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1. Bevezetés

Betegbiztonsag és koltséghatékonysag kiemelt és sokat vitatott témak az
aneszteziolégiaban. Napjaink egészséggazdasagi helyzete mindinkabb el6térbe
helyezi a koltséghatékony eljarasok és készitmények alkalmazasat a teljeskori
betegbiztonsag megtartasa mellett. Az aneszteziolégus feladata, hogy a beteg
szamara megfeleld és biztonsagos kortlményeket biztositson a mitét soran ugy, hogy
ezzel a sebészi munkat is tamogassa, kiegészitse. Az aneszteziologiai tevékenység
koltségmutatdéi mindig magas értéket mutatnak egy intézményen belll, igy a
koltséghatékony narkézisvezetés (pl. koltséghatékony eljarasok alkalmazasa,
gyogyszerek koltséghatékony felhasznalasa) és perioperativ ellatas kiemelten fontos.
A koltségek tervezésekor a szakmai elvarasok mellett az etikai és jogi alapelveket is
kovetni kell - a beteg biztonsaga és jogai nem sérulhetnek. A koltségcsokkentést célul

kit(iz6 eljarasrendek kidolgozasakor figyelembe kell venni mindezeket.

1.1. A perioperativ aneszteziolégiai beteqgellatas szakmai és joqi hattere

A perioperativ id6szakban az anesztezioldgia egyik alappillére a betegbiztonsag. A
betegbiztonsag fontos része a biztonsagos gyogyszerelés, melynek célja az optimalis
terapia. A betegbiztonsdg masik alapvetd része a beavatkozassal kapcsolatos
kockazati tényezdk, a lehetséges szovédmények ismerete és megelbzése, illetve
kialakulasuk esetén azok szakszer( ellatasa. Fontos a szovédmények elemzése és az
eredmények felhasznalasaval cselekvési stratégiak kidolgozasa a bekodvetkezett
esemény karos hatasainak mérséklésére. A folyamatos betegmonitorozassal, a
paraméterek valtozdsanak pontos értelmezésével és a figyelmeztetd jelek
felismerésével a perioperativ aneszteziologiai szdvédmények kialakulasa

megelézhetd és azok gyakorisaga mérsékelhetd.

1.2. Eqgészseqliqyi ellatas: etika és kbltséqghatékonysaq

Hazankban az egészségligyi alapellatas allami feladat. Erkolcsileg fontos a

j6tékonysag / legnagyobb haszon és az igazsagossag / mindenki szamara



hozzaférhetd, megkulonboztetés nélkuli ellatas elve. A koltséghatékonysag egyenlé a
rendelkezésre allé forrasok leghatékonyabb elosztasaval és felhasznalasaval, a
legmagasabb egészségnyereség elérése érdekében, vagyis nem egyenlé az egyszeri
koltségcsokkentéssel. A koltséghatékonysag jellemzésére a koltséghatékonysagi
kUuszobeértéket (kOltséghatékonysagi rata) hasznaljak, ami megfelel a koltségek és az
egeészségnyereség hanyadosanak [életminfség javulas években szamitva, Quality-
Adjusted Life Years (QALY)].

1.3. A perioperativ id6szak anesztezioldgiai koltsége

Az aneszteziolbgia eszk6z- és gyogyszerfelhasznalasat tekintve a magas koltségi
szakterlletek kozé tartozik. Targyi és személyi feltételeit az Anesztezioldgiai és
Intenziv Terapias Szakmai Kollégium altal eléirtak szerint kell biztositani. A
hatékonysag, a kedvezébb gydgyszerfelhasznalas, a kisebb anyag- és
gyogyszerkoltségl technikak bevezetése és alkalmazasa gyakran a targyi feltételek
kibOvitését teszi szukségessé. Egy hazankban altalanosan hasznalt, altalanosan
elfogadhat6 és szakmailag elfogadott metodika alapjan végzett vizsgalat tampontot

adhatna a kérdésben.

Osszefoglalva, a narkédzisok kéltséghatékonysagi vizsgalata soran mind a szakmai,
mind a jogi-etikai hatteret szem el6tt kell tartani. A klinikai vizsgalatok soran, a
perioperativ idészak koltséghatékonysagi vizsgalatanak részeként a narkdzisok
gyogyszer- és eszkdz felhasznalasi koltségét, a szovédményekbdl adodo koltségeket
és a rovidtavu posztoperativ koltségeket egyarant figyelembe kell venni. A narkdzis
telies korG koltséghatékonysagi vizsgalata (allandé és valtozd koltségek
meghatarozasa) soran mas szakteruletek szakembereinek bevonasa is szikséges

(gybgyszerész, statisztikus, egészség-gazdasagtani elemzd).



2. Célkitiizések

Intraoperativ hemodinamikai paraméterek vizsgalata, 6sszehasonlitasa ful-orr-

geégeszeti sevoflurane és propofol narkézisok soran.

Intraoperativ gyégyszerfelhasznalas objektiv vizsgalata és 6sszehasonlitasa a

két narkdzistipusnal.

Narkozisok intra-és posztoperativ szovédményeinek vizsgalata.

A perioperativ id6szak gyogyszer- és eszkdzkoltségeinek dsszehasonlitasa.

Alvasmeélység és neuromuscularis blokk intraoperativ monitorozasanak hatasa

a narkozis koltségeire.

Fll-orr-gégészeti narkozis hatasanak vizsgalata a kognitiv funkciokra.



3. Médszerek

3.1. Narkézisok kéltséghatékonysaganak vizsqalata (1.)

Vizsgalatunk soran a kombinalt anesztéziat (sevoflurane anesztézia) és a teljes
intravénas anesztéziat (propofol anesztézia) hasonlitottuk 0ssze gyogyszer- és
egyszer hasznalatos eszkdzok felhasznalasa, perioperativ szovédmények és
mindezek koltségeinek szempontjabdl, ful-orr-gégészeti mitétek soran.

A prospektiv, randomizalt vizsgalatba 18 és 65 év kozotti, ASA (American Society of
ismérvek voltak a beteg beleegyezési nyilatkozatanak hianya; allergia a vizsgalatban
hasznalt barmelyik szerre; ASA IlI-IV; asthma bronchiale, idult obstruktiv tidébetegség
az anamneézisben; a Bispectral Index (BIS) értékének validitasat kockaztatd tényezék
(anamnézisben szerepld agyvérzes, agylagyulas, agyserulés, dementia, paradox delta
hullam, epilepszia, antikonvulziv szerek hasznalata, renalis vagy hepatikus
encephalopathia). A vizsgalat a Pécsi Tudomanyegyetem (PTE) Klinikai Kézpont (KK)
Kutatasetikai Bizottsaga altal elfogadott és jovahagyott vizsgalat (engedélyezési
szama: 316-2336/KK15/2011). A vizsgalat a nemzetkdzi regiszterben is rogzitett
(ClinicalTrials.gov: NCT02920749).

A bevalogatas soran a betegek a négy f6 altatasi csoport egyikébe keriltek. A SEVO,
SEVO+ csoportokban a narkézis bazisszere a sevoflurane mig a PROP,
PROP+csoportokban a propofol volt. A SEVO+ és PROP+ csoportokban BIS és Train-
of-Four (TOF) monitorokkal egészitettik ki a vitalis paraméterek altalanos

monitorozasat (1. tablazat).

Bazis altatészer Csoportok BIS TOF
sevoflurane SEVO nem nem

SEVO+ igen igen
ronofol PROP nem nem
prop PROP+ igen igen

1. tablazat A vizsgalt csoportok jellemzéi

BIS=Bispectral index; TOF=Train-of-Four; SEVO=sevoflurane alapud 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.



3.2. Altaldnos érzéstelenitések soran alkalmazott moédszertan

A betegek a narkozis el6tt 1,5 6raval premedikacio céljabol 7,5 mg midazolamot kaptak
per 0s. Az intraoperativ idészakban invaziv artérias k6zépnyomas (MAP), pulzusszam,
EKG (elektrokardiografia), kilégzésvegi szén-dioxid érték, periférias oxigénszaturacios
ertek (Sp02), és altatbgaz monitorozas tortént. 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 egészitettuk ki.

3.3. Narkézisok protokollja

Preoxigenizaciot kovetéen a betegek 1 pg/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 neuromuscularis blokkhoz atracuriumot
alkalmaztunk mind a négy csoportban, ennek intubaciés dézisa 0,5 mg/kg IV volt. A
SEVO és PROP csoportokban az intubaciot 4 perc varakozas elézte meg. Mig a
SEVO+ és PROP+ csoportokban az intubacié idépontjat az alvas mélysége (BIS<60)
és neuromuscularis blokk mértéke (TOF=0) hatarozta meg. A SEVO és SEVO+
csoportokban a sevoflurane minimalis alveolaris koncentracidja (MAC) 1,0, az oxigén
belégzési koncentracioja (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 [49]. Az intraoperativ MAP célértéke a 60-85
Hgmm tartomanyban volt. Mindegyik csoportban az intraoperativ fajdalomcsillapitas
50 ug-os fentanyl bélusokkal tortént, a MAP érték alapjan (ha a MAP>20%-kal
emelkedett). A SEVO+ és PROP+ csoportokban tovabbi elvaras volt, a BIS egyidejl
40-60 kozotti ertéke 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. Extubacié elétt a
neuromuscularis blokkol6 felfliggesztése céljabol neostigmin-atropin kombinacioét (2,5

mg — 1,0 mg) kaptak a betegek. Ezt kdvet6en stabil vitalis paraméterek mellett a
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betegeket extubaltuk. Extubalasi feltétel a PROP és PROP+ csoportokban a TOF rata
95 % feletti értéke volt. Extubaciot kovetden, stabil vitalis paraméterekkel a betegeket
a posztoperativ orzokorterembe szallitottuk, ahol a paramétereket még tovabbi két
oran keresztil folyamatosan ellendriztik és  rdgzitettik. Posztoperativ
fajdalomcsillapitas céljabdl diclofenacot (75 mg, IV, infuzidban) és nalbuphine-t (5-10
mg, IV, infuzidban) alkalmaztunk. A jegyz6konyvekben rogzitettik a posztoperativ
minor szovédmeényeket /hypotensio, posztoperativ hanyinger és hanyas (PONV),
fejfajas, nyugtalansag, remegés, kognitiv diszfunkcio, lataszavar, izomfajdalom,

aluszékonysag/ és azok sziukség szerinti terapiajat is.

3.4. Alkalmazott kiegészité monitorozasi technikak (1.)

3.4.1. Alvasmélyséq intraoperativ monitorozasa

A narkézis bevezetésekor alkalmazott altatészerek adagolasanal a a beteg
allapotanak ellenérzése soran figyelembe kell venni azt a tényt, hogy a betegellen6rzé
monitorok adatkijelzése 10-20 s késéssel birnak és az egyes betegeknél az
alkalmazott gydégyszerek farmakodinamikai-farmakokinetikai paraméterei eltéréek
lehetnek. Az alvas mélységének monitorozasaval a cél, a mitét kdozben bekdvetkez6
véletlen ébrenlétek és megébredések megelb6zése és kivédése. Az
elektroencefalografia (EEG) alapu alvasmélység monitorozas hasznalata a
legelterjedtebb napjainkban. A BIS monitor Iényege, hogy altatas soran valés idejli és
folyamatos EEG monitorozas toérténik. A jeleket a monitor szamitégépe bispectral,
power spectral és szupresszids analizisekkel egy 0-t6l 100-ig terjedd, dimenzié 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
jellemzd. Megfelelé mélységi, adekvat anesztéziardl beszélink, ha a BIS érték 40-60
kozotti tartomanyban van. Ha a BIS értéke a 60-70 (vagy akar magasabb)
tartomanyban van, akkor a narkézis fellletes és az intraoperativ megébrédés veszélye

fokozott.

3.4.2. Neuromuscularis blokk mértékének intraoperativ monitorozasa

A TOF hasznalataval egyszeriien, pontosan és objektiv mddon (periférias ideg

elektromos ingerlésével) lehet felmérni a neuromuscularis blokkol6 hatasa alatt allo
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beteg izomrelaxacids allapotat. Ez a mérési mod egy négyes ingerlés, ami négy
impulzusbdl allé sorozat alkalmazasa, és a TOF-aranyt (%, 0-1,0 k6zo6tt) vagy a TOF-
szamot (0, 1, 2) adja meg. A TOF monitorozasa segithet az altalanos érzéstelenités
soran alkalmazott neuromuscularis blokkol6 pontosabb adagolasaban és a hatas
felfuggesztésének indikacioja soran. Ezaltal az ébredés soran csokkenthet6 a
neuromuscularis gyengeség és az ebbdl addédd szovédmények posztoperativ

eléfordulasi aranya.

3.5. Intraoperativ qyoqyszerfelhasznalas (1.)

3.5.1. Gyoqgyszerfelhasznalas meghatarozasanak modszere

A narkézis soran alkalmazott fajdalomcsillapitdé és neuromuscularis blokkold
mennyisége a jegyzokonyv adatainak alapjan egyszerlen meghatarozhatd. A
koltségek szamitasakor, az egyszeri adagolasok esetében adott értékhez rendeltik a
koltséget, mig a narkozis fenntartasa alatti gydgyszer felhasznalast Ft/éra egységre
szamoltuk. A felhasznalt propofol fogyasa a fecskenddbdl illetve a perfuzorbdl fogyott
mennyiség alapjan szamithatd ki. A felhasznalt sevoflurane mérése nem egyszerd.
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*

Sevoflurane kéltségének meghatarozasa:

FGF (L/perc) x Vol% x id6étartam (perc) x 1 palack ara (Ft)
folyadék-g6z arany* x palack térfogata**

FGF=friss gaz aramlas; Vol%=sevofulrane koncentracioja; id6tartam=altatas idétartama; *=folyadék-
g6z arany (1ml inhalaciés folyadékbol képz8d6 gbz térfogata, ami sevoflurane esetében 183 ml); **1
sevoflurane palack térfogata (0,25 L); Ft=Magyar Forint

A gyogyszerfogyas szamitasahoz a felhasznalt mennyiséget vettik alapul, nem
a megbontott ampullat (ez utdbbi a tényleges adatok torzulasat okazta volna). Az
altatasok soran felhasznalt gyogyszerek és egyszer hasznalatos eszk6zok koltsége a

PTE hivatalos beszerzési arlistaja alapjan kerultek meghatarozasra.
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3.6. Perioperativ kognitiv funkciok vizsqgalata (11.)

3.6.1. Kognitiv funkciok, delirium és kognitiv diszfunkcié

A kognitiv funkcidk neuropszicholégiai vizsgalataba tartozik a tanulas, a meméria, a
figyelem, a térbeli vizualis és nyelvi funkcidk atfogd vizsgalata. A kognitiv diszfunkcid
kimutatasara neuropszichologiai teszteket hasznalnak. A Montreal Cognitive
assessment (MoCA) tesztet Nassreddine é€s munkatarsai fejlesztették ki 1996-ban. A
teszt 7.2-es és 7.3-as verzidjanak magyarra forditasa, nyelvi validalasa, valamint
Klinikai mintan valé bemérése a PTE KK Neuroldogiai Klinikajan tortént,
egyittmikddésben a PTE Altalanos Orvostudomanyi Kar Magatartastudomanyi

Intézetével. Vizsgalatunk a MoCA 7.1 és 7.2 verzidjanak magyar valtozatat alkalmazta.

3.6.2. Klinika vizsqgalat

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,
mitétet ful-orr-gégészeti matétet végeztek. Kizard ok volt a beleegyezé nyilatkozat
hianya, az anamnézisben eléfordulé agyi infarktus; egyéb agyi keringési zavar;
epilepszia; dementia; valamint olyan mértékl hallascsokkenés, ami a kommunikaciot
jelentésen befolyasolja. A vizsgalat a PTE KK Regionalis Kutatasetikai Bizottsaga altal
jévahagyott, dgyiratszam: 4913.

Minden esetben a premedikacié per os 7,5 mg midazolam volt. A narkézisok
fenntartdsa sevoflurane-fentanyl-atracurium illetve  propofol-fentanyl-atracurium
kombinacioval tortént. Az intraoperativ idészakban mindkét csoportban a vitalis
paraméterek [vérnyomas, pulzus, SpO2, EtCOz2]. Az els6 vizsgalatot (MoCA 7.1 verzid)
mutét el6tt, mig a kontroll tesztet (MoCA 7.2 verzid) mitét utédn 2 oraval vettik fel,
amikor a betegek mar teljesen tudatuknal voltak, a GCS (Glasgow Coma Scale) érték
15 volt.

A MoCA kiértékelésekor rendszereztik a kapott pontszamokat, a narkdzisok alatt

rogzitett paramétereket.



Eredmények

4.1. Koltséghatékonysaqi vizsqalat (1.)

A randomizalt bevalogatas soran mindegyik csoportba 30 beteg kerult. A demografiai
adatok mind a négy csoportban hasonléak voltak. Az adatok elemzése soran a PROP+
csoportbdl egy beteget, a nem megfelel6 BIS értékek miatt, ki kellett zarni.

Az altatas kezdetekor mért MAP 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 belll maradt. A
MAP értékek szignifikansan alacsonyabbak voltak a SEVO és SEVO+ csoportokban
a propofol csoportokhoz vizonyitva (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. Az intraoperativ BIS és TOF atlagértékek a SEVO+ és PROP+ csoportok

0sszehasonlitdsakor nem mutattak szignifikans kulonbséget.

4.2. Gyoqyszerfelhasznalas és perioperativ adatok (1.)

4.2.1. Sevoflurane anesztézia

A fentanyl és az atracurium indukcidés dozisa hasonld volt a SEVO és SEVO+
csoportok 6sszehasonlitasakor, szignifikans kulonbség nem volt. Az indukcié soran
alkalmazott propofol mennyisége szignifikdnsan alacsonyabb volt a SEVO+
csoportban (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
kilénbségek nem voltak szignifikansak.

A mdateti id6étartam, az anesztézia id6tartama és az intraoperativ kontrollalt
hypotensio elérésének idétartama a SEVO és SEVO+ csoportokban hasonlé volt. A
narkozis befejezésétdl az extubacidig eltelt idé6 a SEVO+ csoportban szignifikansan
rovidebb volt, mint a SEVO csopotban (SEVO vs. SEVO+ 14,5+ 39 vs. 11,1 £ 4,7
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min, p=0,002). A posztoperativ id6szakban rogzitett MAP a narkozis kezdetekor mért
ertékre (£5%) rovidebb id6 alatt tért vissza a SEVO+ csoportban a SEVO csoporthoz
képest, a kuléonbség nem volt szignifikdns. A korai posztoperativ idészakban
alkalmazott neuromuscularis blokkold hatasat felfliggeszté antidétum (neostigmin-

atropin) és a minor aneszteziolégiai szovédmeények tekintetében kulonbség nem volt.

4.2.2. Propofol anesztézia

A narkdzis bevezetésekor felhasznalt fentanyl és atracurium mennyiségek a PROP és
PROP+ csoportokat 0sszehasonlitva nem mutattak szignifikans kilonbséget. Az
indukcio soran alkalmazott propofol dozisa szignifikdnsan 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) . Az intraoperativ fentanyl és atracurium felhasznalas nagyobb,
mig a propofol felhasznalas kisebb volt a PROP+ csoportban, a kulonbségek nem
voltak statisztikailag szignifikansak.

A mitéti id6étartam, az anesztézia idétartama és az intraoperativ kontrollalt
hypotensio elérésének idétartama a PROP és PROP+ csoportokban hasonlé volt. A
narkozis 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 narkozis kezdetekor mért
értékre (£5%) roévidebb id6 alatt tért vissza a PROP+ csoportban, a kulénbség nem
volt szignifikans. A korai posztoperativ idészakban alkalmazott neuromuscularis
blokkol6 hatasat felfiggeszt6 antidotum (neostigmin-atropin) és a minor
anesztezioldgiai szovoédmeények tekintetében a PROP és PROP+ csoportok kozott

nem volt szignifikans eltérés.

4.3. Narkézisok kéltségelemzése (1.)

4.3.1. Sevoflurane anesztézia

Az indukciokor alkalmazott propofol kéltsége szignifikansan kisebb volt az SEVO+
csoportban a SEVO csoporthoz képest (SEVO vs. SEVO+ 359,6 + 49,6 Ftvs. 2914 +
58,9 Ft, p=0,016). A bevezetéskor felhasznalt fentanyl és az atracurium koéltségében
nem volt statisztikailag szignifikans eltérés a két csoport kozott. A matét alatti

fajdalomcsillapitas érankeénti koltsége emelkedett, mig a felhasznalt sevoflurane és
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atracurium orankeénti koltsége kisebb a SEVO+ csoportban a SEVO csoporthoz képest
— a kulonbség statisztikailag nem volt szignifikans. Az Osszesitett orankeénti
gyogyszerkoltség szignifikansan kisebb volt a SEVO+ csoportban (SEVO vs. SEVO+
2740,4 + 1274,1 vs. 2436,6 + 1097,4 Ft/ora, p=0,002). Szignifikansan nagyobb volt a
felhasznalt egyszer hasznalatos eszkdzok koltsége a SEVO+ csoportban a SEVO
csoporthoz képest (SEVO vs. SEVO+ 2011,9 + 34,1 vs. 7207,5 + 37,2 Ft, p=0,001).
Egy narkdzis, 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 Ft/6ra, p=0,001).

4.3.2. Propofol anesztézia

Az indukcidkor alkalmazott propofol koltsége szignifikansan kisebb volt a PROP+
csoportban a PROP csoporthoz képest (PROP vs. PROP+ 353,4 £ 24,8 vs. 251,1 +
62,0 Ft, p<0,001). A narkozis bevezetésekor felhasznalt fentanyl és az atracurium
koltségében nem volt szignifikans kilénbség a PROP és PROP+ csoprtok kozott. A
matét alatti fajdalomcsillapitas 6érankénti koltsége magasabb, mig a felhasznalt
propofol és atracurium orankénti koltsége alacsonyabb volt a PROP+ csoportban, a
PROP csoporthoz viszonyitva. Az 0Osszesitett orankénti gyogyszerkdltség
szignifikansan kisebb volt a PROP+ csoportban a PROP csoporthoz képest (PROP
vs. PROP+ 2582,3 + 936,2 vs. 2332,2 + 771,9 Ft/6ra, p<0,001). Szignifikansan
nagyobb volt a felhasznalt egyszer hasznalatos eszkdézok koltsége a PROP+
csoportban (PROP vs. PROP+ 2507,9 + 21,7 vs. 7675,6 + 58,9 Ft, p<0,001). A
narkozis 0sszkoltségét tekintve, a PROP+ csoport szignifikansan magasabb koltségi
(PROP vs. PROP+ 4101,3 £ 1311,3 vs. 6854,1 + 2504,8 Ft/6ra, p<0,001).
Osszegeztilk és adott mitéti idétartamhoz rendeltiik a narkozisok teljes
koltségét. Az altatasi koltségek egy orara szamitott nagysaga a mdatéti id6
ndvekedésével forditottan aranyosan csokkent (1. abra). A 60 perces beavatkozasnal
tapasztalhaté nagyobb kulonbség a 240. percben mar elhanyagolhatéva valt, a
csoportok kdzott szignifikans eltérés nem volt. A hosszabb beavatkozasok egységnyi

id6ére szamitott 6sszesitett koltsége alacsonyabb volt.
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1. dbra Anesztézia teljes kbltsége

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; Ft=Magyar Forint.

4.4. Narkézis hatasa a kognitiv funkcidkra (11.)

A vizsgalat soran 30 kombinalt (sevoflurane anesztézia) és 30 teljes intravénas
(propofol anesztézia) narkozisban végzett ful-orr-gégészeti beavatkozason atesett
beteget vizsgaltunk. A bevalogatott betegek az életkor, az iskolai végzettség (elvégzett
iskolai évek), az anamnézisben szerepld egyéb adatok (hypertonia, dohanyzas,
alkoholfogyasztas) és a mutéti paraméterek (matéti id6, narkdzis id6tartama)
tekintetében nem mutattak szignifikans eltérést.

A két narkozistipus kozotti kuldnbség szignifikans volt, a vizsgalt vitalis
paraméterek tekintetében (p<0,05), kivéve az SpO2-t (N.S.) és a maximalis diasztolés
vérnyomas értéket (p=0,05). A vizsgalatban részt vev6 betegek életkoraban és iskolai
végzettségében szignifikans kulonbséget nem talaltunk, de a tesztek megértésére és
teljesitésére az iskolazottsag meértéke hatassal volt. A Pearson-féle korrelacié
kimutatta, hogy a betegek teszteredményei pozitivan korrelalnak az iskolazottsaggal
€s negativan az életkorral.

Az eredményeket elemezve megallapithatd, hogy a vizsgalt altatasok utan 2
oraval (révidtavu elemzés) a kognitiv funkcidk szignifikansan rosszabbak voltak, mint

a mitétek el6tt.
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5. Megbeszélés

5.1.Hemodinamikai paraméterek és qyoqyszerfelhasznalas (1.)

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 értékek a SEVO/PROP illetve SEVO+/PROP+
O0sszehasonlitasakor szignifikansan alacsonyabbak voltak a sevoflurane alapu
narkozisok esetében (p<0,05). Az intraoperativ hypotensio létrejottének idétartamaban
a két narkozistipus kozotti kulonbség nem volt szignifikdns. A PROP és PROP+
csoportokban a hypotensio gyorsabban jott létre, mint a SEVO és SEVO+
csoportokban.

Eredményeink szerint a SEVO+ és a PROP+ csoportok perioperativ 0sszesitett
gyégyszerfelnasznalasa csokkent. A narkozis indukcidjakor alkalmazott propofol
mennyisége szignifikansan kisebb volt a SEVO+ és a PROP+ csoportokban (p<0,001).
Az intraoperativen alkalmazott fentanyl mennyisége nagyobb, a felhasznalt altatoszer
mennyisége kisebb volt a SEVO+ és PROP+ csoportokban (a kilonbség nem
szignifikans). A neuromuscularis blokkolobdl 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 dsszehasonlitva. A PROP+
csoportban az intraoperativ pulzusszam alacsonyabb volt, ezzel szemben a MAP
emelkedett a PROP csoporthoz képest. A hemodinamikai paraméterek ilyen iranyu
valtozasait a altatdoszerek, a fajdalomcsillapitdé és a neuromuscularis blokkold
keringésre valé6 hatasa, valamint a megvaltozott gyogyszerfelhasznalas
magyarazhatja. A SEVO+ és a PROP+ csoportokban az altatoszer igény csokkent, igy
a kardiovascularis hatasok és a fentanyl-atracurium felhasznalas ennek megfeleléen
valtoztak.

A narkdzis gyogyszereinek adagolasat a BIS és TOF monitor is segiti, igy a
gyoégyszerek esetleges alul-, vagy fellladagolasa nagyobb valosziniséggel
elkerilhet6. A kibOvitett monitorozasnak koészonhetéen a narkézisvezetés

célorientaltabb, a hemodinamikai paraméterek értelmezését segiti a BIS és TOF
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monitor hasznalata. A SEVO+ és PROP+ csoportokban csokkent az altatészer
felhasznalt mennyisége, mig a fajdalomcsillapitd felhasznalas esetében emelkedés
volt tapasztalhaté. A neuromuscularis blokkold intraoperativ adagja eltéréen valtozott
a SEVO+ és a PROP+ csoportokban. Ennek hatterében a fentebb emlitett eltéré hatas

allhat (sevoflurane és propofol eltéré hatasa a neuromuscularis junkciora).

Eredményeink arra engednek kovetkeztetni, hogy a sevoflurane alkalmazasaval
lassabban kialakuld, de mélyebb kontrollalt hypotensio hozhato Iétre. A BIS és TOF
monitorok hasznalata a altatészer felhasznalas nagysagara osszességében kedvezd
hatassal van, de ennek kovetkeztében a fajdalomcsillapitdé és neuromuscularis
blokkolo felhasznalas valtozhat (sevoflurane esetében csdkken, mig propofol

hasznalata soran emelkedik).

5.2. Perioperativ szé6védmények (1.)

Vizsgalatunk eredményei alapjan, a perioperativ idészak szévédményei a sevoflurane
és a propofol anesztézia O6sszehasonlitasaban hasonlé gyakorisaguak voltak. Az
ébredési fazisban a muitét vége és az extubacio kozotti idétartam a mindkét
narkézisforma esetében hasonloé volt (SEVO vs. PROP és SEVO+ vs. PROP+). Ez az
id6 a SEVO+ és PROP+ csoportokban szignifikansan rovidebb volt, mint a SEVO és
PROP csoportokban (p<0,01). A posztoperativ. MAP visszatérése a kezd6
(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 fajdalomcsillapité igény és felhasznalas allhat.
Eredményeink azt mutatjak, hogy a perioperativ szovédmények tekintetében
sevoflurane és propofol k6zott nincs szignifikans kulonbség. BIS és TOF monitor

alkalmazasa gyorsithatja a narkdzis utani ébredést, felépulést.

5.3. A perioperativ id6szak anesztezioldgiai kbltséqgei (1.)

Vizsgalataink eredményei azt mutatjak, hogy az intraoperativ gyégyszerfelhasznalas

orankénti koltsége a legmagasabb a SEVO csoportban volt, ellentétben a tobbi
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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 altatészer koltsége nem  kulonbdzik  szignifikansan.
Vizsgalatunkban az FGF 1,0 L/perc volt, eredményeinket ez befolyasolhatta.
Megallapithaté tovabba, hogy a SEVO+ és a PROP+ csoportok teljes érankeénti
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. Eredményeink szerint az egyszer
hasznalatos eszk6zok koltsége és ez altal a narkdzisok Osszesitett drankénti koltsége
szignifikdnsan magasabb volt a SEVO+ és a PROP+ csoportokban a SEVO és PROP
csoportokhoz képest (p<0,001).

Az orankénti Osszkoltségeket vizsgalva (a gyoégyszer felhasznalasi mutatokat
figyelembe véve) megallapithato, hogy a sterilitds szabalyainak betartasa mellett, a
narkozisok koltsége az els6é egy oraban az eltelt id6tél fuggetlenul, azonos volt. A
masodik oraban az ,orankénti” dsszkoltség mar jelentésen csoOkkent, mig ennél
hosszabb narkézisok soran az orankénti koltség mar alig valtozott. Egy narkoézisra
vonatkoztatva a perioperativ 6sszes gyogyszerkoltséget (pl. antidétumok: neostigmin—
atropin, naloxon, flumazenil; esetleges szovédmények koltségét is beszamitva)

pontosabb képet kapunk és az érték jobban tukrozi a varhatd koltségeket.

Osszefoglalva elmondhatd, hogy a propofol narkézis (BIS és TOF monitor
hasznalataval vagy a nélkul) magasabb koltségl az egyszer hasznalatos eszk6zok és
a teljes narkozis koltség tekintetében, mint a sevoflurane narkdzis (hasonld
betegmonitorozasi koérilmények kozott). Megallapithaté az is, hogy a BIS és TOF
monitorok intraoperativ hasznalata az egyszer hasznalatos eszk6zok koltségét és
ezaltal az 6sszkdltséget noveli, de a perioperativ gyogyszerkoltséget mérsékelheti (2-
4. abrak).
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Teljes gyogyszerkoltség (Ft/éra)
2740,4+1274,1

2. abra Teljes gydgyszerkéltség (Ft/ora) a vizsgalt csoportokban

Atlag+SD; SEVO=sevoflurane alapu anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapl anesztézia BIS és TOF
monitorozassal kiegészitve; PROP=propofol alapu anesztézia; PROP+=propofol alapu anesztézia BIS
és TOF monitorozassal kiegészitve; Ft=Magyar Forint; SEVO vs. SEVO+ p=0,002; PROP vs. PROP+
p<0,001.

2582,3+936,2

2436,6+1097,4
' 2332,2+771,9

mSEVO OSEVO+ mPROP mPROP+

Egyszer hasznélatos eszk6zdk koltsége (Ft)

7675,6+58,9

7207,5+37,2

|
2011,9+34,1 2507,9%21,7

EBSEVO OSEVO+ ®PROP BPROP+

3. dbra Egyszer hasznalatos eszkdzdk kéltsége (Ft)

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; Ft=Magyar Forint; SEVO vs. SEVO+ p=0,001; PROP vs. PROP+
p<0,001.

Teljes narkézis koltség (Ft/ora)

6854,1+2504,8

6184,5+2644,3

4101,3+1311,3

3766,5+1649,2

mSEVO OSEVO+ mPROP mPROP+

4. abra Teljes narkézis kéltség (Ft/ora)

AtlagtSD; SEVO=sevoflurane alapu anesztézia; SEVO+=sevoflurane alapl anesztézia BIS és TOF
monitorozassal kiegészitve; PROP=propofol alapu anesztézia; PROP+=propofol alapu anesztézia BIS
és TOF monitorozassal kiegészitve; Ft=Magyar Forint; SEVO vs. SEVO+ p=0,001; PROP vs. PROP+
p<0,001.
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5.4. Alvasmélyséqg és neuromuscularis blokk mértékének intraoperativ monitorozasa

és ennek hatasa a narkozis kéltséqeire (1.)

Az altatasi orara vetitett narkozis koltségértékek azt mutatjak, hogy az anesztézia
gyogyszerkoltségei a kibdvitett monitorozas eredményeképp megvaltoznak. Az
altatoszer, a fajdalomcsillapitd és a neuromuscularis blokkolé gydgyszertani hatasai
és kolcsonhatasai adott szer felhasznalt mennyiségére befolyassal vannak (direkt és
indirekt hatas). Az elvégzett vizsgalat azt sugallja, hogy az ébredés gyorsabb, a vitalis
parameéterek hamarabb rendez6dnek azon altatasok utan, ahol intraoperativ
alvasmeélység- és neuromuscularis mikodés monitorozasa tortént, fuggetlenul az
alkalmazott altatészertél. A BIS és a TOF monitor hasznalata az 6sszkoltség egyes

elemeit kildnb6z6 mértékben és iranyba befolyasolja.

Eredményeinket Osszesitve alkalmasnak itéljik a BIS és TOF monitorok
hasznalatat a gyogyszerfelhasznalas csokkentésére. Az alkalmazott kdltségszamitasi
modok konnyen kovethetéek és kivitelezhetbek a gyakorlatban. A narkdzisok
koltséghatékonysagat tekintve tovabbi kiegészitd vizsgalatok szUkségesek a
tekinteteben, hogy a BIS és TOF monitor hasznalata milyen befolyassal van a QALY -

ra.

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

Az elvégzett vizsgalatok alapjan megallapithaté, hogy a narkdzis rovidtavon
befolyasolja a kognitiv funkciokat. A sevoflurane és a propofol narkdzis is rontja a
kognitiv funkcidkat, dsszehasonlitasukban statisztikailag értékelhet6 kulonbséget nem
talaltunk. Az altatast kdveté masodik éraban egyes kognitiv funkcidk (térbeli vizualis
képesség, figyelem, memoria, nyelvi készség) szignifikansan rosszabbak mindkét
csoportban. A tesztek teljesitésére az életkor (negativ korrelacio) és az iskolazottsag
(pozitiv korrelacid) hatassal van. A vizsgalat, a rovid kovetési id6 miatt, csak a
narkézist kovetd orak kognitiv funkciok valtozasara enged kdvetkeztetni. A
hosszabbtavu nyomon kovetés hianya miatt a reverzibilitasra kovetkeztetés nem

vonhato le.
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6. Az értekezés eredményeinek 0sszegzése és jelentésége a gyakorlatban

. Vizsgalataink soran kidolgoztunk egy narkozisvezetési és Kkoltségszamitasi

modszertant, ami egy hatékony perioperativ koltségelemzés része lehet.

. Magyarorszagon el6szor végeztink perioperativ koltségelemzési vizsgalatot

validalt  koriimények  mellett, sevoflurane és  propofol narkdzisok

0sszehasonlitasaban.

. Magyarorszagon el6szor végeztink és tettink kdzzé olyan prospektiv randomizalt

vizsgalatot, amely soran sevoflurane és propofol narkdzisokat hasonlitottunk 6ssze

BIS és TOF monitorozasi technikak egyuttes alkalmazasaval.

. Vizsgalataink eredményei alapjan a kovetkezbket allapithatjuk meg:

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

e BIS és TOF monitorok alkalmazasa az altatoszer felhasznalas nagysagara
Osszességében kedvezd hatassal van, de ennek kovetkeztében a
fajdalomcsillapitd6  (mindkét altatészer esetében emelkedhet) és
neuromuscularis blokkolé (sevoflurane esetében csdkkenhet, mig propofol
esetében emelkedhet) felhasznalas valtozhat;

e a perioperativ szovédmények tekintetében sevoflurane és propofol kdzott
nincs szignifikans kilénbség;

e BIS és TOF monitor alkalmazasa gyorsithatja a narkdzis utani ébredést,
felépllést (rovidebb id6 az extubacidig, a MAP posztoperativ
normalizalédasa gyorsabb);

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

e a teljes intravénas narkodzis (propofol anesztézia) BIS és TOF monitor
hasznalataval, vagy mindezek nélkul, magasabb koltségl, mint a
sevoflurane anesztézia hasonl6 betegmonitorozasi korulmeények kozaott;

e a BIS és TOF monitorok intraoperativ hasznalata az egyszer hasznalatos
eszk6zok koltségét és ez altal az 6sszkoltséget noveli, de a perioperativ
gyogyszerkoltséget mérsékelheti;
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a BIS és TOF monitorok hasznalata a gyogyszerfelhasznalas egyes
elemeinek direkt csdkkentésére (sevoflurane, propofol, atracurium)
alkalmas;

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

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

a kognitiv funkciok, altatoszer tipusatol flggetlenll, a narkézist kdvetéen
szignifikansan rosszabbodnak a korai posztoperativ idészakban, az
altatdszerek 6sszehasonlitasakor statisztikailag eértékelhet6 kulonbség nem
volt;

a tesztek teljesitésére az életkor (negativ korrelacio) és az iskolazottsag

(pozitiv korrelacio) hatassal van.
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