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BEYIN METASTAZI
OLAN HASTALARDA

ANTIEPILEPTIK KULLANIMI

EPIDEMIYOLOJI

Metastatik beyin tiimorleri eriskinlerde en sik
rastlanan beyin tiimérleridir. Insidansi, yapilan
caligmalarda %9-17 olarak bildirilmekle beraber
kesin insidans1 bilinmemektedir (1, 2). Baz1 beyin
metastazlarinin asemptomatik kalmasi veya iler-
lemis primer hastalig1 olan kisilerde semptomatik
lezyonlarin bile goz ardi edilebilirligi nedeniyle
epidemiyolojik ¢alismalar gercek insidansi yansit-
mayabilir (3).

Beyin metastazi olan hastalar genellikle bas ag-
ris1, nobetler, biligsel degisiklikler ve paraziler gibi
norolojik belirtiler gosterir. Nobetler baslangic be-
lirtisi olarak veya hastaligin seyri sirasinda ortaya
¢ikabilir. Metastazli hastalarin yaklasik %35’inde
nobet vardir, %20’sinde ilk semptomdur. Hastali-
gin seyri sirasinda nobet goriilme orani artar (4-
6). Nobetler genellikle parankimal metastazin bir
tezahiiriidiir, fakat leptomeningeal metastazin bir
belirtisi de olabilir (7).

Beyin metastazi olan hastalarda epileptik no-
betlerin insidansi primer timor patolojisine gore
de degisir. Beyin metastazi olan 470 hastay1 iceren
bir retrospektif seride, hastalarin %24’tinde tii-
morle iliskili nobetler goriilmistiir. Meme kanseri
olan bireylerin %16’sinda ve gastrointestinal me-
tastazlilarin % 21’inde nobetler meydana gelirken,
nobet insidansi akciger kanseri hastalarinda %29
ve melanomlularda %67 olarak saptanmuistir (8).

Tumor tipine ek olarak, timor yerlesimi de
epilepsi insidansini etkiler. Ornegin, yiizeysel kor-
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tikal alanlarda bulunan timorlerde daha yiiksek
olasilikla nobetler izlenmektedir. Temporal lob,
frontal lob veya insula bolgeleri de nobet gelisi-
mindeki yiiksek riskli bolgelerdir. Multifokal has-
talig1 olan hastalarda soliter tiimorii olanlara gore
daha yaygin oldugu bildirilmektedir (9).

PATOFIZYOLOJi

Beyin metastazlarina bagli nobetlerin patofizyo-
lojik ozellikleri tam olarak anlagilamamistir. Bu-
nunla birlikte, degisen noronal baglantilar, vaskii-
ler gegirgenligin bozulmasi, bozulmus glial hiicre
fonksiyonu gibi gesitli hipotezler 6ne stirtilmiistir.
Timor dokusu nobet odag: olabildigi gibi timor;
bityime, inflamasyon, 6dem veya nekroz gibi
doku degisikliklerine neden olarak da noébet akti-
vitesini tetikler.

Kanserli hastalarda en sik nobet nedeni beyin
metastazi olmasina ragmen; timor gevresindeki
vazojenik 6dem, elektrolit dengesizlikleri, kemo-
terapotikler veya paraneoplastik sendromlar gibi
kanserle iligkili nobetlerin baska nedenleri olabi-
lecegi akilda tutulmalidir. Ayrica radyoterapi (RT)
iliskili nekroz, metastazin neden oldugu kanama,
iskemik lezyonlar, daha az siklikla karsilagilan
demiyelinizan lezyonlar, beyin apseleri, tiiberkii-
lomlar, norosistiserkoz, herpes simpleks ensefali-
ti (HSE) ve progresif multifokal 16koensefalopati
(PML) gibi viral enfeksiyonlarda klinik bulgularin
ortaya ¢ikmasindaki sebep olabilir.
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Tablo 4. Status Epileptikus Tedavisi (11)

Nobet Siiresi  Evre Tedavi

0.dk Bvrel glukoz+thiamine

Solunum ve dolasim kontroli, laboratuvar testleri planlanmasi, IV

Diazepam 5-10 mg IV bolus (Maks hiz 5 mg/ dk) Gereginde 20 mga kadar

tekrarlanabilir

Klonazepam 1 mg IV bolus (Maks hiz 0.5 mg/ dk) Gereginde 5 dk sonra 2. doz

yapilabiliz
Damaryolu yoksa:

*Diazepam rektal 10 mg (yasl ve <50 kg ise 5 mg) (10 dk sonra 2. doz yapilabilir

(Maks 20 mg)

10-30 dk Evre II

* Midazolam IM10 mg (yash ve <50 kg ise 5 mg) (10 dk sonra 2. doz yapilabilir)
*Midazolam bukkal 10 mg uygulanir
2.basamak: Fenitoin 18 mg/ kg (15-20 mg/kg) IV (50 mg/dk, yash hastalarda 25

mg/dk)

Valproat 30 mg/kg (15-30 mg/kg) IV (3-6 mg/kg/saat)
Levetirasetam 30 mg/kg (30-60 mg/kg) IV, en az 10 dkda bolus
Lakosamid 200-400 mg IV bolus, 3-5 dk i¢inde

Propofol 2 mg/kg IV bolus, gereginde 2.doz yapilabilir 5-10 mg/kg/saat idame,
EEGde burst-supresyon paterni sonrasi 1-3 mg/kg/saat idame

Thiopental 100-250 mg IV bolus (20 saniye), nobet kontrolii saglanana kadar 2-3
dakikada bir 50 mg doz tekrari, EEGde burst-supresyonu hedefleyerek genellikle

30-90 dk Evre III 3-5 mg/kg/ saat idame

Pentobarbital 5-15 mg/kg IV bolus, EEGde burst-supresyon patternini
hedefleyerek genellikle 0.5-3 mg/ kg/saat idame

Midazolam 0.1-0.3 mg/kg IV bolus (4 mg/dk), EEGde burst-supresyonu
hedefleyerek genellikle 0.05-0.4 mg/kg/saat idame

>90 dk Evre IV

edilebilir.

tikus hastalarinda direncli SE (DSE) durumu s6z
konusudur.

Stiper-direncli Status Epileptikus: 24 saat veya
daha uzun siireli genel anestezi tedavisine ragmen
SE durumunun siirmesi ya da tekrarlamas: duru-
munu ifade eder.

Direngli status epileptikus ve siiper-direngli SE
tedavisi yogun bakim iinitesinde yapilmalidir. IV
anestetiklere ek olarak magnezyum infiizyonu,
piridoksin, steroid/immiinterapi, ketojenik diyet,
rezektif cerrahi uygulanabilir. Bunlarin disinda
kullanilabilecek alternatif tedavilerde ozellikle im-
miinterapi ve hipotermi 6n plana ¢ikmaktadir (11).

KEMOTERAPI iLISKILI NOBET
PROFLAKSISI

Kemoterapi tedavisine bagli nobetlerin profilaksi-
sinde benzodiazepinlerin kullanilmas: giincel bir
uygulamadir. Ornegin busulfan uygulamasindan

Randomize kontrollii ¢aligma yoktur. Evre ITTdeki anestetik ilaclara devam

once ve 24 saat sonrasina kadar uygulanan anti-
konviilsan profilaksi busulfan kullanimina bagl
nobetleri kontrol altina alinmasinda etkilidir. Bu
tedavi i¢in kullanilan fenitoin, busulfan klerensini
arttirdig1 ve boylece kararli durum konsantrasyo-
nunu azalttig1 i¢in tercih edilmemektedir (28).

Oral ve intravendz klonazepam, lorazepam,
diazepam, fenobarbital ve klobazam dahil olmak
tizere diger antiepileptik ilaclar kemoterapi iligkili
nobetlerin proflaksisinde tercih edilebilir.
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