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ÖZET
Amaç: Yafll› hastalarda majör cerrahi giriflimler ve anestezi uygulamalar›ndan sonra erken postoperatif dönemde deliryum, konfüzyon gibi

kognitif bozukluklar görülebilmektedir. Bu çal›flman›n amac›, nörokognitif yetersizlik geliflme aç›s›ndan yüksek risk grubuna giren, laparotomi
operasyonu geçirecek yafll› hastalara uygulanacak iki farkl› anestezi yönteminin karfl›laflt›r›larak, hangi yöntemin daha düflük oranda nörokognitif
yetersizli¤e neden oldu¤unu saptamakt›r.

Yöntem: American Society of Anesthesiology (ASA) I-III s›n›f›, 65 yafl üzeri, laparotomi operasyonu geçirecek 60 hasta çal›flmaya dahil
edildi. Hastalar randomize olarak 2 gruba (n=30) ayr›ld› ve preoperatif mini mental test uyguland›. Anestezi indüksiyonu Grup ‹’de pentotal
sodyum 3-5 mg kg-1 iv ile sa¤land›. Anestezi %2 sevofluran, %67 N2O ve %33 O2 ile idame edildi. Grup T’de anestezi indüksiyonu propofol 3-6
mg kg-1 ve 1 µg kg-1 remifentanil iv ile sa¤land›. Anestezi idamesinde, propofol ve remifentanil  iv infüzyonu verildi, ventilasyonda %67 hava,
%33 oksijen kullan›ld›. 

Bulgular: Peroperatif dönemde, Grup T’nin ortalama arter bas›nc› de¤erleri postoperatif de¤erlerinden anlaml› olarak yüksekti (p<0,01).
‹lk saat ortalama arter bas›nc› de¤erleri ise hem preoperatif hem de 6., 12. ve 24. saat de¤erlerine göre anlaml› derecede düflüktü (p<0,01).
Her iki grupta da preoperatif mini mental test de¤erleri  postoperatif tüm ölçümlerden anlaml› olarak daha yüksek bulundu. Postoperatif mini
mental test de¤erleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda, her iki grup aras›nda 1. saat d›fl›nda anlaml› fark saptanmad› (p>0,05). ‹lk saatte saptanan mini
mental test de¤erleri Grup ‹ ile karfl›laflt›r›ld›¤›nda Grup T’de anlaml› olarak yüksekti (p<0,05).

Sonuç: Majör cerrahi giriflim geçiren yafll› hastalarda erken dönemde postoperatif kognitif fonksiyonlar üzerinde hem sevofluran-nitröz
oksitin hem de iv propofol-remifentanil anestezisinin olumsuz etkileri oldu¤u, ancak aralar›nda anlaml› bir fark olmad›¤› kan›s›na var›lm›flt›r. 
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SUMMARY
Objective: In the early postoperative period, cognitive disorders such as delirium or confusion may be seen in elderly patients following

the procedures of major surgeries and anesthesia. We aimed to compare two different anesthesia methods in elderly patients undergoing
laparotomy, since these patients are in high risk group concerning postoperative neurocognitive failure, and to assess which modality results in
less postoperative neurocognitive failure.

Method: Sixty patients  over 65 years, with American Society of Anesthesiology (ASA) I-III, undergoing laparotomy, were included in the
study and they were randomized into 2 groups (n=30). The day before the surgery, mini-mental tests were performed. In group I, general anesthesia
was induced with thiopental 3-5 mg kg-1 iv. Anesthesia was maintained by 2% sevoflurane and 67% N2O in O2. In group T, propofol 3-6 mg kg-1

and remifentanil 1 µg kg-1 iv were used for induction. During maintenance; propofol and remifentanil infusions were administered with 67% air
in oxygen. 

Results: In group T, preoperative mean arterial pressure measurements were significantly higher than the postoperative values (p<0.01).
Mean arterial pressure values at the first hour were significantly lower than the preoperative, 6th, 12th and 24th hours (p<0.01). Preoperative
mini mental test results were found to be higher than the postoperative scores in both groups. Except the first hour, there was not a significant
difference between groups with regard to postoperative mean mini mental test scores (p>0.05).  Compared to Group I, Group T mini mental
test results of the first hour were significantly higher (p>0.05).

Conclusion: We concluded that both sevoflurane-nitrous oxide and iv propofol-remifentanil anesthesia have equally deteriorating effects
on postoperative short-term cognitive functions in elderly patients undergoing major surgical procedures. 
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G‹R‹fi

Postoperatif kognitif yetersizlik, konsantrasyon bozuk-
lu¤u ve haf›za kayb› ile tan›mlanan bir durumdur. Yafll›lar-
da, majör cerrahi giriflimler ve anestezi uygulamalar›ndan
sonra erken postoperatif dönemde deliryum, konfüzyon
gibi nörokognitif bozukluklar görülebilmektedir (1). Bu
bozukluklara ait bulgular, kognitif fonksiyonlardaki hafif
olumsuz de¤iflikliklerden belirgin nörolojik bozukluklara
kadar uzanan bir spektrum içinde yer alabilir (2). Kiflilik
de¤ifliklikleri, haf›za kayb›, anksiyete bozukluklar› gelifle-
bilir ve bunlar morbiditeyle iliflkili olabilir (3). Santral si-
nir sistemi (SSS) disfonksiyonunun mekanizmas› serebral
iskemiye sekonder olarak geliflen fokal, rejyonal veya glo-
bal hipoperfüzyon ile aç›klanmaktad›r (4).

Anestezi ve cerrahi yöntemlerinin postoperatif kog-
nitif bozukluklarla iliflkisini ve insidans›n› saptamak
amac›yla y›llard›r çal›flmalar yap›lmaktad›r ve bu çal›fl-
malar›n ortaya koydu¤u sonuçlar farkl›l›klar göstermek-
tedir (5-7). Günümüzde geliflmifl monitörizasyon yön-
temlerine, uygulanan daha modern anestezi tekniklerine
ra¤men postoperatif kognitif yetersizlikten etkilenen
hastalar›n oran›n›n azalmad›¤› bilinmektedir (8).

‹leri yafl ve uygulanan cerrahi ifllemin büyüklü¤ü
postoperatif nörokognitif yetersizlik geliflimindeki en
önemli risk faktörleridir (9). Bunlara ek olarak genel
anestezide kullan›lan ajanlar›n farmakolojik etkilerinin
beyin fonksiyonlar›n› olumsuz etkiledi¤i gösterilmifltir
(4). Bu konuda yap›lan çal›flmalar incelendi¤inde, inha-
lasyon ajanlar› ya birbirleriyle, ya da propofol ve k›sa
etkili opioid birlikteli¤inin kullan›ld›¤› total intravenöz
anestezi (T‹VA) ile karfl›laflt›r›lm›flt›r (6,10). Yap›lan ça-
l›flmalarda genellikle volatil ajanlar›n›n intravenöz anes-
teziklere postoperatif kognitif fonksiyonlar bak›m›ndan
bir üstünlü¤ü oldu¤unu ortaya koymufltur (6,11,12). 

Çal›flmam›zda, nörokognitif yetersizlik geliflme aç›-
s›ndan yüksek risk grubuna giren yafll› ve laparotomi
operasyonu geçirecek hastalara uygulanacak iki farkl›
anestezi yönteminin (opioid eklenmeden uygulanan se-
vofluran-nitröz oksit veya iv propofol-remifentanil
anestezisi) karfl›laflt›r›larak, hangi yöntemin daha düflük
oranda nörokognitif yetersizli¤e neden olaca¤›n›n sap-
tanmas› amaçlanm›flt›r.

GEREÇ VE YÖNTEM

Hastanemiz Klinik Araflt›rmalar Etik Kurulu onay›
(no:MAR-YÇ-2009-0075) ve hastalara ait yaz›l› onam-
lar›n al›nmas›n› takiben ASA I-III s›n›f›, 65 yafl üzeri, 6
ayl›k süre içinde laparotomi operasyonu geçirecek ard›-
fl›k 60 hasta çal›flmaya dahil edildi. Hastalar randomize
olarak 2 gruba (n=30) ayr›ld›. Nörolojik ve/veya psiki-
yatrik bir hastal›¤› olan, alkol ve/veya madde ba¤›ml›l›-

¤› olan, belirgin s›v› eksikli¤i ve elektrolit bozuklu¤u
olan hastalar çal›flmaya al›nmad›. Çal›flma için onay ver-
meyen, çal›flma süresinde solunum ya da kardiyak ar-
rest, serebral kanama, iskemi, enfarkt geliflen, uzun sü-
ren hipotansif epizodlar› olan (kan bas›nc›n›n 30 dakika
süreyle bazal de¤erinin %20’nin alt›nda devam etmesi)
hastalar çal›flma d›fl› b›rak›ld›.

Tüm hastalara ameliyattan bir gün önce çal›flma hak-
k›nda bilgi verilerek Mini Mental Test (MMT) uygulan-
d›. Hiçbir hastaya premedikasyon yap›lmad›. Tüm has-
talara, operasyon süresince elektrokardiyogram, non-in-
vasif kan bas›nc›, periferik oksijen satürasyonu, soluk
sonu karbondioksit monitörizasyonu uyguland›. ‹ndük-
siyonun hemen öncesinde ve cerrahi ifllem s›ras›nda her
15 dakikada bir de¤erler kaydedildi. 

Anestezi indüksiyonu 1. grupta (grup ‹), pentotal
sodyum 3-5 mg kg-1 iv, kas gevflekli¤i veküronyum bro-
mid 0,1 mg kg-1 iv ile sa¤land›. Anestezi, %2 sevofluran,
%67 N2O, %33 O2 ile idame ettirildi. ‹kinci grupta (grup
T) ise anestezi indüksiyonu propofol 3-6 mg kg-1 ve re-
mifentanil 1 µg kg-1 iv, kas gevflekli¤i veküronyum bro-
mid 0,1 mg kg-1 iv ile sa¤land›. Tüm hastalar tek lümenli
tüp ile endotrakeal olarak entübe edildi. Grup T’deki
hastalar›n anestezi idamesinde, ilk 10 dakikada 12 mg
kg-1 sa-1, ikinci on dakikada 9 mg kg-1 sa-1, sonras›nda 6
mg kg-1 sa-1 olmak üzere propofol infüzyonu, 0.15-0.30
µg kg-1 sa-1 olmak üzere remifentanil infüzyonu uygulan-
d›. Ventilasyon %67 hava, %33 oksijen ile sa¤land›. Her
iki grupta ventilasyon 8 mL kg-1 ve soluk sonu CO2 de-
¤eri 30±5 mmHg olacak flekilde düzenlendi.  Grup T’ de
cerrahinin bitiminden 5 dakika önce remifentanil, ifllem
bittikten sonra da propofol infüzyonu sonland›r›ld›.

Kan bas›nc›n›n preoperatif dönemdeki de¤erinin
%30’unun alt›na düflmesi hipotansiyon olarak de¤erlen-
dirildi. Hipotansiyon geliflen olgular s›v› replasman› ile
tedavi edildi. S›v› replasman›na ra¤men hipotansiyonu
devam eden olgulara efedrin hidroklorid 10 mg iv veril-
di. Kalp at›m h›z›n›n 40 at›m dakika-1’n›n alt›na düflmesi
bradikardi olarak de¤erlendirildi ve 0,5 mg atropin sül-
fat iv uyguland›.

Spontan ventilasyonu yeterli olan tüm hastalar eks-
tübe edildikten sonra derlenme ünitesine al›nd› ve bir
saat boyunca her 15 dakikada bir vital bulgular› de¤er-
lendirildi. Birinci saatin sonunda tüm hastalar›n
MMT’leri derlenme ünitesinde, 6, 12 ve 24. saatlerdeki-
ler ise servisteki yataklar› bafl›nda yap›ld›. Tüm hastala-
r›n analjezisi, peroperatif dönemde 1 gr parasetamol iv,
postoperatif dönemde hasta kontrollü analjezi yöntemi
ile (10 mg mL-1 meperidin hidroklorür, kilitli kalma sü-
resi 8 dakika, bolus 1,5 mL) ve her 6 saatte bir 1 gr pa-
rasetamol iv uygulanarak sa¤land›.
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grup aras›nda indüksiyon öncesi ölçümler d›fl›nda an-
laml› derecede fark vard› (p<0,05) (Resim 2). Postope-
ratif ortalama arter bas›nc› ve kalp at›m h›z› de¤erleri
karfl›laflt›r›ld›¤›nda her iki grup aras›nda anlaml› derece-
de fark saptanmad› (p>0,05).

Peroperatif ortalama oksijen satürasyonu (SpO2) ve
soluk sonu CO2 de¤erleri bak›m›ndan her iki grup ara-
s›nda anlaml› fark saptanmad› (p>0,05). Postoperatif or-
talama MMT de¤erleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda grup T’nin 1.
saat de¤erleri, grup ‹ de¤erlerinden anlaml› derecede da-
ha yüksekti (p<0,05). Bunun d›fl›ndaki tüm ölçümlerde
her iki grup aras›nda anlaml› derecede fark saptanmad›
(p>0,05). Preoperatif de¤erler, sonras›nda yap›lan tüm
ölçümlerden daha yüksek bulunmufltur (Tablo 2).

TARTIfiMA

Bu prospektif, randomize, klinik çal›flman›n sonu-
cunda, kognitif yetersizlik geliflme aç›s›ndan yüksek
risk grubuna giren yafll› hastalarda, erken postoperatif
dönemde, gerek sevofluran-nitröz oksit uygulanan grup-
ta gerekse de iv propofol-remifentanil anestezisi uygula-
nan gruptaki MMT de¤erleri preoperatif de¤erler ile
karfl›laflt›r›ld›¤›nda anlaml› olarak düflük bulunmufltur. 

Majör cerrahi giriflimler ve ileri yafl, postoperatif dö-
nemde geliflebilen kognitif yetersizlik aç›s›ndan iki
önemli risk faktörüdür. ‹nhalasyon ajanlar›n›n sorumlu
tutuldu¤u çal›flmalar›n ço¤undaki ortak nokta inhalas-
yon ajanlar›yla birlikte opioidlerin (özellikle fentanil)
kullan›lm›fl olmas›d›r (13,14). Çal›flmam›zda, postopera-
tif kognitif yetersizli¤e neden olmayan bir ajan ile bir-
likte kullan›lmad›klar›nda inhalasyon ajanlar›n›n bu ko-
nuda olumsuz etkilerinin olup olmad›¤›n› araflt›rmay›
amaçlad›k.

‹statistiksel Analizler:
Hastalar›n demografik özelliklerinden sürekli de¤ifl-

kenlerle tan›mlanan verilerinin gruplar aras›ndaki fark-
lar›n›n anlaml›l›¤› T-testi, kategorik de¤iflkenlerle tan›m-
lanan verilerinin gruplar aras›ndaki farklar›n›n anlaml›-
l›¤› ki-kare testi ile de¤erlendirildi. Normal olmayan da-
¤›l›mlar için alt grup analizlerinde bu testlerin paramet-
rik olmayan karfl›l›klar› kullan›ld›. Sonuç de¤iflkeni için
tekrarl› ölçümler varyans analizi (ANOVA) ile iki grup
aras›ndaki ard›fl›k ölçümlerin farkl›l›klar› karfl›laflt›r›ld›.
Bu farklar›n kaynakland›¤› nokta ölçümlerin belirlen-
mesi için post-hoc test olarak Fisher's Least Significant
Difference (LSD) ve Tukey Kramer testleri kullan›ld›.
P<0,05 de¤eri istatistiksel olarak anlaml› kabul edildi.

BULGULAR

Çal›flma süresince 72 hastan›n çal›flmaya al›nma kri-
terlerini karfl›lad›¤› tespit edildi. Sekiz hasta çal›flmaya
kat›lmay› kabul etmedi, 2 hasta MMT uygulamas› s›ra-
s›nda sorulara cevap vermeyi reddetti, 2 hasta da ope-
rasyon sonras› solunum yetmezli¤i nedeniyle entübe
edilerek yo¤un bak›m ünitesine al›nd›. Toplam 12 hasta
çal›flma d›fl› b›rak›ld›¤›ndan 60 hastaya ait verilerin ista-
tistiksel analizi yap›ld›.

Her iki gruptaki hastalar›n yafl, vücut a¤›rl›¤›, cinsi-
yet, anestezi ve cerrahi giriflim süreleri aras›nda istatis-
tiksel fark saptanmad› (p>0,05) (Tablo 1). Her iki gru-
bun indüksiyon öncesi ortalama arter bas›nc› de¤erleri
indüksiyon sonras›ndaki ölçümlere göre anlaml› derece-
de yüksekti (p<0,01). Peroperatif ortalama arter bas›nc›
ölçümleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda her iki grup aras›nda an-
laml› fark bulundu (p<0,05) (Resim 1). Peroperatif orta-
lama kalp at›m h›z› de¤erleri karfl›laflt›r›ld›¤›nda her iki

Tablo 1: Demografik özellikler, anestezi ve cerrahi giriflim süreleri (ort±SS)

Grup ‹ (n=30) Grup T (n=30) p*

Yafl (y›l) 73,27 ± 6,15 73,17 ± 6,35 >0,05

Vücut A¤›rl›¤› (kg) 67,23 ± 11,79 72,13 ± 9,84 >0,05

Anestezi süresi (dk) 100,83 ± 26,03 106,17 ± 31,34 >0,05

Cerrahi süresi (dk) 83,33 ± 26,82 87,00 ± 28,67 >0,05

Cinsiyet Erkek 13 (%46,4) 15 (%53,6) >0,05

Kad›n 17 (%53,1) 15 (%46,9) >0,05

* Student t Testi kullan›lm›flt›r.

Tablo 2. Gruplara göre ortalama Mini mental test de¤erleri

PREOPERAT‹F 1. SAAT 6. SAAT 12. SAAT 24. SAAT

Grup ‹ n=30 24,8 ± 2,4 18,4± 2,9*† 21,0 ± 3,3† 22,7 ± 3,0† 23,7 ± 3,1†

Grup T n=30 24,7 ± 2,1 20,4 ± 3,2*‡ 22,3 ± 3,2‡ 23,7 ± 2,9‡ 24,5 ± 2,4

* Gruplar aras› karfl›laflt›rma, p<0,05.
†Grup içi karfl›laflt›rma, p<0,05.
‡ Grup içi karfl›laflt›rma, p<0,05.
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Yafl, alkolizm, hipoksi, hipotansiyon, uygulanan cer-
rahinin ve kullan›lan anestezik ajanlar›n türü, kognitif
fonksiyon yetersizli¤ine zemin oluflturabilecek etkenler
olarak kabul edilse de günümüzde postoperatif kognitif
fonksiyon yetersizli¤inin patogenezi halen net olarak
anlafl›lamam›flt›r (15). Genel görüfl, anestezik ajanlar›n
rezidüel etkilerinin santral sinir sistemi aktivitesinde de-
¤iflikliklere neden oldu¤u, dolay›s›yla h›zl› klirense ve
ihmal edilebilir metabolizmaya sahip ajanlar›n kullan›-
m›n›n olumsuz etkileri ortadan kald›rabilece¤idir (16).
Oysa, inhalasyon ve intravenöz anesteziklerin tümünün
santral sinir sisteminde bilinen veya henüz bilinmeyen
farkl› etkileri de vard›r. Dolay›s›yla, bu ajanlar›n posto-
peratif kognitif fonksiyonlar üzerindeki olumsuz etkile-
rini karfl›laflt›r›rken sadece farmakokinetik özelliklerinin
de¤il farmakodinamik özelliklerinin de göz önünde bu-
lundurulmas›n›n gerekti¤ini düflünmekteyiz.   

Propofol-remifentanil ile uygulanan anestezinin pos-
toperatif kognitif fonksiyonlar› inhalasyon ajanlar›na
göre daha az etkiledi¤inin saptanmas› remifentanilin
h›zl› derlenmesi ile aç›klanmaktad›r (13). Di¤er yandan
sevofluran da düflük kan/gaz ve doku/kan partisyon kat-
say›s›na sahip oldu¤undan h›zl› anestezi indüksiyonuna,
h›zl› eliminasyona ve h›zl› derlenmeye neden olur.
Anestezi süresinden ba¤›ms›z olarak, sevofluran›n son-
land›r›lmas›ndan sonra yaklafl›k 5 dakika içersinde anes-
tezik ajan konsantrasyonunun % 80’i elimine olur (17).
Larsen ve ark.’n›n (13) belirtti¤i gibi di¤er çal›flmalara
benzer olarak kendi çal›flmalar›nda da, inhalasyon gru-
buna ek olarak uygulad›klar› fentanil, inhalasyon ajanla-
r›n›n Minimum Alveolar Konsantrasyon-‘awake’ leri

üzerinde rezidüel bir etki oluflturarak derlenmeyi gecik-
tirmifl ve deneklerin, kognitif fonksiyon de¤erlendirme
testlerine daha düflük baflar› oran› ile yan›t vermelerine
neden olmufltur. Baz› araflt›r›c›lar da, propofolün remi-
fentanil ile birlikte kullan›ld›¤›nda farmakokineti¤inin
olumsuz olarak etkilendi¤ini ve hastalar›n derlenmeleri-
ni geciktirdi¤ini, bu olumsuz etkiyi engellemek için pro-
pofol yerine düflük konsantrasyonlarda sevofluran veya
desfluran gibi inhalasyon ajanlar› ile kombine edilen re-
mifentanil bazl› anestezinin uygulanmas› gerekti¤ini ifa-
de etmektedirler (18). Tüm bu bulgular, postoperatif
kognitif yetersizlik geliflmesinde inhalasyon ajanlar›n›n
daha az olumsuz etkiye sahip olabilece¤inin göstergesidir. 

Postoperatif kognitif fonksiyon yetersizlikleri ile il-
gili çal›flmalar›n ço¤unda kognitif fonksiyonlar›n hafta-
lar hatta aylar sonras›na kadar takip edildi¤i dikkati çek-
mektedir (14,19). Çal›flmam›zda bu süre 24 saat ile s›-
n›rl› tutulmufltur. Hasta grubumuzun ço¤unun kanser
hastalar›ndan oluflmas›, bu hastalara erken dönemde ke-
moterapi uygulamas›n› gerekli k›lmaktad›r. Kemoterapi
tedavisi alan hastalar›n kognitif fonksiyonlar›nda bozuk-
luklar olabilece¤ini öngördü¤ümüzden çal›flma süresi s›-
n›rl› tutulmufltur.

Çal›flma k›s›tl›l›klar›:   
Cerrahi giriflim s›ras›nda anestezi derinli¤ini ölçme-

mifl olmam›z çal›flmam›z›n k›s›tlamalar›ndan biridir.
Hasta örneklem say›m›z›n düflük oluflu da bir di¤er k›s›t-
lamad›r. Ancak çal›flmam›zda perioperatif hipoksemi,
anlaml› kan bas›nc› düflüklü¤ü ya da elektrolit anormal-
likleri gibi postoperatif kognitif fonksiyonlarda bozuk-
lu¤a neden olabilecek hiçbir etken bulunmamaktad›r. Bu

Resim 1: Peroperatif Ortalama Arter Bas›nc› de¤erleri (mmHg) Resim 2: Peroperatif Kalp Tepe At›m› de¤erleri
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nedenle daha fazla say›da hasta içeren ileri çal›flmalara
ihtiyaç olmakla beraber, bulgular›m›z›n klini¤e uyarla-
nabilir oldu¤u düflüncesindeyiz.

SONUÇ

Sonuç olarak, majör cerrahi giriflim geçiren yafll›
hastalar›n postoperatif erken dönem kognitif fonksiyon-
lar› üzerinde hem sevofluran-nitröz oksit uygulamas›n›n
hem de iv propofol-remifentanil anestezisinin olumsuz
etkileri oldu¤u, ancak aralar›nda anlaml› bir fark olma-
d›¤› kan›s›na var›lm›flt›r.
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