EGYETEMI DOKTORI (PhD) ERTEKEZES TEZISEI

A miitoszemélyzet relativ szevofluran expozicidjanak és
a szivargas forrasanak vizsgalata altalanos anesztézidban végzett
kraniotomias miitétek alatt

Dr. Tanko Béla

Témavezeto:

Dr. Molnar Csilla

DEBRECENI EGYETEM

Idegtudomanyi Doktori Iskola

Debrecen, 2016



e rers

forrasanak vizsgalata altalanos anesztéziaban végzett kraniotOmias miitétek

alatt

Ertekezés a doktori (PhD) fokozat megszerzése érdekében

a klinikai orvostudomanyok tudomanyagaban

irta; Dr. Tankd Béla okleveles aneszteziologus szakorvos
Készult a Debreceni Egyetem Idegtudomanyi doktori iskolajakeretében

Témavezetd: Dr. Molnar Csilla, PhD

A doktori szigorlati bizottsag:
elnok: Prof. Dr. Antal Miklos, az MTA doktora
tagok: Prof. Dr. Bogar Lajos,az MTA doktora
Prof. Dr. Magyar Janos, az MTA doktora
A doktori szigorlat idépontja: 2016.4prilis 15. 11.00 ora, Debreceni Egyetem

AOK Aneszteziologiai és Intenziv Terapias Tanszék

Az ertekezés biraloi:
Dr. Adam Balazs, PhD
Dr. Batai Istvan, PhD
A biralobizottsag:
elnok: Prof. Dr. Antal Miklos, azMTA doktora
tagok: Prof. Dr. Bogér Lajos, az MTA doktora
Prof. Dr. Magyar Janos, az MTA doktora
Dr. Adam Balazs, PhD
Dr. Batai Istvan, PhD
Az értekezés vedésének idépontja: 2016.4prilis 15. 13.00 o6ra,
Debreceni Egyetem Belgyodgyaszati Intézet ,,A” épiilet tanterme



Bevezetés

Mig az utobbi évtizedekben az anesztézia eszkoztira sokat fejlédott és az
inhalécios anesztetikumok is biztonsagosabba valtak, a munkahelyi expozicio és
annak lehetséges egeszségkarositd kovetkezményei a mai napig vizsgalatok
targyat képezik. Az ok-okozati viszony nehezen feltérképezhetd. A kronikus
expozicid potencidlis egeszségkarositd hatasara iranyuld huméan vizsgalatok
tobbsége  retrospektiv  epidemiologiai  megfigyeléseken alapulnak. A
parhuzamosan fennall6 egyéb lehetséges egészségkarositd tényezdk (pl. ionizalo
sugarzas, fert6tlenitOszerek, stressz stb.) kozil nem izolalhatoak csak az
inhalacidsanesztetikumok hatasai. A  prospektiv  vizsgalatokat etikai
megfontolasok is korlatozzak (lehetséges karos hatasoknak vald célzott kitétel).
A szubklinikai expozicié kéros kodvetkezményeit vizsgaldo tanulmanyokkal
parhuzamosan megjelentek azok a torekvések is, melyek az expozicio
maximalisan megengedheté kiuszobértekének definialasat céloztdk meg.
Meértékének a 8 oOras idOszakaszra atlagolt munkalégtéri koncentracid lett
bevezetve, ppm-ben (parts per million) kifejezve. A kiszobértékek kijelolesénél
az Egyesult Allamokban a NIOSH (National Institute forOccupationalSafety and
Health)  minden  inhalaciosanesztetikum  elfogadhatdé ~ munkalégteéri
koncentraciojat 2 ppm-ben szabta meg. Az Eurdpai Unidban azonban a mai
napig nem szilettek meg az egységes konszenzuson alapulé standardokés az
orszagokként gyakran kiilonb6zokiiszobértékek a mai napig csak ajanlas szintjén
maradtak. Ennek egyik lehetséges magyardzata a célzott vizsgélatok relativ

hianya és a mar korabban emlitett metodikai korlatok.



Az inhalacids anesztetikumok lehetséges egészségkarosito hatasai
Genotoxicitas

A halotan és nitrogén-oxidul kombinacidjaval exponalt miitéi személyzet
fehérvérsejtjeiben eldészor a  kilencvenes években figyelték meg a
testvérkromatidak kicserélodésének gyakoribba valasat.Hoerauf és munkatarsai
emelkedett prevalenciat talaltak izofluran/nitrogénoxidul kombinacié mellett
azokban az esetekben is, amikor az expozicio mértéke a kuszobeérték alatt
maradt (0,5 illetve 11,8 ppm).Wiesner a kiszobértéket meghaladdé expozicional
a mitd dolgozodinak limfocitaiban a mikronukleuszok frekventaltabb jelenlétét
szevoflurannal exponélt aneszteziolégusok limfocitadiban a testvérkromatida
kicserélodésének aranyat 30%-kal magasabbnak taldlta, mint a kontroll
csoporban, ugyanakkor a mikronukleuszok szadmaban nem volt kilénbség. A
mikronukleuszok frekventaltabb jelenlétét a human limfocitdkbanBonassi
0sszefuggésbe hoztadaganatos betegségek emelkedett rizikojaval.

A testvérkromatida kicserélédés rataja magasabb volt olyan sziilokben, akiknek
ujszulotteiben malformaciok jelentkeztek, illetve azokban, akiknek ismételt
abortuszuk volt. A fenti genotoxikuselvaltozasok reverzibilisek, ésha az
aneszteziologus tavol marad a mit6t6l, néhany honap elteltével mar nem

mutathatoak Ki.

Kognitiv és pszichomotoros funkciokra gyakorolt hatasok

Az ezenterlleten vegzett tanulmanyok tobbségét a  halogénezett
anesztetikumoknitrogén-oxidullal kombinalt alkalmazésa mellett végezték, igy
jelenleg igen kevés adat all rendelkezésiinkre az egyedili alkalmazasuksoran
1étrej6vO expozicido mellékhatasairol. A korai retrospektiv vizsgalatok a rosszul

ventilalt miték dolgozdinal gyakrabban jelentették olyan tiinetek eldfordulasat,
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mint a fejfajas, a szeédulés, a memdriazavarok és faradtsag. Bruce és munkatarsai
vizsgalataban azok az dnkentes alanyok, akiket 500 ppm nitrogén-oxidul és 15
ppmhalotan kombinacidjaval vagy 15 ppmenflurannal exponéaltak néhany o6ran
at, teljesitménycsokkenést mutattak a pszichomotoros teszteken. Ugyanakkor,
akiket kizardlag nitrogén oxidul expozicié ért, csak egy tesztben mutattak
vizsgalatok:Lucchini és munkatarsai megnyult reakcio idot regisztraltak a
munkahét végen azoknal, akik enfluran (1,3 ppm) és nitrogén oxidul (62,6 ppm)
keverékének voltak kitéve. A miitéi személyzet rosszabbul teljesitett a munkahét
végén, amikor aanesztéziatinhalacios anesztetikumokkal tartottak fenn, mint
amikorcsak teljes intravénas aneszteziat alkalmaztak.
Egykésébbimulticentrikusvizsgalatbanviszont nem talaltak kognitiv illetve
pszicho-motoros funkciéromlast, amikor az expoziciét- a megfeleld
védointézkedések  bevezetésével-a  kiuszObértek alatt tartottak. Egyes
tanulmanyok a mozgaskoordinaciét és egyensulyozo képességeket vizsgaltak.
Vouriot statikus és dinamikus poszturografias tesztek soran ezenfunkciok
lényeges romlasat regisztralta a kronikus expozicio mellett dolgozé

mitdszemélyzetnel.

A reproduktiv rendszerre gyakorolt hatasok

A 80-as évekig szamos epidemiologiai tanulmany vetette fel annak lehetdségét,
hogy az inhaldcids anesztetikumokkal torténé expozicid noveli a spontan
abortuszok és a velesziletett rendellenessegek aranyat A beszamolok
kovetkeztetései azonban metodoldogiai hidnyossagok miatt megkérddjelezhetdek
voltak, ugyanis nem szolgéltattak adatokat az expozici6d iddtartamarol, a miitd
légcseréjérél, az inhalacios anesztetikumok tipusardl és koncentracidjarol.
Boivin 1997-ben végzett meta-analizise megerdsitette, hogy a magas

koncentracioju inhalacios anesztetikumokkal vald expozicio valoban emelni



latszik az abortuszok rizikojat Az utdbbi leginkdbb a gyermeksebészetben,
valamint 4allatorvosi praxisokban volt megfigyelhetd, ahol az anesztéziat
maszkkal vagymandzsetta nélkuli tubusokkal végezték.A  biztonsagi
intézkedések bevezetésével jelentdsen csokkentek az expozicioval kapcsolatba
hozhatdé malformaciok, halvasziletések és infertilitas koruli félelmek. Bar
néhany felmérés alacsonyabb sziiletési sulyrol, gyakoribb korasziilésrél szamolt
be, egyik sem tamogatta a szlletési rendellenességek magasabb prevalencidjat.
Ugyanakkor nemrégiben egy tanulmany, mely 10 éven at gyijtott informaciot az
egészségiigyli  dolgozok  sziilésérdl  ¢€s gyermekeik  velesziiletett
rendellenességeirdl, bizonyos fejlodési rendellenességek - foleg a sziv és a
hamszoveti rendellenességeinek gyakoribba valasat mutatta ki az inhalacios

anesztetikumnak kitett nd1 dolgozok ujsziilotteiben.

A miitoi légtér szennyezodésének ismert mechanizmusai

Maszkkal torténd inhalacids narkozis

Amikor az inhalaciés anesztéziaindukcioja és fenntartasa maszkkal torténik, a
leveg6-gaz keverék magas koncentracidja, a maszk tokéletlen zarésa, valamint a

nagymértékll friss gadzaramlas miatt jelentds a 1égtéri szennyezddes 1&p fel.

Gyermeksebészeti anesztézia

A gyermeksebészeti anesztézidban gyakran haszndlnak mandzsetta nélkuli
tubusokat a csecsemOk ¢és kisgyermekek altatdsanal, hogy elkeriljék a
mandzsetta okozta trachea nyalkahartyakompressziossériiléseit. A miit6
legterébe torténé anesztetikumszivargds ez esetben magasabb, mint a

mandzsettas tubusokkal végzett altatasok eseteben.



A parologtatd feltdltése
Jelentés mértéki 1égtéri szennyezddés keletkezhet a régebbi rendszeri
parologtatok nyilt feltdltésekor, de eléfordulhat a modern, taltoltést kivédd

adapterek, pl. Quik-Fil™, DragerFill™, ill. Easy-Fil™ hasznalatakor is.

A mandzsettas endotrachealis tubusok elégtelen tomitése
A mandzsetta elégtelen felfUjasa, atubus Kki- vagy becslUszasa, a
trachea/tubusméretbeli diszkrepancidja,mandzsetta sériilése, hibaspilot ballon

szelep,mind direkt szivargashoz vezethetnek.

A szevofluranrél roviden

A szevofluran(2,2,2,-trifluoro-1-(trifluoromethyl) ethyl-éter) egyike a jelenleg
leggyakrabban alkalmazott inhalacidés anesztetikumoknak, mely alacsony
veroldékonysdganak (ver.gazeloszlasi hanyados 0,67) koszonhetdéen gyors
elalvast és gyors ébredest tesz lehetévé. A szevofluran MAC értéke 1,7-2,3
vol% kozott van. Az idegsebészeti anesztéziaban széles korben hasznélatos,
mivel MAC 1,5 értéekig az agyi autoregulaciot nem Kkarositja és a CO2
reaktivitas is megtartott marad. A metabolikus rata csokkentése révén,
cerebroprotektivhatassal rendelkezik. 1,5 MAC folott azonban cerebralis
vazodilataciot okoz, ezért ennél nagyobb koncentracioban vald hasznélata az
intrakranialis nyomasfokozddassal jaro korképek esetében nem ajanlott.

A szevofluran csaknem teljes mennyisége valtozatlan formaban a tiidon

keresztul Urdl ki és csak kevesebb, mint 5%-ban metabolizalédik.

Vizsgalatsorozatunkat a DEKK Idegsebészeti Klinika miitdjében végeztiik.
Munkank sordn a személyi expoziciot térképeztiik fel kraniotomids miitétek
alatt. Feltételeztik, hogy a kraniotdmias mitétekalatt az operatér inhalacios

anesztetikumexpozicioja  fokozott.Ezt arra  alapoztuk, hogy az



altalunkalkalmazott szevofluranrossz veéroldékonysdga, a miitétre jellemz6
folyamatos szivargo vérzés és az agy magas perfuzidja elGsegiti a szoveti
kiparolgast a miitéti teriiletbdl, melynek kozvetlen kozelében az operatdr

1égz6z6n4ja van.

Célkitiuzeések

Els6dleges célunk az volt, felmérjiik és dsszehasonlitsuk az idegsebész és az

aneszteziologus relativ szevofluran terhelését kraniotomias miitétek alatt.

A kiindulé hipotézisiink szerint, a kraniotomiat végzo operatér fokozott
expozicids kockazatnak van kitéve. Feltetelezesiinket arra alapoztuk, hogy a
szevofluran rossz véroldékonysaga, az agyszOvet magas perfozidja, €s
intracerebralis mitétekre jellemzO folyamatosan szivargd vérzés jelentds
anesztetikum kiparolgast eredményez a miitéti teriiletrdl, melyhez az operator
1égz6zon4aja kozel és fix tavolsagra helyezkedik el. A hipotézisiink igazolasara

Osszehasonlitottuk az operatdr és az anesztezioldgus expoziciojat.

Maésodik vizsgalatsorozatunk hipotézise szerint, a beteg légutjainak tokeéletlen
tomitéese (az endotrachedlis tubus mandzsettajaval) szerepet jatszhat a
litottuk az intubalt beteg szaja kozelében mérhetd anesztetikum szennyezddést
(a légtéri szevoflurdn koncentraciot) az operatér és az aneszteziologus

expozicidjaval.

Harmadik vizsgalatsorozatunk hipotézise szerint az aneszteziologus személyi
expozicidja befolyasolhatd a munkaterilete térbeli megvaltoztatasaval. Ennek
igazoldsdra az aneszteziolégus szevofluranexpoziciojat két kiilonbozo

elhelyezkedésben mertiik meg.

Negyedik vizsgalatsorunkban feltételeztik, hogy az endotrachedlistubus

mandzsetta felfljasanak modszere befolyasolja a miit6i 1égtér anesztetikum
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szennyezddését. Hipotézislink tesztelésére dsszehasonlitottuk az intubdlt beteg
szaja mellett mérhetd légtéri szennyezddést a mandzsetta empirikus és

kontrollalt felfajasa mellett.

Vizsgélati alanyok és mddszerek

Vizsgélati elrendezes

A vizsgalatainkba 6sszesen 103, I-111 ASA kockazati besorolasu beteget vontunk
be, akik supratentorialis térfoglalas miatt elektiv tumorrezekcios mitéten estek
at 2008 és 2012 kozott. A betegek atlagéletkora 53 + 14 év volt, megoszlasuk
nemek szerint 42 n6 €s 61 férfi. A vizsgalatba csak az irasban hozzajarulasukat
ado betegeket valogattuk be, egyéb kizar6é kritériumokat nem alkalmaztunk.
Vizsgélataink protokolljat a DEOEC Etikai Bizottsdga attekintette és
Kivitelezését jovahagyta (RKET/IKET 2483-2006).

Elsé méréssorozatunkban a sebész és az aneszteziolodgus szemelyi expoziciojat
hasonlitottuk 6ssze, 51 mérest végeztink. Masodik vizsgalatunkban az
miitéasztalhoz  viszonyitva, 0Osszesen 22 mérés alapjan. Harmadik
vizsgalatunkban a beteg légutjaibol szarmazd szivargast hasonlitottuk 0ssze a
tubus mandzsetta két kiilonbozd felfijasi technikdja mellett, 6sszesen 30 mérés

alapjan.

Az altalanos anesztézia protokollja

Vizsgalatainkban az altalanos anesztézia bevezetésére 1,0-2,5 mg/tskgpropofolt,
1,5-2 ug/tskgfentanylt, 0,6 mg/tskgrocuroniumot hasznaltunk, a fenntartaséara
alacsony aramlason (2 liter/perc) levegé+szevofluran keveréket alkalmaztunk

(0,6-1,2 MAC), melyet ZeusDraeger altatogéppel biztositottunk. Az
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izomrelaxaciot 0,3-0,4mg/kg/h rocuroniummal, az analgéziat 0,5-2 ug/tskg/h
perflzorralfenntartottfentanyllalvégeztiik. A miitét alatt standard monitorozast
alkalmaztunk (artérias vérnyomas, EKG, pulzoximetria, kilégzési széndioxid,

Ki- és belégzési szevofluran koncentracio).

Endotrachealisintubacio

Az endotrachealisintubaciohozpolivinil-kloridbol (PVC) készilt RischFlex
tubust hasznaltunk, melynek nagy térfogatl mandzsettaja atraumatikus tomitest
hivatott biztositani alacsony felfujasi nyomasokon.Vizsgalataink soran a
nébetegek esetében 7,0-7,5, férfiak esetében 8,0-8,5 méretii tubust hasznaltuk. A
mandzsetta kontrollalt felfdjasaRuschEndotest eszkbzzel tortént, mely
segitségével a nyomast pontosan lehet beallitani, fenntartani és monitorozni. A
mandzsetta nyomasat a nemzetkozi ajanlasoknak megfeleléen 25-30 vizem-re

allitottuk be.

A miitoi személyzet elhelyezkedése a kraniotomias miitétek alatt

A kraniotomias miitéteknél a miitéti személyzet elhelyezkedésének sajatossaga,
hogy a sebészeti team a mitbdasztal fejvégénél helyezkedik el, mig az
altatdorvosmunkateriilete miitéasztal oldalanal vagy a miitéasztal operatOrrel
szemben 1évé vegénélvan.Fontos kiemelni, hogy a miit6 légcirkulacios
rendszere a friss levegdtkdzvetleniil a muitdasztal folott aramoltatja be.igy a
fejvégnél dolgozd sebész 1€gz6zonaja a lamindris aramlads zonajaban
helyezkedik el, mig az altatoorvos, mindkét elrendezés esetében, a turbulens

aramlatok zonajaban dolgozik.
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Miiteti izolalas

A mitétek sordn az izoldldshoz eldre gyartott i1zoldldo szettet hasznaltunk
(Barriercraniotomyset-MoélInicke Health CareREF 88142), ami folyadék és a
levegd szamara nem permeabilis szintetikus anyagbol van. A legnagyobb
elemének (230 x 300 cm) felhelyezéskor, az a padlozatig leérve, a beteget a
miitéasztal teljes hosszaban és szélességében boritja be. Az aneszteziologus feldl
esO oldalon a beteghez vald hozzaféréshez, illetve a gydgyszerelés biztositasa

celjabol az izolalast megemeljlk.

Mintagyiijtes

A levegdmintdk gyljtését egy hordozhaté vakuumpumpaval végeztik (224-
51MTX Air SamplingPump, SKC, Dorset, England), mely képesallandd,
alacsony aramlast biztositani (300 ml/perc). A vakumpumpahoz egy 70 cm
hosszu szilikon vezetéket csatlakoztattunk, melynek disztalis vegén

adszorbenssel toltott, mindkét vegén nyitott mintagyijté ampullat helyeztik el.

Statisztikai analizis

Az adatokat atlag + standard deviacié formajaban adtuk meg. Az adatok
vizsgalatakor kizartunk a tovabbi analizisbdl egy magasan kiugrd szevofluran
koncentracioértéket, mely az atlagérték 165 szerese volt és az anesztetukum
parologtatd intraoperativ feltoltésével magyaraztunk. (2. méréssorozat,
aneszteziologus 1€gz0 zondjaban). Tekintettel arra, hogy a szevofluran
koncentracio egyedi adatai nem mutattak normalis eloszlast, az atlagok
dsszehasonlitdsdhoz szisztematikusan nem parametrikus eljarast alkalmaztunk.
A harom kiilonb6z6 mérési zoéndban detektalt szevofluran koncentraciok
dsszehasonlitdsdhoz Kruskal-Wallis probat alkalmaztunk. Amennyiben ez

szignifikdnsnak bizonyult az egyes csoportokat paronként Mann-Whitney U
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prébajaval hasonlitottuk dssze. Amikor az atlagos szevofluran koncentraciokat
két csoport kdzott hasonlitottuk Gssze a kuldnbségek szignifikanciajat megint
csak Mann-Whitney U prébajaval vizsgaltuk. Amikor az 6sszehasonlitando
adatok normal eloszlast mutattak az 6sszehasonlitast Student t-probéajaval
végeztiik el. A kraniotomias ablak mérete és a sebész 1égzési zondjaban mérhetd
szevofluran koncentracidja kézott valamint a beteg szajanal mérhetd szevofluran
koncentraci6 és a kiilonbozd 1€legeztetési paraméterek kozott feltételezett
Osszefuggéseket Spearmanrank korrelacios teszttel vizsgaltuk, mely szintén nem
normal eloszlasu adatokat feltételez.

A statisztikai szamitasokat a Statisticafor Windows (StatSoft, Tulsa, OK)
szoftverrel végeztilk.Az adatok feldolgozasa soran a p<0,05 ertéket jeloltik meg

a szignifikancia szintjének.

Géazkromatografiasanalizis

A mintak analizise Aglient 6890 gazkromatografias rendszerrel, a mintak
adagolasa Agilent 1888 géztér-mintaadagoloval tortent. A komponensek
szétvalasztasara 30 m hossza 0,53 mm belsé atmérdji, 1 um filmvastagsagu
kolonnat alkalmaztunk, melyben hélium szolgalt vivogazkeént ~4 ml/perc
aramlassal.A szevofluran koncentracioja és a detektalt szevofluran csdcstertilet
kozotti Osszefliggest elézetesen kalibracid segitségével hataroztuk meg. A
mintagyiijtd pumpa perctérfogatdnak és a mintavétel id6tartamanak

figyelembevetelével tortént, az alabbi képlet alapjan:

Vo *mx10°

TR ahol

Cszev [ppm] =
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Cszev a mintagylijtés helyén, a mintagylijtés i1dOtartamara atlagolt

szevofluran koncentracio

Vo 1 mol gézhalmazallapotdészevofluran térfogata szobahdmérsékleten
(24 liter)

m a szevofluran tbmege a mintaban

M 1 mol szevofluran tdmege (200,055 gram)

Q a mintagy(ijté pumpa perctérfogata (300 ml/perc)

t a mintagyljtés idotartama (perc).
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Eredmények

o r e

A mérési eredményeink szerint a sebész 1€gzési zoOndjaban gyljtott
levegdmintdk szevoflurdn atlagos koncentracidja megegyezett a miitd egyik
tavoli sarkaban mért koncentracioval (0,24+0,04, 0,25+0,07). Ezzel szemben az
aneszteziologus 1€gz6zonajaban detektalt atlagos koncentraci6 ennek a

hatszorosa volt (1,40+ 0,37 ppm)..

A kraniotomias ablak nagysdaga és az operatdr expozicio kozobtti 6sszefligges
vizsgalata

Bar a fentiekben Osszefoglalt regionalis megfigyelések nem valosziniisitettek
jelentdés mertekii szevofluran kiparolgast a kraniotdomias nyilasbol, a végleges
valasz megadasahoz azt is megvizsgaltuk, hogy van-e 6sszefliggés a kraniotomia
mérete €s a sebész 1€gz6zondjaban mérhetd atlagos szevofluran koncentracio
kozott. A kraniotémias nyilas mérete (7-70cm? és az operatér 1égz6zonajabam
mért szevofluran koncentraciok kozotti korrelacios analizis nem mutatott ki
dsszefliggest, (R=-0,10 p=0,55), igy a kraniotomias ablakbodl torténd kiparolgas

jelentdsége az expozicidban nagy valoszintiséggel kizarhatonak tiint.

Az expozicio forrasanak azonositasara iranyulé vizsgalat

Az altatoorvos légzesi zonajaban mért emelkedett szevofluran egyik lehetséges
forrasaként az intubalt beteg szaja merilt fel. Ennek igazoladsara a masodik
méréssorozatban mintagyiijtést vegeztink a beteg szaja kdzelében (5 cm).

Az itt mérhet6 szevofluran koncentracio(1,54+0,55 ppm),meghaladta az

aneszteziologus 1égz6zonajaban mérheté értékeket (1,14+0,43 ppm),bar a
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viszonylag kisebb esetszam, valamint az egyes betegek kozott megfigyelhetd

variabilitas miatt statisztikai szignifikancia nem volt bizonyithato

Az aneszteziologus miitoasztaloz viszonyitott elhelyezkedésének szerepe az

expozicioban

Amikor az anesztezioldbgus expoziciojat hasonlitottuk 0ssze a két
elhelyezkedésben, jelent6s kiilonbségek mutatkoztak. Amikor az altatdorvos
munkateriilete a miitGasztal vegéhez lett athelyezve, az aneszteziologust kisebb
expozicid érte (0,19 £0,15) a mitdasztal oldalanal torténd elhelyezkedéshez
képest (1,34+1,09).

Az endotrachealis tubus mandzsetta felfajasi modjanak és nyomasanak szerepe a

miitoi léegtér szennyezésében

Abban a csoportban, amelyikben a tubus mandzsettajat tapasztalati uton fajtuk
fel, a nyomas jelentésen meghaladta a nemzetkozileg ajanlott 25-30 viz cm-t (53
+ 17 viz cm), mig a manométerrel kontrollalt kérilmenyek kdzott a nyomas 27,7
+ 1,8 viz cm volt (p <0,001).A mandzsetta nyomasok jelentds kiilonbsége
ellenére a szajnal detektalt szevoflurdn koncentraciok kozétt nem volt
szignifikdns kiilonbség. Az itt mért levegd szevofluran szennyezettsége a
mandzsetta empirikus felfujasa esetében 0,79 (0,5-1,9) ppm (median; kvartilis
terjedelem) volt, mig a manomeéterrel kontrollalt felfujas esetében 1,00; (0,5-3,0)

ppm (medién; kvartilis terjedelem) volt.
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Megbeszélés

A modern anesztézidban mindinkdbb hangsllyos szerepet kapnak a
betegbiztonsaggal és a miitdi személyzet biztonsagaval kapcsolatos szempontok.
A korabbi évtizedekben végzett experimentalis és klinikai vizsgalatok mind-
mind felvetették a miitében dolgozok kronikus inhalacios anesztetikumokkal
torténd  expoziciojanak egészségkarositd hatasait. Amint az irodalmi
Osszefoglalo fejezetben emlitettiik, a megengedheté expozicio hatarértékének
meghuzasa, valamint a hosszu tava kovetkezmények vizsgalata még szamos
nyitott kérdést tartalmaz. Az azonban kétségtelen, hogy az aneszteziolOgia
vilagszerte hianyszakma, és ehhez minden bizonnyal hozzajarul ez a szempont
is. Hazankban Uray Eva és munkatarsai mar harminc évvel ezeldtt igazoltak,
hogy az aneszteziologus orvosok és asszisztensek vérében mérheté anesztetikum
koncentraci6 értékei az expoziciot kovetd 24 draban magasabbak voltak, mint az
akkor elfogadott technikai hatarértékek. Az is nyilvanvalova valt, hogy az
anesztetikumokkal torténdé expozicio a miitéi személyzet figyelemét hatranyosan
befolyasolja. (Dr. Uray Eva: A miitben dolgozok narkotikum-terhelése és
pszichoszomatikus igénybevétele. Kandidatusi értekezés 1984.). Hazankban
1987 ota jogszabaly kotelezi a munkaltatokat a miitében dolgozok rendszeres
foglalkozés- egészségiigyi sziirésére és a fokozott veszély miatt veszélyességi

potlék is jar az expozicionak Kitett. szemelyzet reszére.

A miitéi expozicid csokkentésére az utdbbi évtizedekben egyre fejlettebb
technikaju miit6i elszivo es légeseréld rendszerek allnak rendelkezésre, melyek
mellett indokoltnak éreztiik Gjra attekinteni a kérdest egy specidlis teriileten, az
idegsebészeti anesztézidban. Nyilvanvald, hogy az alkalmazott aneszteziologiai
eljarasok €s a miitéti beavatkozasok kiilonbozdsége miatt a miitéti teriiletbdl az
inhalacios anesztetikumok kiparolgasanak mertéke rendkivil valtozatos lehet.

Ebben vonatkozasban a kraniotomias miitétek viszonylag
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homogénnaktekintheték, hiszen az aneszteziologiai ellatasuk nagyjabol
standard, és a mitéti teriilet, amelybdl esetlegesen kiparolog az inhalacios
anesztetikum szintén Ol definidlhaté. E tényezdk indokoltak, hogy
vizsgalatainkat idegsebészeti miitétek alatt végeztik el. Raadasul a DEKK
Auguszta Kozpont 2007-ben atadott mitdiben mar olyan korszeri és a
nemzetkOzi standardoknak megfeleld elszivo ¢és 1égcseréld rendszer allt
rendelkezésiinkre, amellyel a miitdi személyzetet ért expozicidé a mindennapos

rutin tevékenységnek megfelelden volt tanulméanyozhato.

Az els6 vizsgalatunk soran azt tanulmanyoztuk, hogy milyen meértékii az
operatér és az aneszteziolégus inhalacios anesztetikum expozicidja a
kraniotomias miitéteknél. Ennek soran megallapitottuk, hogy 1. A kraniotomias
mitét alatt az operatOr expozicidja nagysagrendileg megegyezik a miitd
sarkaban mérheté értékekkel. 2. Az operatdr expozicioja fliggetlen a
kraniotdmias nyilas meretétdl. 3. Az aneszteziologus expozicios terhelése
mintegy hatszorosa volt az operatérének. 4. Az aneszteziologus lényegesen
nagyobb expozicidja valdsziniileg az endotrachedlis tubus melletti szivargasbol

szarmazik.

Kiinduld hipotézisink szerint az inhalécids anesztéziaban végzett kraniotomias
mitét expozicios kockdzatot jelenthet az operdlo sebész szamara.
Feltételezesiinket arra alapoztuk, hogy a kraniotomia soran megnyild, gazdagon
vaszkularizalt agyszovet a vérben rosszul oldédo szevoflurdn szamara
expozicids forrassa valhat, melyhez legkozelebb az operatér 1égzdzondja
helyezkedik el. Az inhalacidos anesztetikumok szovetekbdl —torténd
evaporaciojaval korabban szdmos tanulmany foglalkozott, amelyek elsésorban a
folyamat farmakokinetikgjanak leirdsara iranyultak. A jelenség munkahelyi
expozicidban bet6ltott lehetséges szerepére mindezidaig keveés felmérés késziilt:
Mierdl a szivsebészeti miitéteknél az extrakorporalis keringés kozelében

dolgozé kardiotechnikus magasabb expoziciojat allapitotta meg, aminek
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hatterében az extrakorporalis vérbdl torténd anesztetikum parolgasat

valoszinusitette.

Jelen vizsgalatunk eredményei nem tamasztottak ala a fenti hipotézisunket: a
sebész  1égz6zéndjaban  nem  detektaltunk  emelkedett  szevofluran
szennyezettséget a miitdé tobbi mérési pontjdhoz képest. Az expozicio mértéke
nagysagrendileg megegyezett a mitdé egyik tadvoli pontjdban mért atlagos
szevofluran koncentracioval. A kraniotomias nyilas nagysaganak igen jelentOs
variacioja (7-70 cm2) ellenére nem mutattunk ki korrelaciot a nyilas nagysaga és
az egyes detektalasi pontokban (mindenekel6tt az operator 1égz6zondjaban) mért
szevofluran koncentracidja kozott. Mindezekbdl valdszinlisithetd, hogy az
expozicid szempontjabol az intracerebralis mitétek nem jelentenek fokozott
kockazatot az operator szamara. A relative alacsony expozicid magyarazata
egyrészt az lehet, hogy a szdveti parolgas intenzitasa nem elegendd az
expoziciods terhelés ndveléséhez, ugyanakkor szerepet jatszhat az a tény is, hogy
az operatér a kozvetleniil a légeseréld rendszer lamindris dramlasi zéndjadban
helyezkedik el. A laminéris dramlasi zona eredeti rendeltetése a miitéti teriilet
védelme a kiils6 kontaminaciotol,de esetinkben a disztribucio és dilucio altal a

legtéri anesztetikum koncentracidjanak a csokkenéset is eredményezi.

Némileg véaratlan és lényeges eredményink az volt, hogy az aneszteziologus
expozicigja szignifikdnsan magasabb volt (mintegy hatszorosa) az operatOr

crer

expozicidjanal. Mas tipusti mitéteknél tobbnyire a sebész és az anesztezioldgus
okat keresve felvetettiik, hogy a magyarazat az erre a miitéti tipusra specifikus
elhelyezkedésben keresendd. Eltéréen mdas tipusit miitétek talnyomo
tobbségétdl, amikor az aneszteziologus munkateriilete a miitdasztal fejvégénél
van, a kraniotomids miitétek alatt az a miitdasztal oldalanal helyezkedik el. Az
izoldlas pedig ugy van kialakitva, hogy a beteg légutjai az anesztezioldgus

szamara, ha korlatozottan is, de hozzaférhetdek és ellendrizhetdek legyenek.
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Végeredményben a beteg szaja koriili 1€gtér az aneszteziologus 1€gz6zonaja felé
nyitott marad, igy amennyiben a beteg szaja a légtéri anesztetikumszennyzés
forrdsa, az szerepet jatszik az anesztezioldbgus magasabb expozicios
terhelésében. Az izolalas jellegzetessége és az anesztezioldgus pozicidja miatt
feltételeztiik, hogy az izolalas mintegy az anesztezioldgus iranyaba tereli az

l1égtéri anesztetikumot a beteg 1égutja feldl.

A hipotézisiink ellenérzésére az egyik detektort a beteg szdja kozelében
helyeztik el és az itt mért szennyezettség mértékét Osszehasonlitottuk az
aneszteziologus ¢€s a sebész 1égz0zonajaban mért szevofluran koncentraciokkal.
A legmagasabb anesztetikum szennyezettséget valoban a beteg széja kozelében
detektaltuk. Azok a korabbi vizsgalatok, melyek az adekvatan felfajt
mandzsettaju  tubus  kornyezetében szintén  magasabb  anesztetikum
koncentraciokrol szamoltnak be, aldtamasztottak eredményeinket. A {6
szennyezé forras identifikalasa utan gy gondoljuk, hogy az idegsebész
alacsonyabb expozicigja els6sorban az izolalassal magyarazhatdé, mely a
szivargas forrasat teljesen learnyékolva megakadalyozza, hogy az anesztetikum

a 1égz0z6n4jaba terjedhessen.

A kovetkez6 hipotézisiink az volt, hogy az aneszteziologus expoziciods terhelését
a munkatertletének térbeli megvaltoztatasaval csdkkenteni lehet. Mas europai
klinikdk gyakorlatdban az aneszteziologus a miitét alatt nem a beteg oldalanal,
hanem a miitéasztal végénél (azaz a beteg labanal) helyezkedik el. A két
pozicidban végzett méréssorozatunk eredményei szerint a mitdasztal végénél
torténd elhelyezkedésnél az expozicios terhelés jelentdsen alacsonyabb volt.
Ennek az lehet a magyardzata, hogy ebben az esetben az aneszteziologus
1égz6zonaja  tavolabbra keriil szennyez6 forrastol (beteg szajatol).
Végeredményben az aneszteziologus expoziciés kockazata jelentdsen

csokkenthetd az utobbi elhelyezkedés valasztasaval.
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Figyelmiink a tovabbiakban az endotrachealis tubus koruli szivargasra iranyult
es megvizsgaltuk, hogy a tubus mandzsetta két kiilonboz6, mindennapi
gyakorlatban alkalmazott felfujasi technikaja hogyan befolyasolja a beteg széja
korlli anesztetikum szennyezettség mértékét. Arra voltuk kivancsiak, vajon a
mandzsetta felfujasanak meértéke befolyasolja-e a kiparolgd anesztetikum
mennyiségét. Méréssorozatunk eredményei azt mutattdk, hogy az ajanlott
mandzsettanyomast jelentésen meghaladé nyomdsok alkalmazaséval sem lehet
teljes tomitést elérni. A magasabb mandzsettanyomasok alkalmazasa nem
eredmenyezett szignifikansan alacsonyabb szevofluran szennyezettséget a beteg
szaja kozelében, de potencidlis kérositd hatasuk a trachea nyalkahartyajara

kifejtett nyomas miatt jelentds lehet.

Dullenkopfin vitro vizsgalatdban négy kiilonb6z6 konstrukciéja PVC tubus
tomitesét vizsgalta meg és minden esetben, még 60 vizcm mandzsettanyomasnal
is szivargast detektalt. A tokéletlen zaras hatterében a PVC mandzsetta faldban
kiakakuld6 hosszanti redék alltak, melyek mikrocsatorndkat képezve
megakadalyoztak a teljes zarast a mandzsetta és a trachea fala kozott Mivel a
vizsgalatunkban az empirikus felfujas hasonléan magas mandzsettanyomast
eredményezett (= 60 vizcm) és szintén PVC alapu tubust alkalmaztunk,
feltételezzilik, hogy a szivargas mechanizmusa hasonld, mint Dullenkopfin vitro
Kisérletében volt. Hogy feltarjuk a szivargast modulalé esetleges egyéb tényezék
szerepét, analizaltuk a szevofluran koncentracid és az egyes aktualis
lélegeztetési paraméterek kapcsolatat. A szajnal mért szennyezettség mértéke és
az aktudlis leélegeztetési paraméterek kozott (plateau nyomas, tidalvolume) nem
talaltunk Osszefiiggést, csak az alveolaris szevofluran koncentracidval volt
kimutathato korrelacio, ami megerdsitette, hogy a detektalt szevofluran valoban
az alsé légutakbdl szarmazik. Feltételezve a szignifikans trachea méretek nemek
kdzotti kilonbséget, a férfibetegeknél 8,0-8,5, a néknél 7,0-7,5 méretli tubust

alkalmaztunk. Azokban az esetekben is, amikor azonos méreti tubust és
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kontrollalt mandzsettanyomast hasznaltunk, a koncentraciok nagy variabilitast
mutattak, ami arra enged kovetkeztetni, hogy a szivargast mas valtozok is
befolyasoljak. Szamos in vitro tanulmany ramutatott arra, hogy a tracheadtmérd
¢s a tubusméret ardnya jelentdsen befolyasolhatja a hosszanti reddk
kialakulasanak valosziniiségét és ezaltal a szivargas mértékét. A statikus in vivo
modelliinkben egyrészt a tubus és trachea méret kozotti diszkrepanciabol
szarmazd szivargds mértekének. kilonbséget szemléltettiik. A kisérlet fontos
megallapitasa, hogy a mandzsetta nyomas emelése egy bizonyos hatar elérése
utan (=35-40vicm) keveésbé eredményezi a szivargds csokkeneset, mint az
alacsonyabb nyomastartomanyokban; teljes tomitést pedig egészen magas, (in
vivo valosziniitlen) 100 vizem nyomasnal sem tudtunk elérni. A dinamikus
modellinkkel végzett kisérletink alapjan arra a kdvetkeztetésre jutottunk, hogy
amennyiben a trachea és mandzsetta kozott kialakuld redoket folyadék tolti ki,
ugy létrejohet teljes tomites is, azonban a lélegeztetés soran felépiilé léguti
nyomas, egy bizonyos hatarértéket elérve (20-24 vizcm), a mikrocsatornak

kitiriiléséhez vezet és tomités megsziinik.

Vizsgalatainkban a tubus méretét az elsésorban az aktualis ajanlasok illetve
empirikus alapon valasztottuk, az individualis trachea méretek hianyaban
viszont fennallhatott a méretbeli diszkrepancia, ami szivargas jelentds szorasat
magyarazhatja. Mivel a magasabb mandzsettanyomasok alkalmazdsa nem
latszott csokkenteni a pollicio mértékét, nem latjuk indokoltnak a 30 vizcm

folotti nyomas alkalmazasat és fontosnak tartjuk a manométer hasznélatat.

Tény, hogy a miitéi expozici0 mértekét az expozicios forrasok felismerését
kovetden a megfeleld biztonsagi intézkedésekkel és a szabvanyositott technikai
eszkozok egyidejli alkalmazasaval (modern altatégépek, kdzponti gaz elszivok,
miitéi légcsere, zart rendszerii parologtatd feltolt stb.) napjainkban sikeriilt
jelentésen lecsokkenteni, de a kis dozist, kronikus expozicid Ilehetséges

egészségkarositd kdvetkezmeényeit a mai napig nem lehet teljes bizonyosséaggal
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Kizarni. Vizsgalatunk Kkorlatjaként értelmezheté, hogy barmegmértik az
aneszteziologust ért expozicid meértékét, az eddigi vizsgalataink soran sem a
rovid tava (pl. figyelemmiikodés), sem pedig a hosszi tava esetleges
mellékhatasok vizsgalatara nem nyilt lehetdségiink. A rovid tava hatasok
szisztematikus vizsgalata nagy esetszadmot és szervezettséget igenyel. Az erre
irdnyuld pilot vizsgalatainkban ezt a mindennapi betegellatas korilményei
mellett nem sikeriilt biztositanunk. A hosszu tavd kdévetkezmények
vizsgalatahoz a jelenlegi korszer(i miitéi koriilmények standardja sziikséges, igy
ez a tovabbiakban kutatasi tertletiink lehet. Ismételten ala kell hiznunk azt a
tényt is, hogy technikai korlatok is nehezitik az ilyen jellegli vizsgalatok
megtervezését €s elvégzését: rutinszerien hazankban nem torténik sehol a miitdi
levegé anesztetikum tartalménak meghatarozasa szervezett keretek kozott, a
mérés modjara a nemzetkozi gyakorlatban is csak az utobbi idoben kezdenek
megjelenni vizsgalomodszerek. Az iranyadonak tekintett, néhany orszagban
elfogadott expozicids hatarértékek konzervativ megkozelitéssel, sok esetben
allatkisérletek alapjan extrapolalt értékek, melyek valds egeszségkarosito
jelentésége kérdéses. Szamos kérdés maradt tehat nyitva a tovabbiakban is a
halogénezett anesztetikumok alkalmazédsaval kapcsolatosan. Az idealis
megoldéas természetesen az lenne, ha olyan j készitmények jelennének meg az
anesztézia eszkoztaraban, melyeknek sem potencialis egészségkarositd hatasuk,
sem az Uveghazhatast karosito hatasuk nincs — az utobbi évtizedben erre egyik
potencialis jelolt a 1égkorben eléforduld és onnan gyogyaszati célokra
kinyerheté xenon gaz-, de ezek elterjedésére minden bizonnyal még varni kell.
Addig is indokolt Kkitiintetett figyelmet forditani a miitéi személyzet
anesztetikum  expozicidjara, annak csokkentésére és az esetleges

egészségkarositd hatasok tanulmanyozéasara.

22



Uj megallapitasok

A mitéti tertiletbdl kiparolgd anesztetikum elhanyagolhatdé szerepet
jatszik az operatdr expozicios terhelésében a kraniotdmias miitétek soran.
Az altatéorvos magas expozicioja a beteg legutjaihoz valé viszonylagos
kozelséggel és az izolalas jellegzetességével magyarazhato.

Az aneszteziologus expozicids terhelésének csdkkentése érdekében az
aneszteziologus munkateriiletét célszeri a mitdasztal oldalatol a
miitdasztal végéhez athelyezni.

A tubus mandzsetta empirikus felfujasa az ajanlott értékeknél jelentsen
nagyobb nyomast eredmenyez.

A mandzsettanyomas az ajanlott értékek folé torténd emelése nem

csOkkenti a szemelyi expoziciot.
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Osszefoglalas

Az inhalacios anesztetikumokkal térténé munkahelyi expozicidé mértékét a
biztonsagi intézkedésekkel és a szabvanyositott technikai eszkozok egyideji
alkalmazésaval (modern altatogépek, kdzponti gazelszivok, mitdi 1égesere, zart
rendszeri evaporator feltolté stb.) napjainkban  sikerllt jelentdsen
lecsokkenteni. A kis  dozisi  kronikus  expozicid  egészségkarositd
kovetkezményeit azonban nem lehet teljes bizonyossaggal kizarni.
Vizsgalatunkban a miitdszemélyzet kraniotdbmids mitétek alatti relativ
expozicids terhelését mértuk fel és vizsgaltuk a mért kulénbségek okKait.
Megallapitottuk, hogy a kraniotdmids nyilasbdl toérténd evaporacido nem jelent
expozicidés kockazatot a sebész szaméra. Ezzel szemben az anesztezioldgus
fokozott kockazatnak van Kitéve, expozicidja mintegy hatszorosa az
operatorének. Az aneszteziologus emelkedett szevofluran expozicidja 0sszefiigg
a beteg szdjahoz valo kozelséggel és az izolalas technikajaval. Az expozicids
kockézat szdmottevéen csokkenthetd, ha az anesztezioldgus nem a miitdasztal
oldalanal, nanem a vegénél helyezkedik el. A legmagasabb szevofluran
koncentraciokat az intubalt beteg szaja kézelében mértiik, ezzel azonositottuk az
expozicio egyik lényeges forrasat. Az endotracheélis tubusok mandzsettajanak
empirikus felfujasaval jaré lényegesen magasabb nyomas nem csokkentette a
légtéri szennyezddést.Mivel az empirikusan felfujt mandzsetta nyomasa
lényegesen meghaladja az ajanlott értéekeket, ugyanakkor ez nem vezet a légtéri
szennyezOdés csOkkenéséhez, tanacsosnak tartjuk a manometer rendszeres

rutinszeru hasznalatat.
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