan vett, néhany
Ords posztoperativ id6szakban lehet jelen, hanem
gyakran napok, hetek elteltével is megmaradhat'~.

A vizsgélt narkézisok sordn nemcsak narkotiku-
mot (sevofluran, propofol), hanem kabit6-fajda-

lomesillapitét (fentanyl) is alkalmaztunk. Igy a
bazisszerek és a fentanyl egyiittesen befolyésoltdk a
hemodinamikai paramétereket. Ismert, hogy a pro-
pofol hemodinamikai hatdsa (hipotenzid, bradycar-
dia) nagyobb, mint a sevoflurané. A sevofluran,
mint inhal4dciés narkotikum, csokkenti a fentanyl
anyagcseréjét, igy haszndlata sordn a fentanyl plaz-
makoncentrdcidja magasabb lesz, kevesebb fdjda-
lomcsillapitét igényel a beteg. A fentanyl fokozza a
katecholaminhatést, igy alkalmazdsa a vérnyomds
és pulzus emelkedését okozhatja. Mindezen hatdso-
kat figyelembe véve, a sevofluran-fentanyl (kombi-
nalt anesztézia) narkézist dsszehasonlitva a propo-
fol-fentanyl narkézissal (TIVA) utébbi esetében
magasabb intraoperativ fentanylfelhasznéldst és
magasabb hemodinamikai értékeket mérhetiink.
Ismert, hogy az agyi vératdramldst a narkotikumok
is befolydsoljdk. A sevofluran emeli, mig a propo-
fol csokkenti az intracranialis nyomast'>. A hemo-
dinamikai paraméterek narkdzis alatti értékeit ele-
mezve a két csoport kozott az eltérés szignifikdns
volt, kombindlt anesztézia sordn alacsonyabb pul-
zus- és vérnyomdsértékeket mértiink. A narkézisok
sordn alkalmazott fentanyl mennyiségében szignifi-
kans eltérés volt, TIVA sordn nagyobb volt a kébi-
t6-fajdalomcesillapité felhasznalds. Az inhaldcids
narkotikumok hamarabb Kkiiiriilnek a szervezetbdl,
mig a véndsan adagolt altatészerek lassabban bom-
lanak le, elhtiz6dobb lehet az ébredés. Egyes szer-
z0k szerint, a kognitiv funkcidk sevoflurannarkézis
utan kevésbé rosszabbodnak, mint propofol adasat
kovetSen'*. Mds szerz6k vizsgélata szerint, viszont
az inhalécids narkotikumok kedvez&tlenebb hatdsu-
ak a kognitiv funkcidkra's.

A vizsgélat sordn a kétféle altatdsi mod (kombi-
nalt anesztézia és TIVA) rovid tavu hatasait ele-
meztiik. A posztoperativ idszakban észlelt kogni-
tiv diszfunkcid kialakuldsdban szerepe lehet az dlta-
lanos érzéstelenitésnek, a narkézisnak. A kognitiv
funkcidk az elvégzett pre- és posztoperativ MoCA-
tesztek Osszehasonlitdsa alapjdn szignifikdnsan
rosszabbak az altatds utdni mdsodik Ordban. A
POCD kialakuldsa és a miitét alatti vitdlis paramé-
terekben bekovetkezett valtozasok, a narkézisok
idStartama kozott szoros korrelaciot nem taldltunk.
Az anesztézia sordn alkalmazott gydégyszerek
egyiittes hatdsa, illetve a narkdzistechnika (kontrol-
141t hipotenzié) hatdsaként a m{itét alatt a megszo-
kottndl alacsonyabb vérnyomds- és pulzusértékek
alakulnak ki. Emiatt az erre érzékeny agyi teriiletek
miikodése is zavart szenvedhet, az elvégzett tesztek
erre engednek kovetkeztetni.

Az életkor, az iskolai végzettség befolydsoltik a
teljesitmény valtozdsat, azok csokkenésének mérté-
két. Ezenkiviil megfigyelhet§ a magasabb iskold-
zottsdgiiakndl egyfajta kognitiv tartalék, a teszt
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eredményeinek kisebb mértékli romlasa. A dohdny-
zas, az alkoholfogyasztds, a kezelt hypertonia kog-
nitiv funkcidkra vald hatdsa a kis esetszdm miatt
nem volt értékelhetd.

A neurokognitiv teszteken észlelhetd teljesit-
ményromldst a betegek mindegyike szubjektiven is
megélte.

Kovetkeztetés

Az elvégzett vizsgalatok alapjan megdllapithato,
hogy a narkdzis rovid tdvon befolydsolja a kognitiv
funkcidkat. A rogzitett vérnyomads-, szivfrekvencia-
és periféridas oxigénszaturdcids értékek véltozasai
kozvetleniil nem hozhat6k ok-okozati kapcsolatba a
kognitiv funkciék romldsdval. Mig a narkézisok
alatti hemodinamikai paraméterek szignifikdnsan
eltér6ek a két csoportndl, addig a posztoperativ
tesztek teljesitésében ez nem tiikrozddik. Az alta-
tast kovetd masodik 6raban bizonyos kognitiv funk-
ciok (térbeli vizualis képesség, figyelem, memoria,
nyelvi készség) szignifikdnsan rosszabbak mindkét
csoportban.

A tesztek teljesitésére az életkor (negativ korre-
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