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Abstract

Serebral Venéz Trombozu beynin arteryel hastaliklarina oranla
nadir gorilir, tani ancak gérintiileme tetkikleriyle ortaya konabilir
ve morbiditesi oldukga yliksektir. Serebral ven trombozu primer veya
sekonder olarak hiperkoagilabilite yaratan durumlara bagli olarak
gelisebilir. Farkli klinik tablolarla kargimiza c¢ikabilir. Klinigimizde
2009-2013 arasinda takip edilmis SVT'lu hastalari etyolojik,
topografik, basvuru, klinik 6zelliklerini ve prognozunu retrospektif
olarak inceledik. 33 SVT hastasinin demografik 6zellikleri, baslangi¢
sureleri, semptomlari ve bulgulari, etyolojik faktérleri, ndroradyolojik
bulgulari ve tedavileri incelendi. Otuz i¢ hastanin (24 kadin, 9
erkek) SVT tanisi ile takip edildigi ve yas ortalamalarinin 33.4
(24-58 yas) oldugu saptandi. En sik goézlenen belirtiler bas agrisi
(%81.8) ve bulanti (%48.4) idi. Fokal nérolojik defisit %36.3, biling
degisikligi ise olgularin %6.06’sinda gozlendi. Beyin MR venografi
incelemelerinde 16 olguda tek sints tutulumu, 17 olguda birden
fazla sinis tutulumu izlendi. Etiyolojik nedenler arasinda, genetik ve
edinsel koagulopatiler, vaskiilitler ve hormonal degisiklikleri saptandi.
Tim hastalara antikoagulan tedavi uygulandi. 2 hastada mortalite
go6zlendi. SVT olgularinda oldukga farkli etiyolojik nedenlerin var
oldugu, erken tani ve tedavi ile mortalite ve agir ézurlilik riskinin
azaltilabildigi sonucuna varildi.

Anahtar kelimeler: Venoz

anjiyografi, koagtlopati

tromboz, manyetik rezonans

Cerebral Venous Thrombosis occurs less frequently in
comparison to the arterial diseases of the brain. The diagnosis
can only be made through imaging techniques and its mortality
and morbidity is relatively high. Cerebral Venous Thrombosis can
occur due to primary or secondary hipercoagulopathies. It is known
to have a varied clinical spectrum. We evaluated the patients with
CVT etiological, topographical, presentational, clinical features and
prognosis of the patients whom have been followed by our inpatient
clinic years between 2009 and 2013 retrospectively. We examined
the demographical features, signs and symptoms, ethiological
factors, neuroradiological findings and treatments of 33 patients
with CVT. Thirty three patients with CVT (24 female, 9 male) were
identified. The average age was 33.4 (range:24-58). The most
common symptoms were headache (81.8%) and nausea (48.4%).
Focal neurological deficits were observed in 36.3% of patients
and impaired consciousness was observed in 6.06% of cases. In
cerebral venography examinations single sinus involvement was
recorded in 16 patients and multiple sinus involvement was reported
in 17 cases. Genetic and acquired coagulopathies, vasculitis and
hormonal changes were the most common detected etiologic causes.
All patients were treated with anticoagulants. Mortality was observed
two patient. The patients with CVT have quite different etiological
causes and the risk of mortality and severe disability could be
reduced by early diagnosis and treatment.

Key words: Venous thrombosis, magnetic resonance angiography,
koagulopaty

GIRIS

Serebral vendz trombozu (SVT) klinik semptom ve bulgularinin
degiskenliginden dolay! tanisi gii¢ olan, arteryel trombozlara oranla
nadir gorlilen bir hastaliktir (1). Tim serebrovaskiler hastaliklarin
(SVH) %0.5'ni olustururken 5/1.000.000 kisiyi etkilemektedir (2). Arteryel
inmenin aksine genglerde ve cocuklarda sik gorliimektedir. Vakalarin
%75 kadin hastadir. Son yillarda nérogodriintileme metodlarinin
artmasi ve yeni tedavi seceneklerinin gelismesiyle prognoz gegmise
nazaran daha iyi seyretmektedir (3). SVT ile ilgili yapilan ¢alismalar
etyopatogenezde birgok faktoriin rol oynadigini géstermektedir. Kalitsal
veya edinilmis koagulasyon bozukluklari, kronik inflamatuar hastaliklar,
gebelik, lohusalik, oral kontraseptifler sik rastlanan nedenlerdendir (4).
intrakranial basing artisina bagli bas agnisi en sik bulgu olup, papil
6dem, parezi, duyu kusuru, biling bozuklugu ve fokal veya jeneralize
nobetler diger belirti ve bulgulardir (5). Biz bu calismada serebral
vendz sinlis tromozbozu teshisi ile hastanemizde takip edilen hastalari

retrospektif olarak inceledik. Hastalarin demografik, Klinik, radyolojik,
laboratuar, tedavi ve sonug bilgilerini inceledik. Bu galismada serebral
vendz trombozun risk faktorleri, SVT olayi dncesine ait etyolojik kanitlar,
SVT'nin yerlestigi topografya, inflamatuar veya otoimmun kosullarin
laboratuar bulgularini ve bunlarin prognozla iligkisini arastirdik.

GEREG VE YONTEM
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C ve S, antitrombin Ill, gen mutasyon analizleri, VDRL, ANA, TSH
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yapildi. Gerekli goriilen hastalarda BOS, EEG kaydi, antikardiyolipin
antikor incelemesi yapildi. Bitiin hastalarda goriintlileme calismalari
kraniyal BT veya MR, MR venografi ve anjiografi incelemesi yapildi.
Hastalar SVT icin potansiyel risk faktorleri olan genetik veya edinilmis
koagulopatiler, malignite, dural fistll, vendz anomali, arteriovendz
malformasyon gibi santral sinir sistemi patolojileri, enfeksiyon (santral
sinir sistemi), puerperium (gebelik ve postpartum), ilag kullanimi (oral
kontraseptif), mekanik nedenler (lomber ponksiyon, kranial travma,
norosirurjikal - girisimler) agisindan sorgulandi. Hastalar baslangig
strelerine gore 3 gruba ayrildi: 1. Akut (<48 saat), 2. Subakut (48 saat-
30 guin), 3. Kronik: >30 gtin. Verilerin analizinde SPSS 21.0 istatistik
paket programi kullanildi. Stirekli degiskenler ortalamatstandart sapma,
nomimal degiskenler ise sayi ve ylzdelerle verildi.

BULGULAR

Hastalarin 9'u erkek (%27,9), 24'U kadindi (%72,1). Yas ortalamasi
toplamda 33.4 (24-58), 9 erkekte 32.2 (18-56), 24 kadinda 34,2 (21-
58) idi. Hastalarimizin % 84,8 ‘si 40 yas altinda idi. 9 hasta akut (%27),
14 hasta subakut (%42), 10 hasta da kronik (%31) baslangigliyd:.
Tani esnasinda 5'inde (%15,5) izole olmak Uzere hastalarin 27’sinde
(81,8) basagrisi yakinmasi vardi. Bas agrisina ek olarak 16’sinda
(%44,4) bulanti, 12'sinde (%36,3) kusma, 'unda (%27,2) papil ddem
(intrakranial hipertansiyon) mevcuttu. Hastalarin 7'sinde (% 21,2) ndbet,
12'sinde de (% 15,1) fokal nérolojik defisit vardi. Hastalarin 1'inde (%3,1)
status epileptikus tablosu izlendi. Hastalarin 4'iinde (%12,1) kranial sinir
hasari mevcuttu. 2 hastada (%6,06) ise suur bozuklugu saptandi. Kranial
MRI ve MR anjiografide, 14 olguda superior sagittal, 3 olguda sigmoid
sinUs, 4 olguda transvers sinus, 2 olguda kaverndz sints, 1 olguda sinis
rektus, 2 olguda derin serebral venler, 2 olguda internal juguler ven ve 17
olguda birden fazla siniis trombozu saptandi.1 olguda bilateral sagittal
sinlis trombozu saptandi. Hastalarin 1’inde subaraknoid kanama, 4'inde
lober hematom, 1'inde subdural hematom ve 2'sinde hemorajik infarkt
eslik etmekte idi (Tablo 2) (Sekil 1,2).

Etyolojikincelemede hastalarin 2’si postpartum dénemde, 1’iise gebe
(2. trimestr) idi. Olgularin 5'i oral kontraseptif kullanmaktaydi. Olgularin
1'inde malignite mevcuttu. iki olguda kafa travmasi ve enfeksiyon dykiisii
vardi. Olgularin 2'sinde MTHFR gen mutasyonu, 2'sinde Faktor V leiden
mutasyonu, 1'inde protein C eksikligi, 1'inde aktive protein C rezistans,
1'inde AT Ill eksikligi, 1’inde anti SLE pozitifligi, 1'inde antikardiyolipin
antikor pozitifligi saptandi. 10 olguda etyolojik neden bulunamazken,
lober hematomu ve bilateral trombozu olan 2 hasta erken donemde
kaybedildigi icin detayli inceleme yapilamadi. Etyolojisi belirlenen
hastalarda sadece tek neden bulunmus olup, coklu etyoloji saptanmadi.

Tablo 1. Hastalarin Basgvuru Nedenleri

Basvuru Nedeni n %
Bas Agrisi 27 %81.8
Bulanti 16 %48.4
Kusma 12 %36,3
Papil Odem 9 %27,2
Fokal Nobet 7 %21,2
Fokal Norolojik Defisit 12 %36.3
Status Epileptikus 1 %3,1
Kranial Sinir Hasari 4 %12,1
Suur Bozuklugu 2 %6,06
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Tablo 2. Ndroradyolojik Bulgular
Nororadyolojik Bulgular

Sagittal Sints Trombozu
Sigmoid Sinlis Trombozu
Transvers Sinls Trombozu
Kaverndz Sinlis Trombozu
Sinlis Rektus Trombozu

Derin Serebral Ven Trombozu
internal Jugiiler Ven Trombozu
Birden Fazla Sinds Tutulumu

S
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TARTISMA

Serebral vendz trombozu siklikla geng hastalarda gorilmekle
birlikte, her yas grubunda gorilebilmektedir. Calismamizda,
hastalarimizin %36.7’si 45 yas tizerindedir. Verilerimiz SVT'nin her yasta
goriilebilecegini ancak yinede geng yaslarda daha sik rastlandigini
desteklemektedir. Cinsiyet agisindan incelendiginde, diger calismalara
benzer sekilde hasta grubumuzda kadin hasta sayisinin daha fazla
oldugu (yaklasik 2,5 kati) gozlenmistir (1,6). SVT' nin en sik basvuru
nedeni bas agrisi olarak bildirilmistir. Bir calismada bu oran %75,
diger benzer caligsmalarda ise %88 olarak bildirilmistir (1,7). Bizim
galismamizda da olgularin %81.8'inde bas adrisi sikayeti mevcuttu.
Bas agrisi farkli tiplerde gériilebilmekte SVT'ye spesifik bir bas agrisina
literattirlerde rastlamadik bizim olgularimizin blylk kisminda vaskuler
bas agrisi seklinde izlendi. Papil ddem yapilan galismalarda %27-89
arasinda bildirilmistir ve gegici gorme bozukluklar eslik edebilmektedir
(6,8). Bu galismamizda literatlire benzer sekilde %27.2 olarak izlendi.
SVT olgularinda %35-40 oraninda nébet gdzlenmektedir. Nobetler %50
oraninda fokal ndbetler seklinde olmaktadir (6,9,10). Calismamizda 8
(%24.4) olguda ndbet gozlendi ve 1 olguda status epileptikus meydana
geldi. Postpartum dénem gdz oniine alindiginda bu oran %36,4
olmaktaydi ve literatiirlerle uyumluydu (6,7). SVT'de fokal nérolojik
defisitlerde sik izlenmektedir. SVT'nin semptomatolojisinde; bas agrisi,
kraniyal sinir felgleri, intrakraniyal hipertansiyon, ndbetler, fokal ndrolojik
defisit ve biling degisiklikleri yer alir. Fokal nérolojik defisit hemiparezi
seklinde gorllebilecegi gibi Ozellikle sagital sinds tutulumunda alt
ekstremitelerde kuvvetsizlik seklinde de gortilebilir. Afazi, ataksi,
kore, hemianopi gibi bulgular da bildirilmistir. Biling degisikleri
konflizyondan ilerleyici komaya kadar bir gegis gdsterebilir. Kraniyal
sinir etkilenmelerine bagli olarak kulak ginlamasi, isitme kaybi, gdrmede
bulaniklasma, ¢ift gdrme, fasiyal kuvvetsizlik ortaya ¢ikabilir (11). Ferro
ve arkadaslarinin yapmis oldugu 624 hastalik seride parazi ve duyu
kaybr orani %46.2, diplopi %13.5 seklinde rapor edilmistir (1). Biz 12
(%36.3) olguda fokal nérolojik defisit tespit ettik. Bu olgular cogunlukla
akut baslayan olgulardi. Biling kaybi kétli prognoz gostergesi olup
literattirde %13,9 olarak ifade edilmistir. Sadece 2 (%6,1) hastada biling
bozuklugu izlenmistir. Bu oranin diistikligi hasta sayimizin az olmasina
baglanmistir. Terrazzi'nin calismasinda akut baslangicin daha sik
oldugu belirtiimekteyken, calismamiz hastalarin ¢ogunlugunun subakut
baslangigli oldugu gdstermistir (12). Subakut ve kronik baslangigl
hastalarin bir kisminda nérolojik defisit yoktu, buradan baslangig siresi
ile ndrolojik defisit arasinda iligki bulunmadigini, semptom ve hastaneye
bagvuru siresinin  uzamasinin  ndrolojik  defisiti  arttirmayacagini
dustndiik. Bir bagka galismada SVT olgularinin yaklasik yarisi subakut
baslangig gosterirken, yaklasik %25'i akut, %25'i de kronik baslangica
sahiptir. Bu galisma bizim galismamizla benzer 6zellikler gdstermektedir

(7).
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Sekil 1 Olgularin MR kesitleri

Akut olarak bagvuran hastalarimizin 3’0 erkek 6'si kadindi.
Kadinlarda ve geng hastalarda akut baslangicin daha ¢ok gorildigini
belirten Terrazi ve ark'nin galismasi ile benzer sekilde hastalarimiz iginde
de akut baslangig kadin populasyonda daha sikti (12). Geng kadinlarda
en sik SVT nedeni gebelik ve puerperium donemi ile oral kontraseptif
(OKS) kullanimidir (6). Gebelik ve puerperal ddnemde kilo artis, varisler,
immobilizasyon, preeklampsi, uterusun pelvik ve bacak venlerine yaptigi
basi sonucu olusan vendz staz, koagtilasyon faktdrlerinde ve fibrinolitik
sistemde meydana gelen fizyolojik degisiklikler, hiperkoagtilopatiye
neden olarak vendz tromboemboli riskini artirmaktadir (13). OKS
kullanan hastalarda kalitsal risk faktdrleri ve vaskilit varliinda
ise SVT riski ciddi oranda artmaktadir (14). Calismamizda 1 hasta
gebe, 2 hasta postpartum donemde ve 5 hasta oral kontraseptif
kullandigi tespit edildi. Terazzi’'nin galismasinda etyolojide en sik OKS
kullanimi oldugu bulunmus ve oran % 47 olarak rapor edilmistir (12).
Galismamizdaysa OKS orani % 20,8 idi. italyan calismasinda kadin
hastalarin gogunda OKS kullanimi oldugu ve etyolojide buna ek olarak
diger risk faktorlerinden bir veya daha fazlasinin oldugu belirtiimis (15).
Ancak bizim 24 kadin hastamizdan sadece 5'i OKS kullanmaktaydi ve
bu hastalarda bagska risk faktorli saptanmadi. Protrombotik faktorler
%15-35 arasinda gérilen iyi tanimlanmis etyolojik faktorlerdendir (16).
Konjenital veya edinsel koagulasyon bozukluklari arasinda antitrombin
[ll, protein C veya protein S eksikligi, lupus antikoagulani ile faktér V
Leiden mutasyonu ile iligkili aktive protein C rezistansi SVT'li olgularda
saptanmistir. Koagulopatiler diger vendz sinls trombozu risk faktdrleri
ile birlikte olabildikleri gibi, ayni hastada birden fazla koagulasyon
bozuklugu da bulunabilmektedir (17). Calismamizda birden fazla risk
faktorl saptamadik. 2 hastada MTHFR gen mutasyonu, 2 hastada faktor
V Leiden mutasyonu saptadik. 1’er hastada ise diger protrombotik risk
faktorlerini saptadik. Hastalarin %27,2" sinde protrombotik risk faktdrt
saptadik ki bu literattirler ile benzer 6zellikteydi. Olgumuzun 1 tanesinde
Behcet hastaligina bagli tromboz mevcuttu. Behget hastali§inin arteryel
ve vendz yapilarda vaskilitik olayla iskemiye yol agtigi bilinmektedir
(18). Etiyolojideki bu gesitlilige ragmen olgularin %5-20sinde yapilan

Sekil 2 Olgularin MR kesitleri (devami)

Serebral venous thrombosis

incelemelerde etiyolojik bir faktor saptanamaz (19). Bizde olgularimizin
10'unda (%30.3) herhangi bir neden saptanamamistir.

Tanida klinik bulgular dogrultusunda uygulanan manyetik rezonans
goriintileme (MRG) ve MR Venografi non-invazif ilk tercih edilecek
tetkiklerdir. MRG arteryel dolagimda okllizyona uymayan érnekte enfarkt
alanini gosterirken vendz sinislerdeki akim sinyalinin yoklugunu da
gosterebilir. Ancak MR Venografi degerlendirilirken dikkat edilmesi
gereken bazi 6zellikler de vardir. Ayanzen, normal MRG bulgulari olan
hastalarin %31’inde transvers sinlste akim defektleri gérilebilecegini,
bunlarin %90’ inin nondominanttransvers sinlis, %10’unun da kodominant
sintsler oldugunu bildirmistir. Yanliglikla tromboz tanisi konulmamasi igin
bu &zelliklerin bilinmesi gerekmektedir (20). Parankimal kanamalar SVT
olgularina eslik edebilmektedir. Subaraknoid kanama (SAK) ise oldukca
nadir gorllmektedir. Sekonder vendz hipertansiyona bagli olarak ince
duvarli, frajil kortikal venlerin riiptiiri veya sinls trombozuna bagli olarak
kortikal venlerde genislemeye bagli riptir sonucunda subaraknoid
aralikta kanama oldugu dustintiimektedir. SAK olan hastalarda anevrizma
tetkiki igin DSA standart tetkik olmakla birlikte, daha dnce klinik bulgular
sinus trombozunu disiindirmese de DSAnin vendz fazinda SVT tanisi
konulabilmektedir (21). Hastalarimizin 1'i SAK tanisi ile yatirildi, DSA
tetkikinde anevrizma gdzlenmemis, ancak sagittal sinus trombozu
saptanmistir. En sik tikanan sinus siperior sagittal sinustir (%62) olup
bunu transvers sinis (%44,7) izlemektedir. Calismamizda sagittal sints
trombozu %42,4 oraninda gérimis olup transvers sinls trombozu
%12,1 oraninda gérilmstir. Olgularimiz daha gok birden fazla sinls
tikanikiigi (%51.5) ile takip edilmisti. Bu bulgu literatirle benzer orandadir
(22). SVT olgularinda tani konuldugunda klinige gére heparin veya diistik
molekiler agirlikli heparin ile antikoagulan tedaviye baslanmasi, klinik
duizelme sonrasinda warfarin ile oral antikoagulasyonun sirdrilmesi ve
etyolojide koagtlopati gibi bir neden yoksa tedavinin 3 ay sonrasinda
kesilmesi o6nerilmektedir (14). Intraserebral kanamanin eslik ettigi
SVT'de de antikoagulan kullaniminin givenli oldugu ve kanama
rekirrens riskini artirmadigi saptanmistir (23). Gerekli durumlarda
antikonvilzan, antibiyotik, anti édem tedavi uygulanabilmektedir. Bizde
olgularimizda altta yatan neden protrombotik nedenler degilse 3-6 ay
arasinda antikoagtilan tedavi uyguladik. Kontrol MRG venografilerde
rekanalizasyon saptaninca antikoagilan tedavi kesilerek antiplatelet
tedaviye gegildi. Protrombotik nedenlere bagl gelisen SVT olgularinda
ise tedaviye devam ettik. SVT erken tani konulup, uygun sekilde tedavi
edilmediginde mortalite ve morbiditesi oldukga ylksek olan bir durumdur.
Mortalite, son yillarda yapilan ¢alismalarda tedaviye ragmen, %6-10
arasinda bildirilmektedir (24). Bizim olgularimizdan 2'si (% 6.1) tedaviye
ragmen kaybedildi ve bu da literatlrle benzer 6zellikteydi.

Sonug olarak; SVT nadir ancak klinik olarak énemli bir antitedir.
Bazen genc hastalarda ¢ok dikkate alinmayan bas agrilari bu klinik
tablonun ilk belirtisi olabilir. Ozellikle geng ve gebe hastalarda daha
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dikkatli olunmasi gereklidir. Sonug olarak, SVT yiiksek klinik merak
gerektiren bir durumdur. SVT ile ilgili yapilan bu galismada vaka sayisi
maalesef ok azdir. Ayrica tek bir hastane ve klinikte yapiliyor olmasi
genelleme yapma agisindan bir dezavantaj olarak gériinmektedir.
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