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1. Bevezetés

Mig az utdbbi évtizedekben az anesztézia eszkodztara sokat fejlédott és az inhalacios
anesztetikumok is biztonsagosabba valtak, a munkahelyi expozicio és annak lehetséges
egészségkarositd kovetkezményei a mai napig vizsgalatok targyat képezik. Az ok-okozati
viszony nehezen feltérképezhetd. A kronikus expozicio potencialis egészségkarositd hatasara
irdnyuld human vizsgalatok tobbsége epidemiologiai retrospektiv megfigyeléseken alapul. A
parhuzamosan fennallo egyéb lehetséges egészségkarositd tényezok (pl. ionizald sugarzas,
fert6tlenitészerek, stressz stb.) kdzil nem izolalhaté csak az inhaldcids anesztetikum hatasa. A
prospektiv vizsgalatokatat etikai megfontolasok is korlatozzak (lehetséges karos hatdsoknak
valo célzott Kkitétel). A szubklinikai expozicid karos kovetkezményeit vizsgalo
tanulmanyokkal parhuzamosan megjelentek azok a torekvések is, melyek az expozicio
maximalisan megengedhetd mértékének definidlasat céloztadk meg. Mértékének a 8 Orés
idGszakaszra atlagolt munkalégtéri koncentraciot fogadtak el, tradicionalisan ppm-ben (parts
per million) kifejezve. A kiiszobértékek kijeldlésénél az Egyesiilt Allamokban a NIOSH
(National Institute for Occupational Safety and Health) minden inhalacidés anesztetikum
elfogadhatd munkakégkori koncentracidjat 2 ppm-ben szabta meg. Az Eurdpai Unidban
azonban a mai napig nem sziilettek meg az egységes konszenzuson alapul6 standardok. Ezt
jOl szemlélteti az aldbbi tablazat, mely szerint a jelenleg hasznalatban 1évé inhalacios
anesztetikumok jelentés hanyadanal nem allapitottak meg hatarértékeket (1. tablazat).
Megjegyzendd, hogy a felsorolt hatdrok a mai napig csak ajanlas szintjén maradtak. Ennek
egyik lehetséges magyarazata a célzott vizsgalatok relativ hianya és a mar korabban emlitett

metodikai korlatok.



1. téblazat Az inhalacios anesztetikumok altali expozicids kiiszobértékei orszagok szerint ppm-

ben. ND=nem definialt

Halotén I1zofluran Szevofluran  Deszfluran

AUSZTRIA 5 10 ND ND
DANIA 5 2 ND ND
FRANCIAORSZAG 2 ND ND ND
NEMETORSZAG 5 20 ND ND
ANGLIA 10 50 ND ND
NORVEGIA 5 2 20 20
SVEDORSZAG 5 10 10 10
SVAJC 5 10 ND ND
USA (NIOSH) 2 2 2 2
USA (ACGIH) 50 75 ND ND

Magyarorszagon jelenleg nincsenek elfogadott expozicios hatarértékek



2. lrodalmi hattér

2.1 Az inhalaciés anesztetikumok lehetséges egészségkarosito
hatasai human vizsgalatokban.

Az inhaléciés anesztetikumok miitészemélyzetre gyakorolt lehetséges egészségkarosito
hatasaival 1967 oOta (Vaisman, 1967) szdmos tanulmany foglalkozott. A korai beszamolok
gyakran jelentették a fejfajas, faradtsag, szivritmuszavarok, szajherpesz, menstruacios
zavarok, valamint az infertilitds emelkedett prevalencijat a huzamosabb idén at exponaltak
kozott (Cohen et al., 1974; Knill-Jones et al., 1972, Kugel et al., 1986, Tannenbaum et al.,
1985). Bar a rakovetkez6 évtizedekben jelentds javulas tortént a mitéi 1égtér
szennyez6désének szabalyozadsaban, a munkahelyi expozicid tovabbra is vizsgalatok targyat

képezi.

Az alabbiakban kizérélag a humén Klinikai tanulmanyokban felvet6dott egészségkarositd

hatasokat foglaljuk ossze.

Genotoxicitas

A halotan és nitrogéen-oxidul kombinacidjaval exponalt miitéi személyzet fehérvérsejtjeiben
elészor a kilencvenes években figyelték meg a testvérkromatidak kicserélédésenek
gyakoribba valasat (Karelova et al., 1992, Sardas et al., 1992). Hoerauf és munkatarsai
emelkedett prevalenciat talaltak izofluran/nitrogénoxidul kombinacié mellett azokban az
esetekben is, amikor az expozicié mértéke a kiiszoberték alatt maradt (0,5 illetve 11,8 ppm)
(Hoerauf et al 1999a). Wiesner és mtsai a kiiszobértéket meghaladd expozicional a miité

dolgozédinak limfocitdiban a mikronukleuszok frekventaltabb jelenlétét allapitotta meg
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(Wiesner et al 2001). Egy kés6bbi tanulmany az alacsony koncentracioju (0,2 ppm)
szevoflurannal exponalt aneszteziologusok limfocitaiban a testvérkromatida kicserél6désének
aranyat 30%-kal magasabbnak talalta, mint a kontroll csoporban, ugyanakkor a

mikronukleuszokban szdmaban nem volt kiillénbség (1. abra).
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1. &bra A) A tesvérkromatida sejten belli aranya alacsony szevofluran koncentracionak kitett és
a kontroll csoport esetén (*p <0.001). B) Mikronukleuszok aranya 1000 kétmagvu sejtben az
exponalt és kontroll csoportban (Wisner et al 2008).

A mikronukleuszok frekventaltabb jelenlétét a human limfocitdkban 6sszefliggésbe hoztak a
daganatos betegségek emelkedett rizikojaval (Bonassi, Carcinogenesis 2007). A
testvérkromatidak kicserélédése ezzel szemben nem tarsult emelkedett rizikoval (Norppa et al
2006). Ugyanakkor a testvérkromatida kicserélédés rataja magasabb volt olyan sziilékben,
akiknek Ujszilotteiben malformaciok jelentkeztek, illetve azokban, akiknek ismételt
abortuszuk volt (Hamamy et al., 1992). A fenti genotoxikus elvaltozasok reverzibilisek, és ha

az aneszteziologus tavol marad a miit6t6l, 2 honap elteltével mar nem mutathatéak ki (Eroglu

et al., 2006).



Reproduktiv rendszerre gyakorolt hatasok

A 80-as évekig szamos epidemioldgiai tanulmany vetette fel annak lehetéségét, hogy az
inhalacios anesztetikumokkal torténé expozicié ndveli a spontan abortuszok és a velesziletett
rendellenessegek aranyat (Corbett et al., 1974; Cohen et al.,, 1974). A beszamolok
kovetkeztetései azonban metodoldgiai hidnyossdgok miatt megkérdéjelezhetéek voltak,
ugyanis nem szolgéltattak adatokat az expozicid id6tartamarol, a miité légcseréjérél, az
inhalacios anesztetikumok tipusardl és koncentréacidjardl (Walts et al., 1975, Ferstanding et
al., 1978). Késébb egy 1997-ben végzett meta-analizis megerdsitette, hogy a magas
abortuszok rizikéjat (Boivin et al., 1997). Az utébbi leginkdbb a gyermeksebészetben,
valamint allatorvosi praxisokban volt megfigyelhetd, ahol az anesztéziat mandzsetta nélkili
tubusokkal végezték, ami lehetdvé teszi az inhaldcuds anesztetikum nagymerteki szivargésat.
A biztonsagi intézkedések bevezetésével jelentésen csokkentek az expozicioval kapcsolatba
hozhaté malformaciok, halvasziletések es infertilitds kortli félelmek. Béar néhany felmerés
alacsonyabb sziletési sulyrél, gyakoribb korasziilésrél szamolt be, egyik sem tdmogatta a
szlletési rendellenességek magasabb prevalencidjat (Thulstrup.et al., 2006). Ugyanakkor
nemrégiben egy tanulmany, mely 10 éven at gyiijtott informéacidt az egészségligyi dolgozok
sziilésér6l  és  gyermekeik  veleszlletett  rendellenességeir6l, bizonyos  fejlodési
rendellenessegek - féleg a sziv és a hamszovet rendellenességeinek -gyakoribba valasat
mutatta ki az inhalacios anesztetikumnak kitett néi dolgozok Ujszulétteiben (Dimich-Ward et

al., 2011).



A pszichomotoros funkciokra gyakorolt hatasok

Az ezen a teruleten végzett tanulmanyok tébbségét a halogénezett anesztetikumok nitrogén-
oxidullal kombinalt alkalmazdsa mellett végezték, igy jelenleg igen kevés adat all
rendelkezésiinkre az egyeduli alkalmazasuk soran létrejové expozicié mellékhatésairol. A
korai retrospektiv vizsgalatok a rosszul ventillalt miit6k dolgozodinal gyakrabban jelentették
olyan tiinetek el6fordulasat, mint a fejfajas, a szédiilés, a memdriazavarok és faradtsag
(Vaisman, 1967). Bruce és munkatarsai vizsgélataban azok az onkéntes alanyok, akiket 500
ppm nitrogen-oxidul és 15 ppm halotdn kombin&cidjaval (Bruce et al., Anesthesiology 1974)
vagy 15 ppm enflurannal (Bruce et al., Anesthesiology 1975) exponaltak néhany oréan at,
teljesitménycsokkenést mutattak a pszichomotoros teszteken. Ugyanakkor, akiket kizardlag
nitrogén oxidul expozicio ért, csak egy tesztben mutattak rosszabb eredményeket.

munkatarsai megnyult reakcio id6t regisztraltak a munkahét végén azoknal, akik enfluran (1.3
ppm) és nitrogén oxidul (62.6 ppm) keverékének voltak kitéve. A mit6i személyzet
rosszabban teljesitett a munkahét végén, amikor az anesztéziat gazokkal tartottak fenn,
szemben a teljes intravénas anesztéziaval (Lucchini et al., 1996). Az ezeket kovetd
multicentrikus vizsgalatban (Luccini et al., 1997), viszont nem talaltak semmilyen kognitiv
illetve pszicho-motoros funkcidéromlast, amikor az atlagos expoziciot a megfeleld
védodintézkedések bevezetésével a megengedett szint alatt tartottdk. Egyes tanulményok a
mozgaskoordinacidt és egyensulyozd képességeket vizsgaltak. Vouriot statikus és dinamikus
poszturogréafias tesztek soran e funkcidk Iényeges romlasat regisztralta a kronikus expozicid

mellett dolgozo mitészemélyzetnél (Vouriot et al., 2005).
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Hepatotoxicitas
Az izoflurén, enflurén, deszfluran és szevoflurdn indukélta hepatitiszeket mindossze néhany

esettanulmény vetette fel. Ezek lefolydsa enyhébb volt, mint a halotdn okozta hepatitisz,
melyben az antigén-antitest reakcié massziv majnekrozishoz is vezethet (Gut et al 1993,
Singhal et al., 2010). Egy nemrégiben megjelent kozlemeényben az inhlécios
anesztetikumokkal érintkez6 egészségugyi dolgozdkban konzekvensen emelkedett majenzim
és billirubin szinteket mértek a nem exponalt kontroll csoporttal szemben (Casale et al 2014;

2. tablazat)

2. tablazat: Majenzim emelkedések incidenciajaz exponalt egészségugyi dolgozok és nem exponalt
kontrollok kozott

Exponélt egészségiigyi dolgozok Emelkedett majenzimek

Osszes Férfi N6
GOT 6 (15.7%) 6 (20.6%) 0
GPT 23 (60.5%)* | 19 (65.5%)* | 4 (44.4%)*
yGT 23 (60.5%)* | 20 (68.9%)* | 3 (33.3%)*
Total bilirubin 6 (21.5%)* 6 (20.6%)* 2 (22.2%)*
Nem exponalt kontrollcsoport Emelkedett majenzimek

Osszes Férfi N6
GOT 5 (16.1%) 5 (19.2%) 0
GPT 10 (32.2%) 10 (38.4%) 0
yGT 11 (35.4%) 14 (53.8%) 4 (80%)
Total bilirubin 2 (6.4%) 2 (7.6%) 0

Statisztikailag szignifikans (y° préba p <0,05)

Az exponalt csoportnal szignifikansan magasabb GPT, yGT és billirubinszinteket mértek

(Casale etal., 2014).

Osszességében elmondhatd, hogy jelenleg nincs olyan epidemioldgiai tanulmany, amely

megbizhatd metodikéval egyértelmiien ala tudja tAmasztani, hogy a krénikus expozicio és az
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egészségkarosodas kozott ok-okozati Gsszefuggest van, ugyanakkor annak gyanuja tovabbra

is felvetodik.

2.2 A miit6i légtér szennyezodésének ismert mechanizmusai

Maszkos inhalacios anesztézia

Amikor az altal&nos anesztézia indukcidjat inhalacios anesztetikummal végzik, a leveg6-gaz
keverék magas koncentrcioja, a maszk tokéletlen zarésa, valamint a nagymértéki friss gaz
aramlas miatt jelent6s kidramlas torténhet a mité 1égterébe. Ez kiilonosen jelentés mértékii
lehet rosszul megvalasztott maszkmeéretnél, Kkifejezett arcszérzetnél, a nehéz I[éguttal
rendelkezd, illetve talstlyos betegeknél. A fokozott expozicid kivédésére néhany nyugat-
eurdpai orszagban az indukciéhoz Un. ,kettés maszkot” alkalmaznak, ami lehet6vé teszi a
Kiszivargott anesztetikum elszivasat. A konstrukcid Iényege, hogy a maszk két rétege kozott
alland6 vakuum tavolitja el a belsé maszk aldl kilép6 anesztetikumot (2. abra), igy a kiilsé
Iégtérben mar nem torténhet szennyezédés (Reiz et al 1986). Hasonloképpen, a laryngealis
maszkkal torténd anesztéia szintén magasabb anesztetikum szennyezettséget eredményez a

miit6 1égterében (Hoerauf et al., 1999b).
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2. abra A hagyomanyos 1élegezteté maszk egy kemény anyagu kiils6 maszkon beliil helyezkedik
el. A két maszk kozott térben vakumszivas van, mely megakadélyozza az inhalacios anesztetikum
Iégtérbe kerulését.

Gyermeksebészeti anesztézia

A gyermeksebészeti anesztezioldgidban gyakran haszndlnak mandzsetta nélkili tubusokat a 8-
10 év alatti gyermekek anesztézidka, mindenekel6tt azért, hogy elkerlljék a mandzsetta
okozta kompresszids trachea nyalkahartya sériiléseket. A miit6 légtérébe torténd szivargas ez
esetben magasabb, mint a mandzsettas tubusokkal végzett anesztéziak esetében (Chang et al
1997). Megfelel6 1égcirkulacioval a személyzet expoziciojat azonban a kiiszobérték alatt lehet

tartani (Byhahn et al. 2001, Hoerauf et al 1997).
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A parologtato feltoltése

Szobahémérsékleten 1 ml folyékony halmazallapoti anesztetikum kb. 200 ml g6zzé parolog
el. Ezért jelentés mértéki legtéri szennyezédés keletkezhet a régebbi rendszerti parologtatok
nyilt feltdltésekor, de eléfordulhat a modern, taltoltést kivédé adapterek, pl. Quik-Fil™,
Drager Fill™ ¢s Easy-Fil™ hasznalatakor is (Heijbel H et al., 2010). Az inhalacios
anesztetikumoknak jelenleg mar van olyan kiszerelési formaja is, melynél az adapter gyarilag
csatlakoztatva van a tartéallyal, igy annak megbontasa nélkil is elvégezhet6 az utantoltés (3.

abra).

3. bra A pérologtato feltdltése. A szevoflurén tartaly szelepes adapterrel rendelkezik, mely a
parologtatd feltdltésekor megakadalyozza, hogy nagyobb mennyiségii anesztetikum keriiljon a
légtérbe.
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Az endotrachealis tubusok elégtelen tomitese

Ep mandzsetta mellett fellépd szivirgds:
A mandzsetta nem kell6 mértéki felftjasa
A tubus kifelé torténd csuszasa (mandzsetta a hangrésben)
A tubus befelé torténé csuszasa (mandzsetta a bifurkcioban)
Nasogastrikus szonda tracheaba torténd hibas bevezetése
Nagymértékii méretbeli kiillonbség a mandzsetta es a trachea atmérdje kozott
Magas léguti nyomas
Sérilt/meghibdsodott mandzsetta vagy inflacios rendszer mellett fellepé  tomitési
elégtelenségek:
Nem miikodé kontroll ballon szelep
Perforélt mandzsetta

Hernialodott mandzsetta

Ezekben az esetekben az elégtelen tomités rendszerint jelentés térfogatvesztéssel jar a
Iélegeztetés soran, igy nem marad észrevétlenil; a tubus pozicionalasaval vagy cseréjével
gyorsan megsziintethet6. A nagy térfogatl, alacsony nyomasi mandzsettas tubusok a fenti
mechanizmusok Kizarasa esetén sem képesek tokeéletes tomités biztositasara. A mandzsetta
menten létrejohet a garatvaladék vagy gyomortartalom tiid6 felé iranyul6 szivargédsa, ami az
intenziv osztalyon tartosan lélegeztetett betegeknél kialakuldé mikro-aspiracios pneumdniak
kialakulasahoz vezethet. A mechanizmus hatterében all6, a mandzsetta faldban keletkezd
hosszanti red6k kialakulasa szamos vizsgalat targyat keépezte (Young et al 1997, Oikkonen et

al 1997). A mandzsetta tokeéletlen zarasanak mechanizmusat a 4. dbran szemleltetjik.
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4. abra A) A felftjt mandzsetta a tracheaban csak redék képzédésével tud elrendezédn.
B) Kontrasztos CT vizsgalatnal a kontrasztanyag lathatova teszi a red6k altal képzett mikrocsatorndkat
a mandzsetta és a tracheafal kozott.

2.3 A szevofluranrél roviden

A szevofluran (2,2,2,-trifluoro-1-(trifluoromethyl) ethyl-éter) egyike a jelenleg leggyakrabban
alkalmazott inhalacids anesztetikumoknak, mely alacsony vér/gaz parcialis koefficiens 0,65
(vér és levegd kozegekben, a parcidlis nyomds kiegyenlitddésekor kialakuld szevofluran
koncentraciok hanyadosa az egyensuly beélltakor; Miller Anesthesiology 2009) kdszonhetden

gyors elalvast és gyors ébredést tesz lehetdvé (5 abra).
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5. &bra A szevofluran kémiai szerkezete.

A szevofluran MAC értéke 1,7-2,3 vol% kozott van. Az idegsebészeti anesztéziaban széles
kdrben hasznalatos, mivel MAC 1,5 értékig az agyi autoregulaciot nem befolyésolja és a CO2
reaktivitas is megtartott marad. A metabolikus rata csokkentése révén, cerebroprotektiv
hatéssal rendelkezik. 1,5 MAC fol6tt azonban cerebralis vazodilaticiot okoz, ezért ennél
nagyobb koncentracidban val6 hasznalata az intrakranialis nyomasfokozodassal jaré korképek
esetében nem ajanlott. Hatranya az intravénads anesztézidval szemben, hogy jelentds
mértékben csokkenti a kivaltott valaszok potencialjat, azonban az elektrofizioldgias
monitorozast az idegsébészeti mitéteknek csak egy sziik spektrumaban sziikséges alkalmazni.
Teljes mennyisége valtozatlan formaban a tiidén keresztiil iiriil ki és kevesebb, mint 5%-ban
metabolizalodik. Ez utdbbi a cytochrom p450-en keresztill (CYP2EL) defluorizalodik, ezzel
hexafluoro-izopropanol (HFIP) termelését eredményezve, anorganikus fluorid és szén-dioxid
képzddése kozben. Ezt kovetéen a HFIP gyorsan egyesiil a glikuronsavval és kivalasztodik a
vizeletbe.

Munkahelyi szevofluran expozicié hatasa

Bar egy tanulméany felvetette a testvérkromatida kicserél6dés frekventaltabb jelenlétét

(Wiesner 2008) a miit6 dolgozoinal, egy nemrégi vizsgalat pedig az exponalt n6i dolgozok
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gyemekeinél szuletési rendellenessegek megszaporodasat jelentette (Teschke 2011), jelenleg
nincs olyan tanulmany, amely bizonyitotta vagy meggy6z6en elvetette volna a kronikus

munkahelyi szevofluran expozicié egészségkarosito hatasait.



18

3. Célkituzések

Els6dleges célunk az volt, felmérjiik és 6sszehasonlitsuk az idegsebész és az anesztezioldgus

relativ szevofluran terhelését kraniotdmias miitétek alatt.

Kiindulo hipotézistink szerint, a kraniotomiat végz6 operatér fokozott expozicids kockazatnak
van kitéve. Feltételezésiinket arra alapoztuk, hogy a szevofluran rossz véroldékonysaga, az
agyszovet magas perfozidja, €és intracerebralis mitétekre jellemzd folyamatosan szivargo
vérzés jelentds anesztetikum kiparolgast eredményez a miitéti teriiletrél, melyhez az operat6r

légz6zondja kozel és fix tavolsdgra helyezkedik el. A hipotézisiink igazolasara

- sz

Masodik vizsgalatsorozatunk hipotézise szerint, a beteg légutjainak tokéletlen tomitése (az
endotrachedlis tubus mandzsettaja &ltal) szerepet jatszhat a mitészemélyzet anesztetikum
expozicidjaban. Ennek igazolasara 0sszehasonlitottilk az intubalt beteg szaja kozelében

mérhetd anesztetikum szennyezddést az operatdr és az anesztezioldgus expozicidjaval.

Harmadik vizsgalatsorozatunk hipotézise szerint, az aneszteziologus személyi expozicidja
befolyasolhaté a munkaterilete térbeli megvaltoztatasaval. Ennek igazolasara megmértik az
aneszteziologus szevoflurdn expozicidja kozotti  kiilonbséget két kiilonbozé miitoi

elrendezkedésben mértik meg.

Negyedik vizsgalatsorunkban feltételeztiik, hogy az endotracheélis tubus mandzsettajanak
felftjasi modja befolyasolja a miit6i 1égtér anesztetikum szennyezddésére. Hipotézisiink
tesztelésére 0Osszehasonlitottuk a légtéri szennyezédést a mandzsetta felfljasanak két

modszere esetén.
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4. Vizsgalati alanyok és modszerek

4.1 Vizsgalati elrendezés
A vizsgalainkba 6sszesen 103, I-1l1 ASA kockéazati besorolasu beteget vontunk be, akik

supratentorialis térfoglalas miatt elektiv tumorrezekcids mitéten estek at 2008 és 2011 kdzott.
A betegek atlagéletkora 53 + 14 év volt, megoszlasuk nemek szerint 42 n6 és 61 ferfi. A
vizsgalatba csak azokat a betegeket vomtuk be, akik irasbeli hozzajarulasukat adtak. Egyéb
kizaré kritériumokat nem alkalmaztunk. Vizsgalataink protokoljat a DEOEC Etikai
Bizottsaga attekintette és Kivitelezését jovahagyta (RKET/IKET 2483-2006). Elso
vizsgalatunkban a sebész és az aneszteziologus személyi expozicidjat hasonlitttuk dssze, 51
kiilonboz6 elhelyezkedésben a miitéasztalhoz viszonyitva, 6Osszesen 22 mérés alapjan.
Harmadik vizsgalatunkban a beteg légutjaibol szarmazo szivargast hasonlitottuk dssze a tubus
mandzsetta két kiilonboz6 felfujasi technikaja mellett, 6sszesen 30 mérés alapjan. A

vizsgalatok alanyainak egyes alvizsgalatok szerinti megoszlasat a 6. abran szemléltetjik.

103 krarniotomia

sebész / anesztezioldgus aneszteziologus expozicidja  expozicié a mandzsetta
expozicidja (n=51) pozicid szerint (n=22) felfajas modszere szerint
(n=30)

SN /NN

1. sorozat 2. sorozat 1. pozicio 2. pozicio empirikus ~ manométeres

(n=35) (n=16) (n=11) (n=11) (n=15) (n=15)

6. abra A mérések megoszlasa az egyes részvizsgalatok szerint
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4.2 A miitéti anesztézia soran alkalmazott endotrachealis tubus

Az endotrachedlis intubécidéhoz polivinil-kloridbdl (PVC) készilt Risch Flex tubust
hasznéltunk, melynek nagy térfogatl mandzsettaja atraumatikus tomitést hivatott biztositani
alacsony felfujasi nyomasokon. A nagy térfogatu kontroll ballon pontosabbd teszi a
mandzsetta nyomasanak beallitdsat. Az intubacional a tubus megfelel6 pozicionalaséat a
mandzsetta folotti marker segiti, melynek a hangrés szintjében kell elhelyezkedni.
Vizsgalataink soran ndk esetében 7,0-7,5, férfiak esetében 8,0-8,5 méretli tubust

hasznaltuk.(7. abra).

7. abra Risch Flex endotrachedlis spiréltubus felfujt mandzsettaval
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Az endotrachedlis tubus felfajasanak modszerei

a) A mandzsetta rutinszeri felfUjasa (empirikus médszer)

A tubus mandzsetta felfUjasa ebben az esetében 20 ml-s fecskenddvel torténik. Az
optimalisnak itélt nyomast a kontroll ballon feszességének tapintasaval, valamint a beteg
szajanal hallhato szivargas megsziintetésével érjiik el.

b) A mandzsetta kontrollalt felfujasa (manométeres modszer)

A mandzsetta felfujasa ez esetben a Riisch Endotest eszktzzel térténik, mely segitségével a
nyomast finoman lehet beéllitini, a mitét alatt fenntartani és monitorozni. A mandzsetta

nyomasat a nemzetkozi ajanlasoknak megfeleléen 25-30 vizem-re allitottuk be (8. abra).

8. abra A Rusch Endotest eszkdz nyomas beallitas alatt
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4.3 A miitoi személyzet elhelyezkedése

A kraniotomias mitéteknél a miitéti személyzet elhelyezkedésének sajatossaga, hogy mas
miitétek tilnyomo tobbségétol eltérden a sebészeti team a miitdasztal fejvégénél helyezkedik
el. Az anesztezioldbgus munkaterilete esetiinkben a mitéasztal oldalandl van, de egyes
orszagokban az miitéasztal végénél torténd elhelyezkedést részesitik eldnyben (9. &bra).
Fontos kiemelni, hogy a mit6 1égcirkulacios rendszere a friss levegét kozvetleniil a miitésztal
folott fajja be, ezért a fejvégnél dolgozd sebész 1égz6zO6ndja a laminaris aramlas zénajaban
helyezkedik el, mig az aneszteziologus - mindkét elrendezés esetében - a turbulens &ramlatok

zénajaban dolgozik.
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9. dbra A miit6 alaprajza. Az aneszteziologus két kiilonb6z6 ellhelyezkedésben — oldalt illetve az
operatérrel szemben asztalvégneél. O - operatdr, A - anesztezioldgus M - miitéti teriilet
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4.4 A miitéti izolalas sajatossagai

A miitétek soran az izolalashoz elére gyartott izolalo szettet hasznéltunk (Barrier craniotomy
set-MolInicke Health Care REF 88142), ami a folyadékok és a levegd szamara nem
permeabilis szintetikus anyagbdl van. A legnagyobb elemének (230 x 300 cm) felhelyezéskor,
az a padlozatig leérve, a beteget a miitdasztal teljes hosszaban és szélességében boritja be. A
beteghez val6 hozzaférés érdekében, illetve a gyogyszerelés biztositasa az anesztezioldgus

felé es6 oldalon az izolalast megemeljik (10. abra).

10. abra Az izolalés elrendezése a sebész (A) és az anesztezioldgus munkateriilete felél (B). 1-a
sebész pozicidja, 2-az aneszteziolégus pozicidja, 3-kraniotdmids nyilds 4- izolalas, 5- a sebész és
aneszteziologust elvalaszté valaszfal
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=7 =7

Vizsgalatunk soran az anesztézia bevezetésere 1,0-2,5 mg/kg propofolt, 1,5-2 ug/kg fentanyit,
0,6 mg/tskg rocuroniumot hasznaltunk, a fenntartdsara alacsony aramlason (2 liter/perc)
leveg6+ szevofluran keveréket hasznaltuk (0,6-1,2 MAC), melyet Zeus Draeger altatdgéppel
biztositottunk. Az izomrelaxaciot 0,3-0,4 mg/kg/h rocuroniummal, az analgéziat 0,5-2
ug/tskg/h fentanyllal, perfuzorral végeztik. A mitét alatt standard monitorozast alkalmaztunk
(artérias vérnyomas, EKG, pulzoximetria, kilégzési széndioxid, ki- €s belégzési szevofluran

koncentracio).

4.6 A mintagytjtés

4.6.1 A mintagyiijtés eszkoze

A levegémintak gylijtését egy hordozhatd vakuumpumpaval végeztiik (224-51IMTX Air
Sampling Pump, SKC, Dorset, England), mely képes elére meghatarozott, alacsony mértéki,
allandé aramlast biztositani (300 ml/perc). A vakumpumpahoz egy 70 cm hosszu szilikon
anyagU rugalmas vezetéket csatlakoztathatunk, melynek disztalis végén egy adszorbenssel
toltott, mindkét végén nyitott ampullat helyeztiink el (11. dbra). Mintavétel alatt a minagyijtd
ampullat tartalmaz6 disztalis végét a vizsgalatnak alavetett helyen pozicionaltuk. Az
adszorbenst tartalmazd ampullat a vizsgalat befejezésekor lezartuk és kromatografias

elemzésre kuldtuk, melyet flggetlen analitikus végzett el.
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A B

11. &bra A) vakumpumpas levegé mintavételi eszkdz részei: 1. motoros vakuumpumpa, 2. szilikon
vezeték, 3. mintavételi ampulla adszorbenssel 4. rogzitéesipesz B) mintavételi ampulla:1. zarokupak 2.
adszorbens 3. nyomasmodulalé,4. letérheté ampullavég

4.6.2 Vizsgélati protokollok

l. vizsgélat: A miitészemélyzet relativ expozicioja

Els6 méréssorozatunkban (n=35) a mintagytjtéket az alabbi harom helyen pozicionaltuk:

1.- az operatdr 1€gzési zonajaban a mintagylijtd ampullat a munkaruha nyaki szegélyéhez
rogzitve.

2.- az aneszteziologus 1égzési zoénajaban a mintagyijté ampullat a munkaruha nyaki

szegeélyehez rogzitve.
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3.-a mit6 tavoli sarkaban a mintavevot egy mitészékre helyezve (9. abra szerint az alaprajz
jobb also sarka)
A vizsgéalat masodik méréssorozatadban (n=16) a harmadik mintagyiijtét a beteg szaja

kozelében helyeztik el 5 cm tavolsagban

A mintagytjtés idejét a dura nyitasatol a zarasaig tartd iddszakra korlatoztuk. A kraniotomias
nyilas atmérdjét milliméterskalan mértilk meg (12. abra). Ot percenként jegyeztik a
Iélegeztetési paramétereket (VT, Ppaeas, RR,) a szevofluran alveolaris koncentraciojat

(SevEXx). A lélegeztetés soran pozitiv kilégzés végi nyomast (PEEP) nem alkalmaztunk.

12. abra A kraniotomia atméréjének mérése milliméterskalaval.
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Il. vizsgélat: az aneszteziologus expozicioja két kolonbozé elhelyezkedésben

Ebben a tanulmanyban meréseinket (n=22) az aneszteziologus Iégzési zonajaban vegeztik. Az
egyik mérési sorozatnal az aneszteziologus a miitGasztal oldalanal, a masik mérési sorozatnal
az a mitbasztal végenél (az operatérrel szemben) helyezkedett el. A mintagyiijtést

szisztematikusan az izolalas kialakitasatol a dura zarasaig vegeztik.

I11. vizsgélat: A mandzsetta felfajasi modszerének szerepe az expozicioban

Ezen vizsgalatainkban az endotrachedlis tubus mandzsettajat az elsd csoport (n=15)
betegeiben manométer asszisztalasa mellett fujtuk fel az ajanlott 25-30 vizem kozotti
nyomasra, mig a masodik csoport (n=15) betegeiben a mandzsettat tapasztalati Gton fajtuk fel.
kontroll ballon belsé nyomasat tapintassal, a feszessége alapjan itéltiik meg. A nyomast ebben
az esetben a vizsgalat befejezésekor manométerrel ellendriztiik.

A mintagy(ijt6 ampullat ez esetben a betegek szaja kdzelében (=5 cm) helyeztik el és a

mintavételt az equilibrum elérésétdl a borvarrat elkezdéséig tartd idStartamra korlatoztuk.
4.7 Kromatografias mérések elve és protokolja

Gazkromatografias analizis

A mintak analizise Aglient 6890 gazkromatografias rendszerrel, a mintak adagolasa Agilent
1888 gbéztér-mintaadagoloval tortént. A komponensek szétvalasztasara 30 m hosszd 0,53 mm
bels6 atmér6jii, 1 um filmvastagsdgl kolonnat alkalmaztunk, melyben hélium szolgalt
vivogazként ~4 ml/perc aramlassal.

A szevofluran koncentracidja és a detektalt szevofluran csucstertlet (13. abra) kozotti

kapcsolatot eldzetesen kalibracio segitségével hataroztuk meg.
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13. &bra A mintaoldat kromatogrammja. A szevoflurancsucs jol elkiilontl a 1,921 és 2,573 percnél
elualddo rendszercsucsoktol (Rs> 1,5)

A mérési modszer tesztelésehez 80 pg/ml koncentracioju standard szevoflurdn oldatot és

crer

oldatotot készitettiink. A standard és 6sszehasonlitd oldatokkal az ICHQ2(R2)"

dokumentumban foglalt iranyelvek alapjan mérés-sorozatokat végeztink.

A mintak szevofluran mennyiségét az alabbi képlet alapjan szamoltuk ki:

p , e Ao *C
Szevofluran koncentracio [pug/ml] = =222 =52 ghol
sl
Aminta  aszevofluran teriilete a minta kromatogramjan
Astd a szevofluran tertlete a standard oldat kromatogramjan

Cstd a szevofluran koncentracioja a standard oldatban

A validalasi méréssorozatok legfontosabb eredményeit a 3. tablazat foglalja 6ssze.
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3. tdblazat A kromatogréfias eljaras alkalmassagét leird paraméterek

Specifitas: csucsfelbontas (Rs) 3,6

n=3

Precizitas: retencios id6 ismételhetosége | RSD=0,0-0,2%

n=9 (3x3 kiilonboz6 koncentraciod)

Precizitas: area ismételhetésége RSD: 0,2-1,7 %

n=9 (3x3 kiilonb6z6 koncentraciod)

Linearitas tartomanya 1,7-134 pg/ml

A mérések linearitasat a munkatartomanyban a 14. &bra illusztrélja.

300
y = 2.1989x + 1.1279 -

250 RZ=0.9986 /

200 /

150

100
50 _—
S0 / . . .

< 0 30 60 90 120 150
Conc.[ug/ml]

14. dbra A mérési maodszer linearitasa 1,7-134 pg/ml koncentrécié tartomanyaban

Osszefoglalas: megallapithatd, hogy a mddszerrel szemben allitott kovetelmények -

specifikussag, precizitas, torzitatlansag, linearitas- kielégitéen teljestiltek.
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A  mitében gyijtétt levegémintak szevofluran koncentracidjanak meghatarozasa a

mintagylijtd pumpa perctérfogatanak €s a mintavétel idotartamanak figyelembevételével

tortént, az alabbi képlet alapjan:

Cszev [ppm] = Pormaio®
MG+t
Vo 1 mol gézhalmazallapot6 szevofluran térfogata szobahdmérsékleten (24 liter)
m a szevofluran tdmege a mintaban
M 1 mol szevofluran tdmege (200,055 gram)
Q a mintagy(ijté pumpa perctérfogata (300 ml/perc)
t a mintagy(jtés idOtartama (perc).

* ICH Q2(R1) International Conference On Harmonisation of Technical Requirements for
Rergistration of Pharmaceuticals for Human Use : Validation of analytical procedures: Text

and Methodology (1994)

4.8 In vitro modellezés

In vitro statikus modell

Az in vitro modellezésiink alapvet6 célja az volt, hogy megvizsgaljuk, hogyan befolyasolhato
a levegd szivargasanak mértéke a mandzsetta nyomasanak, valamint a tubus méretének
valtoztatdsaval. Méréseink soran a trachedt egy merev fali poliviniklorid (PVC) cs6vel
modelleztlk, melynek belsé atmérdje 2 cm volt (Breatnach et al 1984). A tracheat modellez6
csovet 7,5-es vagy 8,5-es méretli Riischflex tubussal intubaltuk. A mandzsettat 20 és 120
vizem kozotti nyomasra fajtuk Rusch Endotest manométerrel kontrolldlva. A mandzsetta

alatti térben egy &ramlasszabalyozd szeleppel ellatott Kisteljesitményti légkompresszorral



31
tulnyomast hoztunk létre, ezzel imitalva a léguti nyomast, amit egy Graigar TH-1980 tipusu
digitalis differencial manométerrel ellenériztiink. A mandzsetta folotti térbe atszivargott
leveg6t egy, a szajaval leforditott és a vizszint alatt tartott, vizzel teli mér6henger ala vezettiik.
A szivargas soran a kiszoritott viz térfogata megegyezett a méréhengerbe aramlott levegd

térfogataval (15. &bra).
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15. abra 1. 2 cm-es belsé atméréjii PVC alapl cs6 a trachea modellezésére 2. Rischflex
endotrachedlis tubus 3. Risch Endotest manométer a mandzsetta kontrolalt felf(jasahoz és
kivant nyomason tartdsdhoz 4. membranos Iégkompresszor 5. nyomasszabalyozd szelep 6.
Graigar TH-1980 tipusu digitalis differenciadl manométer 7. méréhenger (1000 ml)

In vitro dinamikus modell

Dinamikus kisérleti modellinkkel azt vizsgaltuk, hogy milyen 6sszefliggések vannak a
szivargas/tomités, a mandzsetta nyomasa, a tubus mérete és a lélegeztetési nyomasok kdzott.
A légesovet modellezé 2 cm belsé atméréju PVC cs6é disztdlis végére egy mitidot
csatlakoztattunk. A tracheamodellt 7,5, illetve 8,5 méretd tubussal intubaltuk, majd a

proximalis végét a tubus kortil gyiiriisen tomitettiik. Ezt kovetéen a tubust az altatogép
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1égz6koréhez csatlakoztattuk. A mandzsettdt 25-30 vizecm nyomasra allitottuk be. A
mandzsetta folé kevés folyadékot helyeztink uagy, hogy a leszivargd vizcseppek
megjelenjenck az alatta 1év6 térben is, azaz a folyadék toltse ki a mikrocsatornakat. A klinikai
gyakorlaban is alkalmazott 10-15/perc frekvenciaval folytattuk a mitid6 Iélegeztetését
mikdzben a lélegeztetési nyomast a kiindulé 10 vizem-t6l 5 vizem-ként emeltik. Amikor
mandzsetta folotti térben tartds nyomasemelkedést detektaltunk, ezt a szivargas tényekent

azonositottuk (16. abra).
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16. dbra 1. 2 cm bels6 atméréjii PVC cs6 (trachea modell) 2. Rischflex endotrachealis tubus
3. Risch Endotest manométer 4. Mutidd, 5. Y-szar/lélegeztetokor 6. Digitalis differencidl
manomeéter
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4.9 Statisztikai analizis

Az adatokat atlag + standard deviacié forméajaban adtuk meg. Az adatok vizsgalatakor
kizartunk a tovabbi analizisbdl egy magasan Kiugré szevoflurdn koncentracioértéket, mely az
atlagérték 165 szerese volt eés az anesztetukum pérologtatd intraoperativ feltoltésével
magyaraztunk (2. méréssorozat, aneszteziologus 1égz6 zonajaban). Tekintettel arra, hogy a
szevofluran koncentracio egyedi adatai nem mutattak normalis eloszlast, az atlagok
0sszehasonlitdhoz szisztematikusan nem parametrikus eljarast alkalmaztunk. A harom
kilonboz6 mérési zonaban detektalt szevofluran koncentraciok dsszehasonlitasahoz Kruskal-
Wallis probat alkalmaztunk. Amennyiben ez szignifikansnak bizonyult az egyes csoportokat
paronként Mann-Whitney U probajaval hasonlitottuk ¢ssze. Amikor az atlagos szevofluran
koncentraciokat két csoport kozoétt hasonlitottuk dssze a kilonbségek szignifikancidjat megint
csak Mann-Whitney U prébajaval vizsgaltuk. Amikor az dsszehasonlitandé adatok normal
eloszlast mutattak az 6sszehasonlitast Student t probajaval végeztik el. A kraniotomias ablak
mérete és a sebész 1égzési zondjaban mérhetd szevofluran koncentracidja kozott valamint a
beteg szajanal mérheté szevofluran koncentraci6 és a kiilonb6z6 1élegeztetési paraméterek
kozott feltételezett Osszefliggéseket Spearman rank korrelacios teszttel vizsgaltuk, mely
szintén nem normal eloszl&su adatokat feltételez.

A statisztikai szamitasokat a Statistica for Windows (StatSoft, Tulsa, OK) szoftverrel
végeztilk. Az adatok feldolgozasa soran a p <0,05 értéket jeldltik meg a szignifikancia

szintjének.



5. Eredmények

5.1 In vivo vizsgalatok
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A betegek és mitétek legfontosabb adatait az 4. tablazat foglalja 6ssze. Amint lathaté nem

volt jelentés kiilonbség a két sorozatban résztvevd betegek adataiban, Kivéve a nemek

megoszlasat. A mitétek atlagosan 1,5-2 0raig tartottak; a legrovidebb fél, a leghosszabb

majdnem 5 6rat vett igénybe. A legkisebb kraniotémias nyilas 3, a legnagyobb 70 cm?-es volt

(tlag ~21,5 cm?).

4. tdblazat

A betegek demogréafiai adatai és az anesztézias néhany specifikus paramétere. Az adatok atlag + SD-

ben vannak megadva

1. Sorozat 2. Sorozat
Betegek (n) 35 16
Kor (év) 50,9+17.3 52,8 +11,2
BMI (kg/m?) 26,9+ 6.4 25,4+ 4,9
Nemek eloszlasa (Férfi / N6) 16/9 8/8
Kraniotomias  ablak  mérete 21,8+ 16,4 21,3+ 11,6
(cm?) (3 - 70) (7 - 48)
Miitét ideje (perc) 109,6 + 62.0 94,4 + 457

(31-298) (50 - 215)
ET CO, (Hgmm) 30,3+1,7 30,1+1,9
ET szevofluran (vol%) 1,4+£0,41 1.4 £0,37

A mérési eredményeink szerint a sebész légzési zonajaban gyijtott levegémintak a

mintagyujtés idejére sulyozott szevofluran koncentraciéja megegyezett a miité egyik tavoli
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sarkdban mert koncentracioval. Ezzel szemben az aneszteziologus 1égzézonajaban detektalt
atlagos koncentracié ennek a hatszorosa volt, de igy is a 2 ppm hatarérték alatt maradt. Az

eredményeket a 17. abra foglalja 6ssze.
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17. dbra A harom kiilonb6z6 helyszinen detektalt szevoflurdn atlagos koncentrécidja

Bar a fentiekben &sszefoglalt megfigyelések nem valdszintsitettek jelentés mértéki
szevofluran kiparolgast a kraniotomias nyilasbdl, a végleges valasz megadasahoz azt is
megvizsgaltuk, hogy van-e osszefiiggés a kraniotomia mérete és a sebész 1égz6zonajaban

mérhet6 atlagos szevofluran koncentracio kozott (18. abra).
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18. abra Korrelacios analizis a sebész 1égz6zonajaban mérhetd szevofluran koncentracio
(vol%) és a kraniotdmias nyilas mérete kdzott (Spearman’s rank r = -0,10, p=0,55).

A Kkorrelacidés analizis nem talalt szignifikans osszefuiggést, igy a kraniotomias ablakbdl

torténd kiparolgas jelent6sége nagy valdsziniiséggel kizarhatonak tiint.

Szevofluran koncentracié a beteg szdja kozelében

Miutan kizartuk az operatér fokozott veszélyeztetettséget kraniotomids miitétek soran,
figyelmiinket az aneszteziologus emelkedett expozicidjara fokuszaltuk. Az aneszteziologus
legzesi zonajaban mért emelkedett szevofluran egyik lehetséges forrasakent az intubalt beteg
légutja merilt fel. E hipotézis megerGsitése céljabol a masodik méréssorozatban a
mintagytijtést a beteg szajanak kozelében (=5 cm) végeztiik a tovabbi mitétek alatt. Fontos
kiemelni, hogy a szajnal mérhetd szevofluran koncentracié szamszerien meghaladta az
aneszteziologus 1égz6zonajaban mérhet6 értékeket, noha a viszonylag kisebb esetszam,
valamint az egyes betegek kozott megfigyelhetd variabilitas miatt statisztikai szignifikancia

nem volt bizonyithato (19 abra).
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19. abra A harom kiilonb6z6 helyszinen detektalt szevofluran koncentracio (ppm V/v) a
vizsgalat masodik méréssorozataban. Az értékek atlag £SD formaban vannak megadva.*P
<0.001

Az anesztezioldgus elhelyezkedésének szerepe az expozicidban
A kovetkezé kisérleti sorozatban arra kerestiink valaszt, hogy az aneszteziologus relativ
expozicioja valtozik-e a beteg szajatol vald tavolsag fuggvényében. A méréseinkhez 22

kraniotomian atesett beteget vettlink be a tanulmanyba (5. tablazat).
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5. tablazat: A két kiilonbozé miitdi elhelyezkedés sordn mért szevoflurdn koncentracid, a
mintagy(jtés idétartama a beteg jellemzd adataival.

1. csoport 2. csoport
(oldalt) (miitéasztal végénél)
Betegszam 11 11
Férfi/né 714 6/5
BMI (kg/m2) 25.4+3.4 25.9+4.2
Alveolaris szevofluran (térfogat %o) 1.37+£0.47 1.31+4.1
Mintagyiijtés idotartama (perc) 221.8+21.7 215+25.2

Amikor az aneszteziologus expozicidjat hasonlitottuk 6ssze a két elhelyezkedésben, jelentds
kilonbsegek mutatkoztak. A beteg labanal elhelyezked aneszteziolégus expozicidja
alacsonyabbnak bizonyult a miitéasztal oldalanél torténé elhelyezkedéssel szemben (labnal:

0,19 £ 0,15 ppm, oldalt: 1,34 +1,09 ppm). Az eredményeket az 20. abra foglalja 6ssze.
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20. abra Az aneszteziologus 1égzézénajaban mért atlagos szevoflurdn koncentracid a
miitéasztal oldala és annak végénél torténd elhelyezkedésnél. Az értékek atlag £SD formaban
vannak megadva. p <0,01
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Az endotrachealis tubus mandzsetta felfujasi modjanak szerepe
Ebben a méréssorozatban résztvevo betegek demografiai adatait és a 1élegeztetés néhany alap-
paraméterét az 6 tablazat foglalja 6ssze. A két csoport kdzott nem voltak jelentds killonbségek

a paraméterekben.

6. tablazat

Betegek demografiai adatai és legfontosabb lélegeztetési paraméterei a két vizsgalati csoportban

1.Csoport 2. Csoport
(Empirikus) (Manometer)
Betegek szdma 15 15
Férfi/nd (n) 8/7 9/6
Eletkor (év) 50.949.5 51.348,6
Body mass index (kg/m?) 25.6 + 4.8 26.4 + 6.2
Pplateau (cMH20) 18.0+3.2 19.0+2.7
SevEX (vol%) 1.56 + 0.36 1.38 £ 0.37
Percvolumen (ml) 7155 (750) 7015 (970)

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 korilmények kdzott a nyomas 27,7 + 1,8 viz cm volt (p <0,001) (21.

abra).
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21. abra A mandzsetta nyomasa tapasztalati és manomeéterrel kontrollalt felfujas esetén (atlag+SD)

A mandzsetta nyomasok jelentés kulonbseége ellenére a szajnal detektalt szevofluran
koncentraciok kozott nem volt szignifikans kilonbség. Az itt mért levegd szevofluran
szennyezettsége a mandzsetta empirikus felfljasa esetében 0,79 (0,5-1,9) ppm (median;
kvartilis terjedelem) volt, mig a manométerrel kontrollalt felfujas esetében 1.00; (0,5-3,0)

ppm (median; kvartilis terjedelem) volt (22. abra).
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22. 4bra A beteg szaja kozelében detektélt szevofluran koncentracié a mandzsetta kétféle
felfUjasa esetén (medién; interkvartilis tartomany).

A szevoflurdn koncentracio értékei nem mutattak 0Osszefliggést a lélegeztetési plateau
nyomassal (r=-0,08, p=0,63). Ezzel szemben statisztikailag szignifikans 06sszefiiggés

mutatkozott az alveolaris szevofluran koncentracidval (r=0,52; p=0,003) (23. abra).
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23. abra Osszefiiggés az alveolaris szevofluran koncentracio és a szajnal detektalt szevofluran
koncentraciok kozott logaritmikusan transzformalt adathalmazon.
Ez utobbi megfigyelés is tamogatni latszik azt a felvetést, hogy a beteg szajanal mérhet6

szevofluran valdban az altatott beteg szajan keresztul tavozik el.

5.2 In vitro vizsgalatok

A tomités hatékonysaga a statikus modellben

A statikus modelliinkén végzett szivargas vizsgalat eredményeit a 24. abran szemléltetjik. A
gyakorlatban ajanlott 25 és 30 vizem kozotti mandzsettanyomas mellett a mandzsetta és a
trachea modell fala kdzotti tomitetlenség 10 vizem tdlnyomasnal (in vivo lIéguti nyomas) a 8,5
méretii tubus esetében 500-660 ml/perc, mig a 7,5 méretii tubus esetén 620-750 ml/perc volt.
20 vizem talnyomas a 8,5 méretii tubus esetében 1000-1250 ml/perc, mig a 7,5 méretii
tubusnal 1250-1350 ml/perc szdkést hozott létre.

A mandzsetta nyomasanak az ajanlott tartomany folé emelésével a szivargas mértéke
csokkenthet6 volt, de megsziintetni az altalunk vizsgalt nyoméasok tartoményaban (100 vizem-

ig) nem lehetett, a szivargas ekkor is mérhet6 volt (30-150 ml/h).)
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24. dbra A szivargas 7,5 és 8,5 méretli tubus alkalmazasanal mandzsetta nyomas
fuggvényében 10 és 20 vizem Kkonstans tulnyoméas esetén. Az adatok 3 mérés
atlagolasabdl szarmaznak.
A tomités hatékonysaga a dinamikus modellben
Dinamikus modellen végzett méréseink soran az ajanlott 25-30 vizcm mandzsetta nyomason
10-15/perc lélegeztetés mellett Ppjaeas 22 (+.2) vizem elérésénél sziint meg a tomités. A
mandzsetta nyomas ajanlott értékek foleé emelése a tovdbbiakban nem sziintette meg a

szivargast. 30-70 vizem mandzsetta nyomas mellett mar 23 (+.2) vizem nyomasu

lelegeztetésnél nyilvanvald szivargas lépett fel.
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6. Megbeszelés

A modern anesztézidban mindink&bb hangsllyos szerepet kapnak a betegbiztonsaggal és a
miitdi személyzet biztonsagaval kapcsolatos szempontok. A korabbi évtizedekben végzett
experimentélis és klinikai vizsgalatok mind-mind felvetették a miitében dolgozok kronikus
irodalmi 0Osszefoglalé fejezetben emlitettiik, az expozici6 megengedheté hatarétékének
meghuzasa, valamint a hosszl tavd kovetkezmények vizsgéalata még szdmos nyitott kérdést
tartalmaz. Az azonban kétségtelen, hogy az anesztezioldgia vilagszerte hidnyszakma, és ehhez
minden bizonnyal hozzéjarul ez a szempont is. Hazankban Uray Eva és munkatarsai mar
harminc évvel ezel6tt igazoltak, hogy az anesztezioldgus orvosok és asszisztensek vérében
mérhet anesztetikum koncentracio értékei az expoziciot kovetd 24 Ordban magasabbak
voltak, mint az akkor elfogadott technikai hatarértékek. Az is nyilvanvaléva valt, hogy az
anesztetikumokkal torténd expozicio a miitdi személyzet figyelemét hatranyosan befolyasolja.
(Dr. Uray Eva:1984.). Hazankban 1987 6ta jogszabaly kotelezi a munkaltatokat a miitSben
dolgozok rendszeres foglalkozas-egeszségugyi szlrésére és a fokozott veszély miatt
veszelyességi potlék is jar az expozicionak kitett személyzet részére.

A miitéi expozicio csokkentésére az utobbi évtizedekben egyre fejlettebb technikdji miitdi
elszivo és legeseréld rendszerek allnak rendelkezésre, melyek mellett indokoltnak éreztiik ujra
attekinteni a kérdést egy specidlis terlleten, a kraniotomias miitétek anesztéziajaban, ahol az
operatdr, a mas tipusu miitétek tobbségétdl eltérden, a miitdasztal fejvégénél helyezkedik el.
Nyilvanvald, hogy az alkalmazott aneszteziologiai eljarasok és a miitéti beavatkozasok
kiilonboz6sége miatt a miitéti teriiletbdl az inhalacios anesztetikumok kiparolgasanak mértéke
rendkivil valtozatos lehet. Ilyen vonatkozasban a kraniotdmias mitétek viszonylag

homogénnak tekinthetdk, hiszen az anesztezioldgiai ellatdsuk nagyjabol standard, és a mutéti
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teriilet, amelybdl esetlegesen kiparolog az inhalacids anesztetikum szintén jol definialhato. E
tényezOk indokoltak, hogy vizsgalatainkat kraniotomids mitétek alatt végeztiikk. Raadasul a
DEKK Auguszta Kézpont 2007-ben atadott miitdiben mar olyan korszer(i és a nemzetkozi
standardoknak megfeleld elszivd és légeseréld rendszer allt rendelkezésiinkre, amellyel a
mutdéi személyzetet ért expozicid a mindennapos rutin tevékenységnek megfeleléen volt
tanulmanyozhato.
Az elsd vizsgalatunk sordn azt tanulmanyoztuk, hogy milyen mértékii az operatér és az
anesztezioldgus expozicidja inhalacids anesztetikum expozicioja a kraniotomias miitéteknél.
Ennek sordn megallapitottuk, hogy 1. A kraniotdmids mitét alatt az operatér expozicidja
nagysagrendileg megegyezik a miit6 sarkdban mérhet6 értékekkel. 2. Az operatér expozicidja
fliggetlen a kraniotdmias nyilas méretétol. 3. Az anesztezioldgus expozicios terhelése mintegy
hatszorosa volt az operatérének. 4. Az aneszteziologus lényegesen nagyobb expozicidja

valészintileg az endotrachealis tubus melletti szivargasbol szarmazik.

Kiindul6é hipotézisiink szerint az inhalaciés anesztézidban végzett kraniotomias miitét
expozicios kockazatot jelenthet az operald sebész szamara. Feltételezésiinket arra alapoztuk,
hogy a kraniotdmia soran megnyil6, gazdagon vaszkularizalt agyszovet a vérben rosszul
oldédd szevofluran széméra expozicios forrassa valhat, melyhez legkozelebb az operatér
1égz6z6ndja helyezkedik el. Az inhaldciés anesztetikumok szovetekbdl —torténd
evaporaciojaval korabban nehany tanulmany mar foglalkozott, amelyek elsdsorban a folyamat
farmakokinetikajanak leirasara iranyultak (Fassoulaki et al., 1991, Laster et al., 1991). A
jelenség munkahelyi expozicidban betdltott lehetséges szerepére mindezidaig keveés felméres
készllt: Mierdl a szivsebészeti mitéteknél az extrakorporalis keringés kozelében dolgozo
kardiotechnikus magasabb expoziciojat allapitotta meg, aminek hattereben az extrakorporalis

vérbol torténd anesztetikum parolgasat valoszintsitette (Mierdl et al 2003).
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Jelen vizsgalatunk eredményei nem tamasztottdk ala a fenti hipotézisinket: a sebész
1égz6zonajaban nem detektaltunk emelkedett szevofluran szennyezettséget a miitd tobbi
mérési pontjahoz képest. Az expozicid mértéke nagysagrendileg megegyezett a mitd egyik
tavoli pontjadban mért atlagos szevoflurdn koncentracioval. A kraniotomias nyilas
nyilas nagysdga és az egyes detektalasi pontokban (mindenekelétt az operatér
Iégz6zonajaban) mért szevofluran koncentracidja kozott. Mindezekbdl valosziniisithetd, hogy
az expozicid szempontjabdl az intracerebralis miitétek nem jelentenek fokozott kockédzatot az
operatdr szamara. A relative alacsony expozicido magyarazata egyrészt az lehet, hogy a szoveti
parolgés intenzitisa nem elegendd az expozicids terhelés ndveléséhez, ugyanakkor szerepet
jatszhat az a tény is, hogy az operatdr a kozvetleniil a 1égcseréld rendszer lamindris dramlasi
zongjadban helyezkedik el. A laminaris dramlési zona eredeti rendeltetése a miitéti teriilet

védelme a kiilsé kontaminaciotol (Dharan et al., 2002), de a disztribacid és dilucié altal a

= sz

Némileg varatlan és lényeges eredményilink az volt, hogy az aneszteziolégus expozicidja
szignifikansan magasabb volt (mintegy hatszorosa) az operatér expozicidjanal. Mas tipusd
mitéteknél a sebész és az aneszteziologus hasonld mértékii expozicidjat dokumentéaltak
(Byhahn et al., 2001, Hoerauf et al., 1996). Esetiinkben a magasabb expozicié okat keresve
felvetettiik, hogy a magyardzat az erre a mitéti tipusra specifikus elhelyezkedésben
keresendé. Eltéréen mas tipusu mitétek tilnyomo tobbségétdl, amikor az anesztezioldgus
munkateriilete a miitéasztal fejvégénél van, a kraniotomias mitétek alatt az a mitdasztal
oldalanal helyezkedik el. Az izolalés pedig ugy van kialakitva, hogy a beteg légdtjai az
anesztezioldgus szamara, ha korlatozottan is, de hozzaférhetéek és ellendrizhetoek legyenek.
Végeredmeényben a beteg szaja korlli légtér az anesztezioldgus 1égz6zonaja felé nyitott

marad, igy amennyiben a beteg szaja a pollucio forrasa, az szerepet jatszik az anesztezioldgus



47
magasabb expozicios terhelésében. Az anesztezioldgus pozicidja miatt feltételeztiik, hogy az
izolalas mintegy az anesztezioldgus iranyaba tereli az légtéri anesztetikumot a beteg légutja

feldl.

A hipotézisiink ellendrzésére az egyik detektort a beteg szdja kdzelében helyeztiik el és az itt
mért szennyezettség mértékét Osszehasonlitottuk az aneszteziologus és a sebész
légz6zonajaban mért szevofluran koncentraciokkal. A legmagasabb anesztetikum
szennyezettséget valoban a beteg szaja kozelében detektaltuk. Azok a korabbi vizsgalatok,
melyek az adekvatan felfujt mandzsettadju tubus kornyezetében szintén magasabb
anesztetikum koncentraciokrol szdmoltak be, alatamasztottak eredményeinket (Hoerauf
1996). A f6 szennyez6 forras identifikalasa utan gy gondoljuk, hogy az operatér alacsonyabb
expozicioja elsésorban az izolalds kialakitasdval magyarazhatd, mely a szivargas forrasat

teljesen ledrnyékolva megakadalyozza, hogy az anesztetikum a 1égz6zonajaba terjedhessen.

A kovetkezd hipotézisiink az volt, hogy az aneszteziologus expozicios terhelését a
munkateriletének térbeli megvaltoztatdsdval csokkenteni lehet. Mas eurdpai klinikak
gyakorlatdban az aneszteziologus a miitét alatt nem a beteg oldalanal, hanem a miitGasztal
vegénél (azaz a beteg labanal) helyezkedik el. A két pozicidban végzett méréssorozatunk
eredményei szerint a miitéasztal végénél torténd elhelyezkedésnél az expozicids terhelés
jelent6sen alacsonyabb volt. Ennek az lehet a magyardzata, hogy ebben az esetben az
aneszteziologus 1égz6zonaja tavolabbra keriil szennyz6é forrastdl (beteg szajatol).
Végeredmenyben az anesztezioldgus expozicios kockazata jelent6sen csokkenthet6 az utobbi

elhelyezkedés megvéalasztasaval.

Figyelmiink a tovabbiakban az endotrachealis tubus kordli szivargasra iranyult és
megvizsgaltuk, hogy a tubus mandzsetta két kiilonb6z6, mindennapi gyakorlatban alkalmazott
felfujasi technikdja hogyan befolyasolja a beteg szaja korili anesztetikum szennyezettség

mértekét. Arra voltuk kivancsiak, vajon a mandzsetta felfujasanak mértéke befolyasolja-e a
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kiparolgd anesztetikum mennyiségét. Méréssorozatunk eredményei azt mutattak, hogy az
ajanlott mandzsettanyomast jelentésen meghaladdé nyomasok alkalmazasaval sem lehet teljes
tomitést elérni. A magasabb mandzsettanyomasok alkalmazasa nem eredményezett
szignifikdnsan alacsonyabb szevofluran szennyezettséget a beteg szaja kozelében, de
potencialis karositd hatasuk a trachea nyalkahartyajara kifejtett nyomas miatt jelentés lehet.
Dullenkopf in vitro vizsgéalatdban négy kiilonbozé konstrukciojt PVC tubus tomitését
vizsgalta meg és minden esetben, még 60 vizcm mandzsettanyomasnal is szivargast detektalt
(Dullenkopf et al. 2003). A tokéletlen zaras hatterében a PVC mandzsetta falaban kiakakuld
hosszanti redok alltak, melyek mikrocsatornakat képezve megakadalyoztak a teljes zarést a
mandzsetta és a trachea fala kdzott (Blot et al., 2014) Mivel a vizsgalatunkban az empirikus
felfGjas hasonléan magas mandzsettanyomast eredményezett (= 60 vicm) és szintén PVC
alapu tubust alkalmaztunk, feltételezziik, hogy a szivargas mechanizmusa hasonld, mint
Dullenkopf in vitro kisérletében volt. Hogy feltarjuk a szivargast modulalé esetleges egyéb
tényez6k szerepét, analizaltuk a szevoflurdn koncentracié és az egyes aktudlis lélegeztetési
paraméterek kapcsolatat. A szajnal mért szennyezettség mértéke és az aktualis Iélegeztetési
paraméterek kozott (plateau nyomas, tidal volume) nem talaltunk 6sszefiiggést, csak az
alveolaris szevofluran koncentracioval volt kimutathatd korrelacio, ami megerdsitette, hogy a
detektalt szevofluran valoban az also 1égutakbol szarmazik. Feltételezve a szignifikans trachea
méretek nemek kozotti kilonbséget, a férfibetegeknel 8,0-8,5, a néknél 7,0-7,5 méretii tubust
alkalmaztunk. Azokban az esetekben 1is, amikor azonos méreti tubust és kontrollalt
mandzsettanyomast hasznaltunk, a koncentraciok nagy variabilitast mutattak, ami arra enged
kovetkeztetni, hogy a szivargast mas valtozok is befolyéasoljak. Szamos in vitro tanulmany
ramutatott arra, hogy a tracheadtmérd és a tubusméret aranya jelentésen befolyasolhatja a
hosszanti redék kialakulasanak valdszinliségét és ezaltal a szivargas mértékét. A statikus in
vivo modellinkben egyrészt a tubus és trachea méret kozotti diszkrepanciabdl szarmazo

szivargas mertékének. kulonbsegét szemleltettik. A kisérlet fontos megallapitasa, hogy a
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mandzsetta nyomas emelése egy bizonyos hatar elérése utan (= 35-40vicm) keveshé
eredményezi a szivargds csokkenését, mint az alacsonyabb nyomastartomanyokban; teljes
toOmitést pedig egészen magas, (in vivo valdsziniitlen) 100 vizem nyomasnal sem tudtunk
elérni. A dinamikus modelliinkkel végzett kisérletlink alpjan arra a kovetkeztetésre jutottunk,
hogy amennyiben a trachea €s mandzsetta kdzott kialakuld reddket folyadék tolti ki, ugy
1étrjohet teljes tOmités is, azonban l¢élegeztetés soran felépilild 1éguti nyomas egy bizonyos

hatarértéket elérve (20-24 vicm) a mikrocsatornak kitiriiléséhez vezet és tomités megsziinik.

Vizsgéalatainkan a tubus méretét az els6sorban az aktualis ajanlasok illetve empirikus alapon
valasztottuk, az individuélis trachea méretek ismeretének hianydban viszont fennalhatott a
méretbeli diszkrepancia, ami szivargas jelent6s szOrdsat magyardzhatja. Mivel a magasabb
mandzsettanyomasok alkalmazésa nem latszott cs6kkenteni a pollicié mértékét, nem latjuk
indokoltnak a 30 vicm folotti nyomas alkalmazasat és fontosnak tartjuk a manométer

hasznalatat.

Tény, hogy a miitéi expozicidé mértékét az expozicios forrasok felismerését kovetéen a
megfeleld biztonsagi intézkedésekkel és a szabvanyositott technikai eszk6zok egyidejii
alkalmazasaval (modern altatogépek, kozponti gaz elszivok, miitéi légesere, zart rendszerti
parologtatd felt6ltd stb.) napjainkban sikeriilt jelentdsen lecsokkenteni, de a kis dozisu,
kronikus expozicid lehetséges egészségkarositd kovetkezményeit a nem lehet teljes
bizonyossaggal kizarni. Vizsgalatunk korlataként értelmezhet6, hogy bar megmértiik az
anesztezioldgusokat ért expozicio mértékét, az eddigi vizsgalataink soran sem a rovid tava
(pl. figyelemmiikodés), sem pedig a hosszu tdva esetleges mellékhatdsok vizsgalatira nem
nyilt lehetéségiink. A rovid tdvu hatdsok szisztematikus vizsgalata nagy esetszamot és
szervezettséget igényel. Az erre iranyuld pilot vizsgalatainkban ezt a mindennapi betegellatas
koralmenyei mellett nem sikerilt biztositanunk. Ezek hianya viszont az eredményeink

hitelességét alapvetden megkérddjelezné. A hosszu tavu kodvetkezmények vizsgélatdhoz a
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jelenlegi korszerti miit6i koriilmények standardja szlikséges, igy ez a tovabbiakban kutatasi
teruletiink lehet. Ismételten ala kell haznunk azt a tényt is, hogy technikai korlatok is
nehezitik az ilyen jellegli vizsgalatok megtervezését €és elvégzését: rutinszeriien hazankban
nem torténik sehol a miit6éi levegd anesztetikum tartalmanak meghatarozasa szervezett keretek
kozott, a mérés modjara a nemzetkézi gyakorlatban is csak az utobbi idoben kezdenek
megjelenni vizsgadlomodszerek. (Gianella et al., 2014) Az irdnyaddnak tekintett, néhany
orszagban elfogadott expoziciés hatarértékek konzervativ. megkozelitéssel, sok esetben
allatkisérletek alapjan extrapolalt értékek, melyek valds egészsegkarositd jelentdsége
kérdéses. Szamos kérdés maradt tehat nyitva a tovabbiakban is a halogénezett szénhidrogén-
anesztetikumok alkalmazasaval kapcsolatosan. Az idealis megoldas természetesen az lenne,
ha olyan 0j készitmények jelennének meg az anesztézia eszkdztaraban, amelyeknek sem
potencialis egészségkarosito hatasuk, sem az Uveghazhatast karositd hatasuk nincs — az utébbi
évtizedben erre egyik potencialis jelolt a 1égkorben eléforduld és onnan gyodgyaszati célokra
kinyerheté xenon gaz-, de ezek elterjedésére minden bizonnyal még varni kell. Addig is

= z=7

csokkentésére és az esetleges egészségkarosito hatasok tanulmanyozasara.
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7. Uj megallapitasok

A kraniotomias mitéti teriiletb6l kiparolgd anesztetikum elhanyagolhatd szerepet
jatszik az operatér expozicios terhelésében Kraniotomias miitétek soran.

Az nesztezioldbgus magas expozicidja a beteg légutjaihoz vald viszonylagos
kdzelséggel és az izolalas jellegzetességeivel magyarézhato.

Az aneszteziologus expozicids terhelésének csokkentése érdekében az anesztezioldgus
munkateriiletét célszerii athelyezni a miitéasztal oldalatol a miitdasztal végéhez.

A tubus mandzsetta empirikus felfujasa az ajanlott értékeknél jelentdsen nagyobb
nyomast eredményez.

A mandzsetta nyomas az ajanlott értékek folé torténd emelése nem csokkenti a

személyi expozicidé mértékét.
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8. Osszefoglalas

Az inhalaciés anesztetikumokkal valdé miit6i expozici0 mértékét az expoziciés forrasok
felismerését kovetden a megfeleld biztonsagi intézkedésekkel €s a szabvanyositott technikai
eszk6zok egyidejii alkalmazasaval (modern altatogépek, kozponti gaz elszivok, miitdi
Iégcsere, zart rendszerii evaporator feltolto stb) napjainkban sikeriilt jelent6sen lecsokkenteni,
de a kis ddzisu kronikus expozicid lehetséges egészségkarosito kovetkezményeit a mai napig
nem lehet teljes bizonyossaggal kizarni. Vizsgalatunkban a miitdszemélyzet kraniotdmids
miitétek alatti relativ expozicios terhelését mértiik fel és vizsgaltuk a mért kiillonbségek okait.
Megallapitottuk, hogy a kraniotomids nyildsbol torténd evaporacid nem jelent expozicids
kockézatot a sebész szdméra. Ezzel szemben a mérési eredményeink ramutattak, hogy az
aneszteziologus fokozott kockazatnak van kitéve: expoziciéja mintegy hatszorosa az
operatérének. Az aneszteziologus emelkedett szevoflurdn expozicidja Osszefligg a beteg
szajahoz val6 kozelséggel és az izolalas technikajaval. A fokozott expozicios kockézat
szamottevéen csokkenthetd, ha az aneszteziologus a beteg labanadl helyezkedik el. A
legmagasabb szevofluran koncentracidkat az intubalt beteg szajanak kdzelében mértik, ezzel
azonositottuk az expozicié egyik lényeges forrasat. Az endotrachedlis tubusok
mandzsettajanak empirikus felfdjasaval jar6 magasabb nyomas nem csokkentette a légtéri
szennyezOdést, ezért azt az ajanlott értékek folott tartani nem célravezetd. Az empirikusan
felfajt mandzsetta nyomasa lényegesen meghaladja az ajanlott hatarértéket, ezért tanacsosnak

tartjuk a manométer rendszeres rutinszerii hasznalatat.
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Summary

Although exposure levels to inhalation anesthetics in operating rooms have been reduced
substantially during the last decades, it cannot be completely eliminated even when well-
maintained anesthesia systems equipped with gas-scavenging units are used in well-ventilated
rooms. The possible health hazards from exposure to trace concentrations of inhalational
anaesthetics cannot yet be definitively excluded. .In our investigation we assessed the
exposure of the operating room stuff members to anesthetics during craniotomy surgery and
tried to find the possible causes of differences. In summary, our study does not corroborate
the notion that significant release of sevoflurane from the craniotomy window poses an
additional source of exposure for the operating neurosurgeon and underscores the need to
focus on improving the working conditions for the anesthesiologist, who is the subject of
much higher exposure during these types of surgical operations. The increased exposure is
related to the anesthesiologist’s position during surgery, isolation technique and his proximity
to the patient’s airway.

The much lower exposure of the anaesthesia team to sevoflurane performed with the team
positioned at the end of the operating table in contrast to bedside position may be of
importance for ccupational safety of the anaesthesia staff. The present study highlights that
empirically inflated cuffs may result in intracuff pressures that frequently exceed the
recommended limits of 25 to 30cmH20. However the higher cuff pressures do not seem to
promote a more complete sealing of the trachea or decrease environmental pollution and
exposure of the operating room staff. Therefor to avoid the unwanted impact of high cuff
pressures on the tracheal tissue, cuff inflation should be performed under guidance of a

manometer to ensure an ideal cuff pressure.
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