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Omurilik Hasarı 

•  Birincil hasar 
•  İkincil hasar 

–  Sistemik değişiklikler (bradikardi, hipotansiyon, v.b) 
–  Lokal damarsal değişiklikler (mikrosirkülasyon ve 
otoregulasyonun bozulması) 
–  Hücre içi biyokimyasal değişiklikler (Ca, Na, glutamat, 
noradrenalin, dopamin, araşidonik asit, serbest radikaller, lipid 
peroksidasyonu, endojen opioidler, sitokinler) 
–  Ödem 
–  Enerji metabolizmasının bozulması 



Omurilikteki Akut Hasar 

•  Hasar bölgesi 
–  gri cevher daha fazal etkilenir 
–  hasarın rostral ve kaudal yayılımı 

•  Kesi derecesi 
–  kontüzyon/ kist 
–  maserasyon 
–  laserasyon 
–  solid yaralanma 

•  Büyük damar oklüzyonu 
•  Akson ve myelin kılıf hasarı 



Omurilikteki Kronik Hasar 

•  Makrofajlar > fagositoz > sitokinler (IL-1) > anjiogenez  
•  İnfarkt, nekroz 
•  Myelomalazi 
•  Syringomyeli 
•  Aksonal dejenerasyon/demyelinizasyon 



İlaç Tedavisi 

 İKİNCİL HASAR SEBEPLERİNE YÖNELİK 
•  Metilprednizolon 
•  Trilazad mesilat 
•  GM-1 gangliozid 
•  Nalokson 
•  Eksitatör aminoasid blokerleri 
•  Ca kanal blokerleri 
•  K kanal blokerleri 
•  Serbest radikal tutucuları 
•  Nörotransmitter agonist/antagonistleri 
•  Melatonin 



Metilprednizolon 

•  Lipid peroksidasyonu azaltması 
•  İntra/ekstrasellur Ca akımını kontrol etmesi 
•  Asid-baz dengesine olumlu etkisi 
•  Na-K ATPaz aktivasyonu 
•  Omurilik kan akımını arttırması  
•  Nörofilaman ve aksonal dejenerasyonu azaltması 
•  PG F2a ve tromboksan üretimini azaltması 

  



Metilprednizolon 

•  Doz-yanıt eğrisi çalışması ile optimal doz; 
travmadan sonra ilk 8 saat içerisinde 30mg/kg İ.V 

Braugler JM ve ark., J Neurosurg, 1984 
Hall ED ve ark., J Neurosurg, 1984 



Metilprednizolon 

•  NASCIS I  
–  Travma sonrası 48 saat içerisinde 100mg/24 saat 
veya 1000mg/24 saat metilprednizolon 10 günlük 
süre ile kullanımı 

ELEŞTİRİ ? 
–  plasebo grup yok 
–  doz düşük  
–  uygulama 24 saatten fazla  
–  iki tedavi dozu arasında etkinlik açısından fark yok  

Bracken MB ve ark., J Neurosurg 
1985 



NASCIS II 



Metilprednizolon 

•  NASCIS II (1 yıllık takip, 487 hasta) 
–  Travma sonrası ilk 8 saat içerisinde 30mg/kg 
bolus I.V, kalan 23 saat içerisinde 5.4 mg/kg İ.V 
infuzyon ile motor ve duysal kazanım 
sağlanabiliyor 
  
–  Nalokson (5.4 mg/kg bolus İ.V, kalan 23 saat 
içerisinde 4 mg/kg/saat infuzyon) ile anlamlı 
nörolojik düzelme yok  



Trilazad Mesilat (Lazaroidler) 

•  21-aminosteroid 
•  Steroidlerin yan etkisi yok 
•  Lipid peroksidasyonunu inhibe eder 
•  İyonik demir ile şelasyon yapıyor 
•  Hidrojenperoksit ve süperoksit tutucusu 
•  Membran stabilizasyonu etkisi 
•  Omurilik kan akımını arttırması 
SONUÇ: 
•  Uygun doz-süre ilişkisi çalışılıyor 



NASCIS III 



Metilprednizolon/ Trilazad 

•  NASCIS III (1 yıllık takip, 788 hasta) 
–  1.grup; 30mg/kg bolus I.V, kalan 23 saat içerisinde 5.4 mg/
kg İ.V infuzyon 
–  2.grup; 30mg/kg bolus I.V, kalan 48 saat içerisinde 5.4 mg/
kg İ.V infuzyon 
–  3.grup; Trilazad 2.5 mg/kg 6 saatte bir verilmiş tedavi 48 
saatte sonlandırılmış 
SONUÇ: 
–  Metilprednizolon travma sonrası ilk 3 saatte verilebilirse 
tedavi 24 saate tamamlanmalı 
–  3-8 saat arasında verilirse tedavi 48 saate tamamlanmalı 
–  Trilazadın etkinlik olarak metilprednizolona üstünlüğü 
bulunmamış 



GM-1 Gangliozid 

•  Asidik glikolipidtirler 
•  Hücre lipid yapısına bağlanarak endojen gangliozid 
gibi davranırlar 
•  Eksitatör aminoasidlere bağlı nörotoksisiteyi 
koruyucu etkisi 
•  Travma sonrası ilk 72 saatte 18-32 mg/gün İ.V ile 
plaseboya göre 1 yıl sonunda ASIA skoru daha iyi  
•  Metilprednizolon ile birlikte kullanılmıyor 
  
SONUÇ: 
•  Uygun doz bilinmiyor 

Greene K., J Spinal Disord 1995 
Geisler FH ve ar., J Neurotrauma 1992 



Nalokson 

•  Opiat reseptörlerini bloke eder 
•  Endorfin salınımını azaltarak omurilik kan akımını 
arttırır 
 
SONUÇ: 
•  Metilprednizolona üstünlüğü yok 

Bracken MB ve ark.,  N Eng J Med 1990 



Eksitatör Aminoasid Blokerleri 

•  Hücre içine Ca girişini engellemektedirler 
•  MK-801 ve GK-11, NMDA reseptör antagonistidir 
•  GYKI 52466, AMPA reseptör antagonistidir 
 
SONUÇ: 
•  Deneysel omurilik yaralanmalarında olumlu 
etkinlikleri bildirilmiştir. 
 

Agrawal SK ve ark., J Neurosci 1997 
Çolak A ve ark., J Neurosurg (Spine) 2003 



Ca Kanal Blokerleri 

•  Deneysel omurilik yaralanmalarında nimodipin 
kullanımı ile ciddi hipotansiyon oluşmaktadır 
•  Nimodipin/adrenalin kombinasyonu veya nimodipin/
dekstran kombinasyonu ile omurilik kan akımı 
artmaktadır 
•  Travma sonrası ilk 1 saatte verilmelidir 
 
SONUÇ: 
•  Deneysel modellerde nörolojik tabloya etkinliği yok 

Tator CH, Neurochirurgie 1991 



K Kanal Blokerleri 

•  4-aminopiridin 
•  Myelin kaybı olan aksonlarda iletiyi sağlayabilir 
•  Voltaja duyarlı K kanallarını bloke eder 
•  Yan etkilerinden dolayı uzun süreli kullanılamaz 
  
SONUÇ: 
•  Uygun doz-süre ilişkisi çalışılıyor 

Hayes KC ve ark., J Neurotrauma 1994 



Serbest Radikal Tutucuları 

•  E vitamini; hücre membranında yağ asitlerinin 
oksidasyonunu engeller 
•  Selenyum; hidrojen peroksidi redükleyen glutatyon 
peroksidazın kofaktörü olarak etki eder 
•  Trilazad mesilat; serbest radikal tutucu 
 
SONUÇ: 
•  Deneysel aşamada 



Nörotransmitter Resep. Agonistleri 

•  Spinal aksonlarda; GABA, norepinefrin, seratonin 
(5-HT) reseptörleri mevcut 
 
•  5-HT2 agonisti (quipazine), GABA antagonistleri 
•  Aksonlarda iletiyi uyarıcı etkiye sahiptirler 
 
SONUÇ: 
•  Deneysel aşamadadırlar 



Melatonin 

•  Antioksidan olarak etki eder 
•  Lipid peroksidasyonunu azaltır 
 
SONUÇ: 
•  Deneysel sonuçları olumlu 

Kaptanoğlu E ve ark.,  J Neurosurg (Spine) 2000 



Teşekkür ederim 
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