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KISALTMALAR
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OZET

Amagc: Bir kortikosteroid olan deksametazon, beyin cerrahisi hastalarinda
timore bagli O6demin tedavisinde yaygin olarak kullanilmaktadir. Hiperglisemi
iskemik beyinde norolojik hasar1 artirmaktadir. Hiperglisemi, kortikosteroidlerin
bilinen en 6nemli yan etkilerinden biridir. Bu calismada primer olarak, kraniotomi
yapilan hastalarda beyin Odemini azaltmak amaciyla verilen profilaktik
deksametazonun farkli dozlarinin kan sekeri iizerine etkisinin arastirilmasi ve
bununla birlikte serum elektrolitlerine ve postoperatif bulanti ve kusma iizerine

etkisinin arastirilmasi planlandi.

Hastalar ve Yontem: Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurul onayi
alindiktan sonra ASA I-II grubu 30-60 yas arasi elektif kraniotomi uygulanacak
nondiyabetik 68 hasta rasgele 4 gruba ayrildi. Her grup 17 hastadan olugsmaktaydi.

Anestezi indiiksiyonu tiim gruplarda propofol, fentanil ve vekiironyum ile
gerceklestirildi. Anestezi idamesi standardize N,O-O, karisimi icerisinde %1-2
sevofluran verilerek saglandi. Hastalara deksametazon dozu endotrakeal entiibasyon
saglandiktan sonra uygulandi. Deksametazon dozundan sonraki 60, 120, 180 ve
240.dk’larda i.v s1v1 ya da ilag verilmeyen ekstremiteden, sadece kan 6rnegi almak
icin kullanilan kateter yoluyla alinan kan Ornekleri biyokimya laboratuarina
génderildi. Orneklerden kan sekeri, Ca*?, Na** ve K* bekletilmeden calisildu.

Ameliyat bitiminde volatil anestezikler kesildikten sonra, atropin ve
neostigmin kullanilarak rezidii néromiiskiiler blok antagonize edildi. Yeterli solunum
aktivitesi ve uyaniklik saglanan hastalar ekstiibe edildi. Ekstiibasyondan itibaren
hastalar POBK agisindan degerlendirildi ve bu degerlendirmeye beyin cerrahisi

yogun bakim iinitesinde devam edildi.

Bulgular: Gruplarin demografik o6zellikleri benzerdi. Gruplar arasi

karsilastirmada kan sekeri ve serum elektrolitleri acisindan istatistiksel olarak fark

vii



yoktu (p>005). Grup ici karsilastirmada tiim gruplarin 240.dk kan sekeri degerleri
bazal degerlerden anlamh olarak yiiksek idi (p<0.05). Tiim gruplarin 240.dk Ca®
degerleri, bazal degerlerden anlamli olarak diisiiktii (p<0.05). Na™ ve K" diizeyleri

acisindan gruplar arasi karsilastirmada anlamli fark yoktu.

Sonug¢: Beyin cerrahisi hastalarinda timore bagli beyin 6demi tedavisinde
profilaktik olarak kullamilan deksametazonun 4, 8 ve 16 mg dozlarinda kan sekeri
izerine etkisi minimaldir. Bu dozlarda kan sekeri diizeyi, beyinde norolojik hasari
artirmast  beklenen ya da tedavi gerektiren boyutlara ulagsmamaktadir.
Deksametazonun, beyin cerrahisi hastalarinda, POBK’nin ©nlenmesi agisindan
kullanilan dozlarda 6nemli etkisi bulunmamaktadir. Deksametazonun serum Na™ ve
K™ diizeyleri iizerine 6nemli etkisinin olmadig1 gosterilmistir.

Sonug olarak, deksametazonun beyin 6deminin ve buna bagli iskemik hasarin
onlenmesi amaciyla, kullanmis oldugumuz en yiiksek doz olan 16 mg dozunda dabhi,

nondiyabetik beyin cerrahisi hastalarinda rahatlikla kullanilabilecegi kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: Hiperglisemi, kortikosteroid, kraniotomi, serum

elektrolitleri, postoperatif bulanti ve kusma.
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EFFECTS OF DIFFERENT DOSAGES DEXAMETHASONE ON THE
BLOOD GLUCOSE CONCENTRATION, SERUM ELECTROLYTES AND
POSTOPERATIF NAUSE AND VOMITING iN PATIiENTS UNDERGOING

CRANIOTOMY

Abstract

Aim:Dexametashone, as a corticosteroid, is commonly used in the therapy of
tumor-related edema of neurosurgery patients. Hyperglycemia increases neurological
damage in the ischemic brain. Hyperglycemia is one of the known side effects of
corticosteroids. In this study, search of the effects of different dosages of
prophylactic dexametashone on the blood glucose level, which is given with the
purpose of reducing brain edema in the patients undergoing craniotomy, is primarily
planned. Besides, its effects on the serum electrolytes and PONV (postoperative

nausea and vomiting) have been also searched.

Patients And Methods:With the approval of the ethic commission of Erciyes
University, ASA Groups I-II, between 30-60 ages, nondiabetic 68 patients to whom
elective craniotomy will be applied were randomized into 4 groups.

Anesthesia induction was made by giving propofol, fentanil and vecuronuim
in all groups. Anesthesia was maintained with %1-2 sevofluran in standardized N,O-
O, mixture. Dexametazone was applied to the patients after tracheal intubation. At
the 60™, 120", 180™ and 240™ minutes, after dexametazon application blood samples
are taken from the catheter, which is used only for blood uptake, in the extremity
without iv fluid or medicine stream, and were sent to the biochemical laboratory.
From samples, were blood glucose and serum electrolytes such as Ca*?, Na*™ and K*
immediately labored.

At the end of the operation, after interrupting the volatile anesthetics, residual

neuromuscular block was antagonized by using atropine and neostigmin. The

1X



patients who are providing enough breathing activity and consciousness were
extubated. Beginning from extubation, the patients were evaluated in terms of

PONV. The evaluation was continued in neurosurgery intensive care unit.

Results:Demographic characteristics of groups were similar. There wasn’t
any statistical difference at the intergroups comparison in the means of blood glucose
and serum electrolytes (p>0,05). At the intragroups comparison, the blood glucose
levels of the all groups at the 240™ min had a significant higher degree than basal
levels (p<0,05). Ca** levels of the all groups at the 240™ min were significantly lower
than basal levels (p<0,05). There was no significant difference in the means of Na*™

and K" levels at the intragroups comparison.

Conclusion:In the neurosurgery patients, in the treatment of tumor related
brain edema, the effect of the prophylactic usage of dexametashone in 4, 8, 16 mg
dosages on the blood glucose level is minimal. In these dosages the blood glucose
level reaches to the level neither to cause expected increase of neurological damage
in the brain nor to need to be treated.Dexametashone in used dosages have not any
major effect in neurosurgery patients to prevent postoperatif nause and vomiting.
Dexamethasone has not any significant effect on the serum Na™ and K* levels.

In conclusion, we suppose that dexametashone, also in 16 mg, highest dosage,
can easily be used in nondiabetic neurosurgery patients to prevent brain edema and
edema related ischemic injury.

Key Words: Hyperglycemia, corticosteroid, craniotomy, serum electrolytes,

postoperative nausea and vomiting.



GiRiS VE AMAC

Deksametazon bir kortikosteroid olup, beyin cerrahisi hastalarinda tiimore
bagh serebral ddemin tedavisinde degisen dozlarda kullanilmaktadir (1). Laboratuar
ve klinik caligmalarda kortikosteroidlerin; vazojenik serebral 6demin azaltilmasinda,
beyin timor ve apselerine bagli intrakanial basincin azaltilmasinda, psodotimor
serebrili hastalarin norolojik fonksiyonlarinin diizeltilmesinde ve spinal kord
yaralanmasinin  Ozellikle ilk 8 saatinde duyusal ve motor fonksiyonlarin
diizeltilmesinde yararli etkileri gosterilmistir  (1,2). Bununla birlikte, diger
kortikosteroidlere gore daha potent olan ve en az mineralokortikoid aktiviteye sahip
oldugu bilinen deksametazonun, hiperglisemiye neden olarak iskemik beyin hasarini
artirdigi  bildirilmistir (1,2). Hipergliseminin iskemik beyin hasarindaki etki
mekanizmasi kesin olarak bilinmemekle beraber, anaerobik glukoz metabolizmasina
bagh intraselliiler laktik asidozun, beyin hasarindan sorumlu oldugu diisiiniilmektedir
2).

Pankreas B hiicrelerinde sitoplazmik Ca** sekretuar salimmdan sorumludur.
Deksametazonun, pankreatik B hiicrelerinde sitoplazmik Ca* diizeyini azaltarak
insiilin sekresyonunu inhibe ettigi bildirilmistir. (3).

Deksametazonun diger kortikosteroidler gibi serum elektrolitleri iizerine
etkisi Na** "u tutup K* "u atmak seklindedir (4). Ca** iizerine etkisi ise, barsaklardan
Ca*™ absorbsiyonunu inhibe edip, bobreklerden atilimini artirmak seklindedir.

Deksametazon bu amacla 1,25 vit D3 ’in neden oldugu hiperkalsemi tedavisinde de



kullanilmistir  (5). Hiperkalsemi, IL-1B (interlokin-1B) araciligiyla PGE,
(prostoglandin E,) sentezini artirarak ates mekanizmasinda da rol oynar (6).
Deksametazonun postoperatif bulanti ve kusmanin Onlenmesindeki etkisi
cesitli ¢caligmalarda gosterilmistir (7). Diger antiemetiklere deksametazon eklenmesi
postoperatif bulanti ve kusmanin énlenmesinde basariy1 artirmaktadir (6).
Calismamizda, esas olarak genel anestezi altinda kraniotomi yapilan
hastalarda, intraoperatif beyin Odeminin azaltilmasi amaciyla kullamilan
deksametazonun farkli dozlarimin kan glukozu iizerine etkisinin arastirilmasi
amaglandi. Bunun yanisira deksametazonun farkli dozlarinin Na*, K' ve Ca™
konsantrasyonlar iizerine etkilerinin aragtirllmasi amaglandi. Hastalarda kraniotomi
sonrasi, deksametazonun bulantt ve kusmayi1 Onleyici etkisinden faydalamilarak

intrakranial basing artisinin kontroliiniin saglanmasi planlandi.



GENEL BILGILER

2.1. NOROFIiZYOLOJi

Beyin cerrahisi gegirecek hastaya anestetik yaklagim, santral sinir sisteminin
(SSS) temel fizyolojisinin bilinmesini gerektirir (8). Anestezi uygulamasinda en
onemli konu serebral dolagimin otoregiilasyonunu bozmadan, yeterli perfiizyon

basinci ve uygun cerrahi kosullar1 saglamaktir (9).

2. 1. 1. Beyin Metabolizmasi

Beynin toplam O, (oksijen) tiiketimi viicut O, tiiketiminin % 20’sidir. Beyin
metabolizmasinda O,’nin % 60’1 noronal elektriksel aktivite i¢cin kullanilirken, %
40’1 noronlarin bazal ihtiyaci i¢in kullamilmaktadir. Beyin metabolizma hizi, O,
titketimini ifade eder ve erigkinlerde 100g beyin dokusu icin 3-3. 8 ml/dk (toplam 50
ml/dk)’ dir (10).

Noronal hiicreler, primer enerji kaynagi olarak glukozu kullanirlar. Néronlara
glukoz verilmesinin 0zgiin bir 6zelligi, glukozun hiicre zar1 boyunca néronlara
transportunun, diger viicut hiicrelerinin ¢ogunda oldugu gibi insiiline bagiml
olmamasidir (11). Her ne kadar beyin bir miktar laktat1 alip metabolize edebilirse de,
serebral fonksiyon normalde siirekli glukoz sunumuna baghdir. Akut gelisen
hipoglisemi, hipoksi kadar zararhidir. Paradoksal olarak hiperglisemi, serebral

asidozu ve hiicre hasarini hizlandirarak global hipoksik beyin hasarim artirir (8).



2. 1. 2. Beyin Kan Akimu:

Erigkinlerde toplam beyin kan akimi 750 ml/dk’dir (kalp debisinin %15-
20’s1) (8,11). Toplam beyin kan akimi 100gr beyin dokusu i¢in ortalama 50 ml/dk ise
de, gri cevherde akim 100gr beyin dokusu i¢cin 80 ml/dk, beyaz cevherde ise 20
ml/dk’dir. Beyin kan akiminin 100gr beyin dokusu igin 20-25 ml/dk’nin altina
diismesi, siklikla elektiriksel aktivitede (EEG) yavaslama ile birlikte beyin
fonksiyonlarinda bozulmaya neden olur. 100gr beyin dokusu ig¢in, 15-20 ml/dk
arasinda kan akim hizlarinda izoelektrik EEG olusurken, 10 ml/dk ve altindaki kan

akim hizlarinda geri doniisiimsiiz beyin hasari gelisir (8).

2. 1. 3. Beyin Kan Akimimin Diizenlenmesi

a. Beyin Perfiizyon Basinci:

BPB (beyin perfiizyon basinc1), OAB (ortalama arter basinci) ile KIB (kafa ici
basinci) arasindaki farka esittir.

[BPB = OAB — KIB] (Normal Degeri: 80-100 mmHg)

KIiB normalde 10 mmHg’dan az oldugu igin, BPB primer olarak OAB’na
baghdir (8,10).

BPB degerlerinin 50 mmHg’dan az oldugu durumlarda, cogunlukla EEG’de
yavaslama goriiliirken, 25-40 mmHg arasinda tipik olarak diiz EEG goriiliir.
Perfiizyon basincinin 25 mmHg’dan az olmasi geri doniisiimsiiz beyin hasan ile
sonuglanir (8).

b. Otoregiilasyon:

Beyin, kan akimindaki biiyiikk oynamalari, kiiciikk degisikliklerle tolere eder.
OAB’ndaki ani degisiklikler, otoregiilasyon saglam olsa bile, BKA (beyin kan
akimi)’nda gecici degisikliklere neden olur (8). BPB’nda diisme serebral
vazodilatasyon, yiikselme ise vazokonstriksiyona neden olur (10). Normal kisilerde,
OAB’1 60-160 mmHg arasinda oldugu zaman BKA neredeyse sabit kalir (8,10).
150-160 mmHg’nin iizerindeki basinglar KBB (kan beyin bariyeri)’ni bozar ve beyin

0demi ve kanama ile sonuclanabilir (8,11).



c. Ekstrensek Mekanizmalar:

e Respiratuar gaz basinglari;

Beyin kan akimi iizerinde en 6nemli ekstrensek etkiyi, basta PaCO, olmak
tizere respiratuar gaz basinglan gosterir (8,11). Beyin kan akimi PaCO, ile degisir.
PaCO,’da yasanan azalma beyin kan akiminda azalmaya, artma ise artmaya neden
olur (9,10). PaCO,’deki % 70’lik bir artisin, kan akiminm yaklasik iki kat artirdigi
bilinmektedir (11).

Kan-beyin bariyeri, CO,' in gecmesine izin verirken fiks asitlerin gecmesine

engel olur ve KBB’i bozulmamissa metabalik asidoz beyni etkilemez (10).

o JIsi;

Beyin kan akimi, 1sinin her 1 °C degisiminde % 5-7 degisir. Hipotermi hem
beyin metabolizma hizim1 hem de beyin kan akimimi azaltirken, hipertermi aksine
hem beyin metabolizma hizin1 hem de beyin kan akiminm artirir. EEG, 20 °C’ de
izoelektriktir. 42 °C’nin iizerinde oksijen aktivitesi diigmeye baslar ve hiicre hasarimi
yansitir (8).

d. Viskozite;

Kan viskozitesinin en Onemli belirleyicisi hematokrittir. Hematokritin
azalmasi1 viskoziteyi azaltarak BKA’m1 artinir; ayn1 zamanda oksijen tasima
kapasitesini azalttig1 i¢in oksijen sunumunu bozabilir. Hematokrit artis1 ise kan
viskozitesini artirir ve BKA’n1 azaltir (8). Saglikli bir kiside hematokrit % 33-35
civarinda iken BKA’nda 6nemli bir degisiklik olmaz (10).

e. Otonomik Etkiler;

Intrakranial damarlar sempatik, parasempatik ve nonkolinerjik-nonadrenerjik
lifler tarafindan inerve edilir. Nonkolinerjik-nonadrenerjik lifler i¢in nrotransmitter,
serotonin ve vasointestinal peptiddir. Otonomik innervasyonun normal fizyolojik
fonksiyonu tam olarak bilinmemektedir. Bununla birlikte beyin hasari ve stroku

takiben gelisen serebral vazospazmda 6nemli rol alabilir (8).

2. 1. 4. Kan Beyin Bariyeri
KBB, lipit bariyer olup yagda ¢oziinen maddelerin gecgisine izin verirken,
iyonize olan veya bilyiikk molekill agirlikli maddelerin gecisine izin vermez. COs,

O, ve lipitte coziinebilen maddeler (cogu anestetikler gibi) beyine gecebilirken,



cogu iyonlar, proteinler ve mannitol gibi biiyilk molekiil agirlikli maddelerin gecisi
zayiftr (8).
Siddetli hipertansiyon, tiimorler, travma, stroklar, enfeksiyon, belirgin

hiperkapni, hipoksi ve siirekli epileptik aktivite, KBB’ni bozabilir (8).

2.1.5. BOS (Beyin Omurilik Sivis1)

BOS, ventrikiillerin koroid pleksuslarinda yapilir ve serebral ventrikiillerde,
sisternalarda ve beyin ve omuriligi cevreleyen subaraknoid alanda bulunur.
Eriskinlerde, toplam BOS iiretimi yaklasik 21 ml/saattir (500ml/giin). Ancak toplam
BOS voliimii 150 mI’dir (8,10,11).

Karbonik  anhidraz  inhibitorleri (asetazolamid),  kortikosteroidler,
spironolakton, furosemid, izofluran ve vazokonstriiktdrler BOS iiretimini azaltirlar
(8). BOS emilimi, araknoid graniilasyonlardan serebral vendz siniislere sivi

translokasyonu ile olur (8).

2. 1. 6. Kafa ici Basma

Kafatas1 biyomekanik olarak yarn kapali bir sistemdir. Foramen magnum
araciligiyla spinal kanal ile baglantis1 vardir. Norokranyum, santral sinir sistemi (%
80-85), beyin kan voliimii (% 3-6) ve BOS' tan (% 5-15) meydana gelmektedir (10).
KIiB artisinin 6nlenmesi i¢in, bu komponentlerden herhangi birinde meydana gelen
artisin, diger bir komponentte esit miktarda azalma ile dengelenmesi gerekir (8).

KIB, lateral ventrikiiller icinde veya serebral korteks iizerinde supratentoryal
BOS basincinin dl¢iilmesidir (8). Eriskinde normal KiB’1 0—15 mmHg’dir. KiB icin
belli bir iist siir yoktur (12). Serebrospinal sivi sisteminde normal basing 65-195
mmH,0 arasi olmakla beraber, yatay konumda uzanan kigide ortalama 130 mmH,O
(10 mmHg) kadardir (11). KiB’nin 2 dakikadan uzun siire ile 20 mmHg’ nin iizerinde
seyretmesi kesin olarak patolojik kabul edilmelidir (12). KiB’1 30 mmHg’1 astiginda,
beyin kan akimi progresif olarak azalir ve kisir bir dongii olusur; iskemi beyin
odemine, bu da KiB’ artisina neden olur ve sonucta iskemi daha da artar (13).

Intrakranial kompartman 4 ayr1 kompartmandan meydana gelir (14):

a. Hiicre Kompartmani;

Noronlar, glia, tiimorler ve pihtilasmis kan, hiicre kompartmanini olusturur.

Bu alanda meydana gelen voliim artis1 cerrahi olarak diizeltilir.



b. Sivi Kompartmani;

Bu alana bagli voliim artis1 steroidler ve diiiretiklerle diizeltilir.

c¢. BOS Kompartmani;

Bu kompartmanda artis olmast durumunda drenaj ile voliim kontrolii saglanir.

d. Kan Kompartmani;

Arteryel diizeydeki sorun, beyin kan akimim azaltmakla diizeltilirken, venoz
diizeydeki sorun beynin vendz doniisiinii artirmakla diizeltilir.

Vazojenik 6dem, kan beyin bariyerinin bozulmasi ve plazma benzeri sivilarin
beyne girmesi sonucu gelisir. Mekanik travma, inflamatuar lezyonlar, beyin
timorleri, hipertansiyon ve enfarktiis gibi sebeplerle gelisir. Sitotoksik odem ise
beyin hiicrelerinden aktif sodyum cikisinin bozulmasi ve ardindan gelisen hiicre
sismesi sonucu olusur. Sitotoksik 6ddem hipoksemi ve iskemi gibi metabolik olaylar
sonrasinda gelisir. Interstisyel beyin odemi ise obstriktiif hidrosefali ve beyin

interstisyumuna BOS girisi sonucu olusur (8).

2. 1. 6. 1. KiB’m Artiran Nedenler (15):
e Hipertansif ensefalopati

Hidrosefali

* Stroke

e Travma, kanama

e Hipoksi

e Kronik/akut pulmoner hastaliklar
e Metabolik ensefalopati

¢ Diyaliz komplikasyonlar1

o iskemi

® Timor

e Enfeksiyon, apse
2.1. 6. 2. Artmus KiB’nin Diisiiriilmesi icin Genel Onlemler (15);
a. Hasta Pozisyonu:

Viicudun iist tarafinin hafif yiiksekte tutulmasi, basin asir1 rotasyon ve

fleksiyonunun 6nlenmesi ile beynin venoz doniisii rahatlatilabilir.



b. Normotermi:

Yiiksek ates, her hastada oldugu gibi intraserebral hastalig1 olan veya KIB’1
yiiksek olan hastalarda da beyin oksijen tiiketimini ve beyin kan akimini artirir.

c. Hiperventilasyon:

Beyin damarlart PaCO;’deki degisikliklere ¢ok duyarlidir. Ventilasyon ile
PaCO,’ nin azaltilmasi, artmis KIB’1n1 birka¢ dakikada diisiiriir. Hiperventilasyonun
KIB’1n1 diisiiriicii etkisi 24 saatten uzun siirmez.

d. Steroidler:

BOS’u azaltmaya yonelik kullanilirlar (13). Perifokal 6demin azaltilmasinda
cok etkilidirler (9,10). Artmis KiB’1 olan tiimor hastalarinda steroid tedavisi ile
birka¢ saat iginde belirgin klinik iyilesme goriilmektedir. Biling acilabilir, olasi
norolojik kayiplar diizelebilir ve artmis KiB’1 normale donebilir (16).
Deksametazon, mineralokortikoid etkisinin az olmasi ve yavas metabolize olmasi
gibi nedenlerden dolay1 ilk secilecek ajandir. Steroid, yan etkilerinden dolay1 kisa
siireli kullanimlarda bile dikkatli gozlem gerektirir (15).

e. Diger onlemler:

Elektrolit dengesi: Agir elektrolit bozukluklari KiB artisna neden
olabilmektedir. Kafa travmali ve KIB artmis hastalarda hipoksi, hipoksemi ve
hipovolemi sekonder beyin hasarinin en 6nemli nedenleridir. Yeterli solunum ve

hemodinaminin korunmasi KiB’n1 diisiiriicii tedavide mutlak kosuldur (15).

2. 2. SEREBRAL ISKEMi

Beyin, goreceli olarak yiiksek oksijen tiiketiminin olmasi ve hemen tiimiiyle
aerobik glukoz metabolizmasina bagimli olmasi nedeniyle iskemik hasara kars1 ¢cok
duyarhidir. Metabolik substrat (glukoz) azalmasi, ya da siddetli hipoksemi serebral
perfiizyonda hizla fonksiyonel bozukluga yol acar. Azalmis perfiizyon ayn1 zamanda
potansiyel olarak toksik olan metabolitlerin temizlenmesini de bozar. Eger oksijen
basinci, kan akimi ve glukoz sunumu 3-8 dk icinde normale donmezse, ATP
depolart azalir ve geri doniisiimii olmayan néronal hasar baslar.

Iskemi sirasinda hiicre i¢inde K* azalir ve Na*™* artar. Daha 6nemlisi, ATP
bagimli pompalarin cahismamasi nedeniyle hiicre i¢i Ca*>’un birikmesine Na*™*

konsantrasyonunun artmasina ve eksitatdr norotransmitter olan glutamatin salinimina
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neden olur. Ca™ un hiicre icinde birikmesi noronlarda yapisal hasar1 baslatan lipaz

ve proteazlari aktive eder (8).

2. 2. 1. Beynin Korunmas: icin Stratejiler

Iskemik beyin hasar1, fokal ve global olarak iki grupta smiflandirilir (8).

2. 2. 1. 1. Global iskemi:
Global hipoksi ile beraber total dolasim arrestini de igerir. Kardiyak arrest ya
da istemli dolagim arresti perfiizyonun durmasi ile sonuglanir. Global hipoksi ise

siddetli solunum yetmezligi, bogulma ve asfiksi nedeniyle gelisebilir.

2. 2. 1. 2. Fokal iskemi:

Embolik, hemorajik ve aterosklerotik stroklar veya kiint, penetran ve cerrahi
travmalar ile meydana gelebilir. Iskemide klinik hedefler, beyin perfiizyon basincint
optimal tutmak, metabolik gereksinimleri azaltmak ve hiicresel hasar mediatorlerini
bloke etmektir.

a. Hipotermi;

Beynin korunmasinda en etkili yontemdir. Tiim beyinde bazal ve elektriksel
gereksinimleri azaltir (8,10).
b. Anestetik Ajanlar;

Barbitiiratlar, etomidat, propofol ve izofluran beyinde tam elektriksel
sessizlik olusturabilir ancak, bazal enerji gereksinimleri iizerine etkileri yoktur
(8,10).

c. Spesifik Adjuvanlar;

Kalsiyum kanal blokorleri, nimodipin ve nikardipin hemorajik ve iskemik
stroklarin ardindan gelisen norolojik hasar1 azaltmada yararh olabilir (8).

Steroidler, ilk olarak kafa travmalarinda ve global beyin iskemisinde
antiinflamatuar etkileri nedeni ile kullamilmistir. Beyin korunmasinda steroidler,
antiddem, membran stabilizator, serbest radikal temizleyici, BOS yapimimi azaltici
ve konviilsiyon esigini yiikseltici etkileri nedeni ile yararli bulunmustur. Ancak,
steroidlerin kan glukozu {izerine etkisi gozoniinde bulundurulmahdir (10).
Metilprednizolonunun spinal kord hasarindan sonraki 8 saat iginde verildiginde
norolojik defisitleri azalttig1 gosterilmistir. Glukokortikoid olmayan bir steroid olan

trilazad, subaraknoid kanama sonrasinda norolojik durumu iyilestirir (8).



d. Genel Yaklasimlar (8);

¢ Optimal beyin perfiizyon basincinin korunmasi,

e Arteryel kan basincinin normal veya hafif yiiksek tutulmasi,

* Venoz basing ve KIB artisindan kacimlmasi,

¢ Hematokrit en az % 30-34 ve arteryel oksijen basinci normal olacak bicimde
ideal oksijen tagima kapasitesinin korunmast,

e Fokal veya global iskemi sonrasi hipergliseminin nérolojik hasar1 artirmasi
nedeniyle asir1 hiperglisemiden (180 mg/dl) kag¢inilmasi,

e Normokarbinin korunmasi.

2. 3. NOROANESTEZIDE MONITORIiZASYON (10)

a. Kardiyovaskiiler sistem: Arteryel kan basinci, EKG, santral vendz basing.
b. Solunum sistemi: Tidal voliim, solunum hizi, end-tidal CO, ve anestetik gaz
konsantrasyonlarinin monitorzosyonu
c. Is1 monitorizasyonu
d. Noromuskiiler fonksiyon monitorizasyonu
e. Ayrica;
e Bobrek fonksiyonlari; saatlik idrar takibi ile,
e Kan ve plazma voliimii,
e Serum elektrolitleri ve biyokimyasi,
¢ Hemoglobin ve hematokrit,
e Santral sinir sistemi; EEG ve KIB izlenerek monitorize edilmelidir.
Metabolik monitorizasyonda 6zellikle hipokalsemi ve hipoglisemi Onemlidir.
Hipokalseminin esas etkileri, arteryel kan basinci ve kalp debisinde azalma ve
kardiyomegalidir. =~ Alkaloz (hiperventilasyon sonucu) iyonize kalsiyumu
azaltacagindan hipokalsemiyi daha da derinlestirir. Hipergliseminin iskemik beyinde

olumsuz etkileri de g6zoniinde bulundurulmalidir.

2. 4. BEYIN ODEMIi

Anormal beyin hemodinamisi ve sivi  dinamiklerinin en ciddi

komplikasyonlarindan birisi beyin 6demidir. Beyin, sert ve kapali bir yap1 iginde
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bulundugundan 6dem sivisinin birikmesi, kan damarlarimi sikistirarak siklikla kan
akiminda ciddi sekilde azalmaya ve beyin dokusunda iskemik harabiyete neden olur
(11). Beyin 6demi ayrica, serum osmolalitesindeki ani diisiise (su intoksikasyonu)

sekonder, suyun intraseliiler hareketi sonucunda da gelisebilir (8).

2.4. 1. Tedavi

Beyin 6deminin tedavisinde BOS ile kan arasindaki ideal osmotik basing
farki1 (10-15 mOsm/kg) korunmalidir (10). Tedavide amac¢ altta yatan sebebin
diizeltilmesidir.

e Steroidler;

KIiB artisin1 diizeltmek amaciyla kullamlir. Beyin cerrahisinde steroidler
0dem olusumunu azaltirlar. Tiimore baghh 6demin azaltilmasinda daha etkilidirler.
Etkileri ¢cok hizli degildir. Bununla birlikte elektif cerrahiden 48 saat 6nce verilmesi
o6dem olusumunu azaltir ve kraniotomi esnasinda klinik durumu diizeltir. Steroidler
genellikle etkilerini siirdiirmek icin intraoperatif ve postoperatif olarak kullanilirlar
(14).

Vazojenik 6dem (ozellikle tiimorlerle birlikte olan ), siklikla kan beyin
bariyerinin diizeltilmesine yardimci olan kortikosteroidlere (deksametazon) yanit
verir (8). Deksametazon tiimor dokusu ¢evresindeki 6demi azaltmakta cok etkilidir
).

Siv1 kisitlamasi, osmotik ajanlar ve loop diiiretikler gecici olarak beyin
odeminin ve KiB’nin azaltilmasinda etkili olurlar. Ancak bu esnada asagidaki

parametrelere dikkat edilmelidir (10):

1- Hipokalemi, ventilasyonun artirilmasiyla ve potasyum kaybina neden olan
ditiretikler veya steroidlerin kullanilmasiyla gelismektedir. Bu nedenle iire, elektrolit

ve sorunlu hastalarda osmolalite takibi postoperatif donemde siirdiiriilmelidir.

2- Hiponatremi, diiiretik kullaniminda ya da uygunsuz ADH (antidiiiretik hormon)
salimminda, siklikla uygunsuz Na'" kayipli hipovolemi ve su retansiyonunda

goriiliir.

3- Hiperglisemi, iskemik beyin dokusuna zararh etkileri nedeniyle kotii norolojik

sonuclara neden olur. Bu hastalarda kortikosteroid kullanimina bagli hiperglisemi ile
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sik karsilasildigindan glukoz igeren soliisyonlarin kullanimindan beyin &demini
artirdiklart i¢cin kaginilmalidir. 4 saatten uzun siirecek operasyonlarda, baslangicta
saatte bir, durum stabillestik¢e daha uzun araliklarla yapilan kan glukozu dlciimleri
ile kan sekeri diizeyini 100-150 mg/dl arasinda siirdiirmek gereklidir. Steroid

kullaniminda endikasyonun sinirlandirilmasi, hiperglisemi gelisimini azaltabilir.

2. 5. KAN SEKERI VE BEYIN FONKSIYONLARI

Beyin cerrahisi anestezisinde hedef, beyin fonksiyonlarinin normal halde
siirekliliginin saglanmasidir.

Artmis kan glukoz konsantrasyonu, artmis ndronal hiicre hasarina ve serebral
iskemiye neden olmaktadir (10). Hiperglisemi fokal ve global iskemiye neden
olabilir (9). Fokal ve global iskemisi olan hayvanlarda hipergliseminin noronal
hasart arttirdig1 gosterilmistir. Benzer sekilde strok veya kardiak arrest geciren
insanlarda da kan sekeri yliksekligi norolojik sonuglar1 kétiilestirmektedir (17).

Hiperglisemi, seliiler dehidratasyon, sistemik hipovolemiye bagli osmotik
ditierez ve elektrolitlerin konsantrasyonlarinda da degisikliklere neden olabilir (1).

Epidemiyolojik calismalarda, diabetes mellitusu olan hastalarda strok riskinin
2- 3 kat arttigr gosterilmistir (18). Insanlarda yapilan klinik ¢alismalarda strok
sonras1 mortalite ya da norolojik iyilesme ile hiperglisemi arasinda 6nemli iliski
oldugu gosterilmistir (19).

Hiperglisemi siddetli kafa travmasi gegiren hastalarda yaygin olarak izlenir ve
yogun bakim {iinitesine alinan hastalarin % 87’inde ortaya cikar. Kafa travmasi
sonrasi gelisen hipergliseminin nedeni multifaktoryeldir (20):

e Akut sempatik cevap sonucu serum katekolamin diizeyleri artar.
Katekolaminler, iskelet kas1i ve hepatik glukojenolizin artmasi, glukoneogenezin
artmasi ve insiilin salimiginin inhibisyonu sonucu kan glukoz diizeyinin artmasina
neden olur.

e Kortizol diizeyinin ve interlokin—6 gibi sitokinlerin artmasi hiperglisemiye
yol acgar.

e Beyine spesifik mekanizmalar ve muhtemel hipotalamik iliskiler
hiperglisemide rol oynayabilir. Hiperglisemiye bagli noronal hasarin mekanizmasi
tam bilinmemekle beraber en cok kabul goren teori, beyin laktik asidozunun

artmasidir. Beyin doku asidozu kafa travmalarindan sonraki mortalite nedenidir.
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Serebral laktik asidoz sonucu tipik olarak pH’'min 5.3 ve altinda olmasi ile hiicre
oliimii gergeklesir. Intraseliiler asidoz hiicreye kalsiyum girisini, lipolitik etkisi olan
sitotoksik yag asitlerinin ve glutamatin salimmini uyararak hiicre O6liimiinii
gerceklestirir. Hipergliseminin tedavisi teorik olarak; laktat olusumunu azaltarak

pH’1 yiikseltir, noronal hasar azaltir ve norolojik sonuglan diizeltir (20).

2. 6. NOROTRAVMADA ANESTEZiK YAKLASIM (10)

Travmatik beyin hasari, biyokimyasal degisikliklerin baglamasina neden olur.
Intraseliiler Ca* yer degistirir, serbest O, radikalleri ve vazoaktif aragidonik asit
metabolitleri serbestlesir ve vaskiiler endotel ile néronal membranin hasarina neden
olur. Norotravmada iki tiirlii yaralanma meydana gelir:

a. Primer Yaralanma:

Kaza esnasinda beyin ve kafatasina gelen kuvvetin etkisi ile olur.
b. Sekonder Yaralanma:

Primer yaralanma tarafindan tetiklenen olaylar zincirinin (iskemi, beyin
O0demi, intrakranyal hemoraji ve intrakrayal hipertansiyon) sonucunda gelisir.
Baslangictaki yaralanmay1 artiran sekonder faktorler; hipoksi, anemi, hipotansiyon,
hipokapni ve hiperglisemidir. Acil tedavi ileri yasam destegi resiisitasyonuna
dayanir. Amag¢ hava yolu, yeterli solunum ve dolasgimin saglanmasidir. Tedavi
ilkelerinden biri, yeterli kan basincimi saglayarak KiB’mm azaltmak, sistolik kan
basincimi artirmaktir. Kafa travmali hastalarda intraoperatif sivi tedavisinde glukoz
icermeyen sivilar tercih edilmelidir. Glukoz iceren soliisyonlar travmali beyinde
iskemiyi artirir. Disardan glukoz verilmese bile bu hastalarda siklikla 12 saat iginde

hiperglisemi goriiliir.

2.7. NOROCERRAHIDE KORTIKOSTEROID KULLANIMI

Spinal kord travmasinda faydali oldugu en c¢ok kabul edilen ajanlar
kortikosteroidlerdir. Tedavide kullammlarim1 saglayan fizyolojik ve biyokimyasal
etkileri; 6demi siiprese etmeleri, spinal kord kan akiminmi diizeltmeleri, inflamatuar
yanitt inhibe etmeleri, lipit peroksidasyonunu azaltmalari, Na''/K'-ATPaz

aktivitesini artirmalar1 ve hiicre dis1 Ca™ seviyelerini diizeltmeleridir(10).
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2. 7. 1. Glukokortikoidler

2.7. 1. 1. Farmakokinetik Ozellikleri

Yart sentetik steroidler, agizdan alindiklarinda mide-barsak kanalindan
genellikle tam olarak absorbe edilirler. Maksimum kan diizeylerine alindiktan 28
saat sonra ulasirlar. Plazmada eliminasyon yarilanma Omiirleri genellikle 90-180
dakika arasindadir. Dogal kortikosteroidler gibi ve onlara benzer sekilde, karacigerde
metabolize edilirler.

Sentetik  glukokortikoidler — dogal  kortikosteroidler — olan  kortizol
(hidrokortizon) ve benzerleri plazmada biiyiik 6l¢iide (% 95) transkortine baglanirlar.
Transkortinin kortikosteroidlere karsi afinitesi fazla fakat plazmadaki miktar1 ve
baglama kapasitesi kisithidir (21).

Uzun etkili steroidler, deksametazon ve betametazon olup giiclii
antiinflamatuar etkilere sahiptirler. Deksametazonun ayrica antiemetik etkisi vardir.

Siklikla kemoterapide kullanilir (22).

2. 7. 1. 2. Fizyolojik ve Farmakolojik Etkileri (21,22)

a. Glukoz Metabolizmasi:

Insiiline karsit yonde etki yaparlar. Serum glukoz diizeyini artirirken insiilin
salinmmin1 ve kas ve yag hiicrelerinin glukoz alimimi inhibe ederler. Karacigerde
glukoneogenezi artirirlar. Glukoneogenezin artmast ve glukoz iitilizasyonunun
azalmasi, kan sekerinin yiikselmesine neden olur.

b. Protein Metabolizmasi:

Glukokortikoidler, karaciger hari¢, diger dokularda protein sentezini inhibe
ederler (antianabolik etki). Cizgili kaslar ve bag dokusu basta olmak {iizere c¢esitli
yerlerde proteolizi artirarak protein yikimini artirirlar (katabolik etki).

c. Yag Metabolizmasi:

Glukokortikoidler, yag hiicresine glukoz girisini azaltirlar ve lipolitik
hormonlarin yaptig1 gibi lipolizi uyarirlar.

d. Antiinflamatuar Etki:

Glukokortikoidler suprafizyolojik konsantrasyonlarda akut iltihap olayin1 ve

ozellikle kronik iltihap olayin inhibe ederler.
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e. Immunosupresif Etki:

Glukokortikoidler suprafizyolojik dozlarda immun sistemin efektor hiicreleri
arasindaki ¢ok sayida sitokinler tarafindan saglanan iletisimi; otokrin, parakrin ve
endokrin nitelikte etkinlikler gostererek bu faktorlerin iiretimini ve/veya onlarin
etkilerini inhibe etmek suretiyle bozarlar (21,22).

f. Kemikler ve Kalsiyum Metabolizmasi:

D vitamini antagonisti etkileri vardir. Kalsiyumun barsaktan absorpsiyonunu
azaltirlar ve bobreklerden atillmini  artinirlar. Bu  iki etki sonucu, PTH
salgilanmasinda sekonder artmaya yolagarlar.

Beyin odemini ortadan kaldirabilirler. Glukokortikoidler kabul edildigine
gore endotel hiicrelerinin aralarinin agilmasini dolayisiyla gecirgenligin atrmasini
oOnlerler.

g. Hematopoetik Etki:

Kemik iliginde hemoglobin, alyuvar, polimorfoniikleer 16kosit ve trombosit
yapimin artirirlar ve onlarin kandaki diizeylerini yiikseltirler. Ayrica kanda eozinofil
ve bazofil 16kositlerin, monositlerin ve lenfositlerin sayisini azaltirlar.

h. Bobrekler:

Glukokortikoidlerin bazilar1 mineralokortikoidler kadar degilse bile insanda
toplayic1 kanal hiicrelerinin aldosteron reseptorlerini aktive ederek Na™ ve onunla
birlikte su reabsorbsiyonunu artirirlar; ayrica aym yerde K* ve H" kaybim artirirlar.
Kalsiyum atilimimi artirdiklarindan, bazi hiperkalsemi tiirlerinin tedavisinde

kullanilabilirler.

2.7. 1. 3. Kortikosteroidlerin Yan Etkileri:

Glukokortikoidler, ara metabolizma iizerinde insiiline zit etki yaparlar.
Hiperglisemi olustururlar ve predispozisyonu olan kimselerde diabetes mellitusun
belirgin hale gelmesine neden olurlar (21,23). Diyabetik hastalarda insiilin
gereksinimini artirirlar. Istahi artirarak insiilin gereksiniminin artmasima yol acarlar
(21). Glukokortikoidlerle olusan diyabet genellikle diyet ve/veya insiilin ile
diizelebilir. Bununla birlikte bazen insiiline direnclidir ve nadiren ketoasidoza yol
acabilir (22). Steroidlerin fazlasi glukoz olusumunun supresyonunu ve glukoz
kullaniminin stimiilasyonunu bozarak diabetes mellitus olusumuna veya gizli

diyabetin ortaya ¢ikmasina neden olur (24).
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Glukokortikoidlerle uzun siireli tedavi, osteoblastik ve osteoklastik fonksiyon
izerine cesitli mekanizmalarla etki yaparak osteoporoza neden olur. Klinikte kirik
riski glukokortikoid dozu ile orantili olarak artar (23).

Glukokortikoidlerin diger yan etkileri ise kisaca; gastrointestinal iilserler,
katarakt olusumu, dislipidemi, miyopati, kemik nekrozu, ¢cocuklarda gelisme geriligi,

glokom, psikoz, nadiren alerjik reaksiyonlar olarak dzetlenebilir (22,23).

2.7. 2. Deksametazon:

Kimyasal formulii 9o-fluoro—16a-metilprednizolondur (21,23). Plazmadaki
yaritlanma omrii 3 saat kadardir (21). Plazma proteinlerine en az baglanan
glukokortikoiddir (21). Transkortine afinitesi yoktur, ¢ok az olarak albumine
baglanir. Intravendz verildikten sonra deksametazon lineer olarak dagilir. Ikinci pik

enterohepatik resirkiilasyona baghdir (23).

2. 7. 3. Deksametazon Sodyum Fosfat:

Suda fazla ¢oziinen bir deksametazon esteridir. Sudaki steril soliisyonu iv
veya im enjeksiyon ile uygulanir. Ayrica pomad, géz damlasi ve goz pomadi
seklinde lokal uygulanan % 0.05 -0.1 ilag igeren preperatlar1 vardir (21).

Deksametazonun pankreatik B hiicrelerinin ekzositotik yolundan sorumlu
sitoplazmik Ca™™ etkinligini azaltarak insiilin sekresyonunu inhibe ettigi bildirilmistir
(22).

Deksametazon siklikla, kraniotomide beyin 6deminin ve hasarinin azaltilmasi
icin kullanilir (17). Beyin cerrahisi hastalarinda tiimore bagli beyin Odeminin
tedavisinde diigiik dozlarda (10 mg) kullanilir (1). Genellikle intraoperatif beyin
odeminin tedavisinde diisiik dozda deksametazon iv olarak tek dozda kullanilir. Bu
uygulama ise kan glukoz diizeyinde anlaml degisiklige yol acarak iskemik beyin
hasarim artirir (1).

Son zamanlarda, anestezi indiiksiyonundan sonra verilen tek doz
deksametazonun (0.6 mg/kg) postoperatif titreme insidansini azalttigi gosterilmistir
(25). Deksametazon kemoterapiye bagli kusmanin Onlenmesinde ve tedavisinde
kullanilir. POBK’nin dnlenmesinde de faydalidir. Bu amagla deksametazon erigkinde

5-10mg dozunda kullanilir (26). Tiroidektomilerde yapilan bir calismada 2.5 mg
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deksametazonun bulanti ve kusma insidansini azalttigi gosterilmistir (7).
Deksametazon, myastenia gravis, kronik inflamatuar demiyelizan polindropati ve
multipleskleroz gibi norolojik hastaliklarin tedavisinde de yaygin olarak kullanilir
(24).

2. 8. POSTOPERATIF BULANTI VE KUSMA

Genel anestezi sonrasi bulanti ve kusma sik rastlanan bir problemdir. Ani
bradikardi ile kendini belli eden vagal tonus artis1 cogunlukla bulant1 6ncesidir veya

bulanti ile eszamanlidir (27). POBK ig¢in risk faktorleri multifaktoryeldir.

2. 8. 1. POBK icin risk faktorleri (25):

a. Anestetik Ajanlar;

e Volatil ajanlar

e Nitroz oksit

e intraoperatif ve postoperatif opioidler

® Yiiksek doz neostigmin

b. Hastaya ait faktorler;

e Kadin cinsiyet

e Postoperatif bulant1 ve kusma hikéyesi ya da hareket hastaligi1 olanlar
e Sigara icmeyenler

c. Cerrahi faktorler;

e Uzun siiren cerrahi prosediirler;

30 dakikanin iizerinde siiren islemlerde POBK insidanst % 60 artar.

e Cerrahinin tipi;

Intraabdominal cerrahi, major jinekolojik cerrahi, laparoskopik
cerrahi, meme cerrahisi, strabismus cerrahisinde risk fazladir.

Norocerrahi sonrasi bulanti insidanst % 50, kusma insidansi ise % 39 olarak
saptanmistir. Norocerrahide POBK icin risk faktorleri; kadin cinsiyet ve
infratentoriyal cerrahidir. 2 yasin iizerindeki ¢ocuklarda da POBK riski yiiksektir
(28).

17



Risk faktorleri, anestezi indiiksiyonunun ve devaminin propofol ile saglanmasi,
nitréz oksit kullanilmamasi ve hidrasyonun tam yapilmasi (20 ml/kg kristaloid

indiiksiyon Oncesi) ile azaltilabilir (28).
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HASTALAR VE YONTEM

Calisma, Erciyes Universitesi Tip Fakiiltesi Bilimsel Arastirma Projeleri
Birimi (Proje No: TT-05-22)’nin onay1 ve Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’nun izniyle,
Erciyes Universitesi Gevher Nesibe Hastanesi Beyin Cerrahisi ameliyathaneleri ve
Biyokimya Anabilim Dali laboratuarlarinda, Kasim 2005 - Kasim 2006 tarihleri
arasinda yapildi.

Calisma, elektif kraniotomi planlanan, yaslarn 30 ile 60 arasinda degisen
ASA (American Society of Anesthesiologist) I-II grubu 68 olgu iizerinde
gerceklestirildi. Hastalar ¢alisma hakkinda bilgilendirilerek gerekli onaylar1 alindi.
Diabetes mellitusu olan, glukoz tolerans testi bozuk olan ve son 6 ay iginde
kortikosteroid kullanan hastalar ¢alisma dis1 birakildi.

Hastalar rasgele dort gruba ayrildi. Grup S (kontrol grubu )’deki hastalara (10
Erkek, 7 Kadin) sadece 5 mL serum fizyolojik verildi. Grup D4’deki hastalara (11
Erkek, 6 Kadin) 4 mg, Grup D8’deki hastalara (10 Erkek, 7 Kadin) 8 mg, Grup
D16’daki hastalara ise (10 Erkek, 7 Kadin) 16 mg deksametazon verildi. Her grup
17 hastadan olusmaktaydi. Ilaclarin hazirlanmasinda “Deksamet 8mg ampul”
(deksamethasone sodyum fosfat, BIOSEL ILAC San. Ve Tic. A.S., Istanbul,
Tiirkiye) kullanildi. Hastalarin hi¢birine farmakolojik premedikasyon uygulanmadi.

Ameliyat odasina alinan hastalara standart D II derivasyonundan EKG, pulse
oksimetri, otomatik noninvaziv kan basinci, ETCO, monitorizasyonu (Datex-

Engstrom AS/3 Anaesthesia Monitor, Helsinki, Finland) uygulandi. Olgularin
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cinsiyetleri, yaslari, agirliklari, operasyonun tiirii ve operasyon siireleri kaydedildi.
Operasyon esnasinda kullanilan total fentanil dozu kaydedildi.

Anestezi indiiksiyonu, hastalar 3 dakika siire ile % 100 O, solutulduktan
sonra 2 mg/kg propofol ve 2 ug/kg fentanil verilerek saglandi. indiiksiyonu takiben
endotrakeal entiibasyonu kolaylagtirmak amaciyla, hastalara iv 0.1 mg/kg
vekiironyum verilerek noromiiskiiler blokaj saglandi. Anestezi idamesi %50 N,O-O,
karisimi icerisinde %1-2 sevofluran verilerek saglandi. ETCO, 28-32 mmHg
arasinda tutulacak sekilde kontrollii ventilasyon uygulandi. Civili bashk takilmadan
once kan basinci degerleri yiiksek seyreden hastalara 1 pg/kg fentanil bolus olarak
uygulandi.

Kan orneklerinin alinmasi amaciyla, herhangi bir sivinin, kanin ya da ilacin
verilmedigi ekstremiteden, 16 gauge kateter kullanilarak periferik ven kateteri
takildi. Bu venoz yoldan indiiksiyondan hemen sonra 4 cc kan alinarak, bazal
degerlerin analizi icin bekletilmeksizin laboratuara gonderildi. Bunu takiben
hastalara verilmesi diisiiniilen ilag¢ verildi.

Kontrol grubundaki hastalara deksametazon verilmezken, D4, D8 veD16
gruplarindaki hastalara sirasiyla 4 mg, 8 mg, 16 mg deksametazon Sml SF icerisinde
verildi. Kan ornekleri, deksametazon verilmesini takiben 60., 120., 180. ve 240.
dakikalarda alindi. Alinan kan 6rnekleri bekletilmeden biyokimya laboratuarina
génderildi ve kan glukozu, Na™, K* ve Ca* diizeyleri ¢alisildi.

Cilt dikigleri tamamlandiginda anestetik gazlar kesildi. Hastada spontan
solunumun baglamasi veya kas hareketlerinin gozlenmesinden sonra rezidiiel
noromiiskiiler blok, 0.015 mg/kg atropin ve 0.05 mg/kg neostigmin ile antagonize
edildi. Hastalar postoperatif bulanti ve kusma agisindan Tablo1’de belirtilen sekilde
degerlendirildi. Postoperatif bulanti ve kusma 24 saatlik hemsire gozlemi ile 0-2,

0-6 ve 6-24. saatlik periyotlarda degerlendirildi.
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Tablo 1: Postoperatif bulanti ve kusma insidans1 degerlendirme tablosu (29).

Zaman dilimi (saat) Bulanti Kusma
Postoperatif 0 —2h Var/Yok Var/Yok
Postoperatif 2 -6 h Var/Yok Var/Yok
Postoperatif 6 -24 h Var/Yok Var/Yok

Elde edilen verilerin istatistiksel analizinde, parametrik veriler icin gruplar
arasindaki karsilagtirmalarda “One way ANOVA” testi kullanildi.  Anlamlilik
durumunda “post hoc” testlerden “Tukey” testi yapildi. Grup ici tekrarlayan
Olctimlerin degerlendirmesinde ‘“repeated measures ANOVA” testleri kullanmildi.
Bazal ol¢time gore degisim degerlendirildi.

Nonparametrik verilerin degerlendirilmesinde Ki-kare ve “Kruskal-Wallis
ANOVA” testleri kullanildi.

Verilerin istatistiksel analizi “Windows SPSS 11.00 (Stat Soft, Inc,

TULSKA, USA)”’ programinda yapild1 ve p< 0.05 degeri anlamli kabul edildi.
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BULGULAR

Gruplarin yas, viicut agirligi, cinsiyet, ASA sinifi, kullanilan toplam fentanil

dozu ve ameliyat siireleri benzerdi (p>0.05, Tablo II) .

Tablo II: Gruplarin demografik - klinik 6zellikleri ve ameliyat siireleri

GRUP S GRUP D4 GRUP D8 GRUP D16
(n=17) (n=17) (n=17) (n=17) F P

X +SD X+SD X+SD X +SD
YAS (yil) 51.35 + 8.59 47.47 £15.22 45.70 +14.90 44.41 £14.08 0.853 0.47
CINSIYET (E / K) 10/7 11/6 10/7 10/7 0.182 0.981
ASA (1/11) 5/12 8/9 9/8 5/12 3.087 0.378
X(%?UT AGIRLIGI 79.70 +9.62 78.76 +12.06 73.41 £7.56 82.59 +12.75 2.183 0.099
OPR. SURESI (dak) | 236.76 +56.21 | 229.12+29.41 | 242.94+5857 | 238.53+5857 | 0.224 0.88
Fentanil Kul. (pg) 167.65 +74.88 | 238.24 £121.87 | 167.65+72.76 | 202.94+112.46 | 2.022 0.12

* ki-kare testi
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Tablo III: Gruplarda kaydedilen glukoz degerleri

GRUP S GRUP D4 GRUP D8 GRUP D16
(n=17) (n=17) (n=17) (n=17) F P
X £SD X £SD X +SD X £SD
Glukoz Bazal 93.29 + 12.35 89.41+7.88 | 90.06+12.82 | 93.06+8.90 | 0.597 | 0.619
Glukoz 60.dk | 84.94+25.19° | 88.71+20.51 | 86.88+12.73 | 89.94+23.30 | 0.184 | 0.907
Glukoz 120. dk | 93.29 +21.70 | 106.47 +27.30° | 97.35+19.38 | 100.18 +25.39 | 0.933 | 0.43
Glukoz 180. dk | 102.24 £25.64 | 108.59 +27.72° | 116.06 + 22.57% | 116.29 + 32.46° | 1.032 | 0.384
Glukoz 240. dk | 108.71 +23.58° | 115.29 + 25.01° | 117 £+20.48° | 133.35 +39.84° | 2.339 | 0.082
F 7.59 7.93 19.71 17.59
P 0.00045 0.00029 0.00000 0.00000

180 ve 240.dk ile anlaml fark, ° 180.dk hari¢ diger zamanlara gore anlamli fark, ¢ 0. ve 60.dk’a gore
anlaml fark, d 0, 60 ve 120.dk’a gore anlaml fark, p<0.05.

Gruplar aras1 karsilagtirmada, bazal glukoz degerleri benzerdi (p>0.05).
Kontrol grubunda; 60.dk’daki glukoz degeri ile 180.dk ve 240.dk glukoz
degerleri arasinda anlamh fark vardi (p<0.05). 240.dk’daki glukoz degeri, 180.dk
glukoz degeri hari¢ diger zamanlardaki glukoz degerlerine gore anlamli olarak
yiiksekti (p<0.05). Bazal glukoz degeri ile 240.dk glukoz degeri arasinda
15.42+11.23 mg/dl fark gozlendi.

Grup D4’de 120, 180 ve 240. dakikalardaki glukoz degerleri, bazal ve 60.dk
glukoz degerlerinden anlamli derecede yiiksekti (p< 0.05).

Grup D8’de 180 ve 240.dk’daki glukoz degerleri bazal, 60 vel20.dk glukoz
degerlerinden anlamli derecede yiiksekti (p< 0.05).

Grup D16’da ise 180 ve 240.dk glukoz degerleri diger tiim zamanlardaki
glukoz degerlerinden anlaml1 derecede yiiksekti (p< 0.05).

Tiim gruplarin bazal glukoz degerleri ile 240. dk’daki glukoz degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir artis mevcuttu. Kontrol grubunda bu fark
15.42 +11.23 mg/dl iken, grup D16’da 40.29+ 30.94mg/dl idi.

Grup D16 ile kontrol grubunun 240.dk glukoz degerleri arasindaki fark, 24.64
+ 16.26mg/dl idi. Ancak istatistiksel olarak anlaml1 degildi (p>0.05) (Tablo III).

Grup D16’da tek olguda 240.dk kan glukoz degeri 250mg/dl olarak olciildii.

Hastaya glukoz-potasyum-insiilin infiizyonu baslandi.
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Grafik I : Gruplarda Kaydedilen Glukoz Degerleri
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Tablo IV: Gruplarda kaydedilen Ca*™ degerleri (mg/dl)

GRUP S GRUP D4 GRUP D8 GRUP D16
(n=17) (n=17) (n=17) (n=17) F P
X +SD X +SD X +SD X +SD
9.12 +0.64% 8.95+0.67° 9.02 +0.96° 9.11 +0.34% 0.225 0.878
Ca Bazal
8.37 £0.85 8.49 + 0.67 8.61 +0.74 8.52 +0.34 0.35 0.789
Ca 60.dk
8.34 +0.56 8.32+0.77 8.59 +0.56 8.31 £ 0.44 0.853 0.47
Ca 120.dk
8.22 £0.55 8.09 + 0.69 8.32 +0.42 8.21 £0.50 0.52 0.67
Ca 180.dk
8.07 + 0.58° 8.09 +0.91° 8.31£0.56° 8.09 £ 0.54° 0.478 | 0.699
Ca 240.dk
F 11.52 7.81 4.33 32.46
P 0.0000 0.00034 0.0036 0.00000

* diger tiim zamanlara gore anlamli fark, °0.dk’a gore anlamli fark, p< 0.05.

Gruplar aras1 karsilagtirmada tiim zamanlardaki Ca* degerleri benzerdi

(p>0.05).
Kontrol, D4 ve D16 grubu icin bazal Ca*™

diizeylerinin, diger tiim

zamanlardaki Ca*? diizeylerine gore yiiksekligi, istatistiksel olarak anlamhi idi

(p<0.05). Tiim gruplarda 240.dk’daki Ca*™ diizeyleri,

anlamli olarak diisiiktii (p< 0.05) (Tablo IV).
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Grafik II : Gruplarda Kaydedilen Ca Degerleri
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Tablo V: Gruplarda kaydedilen Na™ degerleri (mmol/l)
GRUP S GRUP D4 GRUP D8 GRUP D16
(n=17) (n=17) (n=17) (n=17) F P
X SD X £SD X +SD X +SD
139.71 £2.49 | 140.35+2.80* | 139.82+3.49 | 141.12£335 | 0.751 0.526
Na Bazal
137+7.75 | 139.12+3.62 | 139.24+4.19 | 139.47+7.20 | 0.627 0.72
Na 60.dk
137.65+4.03 | 138.24+295 | 139.24+4.02 | 138.53+4.95 | 0.452 0.7117
Na 120.dk
138.35+3.67 | 138.47+3.12 | 139.35+3.86 | 139.12+4.72 | 0.268 0.848
Na 180.dk
138.41+4.47 | 139.47 +3.78 | 140.24 +4.94 | 139.35 + 490 0.46 0.711
Na 240.dk
F 1.97 2.60 0.50 2.35
P 0.103 0.043 0.73 0.063

%120 ve 180.dk’a gore anlamli fark, p< 0.05.

Gruplar arasi karsilastirmada, tiim zamanlardaki Na*? degerleri benzerdi
(p>0.05). D4 grubu icin bazal Na** diizeyi, 120. ve 180.dakikalardaki Na*’
diizeylerinden anlamh olarak yiiksekti (p< 0.05) (Tablo V). Diger gruplarda ise tiim
zamanlar i¢in anlaml fark yoktu (p>0.05) (Tablo V).
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Grafik III: Gruplarda Kaydedilen Na Degerleri
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Tablo VI: Gruplarda kaydedilen K™ degerleri (mmol/l)
GRUP S GRUP D4 GRUP D8 GRUP D16
(n=17) (n=17) (n=17) (n=17) F P
X +SD X £SD X £SD X +SD
K Bazal 3.87+0.38 4.06 +0.46 4+0.50 4.16 +0.53 1.123 0.34
K 60.dk 3.99+0.66 3.91+0.34 3.97 +0.47 4.01 +0.44 1.13 0.93
K 120.dk 3.98 +0.67 3.91+0.33 3.97+0.47 4.01 +0.44 0.92 0.43
K 180.dk 3.98 +0.39 421+40.43° 4.17 £0.47 4124034 1.25 0.29
K 240.dk 4.13 £0.58° 450 +0.54° 4.30 +0.52 4.27 +£0.56 1.05 0.37
F 2.58 9.37 0.80 0.093
P 0.045 0.0005 0.52 0.44

* 0 ve 60.dk’a gore anlamli fark, ° 0, 60 ve 120.dk’a gore anlamli fark, p< 0.05.

Gruplar arasi karsilastirmada, tiim zamanlardaki K* degerleri benzerdi

(p>0.05). Kontrol grubu igin 240.dk K diizeyi, bazal ve 60.dk K diizeyinden

anlaml olarak yiiksekti (p< 0.05). Kontrol grubunun 120.dk’1 ile grup D8 ve grup

D16’nin tiim zamanlardaki K diizeyleri arasinda anlamli fark yoktu (p > 0.05). Grup
D4’de 180 ve 240.dk K" diizeyi diger zamanlardaki K" diizeyinden anlaml olarak
yiiksekti (p< 0.05) (Tablo VI).
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Grafik IV: Gruplarda kaydedilen K_degerleri
7,00
6,00- [9
5,00
O K Bazal
4,00+ mK 60.dk
1 oK 120.dk
3,00+
0K 180.dk
2,00 I m K 240.dk
1,001
0,00
GRUP S GRUP D4 GRUP D8 GRUP D16
Tablo VII: Gruplarin postoperatif bulanti degerlendirmeleri
BULANTI
GRUP S GRUP D4 GRUP D8 GRUP D16 H p
(n=17) (n=17) (n=17) (n=17)
Z(égﬂa?')‘l Var/yok Var/yok Var/yok Var/yok
0—2 8/9 4/13 3/14 3/14 5.06 | 0.162
o6 4113 2/15 017 017 7.925 | 0.045
017 017 017 0/17 0.000 | 1.000
6-24

* p< 0.05. 2—6 h aras1 kontrol grubunda bulant: anlamh olarak yiiksek
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Tablo VIII: Gruplarin postoperatif kusma degerlendirmeleri
KUSMA
GRUP S GRUP D4 GRUP D8 GRUP D16 H p
ZAMAN (n=17) (n=17) (n=17) (n=17)
(Saat ) Var/yok Var/yok Var/yok Var/yok
0-2 3/14 1/16 0/17 017 6.281 | 0.095
2-6 0/17 0/17 0/17 0/17 0.000 | 1.000
6-24 0/17 017 0/17 0/17 0.000 | 1.000

POBK acisindan gruplar degerlendirildiginde; postoperatif bulanti, 2—6. saatleri

iceren periyodda kontrol grubunda anlamli olarak yiiksek bulundu ( p<0.05). Diger

gruplarda anlaml bir fark yoktu (p>0.05) (Tablo VII). Postoperatif kusma goriilme

sikligi yoniinden gruplar arasi karsilagtirmalarda istatistiksel olarak anlamli fark

gozlenmedi (p > 0.05) (Tablo VIII).
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TARTISMA

Hiperglisemi, hiicresel dehidratasyona, sistemik hipovolemiye bagli osmotik
ditireze ve dolayisiyla elektrolit konsantrasyonlarinda degisikliklere neden
olmaktadir (1). Kortikosteroidlerin kan glukoz diizeyini yiikselttigi bilinmektedir
(21,22). Kortikosteroidlerin bu etkileri, hepatik glukoneogenezin stimiilasyonu ve
periferik dokularin glukoz aliminmin baskilanmasi suretiyle ortaya cikar (30). Bir
kortikosteroid olan deksametazon, ¢ogunlukla 8-16 mg dozlarda, intrakranial yer
kaplayan lezyonlara bagli beyin Odemini azaltmak amaciyla kullanilmaktadir.
Intraoperatif donemde tek doz kullamlan deksametazonun, kan glukoz diizeyini
yiikselterek iskemik beyin hasarini artirabilecegi savunulmaktadir (1).

Pasternak ve ark. (1)’min, elektif kraniotomi yapilan hastalarda intraoperatif
tek doz 10 mg deksametazonun kan sekeri diizeyine etkisini arastirdiklar
calismalarinda, 10 mg deksametazon verilen grupta 240.dakikada olciilen kan sekeri
ile bazal kan sekeri degeri arasinda anlaml yiikselme tespit edilmistir (52mg/dl).
Ayni zamanda bu ¢alismada, 240. dakikadaki kan sekerinin deksametazon verilen
grupta, kontrol grubuna gore daha yiiksek oldugu da tespit edilmistir (43mg/dl).
Ancak, Lanier ve ark (31), bu farkin norolojik sonucu kotiilestirmedigini
savunmaktadirlar. Pasternak ve ark.’min caligmalarinda, deksametazon grubu ile
plasebo grubunun yaslar1 standardize edilmemistir. Yas farkinin, cerrahi strese ve
deksametazona karsi metabolik cevabi olumsuz etkiledigi  bilinmektedir.

Calismamizda hastalarin demografik verileri standardize edilmistir.

29



Cerrahi uygulamalarda kan sekerini yiikselten faktorler oldukga cesitlidir.
Stene ve ark (32) calismalarinda, cerrahi stres nedeniyle serum norepinefrin,
epinefrin ve kortizol diizeylerinin artmasinin, kan sekerini yiikselttigini
gostermislerdir. Volatil anestetiklerin insiilin sekresyonunda azalmaya bagl olarak
kan sekeri diizeyini artirdigi bilinmektedir (1). Calismamizda, kontrol grubunda
gozlenen kan sekeri diizeyindeki artisin, yukarida sozii edilen faktorlere bagi
oldugunu diisiinmekteyiz.

Hayvan calismalarinda hipergliseminin fokal ve global beyin
iskemisinde noronal hasan artirdig1 gosterilmistir. Benzer sekilde, kardiyak arrest ya
da strok geciren insanlarda kan sekeri diizeyinin yiikselmesi norolojik sonuglar
kotiilestirmektedir (17). Kraniotomi yapilan hastalarda, beyin 6demi ve noronal
hasan azaltmak amaciyla kortikosteroidlerin kullanilmasinin, hiperglisemiye neden
oldugu ve bunun nérolojik sonuglari olumsuz etkileyebilecegi akilda tutulmalidir.
Lukins ve ark. (17)’min, preoperatif donemde 12 giin siireyle deksametazon alan ve
timor rezeksiyonu amaciyla kraniotomi uygulanan hastalarda yaptiklar
calismalarinda, bir gruba deksametazon uygulanmazken, gruplardan birine sadece
anestezi indiiksiyonundan sonra 10 mg, digerine ise indiiksiyondan sonra 10 mg ve
indiiksiyondan 4 saat sonra 4 mg deksametazon uygulanmistir. Bu calismada,
kontrol grubunda pik kan sekeri degeri 7.8 mmol/l, tek doz deksametazon verilen
grupta 11.0 mmol/l, postoperatif ek deksametazon verilen grupta ise, 8.3 mmol/l
olarak saptanmustir. Arastirmacilar bu calismalarinda, saptadiklar1 en yiiksek kan
sekeri degerinin dahi norolojik sonuglar kotiilestirmedigini savunmaktadirlar. Wass
ve Lanier (33)’mn yaptiklann bir ¢alismada, nondiyabetiklerde ortaya c¢ikan beyin
iskemisinde, kan sekeri diizeylerinde 80—150 mg/dl (4.4-8.3mmol/l)’nin iizerindeki
artislarin noronal hasart arttig1 belirtilmistir. Global beyin iskemisi gerceklestirilen
primatlarda yapilan bir bagka calismada ise, kan sekerinde meydana gelen 40 mg/dl’e
kadar olan yiikselmenin postiskemik norolojik sonucu kétiilestirmedigi gosterilmistir
(31). Deksametazonun kan sekerini artirdigi ve yiiksek kan glukozunun norolojik
sonuclart  kotiilestirdigi daha Onceki arastirmacilar tarafindan bildirilmistir
(17,31,33). Bu nedenle biz, farkli dozlarda verilen deksametazonun kan sekeri
tizerine etkilerini arastirmay1 amacladik. Calismamizda, bazal glukoz degerleri ile 4
saat sonraki glukoz degerleri arasinda, istatistiksel olarak anlamli olmamakla birlikte,
kontrol grubunda 15.42+11.23 mg/dl, 16 mg deksametazon verilen grupta ise

40.29+30.94 mg/dl fark gozledik. Calismamizda saptanan en yiiksek kan sekeri

30



degeri, 16 mg deksametazon verilen grupta 240.dk’da gézlendi (ortalama 133.35 +
39.84 mg/dl). Buna gore, kullandigimiz en yiiksek deksametazon dozunda (16 mg)
dahi kan sekeri diizeyinin norolojik sonuglart olumsuz etkileyecek derecede
artmadigini soyleyebiliriz.

Yiiksek doz steroid kullanimi, glukoz iiretiminin supresyonunu ve glukoz
kullaniminin uyarilmasin1 bozdugu i¢in, diabetes mellitus olusmasina neden olabilir
ya da var olan diyabeti kotiilestirebilir (21,26). Bunun o6zellikle yash hastalarda
onemli oldugu Iwamoto ve ark. (26) tarafindan savunulmaktadir. Arastirmacilar,
norolojik hastalifi olan ve iki haftadan daha uzun siireli, giinlik 30-60 mg
prednizolon alan hastalar1 incelenmisler ve bu hastalardan, steroide bagh diyabetes
mellitus gelisen hastalarin yas ortalamasinin, gelismeyenlerden daha yiiksek
oldugunu bulmuslardir. Aym ¢alismada, steroid tedavisi uygulanan hastalarda kan
sekeri takibinin ve gerektiginde tedavi baslanmasinin mortaliteyi azaltacagi da
savunulmaktadir (26). Madan ve ark (29) ise, sasilik cerrahisi geciren 168 ¢ocuk
izerinde yaptiklar1 ¢alismada, farkli dozlarda uygulanan deksametazonun kan sekeri
degerlerini istatiksel olarak anlaml derecede artirmadigini saptamislardir (29).
Arastirmamizda, sonuglar iizerine yas faktoriiniin etkilerini bertaraf etmek amaciyla
sadece 30-60 yas araligindaki hastalar ¢caligma kapsamina alinmigtir. Ayni zamanda,
farkli dozlarda uyguladigimiz deksametazonun kan sekerini istatistiksel olarak
anlamli derecede artirmadig1 saptanmistir.

Gunjan ve ark. (34), kardiyak cerrahi geciren 409 hastada yaptiklar
calismada, hipergliseminin diger risk faktorlerinden bagimsiz olarak, Olim
insidansim artirdigimi gostermislerdir. Beyin iskemisi olusturulan ratlarda yapilan bir
calismada; normoglisemik olan ve plasebo verilen ratlarla, deksametazonla birlikte
insiilin verilerek kan sekeri kontrolii saglanan ratlarda, minimal noronal hasar
gozlendigi ve her iki gruptaki ratlarin ayni fonksiyonel skora sahip olduklar
saptanmistir. Aymi c¢alismada deksametazon verildigi halde insiilin verilmeyen
gruptaki ratlarin tamaminin 6ldiigii rapor edilmektedir (2). Pulsinelli ve ark. (35)
calismalarinda, akut strok sonrasit mortalite ve kotii prognozun, diyabetik hastalarda
nondiyabetik hastalardan daha yiiksek oldugunu savunmaktadirlar. Ote yandan, akut
strok geciren hiperglisemik hastalarda yapilan bir calismada, glukoz-potasyum-—
insiilin infiizyonu ile dglisemi (normal glukoz diizeyi) saglanan hastalarla, glisemik
kontrol yoniinden herhangi bir tedavi uygulanmayan hastalarin aym oranda

mortaliteye sahip olduklar1 savunulmaktadir (18). Insanlarda yapilan bir diger
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calismada, hipergliseminin strok sonrasi norolojik iyilesmeyi olumsuz etkiledigi ve
mortaliteyi artirdig1 gosterilmistir (19). Dora ve ark. (36), akut strok sonrast ilk 10
giinde uzamis hipergliseminin erken subakut periyotta beyin ddemini artirdigini ve
kisa donemde prognozu bozdugunu gostermislerdir. Hiperglisemik hastalarda
glisemik kontroliin saglanmasinin, noronal hasarin azaltilmasina, postoperatif
donemde norolojik sonuglarin iyilestirilmesine ve mortalitenin azaltilmasina katkisi
halen tartigsmalidir.

Cerrahi uygulamalar, travmaya karsi gelisen endokrin ve metabolik yanit
sonucunda hipergliseminin baglica nedeni olabilirler. Anestezi uygulamalar1 da,
volatil anestetiklerin in vitro ve in vivo glukoz aracilikl insiilin salinisin1 deprese
etmesi, splanknik kan akiminin azalmasina sekonder insiilin saliniminin azalmasi
gibi bircok nedenle hiperglisemiye neden olur. Izofluran-N,O anestezisi alan
hastalarda yapilan caligmada, hastalara anestezi uygulamasi Oncesinde ve
indiiksiyondan sonra “IV Glukoz Tolerans Testi” uygulanmis ve anestezi
uygulamasinin insiilin cevabin azalttigi saptanmistir (37). Domuzlarda yapilan bir
calisgmada sevofluran anestezisinin, insiilin sekresyonunu, katekolaminler ya da
kortizol diizeyinde anlamli bir degisiklik olmaksizin, doza bagiml olarak azalttig
gosterilmistir (38). Calismamizda kontrol grubunda goriilen kan sekeri artiginin
cerrahi ve anastezi uygulamasina bagl oldugunu diisiinmekteyiz.

Deksametazon oldukga potent, kisa etkili bir steroiddir ve mineralokortikoid
aktivitesi oldukca diisiiktiir. Deksametazonun serum elektrolitleri iizerine etkisi,
diger kortikosteroidlerde oldugu gibi Na™u tutup K'u atmak seklindedir (4,39,40).
Mineralokortikoidlerin meydana getirdigi Na™" retansiyonunun da K* atilimina yol
actift Krishna ve Kapoor (41) tarafindan rapor edilmistir. Koyunlarda
deksametazona bagh serum elektrolit konsantrasyonlarindaki degisiklikleri arastiran
bir grup arastirmaci, deksametazonun hipokalemi, hipofosfatemi ve hiperglisemiye
neden oldugunu savunmaktadirlar (39). Diisitk dogum agirlikli infantlarda yapilan bir
diger calismada, antenatal steroid tedavisi ile kardiyak aritmi insidansi
disiiriilebilecegi savunulmus ve bu, erken donemde ortaya g¢ikan hiperkaleminin
azaltilmasi ile aciklanmigtir (42). Noumovski ve ark. (4)nin bildirdigi, 36 mg
deksametazon alan bir olguda, adrenokortikal supresyona bagli olarak hiponatremi,
hiperkalemi ve hipoglisemi geligmistir. Bizim ¢aligmamizda ise, deksametazonun 4,
8 ve 16 mg tek doz uygulanmasimin serum Na™ ve K konsantrasyonu iizerine

anlamli derecede etkisinin olmadig1 gosterilmistir.

32



Kortikosteroidlerin bir diger etkisi, serum Ca* diizeyini azaltmalaridir
(5,43,44). Ca** viicutta pthtilasma mekanizmasi, kas kasilmasi, kemik gelisimi gibi
bircok karmasik olayda rolii olan bir elementtir. kortikosteroidler direk olarak
barsaklardan Ca*’ absorpsiyonunu azaltarak ya da indirek olarak bobrekte aktif
vitamin D olusumunu inhibe ederek etkilerini gosterirler. Ayrica serum Ca*
diizeyinde degisiklik olusturmadan idrarla Ca*? atthmim artirabilirler (45).

Osteoporoz kortikosteroid tedavisinin en sik yan etkilerinden biridir.
Kortikosteroid bagimli osteoporozda, intestinal Ca** absorpsiyonun baskilanmasi,
iiriner Ca*> atithmmin artmasi, renal tiibiiler Ca*™ reabsorpsiyonunun azalmasi ve
osteoblastik fonksiyonun baskilanmasi rol oynar (5,43).

Deksametazon in vivo in vitro Kkalsitrioliin en sik toksisitesi olan
hiperkalsemiyi azaltirken kalsitrioliin antiproliferatif aktivitesini anlamli derecede
artirir (46). Squamoz hiicreli karsinom olusturulan farelerde yapilan bir ¢calismada in
vivo ve in vitro olarak deksametazon 1,25 —D3 vitamini ile birlikte kullanildiginda
antiproliferatif etkiyi artirdigi ve 1,25 D3 vitaminine bagh hiperkalsemiyi azalttigi
gosterilmistir (5).

Klinik olarak kortikosteroidler hiperkalseminin tedavisinde kullanilmaktadir
(5,44). Kronik glomeriilonefritli hastalarda tek doz prednizolon kullanimi sonrasi
serum iyonize Ca** diizeyinde yiikselme olabilecegi ancak bunun énemsiz oldugu
gosterilmistir  (45). Calismamizda, hem deksametazon uygulanmayan kontrol
grubunda, hem de tek doz 4, 8, ve 16 mg deksametazon uygulanan gruplarda Ca*
diizeyinin zamana bagh olarak azaldigin1 gozledik. Gruplar aras1 karsilagtirmada ise
tiim zamanlardaki Ca** degerleri benzerdi. Bu bilgiler 1s13inda, Ca* diizeyinde
gozlenen azalmanin kullanmis oldugumuz farkli dozlarda deksametazonun etkisi
olarak yorumlanamayacagimi diisiinmekteyiz. Ancak, deksametazonun Ca*™
diizeyinde azalmaya yol acan diger faktorlerin etkilerine katkisinin olabilecegini
diisiiniiyoruz.

Noroanestezide, anestezi indiiksiyonunu takiben tek doz deksametazon
uygulanmasi, peroperatif olarak beyin odemini ve buna bagli noronal hasar
azaltmasinin yani sira, postoperatif donemde POBK’nin 6nlenmesi amaciyla da
kullanilmaktadir (47). Deksametazonun antiemetik etkisinin mekanizmasi tam olarak
bilinmemekle birlikte prostoglandin sentezinin sanral inhibisyonuna bagli oldugu
diisiiniilmektedir. Diger bir teori ise SSS’inde kan beyin bariyerinin bozulmasina

bagh serotonin (5-HT3) diizeyinin diismesidir (48). Deksametazon POBK’nin
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onlenmesinde genellikle iv olarak 5 mg veya 10 mg dozunda uygulanmaktadir
(49,50). Henzi ve ark. (50) profilaktik olarak kullanilan deksametazonun gecikmis
bulantt ve kusmanin Onlenmesinde daha etkili oldugunu bildirmislerdir. Elektif
tiroidektomi yapilacak kadin hastalara indiiksiyon sonrasi farkli dozlarda verilen
deksametazonun POBK’1 Onlemede etkili olan en diisilkk dozunun 5 mg oldugu
gosterilmistir (7). Cocuklarda yapilan calismada ise etkili en diisiik dozun 0.25
mg/kg oldugu savunulmustur (29). Ayrica deksametazonun 5-HT3 reseptor
antagonistleri ile birlikte kullanildiginda POBK’nin 6nlenmesinde bu ajanlarin
etkisini artirdig1 gosterilmistir (48,51).

Calismamizda bulant1 goriillme sikligi, sadece kontrol grubunda, 2-6. saatler
arasinda diger gruplara gore yiiksek bulunurken, kusma goriilme sikli1 yoniinden
gruplar arasinda fark gozlemedik. Tramer ve ark.(52)’nin, anestezi indiiksiyonu
amactyla bolus dozda verilen propofoliin POBK iizerine etkisinin olmadigini
bildirmelerine karsin, literatiirde propofoliin antiemetik etkisi ile ilgili bir¢ok
arastirma mevcuttur (53,54). Habib ve ark (25) tarafindan, POBK insidansinin
propofolle yapilan total intravendz anestezide, inhalasyon anestezisi ile
karsilastirlldiginda daha az oldugu bildirilmistir. Audibert ve ark (28) ise,
norocerrahide  deksametazonun POBK’1  onlemede  etkisinin  olmadigini
savunmaktadirlar. Bu tartismali bilgiler 1s18inda, ¢alismamizda, deksametazon
verilen gruplarla kontrol grubu arasinda POBK yo6niinden farklilik gézlenmemesini,
ne indiiksiyonda kullanilan propofolle ne de deksametazonla iliskilendirmek
miimkiin olmamaktadir. Bu konunun beyin cerrahisi hastalar i¢in bagka ¢alismalarla

degerlendirilmesi yerinde olacaktir.
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SONUCLAR

Norocerrahi hastalarinda beyin 6demini ve buna bagl iskemik hasar1 onlemek
amaciyla profilaktik olarak verilen deksametazonun 4 mg, 8 mg ve 16 mg dozlarinin
kan sekeri iizerine etkisi kontrol grubuyla farksiz bulunmustur. Ayni1 zamanda kan
sekeri artis1 deksametazonun uygulanan her ii¢ dozu icin de benzer bulunmustur.

Hastalarin serum elektrolit diizeyleri de gruplarin tamaminda aym sekilde
etkilenmistir.

Deksametazonun beyin cerrahisi hastalarinda 4, 8 ve 16 mg’lik dozlar

POBK’1 6nlemede etkili bulunmamistir.
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E KL ER

EK - 1: Calismaya alinan hasta isim — soyad bas harfleri ve protokol

numaralari.

Grup S: Hasta Adi Protokol No
1- H.C 1415489
2- F.B 1423958
3- i.S 1453921
4- D.G 1296203
5- M.C 763236
6- N.K 1447963
7- M.G 1449280
8- AK 1448982
9- cT 1365863
10- M.Y 1443421
11- SB 1430785
12- F.B 1441096
13- S.G 1435464
14- F.K 1437301
15- AT.D 1486917
16- iU 15059 23
17- M.C 1433487

Grup D4 :Hasta Ad1 Protokol No
1- F.C 1427427
2- E.S 1435595
3- H.K 1430721
4- S.A 1427465
5- AA 1444733
6- AE 1442850
7- i.c 1448669
8- S.S 1447925
9- c.o 1115961
10- sl 1449270
11- E.A 1505626
12- NT 1450229
13- Al 1453922
14- ST 1457462
15- N.S 1459058
16- AE 1507871
17- S.0 1454953
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Grup DS: Hasta Adi Protokol No

1- M.V 1441268
2- AG 1461317
3- R.Y 1400240
4- S.A 1454900
5- H.S 897463
6- K.C 1442848
7- M.G 1449246
8- S.B 1447939
9- AF 1131111
10- Ko) 1442879
11- SE 1430731
12- AC 801532
13- B.G 1441048
14- K.K 1439356
15- LY 1433225
16- M.Y 1427494
17- Y.S 1430769
Grup D16:Hasta Ad1 Protokol No
1- SA 1427465
2- N.O 1432740
3- H.D 686453
4- 6.c 1439322
5- N.P 1019627
6- AC 1278423
7- ET 1441990
8- EM 1437631
9- F.C 1377150
10- Y.G 1264030
11- F.H 1136274
12- M.P 1451494
13- SB 1334659
14- M.D 1134815
15- i.D 1508010
16- N.C 1427498
17- AZ 1460287
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T.C.
ERCIYES UNiVERSITESI
TIP FAKULTESI DEKANLIGI’NA

Dr. Miislime KARACINAR’a ait “Kraniotomilerde Farklh Dozlarda
Deksametazonun Kan Glukozu, Serum Elektrolitleri ve Postoperatif Bulanti
Kusma Uzerine Etkisi” adli calisma, jiirimiz tarafindan Anesteziyoloji ve

Reanimasyon Anabilim Dalinda Tipta Uzmanlik Tezi olarak kabul edilmistir.

Tarih : 09 /02 /2007

Imza

Bagskan  : Prof. Dr. Adem BOYACI i,

Uye : Prof. Dr. Aliye ESMAOGLU ..o,
Uye : Prof. Dr. Halit MADENOGLU ...,
Uye : Prof. Dr. Fahri BAYRAM
Uye :Doc. Dr. Aynur AKIN
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