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OZET

Amac: Bu calisma, kraniyotomi hastalarinin yonetiminde serum laktat seviyelerinin

Oonemini belirlemeyi hedeflemektedir

Materyal-Metod: Calisma etik kurul onay1 alindiktan sonra bu ¢alisma, 01.11.2022-
01.04.2023 tarihleri arasinda yapildi. Hastalarin s6zlii ve yazili onay1 alindiktan sonra,
Dicle Universitesi ameliyathanesinde 3 saati gecen kraniyotomi cerrahi girisimi
planlanan ASA I-II-I1I grubundan 18-75 yas aras1 50 erigkin hasta verileri toplandi ve

analiz edildi.

Bulgular: Caligmamiza yas ortalamasi 43.06 +15.8 ve %58’1 (n=29) kadinlardan
olusan toplam 50 hasta dahil edildi. Hastalarin preoperatif anestezi risk durumuna
gore; ASA 1 hastalarin %8’inde, ASA 2 %74’linde ve ASA 3 %18’inde saptandi.
Hastalarin %42’sinde (n=21) en az bir komorbid hastalik saptandi. En sik saptanin
komorbidite Hipertansiyon idi. Hastalarin %84°{i (n=42) intrakranial kitle nedeniyle
opere edilmistir. Hastalarin yaklasik %85’inin intrakranial kitlelerden olusan
calismamizda, ortalama cerrahi stiresi 305 dk, ortalama anestezi siiresi 334 dk olarak
kaydedilmistir. Verilen s1ivi miktari ortalamast 756 ml olarak kaydedilirken 6 hastaya
bir defa 5 hastaya ise 2 defa eritrosit (ES) siispansiyonu verildigi goriildii. Hastalarin
postoperatif ilk saatlerde bakilan laktat degeri 2.2+1.3 ve postoperatif 24.saatte laktat
degeri 1.8 +1.2 saptandi. Postoperatif 24.saatte hastalarin %92’sinin (n=46) GKS

degeri 15 bulundu. Toplam mortalite %4 (n=2) saptandi. Cerrahi siireyle intraoperatif



laktat seviyelerinin baglangig, 2.saat, 4.saat ve 6.sattleri arasinda herhangi bir
korelasyon saptanmazken 8.saat laktat arasinda pozitif yonde korelasyon saptandi.
Ameliyat siiresiyle iligkili laktat seviyeleri siire ilerledikce bir 6nceki laktat seviyesiyle
varolan pozitif korelasyon daha da giiclenmektedir (p<0.001 her biri i¢in). Buna gore
en giiclii korelasyon dordiincii ve altinci saat laktat degeri arasindadir. Hastalarin
ameliyat baglangicindaki ortalama laktat degeri 1.576 saptanmis olup siire ilerledik¢e
bu seviyeler yiikselmektedir. BMI ile hi¢bir laktat seviyesi arasinda herhangi bir
korelasyon saptanmadi. Anestezi siliresi, morbiditesi olan grupta (n=33) ortalama
349.09 dakika ve standart sapma 73.80 dakika iken, morbiditesi olmayan grupta
(n=17) ortalama 307.06 dakika ve standart sapma 69.98 dakika idi (P=0.046). Cerrahi
siireler de benzer sekilde, morbiditesi olan grupta ortalama 320.00 dakika ve standart
sapma 72.59 dakika iken, morbiditesi olmayan grupta ortalama 277.06 dakika ve
standart sapma 69.98 dakika idi (P=0.041). Yas, kilo ve BMI (viicut kitle indeksi)
acisindan iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmadi. Yas i¢in p-degeri 0.943, kilo
icin p-degeri 0.264 ve BMI i¢in p-degeri 0.534 olarak hesaplandi. Hastanin laktat
degerleri, ASA skorlari, ek hastalik bulgusu vb 6zellikler agisindan gruplar arasinda
anlamh fark saptanmadi. Anestezi siiresi ile morbidite arasindaki iliski ROC analizi
ile incelendiginde cut-off degeri 330 oldugunda sensitivite %49, spesifisite %83
saptanmistir. Bu cut-off degerinde AUC (egri altinda kalan alan) %67 (95%CI: 0.503-
0.827) saptanmistir.

Sonuc: Mevcut literatiir ve ¢alismanizin bulgularina gore, ameliyat siiresinin artmasi
hem intraoperatif hem de postoperatif laktat seviyelerinde yiikselme ile iligkilidir. Bu

yiikselen laktat seviyeleri, morbidite ve mortalite artisina yol acabilir.

Anahtar Kelimeler: Laktat, craniotomy, intrakranial lezyonlar, morbidite, mortalite



ABSTRACT

Purpose: The aim of this study is to determine the importance of serum lactate levels

in the management of craniotomy patients.

Materials and Methods: After obtaining ethical approval, this study was conducted
between 01.11.2022-01.04.2023. Data from 50 adult patients aged 18-75 years in ASA
I-11I-IIT groups, who underwent craniotomy surgery lasting more than 3 hours in Dicle
University Hospital, were collected and analyzed after obtaining verbal and written

consent from the patients.

Results: Our study included a total of 50 patients with a mean age of 43.06 £15.8,
58% (n=29) of whom were female. According to the preoperative anesthesia risk status
of the patients, ASA 1 was found in 8%, ASA 2 in 74%, and ASA 3 in 18% of the
patients. At least one comorbid disease was found in 42% (n=21) of the patients, with
hypertension being the most commonly identified comorbidity. 84% (n=42) of the
patients were operated on due to intracranial mass. In our study, approximately 85%
of the patients had intracranial masses, with an average surgical time of 305 minutes
and average anesthesia time of 334 minutes. The average fluid volume administered
was recorded as 756 ml, with 6 patients receiving erythrocyte (ES) suspension once
and 5 patients receiving it twice. The lactate value measured in the first postoperative
hour was 2.2+1.3, and the lactate value in the postoperative 24th hour was 1.8+1.2.
92% (n=46) of the patients had a GCS score of 15 in the postoperative 24th hour. Total

mortality was found to be 4% (n=2). No correlation was found between intraoperative



lactate levels and surgical time during the start, 2nd, 4th, and 6th hours, while a positive
correlation was found between lactate at the 8th hour. The correlation between surgical
time and lactate levels became stronger with the increase in time, and the strongest
correlation was found between the 4th and 6th hour lactate values. The average lactate
value at the start of the operation was 1.576, which increased with time. No correlation
was found between BMI and any lactate level. The mean anesthesia time was 349.09
minutes with a standard deviation of 73.80 minutes in the group with morbidity (n=33),
while it was 307.06 minutes with a standard deviation of 69.98 minutes in the group
without morbidity (n=17) (P=0.046). Similarly, the mean surgical time was 320.00
minutes with a standard deviation of 72.59 minutes in the group with morbidity, while
it was 277.06 minutes with a standard deviation of 69.98 minutes in the group without
morbidity (P=0.041). There was no significant difference between the two groups in
terms of age, weight, and BMI. The p-value was calculated as 0.943 for age, 0.264 for
weight, and 0.534 for BMI. No significant differences were found between the groups
in terms of lactate values, ASA scores, comorbidity, etc. When the relationship
between anesthesia time and morbidity was examined by ROC analysis, sensitivity
was found to be 49% and specificity was 83% when the cut-off value was 330. The
AUC (area under the curve) was found to be 67% (95% CI: 0.503-0.827) at this cut-

off value.

Conclusions: According to the current literature and the findings of this study,
increasing surgical time is associated with elevated intraoperative and postoperative
lactate levels. These rising lactate levels may lead to increased morbidity and

mortality.

Keywords: Lactate, craniotomy, intracranial lesions, morbidity, mortality.
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1. GIRIS
1.1 Giris ve Amag

Her yil diinya genelinde, Ozellikle Amerika Birlesik Devletleri'nde ve
tilkemizde yiiz binlerce kraniotomi gerc¢eklestirilmektedir. Kraniyotomi sirasinda,
yiiksek serum laktat endise verici ve nadir olmayan bir durum olarak bilinir. Ancak,
serum laktat seviyesinin yiiksekligi, genel cerrahi operasyonlarinda 6zellikle batin

cerrahisinde oldugu gibi, her zaman sistemik hipoperfiizyon anlamina gelmeyebilir

(D).

Kraniyotomi esnasinda, cerrahi retraksiyondan veya yetersiz kan akimindan
kaynaklanan intraserebral iskemi nedeniyle serum laktat yiiksekligi meydana gelebilir.
Beyne simirli hipoperfiizyon ile sistemik hipoperfiizyon arasindaki ayrim, farkl
tedavilere yol acabilecegi i¢in olduk¢a dnemlidir. Ornegin, sivi resiisitasyonu sistemik
hipoperfiizyon durumunda belirtilirken, her zaman lokalize hipoperfiizyon durumunda

Onerilmez (2-4).

Laktat, karbonhidrat metabolizmasinin bir substrati olarak, glikoliz yoluyla
piruvattan olusur. Normal aerobik kosullar altinda, laktat viicut tarafindan siirekli
olarak iretilir ve metabolize edilir. Oksijen temini azaldiginda veya kesildiginde,
anaerobik metabolizma baskin hale gelir ve serum laktat seviyeleri artar. Kardiyak ve
abdominal cerrahiden farkli olarak, klinik deneyimler kraniyotomi hastalarinda
hiperlaktateminin sistemik hipoperfiizyonla siki bir sekilde iligkili olmadigini
gostermektedir. Ancak, bu tiir uzun siireli ameliyatlar 6nemli diiirez ve kan kaybi
potansiyeline sahip oldugu i¢in, dengelemek Onemlidir. Sistemik son organ
hipoperfiizyonu ile lokalize serebral iskemi arasinda ayrim yapmak, serum laktatin
beyinde erken bdlgesel hipoperfiizyonun bir belirteci olup olmadigini acikliga

kavusturabilir (5).

Kraniyotomi hastalarinda serum laktat diizeyi ile postoperatif morbidite ve
mortaliteyi karsilastiran ¢aligmalar olduk¢a smirhidir. Bu ¢alismada, 3 saati gegen
kraniyotomi uygulanacak hastalarda, intraoperatif laktat seviyesinin postoperatif
morbidite ve mortalite {izerine olan etkilerinin arastirilmasi amaclanmaktadir. Bu

sayede, kraniyotomi hastalarinin yonetiminde serum laktat seviyelerinin Onemini



belirleyerek, anestezi ve cerrahi tekniklerin optimize edilmesine katkida bulunmay1 ve
hastalarin postoperatif iyilesme siire¢lerini hedeflemektedir. Bu ¢alisma, kraniyotomi
hastalarinda serum laktat diizeylerinin postoperatif sonuglarla iliskisine dair mevcut

bilgi eksikliklerini gidermeye yonelik 6nemli bir adim olarak goriilebilir.
Arastirma kapsaminda su sorulara yanit aranacaktir:

1. Kraniyotomi siiresi 3 saati gecen hastalarda, ameliyat siiresi boyunca serum
laktat seviyelerinde meydana gelen degisiklikler nelerdir ve bu degisikliklerin
klinik 6nemi nedir?

2. Uzun siireli kraniyotomi uygulanan hastalarda, serum laktat seviyelerindeki
artig, postoperatif morbidite ve mortalite oranlarini nasil etkilemektedir?

3. Kraniyotomi siiresi 3 saati gecen hastalarda, hastalarin demografik ve klinik
ozellikleri ile serum laktat seviyeleri arasinda anlamli bir iliski var midir?

4. Serum laktat seviyelerinin postoperatif morbidite ve mortalite {izerindeki

etkisi, farkli kraniyotomi tiirleri arasinda nasil degismektedir?

Bu calismanin sonuglari, kraniyotomi siiresi 3 saati gecen hastalarin
yonetiminde serum laktat seviyelerinin Onemini vurgulayarak, anestezi
uygulamalarinin ve cerrahi tekniklerin optimize edilmesine katki saglayabilir. Ayrica,
elde edilen veriler, hastalarin postoperatif morbidite ve mortalite risklerinin
degerlendirilmesinde ve izlem stratejilerinin belirlenmesinde kullanilabilir. Bu
nedenle, bu makalede sunulan arastirma, kraniyotomi siiresi 3 saati ge¢en hastalarin
serum laktat seviyelerinin postoperatif morbidite ve mortalite {izerine etkilerini
kapsamli bir sekilde degerlendiren 6nemli bir ¢alisma olarak kabul edilebilir. Bu
alandaki mevcut bilgi eksikliklerini gidermeye yonelik olarak, ¢aligma sonuglarinin
klinik pratige ve hastalarin yasam kalitesinin iyilestirilmesine katki saglayacagi

umulmaktadir.



2. LITERATUR VE GENEL BiLGILER
2.1 Fonksiyonel Kranial Anatomi
2.1.1 Kranial Kemiklerin Anatomisi

Kafatasi, basi olusturan kemik grubunu icerir. Omurganin iist tepesinde yer alir
ve burada birinci servikal vertebra olan atlas kemik ile eklem yapar. Bas ve yiiziin
yumusak dokularinin temelini olusturur. Kulak kemikgikleri hari¢ 22 kemikten olusur.
Alt ¢eneyi olusturan mandibula hari¢, kafatasi kemikleri kafatasin1 olusturmak igin

birbirine baglanir (6).

Kafatas1 iki alt boliime ayrilabilir: Ust kisim, 8 kemikten olusan beyni iceren
kafatas1 boslugunu cevreleyen kalvaria. Alt 6n kisim, i¢ organlar-kafatasi veya 14

kemikten olusan yiiz iskeleti (Sekil 2.1).

Skull
Cranium Mandible (unpaired)
Calvaria Viscero cranium (facial bones)
- Temporal (paired) -Nasal (paired)
- Parietal (paired) - Palatine (paired)
- Frontal (unpaired) - Lacrimal (paired)
- Sphenoid (paired) - Zygomatic (paired)
- Ethmoid (paired) -Maxillae (paired)
- Occipital (paired) - Inf. Nasal anchae (paired)
-Vomer (unpaired)
(Total =8 bones) (Total =14 bones)

Sekil 2.1: Kranial kemikler



Dogumda, kafatasinin yass1 kemikleri, dikis ad1 verilen bag dokusu dikisleriyle
ayrilir. Ikiden fazla kemigin birlestigi yerde dikisler genistir ve buna fontanel adi
verilir. En belirgin olani, iki parietal ve iki frontal kemigin birlestigi yerde bulunan 6n
fontaneldir. Bir¢ok siitlir ve fontanel dogumdan sonra hatir1 sayilir bir siire membrandz

olarak kalir (6).

Kafatasinin en iist kismi olan calvaria, serebral korteks, beyincik ve yoriinge
icerigini korur. Frontal kemik, parietal kemikler, temporal kemikler ve oksipital
kemikten olusur. Koronal siitiir, frontal kemigin ve iki parietal kemigin enine orta-
anterior bileskesidir. Paryetal kemikler, asagida skuamozal siitiirler araciligiyla
temporal kemiklerle ve posteriorda lambdoid siitiir araciligiyla oksipital kemikle
eklem yapar. Sagital siitiir 6n-arka eksen boyunca uzanir ve iki parietal kemigin
eklemlenmesidir. Pterion, kulak kepgesinin hemen {istiindeki frontal, parietal,
temporal ve sfenoid kemiklerin eklemlenmesidir. Asterion, parietal, temporal ve
oksipital kemiklerin eklemlenmesidir. Son olarak, kafa tabani ¢esitli norovaskiiler
yapilarin gecisine izin verir ve sfenoid kemik ve etmoid kemigin (kendisiyle iliskili
hava siniislerine sahip) yani sira frontal, temporal ve oksipital kemiklerin
parcalarindan olusur. Onde, frontal kemik yoriingelerin iistiin yoniinii olusturur.
Glabella, frontal kemigin O6nemli bir orta hat noktasidir. Nasion'un iistiinde ve
stipersilier sirtlar arasinda yer alir. Frontal siniisler kas sirtlarinin derinliklerinde
bulunur. Bregma, koronal ve sagital stitiirlerin birlesimidir ve lambda, lambdoid ve
sagital siitlirlerin birlesimidir. Temporal kemikler petr6z, skuamoéz, zigomatik ve
mastoid kisimlara ayrilir. Petr6z kisim i¢ kulagt barindirir. Mastoid, kulak kepgesinin
arkasinda yer alan ve ayn1 zamanda bir siniis ile iligkili olan kemiksi bir ¢ikintidir.

Oksipital kemik, kafatasinin en arka yonidir (7-9) (Sekil 2.2).



Fontanelles Sagittal suture

Antarior fontanells Paosterior fontanelle

Coronal suture Occipital aspect of
Frontal aspect of cranium cranium

Forehead Lambdoid suture
Superior aspect of Mastoid fontanelle

cranium Sphenofrontal suture

Nasion Sphenoidal fontanelle

Orbital cavity Temporal fossa

Bony nasal cavity Lateral aspect of cranium

Bony palate
vF Sphenosguamous suture
Choana; Posterior nasal

aperture Squamous suture

Pterygopalatine fossa Zygomatic arch

Temporozygomatic suture Infratemporal fossa

Clivus (Blumenbach) Occiput

Foramen magnum Parietomastoid suture

Inferior aspect of cranium Occipitomastoid suture

Sekil 2.2: Kranial anatomi ve fontaneller
2.2.2 Beyin Anatomisi ve Loblar

Serebral korteks, loblar olarak bilinen dort bolime ayrilabilir. Frontal lob,
parietal lob, oksipital lob ve temporal lob, akil yiiriitmeden isitsel algiya kadar degisen

farkli islevlerle iliskilendirilmistir.

Frontal Lob; Bu lob beynin o6n tarafinda bulunur ve muhakeme, motor
beceriler, iist diizey bilis ve ifade edici dil ile iligkilidir. Frontal lobun arkasinda,
merkezi olugun yaninda motor korteks bulunur. Motor korteks, beynin c¢esitli
loblarindan bilgi alir ve bu bilgiyi viicut hareketlerini ger¢eklestirmek icin kullanir.
Frontal lobun hasar gormesi cinsel aliskanliklarda, sosyallesmede ve dikkatte

degisikliklere ve risk almada artisa yol agabilir (10).

Parietal Lob; Beynin orta boliimiinde bulunur ve basing, dokunma ve agr1 gibi
dokunsal duyusal bilgilerin islenmesiyle iligkilidir. Beynin somatosensoriyel korteks
olarak bilinen bir bolimii bu lobda bulunur ve viicudun duyularinin islenmesi i¢in

gereklidir (11,12).

Temporal Lob; Beynin alt kisminda bulunur. Bu lob ayn1 zamanda sesleri ve
duydugumuz dili yorumlamak i¢in 6nemli olan birincil isitsel korteksin yeridir.

Hipokampus ayn1 zamanda temporal lobda yer alir, bu nedenle beynin bu kism1 ayn1



zamanda anilarin olusumuyla da yogun bir sekilde iliskilidir. Temporal lobun hasar

gormesi hafiza, konugma algis1 ve dil becerileri ile ilgili sorunlara yol acabilir (12,13).

Oksipital Lob; Beynin arka kisminda bulunur ve gorsel uyaranlari ve bilgileri
yorumlamakla iligkilidir. Gozlerin retinalarindan bilgi alan ve yorumlayan birincil
gorsel korteks, oksipital lobda bulunur. Bu lobun hasar gérmesi, nesneleri tanimada
giicliik, renkleri tantyamama ve sozciikleri tanimada giigliik gibi gorsel sorunlara

neden olabilir (14).
2.2.3 Beynin Kanlanmasi

Kafatasina ve iliskili yapilara giden kanin ¢ogu, ortak karotid arterlerden (6n
dolasim) ve vertebral arterlerden (arka dolasim) gelir. Ortak karotid arter, internal ve
eksternal karotid arterlere ayrilir. External karotid, kafatasi kemiklerine ve beyin
zarlarina giden ana kan kaynagidir. Kafatas1 ve yiiziin yiizeysel yapilarini besleyen
sekiz ana dal ile boynun yanindan yukartya dogru yol alir. Bu dallardan maksiller arter
en belirgin ve klinik olarak anlamli olanidir. Orta meningeal arter, maksiller arterin bir
dalhidir ve pterionda lateral kafatasina kiint kuvvet travmasina sekonder yaralanma
epidural hematoma yol acabilir. Internal karotid damarinin boyunda dali yoktur ve
kafatasiin tabamina girerek kafa igi yapilari besler. Internal karotid ve vertebral
arterler, Willis dairesi adi verilen biiyilk bir anastomoz olusturmak icin birlesir.
Common anterior arteri, iki anterior serebral arter, iki orta serebral arter, iki posterior
iletisim arteri, iki posterior serebral arter ve baziler arter (vertebral arterlerin devami)
bu anastomoza katkida bulunur. Dural venoz siniisler (yani superior sagittal, diiz ve
enine siniisler) ve basin yiizeysel ve derin damarlar1 (yani serebral damarlar, biiyiik
Galen damari, serebellar ve yiiz damarlar) bilateral olarak internal ve eksternal juguler

venlere akar ve nihayetinde superior vena kava ve kalbin sag atriyumuna dokiiliir (12).

2.3 Intrakranial Lezyonlar
2.3.1 Kranial Tiimoérler

2.3.1.1 Posterior Fossa Lezyonlar

Posterior fossa tlimorleri en yaygin olarak (%75'te) yliksek intrakranial basing

(ICP) belirtileri - bas agrilari, kusma ve daha nadiren konviilsiyonlar - nedeniyle tespit



edilir. Bu vakalarda artan ICP, dordiincii ventrikiiliin tikanmasinin neden oldugu
obstriiktif hidrosefali nedeniyle gelisir. Papilodem her zaman mevcut degildir.
Serebellar sendrom baglaminda yiirtime giigliigii siklikla not edilir (vakalarin %60').
Kranial sinir kusurlart veya motor bozukluk, beyin sapt tutulumunu gosterir.
Tekrarlayan kusma ve anoreksiyaya bagli dehidratasyon ile genel bir klinik bozulma
olabilir. Siklikla (vakalarin {igte biri), belirtilerin psikolojik bir sorundan

kaynaklandig1 seklindeki hatali varsayim nedeniyle tani1 gecikir (15,16).
2.3.1.1.1 Serebellar Pilositik Astrositomlar

Tiim beyin tiimdrlerinin yaklasik %10-15'ini ve pediatrik posterior fossa
tiimdrlerinin %25-35'ini olustururlar. Medyan tani yasi 8'dir ve diger posterior fossa
tiimorleri i¢in medyan yastan biraz daha fazladir. Tan1 bazen boyun agrisi, tortikolis

veya vertigo saptanmasi ile konur (17).

BT'de bu lezyonlar tipik olarak malign lezyonun goriintiileme 6zelliklerinden
yoksun kistik, hemisferik ve hipodens lezyonlar olarak goriiniir. Genel olarak kistin
cevresinde nodiiler veya “etli” bir bilesen bulunur. Dérdiincli ventrikiil veya iligkili
kanallar sikisirsa obstriiktif hidrosefali mevcut olabilir. Tonsiller herniasyon acil bir
durumdur ve acil beyin cerrahisi miidahalesini gerektirir. Nodiiler komponentin
kontrastinda yogun bir alim vardir, ancak kistik duvarda her zaman
kontrastlanmayabilir. MRG, lezyonun sinirlarin1 ve dordiincii ventrikiil, serebellar
pedinkiil ve vermis ile iliskisini degerlendirmede daha iyidir. Kismen beyin sapini
tutan lezyonlara geg¢isli denir ve genellikle tamamen hemisferik olan lezyonlar kadar

1yi bir prognoza sahip degildir (17,18).

Histolojik analiz, gevsek mikrokistik glial dokunun iki fazli gdriiniimii ve
Rosenthal lifleri igeren daha kompakt bir bilesen ile genellikle oldukea tipiktir.
Vaskiiler proliferasyon mevcut olsa da, baska bir malignite belirtisi yoktur.
Immiinohistokimya, giiclii GFAP boyanmasi gosterir. MIB-1 indeksinin > %35 olmasi
daha saldirgan bir davranisa isaret etmektedir. Yakin zamana kadar bu tiimorlerde yer
alan onkogenetik yolaklar hakkinda c¢ok az sey biliniyordu, ancak birkag CGH
mikroarray c¢alismasi, terapotik bir hedef haline gelebilecek BRAF onkogeninin

kopyalandigin1 gostermistir (17,19).



Genellikle bu lezyonlar dordiincii ventrikiilde bulunmaz, ancak onu
sikigtirabilirler. Tonsiller herniasyon, beyin sap1 sikismasi veya biling bozuklugu
durumlarinda acil beyin cerrahisi miidahalesi gerekir. Bu, kesin cerrahiden 6nce bir
ventrikiilokisternostomi veya harici bir ventrikiiler dren yerlestirilmesi olabilir. Bazi
durumlarda, basinct azaltmak amaciyla posterior fossa kistinin drenaj1 diigiiniilebilir.
Genel olarak 6dem onleyici ilaclar etkisizdir. Temizligi tamamlamak i¢in ikinci bir
miidahale gerekli olsa bile, cerrahinin amaci tiimoriin tamamen ¢ikarilmasidir.
Adjuvan tedavi yalnmizca cerrahin lezyonu tamamen rezeke edemedigi durumlarda

endikedir (19).
2.3.1.1.2 Medulloblastoma

Medulloblastomlar, ¢ocuklarda goériilen en yaygin beyin tiimoriidiir ve 15
yasindan once tiim CNS malign tiimdrlerinin neredeyse %25'ini olusturur. Bu timor
herhangi bir yasta ortaya ¢ikabilir (dogumdan yetiskinlige kadar), ancak ¢ogunlugu 5
ila 10 yaslar1 arasinda teshis edilir. Cogu seri, 2:1 erkek baskinligini rapor eder. Ailesel
vakalar tanimlanmis olmasina ragmen, ¢ogu vaka sporadiktir, en 6énemlisi Gorlin

sendromu baglamindadir (20).

Bebeklerde medulloblastomlar genellikle psikomotor regresyon gosterirler ve
bu gerileme posterior fossa tiimdriiniin diger belirtileri fark edilmeden birkag¢ ay dnce
ortaya ¢ikabilir. Ebeveynlere cocugun ulastigi maksimum gelisim diizeyinin sorulmasi
siklikla premorbid gelisimsel geriligi ortaya ¢ikarir. Medulloblastomlarin klinik
gozlemleri ve hayvan modelleri, bu tip tiimoriin serebellar embriyogenezdeki bir
anomaliye bagli olarak gelistigini diisiindiirmektedir. Bebeklerde genellikle bas
cevresinde bir artig goriiliir. Daha biiyiik ¢cocuklarda en sik goriilen semptomlar kusma,
bas agris1 ve 6zellikle okulda davranis degisiklikleridir. Sunum 6zellikleri menenjizm
olabilir ve bu metastatik bir sunumu giiglii bir sekilde diisiindiiriir. Beyin tiimorlerinde
CNS dis1 metastazlar son derece nadirdir ve gercekten sadece medulloblastoma
vakalarinda bulunur. Genellikle kemik iligi infiltrasyonu nedeniyle kemik agris1 ile
bagvururlar. Teshis gecikmesi oldukc¢a degiskendir ve hastanin yasi ile baglantili
degildir. Paris bolgesinde yakin zamanda yapilan popiilasyona dayali bir ¢calismada,

ilk belirtiler ile tan1 arasinda 65 giinliik (31-121 giin) medyan bir gecikme bulunmustur



ve bu siire, psikolojik semptomlarla bagvuran ¢ocuklarda 6nemli dl¢iide daha uzun

bulunmustur (21-23).

BT gortintiileme, vakalarin sadece %10'unda kalsifikasyonla birlikte hiperdens
bir tiimorii ortaya c¢ikarir. Kistik bir bilesen olabilir, ancak pilositik astrositom
vakalarindan ¢ok daha az siklikladir. Genellikle belirgin ve homojen bir kontrast alim1
vardir. Hidrosefali vakalarin %90"'indan fazlasinda mevcuttur. MRG, tiimor yayilimini,
Ozellikle tiimor ile foramen Lushka arasindaki iliskiyi degerlendirmede ve metastazlari
saptamada daha iyidir. Ameliyattan 6nce hem beyin hem de tiim omurga ve omuriligin
goriintiilenmesi zorunludur. T2 sekanslari, 6zellikle potansiyel beyin sap1 tutulumunu
degerlendirirken, heterojen kontrast tutulumu oldugunda c¢ok yardimci olabilir.
Hastalik yayilimi, lokal yayilimi ve metastazlarin yerini dikkate alan Chang sistemi

kullanilarak siniflandirilir (24).

Nodiiler/dezmoplastik alt tip en 1iyi prognoza sahiptir ve yiiksek bir
proliferasyon indeksi ve bir retikiilin ag1 ile farklilagmamais bolgelerle ayrilmis néronal
farklilasma nodiilleri ile iligkilidir. Cok genglerde yaygin nodiilarite goriilebilir. Bu alt
tip vakalarin %15-20'sinde ve genellikle 3 yasindan kiiclik ¢ocuklarda goriliir.
Anaplastik/bliyiik hiicreli alt tip en kotii prognoza sahiptir, ancak medulloblastomlarin
sadece kii¢lik bir oranini, yaklasik %10'u temsil eder. Her yasta ortaya ¢ikabilir. En
yaygin alt tip, vakalarin %70'inde bulunan standart formdur. Medulloblastomlarin
genomik profilini kullanarak, her biri serebellar gelisimde rol oynayan spesifik bir
sinyal yolu ile karakterize edilen, biyolojik olarak farkli beg alt tipi tanimlamak

miimkiindiir (22,24).

Baslangic  tedavisi, kesin  cerrahiden birkag gin  Once  bir
ventrikiilokisternostomi uygulayarak veya tiimoriin rezeksiyonundan hemen once bir
dis ventrikiiler dren yerlestirerek hidrosefali tedavi etmekten olusur. ilkinin faydalar,
posterior fossanin dekomprese olmasina izin vermesi ve bdylece peri ve postoperatif
komplikasyonlar1 sinirlandirmasidir. Biiyiik, infiltre tiimdrler ve metastatik hastalik
gibi belirli vakalarin disinda veya ameliyat Oncesi tiimor hacmini azaltmak ig¢in
kemoterapi endike oldugunda, tiimoriin cerrahi eksizyonu tedavinin ilk bilesenidir.
Ozellikle kiigiik cocuklarda miimkiin oldugunca kapsamli bir rezeksiyon yapmak son

derece Onemlidir, ¢iinkii bu vakalarda tam bir rezeksiyon radyoterapi kullanma



ihtiyacint ortadan kaldirabilir. Daha biiyiikk ¢ocuklarda subtotal rezeksiyon tedavi
programin1 degistirmez. Postoperatif inflamasyona bagli potansiyel bir rezidiiyii
yorumlamadaki zorluklar1 onlemek i¢in, rezeksiyonun kapsamini operasyondan
sonraki 72 saat i¢inde goriintiileme ile degerlendirmek esastir. Adjuvan tedavi,
rezeksiyonun tam olmasi ve metastaz olup olmamasina baglidir. Biyolojik risk
faktorleri, tedavi seceneklerini siniflandirmak i¢in giderek daha fazla kullanilmaktadir.
Yiiksek riskli formlar, yogun kemoterapi ve yiiksek doz kraniyospinal 1sinlama ile
tedavi edilirken, daha az yiiksek riskli formlar, kemoterapi ve diisiik doz kraniyospinal
1sinlama ile tedavi edilir. Kemoterapi ve radyoterapi ile tedavi edilen ¢ocuklarda
goriilen 6nemli orta vadeli sekeller nedeniyle, Fransiz ¢calisma grubu, lokalize hastalig
olan daha biiyilkk c¢ocuklarda kemoterapi olmadan radyoterapinin agiri
fraksiyonlanmasina dayali bir tedavi stratejisini basariyla test etti; ndropsikolojik

sonug diger tedavi stratejilerine gore daha az bozulmus gériinmektedir (21,22,24).
2.2.1.1.3 Ependimoma

Ependimomalar, cocuklarda en sik goriilen f{igiincli beyin tiimoriidiir.
Genellikle posterior fossada bulunurlar, ancak supratentorial veya spinal olabilirler;
spinal form genellikle sadece ergenlerde veya yetigkinlerde goriiliir. Ortalama bagvuru

yas1 5'tir. Son derece nadir ailevi formlar bildirilmistir.

Bu tiimorler genellikle kiigiik cocuklarda karsilasildigindan, halsizlik, sinirlilik
ve geri ¢ekilme gibi belirsiz semptomlarla ortaya ¢ikarlar. Tiimoriin Magendie
forameni ve foramen magnuma dogru infiltrasyona egilimi nedeniyle tortikolis sik
goriilen bir bagvuru belirtisidir. Radyolojik olarak bu tiimorler, normal serebellar
korteksle izodens olma egilimindedirler. Lushka forameni, serebellopontin agi,
foramen magnum ve spinal korda dogru yayilma egilimi gosterirler. Kontrast
tutulumu, medulloblastomalara kiyasla daha az homojen ve daha lineerdir. Timoriin
baz1 kisimlar1 kontrast tutulumu gostermeyebilir ve MRI T2 ve FLAIR dizileri
kullanilarak daha iyi goriilebilir. Baslangi¢ spinal goriintiileme genellikle normaldir,

¢linkii tan1 anindaki metastatik hastalik nadirdir.

Histolojik olarak bu tiimorler, ependimal rozetlerin varligiyla karakterize

edilir, GFAP (gliyal isaretleyici) pozitiflerdir ve hiicresel sitoplazma, EMA (epitelyal

10



membran antijeni) icin noktalarda pozitiftir. Diinya Saglik Orgiitii siiflandirmasina
gore, iki farkli varlik bulunmaktadir. Derece 2 olarak smiflandirilan diferansiye bir
form ve derece 3 olarak simiflandirilan anaplastik bir form. Derecelendirmenin
prognostik etkisi tartismalidir, ancak bazi ¢caligmalarda daha biiyiik ¢ocuklarda yararl
oldugu kamtlanmustir. Ozellikle ilgi cekici olan ve literatiirde tartisilan diger bir
varyant ise seffaf hiicre alt tipidir. Bu, neredeyse her zaman supratentorial bir konumda
bulunur, ekstra-SIN metastazlar1 sik degildir ve spesifik genetik anomalilerle
iliskilidir: 18q kayb1 ve 19q kazanci. Bu tiimérlerin onkogenezi giderek daha iyi
anlasilmakta olup, embriyogenez sirasinda merkezi sinir sistemi gelisiminde 6nemli
bir rol oynayan Notch sinyal yolunun, bu tiimoérlerin gelisiminde entegre bir rol
oynadig1 aciktir. Supratentorial/spinal tiimorlerin biyolojisi, histolojik acidan ayirt

edilemese bile, posterior fossada bulunanlardan oldukga farklidir.

Tiimdriin tamamen ¢ikarilmasi tedavinin ana unsuru olup, birden fazla iglem
gerektirse bile her zaman hedeflenmelidir. Yaklasik olarak vakalarin %50'sinde tam
cikarim miimkiin olmamakta ve adjuvan tedavilere ragmen niiks riski son derece
yiiksektir. Radyoterapi, gercekten etkili olan tek adjuvan tedavi yontemidir; ancak
kemoterapinin hastaligin belirli formlarinda, 6zellikle 5 yasindan kiigiik ¢ocuklarda

etkili oldugu gosterilmistir.

Bazi gruplar, tamamen ¢ikarilmis, 2. derece, supratentorial ependimomalar i¢in
adjuvan tedaviye gerek olmadigini one siirmektedir. Tiimor yatagina uygulanmasi
gereken minimum radyoterapi dozu, 6 hafta boyunca 54 Gy'dir. Son ¢aligmalar,
metastaz yoklugunda profilaktik kranyo-spinal isimnlamanin veya tiimdr yatagi

1s1nlamasini tiim posterior fossaya genisletmenin faydasizligin1 géstermistir.

Niiks eden hastalar i¢in tedavi, genellikle tam ¢ikarimin gergeklestirilemedigi
yaygin durumlarda, daha fazla cerrahi ve miimkiin oldugunda yeniden 1sinlama igerir.
Ependimomlar tedavi etmede etkili oldugu gosterilen ¢cok az kemoterapdtik ajan
bulunmaktadir. En etkili olani, kiigiik dozlarda oral olarak uygulanan etoposiddir ve

en etkili kombinasyon, vinkristin, siklofosfamid ve etoposidin birlestirilmesidir.

2.3.1.1.4 Beyin Sap1 Gliomalar1
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Beyin sapi1 gliomlari, tiim posterior fossa tiimorlerinin %15-20'sini temsil
etmektedir. Semptomlarin ortaya ¢ikis hizi ve ilerlemesi 6nemli bir faktordiir. Birkag
ay icinde hizla gelisen tiimorler (ilk belirtilerden teshise kadar), kotii huylu olma
olasilig1 daha ytiksektir. Bu tiimorler genellikle iki cerrahi grup olarak siniflandirilir:
ilki, infiltratif ve ameliyat edilemez olanlar; ikincisi ise eksofitik ve potansiyel olarak
ameliyat edilebilir olanlardir. Radyolojik olarak dort gruba ayrilirlar. Tip 1, BT
gorlntiilemede difiiz, infiltratif ve hipodens, T1 sekanslarinda "hipointens" ve T2 MRI
sekanslarinda "hiperintens" 6zelliklere sahiptir. Nadiren, kontrast tutulumu halkasi
goriiliir. Tip 2, benzer Ozelliklere sahip ancak daha lokalizedir. Tip 3 genellikle
eksofitiktir ve posteriora dogru ¢ikar. Yogun kontrast tutulumu vardir ve siklikla kistik
goriinlimdedirler. Dordiincii tip ise bulboservikaldir. Beyin sap1 tiimorlerinin %401
Tip 1'dir. Genellikle maligndir, ancak bulboservikal veya tectal plak tiimorleri, daha
siklikla pilositik astrositom egilimindedir. Difiiz infiltratif tipler hizl1 bir sekilde gelisir
ve tanilar1 goriintiileme ve evrim temelinde konulur. Bu tiimdrlerin biyolojik bilgisi,
otopsi vakalarindan kaynaklanir ve trombosit kaynakli biiyiime faktorii reseptorii
(PDGFR) yolunu igerir. Atipik bir sunum durumunda veya arastirma protokolii
baglaminda sunulabilecek terapdtik hedeflerin uygunlugunu test etmek amaciyla

biyopsi yapilir. Diger tiimor tiplerinde ise tani, doku dogrulamasini gerektirir.

Tedavi, tiimor tipine baglhdir. Difiiz tip i¢in kullanilabilir tek tedavi yontemi,
54 Gy dozunda radyoterapidir. Radyoterapiyi ek tedavi sekilleriyle birlestirerek
sonuglart iyilestirmeyi amaclayan ¢alismalarin hicbiri fayda géstermemistir. Birgok
ekip, bu tiimorlerde hedefe yonelik terapilerin potansiyelini incelemeye baslamistir,
ancak su ana kadar ek tedavi olarak higbir yontem fayda saglamamistir. Ortanca
sagkalim siiresi 9 aydir ve tan1 konduktan 2 y1l sonra hala yasayan ¢ok az ¢ocuk vardir.
Tlumorler ilerledik¢e, ¢cocuklar genellikle kranial sinirler ve nérovejetatif bozukluklar
(mesane disfonksiyonu) dahil olmak tizere tam motor felg gelistirirler, ancak dordiincii
ventrikiil tikaniklig1 hidrosefaliye neden olmadikga biling kayb1 yasanmaz. Eksofitik
tiimorlerin tedavisi ameliyata baghdir. Genellikle diisiik dereceli, gliyal tip
tiimorlerdir. Pilositik astrositomlar, infiltrasyona egilimli olan ve nadiren tamamen
cikarilabilen gangliogliomalardan daha iyi bir prognoza sahiptir. Rezeksiyon
tamamlanamaz ve tiimdr ilerlemisse, genglere kemoterapi ve daha yash cocuklara

radyoterapi sunulabilir. Prognoz adildir, ancak malign déniistim riski vardir.
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2.3.1.2 Serebral Tiimorler
2.2.1.2.1 Talamik Tiimorler

En yaygin semptomlar motor eksiklikler ve intrakraniyal hipertansiyonla ilgili
olanlardir. Tanida tremor nadiren goriiliir. Talamik tiimorler genellikle konumlarina
bagl olarak {i¢ gruba ayrilir: tek tarafli talamik lezyonlar (%75), talamo-pedunkiiler
(%10) ve cift tarafli lezyonlar (%15). Yapilan ¢caligsmalarin analizi, semptomlarin daha
yavas evrimi (2 aydan fazla), kistik bilesenin varligi, diisiik dereceli histoloji ve en az
%90 rezeksiyonun daha iyi ilerlemesiz sagkalim ile iligkili oldugunu gostermektedir.
Kontralateral talamusa yayilma, kotii prognoz faktorii olarak kabul edilir. Peritimoral
6dem ve 30 mL'yi asan tiimor hacmi, malign tiimoriin gliglii bir gostergesidir.
Lezyonlarin %601 diisiik dereceli gliomlardir, bu 0&zellikle talamo-pedunkiiler
lezyonlar i¢in gecerlidir. Cift tarafli lezyonlar genellikle ¢ok ilerlemez ve gliomatozis
cerebri tipi lezyon olarak siniflandirilabilir. Diger talamik tiimorler cogunlukla ytliksek
dereceli gliomlardir, ancak bu konumda ara sira PNET veya germ hiicreli tiimorler
bulunur. Prognoz, ameliyatin kapsamina baglidir ve malign lezyonlar i¢in bile subtotal
rezeksiyon yapildiginda daha iyi sonuglar elde edilir. Kemoterapi ve radyoterapi

kullanimui, histolojik tantya baglidir.
2.2.1.2.2 Disembrioplastik Noroepitelyal Tiimor

Bu tiimoér, 1988'de Daumas-Duport tarafindan diisiik dereceli bir kortikal
lezyon olarak tanimlanmis ve siklikla konviilsiyon sonrasi tespit edilmistir. Manyetik
rezonans goriintiileme (MRI) ile bu tiimoér, T1'de hipo-sinyal ve T2'de hiper-sinyal
gosterir. Ozellikle oligodendrogliyal veya pilositik nodiil bulunuyorsa, lokalize
kontrast tutulumu miimkiindiir. Rezeksiyon sonrasi niiks, tamamlanmamis olsa bile,
nadirdir ve genellikle ek tedavi i¢in endikasyon yoktur. Malign doniisiim son derece
nadir bir olaydir. Cerrahi, daha erken gerceklestirildiginde ndbet kontrolii daha 1yi

olma egilimindedir.
2.2.1.2.3 Desmoplastik Infantil Ganglioglioma

Desmoplastik infantil ganglioglioma, ayni zamanda desmoplastik infantil

astrositoma olarak da bilinir, bu nadir kistik tiimor, genellikle meninkslerle iligkili
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olarak 2 yasindan kiigiik ¢ocuklarda bulunur. Cok fazla ilerleme egiliminde degillerdir,
ancak tani aninda siklikla biiyiik hacimlidirler. Cerrahi miidahale, 6zellikle birden
fazla islem gerektiginde kanamayla siklikla komplike hale gelir. Cok odakli sunum,
malign donilislim ve spontan gerileme gibi durumlar bildirilmistir. Tedavi programinda

kemoterapi veya radyoterapi i¢in bir rol yoktur.
2.2.1.2.4 Ganglioglioma

Bu tiimor, timoral astrositlerin ve noral ganglion hiicrelerinin varhig: ile
karakterizedir. Cogunlukla diisiik derecelidir, ancak malign formlar bildirilmistir.
Direngli olabilen ndbetlerin gelismesinin ardindan teshis edilirler. Bilgisayarl
tomografi ile lezyon hipodens ve genellikle kalsifiye olup kiigiik kitle etkisine sahiptir.
Genellikle temporal lobda bulunurlar. Siklikla kistik bir bilegsen vardir ve kontrast
maddenin giiclii bir tutulumu goriliir. Manyetik rezonans goriintiileme ile peritiimoral
infiltrasyon saptanmamaktadir. Son zamanlarda, gangliogliomalarin yarisindan
fazlasinda BRAF onkogeninde ¢ok 6zgiil bir mutasyon bulunmustur. Tedavi yalnizca
cerrahi ile gergeklestirilir ve vakalarin ¢ogunda %90 miikemmel bir sagkalim oran1 ve
nobet kontrolii saglanir. Bazi ¢alismalar, radyoterapi sonrast malign doniisiim riskini

gostermistir, ancak bu spontan olarak da meydana gelebilir.
2.2.1.2.5 Gliomatozis Serebri

Gliomatozis Cerebri, beynin en az iki lobunu etkileyen ve derin gri maddeye
niifuz edip etmeyebilecek infiltratif bir gliomun varlig1 ile tanimlanir. Bilateral talamik
tutulum bildirilmistir. Bu tiimorlerin infiltratif dogas1 nedeniyle, onlar1 Diinya Saglik
Orgiitii sistemi ile siniflandirmak zordur. Tedaviye direngli olma egilimindedirler,
refrakter epilepsiye yol acarlar ve hastalarin medyan yasam siiresi 2 yildan kisa olur.
Koti prognoz faktorleri arasinda kontrast tutulumu ve tan1 aninda 10 yasindan kii¢iik

olmak yer alir.
2.2.1.2.6 Primitif Noroektodermal Tiimorler

Primitif noroektodermal tiimorler, yliksek dereceli gliomlar i¢in ayirici taniya
dahil edilmeli ve biyolojik olarak medulloblastomlarla karsilastirildiginda farkli

olsalar da, tedavi tiirleri medulloblastomlarin tedavisine benzerdir (bu,
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pinealoblastoma bolimiinde ele alinmaktadir). Yiiksek dereceli gliomlarla
karsilastirildiginda, bu tiimorler genellikle daha geng (10 yasindan kii¢iik) ¢ocuklarda
gortliirken, yiiksek dereceli gliomlar genellikle ergenlerde bulunur. Agresif tedavide

bile, 6zellikle rezeksiyon tamamlanmamissa, bu tiimorler i¢in sonug vasattir.
2.2.1.2.7 Diisiik Dereceli Gliomalar

Tiim supratentorial malign gliomlarin %20-40"1 ve tiim beyin tiimorlerinin
%10'u yiiksek dereceli gliomlardir. Genellikle sporadik olarak ortaya cikar, ancak
norofibromatozis tip 1 (NF1), Li-Fraumeni sendromu veya Turcot sendromu
baglaminda bulunabilir. Yetiskinlerde oldugunun aksine, ¢ocuklarda yiiksek dereceli
gliomlar ¢ok nadiren diisiik dereceli gliomdan gelisir. Radyoterapiye bagli olarak
teshis edilen en sik tiimorlerden biridirler. Progresyon hizlidir ve tiimdrlerin ¢ogu,
semptomlarin ortaya ¢ikmasindan 2 aydan daha kisa bir siire icinde meydana gelir. En
stk goriilen semptomlar motor yetmezlik, biling bozuklugu ve ndbetlerdir (vakalarin
ticte biri). Fundoskopi genellikle bilateral papilledema ortaya ¢ikarir. Kontrastlt BT
tan1 koymak i¢in yeterlidir ve tipik MRG bulgulan ile teyit edilebilir, 6rnegin
peritumoral 6dem varlig1r ve/veya T2 agirlikli goriintiilemelerde kontrast sonrasi
T1'den daha yaygin bir lezyon infiltrasyonu. Bu lezyonlar genellikle birden fazla
yapiya veya lobu istila eder, siklikla nekrotik bir goriiniime sahiptir, kontrast madde
aliminda heterojen bir patern gosterir ve 30 mL'den fazla tiimdr hacmine sahiptir. MR
spektroskopi ve pozitron emisyon tomografisi (PET) de klinisyenlerin yliksek dereceli
bir lezyon teshisine yodnlendirebilir veya biyopsi yapilmasi konusunda karar
vermelerine yardimei olabilir, ancak bu incelemeler evrensel olarak kullanilabilir veya

acil cerrahi miidahale gerektiren klinik bir durum baglaminda pratik degildir.

Bu tiimorlerin  histolojik ve Dbiyolojik adlandirmast karmasiktir ve
klinisyenler/arastirmacilar arasinda yaygin farkliliklar ve tutarsizliklar mevcuttur.
Calismalar, merkezi inceleme sonrasinda vakalarin %25-30"unun diisiik dereceli gliom
olarak belirlendigini gostermistir. Terminoloji yetiskinler i¢in kullanilanla ayn1 olsa
da, cocukluk c¢agi tiimorlerinin yetiskin esdegerlerinden bazi farkliliklar tasidig
aciktir. Su anda, ras/AKT yolunun ¢ocuklarda malign gliomlarin gelisimi i¢in 6nemli

olduguna dair kanitimiz bulunmaktadir.
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Bu lezyonlarin siklikla infiltratif dogas1 nedeniyle, radikal cerrahi her zaman
uygulanabilir olmamaktadir. Bu durumlarda, genellikle adjuvan radyoterapi uygulanir,
ancak ¢ok geng cocuklar icin kemoterapi tercih edilir. Tedavi programi, histolojik alt
tiir veya tiimor derecesine bagl degildir. Cesitli kemoterapi protokolleri denenmistir,

ancak kemoterapinin eklenmesi, iyilesmis sagkalim saglamamuistir.

Yetigkinlerde temozolomid kullanimiyla elde edilen umut verici sonuglar
nedeniyle, ¢esitli gruplar, cocuklarda kullanimini arastirmiglardir. Temozolomid,
agizdan uygulandig1 ve 1yi tolere edildigi i¢in, siklikla radyoterapi ile birlikte
uygulanir. Ancak, niikseden hastalarda diger yaygin kullanilan ilaglar kadar zayif bir
yanit saglar. Cok yonlii bir tedavi programina ragmen, malign glioma tanist alan 5
yasindan biiyiik ¢ocuklarin sadece %20'si iyilesir. Cok geng ¢cocuklardan olusan kiiciik
bir alt grubun daha iyi bir prognostik goriiniimle, %50 civarinda bir sagkalim oranina

sahip oldugunu belirtmek 6nemlidir.
2.2.1.2.8 Pinealoblastoma

Pinealoblastomalar, pineal bolgede bulunan PNET'lerdir. Retinoblastomalarin
%3'li pinealoblastoma ile iligkilidir (iicli sunum). Tiimoral hiicreler, noéronal
belirtecler (sinaptofizin ve kromogranin) ifade eder ve yiiksek bir proliferasyon
indeksine sahiptir. Baglangicta CSF yoluyla metastatik yayilim yaygindir ve bu

tiimorler medulloblastoma ile ayni tanisal degerlendirmeyi gerektirir.

Pinealoblastomalar medulloblastomalardan daha az kemoterapiye duyarlidir,
ancak kemoterapi, cerrahi ve kraniospinal radyoterapi i¢eren multimodal tedavi
programlarinin kullanilmastyla hastalarin yaklagik yarisi iyilesir. Son zamanlarda
yapilan calismalar, yiiksek doz kemoterapinin kraniospinal radyasyonun yerini

almasiyla daha iyi sonuglar elde edilebilecegini gostermistir.
2.2.1.2.9 Kotii Huylu Germ Hiicreli Tiimorler

Tani, yiikselmis tiimor belirteclerine veya bu belirteglerin  olmamasi
durumunda stereotaktik biyopsiye dayanir. Tam1 dogrulandiktan sonra, tedavi
programinin ilk boliimii platin tuzlarmma dayali kemoterapi ile baglar, kaginilmaz

tiimoral artigin eksizyonu ile devam eder ve ventrikiilleri igerecek sekilde fokal veya
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lokal bolgesel radyasyon ile tamamlanir. Yiiksek doz kemoterapi, radyoterapiden
tamamen kagimmmak veya niikseden hastalifi tedavi etmek amaciyla kullanilmistir.
Kraniospinal radyasyon sadece metastatik veya niikseden hastaliklar i¢in kullanilir.
Yerel germinomalar i¢cin mevcut sagkalim oranlart %90 civarindadir ve metastatik
hastalik i¢in %80'dir. Salgilayan germ hiicreli tlimorler daha diisiik basar1 oranlarina
sahiptir, niiks etmeyen sagkalim %50-60'tir ve timor belirteg diizeyleri yiiksek olan

tumorler en kotd durumdadir.
2.2.1.2.10 Pineal Parenkimal Tiimorler

En yaygin pineal bez lezyonlar: kistik lezyonlardir. Genellikle hidrosefaliye
neden olmadiklar i¢in tesadiifen kesfedilirler. Genellikle 1yi sinirlidirlar, nadiren ¢cok
odaciklidirlar ve kontrast tutulumlar1 yoktur. Kistlerin protein igerigi, bazen hafifce
kanla karigmis olan CSF'den daha yiiksek olabilir. Pineal parenkimal tiimorler ve
pinealositomlar, yetiskinlerde veya ¢cocuklarda ortaya ¢ikan nadir grade II tiimdrlerdir.
Pleomorfik goriiniimleri vardir ve genis kapsamli néronal diferansiyasyon gosterirler.
Rezeksiyon tamamlanamasa bile niiks nadirdir. Pineal bolgedeki papiller tiimorler, son
zamanlarda tanimlanan ve perivaskiiler rozetler, noéron-spesifik enolaz (NSE),
sitokeratin 18, vimentin, S100 ve mikrotiibiil iligkili protein 2 (MAP2) i¢in pozitif
boyama ile karakterize olan bir varliktir. Cok kotli prognoza sahiptirler ve hastalarin

%75'1 5 y1l iginde niikseder.
2.2.1.2.11 Hipotalamo-Kiazmatik Gliomlar

Hipotalamo-kiazmatik gliomlar, hipotalamik gliomlar ve optik yol gliomlari
(OPQG) olarak ayrilabilir; tim pediatrik beyin tiimdrlerinin %4-6'smi1 olustururlar.
Genellikle 10 yasindan 6nce teshis edilirler, bu da diger bolgelerdeki diisiik dereceli
gliomlardan daha gengtir. Olgularin %50'sinden biraz azi1 NF1 baglaminda ortaya
cikar. Tiim NF1 hastalarinin %1-5'1 arasinda bir OPG gelisir. NF1'li bir bireyin OPG

gelistirme riski, normal popiilasyona gore 50 kat daha fazladir.

Hastalarin yasina bagl olarak klinik 6zellikler degisir, ancak genellikle gérme
problemleri ilk gelisir. Ilk olarak bebeklerdeki gérme zorluklar1 veya daha biiyiik

cocuklardaki gérme bozuklugu nedeniyle nistagmus ile bagvururlar. Optik sinirin
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intraorbital bileseni etkilenirse, eksoftalmi ile basvurabilirler. Tiimor bazen sekonder
erken ergenlik gelisiminin ardindan kendini gosterir. Hipotalamo-kiazmatik gliomali
bebekler, diencephalic kaseksi veya Russel sendromu (normal kalorik alima ragmen
siddetli zayiflama) gelistirebilir. Ozel olarak uyarlanmis beslenme destegi, tiiméoriin
tedavisine ek olarak gereklidir. OPG, optik sinirden oksipital kortekse kadar olan
gorsel yol boyunca herhangi bir yerde gelisebilir, kiazma, optik radyasyon ve genikiilat
korpusu da igerebilir. Bu tiimorler hipotalamusu igerebilir. Ayrica hipotalamik ve
ticlincii ventrikiil tiimorleri, optik yollar1 sikistirmak veya igine sizdirmak igin
anteroinferior olarak uzanabilir. Bu iki tiimor tipi arasindaki ayrim her zaman kolay
olmasa da, tedaviyi yonlendirmek i¢in (cerrahi yapilip yapilmayacagi da dahil) bunu
yapmak son derece onemlidir. Dodge tarafindan tanimlanan klasik simiflandirma
sistemi hala kullanilmaktadir: tip 1 optik sinirle siirhdir; tip 2 kiazmay1 igerir ve
etkiler, ancak kiazmanin Gtesine uzanmaz; tip 3, kiazmadan optik radyasyona veya

hipotalamusa uzanir.

Daha yakin zamanda, Ingiliz bir grup, gérme bozuklugu derecesine dayal bir
siniflandirma sistemi 6nerdi. Kiazmanin 6tesinde gorsel yolun etkilenmesi, daha koti
bir gorme sonucuyla sonuglanir. Ayrica, yogun ve homojen kontrast tutulumu olan
hastaligin ekzofitik formlar1 ve sadece kiazma ve optik sinirlerin boyutunda bir artisa
neden olan daha infiltratif olan diger tipleri de vardur. ikincil tip, NF1'li hastalarda daha
yaygindir. Malign primer bir timdriin olmamasina ragmen leptomeningeal metastazlar

gelisebilir.

Bu tiimoérler her zaman biyopsiye tabi tutulmazlar, 6zellikle NF1 baglaminda
veya tipik goriintileme yontemlerinde. Histolojik olarak genellikle pilositik
astrositomlardir ve neredeyse her zaman diislik dereceli gliomalardir. Bu tiimorlerin
bliylime hiz1 biiyiik ol¢iide degisebilir ve daha geng hastalarda daha belirgindir. Yasla
birlikte biiyiime hizindaki azalmanin Onerilen mekanizmalarindan biri, hiicresel
yaslanmaya bagli olarak telomerlerin ilerleyici kisalamasidir. Genellikle tiimorler,
stirekli hiicresel boliinmeye ragmen, telomer uzunlugunu korur. Bu o6zellik diisiik
dereceli pediatrik gliomalarda bulunmaz. Daha agresif bir form olan monomorfik
pilomikzoid astrositoma da tanimlanmistir. Bu tlimorler genellikle daha geng

cocuklarda bulunur ve genellikle optik sinirlerin seviyesinde bulunur. Diger pilositik
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astrositomlara kiyasla daha kotii bir prognoza sahip olabilirler. Proliferasyon indeksi
isaretleyicisi MIB-1'den bagka klinik ilerlemeyi Ongorebilecek ¢ok az
immiinohistokimyasal isaretleyici bulunmustur. Timoérde aktif anjiyogenezis, niiks
riskinin artmasiyla iligkilendirilmistir. Gliomalar ve NF1 arasindaki iliski, ras yolunun
aktive olmasi ve ras analogu BRAF'in cogalmastyla birlikte, pilositik astrositomalarin

gelisiminde bu yolun 6nemini vurgulamaktadir.

Bu tiimorler i¢in terapotik program, bu tiimorlerin son derece kemoterapiye
duyarl olduklarinin 1990'larin baginda kesfedilmesinden bu yana dramatik bir sekilde
degismistir. Ilk olarak, tedavi ne zaman baslatilacagina karar verilmesi gereken bir
sorundur. Bu, diisiik dereceli gliomu olan 6nemli bir NF1 hastalarinin tiimoriiniin
ilerlemedigi durumlarda ortaya ¢ikmaktadir. Genel olarak, tedavi sadece tiimor agikca
ilerliyorsa veya sunumdan sonra gérme hizli bir sekilde kotiilesiyorsa baslatilir. Hizli
evrim genellikle sadece daha gen¢ cocuklarda etkiler ve tanida ¢ok biiylik tiimdrlerle
ortaya c¢ikmalar1 daha olasidir. Cerrahi genellikle kaginilir, ancak semptomatik
hidrosefali varsa veya NF1 gecmisi olmayan atipik bir sunum varsa yapilir. Bu
durumlarda, timor teshisi i¢in biyopsi yapilir ve / veya CSF tikanikli§i, bypass islemi
(ventrikiiloperitoneal shunt veya ventrikiilo sisternostomi) yaparak veya timori
azaltarak giderilir. Cerrahi islem sonrasi bir sonraki adim kemoterapiye baglamaktir.
Bu, hastalarin yaklasik% 50'sinde tiimor hacminde azalmaya neden olur. Sadece
tiimorlerin% 10'u kemoterapi alirken ilerler. Cesitli farkli ilag kombinasyonlari
etkilidir, ancak en sik kullanilan kombinasyon vincristin ile karboplatin

kombinasyonudur.

Ancak, tedavi sonrasi tiim hastalarin %50'den fazlasinda ilerleme goriildigi
i¢cin, radyoterapinin miimkiin oldugunca ertelenmesi i¢in genellikle ilave tedavi
onerilir. Ancak bu, endokrinolojik, biligsel veya vaskiiler ciddi komplikasyonlarla
iliskilidir. Radyoterapi sonrasi ortaya ¢ikabilen moyamoya hastaligi komplikasyonu,
norosiriirjik miidahale ile tedavi edilebilir. Yas ilerledikge, tiimoral ilerlemenin
azaldig1 goriilmekte ve sonug olarak, en az agresif tedavilerin miimkiin oldugunca
uzun siire kullanimiyla hastalik ilerlemesi ve sonraki semptomlarin en aza
indirgenmesine odaklanilmaktadir. Sonug¢ olarak, radyoterapi giderek daha az

kullanilmaktadir.
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2.2.1.2.12 Malignant Germ Hiicreli Tiimor

Bu tiimorler siklikla tanidan aylar 6nce var olan diyabetes insipidus ile birlikte
ortaya ¢ikarlar. Hipofiz sapinin, baziler arterin sapindan daha biiyiik olmasi, tiimoriin
tek belirtisi olabilir. Eger CSF'deki tiimor belirleyicisi seviyeleri negatif ise, tani
koymak icin bir biyopsi (acik cerrahi veya stereotaktik) yapilmasi gereklidir. Germ
hiicreli olmayan tiimoérler, pineal bdlgeden c¢ok suprasellar bolgede daha sik
bulunurlar. Suprasellar germ hiicreli tiimorlerin tedavisi, pineal bolge germ hiicreli
tiimorlerininkine benzerdir. Cocugun ebeveynleri, cerrahi miidahale sirasinda

hipotalamusa yonelik riskler konusunda bilgilendirilmelidirler.
2.2.1.2.13 Kraniofaringiyomalar

Kraniyofaringiyomlar, optik yolaga baglh tiimdrlerin ardindan siklikla goriilen
suprasellar tiimorler arasindadir. Ik semptomlar genellikle olduk¢a masum olsa da,
teshis aninda ¢ogu hastanin 6nemli norolojik (bas agrisi, gébrme bozuklugu, gorme
eksiklikleri) ve endokrinolojik (biiyiime geriligi, ergenligin gecikmesi, asir1 kilo alma)
semptomlar1 gelismistir. Bu tiimorlerin nasil olustuguna iliskin iki diisiince okulu
vardir: Rathke kesesindeki embriyonik artiklardan veya kraniyofaringeal kanaldan
veya agiz boslugu mukozasini olusturmada yer alan skuamoz epitelyal hiicre
artiklarinin metaplazisinden kaynaklanirlar. Nororadyolojik tani,
kraniyofaringiyomlarin {i¢ klasik bileseninin (kistik, kat1 ve kalsifiye dokular) ve
lezyonun sellar veya suprasellar konumunun tanimlanmasiyla belirlenir. Cerrahi
miidahale sonrasi histolojik olarak dogrulanir. Standart tedavi yaklasimi, hipotalamus
etkilenmediyse radikal cerrahidir ve radikal cerrahi miimkiin degilse subtotal
rezeksiyonun ardindan konformasyonel radyasyon uygulanir. Endokrin yetersizlikleri
genellikle tam ve kalicidir ve 6liim nedenlerinin 6nemli bir kismi olan endokrin
diizensizligi nedeniyle uzman takibi gerektirir. 5 yillik genel sagkalim orani %80'in
tizerindedir, ancak tan1 ve sonrasindaki tedavinin 6zellikle hipotalamik sorunlar gibi
ciddi bir morbidite seviyesiyle siklikla iligkili oldugu, beslenme zorluklari, asiri
saldirganlik gibi zor davranislar, narkolepsi gibi uyku sorunlar1 ve bellek ve yiiksek
diisiinme becerileriyle ilgili noropsikolojik bozukluklar gibi problemler ortaya

cikabildigi goriilmektedir.
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2.2.1.2.14 Koroid Plexus Tiimorleri

Choroid plexus tiimdrleri, pediatrik beyin tiimdorlerinin yalnizca %3'lini
olusturan nadir tiimorlerdir. Bunlar, intraventrikiiler pleksusun epitelyumundan gelisir
ve lateral ventrikiillerde (%75) onceliklidir. Bu tiimorlerin yarist 2 yasindan kiiciik
cocuklarda ortaya cikar. Ug histolojik alt tipi vardir: papillomlar, atipik papillomlar
(atipik niikleer sitoplazma ve proliferasyon indeksi %10'dan fazla) ve karsinomlar.
Sayisiz sitogenetik anomalisi olan papillomlar, kotii huylu doniisiim gegirme riski
tasirlar. Biyolojik olarak, PDGF reseptorlerinin amplifikasyonu sik olarak tanimlanir
ve bu, yeni bir terapdtik hedef olabilir. Atipik teratom rhabdoid tiimdrii (ATRT)
dislamak i¢in yapilmasi gereken ana ayirict tanidir. Tiimdr baskilayict gen INI1'in
niikleer ekspresyon kaybi her zaman immiinohistokimyasal olarak aranmalidir.
Choroid plexus karsinomu teshisi konuldugunda, hasta i¢in p53'iin kalitsal mutasyonu
veya INI1'in kalitsal mutasyonu gibi bir malign tiimor yatkinlik sendromu aranmalidir.
Teshis sirasindaki klinik 6zellikler genellikle tiimoriin boyutu ve/veya hidrosefali
nedeniyle intrakraniyal hipertansiyonun belirtileridir. Hidrosefali, tiimor tarafindan
CSF'nin hipersekresyonu, drenaj sisteminin tikanmasi nedeniyle CSF'nin azalmis
rezorpsiyonu veya CSF'deki artmis protein nedeniyle araknoid villus nedeniyle

meydana gelebilir.

Genellikle bebekler biiyiiyen bas ¢evresi ile karsimiza ¢ikarlar. Tani sirasinda,
bu tiimorler siddetli kontrast tutulumu olan kocaman tiimorlerdir ve genislemis
ventrikiilii yeniden sekillendirdigi gozlemlenir. Kars1 tarafli ventrikiil genislemesi,
choroid plexus kokenli bir tiimoriin varligr i¢in radyolojik olarak giiclii bir kanittir.
Angiografi, 6zellikle ameliyat 6ncesi embolizasyon diistiniiliiyorsa faydali olabilir. Bu
tiimorlerin tedavisi oncelikle cerrahiye dayanir. Bu tiimorlerin rezeksiyonu oldukca
zor olup, kanama riski yiiksektir ve dolayisiyla perioperatif mortalite oran1 yaklasik
%10'dur. Hidrosefalinin yonetimi, ¢oklu nedenleri nedeniyle karmasiktir. Tiimoriin
tam rezeksiyonu tek bagina hidrosefaliyi tedavi etmek icin yetersiz kalabilir ¢linkii
prosediir siklikla subdural effiizyon/ hematom olusturur ve subdural-peritoneal shunt
gerektirir. Karsinomlarin tedavisi, cerrahiye ek olarak uzun siireli adjuvan
kemoterapiyi de igerir ve %50'lik progresyonsuz sagkalim oram1 saglar.

Radyoterapinin yeri tartismalidir, ancak tam rezeksiyon yapilamamis hastalarda
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sonucu iyilestirdigi ve daha biliyllk ¢ocuklarda daha 1iyi tolere edildigi

distiniilmektedir.
2.2.1.2.15 Meningiomlar

Meningiomlar, ¢ocuklarda yetiskinlere gore ¢ok daha nadir goriilen
tiimdrlerdir. 15 yasin altindaki ¢ocuklarda merkezi sinir sistemi tiimdrlerinin %5'ten
azin1 olustururlar. Herhangi bir yasta ortaya cikabilirler, ancak ergenlikte sik
gortliirler. En sik radyoterapiye bagli merkezi sinir sistemi tiimorleridirler. Pediatrik
meningiomlar, erigkin tipinden farkli olarak erkek baskinlig1 gosterirler,
intraventrikiiler bolgeler gibi atipik yerlerde ortaya ¢ikarlar, atipik ve malign (%30)
formlarin daha sik goriilmesi, daha sik niiks etmeleri ve nérofibromatozis tip 2 (NF2)
ile iligkili olmalar1 nedeniyle farklidirlar. Bu nedenle, 6zellikle orta hatta yerlesen
meningiomalarda, bu hastalarda sistematik olarak NF2 dislanmalidir. Tan1 sirasinda
en sik gorlilen belirtiler nobetlerdir (olgularin iigte biri), bas agris1 ve motor
problemlerdir, Ozellikle yiiriitken farkedilirler. Genellikle olgularin {igte ikisi
supratentoriyal, licte biri infratentoriyal, 10 olguda biri intraventrikiiler ve 10 olguda
biri spinaldir. MRI'da kontrastin yogun bir sekilde alinmasi ve bazen vazojenik
peritiimoral 6dem mevcuttur. Biyolojik olarak, pediatrik meningiomlarda NF2 geni
kayb1 siklikla tespit edilir. Altin standart tedavi tam rezeksiyondur, atipik olgularda
veya eksik rezeksiyon durumlarinda konformal radyasyon veya proton tedavisi
eklenir. Cocuklarin goriiniimii yetigkinlerle aynidir (> %90 progresyonsuz sagkalim),
ancak NF2 olan veya birden fazla meningiomu, nérinomlari veya spinal

ependimomlar1 olan hastalar i¢in daha kotiidiir.
2.3.2  Kolloid Kist

Kolloid kist (CC), patolojik olarak benign intrakraniyal bir kitledir. CC'nin
klinik seyri heniiz tam olarak anlasilamamistir. Baz1 bilinen tipik klinik oriintiiler ve
radyolojik bulgular olsa da, 6ngoriilemeyen norolojik belirtiler ve degisken radyolojik
bulgular mevcut olabilir. Cogu CC, sinsice davranig gosterir. Ancak, ani beyin
herniasyonu ile serebrospinal sivinin (CSF) ani tikanmasi nedeniyle ani 6liim vakalari
olan CC olgulan da vardir. Bunun temelinde, biiyiik boyutlu CC'ler i¢in belirti olmasa

bile, cerrahi rezeksiyon diisiiniilmelidir. Ancak, semptomsuz veya minimal semptomlu
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CC'nin cerrahi ¢ikartlmasinin gerekli olup olmadig: tartigmalidir. CC'nin dogal seyri
hala belirsiz olsa da, 162 CC'lik retrospektif bir ¢aligmaya dayanarak, semptomsuz
CC'nin diizenli goriintiileme ile izlenebilecegi bulunmustur. Semptomsuz veya
tesadiifen saptanan CC durumunda, profilaktik cerrahi de miimkiindiir. Ancak, cerrahi
sirasinda meydana gelebilecek komplikasyon riski goz oniinde bulundurulmalidir.
Ayrica, hekimler, belirtilen olgular da dahil olmak {izere, semptomsuz CC'nin zaman

icinde 6zel bir tedavi olmaksizin dogal olarak kiigiilebilecegini unutmamalidir.
2.3.3  Kranial Travmalar

Kranial travmalar, bas ve beyin dokusunun ¢esitli nedenlerle hasar gérmesine

yol agan yaralanmalardir. Kranial travmalarin etyolojisini su sekilde siralayabiliriz:

+ Fiziksel darbeler: Kaza sonucu diisme, araba kazalari, spor yaralanmalari ve
siddet olaylar1 gibi durumlar basin fiziksel olarak darbe almasina neden olarak
kranial travmaya yol agabilir.

+ Kiint travma: Basa ani ve siddetli bir darbe sonucu meydana gelen kranial
travma, beyin dokusunda zedelenme, sarsilma ve ciiriik gibi hasarlara yol
agabilir.

+ Delici travma: Keskin nesnelerin veya mermi gibi hizli hareket eden cisimlerin
kafatasim1 ve beyin dokusunu delmesi sonucu meydana gelen kranial
travmadir. Delici travmalar genellikle daha ciddi hasarlara ve
komplikasyonlara neden olur.

& Iyonlastiric1 radyasyon: Yiiksek dozda iyonlastirici radyasyonun (drnegin,
radyoterapi) maruz kalma, kranial travma ve beyin hasarina neden olabilir.
Uzun siireli maruziyet, beyin dokusunda iltihaplanma ve nekroz gibi ciddi

komplikasyonlara yol agabilir.

Kranial travmalarda cerrahi endikasyonlar, hastanin durumuna, travmanin
siddetine ve ortaya ¢ikan komplikasyonlara bagli olarak degisir. Kranial travmalarda
intrakranial yer kaplayacak biiylikliikte kanama olmas1 klinik olarak anlamli olup
cerrahi miidahale ac¢isindan O6nem tasimaktadir. Kranial travma sonrasi cerrahi

miidahaleye karar verirken, asagidaki endikasyonlar gz 6niinde bulundurulabilir:
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Epidural hematom: Kafatasi ve dura mater arasinda kan birikmesi olan epidural
hematomlar, genellikle orta meningeal arterin yirtilmasi sonucu olusur. Biiyiik
veya hizli biiyliyen hematomlar, beyin dokusuna baski yaparak ciddi nérolojik
hasara yol agabilir. Bu durumda acil cerrahi miidahale gerekebilir.
Subdural hematom: Dura mater ve araknoid zar arasinda kan birikmesi olan
subdural hematomlar, travma sonucu beyin yiizeyindeki venlerin yirtilmasiyla
olusur. Biiylik, semptomatik veya hizli biiyliyen subdural hematomlar, cerrahi
drenaj veya kaldirma gerektirebilir.
Travmatik beyin kanamasi: Beyin dokusu i¢inde kanama olan travmatik beyin
kanamasi durumlarinda, kanamanin biiyiikliigiine, yerlesimine ve hastanin
klinik durumuna bagli olarak cerrahi miidahale gerekebilir.
Kafatas1 kirigi: A¢ik veya baziler kafatasi kiriklari, beyin zarlarinin veya beyin
dokusunun hasar gérmesine yol acabilir. Bu tiir kiriklar enfeksiyon ve beyin-
beyin zar1 s1zintis1 riskini artirir ve cerrahi onarim gerektirebilir.
Beyin kontiizyonu: Ciddi beyin kontiizyonlar1 (beyin dokusunda morluk veya
hasar) ve 6dem (sisme), beyin basincinin artmasina ve norolojik hasara yol
acabilir. Durumun siddetine ve komplikasyonlara bagli olarak cerrahi
miidahale gerekebilir.
Yiiksek intrakraniyal basing: Travma sonrasit artan beyin basinci, beyin
dokusuna zarar verebilir ve yasami tehdit edici olabilir. Medikal tedaviye yanit
vermeyen yiikksek intrakraniyal basing durumlarinda, dekompresyon
kraniyektomi gibi cerrahi miidahaleler gerekebilir.
Beyin herniasyonu: Beyin dokusunun normal anatomik sinirlarin disina
cikmasi olan beyin herniasyonlari, yagsami tehdit edici olabilir ve acil cerrahi
miidahale gerektirebilir.

Laktat

Laktat Uretim Mekanizmasi

Laktat iiretimi, hiicrelerin enerji liretme siirecinde gerceklesir ve ozellikle

anaerobik metabolizma sirasinda artar.

+ Glikoliz: Laktat tiretiminin temel mekanizmasi glikoliz siirecidir. Glikoliz,

hiicrelerin enerji elde etmek i¢in glikozu pargaladigi bir dizi kimyasal
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reaksiyondur. Bu siire¢, oksijen varligina bagli olmayan bir enerji liretme
yoludur ve hiicre sitoplazmasinda gerceklesir.

+ Piriivat olusumu: Glikoliz sirasinda, her bir glikoz molekiilii iki molekiil
piriivata doniislir. Pirlivat, enerji iiretim siirecinde anaerobik veya aerobik
metabolizma yollarina yonlendirilebilir.

% Anaerobik metabolizma ve laktat olusumu: Oksijen eksikligi durumlarinda,
hiicreler aerobik metabolizma yerine anaerobik metabolizma yoluyla enerji
iiretmeye baslar. Bu durumda, piriivat, laktat dehidrogenaz (LDH) enzimi
araciligiyla laktata doniistiiriiliir. Laktat olusumu, NAD+ (nikotinamid adenin
diniikleotid) molekiillerinin yeniden olusturulmasina yardimci olur, boylece
glikoliz slirecinin devam etmesini saglar.

+ Laktatin enerji kaynagi olarak kullamilmasi: Laktat, hiicreler i¢in bir enerji
kaynagi olarak kullanilabilir. Laktat, Cori dongiisii adi verilen bir siiregle
karacigerde glikoza doniistiiriiliir. Bu doniigiim sayesinde, laktat enerji tiretim

siireclerine tekrar katilabilir.

Laktat iiretimi, egzersiz, travma, enfeksiyonlar, cerrahi ve diger metabolik stres
durumlarinda artabilir. Yiiksek laktat seviyeleri, hiicrelerin enerji ihtiyacini karsilamak
icin oksijensiz kosullarda ¢alistigina isaret eder. Bu durum, dokularda oksijen ve enerji

eksikligine yol acarak, hiicresel hasar ve disfonksiyona neden olabilir.
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Sekll 2.3: Laktat MetabOIiZm351 (Gladden LB. Lactate metabolism: A new paradigm for the third millennium. Journal of Physiology

2004;558:5 (10)}.

2.3.2 Intrakranial Cerrahilerde Laktat Seviyesinin Onemi

Intrakraniyal cerrahiler sirasinda ve sonrasinda laktat seviyeleri, beyin
metabolizmasi lizerinde 6nemli bir gosterge olarak kabul edilir. Laktat, enerji iiretimi
sirasinda hiicrelerde olusan bir metabolik iiriindiir ve genellikle oksijen eksikligi veya
anaerobik metabolizma durumlarinda artar. Laktat seviyelerinin beyin metabolizmasi

tizerindeki etkileri sunlardir:

+ Metabolik stresin belirlenmesi: Yiiksek laktat seviyeleri, beyin hiicrelerinde
enerji eksikligi ve metabolik stresin gdstergesi olabilir. Intrakraniyal cerrahi
sirasinda ve sonrasinda, bu durum beyin dokusunun yetersiz oksijenasyonu
veya perflizyonu nedeniyle ortaya ¢ikabilir.

+ Iskemi ve hipoksi belirtileri: Yiiksek laktat seviyeleri, beyin dokusunda iskemi
(kan akismin azalmasi) veya hipoksi (oksijen eksikligi) durumlarinin erken

belirtisi olabilir. Intrakraniyal cerrahi sirasinda ve sonrasinda erken iskemi
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veya hipoksi belirtilerini tespit etmek, uygun tedbirlerin alinmasina ve
komplikasyonlarin 6nlenmesine yardime1 olabilir.

+ Beyin enerji metabolizmasinin degerlendirilmesi: Laktat seviyeleri, beyin
enerji metabolizmasinin gdstergesi olarak kullanilabilir. Intrakraniyal cerrahi
sirasinda ve sonrasinda, laktat seviyelerinin izlenmesi, hiicresel enerji
tiretiminin ve kullaniminin degerlendirilmesine yardimci olabilir.

+ Noroproteksiyon ve tedavi stratejileri: Beyin dokusundaki yiiksek laktat
seviyeleri, oksijen ve enerji ihtiyacinin karsilanamadigina isaret eder ve bu
durum, ndroprotektif tedavi stratejilerinin uygulanmasi ve cerrahi siireclerin
optimizasyonu i¢in 6énemli bir rol oynar.

+ Cerrahi sonras1 komplikasyonlarin izlenmesi ve tedaviye yanit: intrakraniyal
cerrahi sonrasi laktat seviyelerinin diismesi, basarili cerrahi miidahale ve doku
iyilesmesine isaret edebilir. Yiiksek laktat seviyeleri devam ederse, bu durum,
komplikasyonlarin varligina dikkat ¢ekebilir ve tedavi stratejisinin gézden

gecirilmesini gerektirebilir.

Sonug olarak, intrakraniyal cerrahiler sirasinda ve sonrasinda laktat seviyelerinin
izlenmesi, beyin metabolizmasinin ve doku perflizyonunun degerlendirilmesi i¢in

Onemlidir.
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3. MATERYAL-METOD
3.1 Cahsma Dizaym

Bu ¢alisma, Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Calismalar
Etik Kurulundan 113 nolu karar ile izin alindiktan sonra gercgeklestirilmistir. Dicle
Universitesi Hastanesi ameliyathanesinde 01.11.2022- 01.04.2023 tarihleri arasinda
yapildi. Hastalarin sozlii ve yazili onayr alindiktan sonra, Dicle Universitesi
ameliyathanesinde 3 saati gecen kraniyotomi cerrahi girisimi planlanan ASA I-II-111

grubundan 18-75 yas aras1 50 eriskin hasta verileri toplandi.

Hari¢ tutma kriterleri sunlardir: beyin omurilik sivisi sant prosediirleri, derin
beyin stimiilasyonu, ayni1 hastaneye kabul sirasinda tekrar ameliyatlar ve potansiyel
olarak intraoperatif serum laktat artisina yatkin olabilecek komorbid durumlari olan
kisiler (Onceden var olan karaciger hastaligi, bobrek hastaligi, kas hastalig1 ve sepsisi
iceren komorbid durumlar. Ciddi anemisi olanlar antiviral ila¢ kullananlar) ¢alisma

dis1 birakildi.

Ameliyat 6ncesi hastanin cinsiyeti, yasi, tibbi ge¢cmisi (hipertansiyon, astim,
KOAH, diyabet, artmis BMI, periferik damar hastalifi, miyopati, bobrek veya
karaciger hastaligi) ilaglar kaydedilecektir. Peroperatif donemde standart bakimda
herhangi bir degisiklik yapilmadi. Tiim hastalara rutin anestezi monitdérizasyonu
yapildi. (EKG, KAH, invaziv arter monitérizasyonu, SpO2 ve EtCO2, santral vendz
kateterizasyon, idrar monitdrizasyonu). Intraoperatif sistolik ve diyastolik kan basinci,
viicut 1s1s1, kan kaybi, intravendz sivi alimi, idrar ¢ikist ve vazopressor kullanimi
kaydedildi. Anestezi indiiksiyonu; 10 L/dk %100 O2 ile iki dakika preoksijenizasyon
sonrasl, intravendz yoldan sirast ile 1 pg/kg fentanil, 2 mg/kg propofol ve kas
gevsemesi i¢in 0.6 mg/kg roklironyum uygulandi. Yaklasik 3 dakika sonra endotrakeal
entlibasyon yapilarak tidal volim 6-8 ml/kg, frekans 12-14/dk. olacak sekilde ve
voliim kontrollii modda ventilasyona baslandi. Idame propofol, remifentanil ve

rokuronyum inflizyonu ile saglandi.

Tiim hastalara %0.9 NaCl iv verildi. Laktat, arteriyel kan gazlar1 (ABG'ler),

hemoglobin konsantrasyonu, baslangicta ve ameliyat sirasinda ve ameliyat sonrasi 24
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saate kadar 2 saat araliklarla kan 6rnekleri alindi. Hasta pozisyonu, ameliyat siiresi,

kaydedildi.

Hastalarin solunumsal ve hemodinamik parametre takipleri, DATEX
OHMEDA S5 Helsinki, Finlandiya, ve Dragear primius Driger, Medizintechnik,

Germany anestezi cihazlari ile monitdrizasyon yapildi.

KAH, OAB, SpO: degerleri preoperatif donemde, entiibasyondan hemen sonra
ve takip eden zamanlarda kaydedildi. Hastaya yapilan tiim anestezik iglemler rutin

olarak uygulanan islemlerdir.

3.2 istatistiksel Analiz

Tiim kategoriler icin tanimlayici istatistikler, frekans ve diger 6zellikleri iceren
hasta verileri i¢in istatistiksel analiz yapildi. Stirekli veriler ortalama + standart sapma
olarak ifade edildi. Verilerin normal dagilima uygun olup olmadigini belirlemek i¢in
stirekli degiskenler Shapiro-Wilk ve Kolmogorov-Smirnov testleri ile analiz
edildi. Siirekli ve normal dagilim gosteren degiskenler Student T-testi kullanilarak
karsilastirildi. Veriler normal dagilmadiginda parametrik olmayan testler secildi.
Kategorik degiskenler ki-kare testi kullanilarak karsilastirildi. Duyarhilik ve 6zgiilliik
analizinde ROC analizi kullanildi. Verilerin korelasyonu pearson korelasyon testi ile
test edildi. Analizler SPSS Statistics for Windows, Version 24.0 (IBM Corp., Armonk,
NY, ABD) kullanilarak yapildi. Tiim p degerleri iki yonlii ve p < 0.05 istatistiksel

olarak anlaml: kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismamiza yas ortalamasi 43.06 +15.8 ve %58’1 (n=29) kadinlardan olusan
toplam 50 hasta dahil edildi (Sekil 4.1). Hastalarin ortalama kilosu 72.2 9.1 ve
ortalama VKI 24.7 +2 4 idi.

M Erkek

m Kadin

Sekil 4.1: Cinsiyet dagilimi

Hastalarin preoperatif anestezi risk durumuna gore; ASA 1 hastalarin %8’inde,

ASA 2 %74’tinde ve ASA 3 %18’inde saptandi (Sekil 4.2).
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HASA1
B ASA 2
MASA3

Sekil 4.2: Hastalarin ASA risk durumlari

Hastalarin %42’sinde (n=21) en az bir komorbid hastalik saptandi. En sik
saptanin komorbidite Hipertansiyon idi (Sekil 4.3).

B AC CA+DM

5% 5% 4% a% : H ASTIM

5% 04

so, m ASTIM+HT

/ 5‘? CUSHING+HT
2 ® GUATR

® GUATR+HT

mHT

m KAH

mSVO

B SVO+HT

Sekil 4.3: Komorbidite

Hastalarin %84’ (n=42) intrakranial kitle nedeniyle opere edilmistir (Sekil
4.4).
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Sekil 4.4: Operasyon nedenleri

Hastalarin yaklasik %85’inin intrakranial kitlelerden olusan ¢alismamizda,
ortalama cerrahi siiresi 305 dk, ortalama anestezi siiresi 334 dk olarak kaydedilmistir.
Verilen sivi miktar1 ortalamasit 756 ml olarak kaydedilirken 6 hastaya bir defa 5

hastaya ise 2 defa eritrosit (ES) siispansiyonu verildigi goriildii (Tablo 4.1).

Tablo 4.1: Intraoperatif 6zellikler

Intraop Ozellikler Ort(SS)
Anestezi siiresi 334(75)
Cerrrahi siiresi 305(74)
Ameliyatta verilen sivi 746(574)
Kan transfiizyonu n=11
1ES 6

2 ES 5

Calismaya dahil edilen hastalarin KAH, OAB, SpO: ve endTidal degerlerinin
(bazal degerleri, entiibasyon sirasinda, 10.dk, 30.dk.....480.dk) ortalama ve standart
deger puanlar Tablo 4.2 ve Sekil 4.5’te verilmistir.

Tablo 4.2: KAH, OAB, SpO: ve endTidal degerleri
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Bazal Entiibasyon 10.dk 20.dk 30.dk 60.dk 90.dk 120.dk 180.dk 240.dk 300.dk 360.dk 420.dk 480.dk
Ort 7814 78,68 75,10 7134  69.60 69,54 69,92 7100 7032 72,60 72,68 73,65 79,00 96,80
KAH
sS 14,106 14,469 14,739 14,239 12,824 13,183 13,242 14,633 13,081 14,356 14,341 16,532 19,561 15,928
ort 98,08 8820 85,76 80,30 78,70 79,06 77,20 75,08 73,76 77,02 79,02 76,55 77,23 77,00
OAB
SsS 15,398 14,980 14,830 12,374 12,536 11,242 11,079 10,866 10,121 10,665 7,408 8,488 9,311 16,593
ort 9592 9830 98,62 98,50 98,60 98,82 98,82 99,00 99,06 99,20 97,12 99,55 99,46 100,00
SpO2
gs 2193 1542 1227 1216 1,552 1480 1,711 1485 1,621 1471 14,020 ,999 1,198 0,000
Ort 32,24 32,62 31,20 30,68 30,02 2990 29,76 29,38 29,28 29,29 29,30 29,23 30,75
endTidal
- 2,046 2755 2,619 2,527 2,114 1,854 2255 2,137 2277 2205 1949 1,922 957
=—¢— KAH Ort OAB Ort Sp02 Ort endTidal Ort
120,00
100,00
80,00 4/
o e
N * —— ﬁ‘__—‘ > v
60,00
40,00
20,00
0,00
&S 9 85 9 5 o 5 o o8 o o8 o o
OIS S AN S G S S I S O
&

Sekil 4.5: KAH, OAB, SpO: ve endTidal degerleri grafiksel gosterimi

Hastalarin PO, PCO., PH, HCOs;, laktat, hct, hb, sodyum ve glukoz

degerlerinin (baslangig, 2.saat, 4.saat, 6.saat ve 8.saat) ortalama ve standart sapmalari

Tablo 4.3 ve Sekil 4.6’da verilmistir.

Tablo 4.3: PO2, PCO», PH, HCO3, laktat, het, hb, sodyum ve glukoz degerleri

Baslangic  2.saat 4.saat 6.saat 8.saat
pO» Ort 171,48 175,40 190,46 197,11 218,50
SS 38,328 34,371 37,922 30,525 14,457
pCO» Ort 35,48 32,92 32,94 34,47 29,25
SS 2,565 3,300 3,053 3,062 2,986
pH Ort 7,4308 7,4276 7,4142 7,3758 7,3925
SS ,04615 ,05025 ,04828 ,04476 ,00957
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HCOs3 Ort 23,778 22,932 22,168 21,079 20,800

SS 1,9548 1,9104 1,8073 1,8429 1,2754
Laktat Ort 1,576 1,668 1,666 2,258 2,400
SS , 7452 9576 ,8782 1,5767 1,5937
Hct Ort 37,42 35,644 35,56 35,289 33,00
SS 4,272 4,5161 4,324 4,0253 2,000
Hb Ort 12,260 11,670 11,686 11,468 10,725
SS 1,5297 1,5394 1,3448 1,5272 ,8770
Sodyum Ort 137,22 137,04 139,66 141,16 143,25
SS 3,086 3,653 3,243 3,686 8,342
Glukoz Ort 128,48 122,02 130,14 148,05 182,00
SS 44,444 46,454 43,323 38,190 81,588
——p02 == pCO2 pH HCO3 === Laktat
—@— Hct e H b Sodyum e G|ukoz
250,00
200,00
150,00
100,00
50,00
0,00 i * % * R
BASLANGIC 2.SAAT 4 SAAT 6.SAAT 8.SAAT

Sekil 4.6: PO», PCO., PH, HCOs, laktat, hct, hb, sodyum ve glukoz degerleri grafigi

Hastalarin postoperatif ilk saatlerde bakilan laktat degeri 2.2+1.3 ve
postoperatif 24.saatte laktat degeri 1.8 +1.2 saptandi. Postoperatif 0.h ve 24.h’da laktat,
glukoz ve glukoz/laktat orani Tablo 4.4’te gosterilmistir.

Tablo 4.4: Postoperatif 0.h ve 24.h’da laktat, glukoz ve glukoz/laktat orani
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Postop 0 Postop 24

Laktat Ort 2,244 1,758
SS 1,3034 1,1867
Glukoz Ort 151,14 147,16
SS 53,411 57,180
Glukoz/laktat Ort 84,1777 104,1513
SS 48,40561  50,85472

Postoperatif tiim hastalar entiibe ¢ikarilirken, postoperatif 24.saatte hastalarin
%96’s1 (n=48) ekstiibe edilmistir. Yogun bakimda 1 hasta 1 giin, 16 hasta 2 giin, 26
hasta 3 giin ve 7 hasta 4 giin kalmistir (Sekil 4.7).

10 . Survival Function
0,87
uw
& 0,67
e
=
@
=
D
E 0,4
0,24
0,0
I I T I T
a0 1,00 2,00 3,00 4,00
Giin

Sekil 4.7: Yogun bakimdan taburculugun Kaplan-Meier grafigi
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Tim hastalar ameliyathaneden entiibe ¢iktigindan postoperatif 0.saatte tiim
hastalarin GKS degeri 3 kabul edilmistir. Postoperatif 24.saatte hastalarin %92’sinin
(n=46) GKS degeri 15 bulundu (Sekil 4.8). Toplam mortalite %4 (n=2) saptandi.

B GKS 3
B GKSS5
mGKS7
GKS 11
B GKS 15

Sekil 4.8: Postoperatif 24.saatte hastalarin GKS degerleri

Cerrahi siireyle intraoperatif laktat seviyelerinin bagslangic, 2.saat, 4.saat ve
6.sattleri arasinda herhangi bir korelasyon saptanmazken 8.saat laktat arasinda pozitif
yonde korelasyon saptandi. Ancak 8 saat ve iistii devam eden hasta sayis1 az
oldugundan dolay1 r korelasyon katsayisi hesaplanamadi (Tablo 4.5). Ameliyat
stiresiyle iliskili laktat seviyeleri siire ilerledik¢e bir dnceki laktat seviyesiyle varolan
pozitif korelasyon daha da giiglenmektedir (p<<0.001 her biri i¢in) (Sekil 4.9). Buna

gore en gliclii korelasyon dordiincii ve altinci saat laktat degeri arasindadir.

Tablo 4.5: Cerrahi siire ve laktat seviyelerinin iligkisi

Cerrabhi siiresi 1 2 3 4
Laktat baglangic (1) r ,060
p ,678
laktat2 (2) r 038 71
p ,794 ,000
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laktat4 (3) r 086 , 760,818
p ,553 ,000 ,000
laktat6 (4) o112 ,6387 633" ,930™
p ,648 ,003 ,004 ,000
laktat8 (5) r 217 470 ,597 ,825
p 0,000 ,783 ,530 ,403 ,175
R Cubic =0 574
5.0
4 0
3,04
B
-
=
2,0
1,0
/"JJ/‘
07
.EJ 2,'0 41,0 G!I:I

laktaté

Sekil 4.9: Intraoperatif dordiincii saat ve altinci saat korelasyon grafigi (r=0.930)

Hastalarin ameliyat baslangicindaki ortalama laktat degeri 1.576 saptanmis

olup siire ilerledikce bu seviyelerin yiikseldigini gérmekteyiz (Tablo 4.6).

Tablo 4.6: Baslangig, 2.saat, 4.saat, 6.saat ve 8.saat laktat degerleri

Baslangi¢ 2.saat 4.saat 6.saat 8.saat
Laktat Ort 1,576 1,668 1,666 2,258 2,400
SS , 7452 ,9576 ,8782 1,5767 1,5937
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BMI ile higcbir laktat seviyesi arasinda herhangi bir korelasyon saptanmadi

(p>0.05 her bir kriter i¢in) (Tablo 4.7).

Tablo 4.7: BMI ve Laktat arasindaki korelasyon

laktat laktat  laktat
BMI baslangic laktat2 laktat4 laktat6 laktat§ postop0 postop 24
r 1 ,000 -,120 -,002 ,208 ,552 ,041 -,001
p ,999 407 ,989 ,392 ,448 775 ,992

Anestezi siiresi, morbiditesi olan grupta (n=33) ortalama 349.09 dakika ve
standart sapma 73.80 dakika iken, morbiditesi olmayan grupta (n=17) ortalama 307.06
dakika ve standart sapma 69.98 dakika idi. iki grup arasindaki fark, p-degeri 0.046
olarak hesaplandi. Cerrahi siireler de benzer sekilde, morbiditesi olan grupta ortalama
320.00 dakika ve standart sapma 72.59 dakika iken, morbiditesi olmayan grupta
ortalama 277.06 dakika ve standart sapma 69.98 dakika idi. iki grup arasindaki fark,
p-degeri 0.041 olarak hesaplandi. Yas, kilo ve BMI (viicut kitle indeksi) acisindan iki
grup arasinda anlamli bir fark bulunmadi. Yas icin p-degeri 0.943, kilo i¢in p-degeri
0.264 ve BMI i¢in p-degeri 0.534 olarak hesaplandi. Hastanin laktat degerleri, ASA
skorlar1, ek hastalik bulgusu vb 6zellikler agisindan gruplar arasinda anlamli fark

saptanmadi (Tablo 4.8).
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Tablo 4.8: Morbidite iliskili faktorleri

Morbidite var Morbidite yok
(n=33) (n=17)
Ort SS Ort SS p-degeri

L o 349,1 73,8 307,1 70,0 0.046
CerBBisiiresi 320,0 72,6 277,1 70,0 0.041
Yas 43,0 16,4 43,1 15,4 0.943
Kilo 73,3 8,4 70,0 10,3 0.264
BMI 25,0 2,4 244 2,6 0.534
Cinsiyet (M/F) 16,0 17,0 5,0 12,0 0.196
Ek hastalik (var/yok) 13,0 20,0 8,0 9,0 0.603
ASA

ASA 1 3,0 1,0

ASA 2 24,0 13,0 0.920
ASA 3 6,0 3,0

ES (var/yok) 8,0 25,0 3,0 14,0 0.728
Laktat baslangi¢ 1,5 0,7 1,6 0,9 1.000
Laktat 2.saat 1,7 1,0 1,5 0,9 0.460
Laktat 4.saat 1.8 1,0 1,5 0,7 0.466
Laktat 6.saat 24 1,7 1,6 0.8 0,433
Laktat 8.saat 2,2 1,9 2,9 0,655
Laktat postop 0.saat 2,3 14 2,1 L1 0,587
Laktat postop 24.saat 1.8 1,0 1,6 1,5 0,094
Glukoz/Laktat 0.saat 88,8 573 151 218 0,943
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Glukoz/Laktat 24.saat 104,4 53,9 103,7 45,8 0,806
GKS 24.saat 14,3 2,3 14,3 2,9 0.744

Anestezi siiresi ile morbidite arasindaki iliski ROC analizi ile incelendiginde
cut-off degeri 330 oldugunda sensitivite %49, spesificite %83 saptanmistir. Bu cut-off
degerinde AUC (egri altinda kalan alan) %67 (95%CI: 0.503-0.827) saptanmuistir
(Sekil 4.10).

ROC Curve
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Diagonal segments are produced by ties.

Sekil 4.10: ROC analizi

Mortalite analizi hasta sayimiz az oldugu ve sadece iki hasta mortal seyrettigi
icin yapilamamistir. Ancak mortal seyreden bu iki hastamizdan birinin en uzun
ameliyat siiresine sahip oldugu goriilmektedir. Bu hastalardan biri anevrizma digeri
ise intrakranial kitle nedeniyle opere edilmisti. Her iki hastaya da intraoperatif
donemde eritrosit siispansiyonu verilmistir (birine iki iinite digerine 1 iinite). Ikisinin
de laktat degeri 4 in iistiinde olup biri 7.2’idi. Bu hastalardan biri postoperatif 3.glinde
digeri ise 2.gilinde hayatin1 kaybetmisti.
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5. TARTISMA

Bu caligmada, ii¢ saaten daha uzun siiren kraniotomi yapilan hastalarda laktat
yiiksekligi ile kranial cerrahi arasindaki iliskiyi degerlendirmeyi amagladik. Laktat
yiiksekligi, genellikle hipoksik durumlar, siddetli enfeksiyonlar ve sok gibi klinik
durumlarla iligkilendirilir. Kranial cerrahi, beyin ve omurilik gibi sinir sistemi
yapilarini igeren cerrahi prosediirlerdir. Bu prosediirler sirasinda, hasta ve cerrahi ekibi
icin komplikasyonlar ve riskler s6z konusu olabilir. Bu tartisma boliimiinde, elde

ettigimiz bulgulari, mevcut literatiire baglaminda degerlendirecegiz.

Oncelikle, laktat yiiksekligi ve kranial cerrahi arasindaki iliskiyi degerlendiren
mevcut ¢aligmalarin bir kisminin kisith orneklem biiytikliigi ve prospektif veri
eksikligi nedeniyle 6nemli sinirlamalar1 oldugunu belirtmekte yarar var. Bu nedenle,

elde edilen sonuglar1 genellestirmek zor olabilir.

Laktat yiiksekligi, dokularin oksijen eksikligi durumunda anaerobik
metabolizma sonucu olusan bir iiriindiir. Kranial cerrahi sirasinda beyin dokusuna
uygun oksijen saglanamamasi, lokal hipoksiye ve laktat yiiksekligine yol agabilir.
Ayrica, ameliyat sirasinda kullanilan anestezik ajanlar ve vazokonstriktor ilaglar da

laktat diizeylerinde degisikliklere neden olabilir (25,26).

Laktat yiiksekliginin kranial cerrahi sonrasi komplikasyonlar ve morbidite ile
iliskili oldugunu gosteren calismalar bulunmaktadir. Ozellikle, laktat diizeylerindeki
yiikselme, postoperatif donemde norolojik komplikasyonlar, enfeksiyonlar ve uzun
siireli hastane yatiglar1 gibi olumsuz sonuglarla iligskilendirilmistir. Bu baglamda, laktat
yiiksekligi, kranial cerrahi sirasinda ve sonrasinda olusabilecek komplikasyonlari
ongoren 6nemli bir belirteg olarak kabul edilebilir. Ameliyat 6ncesi ve sirasinda laktat

diizeylerinin izlenmesi, risk altindaki hastalarin erken taninmasi ve uygun tedavi
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stratejilerinin  belirlenmesi acisindan kritik 6neme sahiptir Ote yandan, laktat
yiiksekliginin kendi basma kranial cerrahi komplikasyonlarinin nedeni oldugunu
sOylemek zordur. Laktat yiiksekligi, cesitli faktorlerin bir kombinasyonu nedeniyle

ortaya ¢ikmaktadir (26,27).

Romano ve arkadaglarinin (2019) calismasinda, toplam 81 hastanin %56's1
erkeklerden olusurken yas ortalamasi 50.6 idi (16). Bizim calismamizda ise yas
ortalamasi 43.06 ve %58'1 (n=29) kadinlardan olusan toplam 50 hasta dahil edildi. Bu
farkliliklar, her iki ¢aligmanin katilimcilarinin yas ve cinsiyet dagilimi agisindan
kismen farkli olmasindan kaynaklanmaktadir. Bu durum, sonuglarimizin &nceki
arastirmalara gore daha geng¢ ve kadin agirlikli bir hasta grubuna yonelik oldugunu
diistindiirmektedir. Brallier ve arkadaslar1 (2017) tarafindan yapilan ¢alismada ise, 436
hastadan olusan daha genis bir hasta grubu incelenmistir (5). Bu ¢aligma, hastalarin
sayist agisindan bizim ¢alismamizdan ve diger iki calismadan daha biiyiik 6rneklem
icermektedir. Bu durum, Brailer ve arkadaslarinin ¢alismasinin sonuglarinin daha
genis bir hasta grubuna genellestirilebilir oldugunu diisiindiirmektedir. Rashid ve
arkadaslar1 (2021) ¢alismasinda ise, toplamda 81 hasta dahil edilmis ve hastalarin
%357's1 kadinlardan olusmustur (27). Ayrica, hastalarin biiylik bir cogunlugu (%64) 30-
70 yas araliginda idi. Bu ¢alisma, yas ve cinsiyet dagilimi agisindan bizim ¢alismamiza
daha yakindir. Bu benzerlik, her iki caligmanin sonuclarinin karsilastirilabilir
oldugunu ve belki de daha giiclii bir sekilde desteklendigini diisiindiirmektedir. Sonug
olarak, bu tartisma bdliimiinde incelenen ¢aligmalar arasinda yas ve cinsiyet dagilimi
acisindan bazi farkliliklar ve benzerlikler bulunmaktadir. Bu farkliliklar ve
benzerlikler, ¢alismalarin sonuglarinin genellestirilebilirligi ve karsilastirilabilirligi

uzerinde etkili olabilir.

Romano ve arkadaglarinin ¢alismasinda, hastalarin %25'1 ASA 1 ve 2, %61'i
ASA 3 ve %5'1 ASA 4 olarak belirlenmistir (16). Brallier ve arkadaslarinin
caligmasinda ise, hastalarin %38'1 ASA 1 ve 2, %53'i ASA 3 ve %10'u ASA 4 olarak
gorilmistiir (5). Bizim calismamizda ise, hastalarin preoperatif anestezi risk
durumlarina gore; ASA 1, hastalarin %8'inde; ASA 2, %74'tinde ve ASA 3, %18'inde

tespit edildi. Bu farkliliklar, her ii¢ ¢alismadaki hastalarin anestezi risk durumlarinin
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farkli dagilimlara sahip oldugunu gostermektedir. Romano ve arkadaglarinin
caligmasi, daha yiliksek anestezi riski olan hastalarin daha biiyiik bir oranin1 igerirken,
bizim ¢alismamiz daha diisiik anestezi riski olan hastalarin daha biiyiik bir oranini
icermektedir. Brailler ve arkadaslarinin ¢alismasi ise, anestezi risk durumlarina gore
hastalarin daha dengeli bir dagilimini sunmaktadir. Bu anestezi risk durumlarindaki
farkliliklar,  calismalarin  sonuglarin1  etkileyebilir ve  her ¢alismanin
genellestirilebilirligine katkida bulunabilir. Daha diisiik anestezi riski olan hastalarin
daha yiiksek oranda yer aldig1 ¢alismalar, bu popiilasyon i¢in daha genel gecerli
sonuclar sunabilir. Ote yandan, daha yiiksek anestezi riski olan hastalar1 iceren
caligsmalar, bu hastalarin cerrahi sonuglarini daha dogru bir sekilde yansitabilir
(4,26,28). Bu nedenle, anestezi risk durumlarina gore caligmalarin sonuglarini

degerlendirirken dikkatli olmak 6nemlidir.

Bu ¢alismada, hastalarin yogun bakimda ¢ikis giinleri 3 ve iistii olan hastalar
morbidite pozitif olarak kabul edilmistir. Buna gore, anestezi siiresi, morbiditesi olan
grupta (n=33) ortalama 349.09 dakika ve standart sapma 73.80 dakika iken,
morbiditesi olmayan grupta (n=17) ortalama 307.06 dakika ve standart sapma 69.98
dakika idi. Iki grup arasindaki fark, p-degeri 0.046 olarak hesaplandi. Cerrahi siireler
de benzer sekilde, morbiditesi olan grupta ortalama 320.00 dakika ve standart sapma
72.59 dakika iken, morbiditesi olmayan grupta ortalama 277.06 dakika ve standart
sapma 69.98 dakika idi. Iki grup arasindaki fark, p-degeri 0.041 olarak hesaplandi.
Yas, kilo ve BMI (viicut kitle indeksi) agisindan iki grup arasinda anlamli bir fark
bulunmadi. Yas icin p-degeri 0.943, kilo i¢in p-degeri 0.264 ve BMI i¢in p-degeri
0.534 olarak hesaplandi. Hastanin laktat degerleri, ASA skorlari, ek hastalik bulgusu
vb oOzellikler acisindan gruplar arasinda anlamli fark saptanmadi. Smalen ve
arkadaslarinin calismasinda, hiperlaktatemi (>2.0 mmol/L) hastalarin %50'den
fazlasinda goriilmis, ancak yalnizca %7.7'sinde asidoz tespit edilmistir. Brallier ve
arkadaslarinin ¢alismasinda, intraoperatif serum laktat diizeyinin artiginin kraniyotomi
hastalarinda yeni norolojik eksiklik ve daha uzun hastanede kalis siiresi ile iligkili
oldugu bulunmustur, ancak bobrek yetmezligi veya miyokard enfarktiisii ile iligkili
olmadig1 gozlenmistir (5). Bu bulgular, intraoperatif serum laktat diizeylerinin
artisinin, cerrahi sonrasi norolojik fonksiyonlar ve hastanede kalis siiresi iizerinde

onemli bir etkisi olabilecegini gostermektedir. Bununla birlikte, bobrek yetmezligi
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veya miyokard enfarktiisii gibi diger morbidite ve mortalite belirtecleri ile iligkili
olmadigi goriilmektedir. Bu durum, kraniyotomi sirasinda laktat diizeylerinin artiginin,
hasta sonuglar1 tizerindeki etkisinin belirli yonlerle sinirli olduguna isaret etmektedir.
Bir ¢ocuk c¢alismasinda, kraniyotomilerin yaklasik dortte ticli (74%, %95 CI 69-80)
kraniyotomi sonrasi ilk 24 saat i¢erisinde en az bir hiperlaktatemi degeri ile karakterize
edilmistir (29). Bu c¢alisma, ¢ocuk hastalarin kraniyotomi sonrasi hiperlaktatemi
gelisme riskini  gostermektedir. Bizim c¢alismamizda ise, postoperatif laktat
yiiksekliginin morbidite ile istatistiksel olarak anlamli bir iligkisi gosterilememistir,
ancak morbidite grubunda daha yiiksek laktat seviyeleri gézlenmistir. Sonug olarak,
mevcut literatiirde yapilan ¢aligmalar, kraniyotomi hastalarinda intraoperatif serum
laktat diizeylerinin artisinin 6nemli bir belirleyici olabilecegini gdstermektedir.
Bununla birlikte, laktat diizeylerinin artisinin spesifik hasta sonuglar1 tizerindeki etkisi
degiskenlik gosterebilir ve bazi durumlarda belirli morbidite ve mortalite belirtecleri
ile iligkili olmayabilir. Bu nedenle, kraniyotomi hastalarinda serum laktat diizeylerinin
degerlendirilmesi, cerrahi sonuglarin tahmininde ve yonetiminde 6nemli bir arag

olarak kabul edilebilir, ancak diger faktorlerin de dikkate alinmasi gerekmektedir.

Bralliar ve arkadaslarinin ¢alismasinda, anestezi siiresinin artmasi ile laktat
seviyelerinin yiikseldigi ve bu durumun yogun bakimda daha uzun siire kalma ile
iligkili oldugu belirtilmistir (5). Cata ve arkadaglarinin retrospektif bir ¢alisma
yiiriiterek, serum laktat seviyelerinin glioblastoma hastalarinin sagkalimini tahmin
etmek i¢in bir biyobelirteg olarak kullanilip kullanilamayacagini degerlendirdiler (30).
Yapilan analizler sonucunda, intraoperatif laktat seviyelerinin sagkalim
degisiklikleriyle bagimsiz olarak iligkili olmadigi sonucuna varmiglardir. Bu nedenle,
serum laktat konsantrasyonlarmin glioblastoma ameliyat1 sonras1 sagkalimi tahmin
etmek i¢in bir biyobelirte¢ olarak kullanilamayacagi sonucuna ulagsmislardir. Rashid
ve arkadaglarinin ¢aligmasinda ise, ameliyat siiresinin uzunlugu ile laktat seviyelerinin
arttigr gozlemlenmistir. Kendi ¢alismamizda anestezi siiresi ile morbidite arasindaki
iliski ROC analizi ile incelendiginde, cut-off degeri 330 oldugunda sensitivite %49 ve
spesifikite %83 saptanmistir. Bu cut-off degerinde AUC (egri altinda kalan alan) %67
(95% CI: 0.503-0.827) olarak bulunmustur. Ayrica, calismanizda laktat seviyelerinin
bir onceki laktat seviyesiyle korele oldugu goriilmektedir. Sonu¢ olarak, mevcut

literatiir ve kendi caligmanizin sonuglarina gore, anestezi siiresi ve laktat seviyeleri
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arasinda bir iliski oldugu, fakat serum laktat seviyelerinin kraniotomi sonrasi
sagkalimi tahmin etmek i¢in kullanilabilecek bir biyobelirte¢ olmadig1 goriilmektedir.
Bu iligkinin daha iyi anlasilmasi i¢in gelecekteki calismalarda daha biiyiik 6rneklem

gruplar1 ve farkl hastalik durumlariyla yapilan analizlerin incelenmesi faydali olabilir.

Brallier ve arkadaglarinin c¢aligmasinda toplam mortalite oran1 %1 olarak
bulunmustur (5). Smalen ve arkadaslar1 ise kendi calismalarinda erken donem
mortaliteyl belirtmemislerdir; ancak 6 aylik mortalite insidansim1 %16 olarak
saptamislardir (31). Bizim ¢alismanizda mortalite analizi, hasta sayisinin az olmasi ve
sadece iki hastanin mortal seyretmesi nedeniyle yapilamamistir. Ancak, mortal
seyreden bu iki hastamizdan (%4) birinin en uzun ameliyat siiresine sahip oldugu
gorilmektedir (480 dakika, digeri 420 dakika). Bu hastalarin biri anevrizma, digeri ise
intrakranial kitle nedeniyle opere edilmistir. Her iki hastaya da intraoperatif donemde
eritrosit slispansiyonu verilmis olup (birine iki iinite, digerine bir {inite), ikisinin de
laktat degeri 4'lin iistiinde bulunmustur; birinin degeri 7.2 olarak ol¢iilmiistiir. Bu
hastalardan biri postoperatif 3. giinde, digeri ise 2. glinde hayatin1 kaybetmistir. Bu
verilere dayanarak, calismanizda erken donem mortalite orani diisiik olsa da, mortalite
seyreden hastalarin ameliyat siireleri ve laktat degerlerinin yiiksek oldugu
gozlemlenmistir. Bu, ameliyat siiresi ve laktat degerleri ile mortalite arasinda bir iligki
olabilecegine isaret etmektedir. Ancak, hasta sayisinin az olmasi nedeniyle bu iliskiyi
kesin olarak dogrulamak zor olabilir. Daha biiyiik 6rneklem gruplar1 ve farkli hastalik
durumlarinda yapilan ¢alismalarin analiz edilmesi, bu iliskinin daha iyi anlasilmasi

icin faydali olacaktir.
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6. SONUCLAR VE ONERILER

1.

Calismamiza yas ortalamasi 43.06 £15.8 ve %581 (n=29) kadinlardan olusan
toplam 50 hasta dahil edildi. Hastalarin ortalama kilosu 72.2 £9.1 ve ortalama
VKI 24.7 £2 4 idi.

Hastalarin preoperatif anestezi risk durumuna gore; ASA 1 hastalarin %8’inde,
ASA 2 %74’linde ve ASA 3 %18’inde saptandi.

Hastalarin %42’sinde (n=21) en az bir komorbid hastalik saptandi. En sik
saptanin komorbidite Hipertansiyon idi.

Hastalarin  %84°ii (n=42) intrakranial kitle nedeniyle opere edilmistir.
Hastalarin yaklasik %85’inin intrakranial kitlelerden olusan ¢alismamizda,
ortalama cerrahi siiresi 305 dk, ortalama anestezi siiresi 334 dk olarak
kaydedilmistir. Verilen sivi miktar1 ortalamasi 756 ml olarak kaydedilirken 6
hastaya bir defa 5 hastaya ise 2 defa eritrosit (ES) siispansiyonu verildigi
goriildii

Hastalarin postoperatif ilk saatlerde bakilan laktat degeri 2.2+1.3 ve
postoperatif 24.saatte laktat degeri 1.8 £1.2 saptandi.

Postoperatif tiim hastalar entiibe ¢ikarilirken, postoperatif 24.saatte hastalarin
%96’s1 (n=48) ekstiibe edilmistir. Yogun bakimda 1 hasta 1 giin, 16 hasta 2
giin, 26 hasta 3 gilin ve 7 hasta 4 giin kalmistir.

Tim hastalar ameliyathaneden entiibe ¢iktigindan postoperatif 0.saatte tiim
hastalarin GKS degeri 3 kabul edilmistir. Postoperatif 24.saatte hastalarin
%92’sinin (n=46) GKS degeri 15 bulundu.

Toplam mortalite %4 (n=2) saptand.

Cerrahi siireyle intraoperatif laktat seviyelerinin baslangi¢, 2.saat, 4.saat ve
6.sattleri arasinda herhangi bir korelasyon saptanmazken 8.saat laktat arasinda
pozitif yonde korelasyon saptandi. Ancak 8 saat ve {istii devam eden hasta

sayist az oldugundan dolay1 r korelasyon katsayist hesaplanamadi. Ameliyat
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stiresiyle iliskili laktat seviyeleri siire ilerledik¢e bir dnceki laktat seviyesiyle
varolan pozitif korelasyon daha da giliglenmektedir (p<0.001 her biri i¢in).
Buna gore en giiclii korelasyon dordiincii ve altincit saat laktat degeri
arasindadir.

10. Hastalarin ameliyat baslangicindaki ortalama laktat degeri 1.576 saptanmis
olup siire ilerledikg¢e bu seviyelerin yiikseldigini gérmekteyiz.

11. BMI ile hi¢bir laktat seviyesi arasinda herhangi bir korelasyon saptanmadi.

12. Anestezi siiresi, morbiditesi olan grupta (n=33) ortalama 349.09 dakika ve
standart sapma 73.80 dakika iken, morbiditesi olmayan grupta (n=17) ortalama
307.06 dakika ve standart sapma 69.98 dakika idi (P=0.046).

13. Cerrahi siireler de benzer sekilde, morbiditesi olan grupta ortalama 320.00
dakika ve standart sapma 72.59 dakika iken, morbiditesi olmayan grupta
ortalama 277.06 dakika ve standart sapma 69.98 dakika idi (P=0.041).

14. Yas, kilo ve BMI (viicut kitle indeksi) agisindan iki grup arasinda anlamli bir
fark bulunmadi. Yas i¢in p-degeri 0.943, kilo i¢in p-degeri 0.264 ve BMI i¢in
p-degeri 0.534 olarak hesaplandi. Hastanin laktat degerleri, ASA skorlari, ek
hastalik bulgusu vb Ozellikler agisindan gruplar arasinda anlamli fark
saptanmadi.

15. Anestezi siiresi ile morbidite arasindaki iligki ROC analizi ile incelendiginde
cut-off degeri 330 oldugunda sensitivite %49, spesifisite %83 saptanmistir. Bu
cut-off degerinde AUC (egri altinda kalan alan) %67 (95%CI: 0.503-0.827)
saptanmistir.

16. Mortalite analizi hasta sayimiz az oldugu ve sadece iki hasta mortal seyrettigi
i¢cin yapilamamistir. Ancak mortal seyreden bu iki hastamizdan birinin en uzun
ameliyat siiresine sahip oldugu goriilmektedir. Bu hastalardan biri anevrizma
digeri ise intrakranial kitle nedeniyle opere edilmisti. Her iki hastaya da
intraoperatif donemde eritrosit slispansiyonu verilmistir (birine iki {nite
digerine 1 iinite). ikisinin de laktat degeri 4’iin iistiinde olup biri 7.2’idi. Bu

hastalardan biri postoperatif 3.giinde digeri ise 2.glinde hayatini kaybetmisti.

Sonug olarak, mevcut literatiir ve calismanizin bulgularia gore, ameliyat sliresinin
artmast hem intraoperatif hem de postoperatif laktat seviyelerinde yiikselme ile

iliskilidir. Bu yiikselen laktat seviyeleri, morbidite ve mortalite artisina yol agabilir.
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Bununla birlikte, bu iligskiyi daha kesin olarak dogrulamak i¢in daha biiyiik 6rneklem
gruplart ve farkli hastalik durumlarinda yapilan ¢alismalarin analiz edilmesi
gerekmektedir. Ayrica, laktat seviyelerinin sadece ameliyat siiresiyle iliskili
olmayabilecegi ve diger faktorlerin de etkili olabilecegi unutulmamalidir. Bu nedenle,
hastalarin morbidite ve mortalite risklerini azaltmak i¢in ameliyat siiresi, laktat

seviyeleri ve diger olas1 faktdrlerin géz onilinde bulundurulmasi 6nemlidir.
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