EN SON NE OKUDULAR

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi
Acil Tip Anabilim Dali, izmir

iletisim (Correspondence)

Dr. Pinar UNVERIR

Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi,

Acil Tip Anabilim Dal,

35340 Balgova, izmir, Tiirkiye

Tel: +90 - 232 - 412 27 05

Faks (Fax): +90 - 232 - 412 27 00
e-posta (e-mail): pinar.unverir@deu.edu.tr

146

Kafa Travmal Eriskinlerde Kortikosteroid Tedavisinin
Etkinligi: MRC CRASH Calismasi Sonuclari
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Pinar UNVERIR

Major kafa travmali hastalarin bakimu acil servis hekimleri i¢in 6nem arz eder. Bu hastalarmn hizli
ve etkin degerlendirilmemesi durumunda mortalite ve morbidite riski yiiksektir. Kafa travmal has-
talara kanita dayali olmayan, daha ¢ok giinliik pratikte kazanilmig bir aligkanlik olan steroid uygu-
lamas1 hem alanda hem de acil servislerde yaygin olarak devam etmektedir. Kafa travmali hasta-
larda steroid kullaniminin yarart hakkinda net bir sonuca ulasmamizi saglayan ve Lancet dergisin-
de 2005 yilinda yayinlanan ‘Kafa travmali erigkin hastalarda randomize plasebo kontrollii intrave-

noz kortikosteroid kullanimi” baghkli makaleyi sizlerle paylagmak istiyorum."

Bilindigi iizere her yil diinyada yaklagik 3 milyon insan travmadan dolay1 6lmektedir. Ayrica her
yil diinyanin ¢esitli yerlerinde milyonlarca kafa travmali hastaya tedavi uygulanmaktadir. Korti-
kosteroidler basta Ingiltere, Avrupa, Amerika Birlesik Devletleri (ABD) ve cesitli Asya iilkeleri
olmak iizere bir¢ok iilkede 30 yil1 agkin siireden beri kafa travmasi olan hastalarin yonetiminde
kullanilmaktadir. Bu konu ile ilgili bir¢ok caligsma ortaya konmustur. Ancak daha 6nceden yapi-
lan ¢alismalarin az sayida hasta ile sinirli oldugu goriilmektedir. Bu ¢alismalardan biri olan 1997
yilinda yapilmis Alderson ve ark.nin ¢alismasinda kafa travmasinda kortikosteroid tedavi verilen
grupta oliim riski kontrol grubuna goére %1-2 oraninda daha diisiiktiir. Kortikosteroidlerin travma
hastalar1 icinde 6zellikle akut spinal kord yaralanmasi olan hastalarda kullanildig: bilinmektedir.
NASCIS-2 calismasi; akut spinal kord yaralanmasi olan ve ilk 8 saat icinde bagvuran olgulara 24
saat boyunca metilprednisolon verilmesinin plaseboya gore motor, dokunma ve duyu fonksiyon-
larinda daha fazla iyilesme sagladigini ortaya koyan bir ¢caligmadir. NASCIS-3 caligmasi ise; has-
talara 24 saatlik tedaviye gore 48 saatlik tedavi verilmesinin daha fazla norolojik iyilesme sagla-
digim gosteren diger bir caligmadir. Kortikosteroidler akut spinal kord yaralanmasi olan hastala-
rin yani sira kafa travmali hastalarda da oldukga sik oranda kullanilmaktadir. ABD’nde travma
merkezlerinde kafa travmas: olan hastalara %64 oraninda kortikosteroid yapildig1 bilinmektedir.
Yillar boyu siiren bu pratik uygulamanin bilinmeyen dogrulugu, NASCIS ¢aligmalarinin sonug-
lar1 ve kortikosteroidlerin etkinligi ile ilgili daha kapsamli bir calismanin ortaya konmasi ilgi
uyandirmis ve 2004 yilinda CRASH c¢alismasininn temelleri atilmigtir. Caligsmanin sonucunda kii-
¢lik bir yararin bulunmasinin bile binlerce 6liim veya sakatligin 6nlenmesi agisindan énemli ola-
cag1 diistintilmiistiir.

Calismanin Ozellikleri

CRASH Caligmasi (Corticosteroid Randomisation After Significant Head Injury) genis, ¢ok mer-
kezli ve randomize plasebo kontrollii olarak planlanmustir. Toplam 49 iilkedeki 239 hastanenin ka-
tilimi ile yapilmistir ve merkezi Londra’dir. Calismanin amaci, kafa travmali hastalarda erken do-
nemde (ilk 8 saat) verilen, 48 saatlik metilprednisolon uygulamasinin 6liim ve sakat kalim riski
tizerine etkilerini aragtirmaktir.

Bu calismaya Glasgow Koma Skoru (GKS) 14 ve altinda olan, 16 yas iistii, ilk 8 saat i¢inde hasta-
neye bagvuran hastalar dahil edilmistir. Kortikosteroid endikasyonu olan hastalara steroid verilmesi
ve randomizasyon yapilmamasi Onerilmistir. Benzer olarak kortikosteroidin kontrendike oldugu
hastalara ise steroidin verilmemesi ve yine randomizasyonun da yapilmamasi 6nerilmistir. Diger
hastalara ise steroid ya da plasebo tedavi i¢in telefon ile randomizasyon yapilmasi saglanmistir.

Hastalar kafa travmalarinin siddetine gore; GKS’si 3-8 olan hastalar ‘Agir derece kafa travmast’
GKS’si 9-12 olanlar ‘Orta derece kafa travmasi’ ve GKS’si 13-14 olanlar ‘Hafif derece kafa travma-
st’ olarak {i¢ gruba ayrilmistir. Hasta bilgileri olarak; iilke, cinsiyet, yas (16-24, 25-34, 35-54, 54 ve
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listii), yaralanmadan sonraki gegen zaman (<1 saat, >1- <3 sa-
at, >3- <8 saat), GKS’si (agir 3-8, orta 9-12, hafif 13-14), pu-
pillerin 1518a cevabi, hastalarin yogun bakim iinitesinde kalig
siireleri, komplikasyonlar1 (ntbet, hematemez, melena gibi
transfiizyon gereken komplikasyonlar, yara yeri enfeksiyonu,
antibiyotikler ile tedavi gereken pnomoni, diger komplikas-
yonlara bagl antibiyotik kullanimi) ve beyin cerrahisi operas-
yonuna ait bilgiler kaydedilmistir. Calismada ayrica hastalarmn
iki haftalik oliim ve alt1 aylik 6liim ve sakatlik oranlari da ka-
yit edilmistir. Bu oranlarin tespitinde hasta ya da onlarin baki-
mindan sorumlu kigilere mail, telefon goriismeleri, ev ziyaret-
leri ya da hastaneye cagirarak ulagma gibi yontemlerden yarar-
lanilmustir.

Calismaya dahil edilen hastalara yiikleme dozu olarak 100 mL
siv1 i¢cinde 2 gram metilprednisolon ya da plasebo 1 saat i¢in-
de verilmis, ardindan idame dozu olan 0.4 gram/saat metilp-
rednisolon ya da plasebo infiizyonuna 48 saat boyunca devam
edilmistir. Metilprednisolon ve plasebo ampiillerdeki soliis-
yonlarin goriiniimlerinin aym olduklar1 ve uygulayan klinis-
yenlerin hastaya hangi ilaci verdiklerinin bilinmedigi de not
edilmistir. Calismanin birincil 6l¢iitleri; ilk iki haftada herhan-
gi bir nedenle dliim ve ilk 6 ayda 6liim veya sakat kalim ola-
rak belirlenmistir. Calismadan elde edilen veriler hekimler ta-
rafindan ‘Elektronik Veri Formuna’ kayit edilmis ve ¢aligma
merkezine gonderilmigtir. Caligmada alt grup analizleri; yara-
lanmadan randomizasyona kadar gecen siire (<1 saat, >1- <3
saat, >3- <8 saat) ve randomizasyondaki GKS skalalar1 (agir
3-8, orta 9-12, hafif 13-14) olarak siiflandirilmistir.

Calismanin Sonuclari

Calismanin iki haftalik sonuglarina baktigimizda; toplam
10.008 hasta ¢aligmaya dahil edilmis, bunlardan 5007 hasta-
ya metilprednisolon, 5001 hastaya ise kontrol grubu olarak
plasebo verilmistir. Ancak klinik takipte hem kortikosteroid
hem plasebo grubundan 22 hastanin calismadan ¢ikartildigi
ve kortikosteroid grubunda kalan 4985 ve plasebo grubunda
kalan 4979 hastanin alt1 aylik takibe alindig1 belirtilmistir.
Calismaya alian tiim hastalarin yag ortalamasinin 37 oldugu
ve yaralanmadan randomizasyona kadar gegen siire ortala-
malarinin 3 saat oldugu bildirilmistir. Her iki gruptaki hasta-
larin cogunlugunun erkek oldugu [Kortikosteroid grubunda
4075 (%81), Plasebo grubunda 4029 (%81)] ve yine ¢ogun-
lugunun 35-54 yas aralifinda oldugu goriilmiistiir. Ayrica her
iki grup hastalarin ¢ogunlugunun pupillerinin 1518a cevabi ol-
dugu (Kortikosteroid grubunda %86, Plasebo grubunda %85)
ve kafa travmasi nedeni olarak en fazla oranda ‘karayolu tra-
fik kazast’ saptanmugtir. Kortikosteroid tedavi verilen ve pla-
sebo verilen hastalarin beyin bilgisayarli tomografilerinde en
fazla saptanan patolojik bulgu ‘Subaraknoid kanama’dir
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[Kortikosteroid grubunda 1226 (%31), Plasebo grubunda
1231 (%32)].

Calismanin iki haftalik sonuglarina gore kortikosteroid gru-
bundaki 4985 hastanin 1052’sinde (%21.1), plasebo grubun-
daki 4979 hastanin 893’iinde (%17.9) 6liim rapor edilmistir.
Goreceli oliim riski 1,18 (%95, CI 1,09-1,27, p=0-0001) ola-
rak saptanmistir. Kortikosteroid grubunda ve plasebo gru-
bunda komplikasyon oranlar1 ag¢isindan fark saptanmamustir.

Calismanin alt1 aylik sonuglarina baktigimizda ise; kortikos-
teroid tedavi verilen hastalarda 6liim oram %25.7, plasebo te-
davi verilen hastalarda 6liim orani ise %?22.3’tiir. Alt1 ay so-
nunda agir derece sakatlik oranlari; kortikosteroid tedavi ve-
rilen hastalarda %11.9 (n=580), plasebo tedavi verilen has-
talarda %13.6 (n=653) olarak, orta derece sakatlik oranlari;
kortikosteroid tedavi verilen hastalarda %17.6 (n=852),
plasebo tedavi verilen hastalarda ise %16.9 (n=813) olarak
saptanmustir. Tam iyilesme oranlari ise kortikosteroid tedavi
verilen hastalarda %43.7 (n=2120), plasebo tedavi verilen
hastalarda ise %45.9 (n=2213) olarak rapor edilmistir.

Altr aylik calismanin sonuglarina gére 6liim riskinin plasebo
grubuna gore kortikosteroid grubunda daha fazla oldugu
(1248 [%25.7] ve 1075 [%22.3]) goreceli riskin ise 1.15
(%95 CI 1.07-1.24; p=0.0001) oldugu goriilmiistiir. Ayrica
oliim ve agir derece sakatligin toplaminin yine kortikostero-
id grubunda daha fazla oranda oldugu ortaya konmustur
(1828 [%38.1] ve 1728 [%36.3], goreceli risk; 1.05, %95 CI:
0.99-1.10; p=0.079). Klinisyenlere hastalarin 6liim nedenle-
rinin sorulmamasi bu ¢aligmanin tek kisitlamasidir.

Sonucg

Bu calismanin sonucunda; kortikosteroidlerin kafa travmasin-
da rutin olarak kullanilmamalarinin gerektigi ortaya konmus-
tur. Kafa travmali hastalarda metilprednisolon uygulamasmin
oliim ve sakat kalim riski lizerine yararl bir etkisi saptanama-
dig1 gibi, metilprednisolon verilen gruptaki yiiksek 6liim oran-
larinin nedeni net olarak aciklanamamugtir. Kafa travmasinda
kortikosteroid kullanimu ile ilgili su ana kadar yapilmis en bii-
yiik ¢calisma olan ve yaklagik 10.000 hastay: kapsayan bu ¢a-
ligmanin sonuglarii Acil Tip hekimleri olarak biz de bilmeli
ve acil servislerde kafa travmali hastalara gereksiz yere korti-
kosteroid tedavisi vermemeye 6zen gostermeliyiz.
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