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OZET

Amag: Yash hastalarda major cerrahi girisimler ve anestezi uygulamalarindan sonra erken postoperatif donemde deliryum, konfiizyon gibi
kognitif bozukluklar goriilebilmektedir. Bu ¢calismanin amact, norokognitif yetersizlik gelisme acisindan yiiksek risk grubuna giren, laparotomi
operasyonu gecirecek yash hastalara uygulanacak iki farkli anestezi yonteminin karsilastirilarak, hangi yontemin daha diisiik oranda norokognitif
yetersizlige neden oldugunu saptamaktir.

Yontem: American Society of Anesthesiology (ASA) I-1Il sinifi, 65 yas iizeri, laparotomi operasyonu gecirecek 60 hasta ¢alismaya dahil
edildi. Hastalar randomize olarak 2 gruba (n=30) ayrild: ve preoperatif mini mental test uygulandi. Anestezi indiiksiyonu Grup I’ de pentotal
sodyum 3-5 mg kg™ iv ile saglandi. Anestezi %2 sevofluran, %67 N,O ve %33 O, ile idame edildi. Grup T’ de anestezi indiiksiyonu propofol 3-6
mg kg ve 1 ug kg' remifentanil iv ile saglandi. Anestezi idamesinde, propofol ve remifentanil iv infiizyonu verildi, ventilasyonda %67 hava,
%33 oksijen kullamld.

Bulgular: Peroperatif donemde, Grup T nin ortalama arter basinct degerleri postoperatif degerlerinden anlamli olarak yiiksekti (p<0,01).
Ilk saat ortalama arter basinci degerleri ise hem preoperatif hem de 6., 12. ve 24. saat degerlerine gore anlamli derecede diigiiktii (p<0,01).
Her iki grupta da preoperatif mini mental test degerleri postoperatif tiim olciimlerden anlamli olarak daha yiiksek bulundu. Postoperatif mini
mental test degerleri kargilagtirildiginda, her iki grup arasinda 1. saat diginda anlamh fark saptanmadi (p>0,05). Ilk saatte saptanan mini
mental test degerleri Grup I ile karsilastirildiginda Grup T de anlamli olarak yiiksekti (p<0,05).

Sonug: Major cerrahi girisim geciren yasl hastalarda erken donemde postoperatif kognitif fonksiyonlar iizerinde hem sevofluran-nitroz
oksitin hem de iv propofol-remifentanil anestezisinin olumsuz etkileri oldugu, ancak aralarinda anlamli bir fark olmadigi kanisina varilmistir.

ANAHTAR KELIMELER: Anestezi; kognitif fonksiyon; mini mental test

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-111, 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 iv. Anesthesia was maintained by 2% sevoflurane and 67% N,O in O,. In group T, propofol 3-6 mg kg
and remifentanil 1 ug kg 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.

KEY WORDS: Anesthesia, cognitive function; mini mental test

Cikar catismasi/Conflict of Interest: Yazarlar herhangi bir ¢ikar catismast bildirmemislerdir./ Authors do not report any conflict of interest.
Gelis tarihi/Received: 14/04/2014 Kabul tarihi/Accepted: 30/06/2014

Yazisma Adresi (Correspondence):

Dr. Kemal Tolga SARACOGLU, Marmara Universitesi Tip Fakiiltesi Fevzi Cakmak Mah. Mimar Sinan Cad. Pendik-Istanbul
E-posta (E-mail): saracoglukt@ gmail.com

202



Anestezi Dergisi 2014; 22 (4): 202 - 206

GIRIS

Postoperatif kognitif yetersizlik, konsantrasyon bozuk-
lugu ve hafiza kaybi ile tanimlanan bir durumdur. Yaglilar-
da, major cerrahi girisimler ve anestezi uygulamalaridan
sonra erken postoperatif donemde deliryum, konfiizyon
gibi norokognitif bozukluklar goriilebilmektedir (1). Bu
bozukluklara ait bulgular, kognitif fonksiyonlardaki hafif
olumsuz degisikliklerden belirgin norolojik bozukluklara
kadar uzanan bir spektrum iginde yer alabilir (2). Kisilik
degisiklikleri, hafiza kaybi, anksiyete bozukluklar1 gelise-
bilir ve bunlar morbiditeyle iligkili olabilir (3). Santral si-
nir sistemi (SSS) disfonksiyonunun mekanizmasi serebral
iskemiye sekonder olarak gelisen fokal, rejyonal veya glo-
bal hipoperfiizyon ile aciklanmaktadir (4).

Anestezi ve cerrahi yontemlerinin postoperatif kog-
nitif bozukluklarla iligskisini ve insidansini saptamak
amaciyla yillardir calismalar yapilmaktadir ve bu calis-
malarin ortaya koydugu sonuglar farkliliklar gostermek-
tedir (5-7). Giinlimiizde gelismis monitdrizasyon yon-
temlerine, uygulanan daha modern anestezi tekniklerine
ragmen postoperatif kognitif yetersizlikten etkilenen
hastalarin oraninin azalmadig: bilinmektedir (8).

Ileri yas ve uygulanan cerrahi iglemin biiyiikligii
postoperatif norokognitif yetersizlik gelisimindeki en
onemli risk faktorleridir (9). Bunlara ek olarak genel
anestezide kullanilan ajanlarin farmakolojik etkilerinin
beyin fonksiyonlarimi olumsuz etkiledigi gosterilmigtir
(4). Bu konuda yapilan ¢aligmalar incelendiginde, inha-
lasyon ajanlar1 ya birbirleriyle, ya da propofol ve kisa
etkili opioid birlikteliginin kullanildig: total intraventz
anestezi (TIVA) ile kargilagtirilmigtir (6,10). Yapilan ca-
ligmalarda genellikle volatil ajanlarinin intravendz anes-
teziklere postoperatif kognitif fonksiyonlar bakimimdan
bir iistiinliigii oldugunu ortaya koymustur (6,11,12).

Calismamizda, norokognitif yetersizlik gelisme agi-
sindan yiiksek risk grubuna giren yasl ve laparotomi
operasyonu gecirecek hastalara uygulanacak iki farkl
anestezi yonteminin (opioid eklenmeden uygulanan se-
vofluran-nitréz oksit veya iv propofol-remifentanil
anestezisi) karsilagtirilarak, hangi yontemin daha diigiik
oranda norokognitif yetersizlige neden olacaginin sap-
tanmas1 amaclanmustir.

GEREC VE YONTEM

Hastanemiz Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu onay1
(no:MAR-Y(C-2009-0075) ve hastalara ait yazili onam-
larin alinmasim takiben ASA I-III sinifi, 65 yas lizeri, 6
aylik siire icinde laparotomi operasyonu gegirecek ardi-
stk 60 hasta caligmaya dahil edildi. Hastalar randomize
olarak 2 gruba (n=30) ayrildi. Norolojik ve/veya psiki-
yatrik bir hastalig1 olan, alkol ve/veya madde bagimlili-
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81 olan, belirgin s1v1 eksikligi ve elektrolit bozuklugu
olan hastalar calismaya alinmadi. Calisma i¢in onay ver-
meyen, calisma siiresinde solunum ya da kardiyak ar-
rest, serebral kanama, iskemi, enfarkt gelisen, uzun sii-
ren hipotansif epizodlar1 olan (kan basincinin 30 dakika
stireyle bazal degerinin %20’nin altinda devam etmesi)
hastalar caligma dis1 birakildi.

Tiim hastalara ameliyattan bir giin 6nce calisma hak-
kinda bilgi verilerek Mini Mental Test (MMT) uygulan-
di. Hicbir hastaya premedikasyon yapilmadi. Tiim has-
talara, operasyon siiresince elektrokardiyogram, non-in-
vasif kan basinci, periferik oksijen satiirasyonu, soluk
sonu karbondioksit monitorizasyonu uygulandi. Indiik-
siyonun hemen oncesinde ve cerrahi islem sirasinda her
15 dakikada bir degerler kaydedildi.

Anestezi indiiksiyonu 1. grupta (grup I), pentotal
sodyum 3-5 mg kg iv, kas gevsekligi vekiironyum bro-
mid 0,1 mg kg™ iv ile saglandi. Anestezi, %2 sevofluran,
%67 N,O, %33 O, ile idame ettirildi. Ikinci grupta (grup
T) ise anestezi indiiksiyonu propofol 3-6 mg kg ve re-
mifentanil 1 pg kg iv, kas gevsekligi vekiironyum bro-
mid 0,1 mg kg™ iv ile saglandi. Tiim hastalar tek liimenli
tiip ile endotrakeal olarak entiibe edildi. Grup T’deki
hastalarin anestezi idamesinde, ilk 10 dakikada 12 mg
kg' sa’, ikinci on dakikada 9 mg kg sa’, sonrasinda 6
mg kg' sa’ olmak iizere propofol infiizyonu, 0.15-0.30
pg kg' sa’ olmak iizere remifentanil infiizyonu uygulan-
d1. Ventilasyon %67 hava, %33 oksijen ile saglandi. Her
iki grupta ventilasyon 8 mL kg ve soluk sonu CO, de-
geri 30£5 mmHg olacak sekilde diizenlendi. Grup T’ de
cerrahinin bitiminden 5 dakika 6nce remifentanil, iglem
bittikten sonra da propofol infiizyonu sonlandirildi.

Kan basincinin preoperatif donemdeki degerinin
%30’unun altina diismesi hipotansiyon olarak degerlen-
dirildi. Hipotansiyon gelisen olgular sivi replasmani ile
tedavi edildi. Sivi replasmanina ragmen hipotansiyonu
devam eden olgulara efedrin hidroklorid 10 mg iv veril-
di. Kalp atim hizinin 40 atim dakika'’nin altina diismesi
bradikardi olarak degerlendirildi ve 0,5 mg atropin siil-
fat iv uygulandu.

Spontan ventilasyonu yeterli olan tiim hastalar eks-
tiilbe edildikten sonra derlenme {initesine alindi ve bir
saat boyunca her 15 dakikada bir vital bulgular1 deger-
lendirildi. Birinci saatin sonunda tiim hastalarin
MMT leri derlenme tinitesinde, 6, 12 ve 24. saatlerdeki-
ler ise servisteki yataklar1 baginda yapildi. Tiim hastala-
rin analjezisi, peroperatif donemde 1 gr parasetamol iv,
postoperatif donemde hasta kontrollii analjezi yontemi
ile (10 mg mL" meperidin hidrokloriir, kilitli kalma sii-
resi 8 dakika, bolus 1,5 mL) ve her 6 saatte bir 1 gr pa-
rasetamol iv uygulanarak saglandi.
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Istatistiksel Analizler:

Hastalarin demografik 6zelliklerinden siirekli degis-
kenlerle tanimlanan verilerinin gruplar arasindaki fark-
larinin anlamlilig1 T-testi, kategorik degiskenlerle tanim-
lanan verilerinin gruplar arasindaki farklarinin anlamli-
lig1 ki-kare testi ile degerlendirildi. Normal olmayan da-
Silimlar icin alt grup analizlerinde bu testlerin paramet-
rik olmayan karsiliklar1 kullanildi. Sonug degiskeni igin
tekrarli olciimler varyans analizi (ANOVA) ile iki grup
arasindaki ardigik 6lciimlerin farkliliklar1 kargilastirild.
Bu farklarin kaynaklandi8i nokta 6l¢iimlerin belirlen-
mesi i¢in post-hoc test olarak Fisher's Least Significant
Difference (LSD) ve Tukey Kramer testleri kullanildi.
P<0,05 degeri istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Caligma siiresince 72 hastanin caligmaya alinma kri-
terlerini kargiladigi tespit edildi. Sekiz hasta calismaya
katilmay1 kabul etmedi, 2 hasta MMT uygulamasi sira-
sinda sorulara cevap vermeyi reddetti, 2 hasta da ope-
rasyon sonrasi solunum yetmezligi nedeniyle entiibe
edilerek yogun bakim iinitesine alindi. Toplam 12 hasta
calisma dist birakildigindan 60 hastaya ait verilerin ista-
tistiksel analizi yapildi.

Her iki gruptaki hastalarin yas, viicut agirligi, cinsi-
yet, anestezi ve cerrahi girisim siireleri arasinda istatis-
tiksel fark saptanmadi (p>0,05) (Tablo 1). Her iki gru-
bun indiiksiyon oncesi ortalama arter basinci degerleri
indiiksiyon sonrasindaki ol¢iimlere gore anlamli derece-
de yiiksekti (p<0,01). Peroperatif ortalama arter basinci
Olclimleri karsilagtirildiginda her iki grup arasinda an-
laml1 fark bulundu (p<0,05) (Resim 1). Peroperatif orta-
lama kalp atim hiz1 degerleri karsilastirildiginda her iki
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grup arasinda indiiksiyon oncesi dl¢iimler disinda an-
lamli derecede fark vardi (p<0,05) (Resim 2). Postope-
ratif ortalama arter basinci ve kalp atim hiz1 degerleri
karsilastirildiginda her iki grup arasinda anlamli derece-
de fark saptanmadi (p>0,05).

Peroperatif ortalama oksijen satiirasyonu (SpO,) ve
soluk sonu CO, degerleri bakimmdan her iki grup ara-
sinda anlamli fark saptanmadi (p>0,05). Postoperatif or-
talama MMT degerleri karsilastirildiginda grup T’nin 1.
saat degerleri, grup I degerlerinden anlamli derecede da-
ha yiiksekti (p<0,05). Bunun disindaki tiim ol¢iimlerde
her iki grup arasinda anlamli derecede fark saptanmadi
(p>0,05). Preoperatif degerler, sonrasinda yapilan tiim
ol¢iimlerden daha yiiksek bulunmugtur (Tablo 2).

TARTISMA

Bu prospektif, randomize, klinik calismanin sonu-
cunda, kognitif yetersizlik gelisme acisindan yiiksek
risk grubuna giren yaslh hastalarda, erken postoperatif
donemde, gerek sevofluran-nitréz oksit uygulanan grup-
ta gerekse de iv propofol-remifentanil anestezisi uygula-
nan gruptaki MMT degerleri preoperatif degerler ile
karsilastirildiginda anlamli olarak diisiik bulunmustur.

Major cerrahi girisimler ve ileri yas, postoperatif do-
nemde gelisebilen kognitif yetersizlik acisindan iki
onemli risk faktoriidiir. Inhalasyon ajanlarinin sorumlu
tutuldugu calismalarin ¢ogundaki ortak nokta inhalas-
yon ajanlariyla birlikte opioidlerin (6zellikle fentanil)
kullanilmig olmasidir (13,14). Calismamizda, postopera-
tif kognitif yetersizlige neden olmayan bir ajan ile bir-
likte kullanilmadiklarinda inhalasyon ajanlarinin bu ko-
nuda olumsuz etkilerinin olup olmadigini arastirmay1
amagladik.

Tablo 1: Demografik ozellikler, anestezi ve cerrahi girisim siireleri (ort+SS)

Grup I (n=30) Grup T (n=30) p*

Yas (y1l) 73,27 +6,15 73,17 +6,35 >0,05
Viicut Agirhig: (kg) 67,23 £ 11,79 72,13 +£9,84 >0,05
Anestezi siiresi (dk) 100,83 + 26,03 106,17 + 31,34 >0,05
Cerrabhi siiresi (dk) 83,33 £26,82 87,00 £ 28,67 >0,05
Cinsiyet Erkek 13 (%46,4) 15 (%53,6) >0,05

Kadin 17 (%53,1) 15 (%46.9) >0,05
* Student t Testi kullanilmistir.
Tablo 2. Gruplara gore ortalama Mini mental test degerleri

PREOPERATIF 1. SAAT 6. SAAT 12. SAAT 24. SAAT

Grup 1 n=30 248 +24 18,4+ 2,9%F 21,0 £33} 22,7 +3,0% 237+3,1%
Grup T n=30 247+2,1 20,4 +£3,2%% 22,3 £32% 23,7+£29% 245124

* Gruplar arasi karsilastirma, p<0,05.
FGrup i¢i karsilagtirma, p<0,05.
I Grup i¢i karsilagtirma, p<0,05.
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Peroperatif Ardisik OAB Olgtimlerinin Ortalamalarn (mmHg)
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Resim 1: Peroperatif Ortalama Arter Basinci degerleri (mmHg)

Yas, alkolizm, hipoksi, hipotansiyon, uygulanan cer-
rahinin ve kullanilan anestezik ajanlarin tiirii, kognitif
fonksiyon yetersizligine zemin olusturabilecek etkenler
olarak kabul edilse de giiniimiizde postoperatif kognitif
fonksiyon yetersizliginin patogenezi halen net olarak
anlasilamamugtir (15). Genel goriis, anestezik ajanlarin
rezidiiel etkilerinin santral sinir sistemi aktivitesinde de-
gisikliklere neden oldugu, dolayisiyla hizli klirense ve
ihmal edilebilir metabolizmaya sahip ajanlarin kullani-
minin olumsuz etkileri ortadan kaldirabilecegidir (16).
Oysa, inhalasyon ve intravendz anesteziklerin tiimiiniin
santral sinir sisteminde bilinen veya heniiz bilinmeyen
farkli etkileri de vardir. Dolayisiyla, bu ajanlarin posto-
peratif kognitif fonksiyonlar {izerindeki olumsuz etkile-
rini karsilagtirirken sadece farmakokinetik dzelliklerinin
degil farmakodinamik 6zelliklerinin de g6z oniinde bu-
lundurulmasinin gerektigini diigtinmekteyiz.

Propofol-remifentanil ile uygulanan anestezinin pos-
toperatif kognitif fonksiyonlar: inhalasyon ajanlarina
gore daha az etkilediginin saptanmasi remifentanilin
hizli derlenmesi ile agiklanmaktadir (13). Diger yandan
sevofluran da diisiik kan/gaz ve doku/kan partisyon kat-
sayisina sahip oldugundan hizli anestezi indiiksiyonuna,
hizl1 eliminasyona ve hizli derlenmeye neden olur.
Anestezi siiresinden bagimsiz olarak, sevofluranin son-
landirilmasindan sonra yaklasik 5 dakika icersinde anes-
tezik ajan konsantrasyonunun % 80’i elimine olur (17).
Larsen ve ark.’nin (13) belirttigi gibi diger ¢alismalara
benzer olarak kendi calismalarinda da, inhalasyon gru-
buna ek olarak uyguladiklar1 fentanil, inhalasyon ajanla-
rinin Minimum Alveolar Konsantrasyon-‘awake’ leri
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Resim 2: Peroperatif Kalp Tepe Atim1 degerleri

iizerinde rezidiiel bir etki olusturarak derlenmeyi gecik-
tirmis ve deneklerin, kognitif fonksiyon degerlendirme
testlerine daha diisiik basar1 orani ile yanit vermelerine
neden olmustur. Baz1 arastiricilar da, propofoliin remi-
fentanil ile birlikte kullanildiginda farmakokinetiginin
olumsuz olarak etkilendigini ve hastalarin derlenmeleri-
ni geciktirdigini, bu olumsuz etkiyi engellemek i¢in pro-
pofol yerine diisiik konsantrasyonlarda sevofluran veya
desfluran gibi inhalasyon ajanlari ile kombine edilen re-
mifentanil bazli anestezinin uygulanmasi gerektigini ifa-
de etmektedirler (18). Tiim bu bulgular, postoperatif
kognitif yetersizlik gelismesinde inhalasyon ajanlarinin
daha az olumsuz etkiye sahip olabileceginin gostergesidir.

Postoperatif kognitif fonksiyon yetersizlikleri ile il-
gili calismalarin ¢cogunda kognitif fonksiyonlarin hafta-
lar hatta aylar sonrasina kadar takip edildigi dikkati cek-
mektedir (14,19). Calismamizda bu siire 24 saat ile s1-
nirli tutulmustur. Hasta grubumuzun ¢ogunun kanser
hastalarindan olusmasi, bu hastalara erken donemde ke-
moterapi uygulamasimi gerekli kilmaktadir. Kemoterapi
tedavisi alan hastalarin kognitif fonksiyonlarinda bozuk-
luklar olabilecegini 6ngordiigtimiizden galisma siiresi si-
nirh tutulmustur.

Caligma kisithliklar:

Cerrahi girisim sirasinda anestezi derinligini 6lgme-
mis olmamiz ¢alismamizin kisitlamalarindan biridir.
Hasta orneklem sayimizin diisiik olusu da bir diger kisit-
lamadir. Ancak caligmamizda perioperatif hipoksemi,
anlaml kan basinci diisiikliigii ya da elektrolit anormal-
likleri gibi postoperatif kognitif fonksiyonlarda bozuk-
luga neden olabilecek higbir etken bulunmamaktadir. Bu
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nedenle daha fazla sayida hasta iceren ileri calismalara
ihtiya¢ olmakla beraber, bulgularimizin klinige uyarla-
nabilir oldugu diigiincesindeyiz.

SONUC

Sonug olarak, major cerrahi girisim gegiren yaslt
hastalarin postoperatif erken donem kognitif fonksiyon-
lar1 lizerinde hem sevofluran-nitrdz oksit uygulamasinin
hem de iv propofol-remifentanil anestezisinin olumsuz
etkileri oldugu, ancak aralarinda anlamh bir fark olma-
dig1 kanisina varilmustir.
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