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Akut ‹nmede Mannitol Tedavisinin Böbrek
Fonksiyonlar›na Etkisi

The Effect of Mannitol Treatment on Renal Functions
in Acute Stroke

ÖZGÜN ARAfiTIRMA/RESEARCH ARTICLE

ÖZET
Amaç: Mannitol intrakraniyal bas›nc› düflüren bir osmotik diüretiktir. En önemli yan etkisi böbrek fonksiyon bozuklu¤udur. Bu çal›fl-
mada akut inme nedeniyle mannitol tedavisi alan hastalarda böbrek fonksiyonlar› de¤erlendirildi. 

Hastalar ve Yöntem: Nöroloji yo¤un bak›m ünitesinde inme tan›s› ile izlenen ve befl gün süreyle fraksiyone mannitol tedavisi verilen
122 hasta retrospektif olarak de¤erlendirildi. Hastalar›n 96’s› iskemik, 26’s› hemorajik inme geçirmiflti. Hastalar›n 58’i erkek, 64’ü ka-
d›n; yafl ortalamas› 69.9 ± 11.8 (18-91) y›l idi. Tedavi bafllanmadan önce, tedavinin ikinci, üçüncü, dördüncü, beflinci ve onuncu gün-
lerinde ölçülen serum üre, kreatinin ve elektrolit düzeyleri istatistiksel olarak ba¤›ml› iki örneklem t testi yöntemi ile karfl›laflt›r›ld›.

Bulgular: Tedavinin ikinci, üçüncü. dördüncü, beflinci gün ortalama üre ve kreatinin düzeyleri mannitol tedavisi öncesi ortalama üre
ve kreatinin düzeylerine göre anlaml› olarak yüksek bulunurken (p< 0.05), ortalama sodyum, potasyum ve klor düzeylerinde de¤iflme
saptanmad›. Onuncu günde ise kreatinin düzeylerinin normale döndü¤ü ancak üre düzeyinde yüksekli¤in azalmakla birlikte sürdü¤ü
görüldü. 

Yorum: Çal›flmam›z mannitol tedavisi verilen hastalarda böbrek fonksiyonlar›n›n yak›n izleminin gerekli oldu¤u görüflünü destekle-
mektedir.

Anahtar Kelimeler: Mannitol, inme, üre, kreatinin, elektrolit.
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G‹R‹fi

‹skemik inmeden sonra 24-72. saatler içinde ATP kay-
b› sonucu sitotoksik ödem, üç-dördüncü günlerde ise ha-
sarlanan damarlardan protein ve kan ürünlerinin damar
d›fl›na ç›kmas›yla vazojenik ödem geliflir. Ödemin önlen-
mesi mortalite ve morbidite oran›n› azalt›r. Günümüzde
beyin ödemi tedavisinde en s›k mannitol kullan›lmaktad›r.
Mannitolün en önemli yan etkileri s›v›-elektrolit dengesin-
de bozulma, kardiyopulmoner ödem, rebaund serebral
ödem ve hipersensitivite reaksiyonlar›d›r. Mannitolün te-
davi dozlar›nda bile böbrek fonksiyon bozuklu¤una neden
olabilece¤i belirtilmektedir (1-5). Bu çal›flmada inme geçi-
ren hastalarda mannitol tedavisinin böbrek fonksiyonlar›-
na etkisi araflt›r›lm›flt›r.

HASTALAR ve YÖNTEM

Çal›flmaya Eylül 2007-Haziran 2009 tarihleri aras›nda kli-
ni¤imiz nöroloji yo¤un bak›m ünitesinde befl gün süreyle
fraksiyone mannitol tedavisi verilen 122 hasta al›nd›. Hasta-
lar›n 96’s› iskemik, 26’s› hemorajik inme geçirmiflti. Hastala-
r›n 58’i erkek, 64’ü kad›n ve yafl ortalamas› 69.9 ± 11.8 (18-
91) y›l idi. Hastalar›n hiçbirinin bilinen böbrek yetmezli¤i öy-
küsü yoktu. Tedavi bafllanmadan önce yap›lan ilk ölçümde
kreatinin düzeyi 1.4 mg/dL ve üzerinde olan hastalar de¤er-
lendirmeye al›nmad›. Çal›flmaya al›nan hastalara %20 man-
nitol 1 g/kg/gün olarak, alt› saatte bir 30 dakikada intrave-
nöz (IV) yolla verildi. Rebaund fenomeninden kaç›nmak için
tedavi en fazla befl gün sürdürüldü. ‹zlem süresince nefro-
toksik etkili olabilecek ilaç kullan›lmad›. Hastalar›n hiçbirine
cerrahi tedavi uygulanmad›. Tüm hastalarda övolemi sa¤la-
nacak flekilde s›v› al›m› düzenlendi ve günlük s›v›-elektrolit
dengesi izlendi. Hastalar›n tedavi öncesi ve tedavi süresin-
ce ölçülen günlük üre, kreatinin ve elektrolit düzeyleri kay-
dedildi. Tedavi bafllang›c›n›n 10. gününde kontrol düzeyleri
ölçüldü. Bu parametreler hastanemiz biyokimya laboratu-
var›nda Olimpus Au 2700 marka cihaz ile çal›fl›ld›. Üre için
enzimatik yöntem, kreatinin için kolorometrik yöntem,
iyonlar için iyon selektif elektrot kullan›larak ölçüm yap›ld›.
Tedavi öncesi ve sonras› ortalama de¤erleri istatistiksel ola-
rak ba¤›ml› iki örneklem yöntemiyle karfl›laflt›r›ld›. 

BULGULAR

Tablo 1’de hastalar›n tedavinin birinci (mannitol veril-
meden önce), ikinci, üçüncü, dördüncü, beflinci ve onun-
cu günlerinde ölçülen üre, kreatinin ve elektrolit düzey-
leri verilmifltir. Tedavinin ikinci, üçüncü, dördüncü ve
beflinci gün ortalama üre ve kreatinin düzeyleri mannitol
tedavisi öncesi ortalama üre ve kreatinin düzeylerine gö-
re anlaml› olarak yüksek bulundu (p< 0.05). Tablo 2’de
ise hastalar›n tedavinin birinci (mannitol verilmeden ön-
ce), ikinci, üçüncü, dördüncü, beflinci  ve  onuncu günle-
rinde ölçülen sodyum, potasyum ve klor düzeyleri veril-
mifltir. Mannitol tedavisi öncesi ortalama sodyum, potas-
yum ve klor düzeyleri ile tedavinin ikinci, üçüncü,
dördüncü ve beflinci gün ölçülen ortalama iyon düzeyle-
ri benzer bulunmufltur (p> 0.05). Hastalar›n 10. günde
ölçülen düzeyleri tedavi öncesi düzey ile karfl›laflt›r›ld›¤›n-
da sadece üre düzeyinde anlaml› fark saptan›rken (p<
0.05), kreatinin ve iyon de¤erleri farkl› bulunmad› (p>
0.05). Onuncu günde ortalama üre düzeyindeki yüksek-
lik devam etmekle birlikte beflinci günde ölçülen düzeye
göre düflme e¤ilimi gösterdi.

TARTIfiMA

‹nmeye ba¤l› erken ölüm ve uzun süreli özürlülü¤ün
en önemli nedenlerinden biri beyin ödemidir. Beyin öde-
minin tedavisinde çeflitli yöntemler uygulanmaktad›r. Hi-
perventilasyon karbondioksit düzeyini düflürerek ve va-
zokonstrüksiyon yaparak beyin ödemini azalt›r. Ancak
afl›r› vazokonstrüksiyon oluflmas› iskemiyi art›rabilmekte-
dir (1). Uzun y›llar boyunca beyin ödemini azaltmak için
kullan›lan üre ise rebaund ödem yapmaktad›r (6). Korti-
kosteroidler kan damarlar›n›n permeabilitesi üzerine
olan etkileri nedeniyle yararl› olsa da sitotoksik ödeme
çok az etkilidir ve kanamay› kötülefltirdikleri kabul edilir
(7). Sadece kitle lezyonlar›n›n oluflturdu¤u vazojenik
ödemde yüksek doz deksametazon kullan›m› önerilmek-
tedir (8). Günümüzde birçok merkezde beyin ödemi te-
davisinde mannitol kullan›lmaktad›r.
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Objective: Mannitol is an osmotic diuretic agent and reduces intracranial pressure. The most serious side effect of mannitol is kid-
ney dysfunction. In this study, renal functions in acute stroke patients treated with mannitol were evaluated. 

Patients and Methods: One hundred and twenty-two patients followed in the neurology intensive care unit with the diagnosis of
stroke and treated with fractionated mannitol for 5 days were evaluated retrospectively. Ninety-six patients had ischemic and 26 had
hemorrhagic stroke. Mean age was 69.9 ± 11.8 (18-91) years. Serum urea, creatinine and electrolyte levels measured before and on
the second, third, fourth, fifth and tenth days of treatment were compared statistically with paired sample t test. 

Results: The average urea and creatinine levels on the second, third, fourth and fifth days of treatment were significantly higher than
the baseline (p< 0.05). On the other hand, mannitol treatment did not change average sodium, potassium and chlorine levels. The
creatinine levels had returned to the normal range on the tenth day of treatment, but the urea levels, although decreased, did not
fall to the normal range. 

Conclusion: Our results support the view that close monitoring of renal function is necessary in patients treated with mannitol.

Key Words: Mannitol, stroke, urea, creatinine, electrolytes.



Mannitol hem beyin su içeri¤ini ve serebrospinal s›v›
hacmini azalt›r hem de vazokonstrüksiyon yaparak beyin
kan volümünde azalma sa¤lar (9). Ek olarak viskoziteyi
azaltarak ya da eritrosit reolojisini de¤ifltirerek serebral
perfüzyonda iyileflme sa¤lar (10,11). Serbest radikal gide-
ricisi olarak da biyokimyasal hasara karfl› koruyucu olarak
etki gösterir (12). Klinik ve deneysel çal›flmalarda da man-
nitolün serebral ödemi, infarkt büyüklü¤ünü ve nörolojik
hasar› azaltt›¤› bildirilmifltir (13,14). Steiner ve arkadafllar›-
n›n çal›flmas›nda hemisferik inmelerde mannitol kullan›m›
ile beyin oksijenizasyonunun ve serebral perfüzyon bas›n-
c›n›n artt›¤› belirtilmifltir (15). Ancak bu etkilerin klinik gi-
difle etkisi tart›flmal›d›r (16). Bu konuda yap›lan çal›flmalar-
da farkl› sonuçlar bildirilmekle birlikte “American Heart As-
sociation” ve “European Stroke Initiative” akut inmede
mannitol kullan›m›n› önermektedir (17,18). 

Mannitol tedavisinin en s›k geliflen yan etkileri s›v›-
elektrolit dengesizli¤i, kardiyopulmoner ödem ve reba-
und serebral ödem geliflmesidir (19,20). Nadiren hiper-
sensitiviteye de neden olabilmektedir (21). Mannitolün
tedavi edici dozlarda bile böbrek yetmezli¤ine neden ola-

bilece¤i bildirilmifltir (16,22). Mannitolün oluflturdu¤u
böbrek hasar›n›n olas› mekanizmas› böbreklerde vazo-
konstrüksiyon yapmas›d›r (16,21). Yüksek doz mannitol
tedavisi akut böbrek yetmezli¤i ile de sonuçlanabilir (23).
Akut böbrek yetmezli¤i tipik olarak oligürik veya anürik-
tir. Tedavi öncesi böbrek fonksiyonlar›nda bozulma olma-
s› yan etkilerinin ortaya ç›kmas›n› kolaylaflt›ran bir faktör
olarak kabul edilmektedir (23). Bu nedenle çal›flmam›zda
tedavi öncesi kreatinin düzeyi 1.4 mg/dL ve üzerinde
olan hastalar de¤erlendirilmemifltir. Sakowitz ve arkadafl-
lar› kafa travmas› geçiren hastalarda yapt›klar› çal›flmada
mannitol tedavisinin plazma sodyum ve potasyum düzey-
lerinde düflmeye neden oldu¤u ancak bu düflmenin klinik
olarak tolere edilebilecek s›n›rlar içinde oldu¤u belirtilmifl-
tir. Hasta grubumuzda mannitol tedavisinin serum elekt-
rolit düzeylerini de¤ifltirmedi¤i saptanm›flt›r. Yap›lan çal›fl-
malarda da mannitolün iyon düzeylerinden çok üre ve
kreatinin düzeylerinde yükselmeye neden oldu¤u bildiril-
mifltir. Çal›flmam›zda da mannitol tedavisi verilen hasta-
larda üre ve kreatinin düzeylerinde artma oldu¤u saptan-
m›flt›r. Mannitol ile iliflkili akut böbrek yetmezli¤i hemodi-
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Tablo 1. Hastalar›n tedavinin birinci (mannitol verilmeden önce), ikinci, üçüncü, dördüncü, beflinci ve onuncu günlerinde ölçülen
üre, kreatinin ve elektrolit düzeyleri*

Üre Kreatinin 
Gün (mg/dL) p** (mg/dL) p**

1. 42.80 ± 2.21 0.99 ± 0.02

2. 50.75 ± 2.93 0.04 1.16 ± 0.07 0.01

3. 66.80 ± 4.33 < 0.00 1.33 ± 0.09 < 0.00

4. 73.36 ± 4.52 < 0.00 1.31 ± 0.09 < 0.00

5. 75.31 ± 5.09 < 0.00 1.28 ± 0.09 0.02

10. 64.71 ± 4,80 0.04 1.12 ± 0.07 0.22

* De¤erler ortalama ± standart hata olarak verilmifltir. 

** p de¤erleri birinci gün ile ikinci, üçüncü, dördüncü, beflinci ve onuncu günler aras›nda ba¤›ml› iki örneklem t-testi yöntemi ile karfl›laflt›rma sonu-

cunda elde edilmifltir.

Tablo 2. Hastalar›n tedavinin birinci (mannitol verilmeden önce), ikinci, üçüncü, dördüncü, beflinci ve onuncu günlerinde ölçülen
sodyum, potasyum ve klor düzeyleri*

Sodyum Potasyum Klor
Gün (mmol/L) p** (mmol/L) p** (mmol/L) p**

1. 138.7 ± 2.31 4.22 ± 0.47 99.63 ± 0.62

2. 136.8 ± 0.58 0.202 3.82 ± 0.08 0.210 99.44 ± 0.68 0.812

3. 137.1 ± 0.63 0.203 4.61 ± 0.08 0.140 99.60 ± 0.74 0.243

4. 137.4 ± 0.82 0.622 3.75 ± 0.06 0.160 100.2 ± 0.78 0.255

5. 140.2 ± 0.73 0.585 3.80 ± 0.06 0.208 101.1 ± 0.62 0.010

10. 137.6 ± 0.56 0.415 4.63 ± 0.05 0.230 100.7 ± 0.62 0.148

* De¤erler ortalama ± standart hata olarak verilmifltir. 

** p de¤erleri  birinci gün ile ikinci, üçüncü, dördüncü, beflinci ve onuncu günler aras›nda ba¤›ml› iki örneklem t-testi yöntemi ile karfl›laflt›rma

sonucunda elde edilmifltir.
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yalize çok iyi yan›t verir ve genellikle geri dönüfllüdür
(16,22-24). Hasta grubumuzda da 10. günde yap›lan
kontrol ölçümlerde ilk befl gün içinde üre ve kreatinin dü-
zeyleri yüksek olan hastalar›n s›ras›yla %12.3 ve %8.2’sin-
de düzeylerin normale döndü¤ü saptanm›flt›r. 

Çal›flma sonuçlar›m›z mannitolün potansiyel nefrotok-
sik etkisi nedeniyle tedavi süresince günlük s›v› al›m›-ç›kar›-
m›, üre, kreatinin ve iyon düzeyi ve osmolal gap izlemi ya-
p›lmas›n›n önemli oldu¤unu desteklemifltir.
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