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ON SOZ

Sinir sistemi hastaliklarinin takip ve tedavisine dahil olan tiim disiplinler,
bilimsel ve teknolojik ilerlemelerin 1s181inda siirekli gelismeye devam ediyor.
Bu gelismeler, biz saglik profesyonellerine hasta bakiminda daha Once
karsilasmadigimiz yenilikler sunuyor.

Sinir sistemi hastaliklarinin yonetiminde, bakim verenin bilgi ve becerileri,
hasta sonuglari iizerinde dogrudan etkili olmaktadir. “Klinik Pratikte Sinir Sistemi
Hastaliklar1” kitabi, bu dinamik ve zorlu alanda calisan saglik profesyonelleri
icin temel bir kaynak niteligindedir. Konular, sinir sistemi hastaliklar1 bakiminin
temel prensiplerinden baslayarak, kritik durum yonetimine kadar genis bir
yelpazede ele alinmaktadir.

Bu kitapta derlenen bilgiler, gilinlik klinik uygulamalarinizda
karsilasabileceginiz sorunlara pratik ¢éziimler sunmakta ve etkili hasta yonetimi
icin yardime1 olmay1 amacglamaktadir.

Bu kitap, yakin zamanda yasadigimiz COVID-19 pandemisi ve hala
yaralarini sarmaya calistigimiz Kahramanmaras depreminde gdsterdikleri
istiin fedakarlik ve cabalar i¢in tiim meslektaslarimiza ithaf edilmistir. Giizel
zamanlarda okunmasi ve yararli olmasi dilegi ile...

Tiim editorler adina
Zahide DOGANAY
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BOLUM 1

KLINIK NOROANATOMI

Selin Bozdag

1. Genel Bakis

inir sistemi iki ana bolimden olusur: santral sinir sistemi (SSS) ve

periferik sinir sistemi (PSS). SSS'mi , beyin ve omurilik olusturur.

Kraniyal ve spinal sinirler ise, gangliyonlariyla birlikte, PSS’ini olusturur.
Sinir sisteminin anatomik organizasyonu Sekil 1’deki akis semasinda
gosterilmistir. SSS, verileri isler ve biitiinlestirir, motor e otonom fonksiyonlari
koordine eder. PSS ise duyusal bilgiyi SSS’ne iletir ve komutlar1 da SSS’den
periferik dokulara tagir.

Sinir Sistemi
I L 1
Santral Periferik
Sinir Sistemi Sinir Sistemi
1
I i 1 .
Belyln Spinal Kord Somatik Otonom
f i ! =
Supratentoriyal Infratentoriyal Duysal Sempatik
Kompartman Kompartman
{ Motor Parasempatik
Serebral Dienisefalon Beyin Sapi Serebellum L J
Hemisferler

Mezensefalon Spinal
Talamus Sinirler
Pons = 8 Servikal
Hipotalamus Kraniyal 12 Torasik
Medulla Oblongata Sinirler 5 [omber

12¢ift 5 Sakral

| Koksigeal

Sekil 1. Sinir sisteminin anatomik organizasyonu.

2. Santral Sinir Sistemi

SSS, noral tiip ad1 verilen i¢i bos silindirik bir yapidan gelisir. Embriyolojik
gelisim sirasinda, beyin (yani noral tiipiin 6n kismi) anteriordan posteriora
dogru stireklilik gdsteren bes pargaya (telensefalon, diensefalon, mezensefalon,
metensefalon ve miyelensefalon) ayrilir (1) (Sekil 2). Beyin gelistikce bazi
bolgeler diger bolgelere gore daha fazla biiylir ve bdylece kendi iizerine

1
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katlandik¢a bazi alanlar derine gdmiiliir (2). Noral tiipiin boslugu ise beyinde
ventrikiiler sisteme ve omurilikte santral kanala doniigiir. Bu yapilar, beyin
omurilik s1vis1 (BOS) ile dolu, siirekliligi olan bir kanal olusturur.

Embriyolojik Beyin Bolimleri Eriskin Beyin Boliimleri
| |

Telensefalon
Prgsensefalon
(On Beyin) Diensefalon

1 r
Mezensefa!on 4‘ Mezensefalon }—i Mezensefalon
(Orta Beyin)

Metensefal
Rombensefalon ensefalon
(Arka Beyin)

Miyelensefalon

Sekil 2. Beynin gelisim siirecinde (embriyolojik dénemde) boliimleri.

Serebral Hemisferler

1
|
Talamus, Hipotalamus I
|
|

Pons Serebellum

Medulla Oblongata |

2.1. Beyin

Kafatas1 (aynm1 zamanda ndrokranyum olarak da bilinir), beyin ve
serebral damarlar igin koruyucu bosluk olusturan bir yapidir. intramembranoz
ossifikasyonla olusan ve siitiirler (fibroz eklemler) ile birlestirilen birgok
kemikten olusur (3). Bu kemiklerin bazilari ¢ift, bazilari ise degildir. Anatomik
olarak kafatasi bir ¢at1 ve bir tabana boliinebilir:

Kraniyal ¢at1 (Kalvaryum) — frontal, oksipital ve iki parietal kemikten
olusur.

Kraniyal taban (Kafa kaidesi) — frontal, sfenoid, etmoid, oksipital, parietal
ve temporal kemiklerden olusur. Bu kemikler 1. servikal vertebra (atlas), yiiz
kemikleri ve mandibula (¢ene) ile eklem yaparlar.

Kafatas1 boglugu on, orta ve arka kranial fossaya boliinmiistiir. Damarlar
ve sinirler kafatasina ¢esitli foramenlerden girip ¢ikarlar. (Tablo 1)

Beyin, li¢ zar tabakasiyla ¢evrilidir: dig dura mater, orta araknoid mater ve
en icteki pia mater. Subdural bosluk, dura ve araknoid mater arasinda bulunan
potansiyel bir bogluktur. Bu potasiyel bosluk, hareket sirasinda iki ylizeyin birbiri
iizerinde kaymasini saglayan bir yaglayici gorevi goren az miktarda serdz sivi
icerir (1, 4). Araknoid materin altinda, subarankoid bosukta pia matere uzanan
trabekiiler yapilar bulunmaktir. Bu yapilar subaraknoid bosluktaki vaskiiler
yapilar1 desteklemekte ve kompartmanli bir organizasyon olusturmaktadir. Bu
sebepledir ki herhangi bir sistern cerrahi olarak agildiginda, biitlin sistemdeki
BOS bosalmaz (5).

Tentoryum serebelli, serebral hemisferlerin oksipital ve temporal
loblarini serebellum ve beyin sapindan ayiran dura materin bir kalinlagmasidir
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(6). Bu tabaka aksiyel diizlemde uzanir, kranyal boslugu supratentoriyal ve
infratentoriyal bosluklara bdler ve serebellumu bir ¢adir gibi kaplar (ad1 da
buradan gelir).

Tablo 1. Kafa tabaninin foramenleri ve i¢lerinden gegen yapilar

Kraniyal fossa Foramen Gecen yap1
(Olusturan kemikler)
Anterior fossa Etmoidal kribriform plaka | Olfactor sinir lifleri
(frontal, etmoid, sfenoid) (I. Kraniyal sinir)
Optik kanal Optik sinir
(II. Kraniyal sinir)
Superior orbital fissiir Oftalmik arter
Orta‘ fossa 111, 1V, VI kraniyal sinirler.
(parly.etal, temporal, Foramen rotundum Maksiller sinir (V2)
sfenoid) - —
Foramen ovale Mandibular sinir (V3)
Foramen spinosum Arteria meningea media
Foramen lacerum ICA
) Internal akustik meatus VII, VIII kraniyal sinirler
Posterior fossa . .
(temporal, oksipital) Juguler foramen ?X, X kr‘fmlyal sinir
Internal juguler ven

2.1.1. Supratentoriyal Kompartman
Serebrum

Serebrum beynin en biiyiik kismini olusturur ve iki serebral hemisferden
olustur. Serebral hemisferler orta hatta, igerisinde falx cerebri’nin uzandigi derin
bir interhemisferik fissiir ile ayrilirlar (7). Serebral hemisferlerin yiizeyinde ¢ok
sayida sulkus (oluk) ve girus (kivrim) bulunur. Bu kivrimlar beynin daha kiigiik
bir kraniyal hacim kaplamasina ve artan fonksiyonel alanlar1 depolamasina
olanak tanir (1).

Serebrumun en dis yiizeyi, daha gri bir goriinlime sahip olan ve bunun
sonucunda da gri madde olarak adlandirilan kortekstir. Korteksin altinda
karakteristik gortintimii veren ve siklikla beyaz madde olarak adlandirilan
miyelinli aksonlar bulunur (1). iki serebral hemisfer birbirine, korpus kallozum
denilen ak madde (white matter) kiitlesi ile baglanir (8). Serebral hemisferler
fonksiyonel farkliliklarina bagli olarak frontal, pariyetal, temporal ve oksipital
olmak {izere dort loba ayrilir (Sekil 3). Frontal lob parietal lobdan santral sulkus
(Rolandik fissiir) ile ayrilir (9). Frontal lob ve pariyetal lob, temporal lobdan
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lateral sulkus (Sylvian fissiir) ile ayrilir (9). Parieto-oksipital sulkus, parietal
lobu oksipital lobdan ayirir (9).

Primer Primer
Motor Korteks Duysal Korteks

‘Wernicke
Alam

Temporal Lob

Sekil 3. Beynin boliimleri ve fonksiyonel korteks alanlari.

Frontal lobda bulunan 6nemli yapilardan biri primer motor kortekstir.
Frontal lobun presantral girusunda (santral sulcusun anteriorunda) bulunur ve
belirli viicut hareketlerinin istemli kontroliinden sorumludur. Korteks i¢inde,
duyulardan gelen farkli uyaranlarin biitiinlestirilmesine yardimci olan duyusal
alanlar da vardir. Bu alanlar talamusla yakin ¢aligir (1). Hemisferlerin her biri
viicudun kars tarafi hakkindaki bilgiyi isler. Primer duysal korteks ise pariyetal
lobdadir, postsantral sulkusta bulunur. Homunculus, innervasyonlarinin
goreceli yogunlugunu yansitan farkli biiytikliikte viicut pargalarinin bulundugu,
deforme olmus sematize bir insandir ve parmak uglari, dudaklar gibi ¢ok fazla
innervasyona sahip alanlarin diger bolgelere gore daha fazla kortikal islem
gerektirdigini gosterir (8). Konusma ve anlamadan sorumlu alanlar ise Broca
(Brodmann 44 ve 45) ve Wernicke (Brodmann 22) olarak 6zel isimler ile
adlandirilir (9). Broca bolgesi frontal lobda, Wernicke bdlgesi ise temporoparietal
kavsakta yer almaktadir. Bu iki alan arcuat liflerle yakindan baglantilidir. Bu
parcalardan herhangi birinin hasar gdérmesi konusma veya anlamada sorunlara
neden olabilir (10).

Hemisferlerin i¢inde biiyiik bir gri madde kiitlesi, yani bazal ganglionlar
bulunur (11). Corona radiata, serebral korteksten beyin sapma gegen sinir
liflerinin bir koleksiyonudur (9). Capsula interna, bazal gangliyonlar
arasindan geg¢mek iizere birlesen corona radiatanin bir pargasidir (7). Serebral
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hemisferlerde laterale ventrikiiller bulunur ve interventrikiiler foramenler
(Monro foramenleri) araciligiyla {iglincii ventrikiile agilirlar (1). Septum
pellucidum, lateral ventrikiillerin anterior boynuzlar1 arasinda yer alan ince
bir membrandir (6). Radyolojik goriintiilemelerde, orta hat yer degistirmesini
degerlendirmek i¢in kullanilan, klinik olarak 6nemli bir anatomik belirtegtir.
Genellikle tek tarafli kitle etkisi nedeniyle serebral parankimin falks serebrinin
serbest kenarinin altindan karsi tarafa itilmesi ile olusur ve kafa i¢i basincinin en

onemli gostergelerinden biridir (Sekil 4).

Sekil 4. Beyin MR goriintiilemesinde, aksiyel ve koronal kesitlerde
septum pellucidumun goriiniimii. Yildiz: Lateral ventrikiil.
Kirmizi ¢izgi: Septum pellucidum.

Diensefalon

Beynin derininde bulunan diensefalon, talamus, hipotalamus, subtalamus
ve epitalamustan olusur (12). Talamus, koku disindaki tiim duyu sistemleri igin
onemli bir istasyondur. Subtalamus, red niikleusun kraniyal kismi ve substantia
nigradan olusur (1). Epithalamus habenular ¢ekirdeklerden ve epifiz (pineal)
bezinden olusur (1). Hipotalamus ise otonom sinir sistemi ve endokrin sistemin
fonksiyonlarin1 kontrol eder ve homeostazisin korunmasinda hayati bir rol
oynar.

2.1.2 Infratentoriyal Kompartman
Beyin Sapt

Beyin sap1, mezensefalon, pons ve medulla oblongata’y1 igerir ve spinal
kordu 6n beyine baglar (12). Mezensefalon (orta beyin), 6n beyni arka beyine
baglar. Ayrica ii¢iincii ve dordiincii ventrikiilleri birbirine baglayan ve akuaduktus
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serebri (akuaduktus Sylvii) olarak bilinen boslugu igerir (1). Medulla oblongata,
pons ise embriyolojik olarak arka beyinden koken alir.

Beyin sapi, posterior kraniyal fossada bulunur ve solunum, kardiyovaskiiler
ve biling gibi 6nemli hayati merkezlere sahiptir. Ayn1 zamanda I1I’ten XII’ye
kadar olan kraniyal sinirlerin ¢ekirdeklerini de igerir (7). Asagiya dogru
transtentoriyal herniasyonlarda (kafa i¢i basimcinin kritik arttigi durumlarda),
temporal lobun uncus bolgesinin mezensefalona yaptigi basi sonucu, III.
Kraniyal sinirin niikleusunun sikigmasina bagli ipsilateral anizokori gelisir.

Beyin sapi, spinal kordu 6n beyindeki daha yiiksek merkezlere baglayan
inen ve ¢ikan sinir yollar1 igeren bir kanal gérevi goriir. Mezensefalon, pons
ve medulla oblongata boyunca uzanan dagmik sinir hiicreleri ve lif gruplarina
toplu olarak retikiiler formasyon denir (12). Beynin farkli bolgelerinde
bulunan néronlart icerdiginden anatomik olarak iyi tanimlanmamuistir. Bilincin
korunmasinda ¢ok énemli bir rol oynar.

Serebellum

Posterior fossa iginde yer alan iki serebellar hemisfer, bir vermis ile birlesir
ve Ust, orta ve alt serebellar pedinkiiller yoluyla mezensefalon, pons ve medulla
oblongata’ya baglanir. Serebellum, istemli kaslarin diizglince kasilmasini
bilingsizce kontrol eder. Bunu, karsit kas gruplarmin gevsemesi ile birlikte
koordine eder (13). Arka beyin bosluguna dordiincii ventrikiil denir. Serebellar
kitle gibi dordiincii ventrikiiliin bas1 altinda kaldigi durumlarda posterior
fossadaki basincin artmasina bagli beyin sapi basisi ve foramen magnum
herniasyonlar1 goriilebilecegi ve BOS dolasimi sekteye ugradigi igin hidrosefali
gelisebileceginden anatomik olarak kiymetli bir lokalizasyondadir (5).

2.1.3. Beynin Arteriyel ve Venoz Dolasiminin Anatomisi

Beyin, internal karotid arterler (common karotid arterin dallari) ve
vertebral arterler (subklavyen arterin dallar1) tarafindan beslenir. Internal
karotid arter (ICA), karotis kanal1 yoluyla kafatasinin tabanini delerek foramen
laserum yoluyla kraniyal bosluga girer (5). Daha sonra kavernoz siniis boyunca
(S seklinde bir seyir, buna karotid sifon denir) ilerler ve dura mater’i gecgerek
subaraknoid boslukta seyrine devam eder (14). Anterior ve orta serebral arterlere
bifurkasyon yaparak son bulur (Tablo 2).

Vertebral arterler, iist alti servikal vertebranin (C1-C6) foramen
transversariumu boyunca yiikselir (1). ilk servikal vertebranin transvers
prosesinden ¢iktiktan sonra rotasini degistirir ve C1’in iist yiizeyindeki sulcus
arteriac vertebralis’te medial olarak ilerleyerek atlantooksipital membrandani
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delip foramen magnumdan posterior fossaya girer (14). Sag ve sol vertebral
arterler ponsun alt siirinda (pontomediiller sulkus) birleserek baziler arteri
olusturur; bu arter ponsun ventral yiizeyinde yiikselir ve ponsun iist sinirinda
sag ve sol posterior serebral arterlere (PCA) ayrilir (5) (Tablo 2). ICA ve
vertebrobaziler sistem, beynin tabaninda Willis poligonunu olusturarak
anastomozlasir (Sekil 5).

Beyin damarlart iizerinde pleksus olusturan sempatik lifler seyreder.
Bunlar postganglionik sempatik liflerdir ve bunlarin uyarilmas: beyni besleyen
arterlerde vazokonstriksiyona neden olur (1).

Anterior Serebral Arter o Anterior Komiinikan Arter
Orta Serebral Oftalmik Arter
Arter
s
i A
= Anterior
Koroidal
Arter
i Willis :
Internal Karotid Arter ; Posterior
Poligonu it
Posterior Arter
Serebral
Arter
Superior Serebellar Arter Baziler Arter
Anterior Inferior
Serebellar Arter
Posterior inferior
Serebellar Arter
Anterior Vertebral Arter
Spinal R
Arter

Sekil 5. Beynin arteriyel dolagimi ve Willis poligonu.

Serebral hemisferleri, yiizeysel ve derin vendz venler drene eder. Yiizeysel
venler; superior serebral venler, inferior serebral venler ve siiperfisiyal
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orta serebral venlerdir (Sylvian veni) ve komsu olduklari vendz siniislerde
sonlanirlar (5). Derin venler; daha derindeki yapilari (talamus, hipotalamus,
kaudat nukleus, putamen, capsula interna, korpus kallozum ve koroid pleksus
gibi) drene ederler ve iki internal serebral ven ve iki bazal ven olusturmak iizere
birlesirler (15). Bunlar da siniis rektusta sonlanan, Galen venine drene olurlar
(15). Serebellumun drenaji, superior ve inferior serebellar venler araciligi ile
siniis rektusa bosalir (15). Beyin sapindan gelen venler komsu vendz siniislere
bosalir ve medulladan gelen venler agsagi dogru spinal kordun venleriyle devam
eder (1).

Tablo 2. Beyni besleyen arterler/dallar1 ve besleme alanlart.

Arter Dal Besledigi bolge
Oftalmik arter Retina
ICA Posterior komiinikan arter Mezensefalon
(Prebifurkasyon) | Anterior choroidal arter Koroid pleksus ve diger alanlar
Superior hipofizyal arter Hipofizin bir kismi1
ICA Anterior serebral arter Serebral korteks
(Bifurkasyon) 05 serebral arter Serebral korteks

Baziler arter

Posterior serebral arter

Serebral korteks, Mezensefalon,

Superior serebellar arter

Mezensefalon, Serebellum

Anterior inferior serebellar arter

Pons, Serebellum

Perforan dallar

Mezensefalon, Pons

Vertebral Arter

Posterior inferior serebellar arter

Pons, Medulla oblongata,
Serebellum

Anterior spinal arter

Medulla oblongata, Spinal kord

Posterior spinal arter

Medulla oblongata, Spinal kord

Perforan dallar

Medulla oblongata

Sonug olarak, beyni drene eden tiim venler ¢esitli dural siniislere (yani
superior sagittal, inferior sagittal, rektus, kaverndz, sfenopariyetal, petrozal,
oksipital, transvers siniisler) agilir. Tiim bu siniislerden gelen kan ise sigmoid
siniislere, ordan da internal juguler vene ulasir.

2.2. Omurga ve Spinal Kord
2.2.1. Omurga

Anatomik yer isaretleri, spinal girisimlerde oldukca yol gostericidir.
Ornegin, hastaya noroaksiyel blokaj yapilmasi veya lomber ponksiyon ile BOS
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orneklemesi alinmasi gerekiyor ise, islemin gilivenli bir sekilde uygulanmasi i¢in
spinal anatominin iyi bilinmesi 6nemlidir. Bu girisimleri giivenle uygulayabilmek
ve hasta gilivenligini arttirabilmek i¢in ignenizin hangi yapilarla karsilasacagini/
hangi yapilardan gegecegini ¢ok iyi bilmek gerekir (16).

Vertebral kolon 7 servikal, 12 torakal, 5 lomber, 5 sakral ve koksigeal
(rudimenter) vertebradan olusur (9). Sakral vertebralar tek bir kemik seklinde
kaynagmistir ancak ayri ayri intervertebral foramenleri korunmustur (17). S4 ve
S5’in bir kisminin laminalar1 genellikle kaynasmaz ve sakral hiatusu olusturur
(17). Kaudal blokaj, sakral hiatus araciligiyla uygulanir. Vertebral kolonun,
servikal ve lomber bdlgede lordotik, torakal ve pelvis bolgesinde kifotik
egirilikleri mevcuttur.

Genel olarak bir vertebra, anatomik olarak korpus, lamina, pedikiil,
transvers proses, st ve alt artikiiler prosesler ve spindz prosesten olusur. Her
vertebra govdesi digerine intervertebral disklerle baglanir. Her omurda 2 tist
ve 2 alt artikiiler proses vardir. Artikiiler prosesler, omurlarin komsulariyla
eklemlenmesine izin verir ve faset eklemleri olustururlar. Faset eklemler bir
cesit sinoviyal eklemdir (18). Pedikiillerin iist ve alt kisimlarinda spinal sinirlerin
vertebral kolondan ¢ikmasina izin veren ¢entikler bulunur. Lateral intervertebral
foramenlerden spinal sinirler ve bunlarla iligkili damarlar gecis yaparlar.

[k servikal vertebraya atlas denir. Atlas, kafatasinin tabaniyla ve ikinci
servikal vertebrayla eklem yapmasinaizin veren essiz bir anatomik yapiya sahiptir
(17). Ikinci servikal vertebra, axis olarak adlandirilir. 12 torasik vertebranin her
biri karsilik gelen bir kot ile eklem yapar. Lomber ve torasik vertebralardaki
spindz proseslerin acisi, epidural/spinal blokaj gerceklestirirken ignenin nasil
yonlendirecegini etkiler (16). Lomber bolgedeki spindz prosesler fleksiyon ile
neredeyse yataydir; torasik bolgede ise kaudal yonde acilidir. Yine ayni sekilde,
interlaminer mesafeler de farklilik gdsterir (16). Genel olarak torasik bdlgeye
ylikseldikce, interlaminar mesafe daralir. Bunu hatirlamak 6nemlidir. L2-L.3’e
spinal/epidural katater yerlestirilmesinde sorun yasaniyorsa, bir alt seviyeye
inmek daha genis bir interlaminer alan saglayarak basariy1 artiracaktir. Pelvisin
iki superior iliak krestini birlestiren yatay ¢izgi olarak tanimlanan Tuffier ¢izgisi,
lomber omurga cerrahisinde L4-5 araligimi tanimlamak i¢in yaygin olarak
kullanilmaktadir (16, 19).

Vertebra korpuslar1 ve diskler, anterior ve posterior longitudinal
ligamanlar ile desteklenir. Omurganin dorsal tarafinda ise sirasiyla distan
ice dogru supraspindz ligaman, interspindz ligaman ve ligamantum flavum
destek saglar. Bu dorsal ligamanlar lomber ponksiyon i¢in igne yerlestirirken
gegilmesi gereken yapilardir. Ligamantum flavumdan sonra, epidural mesafeyi
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kaplayan ince bir yag dokusu (fat pad) vardir. Daha sonra BOS’a ulagmak
icin dura mater ve araknoid mater gecilir ve subaraknoid mesafeye ulagilir.
Daha Once bahsettigimiz, dura ile araknoid arasindaki potansiyel subdural
bosluga yanliglikla lokal anestezik enjeksiyonu, basarisiz bir spinal anestezi
veya epidural anestezik enjeksiyonundan sonra yiiksek noroaksiyel blokajla
sonuglanabileceginden bu anatomik yapilara hakim olmak gereklidir (4).

2.2.2. Beyin Omurilik Swist

Subaraknoid bosluk, beyin omurilik sivis1 (BOS) igeren siirekli bir alandir
(5). Normal yetigkinlerde BOS hacmi 90 ila 200 mL’dir. BOS un yaklagik
%20’s1 ventrikiillerde bulunur; geri kalan1 kafatas1 ve omurilikteki subaraknoid
boslukta bulunur (15). Genellikle ventrikiillerin igindeki koroid pleksuslarda
iiretilmekle birlikte, ventrikiil ylizeyini doseyen epandim hiicrelerinde de iiretilir
(13). BOS iiretiminin normal hizi saatte yaklasik 20 mL’dir (13), eksternal
ventrikiiler drenaj sistemleri de bu prensibe uygun olarak kurulur. Asirt BOS
drenaj1, intrakranyal hipotansiyona ve hatta kanamalara sebep olabilir.

2.2.3. Spinal Kord

Spinal kord, foramen magnum’da medulla oblongata’nin devami olarak
baglar. Yasamin erken donemlerinde spinal kord vertebral kolonun tiim
uzunlugu boyunca uzanir, ancak yagla birlikte kolon omurilikten daha hizli
biiyiir (1, 18). Sonug olarak, eriskinlerde birinci lomber vertebra seviyesinde
konus medullaris olarak son bulur ve boylece asagi seviyelerde lomber, sakral
ve koksigeal sinirler konusun o6tesindeki ¢ikislarina cauda equina lifleri olarak
seyrederler (17). Cocuklarda konus medullaris iiglincli lomber vertebraya
kadar uzanir (16). Dura ve araknoid mater, BOS igeren subaraknoid bosluk
ile birlikte konusun 6tesine S2 vertebra seviyesine kadar uzanir (18). Piamater
konus medullaris’in altina uzanarak filum terminale’yi olusturur ve koksikse
yapisarak sonlanir (9). Tethered kord cerrahilerinde spinal kordun gevsetilmesi
amaciyla, noral fonksiyonu olmayan filum terminale kesilir. Dural kilif, spinal
sinir kokiinii foramenden ¢iktiktan sonra kiigiik bir mesafe boyunca kapladiktan
sonra sonlanir. Yetiskinlerde, bilinen bir anatomik varyasyon olmadig: siirece,
L2’nin altindan itibaren spinal igne yerlestirmek genellikle giivenlidir (1, 12,
16). Kauda ekuinaya ise igne travmasi pek olasi degildir. Kauda ekuina lifleri
serbestece BOS igerisinde sivi bir ortamdadir ve bir igne tarafindan delinmesi
muhtemel degildir.

Anterior (ventral ramus) ve posterior (dorsal ramus) spinal sinir kokleri
birbirine katilarak intervertebral foramenlerden ¢ikar ve 31 ¢ift spinal siniri
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olusturur (12). Arterior sinir kokleri efferent (motor) sinir liflerinden, posterior
sinir kokleri ise afferent (duyusal) sinir liflerinden olusur. Her posterior spinal
kokiin bir ganglionu (dorsal root ganglionu) vardir (16). iginde, birinci duysal
ndronlarin hiicre govdeleri bulunur. Agri tedavi girisimlerinde, dorsal root
ganglionu blokaj1 yapilabilir.

Spinal kordun i¢ kisminda ak maddeyle ¢evrili gri maddeden olusan
kelebek seklinde bir ¢ekirdegi vardir (18). Posterior boynuzu duysal, anterior
boynuzu motor alanlardan olusur. Ayrica gri madde T1-L2 seviyelerinde,
anterior ve posterior boynuzlara ek olarak bir lateral boynuza sahiptir (1).
Burada, sempatik sinir sistemine ait konnektor néronun hiicre gévdesi bulunur.
Gri maddenin merkezinde santral kanal denilen kdrelmis ventrikiiler sistem
bulunur.

Cikan duyusal lifler genel duyularla (dokunma, agri, basing, titresim, 1s1
ve propriyosepsiyon) ilgilidir ve talamus ve serebral kortekse kadar uzanan
ikinci sira noronlardan olusur (12). Agr1, sicaklik, kaba dokunma ve basingla
ilgili lifler omurilikteki spinotalamik yol araciligiyla tasinir (20). Vibrasyon
ve propriosepsiyon, fasciculus gracilis ve fasciculus cuneatus ile tasmir (20).
Cikan duyu yollar talamusa ulasir ve daha sonra capsula internadan gegerek
liciincll sira noronlarma serebral kortekste ulasir ve parietal lobun postsantral
girusunda (birincil somatosensoriyel korteks) sonlanirlar (1). inen motor lifler
ise traktus kortikospinalis ile taginir.

Omurilik ve sinir koklerinin beslenmesi, tek bir anterior spinal arterden
ve bir ¢ift posterior spinal arterden saglanir. Kafa tabanindaki vertebral
arter, anterior spinal arteri olusturur ve asagiya dogru ilerleyerek spinal
kordun anterior 2/3’iiniin beslenmesini saglar (18). Posterior spinal arterler,
posterior inferior serebellar arterler tarafindan olusturulur ve spinal kordun
posterior 1/3’linli besler (18). Ek kan akisi, interkostal ve lomber arterler
araciligiyla gelen segmental arterlerin anterior ve posterior radikiiler dallart
tarafindan saglanir (1). Adamkiewicz arteri aorttan ¢ikan radikiiler bir
arterdir. Genellikle sol tarafta bulunan ve omuriligin inferior ventral 2/3’{iniin
kanlanmasini saglayan biiyiik, tek tarafli bir arterdir (17). Aort anevrizmasi
cerrahileri sirasinda bu yapinin yaralanmasi anterior spinal arter sendromuna
neden olabilir. Spinal epidural bosluk, omurga kanalinin tamami boyunca
uzanan bir damar ag1 olan Batson ven6z pleksusunu igerir (18). Basivertebral
venler ise vertebral govdelerin trabekiiler kemiginin i¢ ve dis vertebral venoz
pleksuslara dokiilen biiyiik, kivrimli damarlaridir. Basivertebral venler,
tomografi goriintiilemelerinde bazen kirik gibi goriiniim verebilirler ancak
ayirici tanist kolaydir.
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3. Periferik Sinir Sistemi

Periferik sinir sisteminde afferentler, duyusal bilgiyi santral sinir
sistemine ileten aksonlar1 ve efferentler ise komutlar1 u¢ organlara tasiyan
aksonlar1 ifade eder.

3.1. Somatik Sinir Sistemi
3.1.1. Kraniyal Sinirler

On iki ¢ift kranial sinir vardir ve bunlar dogrudan beyinden ¢ikar (Tablo
3). Kranial sinirlerin bir kismi ya tamamen duyusal ya da tamamen motordur,
digerleri ise karigiktir (1). Kranial sinirlerin beyinde, duyu ve/veya motor
cekirdekleri bulunur ve periferik sinir lifleri kafatasindaki cesitli agikliklardan
gecerek kranyumu terk eder.

3.1.2. Spinal Sinirler

Spinal sinirlerin hepsi duysal ve motor karisik sinirlerdir (1). Duyusal
bilgiyi SSS’ne ileterek ve komutlari da SSS’den periferik dokulara
tastyarak iki yonlii bir iletisim sistemi olustururlar. Spinal sinirlerin ayri
ayr1 isimleri yoktur, omurilikten ¢iktiklar1 seviyeye gore gruplandirilir ve
sirayla numaralandirilirlar. Servikal seviyelerde, spinal sinirler ismini aldigi
vertebranin istiinden ¢ikar ve bu nedenle 7 servikal vertebra 8 ¢ift servikal
spinal sinir (C1-C8) vardir (18). T1 ve altinda ise spinal sinirler ismini aldig1
vertebra seviyesinin altindan ¢ikar, dolayisiyla 12 ¢ift torakal sinir (T1-T12),
5 ¢ift lomber sinir (L1-L5), 5 ¢ift sakral sinir (S1-S5) ve bir cift koksigeal sinir
(Col) bulunmaktadir.

Spinal sinir, biiyiik bir anterior (ventral) ramusa ve kii¢iik bir posterior
(dorsal) ramusa ayrilir (18). Posterior ramus, sirtin cildini ve kaslarini
innerve etmek i¢in arkaya dogru gecer (1). Anterior ramus 6ne dogru devam
eder ve viicudun 6n ve yan duvari (toraks ve karin) {izerindeki kaslar1 ve
cildi, ekstremitelerin kaslarini innerve eder ve cildini beslemek i¢in anterior
ve lateral kutandz dallara ayrilir. Omurganin faset eklemleri, ayni seviyeden
cikan spinal sinirin dorsal ramusunun medial dali ve ayrica bir seviye
yukaridaki sinirin medial dali tarafindan innerve edilir (21). Faset blokajinda
hedef, spinal sinir medial dalidir. Spinal sinirlerin innerve ettigi duysal cilt
seviyelerine dermatom denilir. Tablo 4’te en donemli dermatom seviyeleri
belirtilmistir.
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Tablo 3. Kraniyal sinirler

Kraniyal . | ..
Sinir Ismi Foramen I¢erigi
I Olfaktor Kribriform plak (Etmoid Duyusal
kemik)
I Optik Optik kanal Duyusal
I Okiilomotor Superior orbital fissiir Motor, Parasempatik
v Troklear Superior orbital fissiir Motor
A% Trigeminal Superior orbital fissiir, Duyusal, Motor
foramen rotundum, foramen
ovale
VI Abdusens Superior orbital fissiir Motor
VII Fasiyal Internal akustik meatus Duyusal, Motor,
Parasempatik
VIII Vestibullokohlear | internal akustik meatus Duyusal
IX Glossofaringeal Juguler foramen Duyusal, Motor,
Parasempatik
X Vagus Juguler foramen Duyusal, Motor,
Parasempatik
XI Aksesuar Juguler foramen Motor
XII Hipoglossal Hipoglossal kanal Motor

Spinal sinirlerin innerve ettigi motor seviyelerden en 6nemlisi ise, diyafram
kontroliinii sagladig1 i¢in frenik sinirin koken aldigi C3-C5 seviyeleridir.
Skalpin innervasyonu ise; trigeminal sinirin (V. kraniyal sinir) supraorbital ve
supratrochler dali (V1), zigomaticotemporal sinir (V2), aurikulotemporal sinir
(V3), C2-C2 servikal sinirden koken alan biiytik aurikuler sinir ve oksipital sinir
(blyiik ve kiigiik) tarafindan saglanir ve skalp blogunda bu sinirlerin anatomik
lokalizasyonlar1 hedeflenir (22).

Tablo 4. Onemli dermatom seviyeleri.

Dermatom Seviye

T4 Meme basi ¢izgisi

T7 Ksifoid ¢ikinti

T10 Gobek deligi seviyesi (umbilicus)
S2,S3, S4 Perine
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3.2. Otonom Sinir Sistemi

Otonom sinir sistemi viicuttaki ¢esitli organlarin istemsiz faaliyetlerini
kontrol eder ve kalp, kan damarlar, diiz kaslar ve bezler gibi yapilar1 innerve
eder. Sempatik ve parasempatik olarak ikiye ayrilir. Hem sempatik hem de
parasempatik sinir sistemi, periferik sinirler yoluyla dagitilan afferent ve efferent
sinir liflerine sahiptir.

3.2.1. Sempatik Sinir Sistemi

Spinal kord T1-L2 seviyelerinde, gri madde igerisinde bulunan lateral
boynuzlarda sempatik sempatik sinir sistemine ait konnektoér néronlarin hiicre
govdesi bulunur (1). Bu hiicrelerin miyelinli aksonlari (efferent), spinal sinirin
anterior kokiinden gecerek spinal sinire katilir. Daha sonra spinal sinirden
ak rami komiinikantes yoluyla vertebral kolonun her iki tarafindaki sempatik
trunkusun paravertebral ganglionlarina ulasir (preganglionik lifler). Sempatik
trunkus, uzunlugu boyunca bir dizi sempatik ganglionla birlikte vertebral
kolonun her iki tarafi boyunca uzanan uzun sempatik sinir lifi zincirdir. Servikal
bolgede 3 ganglion (iist, orta ve alt servikal ganglionlar), torasik bolgede 11-12
ganglion, lomber bolgede 4-5 ganglion ve sakral bolgede 4-5 ganglion bulunur
(12). Bu iki zincir, ganglion impar adi verilen tek bir ganglion olusturmak
iizere kaudal olarak birleserek sona erer (15). Inferior servikal ve birinci
torasik ganglion siklikla birleserek satellite ganglionu olusturur (15). Raynaud
fenomeni, hiperhidroz (asir1 terleme) ve Refleks Sempatik Distrofi olarak da
bilinen Kompleks Bolgesel Agr1 Sendromu gibi durumlar nedeniyle ortaya
c¢ikan semptomlar1 azaltmak i¢in stellat gangliyon blokaji uygulanabilir.

Preganglionik lifler sempatik zincirin gangliyonuna ulastiginda,
bagka bir noronla (postganglionik néron) sinaps yapabilir (1). Daha sonra
bu postganglionik sinir lifleri (miyelinsiz) gri rami komiinikantes yoluyla
yoluyla spinal sinire geri doner ve spinal sinirin dallar1 yoluyla dagitilir. Baz1
preganglionik lifler ise, sempatik zincir ganglionunu sinaps yapmadan terk
ederek, sempatik zincirin kardiyak, pulmoner ve splanknik sinirler gibi visseral
dallar1 yoluyla otonom sinir pleksuslarina ulagir (12). Bu preganglionik lifler,
pleksuslardaki postganglionik ndronlarla sinaps yapar ve postganglionik
lifler, visseral organlarin kan damarlarini, diiz kaslarin1 ve bezlerini innerve
eder. Afferent sempatik sinir lifleri (miyelinli) ise efferent liflere eslik ederler.
Visseral organlardan gelen afferent lifler sempatik zincir ganglionlarinda
sinaps yapmadan ak rami komiinikantes yoluyla spinal sinirin posterior kokiine
katilarak spinal korda girerler. Bu liflerin hiicre govdesi, spinal sinirinin
posterior (dorsal) kok ganglionunda bulunur. Korda girdikten sonra, sempatik
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konnektor noronla sinaps yaparak refleks arkini olusturabilirler veya spinal kord
boyunca yiikselerek beyindeki otonomik merkezlere (limbik sistem, talamus,
hipotalamus ve prefrontal korteks) ulasabilirler (6).

3.2.2. Parasempatik Sinir Sistemi

Parasempatik efferent lifler beyinden ve omuriligin sakral segmentinden,
kranial ve sakral spinal sinirlerle birlikte ¢ikar (1). Beyinde, parasempatik
noronlar beyin sapinda bulunur (III, VII, IX ve X. kranyal sinirlerin orijin
aldig1 ¢ekirdekler) (7). Bu noronlarin aksonlar1 preganglionik parasempatik
lifleri olusturur ve ilgili kraniyal sinirlerden gecerek periferik parasempatik
ganglionlarda sonlanir. I11. kranyial sinir ile iligkili parasempatik ganglion, siliyer
ganglion, VII. kranyial sinir ile iliskili parasempatik ganglion, submandibular
ganglion ve 1X. kranyial sinir ile iliskili parasempatik ganglion, pterigopalatin
ve otik ganglionlardir. Vagus (X) sinirindeki preganglionik parasempatik lifler,
toraks ve karin bolgesindeki otonom sinir pleksuslarinda sonlanir (2). Buradan
gelen gelen postganglionik lifler miyelinsizdir ve g¢esitli bezleri, visseral
organlar1 innerve eder (1). Sakral bolgede parasempatik konnektdr noéronlar,
spinal kordun ikinci, ligiincii ve dordiincii sakral segmentinin gri maddesinde
bulunur. Parasempatik efferent lifler (miyelinli), bu sakral segmentlere karsilik
gelen sakral spinal sinirlerin anterior koklerine katilirlar. Bu preganglionik
parasempatik lifler, spinal sinirlerden ayrilarak pelvik splanknik sinirleri
olustururlar (8). Bu sinirler ise pelvik otonomik pleksuslarda sonlanir. Burada,
postganglionik parasempatik noronlarla sinaps yapar ve postganglionik lifler
(miyelinsiz) pelvik visseral organlari ve kalin bagirsagin bir kismini innerve eder.
Afferent parasempatik sinir lifleri (miyelinli) efferent liflere eslik eder. Kranial
veya spinal sinirler boyunca visseral organlardan, kranial sinirlerin duyusal
ganglionunda veya sakral spinal sinirin arka kok ganglionunda bulunan hiicre
govdelerine dogru ilerlerler. Daha sonra postgaglionik lifler, beyine (kraniyal
sinirler araciligryla) veya spinal korda (spinal sinirler araciligryla) girer. Daha
sonra ya konnektdr ndronla sinaps yaparak refleks arkini olusturur ya da otonom
sinir sisteminin daha yiliksek merkezlerine (limbik sistem, talamus, hipotalamus
ve prefrontal bolge) yiikselir (23).
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BOLUM 2

HEMORAJIK INME

Oguzhan Durgan, Merve Melodi Cakar

1. inme
(]

nme, santral sinir sisteminde vaskiiler nedenlere ikincil gelisen 24 saatten
uzun siiren fokal nérolojik defisit olarak tanimlanabilir. inmeler iskemik ve
kanayic1 olmak tizere iki grupta incelenebilir (1).

1.1. Hemorajik Inme

Hemorajik inmeler tiim inmelerin %10-20’sini  olugturmaktadir.
Kanayict inmeler iskemik inmelere kiyasla daha kot seyredebilmektedir
(2-4). Hemorajik inmelerde mortalite oranlart % 25-48’lerde bildirilmistir.
Bu yilizden kanayici inmeler hizla taninmali ve tedavi edilmelidir.
Kanayict inmeler intraserebral, subaraknoid, subdural ve epidural bolgelerde
olabilir. Subdural ve epidural kanamalar c¢ogunlukla travma iliskilidir.
Intraparankimal kanamalar ise primer ve sekonder nedenlere bagli gelisebilir.
Hipertansiyon diginda serebral amiloid anjiyopati de diger bir 6nemli primer
nedendir (5). Sekonder nedenler arasinda arteriyovendz malformasyonlar,
travma, anevrizma, ilag/madde kullanimi, vaskiilit gibi bir¢ok faktdr sayilabilir.
Intraparankimal kanamalar beynin neredeyse her yerinde gériilebilmekle beraber
primer etiyolojiye sahip kanamalarin en sik putaminal alani sectigi bildirilmistir
(Tablo 1) (6). Oksipital lob ise lober hematomda en ¢ok etkilenen alandir.

Tablo 1. Primer intraserebral hemorajilerin lokalizasyonlarimin siklig1 (%)

Lokalizasyon %
Putamen 35
Serebral Loblar 30
Serebellum 16
Talamus 15
Pons 5-12
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1.2. Patofizyoloji

Primer intraserebral hemorajilerde temel hasar mekanizmalari
hematomun kitlesel etkisi ile meydana gelen artmis kafa i¢i basinci, mekanik
hasar, hematom c¢evresindeki 6dem ve enflamasyondur. Hiicresel hasar
mekanizmalarinda ise endotelyal hasar, trombin patolojileri, koagiilasyon
sistemine ait patofizyolojik degisiklikler, norotransmitter salinimi,
mitokondriyal disfonksiyon sayilabilir (7-11).

1.3. Risk Faktorleri

Hemorajik inmede temel risk faktorleri 3 grupta kategorize edilmistir. Bu
kategoriler arasinda degistirebilir risk faktorleri, degistirilemeyen risk faktorleri
ve riskle iliskili olas1 faktorler vardir.

Degistirebilir risk faktorleri arasinda hipertansiyon, sigara ve alkol
kullanimi, antiagregan ve antikoagiilan kullanimi, sempatomimetik bazi
ilaglar, azalmis disiik lipoprotein ve trigliserit diizeyleri yer almaktadir.
Degistirilemeyen risk faktorleri ise yas, erkek cinsiyet, Asya kdkenli olmak,
serebral amiloid anjiopati zemini, serebral mikrokanamalar, kronik bobrek ve
karaciger yetmezligi olarak belirtilmistir. K&tii ¢alisma sartlar1 (mavi yakali
olmak), uzun uyku siireleri ve ¢ok eslilik riskle iligkili olas1 faktdrler olarak
belirtilmektedir (12,13). Emosyonel stres, coklu komorbiditeler, stresor faktorler
tim bu kliniklere katkida bulunmaktadir ve hemorajik inmeye yatkinligi
artirmaktadir.

1.4. Lokalizasyon ve Klinik Bulgular

Intraserebral hemorajilerde beyin bilgisayarli tomografi ve difiizyon
manyetik goriintiilemeleri tan1 koymada birincil goriintiileme araglaridir.
Primer intraserebral hematomlarda kaybedilen hastalar ¢ogunlukla ilk 2 giinde
6lmektedir. Mortalite oranlartise ilk bir yilda %47 olarak bulunmustur. Bagimsiz
yasayabilen bireylerin orani ise alti ay sonra bile %20’yi ge¢memektedir.
Hemorajik inme ile acile bagvuran hastalarin klinigi etkilenen bolgelere ve
kanamanin biiyiikliigiine bagh olarak degisiklik gostermektedir (Tablo 2).
Ancak koma hali yaratmamis kendini sinirlayabilmis bir kanayici inme
hastas1 tipik olarak bulanti, kusma, hemiparezi hatta ndbetler ile basvuruda
bulunmaktadir.
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Tablo 2. Kanayici inmelerde lokalizasyon ve hasta klinigi

Klinik Olasi lezyon

Kusma,bulanti,bas agrisi Biiyiik hematomlar,serebellum
Uyku hali Retikiiler formasyon,genis hematom
Dizartri,afazi Lober hematom

Epileptik nobetler Lober hematom

Kontralateral motor kayip Lober hematom

Kontralateral duyusal kayip Talamus,bazal ganglionlar

Kranial sinir bulgular: Beyin sap1 tutulumlari

Homonim hemianopsi Oksipital lob

Sekonder intraserebral kanamalarda Ozellikle genclerde en sik neden
arteriovendz malformasyon ve anevrizmatik olusumlardir. Tanida kontrastli
beyin tomografi anjiyografisi hayati 6nem tagimaktadir. Etiyoloji tespit edildikten
sonra cerrahi gerekliligin degerlendirilmesi ve miidahalesi igin nérosirurji birimi
ile is birligi i¢inde olunmalidir.

1.5. Tedavi

Hastanin Oncelikli olarak biling durumu degerlendirilmeli gereklilikte
yogun bakim izlenimine alinmalidir. Tansiyon takibi hastalar i¢in kritik 6neme
sahiptir. Ozellikle ortalama arteriyel kan basmcinin 140 mm/Hg altinda izlenimi
onerilmektedir. Hastalarin kan basincindaki diisiisiin hizli bir sekilde (ilk 1
saat) yapilmasinin, tedrici olarak azaltilmasi ile kiyaslandigi c¢alismalarda
yan etki profilinde belirgin bir degisiklik olmaksizin iyilik hallerinde 6nemli
6l¢iide diizelme oldugu bildirilmistir (14). Ancak sadece ilk 1 saat degil sonraki
takiplerde de tansiyonun stabil seyretmesi prognozda biiyiik 6nem tagimaktadir.
Tansiyonun kontroliinde beta blokor ilaglar, kalsiyum kanal blokorleri ve
anjiyotensin doniistiiriicii enzim inhibitorii kullanilabilirken; nitroprussid ve
nitrogliserinden kafa i¢i basing artigina yol agabilecekleri i¢in 6nerilmemektedir.
Hemorajik inme sonrasi 6dem 72 saat icinde maksimum seviyeye ulasir. Eger
beyin 6demi kritik bir hal almis ise mannitol gibi ozmotik ajanlarin kullanimi
onerilmektedir. Mannitoliin 6nerilen kullanim dozu kiloya 0.75-1 gram olarak
baslanip 6 saatte bir kiloya 0,25-0,50 gram olarak idame etmek seklindedir. Eger
altta yatan bir koagiilopati var ise diizeltilmelidir. Gereklilik halinde cerrahi
miidahale i¢in beyin cerrahisi ile goriisiilmelidir. Cerrahi segenekler arasinda
hematomun drene edilmesi, dekompresif kranyotomi, ekstraventrikiiler drenaj
bulunmaktadir.
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1.6. Rehabilitasyon

Intraserebral kanayic1 inme hastalarinda akut donem sonrasi erken ve etkin
bir sekilde fizyoterapi siiregleri baslatilmalidir. Yaklagimin temel prensipleri
iskemik inme hastalarina olan yaklasimla benzerdir, erken ve etkin fizyoterapi
fonksiyonel diizelmenin saglanmasinda, morbiditenin azalmasinda, bast
yaralariin olusumun engellenmesinde etkin bir rol oynar (15,16).

1.7. Perioperatif Siiregler ve Anestezi Secimi

Tiim hastalarda oldugu gibi inme hastalarinda da operasyon zamanini
belirleme ve anestezi tiiriiniin se¢cimi hayati dnem tasimaktadir. Hemorajik
inme Oykiisii olan bir hastanin acil veya elektif operasyon ihtiyact olabilir.
Eger operasyon elektif yapilabiliyorsa inmenin ilk 3 ayinda yapilmamasi
onerilmektedir (17). Inme sonras serebral otoregiilasyon bozulur ve 6zellikle
tansiyon diisiikliiklerine karsi cok daha sensitif hale gelir. Otoregiilasyondaki bu
sorun 1 ile 3 ay siirebilmektedir (18). Elektif yapilmasi planlanan bir operasyon
i¢in hastanin tibbi kayitlari, ek hastaliklari arastirilmali, gerekli konsiiltasyonlar
istenmelidir. istenmesi gereken kan tetkikleri arasinda protrombin zamani, INR
(International Normalized Ratio) diizeyi, parsiyel tromboplastin zamani, tam
kan sayimi, kan sekeri diizeyi, elektrolit bozukluklari, renal fonksiyon degerleri
vardir.

Eger hastanin hemorajik inmesi acil operasyonu gerektiriyorsa oncelikli
olarak hava yolu agiklig1 saglanmalidir. Ozellikle travma nedenli kanamasi
olan hastalarda entiibasyon siireclerinde servikal fraktiir olmadigindan emin
olunmalidir. Propofoliin kafa i¢i basincin azaltilmasmin yonetiminde etkili
oldugu bilinmektedir. Spinal anestezinin kafa i¢i basing artis durumlarinda
kontrendike oldugu belirtilmektedir. Eger hastanin ndbeti var ise antiepileptik
tedavinin anestezi dncesinde ve sonrasinda kesilmemesi onerilmektedir. Genel
anestezi hareketsizlik, agr1 kontrolii ve hava yolunun korunmasi gibi faydalar
saglayabilir. Genel anestezinin en biiylik dezavantajlar1 arasinda entiibasyonla
olusan hemodinamik degisiklikler sayilabilir. Sedasyon ve operasyon siirecinde
kan basincinda ani degisikliklerden kaginilmasi hemorajik inmenin 6nlenmesi
veya ekspansiyon gostermemesi agisindan ¢ok dnemlidir.

Bir diger hemorajik inme ve anestezi iliskisi perioperatif inmedir. Ameliyat
sirasinda veya ameliyattan sonraki 30 giin i¢inde meydana gelen, iskemik
veya hemorajik etiyolojiye sahip beyin enfarktiisii olarak tanimlanmistir (19).
Ancak perioperatif kanayici inme orani iskemik inmeye gore ¢cok daha az (%]1)
oraninda gozlenmektedir (20). Periooperatif kanayici inmelerin en sik nedeni
ani kan basinci degisimleridir.
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1.8. Sonug

Intraserebral hemorajilerde hizli tan1 koymak, yakin klinik takip etkin
tedavi ve rehabilitasyon siireclerini uygulamak, operasyon zamaninin ve
tiiriiniin belirlenmesi klinigin kotiilesmesini engellemede, mortalite ve morbidite
oranlarinin azalmasinda biiyiik 6nem tasimaktadir.
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BOLUM 3

ISKEMIK INME

Sevgin Giindogan, Tugce Mengi

1. Tanim ve Epidemiyoloji
[ ]

nme, vaskiiler nedenlere bagh gelisen, akut, fokal beyin hasar ile iliskili
Inérolojik defisittir. Iskemik ve hemorajik inme olarak iizere iki temel gruba
ayrilir ve tlim inmelerin bilylik cogunlugunu (% 85’ini) iskemik inmeler
olusturur. Eriskinlerde koroner arter hastaligini takiben en sik ikinci 6liim
sebebidir (1). Prevelansi cografi alanlara ve yasa gore farklilik gostermekle
birlikte Amerika’da yillik 1.184/100.000 kisi oranindadir (1). Diinya ¢apinda her
«4 yetiskinden 1>inin» hayat1 boyunca bir kez inme gegirecegi ongdriilmektedir
(2).
Gegici iskemik atak; beyinde kan akiminin gegici olarak kesilmesi ve
kalict hasar gelistirmeden semptomlarin 24 saat i¢inde diizelmesiyle ortaya
¢ikan klinik durumdur (2).

2. Risk faktorleri

Iskemik inmede risk faktorleri degistirilebilir ve degistirilemeyen
risk faktorleri olarak ikiye ayrilmaktadir. Risk faktorleri Tablo 1’de
o0zetlenmigtir (3).

25
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Tablo 1. Degistirilemeyen ve degistirilebilir risk faktorleri (3)

Degistirilemeyen Risk Faktorleri |Degistirilebilir Risk Faktorleri
Yas Hipertansiyon Oral kontraseptif
Cins (E>K) Diyabetes mellitus kullanimi ve
Irk (siyah|>beyaz>Asya) Atriyal fibrilasyon postmenapozal
Aile hikayesi Konjestif kalp yetmezligi [hormon replasman
Genetik Sendromlar (CADASIL, |Fiziksel inaktivite tedavisi
CARASIL, Fabry, mitokondriyal |Kotii beslenme Migren
mutasyonlar) Alkol kullanimi Madde suistimali
Diisiik dogum agirligi Sigara kullanimi1 Hiperhomosisteinemi
Dislipidemi Lipoprotein(a)
Asemptomatik karotis Hiperkoagiilabilite
stenozu Enfeksiyonlar
Orak hiicreli anemi
Obezite

3. Patofizyoloji ve Etiyoloji

Erigskinlerde, istirahatte ortalama serebral kan akimi 46 ml/100g
doku/dk olmakla birlikte serebral kan akiminda bdlgesel degisiklikler
s6z konusudur. Ornegin kortekste bu say1 80 m1/100g doku/dk iken beyaz
cevherde 20ml/100g doku/dk’dir. Hipoperfiizyonda veya asemptomatik
oligemide serebral kan akimi 40-50 ml/100 g doku/dk, semptomatik
iskemide 22 mL/100 g doku/dk altina diiser. inme diinyasinda sik
duydugumuz kavramlar olan “kor” ve “penumbra” kavramlarini bu noktada
degerlendirmek yerinde olacaktir. Kor boélgesinde serebral kan akiminin 10
mL/100 g doku/dk’ye diiserken, bolgesel serebral kan akiminin azalmasina
ragmen kollateral kan akimi ile hiicre canliligi korundugu penumbrada
serebral kan akimi 10-22 mL/100 g doku/dk’ye diiser (2). Penumbra
neden onemlidir? Bu alan kritik zamanda yapilan uygun tedavilerle (6rn.
Rekanalizasyon tedavisi) kurtarilabilir.

Iskemik inme siniflandirmasinda ilk olarak Trial of Org 10172 in
Acute Stroke Treatment (TOAST) (4) kullanilmis olup, bu siniflandirma
iskemik inmeyi klinik 6zellikler yaninda sadece bilgisayarli tomografi
(BT) aracili degerlendirme ile siniflandirmaktadir. Bu siniflandirmaya gore
Tablo 2 de belirtildigi gibi iskemik inmenin etiyolojisine gore 5 alt tipi
belirlenmistir (4).
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Tablo 2. Iskemik inmede TOAST Siiflamast (4)
TOAST Siniflamasi

1. Biiytik arter aterosklerozu

2. Kardiyoemboli

3. Kiigiik damar okliizyonu

4. Diger nedenler

5. Belirlenemeyen nedenler

TOAST smiflamasindan sonra gelistirilen iskemik inmenin bir diger
siniflamasi da Nedensel Klasifikasyon Sistemidir (CCS-Causitive Classification
System). Bu siniflamaya gore iskemik inme; supra-aortik biiyiik arter
aterosklerozu, kardiyo-aortik embolizm, kii¢lik arter okliizyonu, diger nadir
sebepler ve tanimlanamamis sebepler olarak bes grupta incelemektedir (Tablo
3) (%)

Iskemik inme hastalarinin %25-30>undan kardiyak emboli, %15-20>sinden
biiyilk damar hastaligi ve %25>inden ise kii¢iilk damar hastaligi sorumludur
(6). Iskemik inme, kan akisinin azalmasi veya tamamen tikanmasindan
kaynaklanmaktadir. Bu azalma; sistemik perfiizyonun azalmasina, ciddi stenoz
veya bir kan damarinin tikanmasina bagl olabilir. Azalan sistemik perfiizyon
hipotansiyon, kalp yetmezligi veya kanama sonucu olabilir. Inme tipinin
belirlenmesi kullanilacak tedaviyi etkileyebilir. Tromboz, tikayici bir siireg
nedeniyle bir kan damarinin tikanikligini ifade eder. Akut veya kademeli olarak
ortaya ¢ikabilir. Genellikle ateroskleroz gibi altta yatan bir patoloji bu duruma
neden olabilir. Kan akiginin kademeli olarak kisitlanmasi veya trombositlerin
aterosklerotik plaga yapismasi sonucu damarin akut tikanikligina yol agabilir.
Aterosklerozdan etkilenmeyen bir damarm hiperkoagulabilite nedeniyle akut
tikaniklig1r da gorilebilir. Emboli, damar sisteminin bagka bir yerinde olusan,
olusum bolgesinden hareket eden ve distal damarlara yerleserek bu damarlarin
tikanmasina ve iskemiye neden olan piht1 veya diger materyali ifade eder (7).
Kalp bu materyalin yaygin bir kaynagidir, ancak diger arterler de bu embolik
materyalin kaynagi olabilir (arterden artere emboli). Tiimorler, vendz emboli,
septik emboli, hava ve yag da emboliye neden olabilir. intrakardiyak trombiis
icin risk olusturan nedenler yiiksek ve orta risk kaynaklar1 olarak ikiye ayrilir
(Tablo 4) (2).
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Tablo 3. Nedensel Klasifikasyon Sistemi
(CCS-Causitive Classification System) (5)

1. Supra-aortik biiyiik arter aterosklerozu

2. Kardio-aortik embolizm

1. Kiigiik damar okliizyonu

2. Nadir sebepler

3. Nedeni aydinlatilamayan

Tablo 4. Intrakardiyak trombiis i¢in risk olusturan nedenler (4

Intrakardiyak Trombiis igin Yiiksek Risk
Nedenleri

Intrakardiyak Trombiis igin Orta Risk
Nedenleri

Mekanik protez kapak

Mitral stenoz ile atriyal fibrilasyon
Sol atriyal trombiis

Hasta siniis sendromu

Dort hafta iginde gegirilmis miyokard
infarktiisii

Sol ventrikiiler trombiis

Dilate kardiyomiyopati

Enfektif endokardit

Atriyal miksoma

Akinetik sol ventrikiiler segment

Mitral kapak prolapsusu

Mitral annulus kalsifikasyonu
Atriyal fibrilasyon olmaksizin mitral
stenoz

Sol atriyal tiirbiilans

Atriyal septal anevrizma
Biyoprostetik kalp kapake¢igi

1-6 ay i¢inde gecirilmis miyokard
infarktiisti

Patent foramen ovale

Konjestif kalp yetmezligi

Yalin atriyal fibrilasyon
Nonbakteriyel trombotik endokardit
Hipokinetik sol ventrikiiler segment

Lakiiner enfarktlar, biiyiikk bir serebral arterin penetran bir dalinin
tikanmasindan kaynaklanan kiigiik (2 ila 15 mm ¢apinda), kortikal olmayan
enfarktiislerdir ve siklikla subkortikal alanlarda goriilmektedir (8,9). Kiigiik
penetran damarlar kronik hipertansiyondan daha sik etkilenir. Lakiiner enfarktlar;
saf motor hemiparezi, saf duyusal sendrom, sensorimotor sendrom, ataksik
hemiparezi, dizartri/beceriksiz el sendromu seklinde klasik klinik tablolarla
klinikte karsimiza ¢ikabilir (2).

Serebral damarlarin aterosklerotik olmayan anormallikleri ister kalitsal
ister edinsel olsun her yasta, ozellikle de geng erigkinlerde ve c¢ocuklarda
iskemik inmeye zemin hazirlar. Arteriyel diseksiyon, sinlis ven trombozu,
Fabry hastalig1, hipervizkozite sendromlari, ilag iliskili inmeler, fibromuskiiler
displazi, vaskiilitler, Moya Moya hastalig1, Orak hiicreli anemi, mitokondriyal
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hastaliklar, santral sinir sistemi vaskiilitleri, CADASIL, migren gibi hastaliklar
iskemik inmeye neden olan diger nedenlerdir (10).

Nedeni aydinlatilamayan inmeler, yapilan tiim arastirmalara ragmen inme
nedeninin saptanamadigi, etiyolojik arastirmalarin ¢esitli nedenlerle tam olarak
yapilamadig1 ve birden fazla etiyolojik faktoriin neden oldugu inmelerdir (10).
Nedeni bilinmeyen embolik inme (Embolic Stroke Of Unknown Source ESUS),
belirli bir etiyoloji saptanamayan ve inmenin lakiiner olmadigi durumlarda
kullanilan terminolojidir (2). Kriptojenik inme ile ayni anlama gelmez;
kriptojenik grup birden fazla etiyolojiyi veya yetersiz incelemeyi de kapsar.

4. Tam

Iskemik inme semptomunun baslangi¢c zamanmmn belirlenmesi kritik
oneme sahiptir ¢iinkii bu, intravendz tromboliz ve endovaskiiler trombektomi
tedavisine uygunlugun ana belirleyicisidir. Giivenilir bir baslangic zamani
belirlenemeyen hastalar i¢in semptom baslangici, hastanin en son normal oldugu
veya baslangigtaki norolojik durumunda oldugu bilinen zaman olarak tanimlanir
(11). Bazen aile tiyelerinden, is arkadaslarindan veya saglik gorevlilerinden
alman bilgiler, hastanin en son normal oldugu bilinen zamani belirleyebilir.
Intravendz tromboliz (semptomlarin baslangicindan itibaren 4,5 saatten az
siire) veya mekanik trombektomi (semptomlarin baglangicindan itibaren 24
saatten az siire) i¢in terapotik pencere i¢inde bagvuran hastalar i¢in dykiiniin
dogru ve hizli alinmasi gerekir. Trombolitik tedaviye kontrendikasyonlar da
hizlica degerlendirilmelidir. Akut inme tanist i¢in en belirleyici li¢ muayene
bulgusu yiiz felci, kolda giigsiizliik ve konusma bozuklugudur (12,13). Inme
siddetini 6lgmede en yaygin olarak kullanilan 6lgek Ulusal Saglik Enstitisii
Inme Olgegidir (National Institutes of Health Stroke Scale, NIHSS). Basvuru
sirasindaki NIHSS, inme sonucuyla iliskilendirilmistir (4,14) ve inmeden
siiphelenilen tiim hastalar i¢cin bu skorun kullanilmasi 6nerilmektedir (15).

Akut iskemik inme siipheli hastanin degerlendirilmesinde Oncelikle
intaserebral kanamayi diglamak, norolojik tabloya neden olan vaskiiler patolojiyi
saptamak ve beyin hasar1 derecesini belirlemek i¢in beyin goriintiileme yapmak
gerekmektedir. Kontrastsiz kraniyal BT ve manyetik rezonans goriintiileme
(MRG) kullanilabilen ndrogdriintiilleme yontemleridir. Kraniyal BT hizli
goriintii elde edebilirligi ve hemoraji ekartasyonu yapabilmesi nedeniyle akut
iskemik inmede en sik kullanilan goriintiileme yontemi olup, ayrintili ndrolojik
muayene ile kontrastsiz kraniyal BT goriintiilemesinin degerlendirilmesi
trombolitik tedavi endikasyonunu belirlemek igin yeterlidir (16). Vaskiiler
yapilarin kolay ve hizli degerlendirilmesi, biiyiik arter tikanikliklarinda
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endovaskiiler trombektomi endikasyonunun saptanmasi amaciyla BT anjiografi
kullanilabilmektedir (16). Manyetik rezonans gériintiilemenin difiizyon agirlikli
sekans1 inme sonras1 dakikalar i¢inde, yliksek sensitivite ve spesifite ile enfarkti
saptayabilmektedir (17).

Iskemik inmenin ayirict tanisinda diger bozukluklari ayirt etmek igin dykii
ve fizik muayene kullanilmalidir. Ayirict tanida diigiiniilmesi gereken ndrolojik
durumlar Tablo 5°te belirtilmigtir (11).

Tablo 5. Akut iskemik inme ayirict tani (11)

1.Epileptik nobet/ Todd parezisi

2.Migren Aurasi

3. Santral sinir sistemi tlimorti/absesi

4. Siniis ven trombozu

5. Fonksiyonel bozukluklar (konversiyon bozuklugu)
6. Hipertansif ensefalopati

7. Kafa travmasi

8. Mitokondriyal bozukluklar (MELAS)

9. Multiple skleroz

10. Posterior reversible ensefalopati sendromu

11. Reversible serebral vazokonstriiksiyon sendromu
12. Spinal kord hastaliklar

13. Senkop

14. Sistemik enfeksiyonlar

15. Toksik-metabolik bozukluklar (Hipoglisemi, toksik ila¢ alimi)
16. Gegici global amnezi

14. Viral ensefalitler

15. Wernicke ensefalopatisi

5. Tedavi

Akut iskemik inmede Ozellikle rekanalizayon tedavilerinin amaci,
penumbray1 kurtarmaktir. Boylece, enfarkt alanimi kiigiiltmek ve hastalarda
klinik bulgularin geri doniisii amaglanir. Kan basinci, glisemik durum, beslenme,
derin ven trombozu, beyin ddemi, ndbetleri kapsayan yonetim basamaklari da
hem ikincil beyin hasarinin 6niine gegmeyi hem de morbidite ve mortaliteyi
azaltmay1 hedefler. iskemik inmede akut dénemde uygulanan diger tedaviler
ise inme tekrarini1 azaltmaya yonelik sekonder korumaya yonelik tedavi
secenekleridir. Bu segenekler, hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi,
obezite, sigara, alkol, fiziksel inaktivite gibi degistirilebilir risk faktorlerine
yonelik tedaviler, antiaggregan tedaviler, antikoagiilan tedaviler ve damara
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yonelik tedaviler (karotis endarterektomisi ve karotis anjioplasti/stent) olarak
siralanabilir.

5.1. Intravenéz Trombolitik Tedavi

1995 yilinda National Institute of Neurological Disorders and Stroke
calismasimin (18) yayinlanmasindan sonra akut iskemik inme tedavisinde
intravendz (V) doku plazminojen aktivatorii (rtPA) kullanilarak yapilan
trombolitik tedavi uygulamasi yayginlasmaya baglamis, giinlimiizde altin
standart bir yontem halini almigtir. Uygulanan doz 0,9 mg/kg olup, maksimum
sinir 90 mg’dir. Hesaplanan dozun %10’u bolus, kalani ise 1 saatlik
infiizyon seklinde uygulanir (19). Akut iskemik inme tedavisinde yillar i¢in
degisimlerle kilavuzlar giincellenmistir. Tedavinin etkinligi onceleri ilk 3
saat i¢inde infiizyona baslanan hastalar ile sinirli olarak kabul edilmis iken,
glinlimiizde 4,5 saate uzatilmistir (20). Tedavisi Oncesi yapilmasi1 gereken
islemler; kan basinct 6lgliimii, fizik muayene, nérolojik muayene, NIHSS,
kraniyal BT, kan glukozu ve hematolojik/koagiilasyon anormallikleri stiphesi
yaratacak hastalik ya da ila¢ kullanimi varliginda trombosit degerleri ve
koagiilasyon parametrelerini icermektedir. Intravendz trombolitik tedavi i¢in
kesin ve rolatif kontraendikasyonlar bulunmaktadir. Semptom baslangicindan
itibaren 4,5 saat gecmisse ve efektif iskemik penumbra gosterilememisse
bu hastalara IV trombolitik tedavi uygulanmamalidir. Tedavi Oncesinde
degerlendirilen parametreler kontraendikasyonlari belirlemek i¢in kullanilir.
Kan basinci 6l¢iimii sonucu sistolik kan basinct 185 mmHg, diyastolik kan
basinct 110 mmHg iizerinde ve metoprolol, esmolol, nikardipin gibi bir
ajanla stabil kan basinci degerleri elde edilemiyorsa IV trombolitik tedavi
kontraendikedir. Goriintiilemede kanama varligi da kontraendikasyonlar
igerisindedir. Kraniyal BT de belirgin ve genis hipodansite varlig1r olayin
baslangicindan uzun siire gegtigini gdsterir, bu durumda IV trombolitik
tedavi Onerilmez. Trombosit sayisinin 100 bin/mm?®*’in altinda, INR’nin
1,7 ve aPTT’nin 40 saniyenin iizerinde oldugu hastalarda IV trombolitik
uygulanmamalidir (20). Yeni oral antikoagiilan kullanan hastalarda klasik
koagiilasyon parametrelerinde genellikle degisiklik goriilmez. Bu hastalarda
ilaglarin son kullanim zamani net degilse, son doz alimindan sonra 48 saat
gecmemisse ya da spesifik laboratuvar testleri normal degilse; IV trombolitik
yerine mekanik trombektomi daha gilivenli goriinmektedir (2). Tablo 6’da
rolatif kontraendikasyonlar yer almakta olup bu kriterler hasta bazinda
degerlendirilmelidir. Ciinkii bu kriterlere sahip hastalarin ¢ogu icin IV
trombolitik uygundur, verilebilir.
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Trombolitik uygulamasi sonrasinda en az 24 saat hastalar inme {initesinde
veya norolojik yogun bakimda izlenmelidir. Ilk 24 saatte nérolojik muayene
ile once sik araliklarla daha sonra saat bas1t NIHSS hesaplanir. Eger hastalarda
kotilesme (skorda artig) gozlenirse kontrol goriintiileme yontemlerine
bagvurulur. Eger skorsa artis yoksa 24 saat sonunda kontrol kraniyal BT
cekilir. Bu asamadan sonra goriintiileme bulgularina gore antiaggregan veya
antikoagiilan seklinde sekonder profilaksi baglanir.

Trombolitik uygulama sirasinda ya da sonrasinda intraserebral hemoraji
gelisebilir. Hemorajik transformasyon siddetini belirlemek igin genellikle
ECASS siniflamasi kullanilir (21,22). Hemorajik enfarkt tip 1 kraniyal BT de
kiigiik hiperdens petesiler, hemorajik enfarkt tip 2 enfarkt alaninda kitle etkisi
olusturmayan daha konfluent hiperdensite seklindedir. Parankimal hematom
kitle etkisi olan daha homojen kanama alanlaridir, 2 tipi vardir. Tip 1°de
hematom boyutu enfarkt alaninin %30’undan azin1 isgal ederken tip 2’de kitle
etkisi belirgindir ve %30’dan fazlasini kaplar (Sekil 1) (23).

Tablo 6. Hasta bazinda degerlendirilmesi gereken rolatif kontraendikasyonlar

Baslangi¢ zamaninin belirlenememis olmasi

Son ii¢ ayda kraniyal/spinal cerrahi ya da travma veya iskemik inme

Son ti¢ haftada gastrointestinal kanama ya da genitotiriner kanama veya major
cerrahi,

Son iki haftada major sistemik travma,

Son bir haftada komprese edilemeyecek arterlere ponksiyon ya da dural ponksiyon
Intrakraniyal kanama Sykiisii

Non-vitamin K antagonisti oral anti-koagiilan kullanimi (son 48 saatte),

Son evre bobrek yetmezligi

fleri karaciger yetmezligi

Aort diseksiyonu

Infektif endokardit, Perikardit

Sistemik malignite

Intrakraniyal tiimér veya kitle ya da arteriovendz malformasyon

Miyokard enfarktiisii (yaygin 6n duvar ST elevasyonu)

Post-trombolitik intraserebral hematom yonetiminde anti-fibrinolitikler
(ilkemizde traneksamik asit mevcut), kriyopresipitat, fibrinojen, trombosit
soliisyonu yer almaktadir (20).

Bir sonraki baslik olan endovaskiiler tedaviye gegmeden once “kdpriileme
tedavisi”ne deginmek faydali olacaktir. Akut iskemik inme nedeniyle bagvuran
ve trombolitik tedavi i¢in uygun olan hastalarda 6ncelikle trombolitik tedavinin
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baglanip devaminda hastanin endovaskiiler girisime alinmasina kopriileme
tedavisi denilmektedir (24). American Heart Association/American Stroke
Association kilavuzu 2019°da giincellenmistir (11). Bu kilavuzda IV trombolitik
tedavi i¢in uygun hastalarda faydanin zaman bagimli oldugu ve tedavi miimkiin
olan en kisa zamanda baglanmasi gerektigi vurgulanmigtir. Hasta trombolitik
igin uygun siire igerisindeyse mekanik trombektomi i¢in degerlendiriliyorsa
bile, IV rtPA almasi gerektigi belirtilmistir (11).

HI Byg=1 Hi fye-2

P oy 3 PH Tyise=1

Sekil 1. intraserebral hemoraji tipleri (23) HI: Hemorajik infarkt, PH:
Parankimal hematom.

5.2. Endovaskiiler Tedavi

Endovaskiiler tedavi; biiylik damar okliizyonunun neden oldugu akut
iskemik inmede, pithtinin mekanik olarak (aspirasyon, geri ¢ekilebilir stentler)
dogrudan c¢ikarilmasi veya eritilmesi islemidir (24). MRCLEAN, ESCAPE,
EXTEND-IA, REVASCAT ve SWIFT PRIME gibi 6nemli ¢alismalarda (25-
29) proksimal biiyiikk damar okliizyonunda endovaskiiler girisimin etkinligi
gosterilmistir ve altin standart tedavi yontemi haline gelmistir (24). Akut iskemik
inme ile ilk 6 saat icerisinde bagvuran, NIHSS> 6, ASPECT skoru > 6, major
damar okliizyonu olan hastalar mekanik trombektomi adayidir. Son zamanlarda
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yapilan ¢alismalarin sonucunda (30,31), anterior sistem iskemik inmede vaka
bazinda terapotik aralik 16-24 saate kadar genigletilebilir.

5.3. Kan Basinci

Akut iskemik inmede IV trombolitik uygulamas: sonrasinda ilk 24 saat
180/105 mmHg nin altinda tutmak gerekir. Trombolitik tedavi uygulanmayan
hastalarda ise bu deger 220/120 mmHg’dir. Antihipertansif tedavi secenekleri
arasinda metoprolol (2,5-5 mg bolus, maksimum doz 15 mg), nikardipin (Smg/
sa seklinde baglanir, 5-15 dakikada bir 2,5 mg/sa artirilir, maksimum doz 15
mg/sa’dir), esmolol (500 mcg/kg bolus, 50-300 mcg/kg/dk idame) bulunur (20).
Siire¢ boyunca serebral perfiizyon basinci etkilenecegi i¢in hipotansiyondan
kacinmak gerekir.

5.4. Viicut Sicakligi

Normotermi hedeflenmelidir. 38°C’nin tizerindeki degerlerden kagmmak
gerekir. Asetominofen gibi antipiretikler ve yiizeyel sogutma viicut sicakligini
diistirmek igin kullanilabilir. Pndmoni ve iiriner sistem enfeksiyonu gibi
enfeksiydoz nedenler arastirilmalidir. Iskemik inmede terapétik hipotermi
uygulamasi i¢in veriler su an igin yetersizdir.

5.5. Kan Glukoz

Ilk 24 saatte hedeflenen kan sekeri araligi 140-180 mg/dL arasindadir.
Hipoglisemik seyreden (<60 mg/dL) hastalarda glisemik degerler diizetilmelidir.

5.6. Beslenme

Iskemik inme hastalarinda yatak basi tarama ve klinik degerlendirme
testleri disfaji incelenmelidir. Inceleme sonucunda aspirasyon saptanmayan
hastaya oral beslenme baslanabilir. Klinik degerlendirme ve yatak basi yutma
testlerinde patoloji saptanmasi ya da sessiz aspirasyon siiphesi durumunda
nazogastrik tiiple enteral beslenme uygun yaklasimdir. Erken enteral niitrisyon
Onerilmekte olup beslenmeye 20 mL/sa ile baglanmasi ve hedeflenen doza
en gec 48-72 saat i¢inde ulagilmasi hedeflenir. Bu hastalarin durumuna gore
videofloroskopik ve endoskopik ¢aligmalar1 igeren ileri yutma testleri yapilabilir
(32). Enteral niitrisyon i¢in ongoriilen siire dort haftadan uzun ise perkiitan
gastrostomi yolu ile beslenme yapilmasi onerilir (33).

5.7. Derin Ven Trombozu Profilaksisi

Akut iskemik inme sonrasi immobil hastalarda, derin ven trombozu
profilaksisinde diigiik molekiil agirlikli heparin ile derin ven trombozu profilaksisi
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erken donemde baslanmalidir (34). Diisiik molekiil agirlikli heparin kontraendike
oldugu hastalar pnomatik kompresyon agisindan degerlendirmelidir.

5.8. Beyin Odemi

Beyin 6demi olan hastalar ndroloji yogun bakim iinitelerinde izlenmelidir.
Entiibasyon ac¢isindan hastalar degerlendirilmeli ve normokarbi saglanmalidir.
Bas 30-45° yiikseltilmeli, boyunda ven6z dolasimi engelleyecek kompresyon
olmamalidir.  Stvi  durumu degerlendirilmeli, o6volemi hedeflenmelidir.
Sivi tedavisinde hipotonik ve hipozmolar soliisyonlardan uzak durulmali,
izoozmolar soliisyonlar tercih edilmelidir. Beyin 6demi olan hastalarda
ozmoterapi kullanilmalidir. Noroloji yogun bakim klinik pratiginde bu amagla
kullanilan ajanlar mannitol ve hipertonik salindir. Eger hastada akciger 6demi
ya da konjestif kalp yetmezligi diigiiniiliiyorsa segilecek ajan mannitolken
hipotansiyon ve hipovolemi durumunda secilecek ajan hipertonik salin olmalidir.
Ozmoterapi sirasinda serum ozmolalite hedefi 300-320 mOsm/kg arasindadir.
Serum sodyum konsantrasyonu i¢in hedef 145-155 mmol/L’dir. Mannitol dozu
%20’lik soliisyonlardan 0,5-1 g/kg yaklasik 30 dakikada inflizyon, daha sonra
0,25-0,5 g/kg 6 saatte bir idame seklindedir. Her bir doz i¢in yaklasik 30 dakikada
IV infiizyon uygulanir. Hipertonik salin icin farkli konsantrasyonlar olmakla
birlikte klinik pratikte en sik uygulanan konsantrasyon % 3’liiktiir ve 2 cc/kg
dozunda yaklasik 30 dakikada uygulanir. Infiizyon 6-8 saatte bir tekrarlanabilir.
Infiizyon sonras: diiiretik kullanilmas1 gerekebilir (34). Kafa ici basing artisi
sendromuna yonelik tedavilere ragmen 48 saat i¢erisinde norolojik muayenesi
kétiilesen unilateral orta serebral arter enfarktiis hastalar1 i¢in dekompresif
cerrahi diisiiniilebilecegi unutulmamalidir (35). Serebellar 6demi olan hastalar
hidrosefali ve herniasyon agisindan yakin takip edilmelidir. Erken donem
norosurirjikal konsiiltasyon gerekir. Obstriiktif hidrosefali, ventrikiilostomi
endikasyonudur. Odem, kitle etkisi olusturuyorsa dekompresif suboksipital
kraniyektomi onerilir (36,37).

5.9. Nobetler
Tekrarlayan nébetler varliginda antiepileptik ilaglar onerilir. Ancak rutin
profilaktik antiepileptik tedavi onerilmez.

5.10. Antiaggregan Tedavi

Iskemik inmede sekonder korumaya yonelik olarak antiaggreganlar
kullanilabilir. Sik kullanilan tedavi se¢enekleri aspirin (50-325 mg/g arasinda)
ve klopidogrel (75mg/g) olup belirli endikasyonlar dahilinde ikili antiaggregan
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tedavi de uygulanabilmektedir (38). CHANCE ve POINT calismalarindan
(39,40) sonra gecici iskemik atak ve minor inmede klopidogrel ve aspirinin
birlikte ilk 24 saatte baslanip, erken donemde kisa siireli kullanimi sonrasi
tek ajanla devam etme yaygin bir uygulama haline gelmistir. Major inmede
ikili tedavi, intrakraniyal kanama riskini artirdig1 i¢in 6nerilmemektedir. Akut
koroner sendromda kullanilan yeni antiaggregan ajanlardan tikagrelor igin
heniiz inme hastalarinda yeterince ¢calisma mevcut degildir (38).

5.11. Antikoagiilan Tedavi

Antikoagiilan ilaglar vendz ve arteriyel tromboembolik hastaliklarin
onlenmesi ve tedavisinde kullanmilir. Kardiyoembolik oldugu gosterilmis
inmeli hastalar i¢in antikoagiilan tedavi ilk secenektir. Son yillarda, direkt
trombin inhibitorleri ve direkt FXa inhibitdrlerini igeren non-vitamin K oral
antikoagiilanlarm kullanima girmesiyle hastaya uygun ila¢ segeneklerinde
onemli gelisme kaydedilmistir. Bu segenekler arasinda dabigatran, apiksaban,
edoksaban ve rivaroksaban yer almaktadir. Non-vitamin K oral
antikoagiilanlarm uygun olmadigi durumlar; mekanik protez kapak, orta ve
siddetli mitral darligi, gebelik, aktif kanama, ileri evre bobrek yetmezligi ve
diyaliz, siddetli karaciger yetmezligi ve antifosfolipid sendromudur (41).
Mekanik protez kapak, orta ve siddetli mitral darliginda uygun secenek
vitamin K antagonisti olan varfarindir. Hedef INR degeri 2,0-3,0 olup,
prostetik metal kapagi olanlarda hedef INR degeri 2,5-3,5 olmalidir.
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BOLUM 4

EPILEPSI VE STATUS EPILEPTIKUS

Aysel Coban Taskin

pilepsi iilkemizde de tiim diinyada oldugu gibi sik goriilen kronik
Eni’)rolojik bir hastaliktir. Oldukg¢a farkli belirti ve bulgularla ataklarla

seyreder. Epileptik ndbet, beyinde anormal, asir1 veya senkron ndral
aktiviteye bagli olarak gelisen gecici, yani ortalama 3-4 dakika i¢inde sonlanan,
belirti ve bulgulardir. Epilepsi ise beynin tekrarlayan epileptik nobet olusturmaya
yatkinlig1 ile karakterize bir bozukluktur. Bu durum biligsel, nérobiyolojik,
psikososyal sonuglar dogurabilir. Tetiklenmis yani akut semptomatik ndbetler
ise metabolik, toksik, enfeksiydz, inflamatuar nedenler, kafa travmasi,
serebrovaskiiler hastaliklar gibi nedenlerle epileptik ndbet gecirme esiginin
diismesi sonucu gelisir ve gegici oldugu diistiniiliir. Uluslararas1 Epilepsi ile
Savas Ligi (International League Against Epilepsy-ILAE) 2014 yilinda epilepsi
tanimini giincellemis ve epilepsi, tekrarlayan tetiklenmemis nobetler, tekrarlayan
tetiklenmemis ndbetlere yiiksek egilim ve epilepsi sendromu tanisi varligi olarak
tanimlanmistir. Burada provoke olmayan nobet terimi en az 24 saat ara ile 2
veya daha fazla tetiklenmemis nobet olarak tanimlanmaktadir. Tetiklenmemis
ndbetlere yiiksek egilim ise tek nobet ile klinik, EEG ve ndrogoriintiileme ile
10 y1l i¢inde tekrar nobet goriilme riskinin yiiksek (>%60) oldugu durumlari
tanimlanmaktadir (1).

Epileptik nobetlerin cogu kendiliginden, herhangi bir tedavi uygulanmadan
dakikalar iginde sonlanir. Yeterince uzamis bir epileptik ndbet ya da kisa
araliklarla boliiniip tekrarlayan ve epileptik nobetin siirmesine neden olan
durum ise status epileptikus (SE) olarak adlandirilir. 2015 yilina kadar [ILAE SE
stiresi ile ilgili net bir bilgi vermedigi icin farkli kaynaklarda farkli bilgiler yer
almaktaydi ve SE tanis1 i¢in gerek siire ile ilgili fikir birligi yoktu.

1. Status Epileptikus Tanimi ve Siniflama

Uluslararas1 Epilepsi ile Savas Ligi’nin (International League Against
Epilepsy-ILAE) 2015’te yaymlanan SE’nin yeni tanimlama ve siniflamasinda

SE icin 2 farkli zaman noktasi belirlenmistir. SE, ndbetlerin sonlanmasindan
41
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sorumlu mekanizmalarin basarisizligindan veya anormal derecede uzun
stireli nobetlere (t1 zaman noktasindan sonra) yol acan mekanizmalarin
baslatilmasindan kaynaklanan bir durumdur. Nobetlerin tiirline ve siiresine
bagli olarak néron 6limii, ndron hasart ve ndron aglarinda degisiklik dahil
olmak lizere (t2 zaman noktasindan sonra) uzun vadeli sonuglara yol agabilen
bir durumdur. Bu yeni Onerilen tanima goére 1. zaman noktasi yani ‘tl’, SE
tedavisini baslamay1 gerektiren ana kadar gecen siireye, 2. zaman noktasi
‘t2” uzun dénem sonuglarinin belirdigi siireye isaret etmektedir (2). SE’nin
bu tanimi, acil tedaviye ne zaman baslanacagi konusunda rehberlik saglar.
Jeneralize konviilzif SE (JKSE) icin t1 zamani1 5 dakika, t2 zaman 30 dakika,
biling kaybi eslik eden/etmeyen fokal SE i¢in t1 siiresi 10 dakika, t2 siiresi >60
dakika olarak bildirilmistir. Her ne kadar bu t1 ve 6zellikle t2 zamanlar1 ¢alisma
grubu tarafindan uzman goriisiine ve klinik yargiya dayali olarak belirlenmis
olsa da bu zaman ¢izelgelerini destekleyen klinik kanitlar artmaktadir (2).
ILAE’nin yeni SE siniflamasindaki semiyolojik siniflamaya goére SE konviilzif
ve nonkonviilzif SE olarak 2 gruba ayrilmistir. Konviilzif SE de Tonik-klonik
SE ve fokal, miyoklonik, tonik ve hiperkinetik SE gibi alt tiplere ayrilmistir.
Konviilzif SE; erken, yerlesmis, direncli ve siiper direngli olmak {izere zamansal
olarak 4 evreye ayrilir (2). Tiim epileptik nobet tipleri arka arkaya tekrarlayabilir
veya SE’ye doniisebilir. JKSE kolaylikla taninabilen ve en sik goriilen SE tipidir
ve prognozu da en kotii olan tablodur. Bu nedenle JKSE’ nin tani ve tedavisi
onemli bir ndrolojik acildir. JKSE nedenli morbidite ve mortalitenin azaltilmasi
icin en kisa siirede de etkili tedavinin baglanmasi gerekir.

Erken SE Yerlegmis SE Direngli SE Siiper Direngli SE
Evre 1 Evre 2 Evre 3 Evre 4

5-10 dk 1030 ok (o60ck | | >2saat |
‘ Hastane 6ncesi veya acil ‘ ‘ Hastane ‘ Yogun bakim

Damar yolu yoksa im Damar yolu Fenitoin Levetirasetam Midazolam Ketamin
midazolam 10 mg im (yagh | agiksa iv 15-20 mgkg || 30-60 mg/kg 0,1-0,3 mg/kg iv bolus max
ve <50kg ise 5 mg, diazepam 5-10 50mg/dk iv 2500-4000 mg iv 4 mgidk 0,05-4 mg/kg/saat 1-3 mg/kg
gereginde 10 dk sonra 1 mg iv bolus. Yashda 15 (10 dk iizerinde) inflizyon iv bolus
kez daha tekrarlanabilir) ya (max 5mg/dk) mg/kg, 1-5
da diazepam rektal 10 mg 25mg/dk Yada Yada mg/kg/saat
(yash ve <50kg ise 5 mg, (Gereginde § Propofol infiizyon
gereginde 10 dk sonra | dk iginde Ya da Lakozarmid 2 mg iv bolus
kez daha tekrarlanabilir) tekrarlanabilir, 200400 mg v (5 5-10 mg/kg/saat (genellikle
Ya da bukkal midazolam ‘maksimum 20 Valproik asit - 1-3 mg/kg/saat infiizyon)
10 mg (yash ve <sOkgise | mg) 15-30 mgkg | dkicinde)
5 mg, gercginde 10 dk 36 gereginde 10 dk Yada
sonra | kez daha mg/kg/dk iginde 200 mg ek Pentobarbital
tekrarlanabilir) doz 5-15 mg/kg iv bolus

0,5-3 mg/kg/saat infiizyon

Sekil 1. Status epileptikusun klinik seyri ve tedavisi (3)
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Glinlimiizde tavsiye edilen asamali tedavi yaklagiminin temeli sunlardir:
SE tanis1 konulduktan hemen sonra ilk basamak benzodiazepinlerin hizli IV
veya alternatif yollar yoluyla uygulamasi (evre 1), ardindan IV antindbet
ilaglarin uygulanmasi (evre 2), terapotik komaya neden olan anestezik
ilaglarin, daha sonraki asamalarda (evre 3 ve 4 veya direngli ve siiper direngli
SE) kullanilmasi, tedavinin temel dayanak noktasidir (Sekil 1). Ayrica yogun
bakim yonetimi ve bagisiklik tedavileri, diyet tedavileri, nérostimiilasyon gibi
diger tedavi secenekleri de 6nemli ek tedavi katkisi saglar (3).

Direngli SE, benzodiazepin de dahil olmak iizere uygun sekilde seg¢ilmis
ve dozlanmis en az iki parenteral ilacin uygulanmasina ragmen devam eden SE
olarak tamimlanmistir. Siiper direngli SE ise anestezi baslangicindan sonra en
az 24 saattir devam eden, ya uygun anestezi tedavisine ragmen kesintisiz ve
tedavi sirasinda tekrarlayan ya da anestezinin kesilmesinden sonra tekrarlayan
ve anestezinin yeniden verilmesini gerektiren durumlardir. Anestezi
tedavisinde midazolam, propofol, pentobarbital, tiyopental, ketamin yaygin
kullanilan ilaglardir (3).

2. Patofizyoloji, Epidemiyoloji ve Etiyoloji

SE’nin mevcut patofizyolojik mekanizmalarindan su ana kadar
y-aminobutirik asit aracili (GABA-erjik) yetmezlik ve glutamaterjik hiperaktivite
dahil olmak tizere birgok neden iizerinde durulmustur (4).

SE epidemiyolojisi status epileptikusu tanimlamak i¢in kullanilan zaman
kriterine bagli olarak degiskenlik gostermistir. Farkli caligmalarda SE prevelansi
yillik yiiz binde 36.1- 79.9 olarak bildirilmistir (5). SE nedenli 6liim orani
yetiskinler i¢cin %15,9, ¢ocuklar i¢in %3,6 ve direngli status epileptikus icin
%17,3saptanmuistir (6). SE’de mortalite nedeni siklikla etiyolojik nedenle iliskili
iken, devam eden epileptik aktivite, artan metabolik talep ve bunun néronal aglar
ve sinir dokusu tizerindeki zararli sonuglar1 nedeniyle de ortaya ¢ikabilir (7).
Etiyoloji akut semptomatik, uzak semptomatik (uzun zaman 6nceki semptomatik
tabloya sekonder SE gelisimi), progresif semptomatik ve idyopatik/kriptojenik
olarak smiflandirilabilir (2). Etiyolojide bulasic1 hastaliklar, serebrovaskiiler
ve dejeneratif serebral hastaliklar sik nedenlerdir. Bununla birlikte metabolik
nedenlerle, ilag tedavisine uyumsuzluk sonucunda da meydana gelebilir (8).

3. Status Epileptikusun Yonetimi

SE’nin y6netimi hastane disinda baslar. {1k kritik bilgi aktarimi taniklar ve
acil saglik hizmeti ¢aliganlari arasinda gergeklesir. SE’nin etkileri, SE’nin erken
tedavisi ve altta yatan etiyolojinin de erken tedavisi agisindan bu bilgi aktarimi ve
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standart protokollerin kullanim1 6nemlidir. Hastane disinda alternatif yollardan
uygulanmaya uygun birgok nobet 6nleyici ilag gelistirilmistir (rektal diazepam,
IV, IM, bukkal ve intranazal midazolam). IV olmayan midazolam ile herhangi
bir yolla uygulanan diazepam kiyaslandiginda etkinlik ve yanetki agisindan
fark olmadigi, IV olmayan midazolam ile nobetin daha kisa siirede sona erdigi
bildirilmistir (9). Bukkal veya intranazal midazolam, hastane dis1 tekrarlayan
nobetler veya SE igin ilk secenek tedavi olarak kabul edilebilir, ancak vakalarin
yaklasik %20 ila %30’ unda SE’yi durdurulamaz ve acil servise hizla basvuru
gerektirir.

Acil serviste hasta yonetimi, bilgi aktarimi, yasamsal belirtilerin
stabilizasyonu ve izlenmesini, gerekli akut tedavi ve etiyolojilerin hizli bir
sekilde belirlenmesini, SE tedavisinin baglatilmas1 veya siirdiiriilmesini igerir.
Evre 1°de (erken SE) uygulanan benzodiazepinlerin (IV lorazepam, diazepam,
klonazepam veya IM midazolam) giivenlik ve etkinliginin klinik agidan dengede
oldugu goriilmektedir. Benzodiazepinlerle nobetlerin kontrol edilemedigi
durumlarda nobet oOnleyici ilaglarla IV tedavi gereklidir. Nobet Onleyici
ilaglardan herhangi biriyle hastalarin yaklasik %50’sinde ndbetlerin kontrol
altina alindig1 bildirilmistir. Benzodiazepine diren¢li SE’de (evre 2), valproat
(20 mg/kg- 30 mg/kg), fenitoin (20 mg/kg), diazepam (0,2 mg/kg, ardindan
4 mg/saat), fenobarbital (20 mg/kg, ardindan 6 saatte bir 100 mg), lakosamid
(400 mg) ve levetirasetam (20 mg/kg) tedavileri kiyaslanmistir. Fenobarbitalin;
SE’nin sonlanmasi acgisindan fenitoin, valproat, diazepam, levetirasetam
ve lakosamidden, 24 saatte nobetsizlik acisindan valproat, diazepam ve
lakosamidden daha iyi performans gdsterdigi goriilmiistiir. Fenobarbital,
24 saatte SE kontrolii ve nobetsizlik saglama konusunda en yiiksek olasiliga
sahipken, valproat ve lakozamid giivenlik sonuglar1 acisindan en iyi ilaglar
olarak bildirilmistir (10).

Antindbetilaglariledenobetlerkontrol altinaalinamazsa ek kardiyovaskiiler
ve solunumsal problemler de eslik edecegi icin hastalarin yogun bakim izlem
siireci baglar. Hastalarin solunum yolununun giivenceye alinmasi, mekanik
ventilasyon destegi, santral vendz kateter ile hemodinaminin stabilizasyonu
gerekmektedir. Bu kosullarda hastalarin ndbet takibi giiglesecegi icin EEG
monitdrizasyonu ile izlemi uygundur. Yiiksek doz benzodiazepin, barbitiirat,
propofol, ketamin bu asamada uygulanan ajanlardir (11). Siiper direncli
SE tablolarinda immiin etiyolojiler mutlaka akla gelmeli, immiin tedaviler
denenmelidir. Bes giin 1gr/g dozunda IV prednizolon; 0,4 gr/kg/g dozunda5
giin IVIG, plazma degisimi tedavileri uygulanabilir (12). Basarili bir sekilde
tedavi edilen SE’li hastalar genellikle birkag¢ dakika veya saat iginde eski biling
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diizeylerine kavusurlar, ancak yasli hastalarda daha uzun siirebilir. Postiktal
durum/ non-konvulziv SE (NKSE) arasindaki ayrim i¢in de EEG gereklidir.

SE, konvulzif, nonkonvulzif ve elektrografik olarak karsimiza ¢ikabilir.
NKSE tam olarak tanimlanmamistir, ancak EEG’de epileptiform bosalimlarla
kanitlanmis uzamis nobet aktivitesi ile karakterizedir. NKSE’ nin ¢esitli alt
tiirleri vardir ve hastalar belirgin motor bulgularin yoklugunda davranis veya
biliste degisiklik gosterir. Subtle SE, NKSE’ nin alt tipi olup, yaygin olarak,
uzamis nobet aktivitesinin elektrografik kaniti olan komadaki hastalar igin
kullanilir. Komali olmayan NKSE ise jeneralize (eski terminoloji absans) ve
fokal (eski terminoloji kompleks parsiyel SE) olarak ayrilmistir. Otonomik
SE ise yine epileptik hasta grubunda fokal ve jeneralize ayrimi yapilamayan
olarak tanimlanmistir (2). NKSE tedavisi jeneralize konvulziv SE gibidir ve
tedavi benzodiazepinler ile baslar. Jeneralize formda benzodiazepine yanit genel
olarak iyiyken fokal formda diger anti nobet ilaglarin uygulanmasi gerekebilir.
Genel olarak NKSE’yi JKSE kadar agresif tedavi etmeme egilimi mevcuttur.
NKSE hastas1t miimkiin oldugunca hizli ancak uzamis koma ve entiibasyondan
kaginarak tedavi edilmektedir (13).

4. Sonuc¢

SE ciddi bir morbidite ve mortalite nedenidir. Nobet siiresi arttikca,
norolojik hasar, tedaviye direng de artar. Etiyoloji, yas ve komorbiditeler de
prognozu etkileyen faktorlerdir. Nobeti erken sonlandirmak icin hastane
oncesi, acil servis ve yogun bakim basamaklarinda uygulanabilecek tedavi
protokollerinin olusturulmast ve miimkiin olan en kisa siirede tedavinin
baglanmas1 amaglanmalidir. Benzodiazepin ve uygun antiepileptik tedavi
ile sonlanmayan direngli SE’de iist basamak tedaviye erken donemde 30-60
dakika i¢inde baglanmasi 6nerilmektedir. Stiper direngli SE tablolarinda immiin
etiyolojiler mutlaka akla gelmeli, immiin tedaviler denenmelidir.
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BOLUM 5

KAFA iCi BASINC ARTISI SENDROMU

Mustafa Eren YUNCU

1. Giris
Kafa ici basing artis sendromu (KIBAS), kafatas1 i¢indeki basinglarin

yiikselmesi ile iliskili klinik bir durum olup normalde 7-15 mm Hg’dir

(1,2). Tanis1 konulamayan veya yeterli tedavi edilemeyen hastalarda
serebral perfiizyon basincinda (SPB) diisme ve herniasyon geliserek ikincil
beyin hasar1 olusur. Takip ve tedavinin birinci basamagi, KIBAS’in tespiti
ve intrakraniyal basing (IKB) monitérizasyonudur. Ikinci basamak tedavi
KIBAS’a neden olan sebebin ortaya konmasidir. Bu noktada ayirici tani biiyiik
onem tasir. Ugiincii basamak tedavi ise medikal tedavi uygulanmasidir. Medikal
tedaviye yanitsiz hastalarda dordiincii basamak tedaviler olan cerrahi yontemler
uygulanir. Etkin ve dogru tedavinin bir diger 6nemli basamagini erken tani ve
tedavi olusturur. IKB nin > 22 mmHg olmasi tedaviye baglama kriteri olarak
kabul edilir. 25-30 mmHg’ nin {izerindeki degerlerin mortalitesi yliksektir (Sekil
1). Temporal kitle varhiginda iIKB 15 mmHg den yiiksek ise herniasyon riski
vardir.

16-20 mm Hg

21-30 mm Hg

31-41 mm Hg

4] mm Hg ve Uzeri

Sekil 1: Artmis IKB 4 evreye ayrilir ve mortaliteyle dogru orantilidur.
47
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Kafatas1 ii¢ ana bilesen igerir: Beyin, beyin omurilik sivist (BOS) ve
kan. Bu bilesenlerden birinin hacmindeki artis sonucu IKB artar ve beyinde
herniasyon gelisir. Monroe-Kellie Doktrini, kafatasi iceriginin sabit hacim
durumunda oldugunu belirtir (3).

Yetiskinde kafatas1 igerisinde toplam hacim 1450 mL dir: Beyin 1400 mL,
BOS 150 mL, kan 150 mL. Yani, beyin dokularinin, beyin omurilik sivisinin
(BOS) ve intrakraniyal kanimn toplam hacimleri sabittir.

1.1. Normal IKB

IKB monitorizasyonu en sik lateral ventrikiillerden veya lomber
ponksiyonla subaraknoid mesafeden ve ayrica epidural ve subdural mesafeden,
parankimden yapilabilir. 5 dakika ve iizeri sebat eden >20 mm Hg KB diizeyleri
hizl1 ve etkin tedavi gerektirir. Normal IKB degerleri asagida gosterilmistir:

e Eriskinlerde: 5 — 15 mm Hg

e Cocuklarda: 3-7 mm Hg

e Infantlarda: 1,5 - 6 mm Hg

e Yenidoganlarda subatmosferik olabilir.

1.2. KIBAS Tedavisinde Hedef Degerler

e [KB <20 mmHg olmali.
e SPB >60 mmHg olmali (70-120 mmHg arasi).
e IKB’yi arttiran hipoksi, hiponatremi gibi faktdrlerden kaginilmali.

1.3. Artmug IKB’de Ikincil Hasar

Travmanin 3. ile 10. giinlerinde ortaya ¢ikabilir ve kotii prognoza sahiptir
(4-6). Asagida olasi nedenleri gosterilmistir:

e Gecikmis EDH, SDH

e Yogun 6deme sahip travmatik ISH

e Serebral vazospazm

e Hiponatremi

o Akut solunum sikintist sendromu (ARDS)

2. Etiyoloji

IKB nedenleri, yiiksek basinglara neden olan intraserebral bilesenlere gore
ayrilabilir (Tablo 1):

Beyin hacminde artig

e Travma, iskemi, ensefalopati ve hiponatremi gibi nedenlerle olusan
beyin 6demi
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Kitle Etkisi

o Timor

e Hematom
e Enfarktiis
® Apse

Kan Hacminde Artis

o Artmis serebral kan akimi
e Venoz staz
e Vendz siniis trombozlari

BOS Uretiminde Artis

o Artmis BOS iiretimi
e Koroid pleksus tiimdrii

BOS’un Geri Emiliminde Azalma
e Obstriiktif hidrosefali (Aquaduct stenozu, timor)

o Intraventrikiiler kanma

Tablo 1: IKB’nin etiyolojileri

Intrakraniyal (Birincil) Ekstrakraniyal (Ikincil)
Beyin tiimérleri ve apseleri Hava yollarinda tikanma

Travma (epidural, subdural kanama, serebral . . . .
.. . Hipoksi veya hiperkarbi
kontiizyonlar, intraserebral kanama)

Nontravmatik intraserebral kanama Hipertansiyon veya hipotansiyon
Serebral 6dem Ates

Enfarktiis Epilepsi

Hidrosefali Ilaglar ve metabolik sebepler

Idiopatik intrakranial hipertansiyon

Pseudotiimor serebri

Pnomosefali

Venoz sinus trombozu

3. Semptom ve Bulgular

IKB’de artisa isaret eden semptom ve bulgular arasinda bas agris1, kusma,
degisen biling diizeyi, sirt agris1 ve papilodem yer alir (Tablo 2). Papilodemin
ilerlemesi durumunda gérme bozukluklari, optik atrofi ve korlik gelisebilir.
Bas agrisi klasik olarak kisiyi uykudan uyandirabilen siddette bir bas agrisidir
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ve Oksiiriirken, hapsirirken veya egilirken siddetlenir. Kisilik veya davranig
degisiklikleri ortaya c¢ikabilir.

Tablo 2: Artmis kafa i¢i basincinin semptomlari ve bulgulari

Semptomlar Bulgular

Bas agrisi Biling diizeyinde gerileme (Letarji, stupor, koma)
Kusma HT ve bradikardi

Dezoryantasyon Papilodemi

6. Kraniyal Sinir tutulumu

Cushing triadi

KIBAS sonucunda beyin herniasyonu gelisirse pupiller dilatasyon,
abdusens (6. kraniyal sinir) felgleri ve Cushing triadi ortaya ¢ikabilir. Cushing
triad1 artmis sistolik kan basinci, bradikardi ve anormal solunum paternini igerir
(7). Cocuklarda bradikardi varhginda KIBAS diisiiniilmelidir.

4. KIBAS’ta Tomografinin Yeri

Artmis IKB’de beyin BT’de bulgular her zaman tam korelasyon
gbstermeyebilir. Ancak etiyolojinin saptanmasinda hizli ve etkin bir gériintiilleme
yontemidir.

Travma ile gelen olgularda hematomun varligi (epidural hematom (EDH),
subdural hematom (SDH), intraserebral hematom (ISH) veya intraventrikiiler
hematom (IVH)) BT’de net bir sekilde goriilebilir ve manyetik rezonans
goriintillemeye (MRG) kars1 tstiinliigi vardir. Kafa travmasi olan ve BT de
hematom saptanan hastalarin %60’ inda KIBAS mevcuttur (8,9).

BT gorlntilemesinde akut patoloji saptanmayan olgularm sadece
%13’{inde artmis IKB mevcuttur. Artmis IKB igin artmus risk faktorleri asagida
stralanmis olup 2 veya daha fazlasina sahip olgularda KiBAS riski %60
civarindadir.

e 40 yas tistli olmak.
o Sistolik kan basincinin 90 mm Hg nin altinda olmasi.
e Norolojik muayenede deserebre veya dekortike postiir olmasi.

5. IKB Monitorizasyonu

IKB monitdrizasyonu mortaliteyi %10 diisiiriir (8,9). Ayn1 zamanda
hastanede kalis siiresini ve morbiditeyi azaltir. Basing artis1 devam ettigi siirece
ve IKB normale dondiikten 48-72 saat sonrasina kadar siirdiiriilmelidir.
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Endikasyonlar1 ve kontrendikasyonlar1 Tablo 3 ve 4’te sematize edilmistir.
En sik goriilen komplikasyonlart: Enfeksiyon, kanama, tikanma ve yanlis
yerlesimdir (6,8,10—14). Cerrahi bosaltim gerektiren ciddi hematom riski %0,5
tir (6,8,10).

Tablo 3: IKB monitorizasyon endikasyonlari

GKS Skoru: 3-8

Beyin BT de anormal bulgular olmast:

Hematom

Kontiizyon

Odem

Herniasyon bulgusu

Bazal sisternlerin kapali olmasi

Beyin BT’de akut patoloji saptanmamasina karsin asagidakilerden 2 veya daha
fazlasinin olmast:

Yas >40

Deserebre veya dekortike postiir

Sistolik kan basinc1 <90 mm Hg

KIBAS’m yol actig1 ikincil hasar nedeniyle yogun bakim takibinde hayati
Oneme sahip parametreler mevcuttur:

o Ates, nabiz, tansiyon, kan sekeri takibi

e Elektrokardiyogram monitorizasyonu

¢ Pulse oksimetre

e S1vi dengesi ve aldigi-¢ikardig takibi

e Beyin oksijenlenmesinin takibi (juguler bulb oksimetresi, serebral
oksimetre).

e Juguler venoz saturasyonu <%50 olmasindan kaginmak.

e SPB 70-120 mg/dL arasinda tutulmali.

¢ Kan elektrolit takibi

Tablo 4: IKB monitdrizasyon kontrendikasyonlari

1. Bilinci agik, kooperasyon kuran hasta yakin nérolojik muayene takibi ile izlenebilir.

2. Koagiilopati varhiginda IKB monitorizasyonu risk tasimakla beraber mutlak gereken
hastada epidural monitdr diisiiniilmelidir. Intraventrikiiler veya intraparankimal

monitor kontrendikedir.
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KB monitorizasyonunda intraventrikiiler, intraparankimal, subdural,
epidural ve subdural kataterizasyon yontemleri kullanilir. (15,16). Altin standart,
cogunlukla Kocher noktasindan lateral ventrikiile yerlestirilen intraventrikiiler
kateter yontemidir.

1. Intraventrikiiler kateterizasyon
2. Intraparankimal kateterizasyon
3. Subdural kateterizasyon
4. Epidural kateterizasyon

6. KIBAS’ta Tedavi Secenekleri
6.1. Medikal Tedavi
6.1.1. Yatak Basinin Yiikseltilmesi ve Pozisyon

Yatak bas1 30-45° eleve edilmeli. Bu sayede BOS intraserebral mesafeden
spinal mesafeye gecer, serebral vendz déniis artar ve IKB’nin diismesini saglar
(17,18). Buna karsin serebral enfarktiiste SPB’nin yiikseltilmesi i¢in diiz
pozisyonun da tercih edilebilecegi unutulmamalidir.

Venoz doniisiin bozulmamasi i¢in intraabdominal basing artisinin oniine
gecilmelidir. Bu neden yakin gaz-gaita ¢ikisi takibi yapilmalidir.

6.1.2. St Tedavisi

Izotonik veya hipertonik sivilar (Ringer Laktat, %0.9 Salin vs) tercih
edilmelidir. Hipotonik sivilar serebral 6demi arttirabilir.

6.1.3. Beslenme

Malniitrisyon mortaliteyi dnemli oranda arttirir. Bu nedenle yogun bakim
takibinde yeterli diizeyde beslenme biiyiilk 6nem tagir. Ancak aspirasyon
onemli bir enfeksiyon nedeni olup bundan ka¢inmak i¢in dikkatli olunmasi
gerekir.

6.1.4. Ateg ve Hipertansiyonun Kontrolii

Yiiksek ates, HT ve vazodilatasyona yol acarak IKB’y1 yiikseltebilir ve
dogrudan serebral 6deme neden olur. Viicutta her 1°C’lik artista, metabolik hiz
%10-13 oraninda artar. Kafa travmali hastalarda ates ve kotii prognoz arasinda
anlamli iliski bulunmaktadir.

Sedasyon tek basma sistemik HT kontroliinii saglayabilir. Esmolol
ve labetolol gibi beta-blokerler ve klonidin gibi santral etkili alfa-reseptor
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agonistleri serebral kan basincini, IKB’y1 etkilemeden diisiiriirler. Ayn1 zamanda
sedatif ilaclar da tek basina HT nu kontrol altina alabilir.

6.1.5. Enfeksiyon Profilaksisi

IKB monitorizasyonunda kullanilan invaziv yéntemlerin enfeksiyon riski
icerdigi mutlaka akilda tutulmali ve profilaktik antibiyoterapi kullanimi gerekir.
Ayni zamanda IKB monitorizasyonunda kullanilan kataterlerin 10-15 giin arayla
degistirmesi gerekir.

6.1.6. Sedatif ve Analjezik Tedavi

Ajitasyon ve agr1, hipertansiyona yol agarak KIBAS’1artirabilir. Sedasyonla
beraber analjezik tedavi ihmal edilmemelidir. Sedasyon tercihi i¢in yarilanma
omrii kisa olan ajanlar (6rn. Propofol, remifentanil, benzodiazepinler) tercih
edilmesi yakin norolojik takip i¢in daha uygundur. Sedatif ve opiod ajanlarin
verilirken hemodinamik stabilitenin de korunmasi biiyiik 6nem tasir.

6.1.7. Derin Ven Tromboz Profilaksisi

Diisitk molekiil agirlikli heparin ve pndmatik g¢oraplar kullanilabilir.
Ancak antikoagiilan tedavinin intrakraniyal kanamay1 arttirma riski vardir ve bu
nedenle yakin norolojik takip gerekir.

6.1.8. Hipo-Hiperventilasyon

KIBAS olgularinda solunum diizensizligi ve hiperkapni sik gériiliir. Bu
nedenle ilk 24 saatte profilaktik hiperventilasyondan (PaCO2< 35 mmHg)
kacinilmalidir. KIBAS diger tedavi ydntemlerine yanit vermiyorsa, cerrahi tedavi
stirecine kadar kisa siireli hiperventilasyon fayda gosterir (18). Hiperventilasyon
sirasinda PaCO2 diizeyi 30-35 mmHg arasinda tutulmalidir. Bu sayede IKB’de
%25-30 oraninda azalma goriiliir. Uzamis hiperventilasyondan ve PaCO,’nin 25
mmHg’ nin altina diismesinden kaginmak gerekir.

6.1.9. Hipotermi

Tedaviye direngli KIBAS olgularin 1liml1 hipotermi (32-33 °C) uygulamasi
yeni ve umut vaat edici bir yontemdir (19,20). Ancak diffiiz yaralanmali
hastalardaki sonuglarin lizerine olumlu etkisinin olmadigi gdsterilmistir.

6.1.10. Nobet Profilaksisi

Kafa travmali olgularda nobet oranlari %15-20’lere kadar ¢ikmaktadir.
Nobetin 6nemli etkilerinden birisi de serebral metabolik hizi ve IKB’y1
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arttirmasidir. Ik bir hafta boyunca antieptileptik tedavi ndbet insidansini
diistirtir, ancak bir haftadan sonra kullaniminin anlamli bir etkisinin olmadigi
gosterilmistir. Levetirasetam ve fenitoinin oOzellikle erken posttravmatik
epilepside etkili oldugu bulunmustur.

6.1.11. Mannitol

Serebral vazokonstriiksiyon yapar ve serebral kan basincini etkilemeden,
IKB’y1 diisiiriir. Ayn1 zamanda plazma voliimiinii genisletir, hematokrit ve kan
viskozitesini azaltir (10,18). Ozmotik etkiyle ekstravaze siviy1 damar igerisine
ceker. IKB’y1 dakikalar icinde azaltir ve etkisi 6 saate kadar devam eder.
Bolus dozu 1 g/kg, idame dozu her alt1 saatte bir 0.25 g/kg’dir. Hipovolemi,
hipotansiyon, hiperkalemi, renal yetmezlik, pulmoner 6dem gibi yan etkileri
vardir.

Kan beyin bariyerini bozarak ekstravaze oldugundan, rebound etkiyi
onlemek i¢in dozu kademeli olarak azaltilarak kesilmelidir.

6.1.12. Furosemid

Mannitol ile benzer etkiye sahiptir ve 10 mg intravendz olarak 6 saatte bir
mannitol ile doniisiimlii verilebilir.

6.1.13. Hipertonik Salin

Ozmotik etkisiyle ekstravaze siviyr damar i¢ine ¢eker. Mannitole direngli
olgularda KIBAS tedavisinde kullanilir. Ozellikle hipovolemik veya hipotansif
hastalarda mannitole alternatif olarak kullanilir.

6.1.14. Steroidler

Steroidlerin travmatik beyin hasari ve beyin apsesi olan hastalarda
kullanilmasi 6nerilmez. Beyin tiimoriine bagl gelisen serebral deminde en ¢ok
tercih edilen steroid deksametazondur. Beyin apsesinde steroidler kitle etkisi
nedeniyle kotiilesen ve Beyin BT bulgulart olan olgular icin saklanmalidir.
Deksametazon i¢in ideal doz 10 mg, 6 saat ara ile uygulanmasidir.

6.1.15. Barbitiirat Tedavisi

Siddetli IKB altindaki, medikal ve cerrahi tedaviye direngli hastalarda
son secenek olarak barbitiirat tedavisi verilebilir. Ancak nérolojik muayene
yapilmasina olanak vermedigi i¢in son se¢enek olarak diisiiniilmelidir. Yiikleme
dozu 10 mg/kg olup sonrasinda her saat basi iic kez 5 mg/kg puse seklinde
uygulanir. idame doz 1-2 mg/kg/saat olarak verilir.
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6.2. Cerrahi Yaklagim

EDH ve SDH gibi akut ndrolojik koétiilesmeye yol agan hastalarda hizlica
cerrahi tedavi uygulanmalidir. ISH’da ise cerrahi tedavi karari tartismali olsa da
yogun serebral 6demi, akut nérolojik kdtiilesmesi olan ve shift etkisi meydana
gelmis hastalarda cerrahi tedavinin mortaliteyi azalttig1 gosterilmistir. Tiimorler
ve beyin apseleri de IKB artisin neden olur ve cerrahi tedavi gerektirirler.
Tansiyon pnomosefali IKB artisina neden olan bir diger etken olup drene
edilmesi onerilmektedir (21).

6.2.1 Eksternal Ventrikiiler Drenaj

Ekstraventrikiiler drenaj (EVD) IKB’y1 diisirmede en hizli ve etkili
yontemdir. IVH’de hidrosefali gelismis ise EVD birinci basamak tedaviyi
olusturur. Ancak infratentoriyal tiimorlerde artmis IKB’1 diisiirmek yukari
herniasyon riski yaratir. Bu nedenle BOS drenaji1 ¢cok dikkatli yapilmalidir.

6.2.2 Dekompresif Kraniektomi

Yogun serebral 6deme bagl gelisen KIBAS’ta lezyon tarafindan kalvarial
kemigin kaldirilmasi islemidir. Bu sayede beyin dokusuna yer kazandirarak
IKB’nin diismesini saglar. KIBAS icin en radikal miidahaledir. Dekompresif
kraniektomi serebral enfarktiis, travma, ISH ve beyin tiimérlerinde tercih
edilebilmektedir. Cerrahi karar1 shift ve 6dem varligi, hasta se¢imi, cerrahi
zamanlama, hastanin ndrolojik tablosu belirler.
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BOLUM 6

KAFA TRAVMALARI

Omer Gokay Argadal

1. Giris

eyin travmasi, kafatasi igindeki ani bir hizlanma veya yavaslamanin

veya hem hareket hem de ani darbenin karmasik bir kombinasyonunun

bir sonucu olarak ortaya ¢ikar. Yaralanma aninda meydana gelen primer
hasarin yani sira, yaralanmayi takip eden siirecte beyin kan akigindaki ve
kafatasi igindeki basinci degisikliklerini sekonder etki olarak travmanin etkisini
arttirabilir. Travmaya bagli olarak olusan intraserebral yaralanmalar, 6nemli bir
morbidite ve mortalite nedeni olmaktadir. Trafik kazalarina bagh arag ici ve dis1
yaralanmalar, yiliksekten diisme, kafaya bir cisim ¢arpmasi kafa travmalarinin
en sik nedenlerindendir (1).

Travmaya bagli olarak olusan beyin hasari insidansi Amerika Birlesik
Devletleri’nde yillik yiiz binde dort yiiz olarak oOl¢iilmiistiir. Travma, etkisine
gore 3 seviyede siniflandirilir. Bu siniflamada en 6nemli belirte¢ Glasgow Koma
Skalast’dir (GKS). GKS’ye gore hafif, orta ve siddetli olmak tizere 3 derecede
siniflandirilir. Hafif dereceli travmatik beyin hasarinda bag agrisi, bas donmesi,
gegici amnezi, kulak ¢inlamasi olurken, orta siddettli veya agir travmatik beyin
hasarinda diffiiz aksonal hasar, kontiizyon, epidural kanama, subdural kanama,
subaraknoid kanama, intraserebral kanama, intraventrikiiler kanama olabilir.
Orta ve siddetli travmatik beyin hasarinda ilk 1 saat 6liim orani: %2, ilk 6 saat
6liim orani ise %8’dir (2).

Tablo 1. Travmatik beyin yaralanmast ile gelen hastanin gelis GKS, 13-15
arasindaysa hafif siddette; GKS, 9-12 arasindaysa orta siddette; GKS 3-8
arasindaysa siddetli olarak kabul edilir. Travmatik beyin yaralanmasmin siddeti
arttikca da kaliteli iyilesme oranlar giderek diiser, sakatlik ve 6liim oranlari da artar.

Sonug %
TBY Siddeti Gelis GKS |Olum veya Siddetli Orta Derece Kaliteli
Vejetatif Sakathk Sakathk iyilesme
Hafif 13-15 8 20 28 45
Orta 9-12 16 22 24 38
siddetli 3-8 38 29 19 14

59
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Travmatik beyin hasarmin mekanizmasi, ya darbenin yiliklenmesi (basin
solid bir cisimle garpismasi) ile ya da tepkisel yiiklenme (belirgin fiziksel temas
olmaksizin basin ani hareketi) ile olur (3).

Tablo 2. Glasgow Koma Skalas1 puanlamasi, Goz yanitlar1 4 puan {izerinden,
motor yanit 6 puan iizerinden, verbal yanit da 5 puan {lizerinden hesaplanir.
Toplam1 en yiiksek 15, en diisiik 3 puandir.

Glasgow Koma Skalasi

Gdz Yaniti (E) Motor Yanit (M) Vebral Yanit (V)
Spontan 4 |Komutlara Uyuyor 6 |Oryante 5
Sozel Uyaranla 3 |Uyaram Lokalize Ediyor 5 |Dezaryante 4
Agrnili Uyaranla 2 |Uyarandan Kaginma (Fleksiyon) 4 |Kelimeler 3
Yanit Yok 1 |Ust Fleksor, Alt Ekstansor 3 |Anlasilmaz Sesl 2
Ekstensor Yanit 2 |Yanit Yok 1

Yanit Yok 1

1.2. Bolgesel Travmatik Beyin Hasart - Yaygin Travmatik Beyin Hasart

Travma sonrasi beyin hasari, BT ve MR goriintilemeleri ile
degerlendirilerek beynin bir bolgesinde olan hasar m1 yoksa tiim beyni etkileyen
bir hasar m1 olduguna gore bolgesel veya yaygin olarak gruplandirilir. Bunun
yaninda hem bolgesel hasarlarin hem de yaygin hasarlarin birlikte oldugu
heterojen durumlar da goriilebilir (4). Bolgesel yerlesimli hasarlar olarak;
kontiizyon, epidural kanama, subdural kanama, intraserebral kanama, ventrikiil
ici kanama goriilebilir. Yaygin yerlesimli hasarlar olarak da diffiiz aksonal hasar
ve hipoksik iskemik hasar goriilebilir. Siddetli travmalara bagli olusan beyin
hasarinda, bolgesel yaralanmalarda mortalite oran1 %40 olarak bildirilmistir. Bu
oran yaygin olan beyin hasarlarinda %25’dir (5).

1.3. Primer ve Sekonder Travmatik Beyin Hasari

Travmaya bagli direkt etkiyle olusan primer beyin hasarlari; beyin
dokusunun deformasyonuna ve normal beyin fonksiyonunun bozulmasina
neden olan dis mekanik kuvvetlerin dogrudan sonucu ile olusurlar. Fokal,
multifokal veya yaygin hasarlar noronlara, aksonlara, dendritlere, glial
hiicrelere ve kan damarlarina direkt etkiyle zarar verir ve karmagik hiicresel,
inflamatuar, mitokondriyal, nérokimyasal ve metabolik degisikliklerin dinamik
bir serisi baglar. Koruyucu ekipman kullanimi, kask gibi onleyici tedbirler ile
travmatik darbeye bagli olusan primer yaralanmamin etkisi azalabilir. Primer
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yaralanmadan sonra bir dizi siiregelen olay ile olusan sekonder ndrolojik hasar
devam edebilir.

Primer hasar sonrasi olusabilecek sekonder hasarlarin, olusmadan
onlenebilme ihtimali vardir, bu nedenle sekonder beyin hasari, primer etkinin
bir komplikasyonu olarak diistiniilebilir. Sekonder hasara 6rnek olarak hipoksik
veya iskemik beyin hasari, intraserebral yaygin 6dem, intraserebral basing
artig1, ventrikiillerde genisleme ve ensefalit, menenjit gosterilebilir. Travmanin
baslamasindan birka¢ saat sonra beyinde hiicresel ve vazojenik sivi artarak
serebral 6deme neden olur, buna bagl olarak da kafa i¢i basincinin yiikselmesi
ve serebral iskemi gelisir (6).

2. Kafa Travmasi Tipleri
2.1. Kafatas: Kiriklart

Kraniyal kemik fraktiirleri, darbenin kayda deger bir kuvvete sahip
oldugunu gosterir. Kraniyal kemik hasar1 oldugunda, radyolojik incelemelerde
intraserebral bir bulgu her zaman olmayabilir. Bununla birlikte kraniyal fraktiirii
olan hastalarda intrakraniyal hasar olasilig1 da kayda deger oranda artmistir. Bu
acidan bu hastalarda BT goriintiileme yapilarak epidural hematom, subdural
hematom, kontiizyon, subaraknoid kanama agisindan kontrol edilmelidir. Kafa
tabani bolgesindeki fraktiirlerde, burundan BOS akintisi (rinore), kulaktan BOS
akintisi (otore) veya kranyal sinir hasari goriilebilme ihtimali vardir (7).

Resim 1. Kranyumda deplase fraktiir.

2.2. Kontiizyonlar

Kontiizyonlar, travma sonrasit beynin kortikal kisimlarinda o&zellikle
de diizensiz kemik cikintilartyla komsu beyin bolgelerinde meydana gelen
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yaralanmalardir. Kontiizyonlar, intraserebral kii¢iik kan damarlarinin hasar
gormesinden kaynaklanir (6).

2.3. Hematomlar

Kraniyal travma sonrasi serebral kan damarlarinin yirtilmasi sonucu
hematom olusur. Bulundugu bdlgeye gore isimlendirmesi farklidir.
Subaraknoid mesafeye olan kanamalara subaraknoid kanama denir ve kafa
travmalarinda en sik goriilen kanama seklidir. Subdural mesafede olan
kanamalara subdural kanama denir, koprii damarlarin yirtilmasi ile olusur.
Genellikle yavas olarak kanama artar, kanamanin artmasiyla birlikte, kafa
ici basing artis1 ve herniasyon gelisebilir. Herniyasyona bagli olarak da
hemiparazi veya hemipleji, anizokori ve pupil dilatasyonu gelisir. Epidural
mesafede gerceklesen kanamalara da epidural kanama denir. Genellikle
arteriyel kanamalardir ve hizli olarak artarlar. Epidural hematom en sik arteria
meningea media’dan kaynaklanir. BT goriintiisii epidural mesafede diizgiin
sinirl konveks yapida olarak izlenir (8).

Resim 2. Sol frontoparietalde yerlesimli

shift etkisi yapmis akut subdural hematom.
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Resim 3. Temporal kontiizyon ve subaraknoid kanama (sagdaki) ile gelen

hastanin takiplerinde kanamanin artmasi ile bilateral temporal hematoma
doniismesi (ortadaki) ve ameliyat sonras1 gortintiisii (sagdaki)

2.4. Diffiiz Aksonal Hasar

Travmatik beyin yaralanmasi, beynin kranyum i¢indeki donme ve dogrusal
hizlanma-yavaglama ile iliskili mekanik kuvvetlerden ani hareketiyle aksonlarin
gerilmesi, hasar gérmesi ve kopmasi ile olusur. Travmanin siddetine gore
fokal, multifokal veya yaygin olabilir. Beyaz cevherdeki aksonlar, viskoelastik
dogalari, mikrotiibiillerin ve nérofilamentlerin dogrusal diizenlenmesi ve akson
membranimin aksoplazmaya gore genis yiizey/hacim orani nedeniyle hizlanma-
yavaglama yaralanmalarina 6zellikle duyarlidir. Siddetli mekanik yaralanma,
aksonun tamamen kesilmesine neden olur (9).

3. Travmatik Beyin Hasarmin Kronik Donem Etkileri

Travmatik beyin hasarinin uzun dénem etkilerinde beyin parankiminde
hasara bagli olarak, biling ve beden kuvvetlerinde etkilenme goriilebilir. Agir
beyin hasar1 sonras1 vejetatif durumda kalma, palyatif bakim gereksinimi gibi
ciddi durumlar goriilebilir. Kol ve bacak kuvvetsizligi gibi durumlarda fizik
tedavi deste§i gerekebilir. Nobet gecirme, bilissel fonksiyon bozukluklari,
depresyon da beyindeki etkilenmeye bagli olusan durumlardir (10, 11).
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BOLUM 7

ANEVRIZMA VE
SUBARAKNOID KANAMA

ismail Ertan SEVIN

ubaraknoid kanama (SAK), araknoid membran ile beyin parankiminin

istlini Orten pia mater tabakasi arasindaki potansiyel bosluk olan

araknoid mesafede gelisen kanamadir. Bu konuda uzman ekiplere sahip
3. basamak yogun bakim fiiniteleri olan hastanelere sevk gerektiren acil bir
patolojidir (Sekil 1). Acil servise bagvuran hastalarin genel durumlari ve biling
diizeyleri kotii ise, acil hava yolunun agilmasi i¢in entiibasyon saglanarak yogun
bakim yatis1 saglanmalidir (1). Bu slirecte hastanin hemodinamik ve norolojik
monitdrizasyonu saglanmali ve sonra da tedavinin acil olarak baglatilmasi
ve komplikasyon gelisiminin Onlenmesine ¢alisilmalidir. Subaraknoid
kanama spontan veya kafa travmasi sonrasi gelisebilmekle birlikte en sik
serebrovaskiiler inme grubu iginde kabul edilen anevrizma riiptiirii sonrasi
(%85) ortaya ¢ikmaktadir, 60 yas Ustl kisilerde ve kadinlarda daha siklikla
goriilmektedirler (2-4).

Sekil 1: Subaraknoid kanama. a: BT goriintiilemesi,
b: DSA goriintiisiinde sakkiiler anevrizma ( 21).

65
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Spontan subaraknoid kanamalar i¢in risk faktorleri; hipertansiyon, kalitsal
gecis, sigara kullanimi, kolajen doku hastaliklari, kokain ve kronik alkol
kullanimi olarak sayilmaktadir (5). En sik bagvuru nedeni ani baslangich ve
hastalarin “hayatimda yasadigim en siddetli bas agris1” olarak tanimladig1 bas
agrisidir (6). SAK hastalarinda ilk hafta goriilen mortalite oran1 %40’tir (7,8).
Bu oliimlerin %15°1 hasta hastaneye yetisemeden, %25’ kanama gelistikten
sonra ilk 24 saat i¢inde hastanede olmaktadir (9). Subaraknoid kanamalarda
mortalitenin en énemli nedenlerinden biri yeniden kanamadir ve ilk kanamadan
sonraki 24 saat iginde bu risk olduk¢a yiiksektir (10). Anevrizmalar en sik
arterlerin bifurkasyon yaptigi bolgelerde ve anterior komiinikan arterde
gorlilmektedir (9-11).

SAK siddetinin belirlemesinde ¢ok sayida derecelendirme sistemleri
vardir. En sik hastanin biling durumu ve norolojik defisit varligmma gore
kullanilan, Hunt & Hess, Glaskow Koma Skalasi (GKS) ve norolojik defisit
varligina gore degerlendirilen Word Federation Neurological Surgeons (WFNS)
klinik derecelendirmeleridir (12). Radyolojik olarak ise beynin bilgisayarli
tomografisinde (BT) kanamanin dagilim ve miktarma gore Fisher skalasi da
kullanilmaktadir (Tablo 1) (13).

Tablo 1: SAK derecelendirmesi.

Fisher (BT
Derece | WFNS Hunt & Hess o
goriintiisii)
GKS:15 Asemptomatik, hafif bag
! : - . Kanama yok
(Motor defisit yok) agris1 ve ense sertligi
) GKS: 13-14 Ciddi bas agrisi veya agir | 1 mm’den ince
(Motor defisit yok) ense sertligi kanama tabakasi
3 GKS: 13-14 Biling konfiize, norolojik | 1 mm’den kalin
(Motor defisit var) defisit var veya yok kanama tabakasi
GKS: 7-12 Diffiiz ve
4 (Norolojik bulgu var veya | Stupor intraventrikiiler
yok) kanama
GKS: 13-14
5 (Norolojik bulgu var veya | Derin koma
yok)

Kanama silipheli anevrizma ve SAK hastalari acil servise ilk basvurdugunda
kontrastsiz BT ¢ekilmelidir. BT ‘de kanama yoksa ve hastada klinik olarak SAK
diistintilityorsa, Lomber Ponksiyon (LP) yapilmalidir. Lomber ponksiyonda
ardigik olarak alinan 3 tlip beyin omurilik sivis1 (BOS)’un renginde agilmanin
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olmamasi travmatik kanamadan bizi uzaklastirir (Sekil 2) (22). Travmatik
ponksiyona bagli %20 oraninda BOS’da kan goériilebilir (14). BOS 6rneginin
santrifiij edilmesi sonras1 ksantokromik goriiniim ortaya ¢ikarsa, bu durum
anevrizmatik subaraknoid kanama igin patognomiktir. Bu arada lomber
ponksiyon (LP) sirasinda kanayan anevrizmanin transmural basing artisi ile
yeniden kanama ihtimali unutulmamalidir.

Eger BT de kanama varsa kanamanin lokalizasyonu i¢in BT anjiografi
ve daha ileri bir tani teknigi olan Dijital Substraksiyon Anjiografi (DSA)
yapilmalidir. Manyetik rezonans anjiografi (MRA) de anevrizmalar saptamada
oldukca degerlidir (15). BT anjiografi, DSA ile karsilastirildiginda %85-98
oraninda anevrizmalarmn tanisinda duyarliligi bulunmaktadir (16). Subaraknoid
kanamali hastalarda mortalite ve morbiditenin nedeni, beyin 6demi, anevrizmanin
yeniden kanamasi ve serebral iskemidir (17,18). Bunun disinda hastanin
hayatini etkileyen diger komplikasyonlar arasinda elektrolit bozukluklari, kafa
ici basing artisi (KIBAS), nobetler, ndroendokrin bozukluklar, hidrosefali,
norolojik pulmoner 6dem, enfeksiyonlar ve kardiyak bozukluklar yer almaktadir
(1). Ayrica, BT’de goriilen kanamanin kalinligi, anevrizmanin bilyiikligii ve
lokalizasyonu da prognozu oldukea etkilemektedir (19). Bu bdliimde anevrizmal
subaraknoid kanamali hastaya temel yogun bakim yaklagimi anlatilacaktir.

Sekil 2: Lomber ponksiyon sonrast spontan SAK (sol) ve
travmatik SAK (sag) BOS goriintiileri (22).

1. Anevrizmah Hastalari Yogun Bakim Yonetimi

Tim norolojik acil durumlarda oldugu gibi SAK hastalarinda da acil
servise getirildigi andan itibaren zaman gecirilmeden solunum ve dolagim
yollarinin acik tutulmasi saglanmalidir.
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Bu hastalar yogun bakim iinitesine alinarak takip edilmelidir. Hasta derin
komada veya ciddi solunum sikintisi i¢inde ise acil olarak entiibe edilmelidir.
Genel durumu iyi ve nérolojik sekeli olmayan hastalar, eger yogun bakimda yer
bulunamuryor ise serviste takip edilebilirler (20).

SAK geciren hastada endotrakeal entlibasyon kriterleri; GKS <8, solunum
paterninin diizensizlesmesi, kan oksijenasyonunda diisme olmasi, medikal
tedavi ile kontrol altina alinamayan epilepsi nobetleri sekilde siralanmaktadir.

Yogun bakimda hastalarin devamli nérolojik muayeneleri yapilmalidir. Bu
hastalarda anevrizmay1 tedavi etmeden 6nce yeniden kanama, ndbet, kan basinci
kontrolii, ates, vazospazm gibi hastanin yasamini tehlikeye sokacak durumlarin
onlenmesi gerekmektedir (22). Daha sonra bu hastalarda goriilen norolojik ve
norolojik olmayan komplikasyonlarin tedavisine ge¢ilmelidir.

1.1. Norolojik Komplikasyonlar
1.1.1. Yeniden Kanama

SAK geciren hastalarda ilk kanamadan sonra yeniden kanama gdriilmesi
mortalitenin en énemli nedenidir (23). i1k 24 saat iginde gelisen yeni kanama,
hastalarda %4.1-13.6 ile en yiiksek diizeydedir (12, 21). Ilk 14 giinden sonra
yeniden kanama riski %1.9’a gerilemektedir (10, 24). Bilinci agik hastalarda
sessiz bir ortam, analjezik tedavi ve sedasyon saglanmalidir. Hasta valsalva
manevrasi (1tkinma) ile intrakranyal basincini arttiracagindan laksatif tedavi
baslanmalidir. Agri, kan basincini arttiracagindan ve dolayisi ile yeniden
kanama riskini de artiracagi igin analjezik tedavi hemen baglanmalidir.
Hastalarin biling diizeylerini etkileyen analjeziklerden kaginilmalidir, 6rnegin
tedaviye asetaminofen ile baslanilabilir. Kanamig hastalarda tekrar kanama
riskine kars1 nonsteroid antiinflamatuvar ilaglardan ilk asamada kaginilmalidir.
Opioidler ise biling durumunu etkilediginden ¢ok zorunlu olmadikga
verilmemeli, eger verilmesi gerekiyorsa da kisa etki siireli fentanil gibi ajanlar
tercih edilmelidir (21).

Hastanin genel durumu midahale edilmesine engel degilse, ilk 24 saat
icinde goriilen erken yeniden kanamay1 6nlemek i¢in cerrahi veya endovaskiiler
tedavi uygulanmalidir. Anevrizmanin temel tedavisi yapilana dek hipertansiyon
onlenmelidir. Anevrizmatik SAK sonrast devam eden hipertansiyon transmural
basing artisina ve bunun sonucu olarak tekrar kanamaya neden olabilir (25).
SAK goriilen anevrizma hastalarinda hipertansiyon kontroliinde sistolik arter
basmcmin 160 mmHg altinda tutulmasi 6nerilmektedir (26). Avrupa Inme
Organizasyonu, hipertansiyon tedavisine analjezikler ve nimodipin (4x60 mg.
oral) ile baslayip, ortalama arter basmcin> 90 mm Hg tutacak sekilde ve <160
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mm Hg sistolik kan basinct hedefini 6nermektedir (27). Nimodipin subaraknoid
kanamanin 21. giiniine kadar kullanilabilir. Ayrica, bu amagla nikardipin
ve esmolol da kullanilabilir (30). Eger aksi bir durum yoksa, yarilanma
Omiirlerinin kisa olmasi ve intrakraniyal basinci (IKB) arttirmamalari nedeniyle
hipertansiyon tedavisinde betabloker ilaglar da kullanilabilir (28). Bir¢ok
merkez, nitroprussid ve nitrogliserin gibi nitrat tiirevlerini IKB‘1 arttirdiklar:
i¢in kullanmamaktadir. Bunun yaninda IKB 1 nitratlara gore daha az arttirmalari
ve etkilerinin daha hizli olmasi nedeniyle, hidralazin ve kalsiyum kanal blokeri
ilaglar tercih edilmelidir (21). Fakat serebral iskemiye yol agmamak i¢in
hipotansiyondan da kaginilmalidir. SAK hastalarinda beyin perfiizyon basinci
70 mmHg altina diiserse serebral doku iskemisi goriilebilir (30). Anevrizmaya
bagli SAK geciren, antikoagiilan tedavi alan hastalarda antikoagiilan tedavi
kesilmeli ve bu etkinin geri dondiiriilmesine ¢alisilmalidir. Warfarin kullanan
hastalara protrombin kompleks konsantreleri (50 U/kg) ve K vitamini (10
mg, i.v.) verilmeli, eger bu ajanlar bulunamiyorsa taze donmus plazma (10-
15 ml/kg, i.v.) ve K vitamini (10 mg, i.v.) verilmelidir. Yeni nesil antikoagiilan
ajanlardan dabigatran i¢in monoklonal antikor olan idarukizumab (2x2.5 g,
iv) verilebilir. Trombolitik tedavi alan hastalara kriyopresipitat (10 U, i.v.) ya
da antifibrinolitikler (traneksamik asit, 10—15 mg/kg, i.v. 20 dk) verilebilir.
Traneksamik asitin kisa siireli uygulamasinin, yeniden kanama riskini oldukca
azalttign ancak fonksiyonel sonucu iyilestirmedigi gosterilmistir (29, 31).
Traneksamik asitin fonksiyonel sonug iizerine olan etkisi iskemik komplikasyon
insidansini arttirmasiyla agiklanabilir. Sonug olarak, antifibrinolitik tedavinin
kullanilmasi, anevrizmatik SAK tedavisinde yeniden kanamayi onlemede
onerilmemektedir.

1.1.2. Hidrosefali

Hidrosefali, anevrizmal subaraknoid kanama geciren hastalarda %20
oraninda akut ve kronik hidrosefali olmak tizere iki sekilde goriilebilir. Akut
hidrosefali, kan ve kan iiriinlerinin BOS gegis yollarin1 tikamasiyla meydana
gelirken, kronik hidrosefali ise yapisikliklara bagl olarak olusabilmektedir (29).
Intraventrikiiler kanamasi olan hastalarda goriilen hidrosefali, kétii norolojik
durumdaki (Hunt and Hess IV-V) ve yiiksek Fisher (III-IV) derecesine sahip
hastalarda, ilk 24 saatte goriilebilir (33, 34). Anterior kommiinikan arter veya
baziler tepe anevrizmalarina bagli kanamalarda ise daha sik goriilebilmektedir.
Bu hastalarda biling diizeyinde bozulma ve radyolojik goriintiilemede ventrikiiler
dilatasyon goriilebilir. Hidrosefalinin gelismesi, KIB nin artmasina ve beyin kan
akisinin azalmasina neden olur (35). BOS drenaji saglanarak KiB’m azaltilmasi
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hizla biling seviyesinin iyilesmesine yol agabilir (1). Bunun i¢in en sik uygulanan
tedavi yontemi, eksternal ventrikiiler drenaj (EVD)’dir. Anevrizma tedavisi
yapilmamis hastalarda, drenajin transmural basing degisikligi nedeniyle yeniden
kanama riskini arttirabilecegi unutulmamalidir (2). SAK sonrasi klinik tablonun
beklenen sekilde iyilesme gostermemesi, yliksek BOS basinct olmamasina
ragmen kronik hidrosefaliyi diislindiirmelidir. Bu durumda kalic1 sant tedavisi
veya lamina terminalis fenestrasyonu ile 3. ventrikiilostomi uygulanmalidir.

1.1.3. Kafa I¢i Basing Artist ve Akut Serebral Odem

Subaraknoid kanama sonrasi intrakraniyal basing yiikselmekte ve
buna paralel olarak kanamadan sonraki 72 saat i¢inde beyin hasar1 meydana
gelmektedir (2). SAK meydana geldiginde kan, subaraknoid bosluga geger
ve intrakraniyal basingta artisa neden olur (1). Olusan bu basing artisina,
intraserebral veya intraventrikiiler kanama, BOS yollarmin tikanmasiyla olusan
hidrosefali ve beyin ddemi neden olabilir. Sonug olarak, KiB daha da artarak
serebral perfiizyon basincinin azalmasina ve bu olayin siddet ve siiresine bagh
olarak da serebral iskemiye yol agabilir (36). Subaraknoid kanamada goriilen
beyin 6deminin en biiyiik nedeni iskemidir ve bunun sonucu olusan vazojenik
6dem intrakraniyal basinct daha da arttirir. Vazospazm gelismesi de intrakranyal
basinct arttirir. Kan akiminin kesilmesi gegici veya kalici olabilir, hatta klinik
tablo ¢ok degisken hale gelebilir (1). Hastalarda gegici biling kayiplarindan
derin komaya kadar farkli klinik tablolar olusabilir. KiB yiiksek hastalar
entiibe edilip hiperventilasyonu ve kafai¢i monitérizasyonu yapilmalidir. PCO,
seviyesi 30-35 mmHg olarak korunmalidir (21). Fakat asir1 hiperventilasyon
vazokonstriksiyona neden olacagindan iskemi ve vazospazm riskini artirabilir
bu nedenle kaginilmalidir (21). Eger KiB 22 mmHg iizerine ¢ikarsa, BOS drenaji
onerilmektedir (37, 38). Kranyal basinci artan hastalarda kivrim ditiretikleri,
osmotik ajanlar (%3’liikk NaCl, %20’lik mannitol) verilebilir. Kortikosteroidlerin
kullanilmasi halen tartismalidir. Hastalarda vendz drenaji rahatlatmak icin bas
30 derece yiikseltilmelidir.

1.1.4. Vazospazm ve Geg Serebral Iskemi

Vazospazm, subaraknoid kanama sonrasi gelisen arter liimeninin daralmasi
nedeniyle hastanin mortalite ve morbiditesini arttiran bir olaydir. Anevrizmatik
subaraknoid kanamalarda anevrizma riiptiiriinden 3-14 giin sonra ortaya ¢ikan
ndrolojik defisitin en dnemli nedeni, serebral vazospazm ve devaminda gelisen
gec iskemi’dir (39).
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Vazospazm, kanamadan sonraki 7. ve 9. giinlerde pik yapar; semptomatik
vazospazm, anjiografik vazospazm ve ge¢ iskemik norolojik defisit ile
iligkilendirilmektedir. Anjiografi ile saptanan anjiografik vazospazm orani
%70-90 iken, semptomatik vazospazm olgularin ancak %20-30’unda ortaya
cikmaktadir (40). Fisher derecelendirmesi III olan hastalarda, vazospazm orani
fazla gorilmektedir (13). Anjiografik vazospazm radyolojik olarak damarlardaki
daralmay1 ifade ederken, semptomatik vazospazm ise ge¢ iskemik defisit ile
beraber tanimlanmaktadir. Klinik olarak 5. giinden itibaren ortaya ¢ikan konusma
kayb1 veya motor kayipla beraber uyuklama hali vazospazmi diisiindiirmelidir.
Vazospazmin patogenezinde subaraknoid kanama sonrasi kalsiyum artisina
bagh giiclii bir vazokonstriiktor olan endotelin-1 saliverilmesinin artmasiyla
vazodilatasyon ve vazokontriikksiyon arasindaki dengenin vazokontriiksiyon
lehine bozulmasi, ortaya c¢ikan serbest oksijen radikalleri (oksihemoglobin,
methemoglobin) sorumlu tutulmaktadir (41). Vazokonstriiksiyona bagli beyin
otoregiilasyonunda bozulma nedeniyle beyinde iskemi meydana gelmektedir.

Tan1 anjiografi ve transkraniyal doppler ultrasonografi gibi yontemlerle
konur. Hasta basi uygulanabilirligi nedeniyle transkranyal dopper ultrasonografi
ile serebral arter ortalama akim hizlarinin, orta serebral arter ve internal karotis
arter ortalama akim hizlar1 oranimin (Lindegaard orani) 6l¢iilmesi yapilmalidir
(Tablo 2) (29, 30).

Tedavisinde medikal ve cerrahi tedaviler uygulanmaktadir. Vazospazmin
medikaltedavisindeensikkullanilanilagkalsiyumkanalblokeriolannimodipin’dir
(32). Nimodipin (oral veya enterik yolla 4x60 mg) kanamanin 2 giinii i¢inde ve
21 giin boyunca verilmelidir (26). Nimodipin trombosit agregasyonunda azalma
ve arterlerde dilatasyon yapmasi ile etkili olmaktadir. Semptomatik vazospazm
tedavisinde yeri tartismali olan hipertansiyon indiiksiyonu, hipervolemi ve
hemodiliisyondan olusan 3H tedavisi de uygulanmaktadir ancak su anda bu
uygulama tartismalidir (37). Medikal tedavilerden fayda goérmeyen direncli
hastalarda ulagilabilen proximal segmentlerde %70 oraninda klinik fayda
veren transliiminal balon anjioplasti yapilmaktadir (38). Distal segmentlerde
ise intraarteriyel papaverin ile kimyasal anjioplasti uygulanmaktadir. Balon
anjiyoplasti sonrasi damar riiptiirii, disseksiyon, okliizyon ve intraserebral
hemoraji gibi komplikasyonlar bulunmaktadir.

1.1.5. Nobet

Anevrizmatik SAK hastalarinda kanama sonrast %10-20 oraninda ndbet
gelismektedir (26, 35). Ge¢ donemde ise epilepsi goriilme sikligr %90’lara
¢ikmaktadir. Bu durum kontrol altina alinmazsa klinik tabloyu agirlagtirmaktadir.
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Intraparankimal hematom varliginda, orta serebral arter anevrizmalarinda, geng
hastalarda ve iskemiye bagli norolojik defisit gelisen hastalarda nobet goriilme
olasilig1 daha fazladir (26). Bu yiizden postoperatif doneme kadar antikonviilzan
tedavi verilmelidir. En sik kullanilan ajan ise levatirasetam’dir.

Tablo 2: Vazospazm kriterleri (28).

Kategori Ortalama akim hizi (cm.s™) Lindegaard orani
Hafif 100-119 3

Ihiml 120-200 3-6

Ciddi >200 >6

1.2. Medikal Komplikasyonlar
1.2.1. Ates

Ates, subaraknoid kanama sonrasi sik goriiliir ve kotii prognozu gosterir
(37). Genellikle ates, kanamanin ilk 3 giinii i¢inde yiikselir ve kan triinlerinin
hipotalamik etkisi sonucu meydana gelir (42). Ates kontroliiniin ikincil beyin
hasarin1 onleyebilecegini destekleyen calismalar mevcuttur (43). SAK sonrasi
ortaya cikan ates, ampirik olarak antibiyotiklerle, asetaminofen gibi ates
diisiiriicti ilaglarla ve direngli durumlarinda soguk uygulama ile diisiiriilmeye
calisilmalidir (26).

1.2.2. Norojenik Pulmoner Odem

Anevrizmal subaraknoid kanama sonrasi %20 hastada ndrojenik veya
kardiyojenik pulmoner 6dem goriilmektedir. Bu durumla klinik durumu kotii
olan hastalarda daha sik karsilagilmaktadir (48). KIB’in akut artis1 sonrasi
olusan sempatik sistemin hiperaktivitesi sonucu olusmaktadir (1). Sempatik
hiperaktivite sonrasi sistemik hipertansiyon ve pulmoner vazokontriikksiyon
meydana gelir ve bu durumun uzun siirmesi halinde ise pulmoner kapiller
basingta artis olusur. Bunun sonucunda pulmoner kapiller gecirgenlik artarak
norojenik pulmoner 6dem gelismektedir. Posterior sirkiilasyon kanamalarinda
bu durum daha sik goriilmektedir ve hipoksik solunum yetmezligine neden
olmaktadir. Hastalar entlibe edilerek intrakraniyal basing monitdrizasyonu ile
serebral kan akimi, serebral perflizyon basinci monitorize edilerek izlenmelidir.
Voliim diizenlemesi yapilmali ve hipervolemiden kagmilmalidir. Ancak, gec
serebral iskemiye de neden olabilecegi i¢in hipovolemi de engellenmelidir (48).
Hipokapni ve hiperkapni nedeniyle beyin dokusu iizerinde sekonder zararh
etkiler geliseceginden ikisinden de uzak durulmali ve normokapni (PCO, 35-40
mmHg) uygulanmalidir. Bu hastalar yogun bakimda akciger grafileri ¢ekilerek
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diizenli trakeal aspirasyon ile solunum yollar1 temizlenmelidir. Aspirasyon
pnomonisinden korunmali ve proflaktik antibiyotik verilmelidir.

1.2.3. Kardiovaskiiler Komplikasyonlar

Anevrizmal SAK hastalarinda genellikle hipertansiyon vardir. Bu durum
SAK sonrasinda hipotalamik etkilenme sonucu renin ve katekolamin artisi
ile daha da siddetlenmektedir. SAK hastalarinda hipertansiyon artmis KiB ve
bradikardinin olusturdugu Cushing yanit1 goriilmektedir. Yiiksek kan basinci
olan hastalarda iskeminin Onlenmesi i¢in, sistolik basing 160 mmHg’ nin
altina diistiriilmemelidir. Bu amagla alfa ve beta bloker ajanlar kullanilabilir
(45). SAK hastalarinda goriilen kardiyak bozukluklar; EKG degisiklikleri, sol
ventrikiil islev bozuklugu, kardiyak enzim ve protein yiikseklikleri seklinde
goriilebilmektedir. On ¢alismay1 igeren bir metaanalizde, 20 hastanin 1’inde
Takotsubo kardiyomyopatisine rastlanmistir (46). EKG de patolojik Q, sivri
P dalgalar1, artmis QRS, uzamis QT araligi goriilebilir. Ozellikle uzamis QT
arali@inin goriilmesi kotii kardiyopulmoner prognoza isaret etmektedir. Yine bu
hastalarda ilk 2 giin ve 7 ve 8. giin de siniis tasikardisi seklinde kardiyak aritmi
goriilebilmektedir. Miyokard infarktiisiine ise %1 oraninda rastlanmaktadir.
Kardiyolojik sikintilart olan hastalar, Swan-Ganz katateri ile takip edilmelidir.
Anevrizmaya bagli SAK hastalarinda %3.4-20 oraninda vendz tromboemboli
riski mevcuttur (47). Erken donemde varis ¢orabi kullanilabilir ve kanamadan
24 saat sonra diisiik molekiiler agirlikli heparin ile proflaksi yapilabilir.

1.2.4. Metabolik ve Noroendokrin Bozuklar

Anevrizmatik SAK olgularinda erken dénemde goriilen en sik elektrolit
bozuklugu hiponatremi (Na <135mmol/L)’dir. SAK sonras1 hiponatremi %4-34
gibi yiliksek oranlarda goriilebilmektedir. Hiponatreminin iki ana nedeni;
uygunsuz antiditiretik hormon (ADH) sendromu veya serebral tuz kaybettirici
sendromdur. Serebral tuz kaybi, beyinde natriiiretik peptid saliverilmesinin
artmasi nedeniyle, idrar ¢ikiginda ve idrarda sodyum artist (>50 mmol/L)
seklinde olmaktadir (48). Tedavisinde sodyum, s1vi replasmani yapilir ve sodyum
tutulumunu saglayan fludrokortizon kullanilir. Daha ¢ok anterior sirkiilasyonu
ilgilendiren uygunsuz ADH sendromunda serum sodyumu 135 meq/I’nin, serum
osmolalitesi de 280 mosmol/kg’1n altina diiserken, intravaskiiler hacim ytiksektir
(diliisyonel hiponatremi). Ayrica idrar sodyumu 25 meq/I’nin lizerindedir ve idrar
osmolalitesi de plazma osmolalitesinden fazladir. Yine hiponatremi mevcuttur
ama idrar ¢ikis1 serebral tuz kaybindaki kadar yiiksek olmaz. Tedavisinde sivi
kisitlamasi yapilabilir (48). Fludrokortizon verilerek bobreklerden tuz atilimi
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azaltilabilir. Vazospazm riski nedeniyle sivi kisitlamasindan kaginilmasi
onerilir. SAK sonrasi daha seyrek olarak Diyabet Insipidus (DI) hipernatremisi
goriilebilir. Gerektiginde desmopressin asetat kullanilabilir. SAK sonrasi
6 ay i¢inde ve Ozellikle geng hastalarda daha fazla karsilasilan hipofiz bezi
fonksiyon bozukluklar1 goriilebilmektedir ve hormon defisit tedavisi yapilabilir.
Hipoglisemi ve hipergliseminin de SAK hastalari iizerindeki olumsuz etkileri
vardir. Hiperglisemi serebral iskemiyi arttirdigi i¢in kan glukoz seviyesi 200mg/
dl tizerine ¢iktiginda kontrollii insiilin tedavisi yapilmas1 uygundur.
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BOLUM 8

METABOLIK ENSEFALOPATILER

Birsel Kul

nsefalopati, tipik olarak hafif biling degisikliklerinden derin komaya
Ekadar geligebilen biling bozukluguyla kendini gosteren yaygin beyin

fonksiyon bozuklugudur. Santral sinir sisteminin (SSS) primer yapisal
anormalligi olmaksizin sistemik hastaliklara sekonder gelisen ensefalopatiye de
metabolik ensefalopati denir (1).

Esasen oryantasyon, biligsel durum, bellek, algilama ve muhakemede
bozulma goriilse de fokal veya jeneralize nobetler, bas agrisi, ekstrapiramidal
belirtiler gibi ndrolojik tablolar da goriilebilir. Hastanin ndrolojik muayenesinde
siklikla 1s1k refleksi ve vestibiiler cevap korunmustur. Klinigin hafif seyrettigi
hastalarda gozmuayenesinormal sinirlarda olabilir. Agir ensefalopati hastalarinda
ise konjuge goz hareketlerinde bozulma ve hatta kranyal sinir tutulum bulgulari
saptanabilir. Yapilan kas muayenesinde hafif tonus artis1 olabilir. Ayrica kuvvet
kayiplari, tremorlar ve postural tonus kaybina baglh flapping tremor seklinde
istemsiz hareketler goriilebilir. Baz1 metabolik durumlarda daha sik goérdiigiimiiz
bulgular da vardir. Ornegin hepatik ensefalopatilerde spastisite ve taban cildi
refleksinde ekstensor yanit, iiremik hastalarda multifokal miyoklonuslar,
elektrolit bozukluklarinda kramplar gibi. Elektrolit bozukluklarinda siklikla
jeneralize nobetler gozlenirken hipoglisemide daha sik fokal nobetler, iiremi
ve hipoksik beyin hasari durumlarinda da multifokal miyoklonik ndbetler
goriilebilir. (2).

Tanida Oykii, hastanin kullandig1 ilaglar ve noérolojik muayene en
onemli bilgileri verir. Laboratuvar tetkikleri (kan sekeri, elektrolitler ve rutin
biyokimyasal testler), beyin Magnetik Rezonans Goriintileme (MRG) ve
lomber ponksiyon yapilma imkéni varsa beyin omurilik sivisinin (BOS) tetkik
edilmesi hem tanida hem de ayirici tanilarin dislanmasinda 6nemlidir. Tanida
faydalandigimiz diger bir yontem olan elektroensefalografi (EEG) bazen
ensefalopati etiyolojisine 6zel olabilen destekleyici bulgular saptamamizi saglar

(1,2).
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1. Hepatik Ensefalopati

Karaciger hastaliginda ensefalopati iki temel mekanizma ile olur. Bunlardan
biri hepatoselliiler yetmezlik, digeri ise hepatik venden sistemik dolasima
toksinlerin ge¢mesidir. Ensefalopati gelismesine tek bir mekanizma neden
olabilecegi gibi degisik seviyelerde ikisi de etken olabilir. Bilinen karaciger
hastalig1 olmayan bir kiside akut olarak gelisen fulminan hepatik yetmezlik
tablosunda karin agrisi, bulanti ve kusma sik goriiliir. Tetkiklerinde karaciger
fonksiyon gdstergesi olan transaminaz enzimlerinin ¢ok yiiksek ve koagiilopati
gosteren bulgular saptanabilir. Cesitli bircok neden olabilecegi gibi siklikla
viral enfeksiyon ve iyatrojenik nedenler goriiliir. Bu tabloda mental durum
maniden komaya kadar giden cesitliliktedir. Kronik karaciger hastaliginda
ise muayenede hasta kasektik goriiniir, karacigeri biiylk, sert ve agrisizdir,
karinda asit olabilir. Laboratuar bulgularinda ise transaminaz enzimlerinde hafif
ylikseklik ve koagiilopati saptanmasi beklenir. Patofizyolojisi tam anlasilmasa
da bircok calismada kandaki amonyak diizeyinin karaciger hastalig1 olanlarda
ensefalopati gelismesiyle iligkili oldugu gdsterilmistir. Bu nedenle tanida
arteryel amonyak diizeyi 6nemlidir. Amonyak 6l¢iimii i¢in 6rnek kan alinirken
sonucun dogru ¢ikmasi i¢in dikkat edilmesi gereken kanin arterden alinip, buz
icerisine yerlestirilip hizlica laboratuara iletilmesidir. Gastrointestinal kanama,
asir1 protein alimi, ilaglar ve tiremi kronik karaciger hastalarinda ensefalopati
gelisimini tetikleyici olabilir. Klinik olarak sinsi baglayan biling degisikleri
akla mutlaka hepatik ensefalopati getirmelidir. Siroz tanisiyla takipli hastalarin
yaridan fazlasinda belirgin bir klinik bulgu olmazken bile néropsikolojik
testlerle onemli bulgular saptanabilir. Hepatik ensefalopati tanis1 biling durumu
ve laboratuar bulgular ile konulabilse de tanida yardimci olan ve yapilmasi
faydali olacak tetkiklerden biri de EEG’dir. Hepatik ensefalopati her evresinde
farkli bulgular verir. Bir diger dnemli tektik de MRG goriintiilemedir. Spesifik
olmasa da siklikla pallidum bolgesinde T1sekansta sinyal artisi izlenir (3).

Tedavide multidisipliner yaklasim Onemlidir. Ensefalopatinin erken
donemlerinde tetikleyici neden (enfeksiyon, elektrolit bozuklugu, ila¢ kullanima,
gastrointestinal kanama) tedavi edilmelidir. Patogenezde 6nemli olan amonyagin
biiyiikk kism1 bagirsaklarda bulunur ve amonyagin bagirsaklardan emilimini
engellemek tedavide 6nem kazanir. Bunun icinde eksojen amonyak alimini
azaltmak i¢in diyet kontrolil, lavman ile bagirsaklarin bosaltilmasi ve laktuloz
gibi osmotik diyareye neden olacak sentetik dissakkaridler kullanilabilir.
Hepatik ensefalopati erken donemde reversibl bir tablo oldugundan erken
tan1 ¢ok onemlidir. Bunun i¢in de en 6nemli sey sliphe etmektir. Takip eden
hekim siliphesi ve ndroloji uzmanina konsiilte etmesi isi kolaylastirir. Uzun
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siiren ve tekrarlayan epizodlarin sabit ve ilerleyici bir tabloya neden olabilecegi
unutulmamalidir. Kronik karaciger hastalarinda nihai tedavi segenegi olan
karaciger transplantasyonun sonrasi gelisebilecek ya da komplikasyonlarmin
yaratacagi norolojik sorunlar klinigi daha karmasik hale getirebilir (4).

2. Uremik Ensefalopati

Tedavi edilmemis bobrek yetmezligi veya diyaliz ile iligkili olan organik
beyin sendromuna iiremik ensefalopati denir. Akut bobrek yetmezliginde
gelisen ensefalopati agir olur ve progresyon hizlidir. Erken donemde daha
cok yorgunluk, apati ve konsantrasyonda bozulma goriilebilir. Ensefalopati
ilerledik¢ce unutkanlik, anlamada bozulma ve uyku diizeninde degisimler
olabilir. Tablo ilerledik¢e ajitasyon, gorsel haliisinasyonlar ve oryantasyon
bozuklugu ve hatta koma ve konviilziyonlar goriilebilir. Siklikla fokal
nobetler goriilse de jeneralize tonik klonik ndbetler de olabilir. Uygulanan
diyalizin yontemi ensefalopati gelismesinde veya gelisen ensefalopatinin
kotiilemesinde etken degildir. Ayirici tanida goriintiilleme olarak beyin MRG
ve bilgisayarli tomografi (BT) diger konviilziyon nedenlerini diglamada
onemlidir. Ciinkii iiremik ensefalopatinin tipik bir gdriintiileme bulgusu yoktur.
Spesifik olmasa da Beyin MRG’da periventrikiiler beyaz cevherde, bazal
cekirdeklerde ve internal kapsiilde T2 sekansta hiper, T1 sekansta hipointens
sinyal degisiklikleri goriilebilir ve bu lezyonlar diyaliz sonras1 kaybolabilirler.
Tanida yardimei bir tetkik de EEG’dir. Akut bobrek yetmezliginin ilk
48 saatinde EEG genellikle patolojiktir. Serum kreatin degerinin artmasi
veya mevcut iiremik tablonun ilerlemesi ile EEG’deki yavaslama arasinda
korelasyon belirgin olup hasta takibinde onemlidir. Patofizyolojisi ¢ok iyi
bilinmemektedir. Beyindeki kalsiyum seviyesinin normale gore iki kat
artmasi dikkat c¢ekicidir. Bu artig paratiroid aktivitesi ile iliskilidir. Deneysel
caligmalarda akut bobrek yetmezliginin daha baslangicinda bile beyin kalsiyum
miktariin ve serum paratiroid diizeyinin iki katina ¢iktig1 saptanmistir. Hatta
kopeklerde yapilan akut ve kronik bobrek yetmezligi deneysel modellerinde
yapilan paratiroidektomi sonrast hem EEG bozukluklarinin hem de beyindeki
kalsiyum metabolizmasindaki bozukluklarin 6nlenebildigi goriilmistiir.
Uremik ensefalopatinin norotransmitter dengesizligi ile iliskili oldugunu iddia
eden ve heniiz ispatlanamayan hipotezler de mevcuttur (5).

Uremik ensefalopatinin &ncelikle tedavisi diyaliz olup hemodiyaliz
yontemi periton diyalizine goére daha ¢ok tercih edilir. Diyaliz ile stabil hale
gelen hastada sonrasinda renal transplantasyon yapilabilir. Uremik hastalarin
ligte birinde epileptik ndbetler goriiliir. Ilk yapilacak sey bu ndbetlerin altinda
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yatan nedenin liremi mi yoksa farkli bir neden mi (serebral infarkt, enfeksiyon,
diyaliz komplikasyonu, malign hipertansiyona bagli ensefalopati) oldugunu
saptamaktir. Kronik bobrek hastalarinda hastaligin kendisi kadar tedavi
amaciyla yapilan diyalizin de nérolojik komplikasyonlar1 vardir. Bunlardan
en Onemlisi diyaliz deliryumdur; akut gelisen bu tabloda semptomlar hafif
bulgulardan 6liime kadar degisiklik gosterir. Cocuklarda ve yaslilarda daha
siktir. Semptomlar diyaliz sonuna dogru artar ve birka¢ saat siirer. Deliryum
ve miyoklonus ile karakterize agir tipleri ise birka¢ giin stirebilir. Semptomlar
beyinde ddem gelismesine baglh gelisir. Hemodiyaliz ister yavas ister hizl
olsun BOS ve beyin iire diizeyi plazma konsantrasyonundan yiiksek olur. Bu
durum beyinde 6deme neden olur. Diger bir diyaliz komplikasyonu diyaliz
demansidir. Uzun stireli diyaliz tedavisinden sonra subakut ve kronik olarak
gelisebilir. Subakut gelisen demansda erken dénemde konugma bozuklugu ve
yutma bozuklugu sonrasinda kisilik degisikligi, miyokloniler ve farkli nébet
tipleri olabilir (6).

3. Glukoz Metabolizma Bozukluklar:

Beynin en 6nemli enerji kaynagi olan glikozun beyindeki metabolizma
hiz1 yiiksektir. Beyne glikoz saglanmasindaki aksama veya gecikme tehlikeli
olabilir. Hiperglisemi hipoglisemiden daha tehlikeli olabilir. Hipergliseminin
osmotik etkisi beyinde 6dem yapar ve norolojik semptomlar ortaya ¢ikmasina
neden olur (7).

3.1. Hipoglisemi

Hipogliseminin en sik nedeni ilaclardir. Neonatal donemde annesi
siilfaniriire kullanan bebeklerde, 0-2 yas arasinda salisilat verilmis ¢ocuklarda,
2-7 yas arasinda da alkol igeren Oksiirlik surubu verilmis ¢ocuklarda
hipoglisemi gelisebilir. Siilfaniliire grubu ila¢ kullanimi 11-30 yas aras1 ve 50
yag lizerinde hipoglisemiden siklikla sorumludur. 30-50 yas arasinda ise en
sik neden alkoldiir. Hastalarin 6nemli bir kisminda beta blokor kullanim1 olup
ve beta blokorlerin hipoglisemi semptomlarint maskelemesi tanida gecikmeye
neden olabilir. Bu nedenle beta blokor kullanimi sorgulanmali ve miimkiinse
verilmemelidir. Ayrica diyabet hastalarinda iiremik karaciger hastaligi,
enfeksiyon, sok, gebelik, kanser ve yanik gibi bazi durumlar hipoglisemi
gelismesi icin tetikleyici faktor olabilirler. Tip 1 seker hastalarinda hipoglisemi
ataklarinin bir kismini hasta fark etmez, bunun nedeni de kisinin endokrin
yanitinin degigsmesi ve santral sinir sisteminde semptomlari algilama ve analiz
etmenin bozulmasi olabilir. Hipoglisemide klinik olarak halsizlik, ¢cevreden
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kopma hissi, huzursuzluk, aclik, terleme, sinirlilik ve bazen panik hali bile
olabilir. Hastalarin bu semptomlar1 taninir ve hizlica oral veya damardan
glikoz verilirse semptomlar kaybolur. Bazen de bu hipoglisemi sonucu
hizlica jeneralize nébetler ve/veya koma tablosu gelisebilir ve beyin hasarina
neden olabilir. Bu kadar akut klinik siklikla ilag nedenli olur. A¢lik sirasinda
yavas yavas gelisen ve subakut hipoglisemi denilen tablo ise en ¢ok goriilen
hipoglisemi formu olup akut hipoglisemi semptomlarinin gogu goriilmez. Hasta
amnestik olmasina ragmen dikkati korunmustur. Hafif bir biling bulanikligi
veya diislinmede yavaslama olabilir ve bu silik klinik tablo yiiziinden siklikla
taniy1 koymak zor olabilir. Agiklanamayan hipotermi olgularinda siiphe etmek
gerekir. Kronik hipoglisemi denilen tablo ise ¢ok nadirdir. Insiilin salgilayan
tiimor veya ¢ok iyi kontrol edilen diyabetik kisilerde olabilir. Kisilik, davranig
ve bellek degisiklikleri ile karakterize olabilir ve bazen bunama olarak
yorumlanabilir. Bu tabloda hastaya glikoz vermenin bir faydasi olmaz ¢iinkii
noronlar zaten hasarlanmistir (7).

3.2. Hiperglisemi

Hipergliseminin 6nemli nedenleri ise diyabetik ketoasidoz, nonketotik
hiperosmoler koma ve iyatrojenik faktorlerdir. Tipl diyabetik hastalarda
diyabetik ketoasidoz daha sik goriiliir ve siklikla enfeksiyon tetikleyicidir.
Tablonun devaminda istahsizlik, bulanti, oryantasyon bozuklugu ve koma
meydana gelir. Devamli ve derin soluyan hastada 6zellikle derin asidoz bulgular
varsa akla hiperglisemi gelmeli ve kan sekeri 6l¢iimii yapilmalidir.

Diyabetik ketoasidoz insiilin eksikligi nedeniyle oldugundan tedavinin
en Oonemli parcasi insiilindir. Tedavide ikinci 6nemli nokta da tetikleyici
durumun tedavisi ve sivi-elektrolit replasmanidir. Tip 2 diyabet hastalarinda
ve yaslilarda ise en sik neden nonketotik hiperosmoler komadir. Hatta bu tablo
siklikla tip 2 diyabet tanisinin ilk kez konuldugu klinik tablodur. Diyabetik
ketoasidoza gore daha yavas gelisen bu tabloda uzun siireli politiri ve bunu
takip eden agir dehidratasyon gelisir. Hiperosmolalitenin yaptigi serebral
disfonksiyon 6nemli bulgularlardandir. Bu tabloyu tetikleyici en sik faktor de
enfeksiyondur. Diyabetik ketoasidoz tedavi edilse bile hala 6liimciil olabilir.
Siklikla tetikleyici faktore bagli ve ayrica gelisen kardiyovaskiiler kollaps
nedenli olabilir. Nadiren klinik ve laboratuvar olarak ilk diizelmenin oldugu
donemde hizli ve beklenmedik sekilde 6liim olabilir. Hizl1 gelisen artmis kafa
i¢i basing bulgu ve belirtileri 6liim habercisi olabilir. Bu nedenlerle serebral
O0dem tedavisi hizlica baglanmalidir ama buna ragmen hala mortalite riski
ylksektir (7).
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4. Su ve Elektrolit Metabolizma Bozukluklar:

Santral sinir sistemi su ve elektrolit dengesizligine ¢ok hassastir. Biling
durumunda degisiklikler ve epileptik nobetler ortaya ¢ikabilir. Beyin anatomik
olarak genisleyici alan1 ¢ok simirli oldugundan beyin 6demi derhal semptom
verir. Su intoksikasyonuna bagli beyin 6dem gelismesi hizli semptom vermesi
de buna ornektir. Elektrolitler ise transmembran potansiyellerin idamesi, néro
transmisyon ve kalsiyumun i¢inde bulundugu bazi metabolizma reaksiyonlari
acisindan 6nemlidir. Serum osmolalitesi arttig1 zaman beyin hacim kaybeder ve
tersi durumda ise beyinde 6dem olur (8).

4.1. Hipo-Osmolalite ve Hiponatremi

Hipo-osmolalite ve hiponatremi hemen her zaman birlikte goriiliir.
Laboratuvar ile tan1 konur. Uygunsuz antidiiretik hormon (ADH) sendromu
baz1 hastaliklar ile iligkili bir tablo olup dnemli bir hiponatremi nedenidir.
Tedavisi siv1 kisitlamaktir. Asemptomatik olabilecegi gibi agir da seyredebilir
ki bu durumda tedavi hipertonik sivilarla birlikte ditiretik vermektir. Burada
onemli olan hiponatreminin ¢ok hizli diizeltilmemesidir. Aksi halde hastada
geri donlisiimii olmayan santral pontin demiyelinizasyonuna yol acilabilir.
Subaraknoid kanamasi ve hiponatremisi olan bir hastada uygunsuz ADH
sendromu tanis1 koyarken dikkatli olmaliy1z ¢iinkii bu hastalarda hiponatremi
ve azalmis kan voliimii olmas1 bunun gercekten bir uygunsuz ADH sendromu
oldugunu gostermeyebilir. Subaraknoid kanamada goriilen hiponatreminin
onemli bir nedeni serebral tuz kaybi olup hiponatremi, voliim kontraksiyonu
ve negatif sodyum dengesi ile birliktedir. Bunlara ek olarak herhangi bir
ameliyat sirasinda hafif hiponatremi semptomlari olup c¢ok fark edilmeyen
bir hastada postoperatif donemde ciddi ensefalopati tablosu bazen gelisebilir.
Bu durum postmenapozal kadin ve erkek hastalarda nadir olup siklikla geng
ve menstruasyon goren kadinlarda goriiliir, yani geng¢ bir kadinda postoperatif
ensefalopati tablosu gelisirse akla hiponatremi gelmelidir.

Tedavide sodyum diizeyinin diizeltilmesi yavas yapilmalidir. Infiizyon
plazma diizeyini saatte 1 mmol/It arttiracak sekilde olmalidir ama eger serebral
O0dem veya nobet gibi komplikasyonlar varsa biraz daha hizli diizeltmek
gerekebilir. Elektrolit takibi sik yapilarak hipernatremi gelisiminin Oniine
gegilebilir (8).

4.2. Hiperosmolalite

Hiperosmolalite nadir goriiliir. Genellikle hipernatremi ile birliktedir.
Diyabetli hastalarda hiperglisemi ile birlikte de sik olarak izlenir. Sicak
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bolgelerde dehidratasyon bir bagka nendedir. Hastanin sivi agig1 hesaplanarak
tedavi edilir bu tedavi altinda iken biling degisikligi ve nobetleri oluyorsa
beyin ddemi gelistigi akla gelmeli ve laboratuvar degerleri ile tedavi gozden
gegirilmelidir (8).

4.3. Kalsiyum Metabolizma Bozukluklar:

Normal kosullarda total serum kalsiyumunun yaris1 siklikla albumin
olmak iizere proteine baglanir. Diger yarisi ise iyonize formda olup aktif tek
formudur. Kalsiyum diizeyinde disiikliikk de yiikseklik de paratiroid bezin
bozukluguna bagli gelisebilir. Hiperkalsemi nedeni olarak hiperparatiroidizm,
sarkoidoz hastagi, tiazid grubu diiiretik kullanmak, kemige metastaz yapan
tiimdrler ve tiroid hastaliklar1 sik goriiliir. Birgok hastada da idyopatik olabilir.
Hiperkalsemi agir ise direkt beyni etkiler. Agir hiperkalsemi kemige metastaz
yapan kanserlerde sik olup kanser hastalar1 da hiperkalsemiye daha hassastir.
Hiperkalsemi klinigi biling degisikligi, psddodemans ve kuvvetsizlik gibi ¢esitli
olabilir. Cok siddetli hiperkalsemi hayati tehdit eder. Yash hastalarda kardiyak
ve bobrek hastaliklari agisindan dikkatli olunmali ve hastalar ilgili boliimlerle
konsiilte edilmelidir. Oncelikle acil tedavi yapilir (diiiretiklerle forse diiirez vb)
sonrasin da altta yatan neden arastiritlmalidir (8,9).

Hipokalsemi genellikle hipoparatiroidizme bagli olarak ortaya ¢ikar.
Hipokalsemi santral sinir sistemi (SSS) de eksitabiliteyi artirarak norolojik
semptomlara neden olur. Agizda ve parmaklarda uyusmalar, tetanik kasilmaya
neden olan kramplar ve epileptik ndbetler goriilebilir. Kronik hiperkalsemide
kore veya parkinson benzeri ekstrapiramidal bulgular ve kafa ici basing
artmasi ile bas agris1 goriilebilir. Fiziki muayenede Chvostek ve Trousseau
belirtisi aranir, katarakt ve papilodem izlenebilir. Beyin BT’de bazal
gangliyonlarda kalsifikasyon goriilebilir. Siddetli hipokalsemi tablosunda
tedavide kalsiyum infiizyonu yapilarak olas1t ndbet ve laringeal spazmlarin
oniine gecilmesi saglanir. Kronik tedavide kalsiyum replasmani yani sira D
vitamini de verilir (9).

4.4. Magnezyum Metabolizma Bozukluklart

Hipermagnezemi nadirdir. Eklamptik hastalarda tedavi olarak verilen
magnezyum bu tabloyu yapabilir. Magenzyum tedavisi verilmeden Once
magnezyum homeostazinda en Onemli organ olan bobregin fonksiyonu
degerlendirilmelidir. Eslik eden hipokalsemi varliginda hipermagnezeminin
etkisi artar ve hatta hayati tehlike olusturabilir. Hipomagnezemi de nadir bir
durum olup alim yetersizligi nedenli olabilir. Bu da malabsorbsiyon, alkolizm,
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magnezyum destegi yetersiz parenteral beslenmenin uzun siirmesi gibi nedenlerle
olabilir. izole olarak nadir gériiliip sikllikla baska elektrolit bozukluklar: ile
birliktedir. Bir hastada giinliik kalsiyumu yeterli almasma ragmen serum
kalsiyum degeri diisiik saptaniyorsa magnezyum eksikligi akla gelmeli ve tetkik
edilmelidir. Hipomagnezemide klinik olarak anoreksiya, bulanti, kuvvetsizlik,
Trousseau belirtisi, letarji ve tremor goriilebilir. Tedavi magnezyum replasmani
olup replasmaninda sonra tablo derhal diizelir (9).

5. Anoksik ve Iskemik Ensefalopatiler

En ¢ok kardiyak arrest, karbonmonoksit zehirlenmesi veya septik sok gibi
olaylar sonrasinda gelisir. Altta yatan nedenin hizlica tedavi edilmesi santral
sinir sisteminde gelisecek hasar1 en aza indirir. Burada mekanizma yetersiz
serebral kan akimi, oksijen yeterliliginin azalmasi, kanda oksijen taginmasinin
azalmasi ve oksijen kullaniminin metabolik olarak engellenmesi olabilir (10).

6. Senkop

Kisa stireli serebral iskemik anoksi senkop olarak degerlendirilir. Kisa
siireli biling kaybinin ardindan hasta hemen kendine gelir. Eger kardiyak kan
cikisinin diigmesi uzun siirerse birkac¢ atimlik klonik hareket veya jeneralize
tonik-klonik nobet gelisebilir. Bu nedenle epileptik ndbetten ayirt etmek her
zaman kolay olmayabilir. Bazen de kisa hipoksik epizod sonrasi dakikalar veya
saatler siirebilen biling bulaniklig1 ve amnestik siire¢ olabilir. Anterograd amnezi
haftalar siirebilir ve hatta kalic1 olabilir. Biligsel fonksiyonlarin korunup izole
amnezinin oldugu bu tablo 6zel olarak hipokampiisiin anoksik hasara ugramasi
ile ilgilidir (10).

7. Fokal Serebral iskemi

Uzun siiren hipotansifataklar perflizyon basing yetersizligi yaparak serebral
enfarkta 6zellikle de watershed bolgelerinde birbiriyle anastomoz yapmayan
serebral arterlerin besledigi alanlar arasinda kalan kortikal bolgelerde enfarkta
neden olabilir. Klinik olarak tutulum yerine gore degisen konusma bozuklugu,
kortikal korliik, yliriiylis bozukluklari, serebellar dismetri gibi gesitli tablolar
goriilebilir. Watershed enfarktlar siklikla bilateral ve simetrik olsa da hastada
ek olarak unilateral karotis darlig1 varsa bir tarafta daha baskin olan iki tarafi
enfarktlar izlenir. Sepsis veya hipovolemiye bagli gelisen hipotansif ataklar
serebral venoz tromboza neden olabilir ki en sik parasagital venéz tromboz
goriiliir. Parasagital venoz kortikal enfaktlar hemorojik karakterdedir. Fokal
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nobet ile ortaya cikabilir. Serebral vendz dolasimdaki bu tikaniklik BOS’un
absorbsiyonunu bozarak hidrosefali gelismesine yol agabilir, bu durumda
hastanin bilinci bozulur (10).

8. Postanoksik Koma

Anoksinin ne kadar siire sonra yaygin serebral hasara yol agacagi kigiden
kisiye degisebilecegi gibi hastanin arrest oncesi kan glukoz diizeyi, kalsiyum
kanal blokeri gibi preiskemik ila¢ kullaniyor olmasi ve hastanin hipotermik
olmasi sonucu etkileyen faktorlerdendir. Yas1 kiigiik cocuklar anoksiye nispeten
daha direnclidir. Arrest ve resiisitasyon sonrasi siddetli anoksi gelismis hasta
derin komaya girer ve gecici olarak beyin sap1 cevab1 ve hatta 151k refleksi de
saptanamayabilir. Bu durumdan 1-3 saat sonras1 hasta hala yasiyorsa beyin sap1
fonksiyonlar1 geri gelse de siklikla solunum destegi ihtiyact olur. ilk dénem
kaslarda tonus kaybi1 olsa da sonrasinda dekortike ve deserebre cevap izlenir.
Bu donemde ayrica cesitli nobet tipleri goriilebilir. En siddetli olan aksiyal
miyoklonus mekanik ventilasyona dahi engel olabilir. Gegirilen bu ¢esitli
nobetlerle kardiyak yiik artar, ndbete bagli hipertermi ile birlikte serebral
metabolik ihtiya¢ da artinca serebral hasar artar ve beynin iyilesmesi daha da
zorlagir. Bir miktar serebral iyilesme ile ileri donemlerde parsiyel nobetler
goriilebilir. Burada agiz kenarinda g¢ekilme veya nistagmus gibi gegmeyen
ndrolojik tabloda status epileptikus akla gelmelidir. Tanida EEG kullanilir (11).

Agir serebral anoksik hasarin en sik nedeni kardiyopulmoner arrest olup
morbidite ve mortalitesi yiiksektir. Hasta hastaneye ulagana kadar %55-90
oraninda kaybedilir. Yagarsa mortalite orani ilk bir yilda %20, ilk ti¢ y1lda %40
civaridir. Kardiyopulmoner arrest sonrasi 151k refleksinin yoklugu, dekortike
postiir, spontan goz hareketlerinin olmamasi ve ilk bir hafta verilen emirlere
uymamasi kotii prognoz gostergesidir. Genel olarak anoksik iskemik ensefalopati
hastalarinda siklikla nobet gelisti§inden nobet tedavisi, hastanin sivi elektrolit
takibinin iyi yapilmasi, beslenmesinin yeterli olmasi, genel viicut bakimi,
varsa idrar ve nazogastrik sondasiin bakimi ve basi yarasinin olusmamasini
saglamak, olustu ise de yara yeri bakimi bu hastalarin tedavi protokoliiniin
onemli kismidir (11).
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BOLUM 9

NOROLEPTIK MALIGN SENDROM

Ece Ozlem Oztiirk, Omer Aydemir

oroleptik Malign Sendrom (NMS), genellikle birinci kusak, daha az

‘ \ ‘ oranda ikinci kusak antipsikotiklere ve bazen antiemetik ilaglara karsi

olusabilen ciddi, nadir ve potansiyel olarak 6liimciil, idiyosenkratik bir
reaksiyondur.

Parkinson hastalarinda kullanilan dopamin agonisti ilaglarin aniden
kesilmesi durumunda da NMS gelisme riski mevcuttur (1).

NMS, 1956 senesinde klorpromazin (ilk kullanilan antipsikotik olma
ozelligini tagimaktadir) kullanimimin ardindan ‘letal (6liimciil) hiperpireksi’
olarak J.Ayd tarafindan tanimlanmaistir.

Ruhsal Bozukluklarim Tanisal ve Saymmsal El Kitab1 (DSM-5) ve
Uluslararas: Istatistiksel Hastalik Smiflandirmasi ve Ilgili Saglik Sorunlari
(ICD-10), NMS’yi ilaca bagli hareket bozukluklarinin bir alt kategorisi olarak
siniflandirilmaktadir (2,3).

1. Epidemiyoloji

NMS’nin antipsikotik tedavi goren hastalarda goriilme sikligr %0,01-
0,04 arasinda olup, mortalitesi yiliksektir ve %5 ile %22 arasinda degismektedir
(4-7). Tum yas gruplarinin etkilenebilecegi bildirilmekle birlikte, ortalama
saptanma yas1 40 bulunmustur. Erkeklerde daha sik gozlenmektedir (1,8). Fakat
bu durumun erkeklerde antipsikotik kullanimimin artmasindan kaynaklandigi
diistintilmektedir (9).

NMS, genellikle tedavinin baslamasindan sonraki ilk 1-2 hafta icinde
ortaya c¢ikar, ancak antipsikotik kullanimi sirasinda herhangi bir zamanda da
ortaya ¢ikabilir.

Hastaligin ortalama 7-13 giin siirdigli belirtilmektedir fakat araya giren
komplikasyonlar ya da antipsikotiklerin depo formlarmin kullanimi seyri
uzatabilir (10,11).

89



90 4 4 KLINIK PRATIKTE SINIR SISTEMI HASTALIKLARI

2. Klinik Ozellikleri

NMS, klasik olarak parasetamol gibi antipiretiklere yanit vermeyen
hiperpireksi (ates yliksekligi), biling degisiklikleri, otonomik disfonksiyon ve
kas rijiditesi ile akut olarak kendini gostermektedir. Ancak yaslt bireylerde,
ozellikle ikinci kusak antipsikotik kullananlarda diisiik viicut 1sisiyla da
karsimiza ¢ikabilir. Rabdomiyoliz, miyoglobiniiri ve akut bobrek yetmezligi
varliginda NMS’de mortalite artmaktadir (12). Laboratuvar degerleri tipik olarak
16kositoz, yiiksek transaminaz degerleri, metabolik asidoz, yliksek kreatin ve
kan tire nitrojen diizeylerini gosterir. Elektrokardiyogramda (EKG), PR, QRS ve
QT uzamasi, ST ve T dalgas1 anomalileri de gozlenebilmektedir(13).

3. Tam

Levenson kriterleri NMS tanisi i¢in genis ¢apta kabul gormiistiir(1) .

Major kriterler arasinda hipertermi, rijidite, kreatin kinaz (CK) yiiksekligi
(>1000 IU/L) yer alirken, minér kriterler; biling degisikligi, tasikardi, kan basinci
degisiklikleri, takipne, diaforez ve lokositozdur. Ug majér veya iki major ve dort
minor kriterin varliginda tan1 konulabilir.

DSM-5, NMS’yi ilacin neden oldugu hareket bozukluklarmin bir alt
formu olarak siniflandirmaktadir. Bu siniflandirmaya gore; hastalar, genellikle,
belirtilerin gelismesinden 6nceki 72 saat icinde bir dopamin antagonistiyle
karsilasmiglardir. Hipertermiye (agizdan dlglimde en az iki kez >38.0°C) eslik
eden asir1 terleme NMS’nin ayirt ettirici bir 6zelligidir. En agir bigciminde,
“kursun boru” olarak tanimlanan, genellikle antiparkinson ilaglara yanit
vermeyen yaygin katilik, bu bozuklugun en 6nemli 6zelligidir ve ndrolojiyi
ilgilendiren diger belirtiler (6rn. tremor, siyalore, akinezi, distoni, trismus,
miyoklonus, dizartri, disfaji, rabdomiyoliz) buna eslik edebilir. Cogunlukla
CK degerleri olagan smirlarin en az dort kati1 ylikselmistir. Deliryum ya da
stupordan komaya dek giden aralikta biling diizeyi degisiklikleri ile belirli
ruhsal durum degisiklikleri ¢ogu kez erken bir bulgudur. Herhangi bir zaman,
otonom etkinlesme ve degiskenlik (tasikardi, terleme, kan basinci yiikselmesi ya
da dalgalanma [24 saat icinde >20 mmHg diyastolik degisiklik ya da >25 mmHg
sistolik degisiklik], idrar ka¢irma ve soluklukla kendini gdsteren) goriilebilir ve
tan1 i¢in erken bir ipucu saglar. Takipneye sik¢a rastlanmakta olup, respiratuar
komplikasyonlar da (metabolik asidoz, gdgiis duvar1 daralmasi, aspirasyon
pnémonisi ya da pulmoner emboliden kaynaklanan) goriilebilir (3). NMS ¢ok
cesitli klinik goriiniimlerle karsimiza ¢ikabilir ve yukaridaki kriterlerin bir
kismini veya tamamini igerebilir. Her ne kadar resmi tani kriterleri onerilmis
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olsa da NMS tanisi, laboratuvar ve teshis testlerinden ziyade, agirlikli olarak
Oykii ve semptomatolojiye dayanmaktadir (1,3,10).

4. Etiyoloji

NMS’nin nedeni net olarak bilinmemekle birlikte dopamin, norepinefrin,
serotonin, GABA ve glutamat gibi farkli noérotransmitterlerin isleyisindeki
degisikliklerin, sendromun gelisiminde rol oynadig1 disiiniilmektedir. Mevcut
literatiirde patofizyolojiye iligkin iki ana yaklasimin oldugu gorilmektedir.

Ik yaklasim, merkezi sinir sistemi (MSS) icindeki nérotransmisyondaki
degisiklikleri ve oOzellikle dopaminerjik hipofonksiyonun Onemini One
cikartmaktadir (14). Nigrostriatal, mezolimbik/kortikal ve hipotalamik-hipofiz
olmak {izere beyinde iic ana dopaminerjik yolak vardir. Nigrostriatal ve
hipotalamik dopamin yolaklarinin akut blokajinin NMS belirti ve semptomlarina
yol actig1 6ne siirtilmektedir (15).

Ikinci yaklagim ise periferik sempatik sistemin hiperaktivitesine vurgu
yapmaktadir. Bu yaklasima gore, NMSynin gelisimindeki anahtar faktor,
diizenleyici mekanizmalar bozuldugunda ortaya c¢ikan sempatik sinir sistemi
bilesenlerinin koordinasyonsuz hiperaktivitesidir (16).

5. Risk Faktorleri

Etiyoloji ile ilgili bu goriislere ek olarak, NMS ig¢in potansiyel risk
faktorlerinin de degerlendirilmesi dnemlidir.

5.1. laglar

NMS’nin en 0&nemli tetikleyicisi dopaminerjik hipofonksiyondur.
Idiyosenkratik ilag reaksiyonu olarak degerlendirilmesine ragmen, yiiksek
doz antipsikotik kullaniminin ve hizli doz artisginin NMS riskini arttirdigi
saptanmistir (17,18).

NMS ile antipsikotige maruz kalma siiresi arasinda bir iligki bulunamamigtir
ve NMS, tedavi sirasinda herhangi bir zamanda ortaya ¢ikabilmektedir. Belirgin
psikomotor ajitasyonun olmasi, noroleptiklerin yiiksek dozlarda kullanilmasi,
kisa siire i¢cinde noroleptik dozunun arttirtlmasit (5 giin i¢inde artan doz),
baslangi¢c dozundan itibaren artisin yiiksekligi, ilaglarin parenteral uygulanmasi
(6rnegin, kas i¢i enjeksiyonlar) ve iki veya daha fazla noéroleptigin es zamanh
kullaniminin NMS gelisimini hizlandirabilecegi ileri siiriilmektedir (19).

Ayrica depo preparatlarinin emilim hizinin daha yavas olmasi nedeniyle
NMS, tedavinin baglamasindan 1 ile 2 ay sonra da ortaya ¢ikabilmektedir.
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Lityum ve benzeri diger psikotrop ilaglarin antipsikotiklerle kombinasyon
halinde uygulanmasinin NMS riskini arttigin1 saptanmis olmakla birlikte, bu risk
artisinin nedeninin lityumun kendisinin olup olmadigi konusunda tartigmalar da
mevcuttur (10,20).

Lityumun noroleptiklerin ekstrapiramidal yan etkilerini arttirdigi, bdylece
boyle bir kombinasyonun duyarli hastalarda, NMS riskini artirabilecegi
saptanmistir (21).

Lityum ayrica NMS i¢in bagka bir risk faktorii olan diiirez yoluyla da
dehidratasyona neden olabilir.

NMS ile iliskili farmakolojik ajanlar arasinda; tedaviden kesilmeleri
ile ilgili olarak levodopa, tolkapon/entakapon, dopamin agonistleri (6rnegin
bromokriptin) ve amantadin; tedaviye ekleme ile ilgili olarak ise; ndroleptikler
(fenotiyazinler, butirofenonlar, tiyotiksanlar, atipik antipsikotiklerden klozapin,
olanzapin, risperidon, ketiapin), metoklopramid, droperidol, proklorperazin,
prometazin ve daha nadir olarak ise trisiklik antidepresanlar, serotonin geri alim
inhibitorleri (SSRI), amfetaminler, kokain, loksapin, diatrizoat bulunmaktadir
(22-26). llaglara ek olarak diger risk faktorleri de asagidaki aciklandigi gibi
NMS>ye zemin hazirlar.

5.2. Psikiyatrik Hastaliklar

Baz1 psikiyatrik rahatsizliklarin varligi, muhtemelen bunlar1 tedavi
etmek i¢in kullanilan antipsikotiklerlere maruz kalmay1 artirdigindan ilave risk
olusturmaktadir.

Bunlar arasinda duygudurum bozukluklari, psikotik bozukluklar,
psikomotor ajitasyon ile giden durumlar, akut dezorganizasyon durumlari ve
katatoni yer alir (27,28).

Hipodopaminerjik durumla birlikte NMS spektrumunun bir kismini
olusturdugu diistiniilen mdroleptik nedenli katatoninin, NMS’ye ilerleme riski
bulunmaktadir.

Diisiik serum demir diizeylerine sahip (1-10 mmol/L; normal (NL), 11-32
mmol/L) malign katatoni hastalarinin, NMS gelistirme a¢isindan daha yiiksek
risk altinda oldugu gozlenmistir (29).

5.3. Organik Beyin Bozukluklar

Ensefalit, AIDS, tiimorler vb. gibi beyindeki ¢esitli yapisal ve fonksiyonel
anormalliklerin NMS’ye duyarlilig: arttirdigi goriilmektedir (30).
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5.4. Genetik

Her ne kadar NMS’nin genetik temeli kanitlanmamis olsa da bu olasiligi
destekleyen ailesel vakalar mevcuttur. NMS’nin ikizlerde ve bir anne ile
iki kizinda bildirilmesi, bu duruma yatkinlikta genetik roliin oldugunu
diisiindiirmektedir (31).

5.5. Diger

Dehidratasyon, NMS riskini énemli dl¢iide artiran bir faktdrdiir. Travma,
enfeksiyon, yetersiz beslenme, alkolizm, kadinlarda mensturasyon &ncesi
dénem ve sempatoadrenal hiperaktivite (6rn. tirotoksikoz) gibi diger faktorler
de NMS vakalarinda duyarliligr artirmaktadir (32).

6. Yineleme

Vaka raporlarinin gozden gegirilmesi sonucunda, antipsikotik tedavinin
yeniden uygulanmasindan sonra hastalarin %30 ile %350’sinde NMS’nin
tekrarladig1 goriilmektedir. Bu yineleme, ilk atakta kullanilan ilagtan, yastan ve
cinsiyetten bagimsizdir (33).

Daha yiiksek potensli noroleptiklerin kullanilmasi, NMS atag: ile
noroleptiklerin yeniden verilmesi arasindaki zamanm kisa olmasi, NMS
epizodunun tamamen ge¢mesinden once noroleptiklerin yeniden kullanilmasi
tekrarlama riskini arttirmaktadir (34).

Antipsikotik tedaviye tekrar baslarken, NMS nin tedavi edilmesi iizerinden
en az 5 giin gegmesini beklemenin, niiks oranini 6nemli Ol¢lide azalttigi
gbzlemlenmistir.

Depo preparatlarini kullanan hastalarda, tedaviye tekrar baglarken, rejimin
yeniden uygulanma siiresi uzatilmalidir. Ajitasyonu veya ge¢cmis NMS Oykiisii
olan kisilerde ilk segenek olarak benzodiazepinler veya elektrokonvulsif
tedavi (EKT) kullanilabilir. Oykiisinde NMS olan hastalarda antipsikotik
tedaviye tekrar baslanilmasi diisiiniiliirse, olas1 yineleme riski agisindan klinik
belirtiler ve CK diizeyleri dikkatli bir sekilde izlenmelidir. Yine benzer sekilde
dopaminerjik tedavi alan Parkinson hastalarinin da ilaglari birden kesilmemeli
ya da ani degisim yapilmamalidir.

7. Ayirict Tam

NMS’nin ayirici tanisinda ates veya rijidite ile ortaya ¢ikan ¢ok sayida
durum dikkate alinmalidir (35).
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7.1. Malign Hipertermi

Malign hipertermi (MH), halojenli genel inhalasyon anestezikleri, lokal
anestezikler ve iskelet kas1 gevseticileri siiksinilkolin, kiirar ve pankuronyumun
uygulanmasindan sonra ortaya g¢ikan otozomal dominant farmakogenetik bir
myopatidir (36).

Genellikle anestezi indiiksiyonundan 1 ile 2 saat sonra ortaya ¢ikar ve
sitoplazmaya akut olarak kalsiyum akisindan kaynaklandig1 diisiiniilmektedir.
Artan sitoplazmik kalsiyum konsantrasyonu kas rijiditesine, kontraktiirlere ve
hiperterminin hizli baglangicina neden olur.

Oliim; kardiyak aritmiler, metabolik bozukluklar, bobrek yetmezligi veya
norolojik instabiliteden kaynaklanabilir (37).

Duyarli hastalarda tiyopental, etomidat ve propofol gibi diger anestezikler
giivenle kullanilabilir.

Lokal anesteziklerin (lidokain gibi) tedavide kullanilan diizeylerde giivenli
olduklari diistiniilmektedir (38).

MH ve NMS benzer klinik goriiniimlere sahiptir ve ayirici tanida 6ncelikle
klinik oykiiden (farkli kategori ilaglara maruz kalma) yararlanilabilir.

Siiksinilkolin uygulanmasi sirasinda ortaya cikan Masseter spazmi,
MH’nin en erken gostergesidir (39). Anestezi indiiksiyonu ya da idamesi
esnasinda kisilerde takipne, tasikardi, end tidal karbondioksit diizeylerinde artis
(karbondioksit tutulmasini yansitir) ve asidoz gelisir.

Sonraki belirtiler arasinda hipertermi ve siyanoz yer alir ve bunlari rijidite
ve rabdomiyoliz izleyebilir.

Ayrica hiperkalemi ve ventrikiiler ektopiler de gozlenebilmektedir.
NMS’de ve MH’de ortak olarak metabolik asidoz, CK artigi, miyoglobiniiri ve
bobrek yetmezligi goriilebilmektedir. MH i¢in in vitro halotan-kafein kontraktiir
testi ile tarama yol gosterici olabilir.

Bu durumun tedavisi, siipheli ajanin kesilmesini ve diger hemodinamik ve
solunumu destekleyici 6nlemlerin alinmasini igerir (40).

7.2. Serotonin Sendromu

Serotonin sendromu (SS), NMS ile ortak klinik belirtilere sahip farkli bir
iatrojenik sendromdur.

Tipik olarak bu sendrom, segici serotonin geri alim inhibitorlerinin
asirt dozda kullanildigt durumlarda veya bunlarin monoamin oksidaz
inhibitorleri, trisiklik antidepresanlar veya meperidin ile kombinasyonlarinda
gozlenmektedir.
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SS’da  biling degisiklikleri, otonomik disfonksiyon, noromiiskiiler
semptomlar ve gastrointestinal fonksiyon bozuklugu dort temel semptom olarak
izlenmektedir (41).

NMS ve SS’nin ayirici tanisinda; néromdiskiiler semptomlar (titreme,
ataksi, miyoklonus, hiperrefleksi ve ayak bilegi klonusu gibi) 6zellikle SS’de
gozlenebilmektedir. Gastrointestinal disfonksiyon (mide bulantisi, kusma
ve ishal gibi) tipik olarak NMS’de gozlenen semptomlardan degildir. Biling
degisiklikleri ve otonomik disfonksiyon her iki durumda da goriilebilmekle
beraber, bazi arastirmacilar sicaklik artiginin derecesinin NMS’deki kadar
yliksek olmadigini belirtmektedirler (42). Genellikle prognozu iyidir ve ¢ogu
hasta, sorumlu ilacin kesimini takiben 1 ile 7 giin arasinda iyilesmektedir.

7.3. Malign Katatoni/ Akut Letal Katatoni

Akut letal katatoni (ALC), oliimciil olabilen ve NMS ile benzer klinik
Ozelliklere sahip baska bir noropsikiyatrik acil durumdur. NMS ile klinik
benzerlikler arasinda akinezi, hipertermi ve rijidite yer almaktadir. Ancak
ALC’de tipik olarak motor defisitlerin baglamasindan birkag¢ hafta 6nce davranis
degisiklikleri (psikotik eksitasyon, otomatizm, negativizm) dykiisii mevcuttur
(43). Ayrica koreiform ve diger tekrarlayicit hareketler, distoni ve balmumu
esnekligi (cerea flexibilitas) de goriilebilir.

ALC’de hiperaktivite ve hipertermi tipik olarak ndroleptiklerin
uygulanmasindan ve stupor ve rijidite gelismesinden Once ortaya cikarken,
NMS’de bu belirtiler ilacin uygulanmasindan sonra ortaya ¢ikar (44). Cogu
durumda laboratuvar degerleri, BT ve EEG normaldir. Mortalitenin nedeni
ALC’de genellikle dolagim ve solunum yetmezligi olup, EKT tedavide tercih
edilmektedir.

7.4. Noroleptik Kaynakli Sicak Carpmast

Noroleptikler, dopaminerjik blokajin merkezi otonomik etkileri ve periferik
antikolinerjik etkileri (terlemeyi azaltarak 1s1 dagilimimi bozan) araciligiyla
noroleptik kaynakli sicak ¢arpmasina (NIHS) duyarhilik olusturabilirler. NIHS
yasli poptilasyonda daha sik goriilmektedir ve antikolinerjik ilaglarin es zamanli
kullanim1 NIHS riskini artirir (45). Klinik tablo tipik olarak, yakin zamanda
sicak havaya maruz kalma, asir1 egzersiz yapma veya ajitasyon oykiisii olan,
ani baglayan hipertermi, bilin¢ degisikligi ve solgunluk ile karakterize, yetersiz
s1vt aliminin eslik ettigi noroleptik kullanan bir hastadan olugur. NMS’den farkli
olarak NIHS’de nobetler de meydana gelebilmektedir. NIHS’de ¢ogunlukla
asir1 terleme,istemsiz hareketler ve rijidite gézlenmez. NIHS nin yonetimi, hizli
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sogutmayi1 ve yeterli sivi takviyesini igerir ve viicut sicakligi da dahil olmak
iizere vital degerler dikkatli bir sekilde izlenmelidir.

7.5. Santral Antikolinerjik Sendrom

Santral antikolinerjik sendrom (CAS) da NMS ile benzer klinik belirtilerle
kargimiza ¢ikabilmektedir. NMS’de oldugu gibi CAS’de de bilingte bulaniklik
ve sicaklik artigi goriilebilir. Bununla birlikte, sicaklik artiginin derecesi
genellikle NMS’deki kadar yiiksek degildir ve terleme, rijidite, ekstrapiramidal
semptomlar, rabdomiyoliz ve CK seviyelerinde yiikselme gibi diger belirtiler
yoktur.

CAS’de semptomlar antikolinerjiktir ve terlemenin azalmasindan
kaynaklanan kuru cilt, midriyazis, agiz kurulugu ve idrar retansiyonu ile
karakterizedir. Tedavide, kolinerjik ilaglar (fizostigmin gibi) ve diger destekleyici
onlemler kullanilmaktadir (17).

7.6. Diger

Ensefalit gibi diger sistemik durumlar da hiperpireksi, ekstrapiramidal
semptomlar ve otonomik disfonksiyon ile ortaya ¢ikabilir. Metabolik ensefalopati
ve enfeksiyonlar da asidoza, ates yiiksekligine ve mental durum degisikliklerine
neden olabilir. Ancak sicakliktaki artiglar genelde NMS’deki kadar yiiksek
degildir. Bununla birlikte, net bir teshisin olmadigi durumlarda, siklikla
enfeksiyona yonelik tetkikler endikedir ve beyin goriintileme caligsmasinin
ardindan BOS analizine basvurulur(46).

8. Terapotik Yaklasimlar

NMS’nin yo6netimi, klinik 6zelliklerin taninmasini, sorumlu ilaglarin
kesilmesini, fiziksel sogutma vb. seklinde destekleyici tedaviyi, hidrasyonu,
aspirasyonun Onlenmesini ve hava yolunun korunmasini igermektedir (47).
Vakalarin ender goriilmesi nedeniyle mevcut kilavuzlar olusturulurken genellikle
klinik deneyimlerden ve olgu raporlarindan yararlanilmistir. Terap6tik yaklagima;
destekleyici, farmakolojik ve EKT olmak iizere ii¢ ana gruba ayirabiliriz.

8.1. Destekleyici Tedavi

Buna gore, NMS’nin tedavisinde erken tan1 konulmas, tetikleyici faktoriin
derhal ortadan kaldirilmasi ve uygun tedavinin baglatilmasi esastir. Eger
NMS, dopaminerjik ajan kesimini takiben meydana geldiyse ilaca tekrardan
baslanmalidir.
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Ates ve terleme siklikla dehidratasyona neden oldugundan, semptomatik
tedavide kontrollii hidrasyon saglanmalidir (1). CK yiikselmesinin tedavisinde
de hidrasyonun o6nemli bir yeri oldugu bilinmektedir. Hipertermi olasilikla
prostaglandin  araciligiyla degildir, noroleptiklerin  antikolinerjik  ve
antidopaminerjik etkilerinden kaynaklanmaktadir, bu nedenle tedavisinde
antipiretikler genellikle etkisizdir. Diger destekleyici tedavi Onerileri arasinda;
beslenmenin diizenlenmesi, hipertermiye yonelik mekanik sogutma, vital ve
laboratuvar degerlerinin kontrolii, dolasimin ve solunumun stabilizasyonu, kalp
ritmi kontrolii ve profilaktik antikoagiilasyon yer almaktadir (48).

8.2. Farmakolojik Tedavi

Tipik olarak farmakolojik tedavi destekleyici tedaviyi tamamlar ve
klinisyenin kullanimina gesitli farmakolojik se¢enekler sunulmustur. Dantrolen
ve bromokriptin en sik kullanilan ajanlardandir.

8.2.1. Dantrolen

Ik kez 1981°de NMS tedavisinde dantrolen kullamlmistir ve yararli bir
tedavi oldugu belirtilmistir.

Ancak bazi caligmalar dantrolenin tek basina destekleyici tedavi ile
karsilastirildiginda 6nemli bir fayda saglamadigini da 6ne siirmiislerdir (49,50).

Dantrolen acil servis uzmanlari tarafindan spastisite ve MH igin yaygin
olarak kullanilirken, nérologlar ve yogun bakim uzmanlari bromokriptini tercih
etmektedir.

Dantrolenin, hem ryanodin reseptdriine baglanmayi, hem de sarkoplazmik
retikulumdaki hiicre i¢i depodan kalsiyum salinimini inhibe ederek dogrudan
iskelet kasini gevsettigi bilinmektedir. Kalsiyum salinimmin bir inhibitorii
olarak dantrolenin néron hasarini da tedavi edebilecegi veya onleyebilecegi ileri
stiriilmektedir (51). Hipertermiyi azaltmada da dantrolenin yararli olduguna dair
kanitlar vardir.

Ek olarak, dantrolen kas rijiditesini hizla azaltir, bu da NMS
hastalarinda hipertermiyi azaltmaktadir ve spontan rabdomiyolize sekonder
miyoglobintiirik akut bobrek hasarini 6nleyebilmektedir. Dantrolen kullanirken,
benzodiazepinlerin veya dopamin agonistlerinin birlikte uygulanabilecegini
ancak kardiyovaskiiler kollaps riski goz oniine alindiginda kalsiyum kanal
blokerlerinin birlikte uygulanamayacagini unutmamak gerekmektedir. Ilk dozdan
sonra hipertermi ve/veya rijidite azalirsa hastalara intraven6z olarak 1.0-2.5 mg/
kg, ardindan her 6 saatte bir | mg/kg dozunda tedavi uygulanabilir. Hastanin
tedaviye iyi bir yanit1 varsa, ilk birka¢ glinden sonra dantrolen azaltilabilir
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ve oral preparata gecilebilir. Dantrolen, NMS’nin ge¢mesinden sonra 10 giin
daha devam ettirilmelidir, zira erken kesilmesi durumunda hastalarda yineleme
meydana gelebilir (13).

8.2.2. Bromokriptin

Bromokriptin sadece oral veya nazogastrik tiip yoluyla verilebilmektedir
(enjekte edilebilir bir formu mevcut degildir.). Her 6 ile 8 saatte bir 2,5 mg
(nazogastrik tiip yoluyla), maksimum 40 mg/giin doza kadar titre edilmesi
onerilmektedir. Bromokriptin yan etki olarak; psikotik bulgularda artis,
hipotansiyon ve kusma yapabilir ve bu durumlarda alternatif ilaglarin
diisiiniilmesi gerekmektedir. Bromokriptine, NMS’nin diizelmesinden sonra
10 giin daha devam edilmelidir, zira erken kesilmesi durumunda hastalarda
yineleme gozlenebilir (13).

8.2.3. Amantadin

Baslangi¢ dozu oral veya gastrik tiip yoluyla 100 mg’dir ve gerektiginde
her 12 saatte bir 200 mg doza kadar titre edilir (boliinmiis dozlarda 200-400 mg/

gilin)(13).

8.2.4. Benzodiazepinler

Lorazepam, dort ile alt1 saatte bir, 1 ile 2 mg intramiiskiiler veya intravenoz
olarak kullanilabilir. Ayn1 sekilde diazepam da sekiz saatte bir 10 mg intravenoz
olarak kullanilabilmektedir(49).

8.3. Elektrokonviilsif Tedavi

EKT farmakoterapi ve destekleyici tedaviyi tamamlamada ¢ok Onemli
bir yontemdir. EKT’nin, bagta asir1 terleme, ates yiiksekligi ve mental durum
degisiklikleri olmak tizere NMS’nin baz1 bilesenlerini iyilestirdigi bildirilmistir.

EKT ozellikle, tibbi tedaviye direngli siddetli NMS vakalarinda, NMS
tanisint ALC’den ayirmak mimkiin olmadiginda veya katatonik ozellikler
baskin oldugunda, NMS sonrast donemde rezidiiel katatoni veya psikozun
tedavisinde ve altta yatan psikiyatrik tan1 psikotik depresyon veya katatoni
oldugunda tercih edilmektedir. EKT nin NMS tedavisi i¢in nispeten giivenli
oldugu disliniilmektedir ancak EKT sirasinda noroleptiklerden kagimilmali
ve EKT’den kaynaklanan nobetin tonik-klonik natiirde olusundan meydana
gelebilecek rabdomiyolize bagli ek bdobrek hasarini dnlemek icin hasta iyi
hidrate edilmelidir(52).
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9. Sonuc¢

NMS, noroleptiklere karsi nadir goriilen ancak 6liimciil olabilen bir advers
reaksiyondur. Temel olarak ates ve kas rijiditesi ile karakterizedir ve tedavisinin
klinik tabloya, semptomlarin siddetine ve siiresine bagli olarak her hasta i¢in
bireysellestirilmesi 6nerilmektedir.
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BOLUM 10

MOTOR NORON HASTALIKLARI

Yusuf Savrun

1. Giris

otor noron hastalig1 terimi iist motor ndron, alt motor néron ya
Mda hem iist motor hem de alt motor ndéronun birlikte tutuldugu

hastaliklar i¢in kullanilmaktadir. Motor noron hastaliklarinin
prototipi Amiyotrofik Lateral Skleroz (ALS) olsa da insidans ve prevalansi
daha diisiik olan izole iist motor néron ya da izole alt motor ndron hastaliklar:
da klinik pratikte karsilasabilen hastaliklardir. Bu hastaliklar, patofizyolojik
hasarlarini néronun govdesinde gerceklestirmelerinden dolay1 néronopati olarak
da adlandirilabilirler (1).

2. Epidemiyoloji ve Genetik

Nadir goriilen hastaliklar oldugundan ALS disindaki motor ndéron
hastaliklar1 i¢in net bir insidans ve prevalans verisi yoktur. Bununla birlikte
ALS’nin insidans1 yiiz binde 2 iken prevalansi yiiz binde 5’tir. Motor néron
hastaliklari, erkeklerde daha sik goriilmekte olup, kadin erkek orani 2:3’diir.
Hastalik 60-75 yas arasinda sik goriiliirken, ailesel olgularda otuz yasa kadar
gorlilmekte, nadiren 9. dekata kadar da uzayabilmektedir (2). Hastaligin %90°1
sporadik olarak ortaya ¢ikmakta iken %10’u genetiktir. En sik goriilen genetik
patern ise otozomal dominant gegistir. {1k genetik mutasyon 1993 yilinda SOD1
geninde saptanmis olup, en sik goriilen mutasyon C, _ ’dir (3).

9orf72

3. Klinik

Klinigin temeli hem iist hem de alt motor néronun tutulmasina baglh
olarak cikar. Bu iki sistem etkilenmesinin de muayene bulgular1 ortaya ¢ikar.
Ust motor ndron sistem tutulumuna bagli olarak derin tendon reflekslerinde
artiy, Hofmann ve Babinski gibi patolojik refleksler, normalde alinmayan
¢ene refleksi saptanir. Alt motor néron bulgusu olarak atrofi, fasikiilasyon
muayenede saptananirken hastalar siklikla kramplardan yakinir. Muayenede

103



104 & & KLINIK PRATIKTE SINIR SISTEMi HASTALIKLARI

atrofi saptanan ekstremitede derin tendon reflekslerinde artis ya da patolojik
refleks saptanmasi durumunda akla gelmesi gereken en Onemli hastalik
ALS’dir (4).

Hastalik iist ekstremite, alt ekstremite ya da bulber tutulum ile baslayabilir.
Bu ii¢ baglangi¢ bulgusu arasinda belirgin bir siklik farki yoktur (5). Cok daha
nadir olarak solunum yetmezligi ya da boyun kaslarinin tutulumuna bagli bas
diismesi ile baglayabilir. Giigsiizliik asimetrik ve distal kas tutulumu seklindedir,
ileri donemlerde proksimal kas tutulumu da goriiliir. Erken donemde karpal
tiinel ya da radikiilopati gibi daha sik goriilen hastaliklar akla gelebilmekle
birlikte ALS’de duyu kusurunun ya da agrinin goriilmemesi nedeniyle dikkatli
olunmalidir. Kramp ve fasikiilasyonlar hastaligin ilk doéneminden itibaren
gortilebilir. Fasikiilasyonlar ALS i¢in tipik olmayip gli¢slizliiglin eslik etmedigi,
norolojik muayenenin dogal oldugu hastalarda bening fasikiilasyonlarin da
olabilecegi akilda tutulmalidir. Ust motor ndron bulgusu olarak spastisite
goriilebilir. Hastalarda hareket etmede zorluk, kasilma, yiirlimede bozukluk
seklinde ifade edilebilir.

Bulber bulgular %30 hastada baslangi¢ bulgusu olarak ortaya ¢ikmakla
birlikte ilerleyen donemde hemen hemen tiim hastalarda ortaya ¢ikar. ALS igin
en tipik bulgudur. Kraniyal goriintiillemesi normal olan bir kiside dilde atrofi
ve fasikiillasyon goriiliiyorsa konugmasi spastik ise tani hemen her zaman
ALS’dir (6).

Yutma giicliigii hastaligin farkli evresinde tim hastalarda goriiliir. Hem
iist motor hem de alt motor néron tutuluma bagli yutmanin oral ve faringeal
fazi1 etkilenir. Fasiyal kaslarin etkilenmesine bagli olarak g6z ve agiz kapatmada
zorluk goriilebilir. Agiz kapamada giigliik disfaji ile hastalarda kilo kaybina
neden olur. Perioral kas gii¢siizliigliniin diger sonucu siyaloredir.

Psodobulber etkilenme mevcut durum ile uygunsuz aniden gelisen kontrol
edilemeyen giilme ya da aglama ataklaridir. Ust motor néron tutulumu sonucu
hastalarin %30’unda goriilebilir. Kognitif semptomlar demans gelistirecek kadar
ileri diizeyde olmasa bile hastalarin %50’sinde izlenir (7).

ALS uzun yillar izole motor sistem hastaligi olarak kabul edilse de
otonom sinir sistemi tutulumu ve duyusal semptomlar da izlenebilir (8).
Gecikmis mide bosalmasi, kolonik motilite etkilenmesi multifaktoriyel
olsa da otonom tutulumun bir gostergesidir. Duyusal semptomlar hastalarin
%20-30’unda goriilebilir. Hastalarda duyusal sikayetler olmasa bile duyusal
aksiyon potansiyellerinde ufalma, somotosensoriyel uyarilmis potansiyellerde
yavaslama goriilebilir. Otopsi ¢alismalarinda da duyusal yolakta etkilenme
gosterilmistir (9).
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Agr diger bir sik goriilen semptom olup, ndropatik agridan ziyade
nosiseptif agri daha siktir. Agrinin kaynagi azalmis eklem hareketleri, kas
kramplar1 ve spasitisite olabilir.

Motor noron hastaliklarinin nadir goriilen alt tipleri sunlardir:

Primer Lateral Skleroz: izole iist motor ndron tutulumu ile seyreden
sporadik hastaliktir. Alt ekstremiteden baslayip, yukart dogru seyreder. Bulber
tutulum goriilse de solunum kaslarini nadiren tutar. Prognozu ALS’den daha
tyidir (10).

Herediter Spastik Paraparazi: Izole iist motor néron tutulumu ile seyreden
ailesel hastaliktir. Uriner tutulum diger motor noron hastaliklarina gore oldukga
siktir. Ust ekstremite ve bulber tutulum oldukg¢a nadirdir (10).

Prograsif Miiskiiler Atrofi: Izole alt motor néron tutulumu ile seyreder.
Prognozu ALS’ye gore daha iyidir. Bulber ve solunum kaslar1 tutulumu ¢ok
nadirdir (11).

Kennedy Hastaligi: Spinobulber miiskiiler atrofi olarak da bilinir. X’ bagh
gecis gosteren hastalik androjen reseptor geninde CAG triniikleotid nedeniyle
olusur. Motor ndron tutulumu, duyusal noropati ve endokrin disfonksiyon
(jinekomasti, infertilite) ile seyreder. Yutma gii¢liigiine neden olsa da solunum
tutulumu goriilmez (12).

4. Tam

ALS tanisi icin altin standart bir test ya da biyomarker olmadigindan
taninin temeli kliniktir. Siiphenilen her hastadan mutlaka EMG yapilmalidir.
Sinir ileti ¢aligmalarinda motor birlesik kas aksiyon potansiyelleri normal ya da
ufalmistir. Aksonal ndropatilerde oldugu iletim hizlarinda azalma goriilebilir.
Duyusal aksiyon potansiyelleri ise normal sinirlardadir. Taninin temelini igne
EMG olusturur. Hem aktif denervasyon bulgular (fibrilasyon ve pozitif keskin
dalga) hem de kronik denervasyon bulgulari (ndrojenik motor tinite potansiyelleri
ve seyrelme paterni) izlenir. Fasikiilasyonlar aktif denervasyon goriilmeyen
kaslarda da goriilebilir. Her hastada bulber, servikal, torakal ve lumbosakral
bolge kaslari incelenmelidir. Hastanin dncesinde diyabete bagli néropatisi ya
da karpal tiinel sendromu olabilir. Bu durumlarda ileti ¢aligmalarinda duyusal
anormallikler ALS tanisindan uzaklastirmaz. EMG erken donemlerde tanisal
olmayabilir. Ornegin izole iist motor baslangigh hastalarda EMG’nin normal
sinirlarda beklenir ya da bulber baslangigli ALS’de normal EMG bulgulari
ALS tanisini diglatmaz. Tani kriterlerini karsilamayan elektrofizyolojik bulgular
mevut ise EMG tekrari gereklidir (13).
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5. Tedavi

ALS tedavisi norolog, fizik tedavi uzmani, fizyoterapi ve yogun bakim
uzmanlar1 tarafindan desteklenen ve yodnetilen multidisipliner bir tedaviye
ihtiya¢ duyar. Tedavi hastalik modifiye edici tedavi ve destekleyici tedavi olarak
iki gruba ayrilabilir.

5.1. Hastalik Modifiye Edici Tedaviler

ALS i¢in kiiratif bir tedavi mevcut olmayip, ¢cok sayida ilag deneysel olarak
ortaya ¢ikmistir. Halihazirda FDA onayli ii¢ ilag mevcuttur. Bunlar riluzol,
edaravon ve sodyum fenilbiitirat-tauroursodeoksikolik asit (TUDCA)’tir.

Riluzol: ALS’de temel fizyopatolojik mekanizmalardan birisi olan glutamat
ekzotoksitesi azaltma iizerinden etkisini gosterir. Bu etkisini voltaj kapili
sodyum kanallarin1 bloke ederek glutamat presinaptik salinimimi engelleyerek
ve postsinaptik AMPA ve NMDA reseptorlerini bloke ederek gosterir. Bunun
sonucunda glutamat aracilikli eksitotoksiteyi azaltir. 1995 yilinda ALS igin ilk
onay ilagtir. Hastalik siiresi 5 yildan kisa ve FVC> %60’ {izerinde olan tiim
hastalarda ortalama trakeostomisiz yasam siiresini uzattig1 gosterilmistir. Diger
motor ndron hastaliklarinda ve vital kapasite %60’ altinda olan hastalarda
randomize kontrollii ¢alismast olmadigindan dnerilmez (14).

Erken donemde giinliik 50 mg olarak giinde 2 kez kullanilir. Molekiiliin
ileri lipofilik olmasi nedeniyle ¢ok diisiik suda ¢ozliniirliik oranina sahiptir. Hem
yararlanimin azalmasi hem de beslenme tiipiinii tikama riski nedeniyle PEG ya
da nazogastrik sonda ile kullanilmas1 uygun degildir. Oral alimi1 bozulan hasta
popiilasyonu i¢in ¢oziilebilir formu 2018 yilinda FDA tarafindan onaylanmistir.
Fakat bu form halihazirda iilkemizde bulunmamaktadir (15).

Giivenli ve iyi tolere edilebilir bir tedavi olmasina ragmen etkinligi orta
diizeydedir. Trakeosteomi ihtiyacini ortalama 2-3 ay kadar geciktirir. Fakat
gercek yasam verileri bu siirenin 6-19 aya kadar uzayabildigini gostermektedir.
Ilag karaciger enzimlerine yiikselmeye sebep olabileceginden serum alanin
aminotransferaz diizeyi tedavinin ilk {i¢ ayinda ayda bir kez sonrasinda ise ii¢
ayda bir kez odl¢iilmelidir. Serum transaminaz diizeyleri normalin {i¢ katindan
fazla olan hastalarda kullanilmamalidir. Bobrek hastaligi i¢in doz galigmasi
olmay1p renal fonskiyon bozuklugu olan hastalarda dnerilmez (16).

Riluzolun metabolizmasit CYP1A2 iizerinden gerceklestigi in vitro
calismalarda gosterilmistir. Bu nedenle CYPIA2 inhibitoérii olan kafein,
diklofenak, teofilin, amitriptilin, klomipramin, imipramin ve kinolon grubu
antibiyotikler eliminasyonu azaltabilir. Aksine CYP1A2 indiikleyici 6zelligi
olan omeprazol, rifampisin eleminasyonu artabilir.
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Edaravon: ALS igin FDA onayi olan ikinci ila¢ edavarondur. ilk olarak
inme hastalarinda 2001 yilinda Japonya’da onaylansa da ALS i¢in 2017
yilinda FDA onay1 almistir. Etkisini serbest oksijen radikallerini temizleyerek
ve lipid peroksidasyonunu Onleyerek oksidatif stresi azaltarak gosterdigi
diistiniilmektedir. Tedavinin etkisi sag kalimi1 uzatmaktan ziyade fonksiyonel
kdétillesmeyi yavaglatmasidir. Hastaligin ileri donemlerinde etkisi azalirken,
erken donemde ALS Fonksiyonel Degerlendirme Olcegi (ALS-FDO) skorlarinda
kotiilesmeyi yavaslatmaktadir. 60 miligramlik infiizyon 60 dakikada intravenoz
olarak uygulanir. {1k kez uygulamada 14 giinliik infiizyon sonrasinda 14 giinliik
ilagsiz donem iken sonraki uygulamalarda 10 giinliik infiizyon sonrasinda 14
giinliik ilagsiz dénem seklindedir. infiizyon tedavisinin uygulama zorluklar
nedeniyle Mayis 2022°de FDA tarafindan oral edaravon onaylanmistir.
Intraven6z tedaviyle ayni dongiilerde uygulanan tedavi 105 miligramlik tabletler
halinde piyasaya sunulmustur. Oral tedavi su an tlilkemizde bulunmamaktadir.
Edaravon ile riluzolun birlikte kullanimi énerilmektedir. Iyi tolere edilen bir
ilag olan edavaronun en 6nemli kontrendikasyonu ¢dzelti i¢cinde bulunan siilfat
alerjisidir. Ozellikle bu etkene alerjisi olan kisilerde ciddi iirtiker, nefes darlig
gibi alerjik yan etkiler goriilebilir. Ilacin en sik yan etkileri viicudun cesitli
yerlerinde morarmalar, yiiriime zorluklar1 ve bas agrisidir (17).

Sodyum fenilbiitirat— Tauroursodeoksikolik Asit (TUDCA): Hastalik
modifiyeediciilaglardan FDA onayialan 3. ilag TUDCA’dir. Sodyum fenilbiitirat,
endoplazmik retikulumdaki adaptif stres tepkisini azaltan bir histon deasetilaz
inhibitoriidiir. Taurursodiol ise mitokondriyal biitlinliigli koruyarak apopitozu
engeller. Her iki ajanin bir koformiilasyonu olan TUDCA, noéronal hiicre
6liimiinii engellemektedir. 2021 yilinda yapilan plasebo kontrollii calismada ilag
grubundaki yasam siiresinin 6,5 ay daha uzun olmasinin bildirilmesinin ardindan
Eyliil 2022’de FDA tarafindan onay almistir (18). Tedavinin ilk ii¢ haftasinda
glinde 1 kez sonrasinda giinde 2 kez 250 mililitre suda eritilen siispansiyon
seklinde oral, nazogastrik tiip ya da gastrostomi aracilig1 ile verilebilir. ilacin
en sik gorililen yan etkileri ishal, karin agrisi, bulant1 ve iist solunum yolu
enfeksiyonudur. Sodyum igerigi nedeniyle hipertansiyon, bobrek hastaligi ve
kalp yetmezligi olanlar da dahil olmak {izere sodyum kisitli beslemesi gereken
hastalarda dikkatli kullanilmalidir (19).

Tofersen: Superoksit dismutaz 1 geninde mutasyon olan hastalarda Nisan
2023’ta FDA onay1 almistir. Antisens bir oligoniikleotittir. Etkisini mRNA’ya
baglanarak geni down regiile ederek ve sessizlestirerek protein ekspresyonunu
azaltarak goOsterir. Hastaligin erken evresinde hastalik progresyonunu
yavaslatmaktadir. Intratekal olarak uygulanir. Yiikleme dozu 14 giinde 100mg
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(15ml), idame dozu ise 28 giinde 1 kez 100mg seklindedir. En sik yan etkisi bas
agrisi, artralji ve yorgunluk iken daha ciddi olarak miyelit, radikiilit, aseptik
menenjit ve artmis intrakraniyal basingtir (20).

5.2. Semptomatik Tedavi

Fizik Tedavi ve Rehabilitasyon: ALS’li hastalar i¢in rehabilitasyonun
temel amaci, gereksiz fiziksel veya duygusal zorlanmaya neden olmadan
glinlik yasam aktivitelerini miimkiin oldugunca uzun siire yliriitme
yeteneklerini slirdiirmeye ¢alismaktir. Ayrica kas atrofisi ve donuk omuz gibi
immobilizasyona sekonder komplikasyonlari da azaltir. ALS>den etkilenen
kaslar1 yorgunluk noktasina kadar calistirmanin zararli olabilecegine dair
endiseler literatiirde dogrulanmamistir. Hareketliligi ve konforu artirmak ve
gilinlik yasam aktivitelerine yardimci olabilmek adina yiiriitegler, tekerlekli
sandalyeler, ateller ve ortezler kullanilabilmektedir. Solunum kas giiclini
korumak, akciger kapasitesini arttirmak amaciyla solunum rehabilitasyonu;
kardiyak komplikasyonlar1 engellemek amaciyla kardiyovaskiiler egzersiz
programi uygulanmaktadir. Konugma ve yutma gii¢liigii nedeniyle rehabilitasyon
uygulanabilir (21).

Siyalore: Fasiyal kaslardaki gii¢siizliik ve faringeal disfonksiyon nedeniyle
salyanin yutulamamasi nedeniyle gelisir. i1k segenek tedaviler:

1. Amitriptilin: Gece yatmadan 6nce 25-75 mg oral

2. Atropin: 0.4 miligramlik tabletler ihtiya¢ halinde giinde 6 kez
kullanilabilir. Oftalmik damla 1-2 damla yine ihtiya¢ halinde 6 kez kullanilabilir.

3. Glikopirolat: 1mg giinde 3 kez oral

4. Skopalamin: Transdermal flaster 1,5 mg seklinde kulak arkasina
yapistirilir.

Medikal tedavilere direngli durumlarda botilinum toksin B ya da diisiik
doz radyoterapi uygulanabilir (22).

Koyu Bronsiyal Sekresyon: Yeterli hidrasyon saglanmalidir. N-Asetilsistein
giinde 3 kez 200-400mg ya da beta reseptor agonistleri kullanilabilir.

Yorgunluk: ALS hastalarindaki en sik semptomlardan biri olup bazen
riluzoliin yan etkisi olarak da goriilebilir. Ayrica hipoventilasyona bagl da
gortilebilir. Hastaligin ileri donemlerinde yeni gelisen yorgunluk durumunda
karbondioksit artigint dislamak i¢in arteriyel kan gazi ¢alisilmalidir. Riluzolun
yan etkisi olarak degerlendirildiyse kisa siireli ila¢ kesimi faydali olacaktir. Eger
hastaligin semptomu olarak diistiniiliiyorsa modafinil 100 mg giinde bir ya da
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iki kez (uykusuzluk yan etkisi nedeniyle 18.00’den 6nce son doz alinmalidir.)
veya metilfenidat giinlik 10mg ile baslanip, ihtiya¢ halinde 80 mg’a kadar
cikilabilir (23).

Psodobulber Semptomlar: ALS hastalarindaki sikligin net olarak
bilinmese de retrospektif ¢aligmalar hastalarin yaklasik %50°sinde psddobulber
semptomlarin oldugunu gostermistir. Tedavide segici serotonin geri alim
inhibitorleri(paroksetin, fluokstein, sertralin, sitalopram, fluvoksamin), serotonin-
noradrenalin geri alim inhibitdrii venlafaksin, trisiklik antidepresanlardan
amitriptilin ya da mirtazapin kullanilabilir (24). Eger hastada ciddi diizeyde
biligsel etkilenme ya da frontotemporal demans saptanmissa, donepezil,
memenatin ya da bu iki ilacin kombine preparatlar1 kullanilabilir.

Spastisite: Hastaligin baslangicindan itibaren hastanin mobilizasyonunu
ve ince beceri gerektiren isleri engelleyip yasam kalitesini ciddi derecede
etkileyebilir. Tedavide ilk secenekler baklofen ve tizanidindir. Baklofen ciddi
derecede sedasyon, bas donmesi yapabilecegi igin giinliik 5 miligramlik doz
ile baslanip, semptom kontroliine gore genellikle 80mg/giin’e kadar ¢ikilabilir.
Tizanidin ise 2 ya da 4 miligram ile baglanip hastanin tolerasyonuna gore glinliik
24 miligrama kadar ytikseltilebilir. Gabapentin ve nabiksimol diger oral tedavi
seceneklerindendir (25). Oral tedaviyi tolere edemeyen hastalarda botilinum
toksin A kullanilabilir (26).

Kramp ve Fasikiilasyon: Non-farmakolojik olarak masaj veya germe
egzersizleri Onerilebilir. Farmakolojik olarak karbamazepin, fenitoin,
levetireasetam, lamotrijin verilebilir.

Agr1: Kramplar, spastisite, kontraktiiler agriya neden olabilir. Eger agrinin
sebebi bunlardan biri degilse uygun oturma ve uyku pozisyonu, nonsteroid
analjezikler, trisiklik antidepresanlar, gabapentin ile agr1 kontrol altina alinmaya
calisabilir. Thtiya¢ halinde opioid analjezikler kullanilabilir,

Beslenme: ALS hastalarinda kilo kaybi sik goriildiigiinden tan1 alan kisilere
proteinden zengin ve yiiksek kalorili diyet onerilmektedir. Takip eden {i¢ aylik
degerlendirmelerde asagidaki durumlardan birinin gelismesi durumunda PEG
ihtiyact mevcuttur:

1. Semptomatik disfaji ya da dehidratasyon

2. Yutma gii¢liigii nedeniyle 6giin siirelerinde artma ya da azalma
3. Viicut kitle indeksinin 18.5’in altina inmesi

4. Tanmdan 6nceki kilonun %10’undan fazla kayip olmas1

PEG islemi, disfaji olmasa bile, optimal etkinlik ve giivenlik i¢in FVC
%50’in altina diismeden yapilmalidir. FVC %50’nin altina diismiis hastalarda
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morbidite yiiksek oldugundan genel anestezi altinda ve deneyimli ekipler
tarafindan yapilmasi onerilmektedir (27). Gastrostominin 6 aylik sag kalim
iizerinde onemli etkileri bulunmamaktadir. Hasta ve hasta yakinlarinin islemi
kabul etmemesi durumunda nazogastrik sonda ile beslenme saglanabilir. ALS
hastalarinda yiiksek karbonhidratli hiperkalorik diyetin, hiperkalorik yiiksek yag
igerikli ve izokalorik diyete oranla sagkalimi arttirdigi one siiriilse de ¢alismaya
dahil edilen hasta say1s1 azlig1 ve hastalarm ileri donem olmasi nedeniyle net bir
kanit sunmamaktadir (28).

Solunum Destegi: Beslenme degerlendirmesi gibi solunum degerlendirmesi
de ilk tanidan itibaren her 3 ayda bir yapilmalidir. Bulber baglangi¢li hastalik,
semptom baslangici ve tani arasindaki siirenin kisa olmasi, baslangigtaki diistik
ALS fonksiyonel derecelendirme 6l¢egi puani ve tani anindaki zorlu vital
kapasitenin (ZVK) diisiik oldugu hastalarda solunum progresyonu daha hizli
olur. Bu hastalarda daha dikkatli olunmali ve degerlendirme daha sik araliklara
yapilmalidir.

Asagidaki kriterlerden en az birinin olmasi durumunda non-invaziv
ventilasyona baslanabilir:

1. Gece boyunca oksimetre takibinde 5 dakikanin {izerine saturasyonun
%88 ve altina diismesi

2. Zorlu vital kapasitenin %50°nin altina diismesi

3. Maksimum inspiryum basincinin 60cm H,O’nun altina diigmesi

4. Arteriyel kan gazinda parsiyel karbondioksit basincinin 45mm-Hg’ nin
ilizerine ¢ikmasi

5. Nazal inspratuar basincinin (SNIP) 40cm H,O’nun altina diismesi

Solunum fonksiyonunu degerlendirmede en sik kullanilan test zorlu
vital kapasite olmakla birlikte fasiyal gii¢siizliigii olan hastalarin teste koopere
olamamasi, voliim-basing egrisinin hafif degisiklere yeterince duyarl olmamasi
nedeniyle giivenirligi diisiiktiir. Ayrica hipoksi ve hiperkarbinin ge¢ dénem
bulgusu olmasi nedeniyle yine erken donemde yetersiz kalabilir. Nazal
inspiratuar basing 6l¢timiiniin hem daha kolay olmasi hem de mortalite agisindan
daha onemli bir gosterge olmasi nedeniyle kullanimi 6nerilmektedir (29,30).
Non-invaziv mekanik ventilasyonu tolere edemeyen hastalarda ya da yetersiz
kaldig1 durumlarda trakeostomi agilarak invaziv mekanik ventilasyona gegilir.
Diyafragmatik pil stimiilasyonunun yagam siiresini uzatmaktan ziyade kisalttig1
bir¢ok calismada gdsterildigi icin 6nerilmemektedir.



MOTOR NORON HASTALIKLARI 4 4 111

KAYNAKLAR

1. Mitsumoto H, Chad DA, Pioro EP. Treatment trials. Amyotrophic
Lateral Sclerosis. Philadelphia, PA: FA Davis, 1998; 329-359.

2. McGuire V, Nelson LM. Epidemiology of ALS. New York: Taylor and
Francis, Amyotrophic lateral sclerosis (pp. 17-21).

3. Boylan K. Familial Amyotrophic Lateral Sclerosis. Neurol Clin.
2015;33(4):807-830.

4. Rowland LP, Shneider NA. Amyotrophic lateral sclerosis. N Engl J
Med. 2001;344(22):1688-1700.

5. Goutman SA, Hardiman O, Al-Chalabi A, et al. Recent advances in
the diagnosis and prognosis of amyotrophic lateral sclerosis. Lancet Neurol.
2022;21(5):480-493.

6. Izenberg A. Amyotrophic Lateral Sclerosis and Other Motor Neuron
Diseases. Continuum (Minneap Minn). 2023;29(5):1538-1563.

7. Ringholz GM, Appel SH, Bradshaw M, Cooke NA, Mosnik DM,
Schulz PE. Prevalence and patterns of cognitive impairment in sporadic ALS.
Neurology. 2005;65(4):586-590.

8. Piccione EA, Sletten DM, Staff NP, Low PA. Autonomic system and
amyotrophic lateral sclerosis. Muscle Nerve. 2015;51(5):676-679.

9. Hammad M, Silva A, Glass J, Sladky JT, Benatar M. Clinical,
electrophysiologic, and pathologic evidence for sensory abnormalities in ALS.
Neurology. 2007;69(24):2236-2242.

10. Chio A, Calvo A, Moglia C, Mazzini L, Mora G; PARALS study group.
Phenotypic heterogeneity of amyotrophic lateral sclerosis: a population based
study. J Neurol Neurosurg Psychiatry. 2011;82(7):740-746.

11. Kim WK, Liu X, Sandner J, et al. Study of 962 patients indicates
progressive muscular atrophy is a form of ALS. Neurology. 2009;73(20):1686-
1692.

12. Breza M, Koutsis G. Kennedy’s disease (spinal and bulbar muscular
atrophy): aclinically oriented review of arare disease. J Neurol. 2019;266(3):565-
573.

13. Turner MR; UK MND Clinical Studies Group. Diagnosing ALS: the
Gold Coast criteria and the role of EMG. Pract Neurol. 2022;22(3):176-178.

14. Lacomblez L, Bensimon G, Leigh PN, Guillet P, Meininger V. Dose-
ranging study of riluzole in amyotrophic lateral sclerosis. Amyotrophic Lateral
Sclerosis/Riluzole Study Group II. Lancet. 1996;347(9013):1425-1431.

15. News: FDA Approves Oral Form for the treatment of adults with
amyotrophic lateral sclerosis (ALS) https://www.fda.gov/drugs/news-events-



112 4 ¢ KLINIK PRATIKTE SINIR SISTEMi HASTALIKLARI

human-drugs/fda-approves-oral-form-treatment-adults-amyotrophic-lateral-
sclerosis-als (Son erigim tarihi: 20 Aralik 2023)

16. Grant P, Song JY, Swedo SE. Review of the use of the glutamate
antagonist riluzole in psychiatric disorders and a description of recent use in
childhood obsessive-compulsive disorder. J Child Adolesc Psychopharmacol.
2010;20(4):309-315.

17. Highlights of prescribing information. https://www.accessdata.fda.
gov/drugsatfda docs/label/2022/21 5446s0001bl.pdf (Son erigim tarihi: 20
Aralik 2023)

18. Zucchi E, Musazzi UM, Fedele G, et al. Effect of tauroursodeoxycholic
acid on survival and safety in amyotrophic lateral sclerosis: a retrospective
population-based cohort study. EClinicalMedicine. 2023;65:102256.

19. Paganoni S, Quintana M, Sherman AV, et al. Analysis of sodium
phenylbutyrate and taurursodiol survival effect in ALS using external controls.
Ann Clin Transl Neurol. 2023;10(12):2297-2304.

20. Miller TM, Cudkowicz ME, Genge A, et al. Trial of Antisense
Oligonucleotide Tofersen for SOD1 ALS. N Engl J Med. 2022;387(12):1099-
1110.

21. Arasil T. DeLisa’nin Fizik Tip ve Rehabilitasyon ilkeleri ve Uygula-
malar1 Kitabi. Motor Noron Hastalig1 2021;502-19.

22. Young CA, Ellis C, Johnson J, Sathasivam S, Pih N. Treatment for
sialorrhea (excessive saliva) in people with motor neuron disease/amyotrophic
lateral sclerosis. Cochrane Database Syst Rev. 2011;(5):CD006981.

23. Rabkin JG, Gordon PH, McElhiney M, Rabkin R, Chew S, Mitsumoto
H. Modafinil treatment of fatigue in patients with ALS: a placebo-controlled
study. Muscle Nerve. 2009;39(3):297-303.

24. Miller A, Pratt H, Schiffer RB. Pseudobulbar affect: the spectrum
of clinical presentations, etiologies and treatments. Expert Rev Neurother.
2011;11(7):1077-1088.

25. Chou R, Peterson K, Helfand M. Comparative efficacy and safety
of skeletal muscle relaxants for spasticity and musculoskeletal conditions: a
systematic review. J Pain Symptom Manage. 2004;28(2):140-175.

26. Marvulli R, Megna M, Citraro A, et al. Botulinum Toxin Type A and
Physiotherapy in Spasticity of the Lower Limbs Due to Amyotrophic Lateral
Sclerosis. Toxins (Basel). 2019;11(7):381.

27. Miller RG, Jackson CE, Kasarskis EJ, et al. Practice parameter update:
the care of the patient with amyotrophic lateral sclerosis: drug, nutritional, and
respiratory therapies (an evidence-based review): report of the Quality Standards



MOTOR NORON HASTALIKLARI 4 4 113

Subcommittee of the American Academy of Neurology [published correction
appears in Neurology. 2009 Dec 15;73(24):2134] [published correction appears
in Neurology. 2010 Mar 2;74(9):781]. Neurology. 2009;73(15):1218-1226.

28. Wills AM, Hubbard J, Macklin EA, et al. Hypercaloric enteral nutrition
in patients with amyotrophic lateral sclerosis: a randomised, double-blind,
placebo-controlled phase 2 trial. Lancet. 2014;383(9934):2065-2072.

29. Fitting JW, Paillex R, Hirt L, Aebischer P, Schluep M. Sniff nasal
pressure: a sensitive respiratory test to assess progression of amyotrophic lateral
sclerosis. Ann Neurol. 1999;46(6):887-893.

30. Rabinstein AA, Wijdicks EF. Warning signs of imminent respiratory
failure in neurological patients. Semin Neurol. 2003;23(1):97-104.






BOLUM 11

TRAVMATIK SPINAL YARALANMA

Berra Bilgin

1. Giris / Epidemiyoloji

pinal yaralanmalar genellikle major travma gegciren hastalarda goriliirler

ve kalict sakathigin yani sira mortal seyredebilen ciddi durumlardir.

Travmali hastalarin %1-2’sinde spinal yaralanmalar goriilmektedir (1, 2).
Spinal travmaya maruz kalmis hastalarin %20’sinde ciddi nérolojik bozukluk
ile sonuglanabilen omurilik yaralanmasi riski vardir (1). Travma hastalarinin
yaklagik %2-4’linde servikal omurga yaralanmalar1 bulunur, bunlarin yaklasik
%20’sine omurilik yaralanmasi eslik eder, %10’unda ¢ok seviyeli yaralanma ve
%10 hastada saf ligamentdz yaralanma bulunur (2).

Spinal yaralanmalar, travmaya bagli mortalite ve morbiditenin en énemli
nedenlerindendir. Demografik veriler genel travma oranlar1 ile benzerlik
gostermekte olup hastalar agirlikli olarak erkek cinsiyetindedir (%80) ve geng
erkeklerde bu oran kadinlarin yaklasik 20 katina ¢ikmaktadir (3). Geriyatrik
popiilasyonda kadin erkek oraninda belirgin bir fark gorilmemektedir (4). Geng
popiilasyonda akut travmatik spinal kord yaralanmasinin (SKY) en yaygin
nedeni motorlu ara¢ kazalar1 olup yash popiilasyonda altta yatan spinal stenoz
ve spondiloz nedeniyle diismeler en yaygin nedeni olusturmaktadir (3, 4).

Servikal omurga hem motorlu arag¢ kazalarindan hem de diismeyle iliskili
akuttravmatik SKY’de ensik etkilenen omurga bdlgesidir (4). Ne yazik ki servikal
omurga -0zellikle yasli popiilasyonda- en yiiksek morbidite ve mortaliteye sahip
omurga segmentidir (3, 5). Travmatik SKY’li hastalar i¢in, yasam beklentisinin
travmatik SKY’si olmayan ayni yastaki hastalarla karsilastirildiginda anlamli
olarak daha kisa ve yillik mortalitesinin daha yiiksek oldugu bildirilmistir (6).

Spinal enstriimantasyon ile omurga kiriklarinin cerrahi tedavisi ve mekanik
instabilitesi olan SKY hastalarinin tedavisi miimkiin hale gelmistir. Bununla
birlikte bu hastalarin cerrahi dis1 bakimi ve tedavisi agisindan hastane 6ncesi, acil
servis ve yogun bakim hizmetlerinde de es zamanl gelismeler olmaya devam
etmektedir (4). Bu siireglerin birlikte dogru isleyisi ve optimal hale getirilmesi

ile hastalarda sag kalim ve morbidite oranlar1 belirgin sekilde iyilesmektedir.
115
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Potansiyel akut SKY’li hastalarin kaza alaninda degerlendirmesinin yapilmasi,
nihai tedaviye ulagincayakadar gegen siirede dogru sekilde transportunu miimkiin
kilar. Omurilik yaralanmalarinda tiim agsamalar kritik 6nem arz etmektedir, bu
hastalarin yonetiminde kanita dayali tibbi algoritmalarin kullanilmas: ve SKY
icin dzellesmis yogun bakim iinitelerinde takibinin hasta sonuglari iizerinde
iyilestirici etkisi vardir (3).

2. Spinal Kord Yaralanmalarinda Hastane Oncesi Yonetim

Omurilik yaralanmalarimin %25’1 kazadan hemen sonra ger¢eklesmektedir
bu nedenle akut SKY siiphesi olan hastalarda hasta yonetimi olay mahallinde
baslamalidir (4). Giincel yaklagimlarda ilk miidahale ekiplerinin birincil gérevi
hastanin giivenli bir sekilde kaza bolgesinden uzaklastirilmasi, canlandirma
ihtiyact ve spinal kord yaralanma riski olan hastalarin belirlenmesidir. ilk
degerlendirme hastalarin resiisitasyon, triaj ve immobilizasyonunu igerir.

Spinal immobilizasyonda amag stabil olmayan vertebralarda patolojik
hareketin kisitlanmasi ve daha fazla omurilik ve sinir kokii hasarlanmasinin
engellenmesi ile hastanin nihai durumunda ndrolojik defisitlerin en aza
indirilmesidir. Spinal immobilizasyonun potansiyel yararlarinin yaninda
beraberinde getirdigi bazi zorluklar ve riskler bulunmaktadir. Ozellikle
ankilozan spondilit gibi komorbiditesi olan hastalarda norolojik defisitler ile
sonuglanabilir (7). Uyanik travma hastalarinda dogru uygulanmasina ragmen
immobilizasyon agriya neden olabilir, kombine bas boyun yaralanmasi olan
hastalarda uygulanmasi zor ve zaman alic1 olabilir (8, 9). Sert boyunluklarin
uygun sekilde takilmis olmasina ragmen kafa i¢i basing artisina neden
olabilecegi bildirilmistir (10). Uzun siireli immobilizasoyon basing iilserlerine
neden olabilir (11). Spinal immobilizasyonunun vital kapasite ile birlikte
solunum indekslerini azalttigi ve solunum fonksiyonlarmi kisitladigi
bildirilmistir (12). Penetran boyun yaralanmalarinin omurgada instabiliteye
yol agmadigi kabul edilir, bu nedenle énemli penetran boyun travmasi olan
hastalarda rutin servikal omurga immobilizasyonu onerilmez (4). Penetran
boyun travmasi nedeniyle servikal immobilizasyon uygulanan hastalarin,
hareketsiz olmayanlara kiyasla 6lme olasiligimin iki kat daha fazla oldugu
bildirmistir (13). Spinal immobilizasyonun potansiyel komplikasyonlar1 goz
onlinde bulunduruldugunda, triyaj personellerinin immobilizasyonun dogru
sekilde uygulanmasi ve kontrendikasyonlari konusunda egitilmesi 6nem arz
etmektedir. Kaza mahallinde kapsamli bir SKY yonetimi yapilmas1 miimkiin
olmadigindan hastanin kaza yerinden c¢ikarilmasi, ilk degerlendirme ve
gerekliyse resisiitasyon, triyaj ve immobilizasyon sonras1 SKY tedavisi i¢in
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uygun bir merkeze transportu yapilmalidir. Transport asamasinda segilecek
yontemden daha 6dnemlisi hastalarin en giivenli ve en hizli yoldan kesin tedavi
merkezine nakledilmesinin saglanmasidir (14).

3. Hastanede ilk Degerlendirme
3.1. Acil Serviste Degerlendirme

Hasta tedavi merkezine vardiginda acil servis ekiplerince yapilacak
ilk degerlendirme temel “ABC” degerlendirmesidir. Ardindan norolojik
durumun hizli bir degerlendirmesi yapilmalidir. Hastanin noérolojik durumu
degerlendirildikten sonra omurganin degerlendirilmesine gecilir. Boyunluk
cikartilmadan ve hastanin omurgasi fleksiyona getirilmeden (long-roll maevrasi)
hastanin tim omurga segmentleri degerlendirilir (4). Bu degerlendirme
asamasinda travma tahtasi c¢ikartili. Omurga ve omurilik yaralanmasinin
ciddiyetini ve diizeyini ortaya koymak amaciyla ASIA puanlama sistemi
ve AIS bozukluk 6l¢egi en yaygin ve gegerli araclar olarak kullanilmaktadir
(15) (Sekil 1). Bu dlgek ile her bir ana kas grubu i¢in ayri ayr1 kuvvet testi ile
ayrmtili bir motor muayene ve yiizeyel duyu muayenesi yapilir, rektal tonusun
degerlendirmesi ile sakral kok tutulumunun varligi degerlendirilir. ASIA 6lgegi
ile akut SKY nin seviyesi ve ciddiyeti hizli bir sekilde degerlendirilmis olur ve
zaman igerisinde hastanin iyilesmenin degerlendirilmesinde de kullanilir. ASIA
6l¢eginde kullanilan ndrolojik muayenenin bilesenleri belirlendikten sonra daha
sonra hastanin AIS puani elde edilir (Tablo 1).

[Fatent Rame.

[Examiner Name DaleTimeol Exam

d:ﬁl& STANDARD NEUROLOGICAL cLAssIFicaTion ISC @3S
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= A eyt e 213

Sekil 1: ASIA bozukluk 6lgegi.
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3.2. Radyolojik Degerlendirme

Olast omurga yaralanmasi olan hastalar1 uyanik asemptomatik,
uyanik semptomatik ve degerlendirilemeyen olarak gruplandirilmaktadir.
Ulusal Acil Durum X-Radyografi Kullanimi (NEXUS) kriterleri servikal
omurga yaralanmasimin tanimlanmasinda %99 duyarliliga sahiptir (4). Diiz
radyografilerin omurga kiriklarinda duyarliligi %36-45, BT nin (Bilgisayarli
tomografi) kiriklar1 tespit etmede duyarliligi %100 olarak bulunmustur (16, 17).
Son donemde akut travma hastalarinda BT goriintiileme radyografinin yerini
almistir (18). BT gorintiileri normal olan semptomatik hastalarda dinamik
servikal grafiler yapilabilir. Ancak bazi ¢aligmalarda dinamik grafi, BT veya
nétral radyografilerle goriilemeyen 6nemli bir yaralanma tespit edilmedigi,
nadir de olsa yaralanmasi olan hastalarda ndrolojik defisite neden olabilecegiden
dolay1 dinamik servikal grafinin yapilamadigi, BT bulgular1 negatif semptomatik
hastalarda olasi ligaman yaralanmalar1 agisindan MRG (manyetik rezonans
goriintiileme) yapilmasi onerilmektedir (4). ilk BT goriintiillemesi ve motor
muayenesi normal olan travma hastalarinda sonrasinda ciddi bir bulgu tespit
edilmedigi gerekgesiyle MRG kullanimina karsi ¢ikan yazarlar da bulunmaktadir
(19). Bilinci kapali hastalarda MRG kullanimi1 gerekliligi net degildir (19).
Uyanik ve asemptomatik hasta grubunda radyolojik tetkik gerekliligi konusunda
fikir birligi yoktur (20).

Tablo 1: AIS degerlendirme 6lgegi.

A (komplet) Lezyon seviyesinin altinda tim duyu, motor ve sakral fonksiyonlar
kayip
B (inkomplet) | Tiim motor fonksiyonlar kayip. Duysal fonksiyonlar korunmus.

C (inkomplet) | Lezyon seviyesinin altindaki anahtar kaslarin yaridan fazlasinda
kas giicii <3

D (inkomplet) | Lezyon seviyesinin altindaki anahtar kaslarin yaridan fazlasinda
kas giicti >3

E (normal) Normal duyusal ve motor fonsiyon
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Tablo 2: Torakolomber yarlanma skorlamasi

Yaralanma Ozellikleri Skor

Morfoloji:

Kopmresyon fraktiirii

Burst fraktiirii

Rotasyon ve translayon yaralanmasi

N S

Distraktif yaralanma

Posterior ligament6z kompreks:

(=]

Saglam
Stipheli
Hasarli

W N

Norolojik durum:
Normal

Sinir kokii hasari

Komplet spinal kord hasart

W NN O

Inkomplet spinal kord hasar1 / kauda equina sendromu

3.3. Cerrahi Tedavi ve Yaklagim

SKY ’si olan politravmali hastalarda cerrahi tedavinin zamanini ve se¢imini
etkileyen ¢ok sayida faktdr bulunmaktadir. Cerrahi karar verme siirecinde
torakolomber yaralanma siniflandirmasi (TLICS) ve subaksiyal servikal omurga
yaralamasi siniflandirmasi (SLICS) genis ¢apta kabul goérmiis rehberlerdir (21,
22). Bu smiflamalarda yaralanmanin morfoljisi (radyolojik 6zellikler), posterior
ligamentdz ve diskoligamentdz komplekslerin biitiinliigli ve hastanin norolojik
durumu degerlendirilerek puanlama yapilir ve cerrahi karari verilir (Tablo 1
ve 2). Skorun 4’lin altinda olmas1 durumunda ameliyatsiz tedavi, 4’lin izerine
oldugu durumda ameliyat Onerilir, skorun 4 olmasit sinirda kabul edilir (22).
Cerrahi tedavinin amaci ndrolojik bozulmay1 dnlemek ve mekanik stabiliteyi
saglamaktir.



120 4 ¢ KLINIK PRATIKTE SINIR SISTEMi HASTALIKLARI

Tablo 3: Subaksiyal servikal omurga yaralamasi skorlamasi

Yaralanma ozellikleri Skor

Morfoloji:

Kopmresyon fraktiiri
Burst fraktiirii
Distraksyon yaralanmast

AW N =

Translasyon yaralanmasi

Posterior ligament6z kompreks:

(=

Saglam
Stipheli 1
Hasarli

N

Norolojik durum:
Normal

Sinir kokii hasari

Komplet spinal kord hasar1

[FS I NS R )

Inkomplet spinal kord hasari
Devam eden spinal kord kompresyonu +1

3.4. Yogun Bakim Takibi
3.4.1. Solunum/ Havayolu Yonetimi

SKY’si olan hastalar ciddi kardiyopulmoner bozukluklar ac¢isindan risk
altindadir. Hastalarda yogum bakimda izlem gerekliligi genellikle solunumsal
problemler ve mekanik ventilasyon ihtiyact nedeniyle olusmaktadir. Ust
seviye servikal SKY’si olan hastalar solunum disfonksiyonu agisindan daha
yiiksek risk altindadir (23). Alt servikal ve torakal seviyede yaralanmasi
olan hastalarda interkostal kaslarin disfonksiyonu sonucu solunum sikintisi
goriilebilmektedir. Akut SKY’li hastalarda ozellikle vital kapasitede azalma,
havayolu sekresyonlarinda artis ve oksijen-karbondioksit degisiminde bozulma
goriilmektedir (24). Ozellikle {ist servikal travmalarda goriilen solunum
disfonksiyonu durumunda hastalarin boynu sabitlenerek entiibe edilmesi
gerekir. Hazir edilmesi durumunda video laringoskopi ve fiberoptik larigoskopi
uygulanabilir. Boynun sabitlenmesi ile beraber standart laringoskop ile
orotrakeal entiibasyon yapilmasiyla boyun hareketlerinin fizyolojik sinirlarin
disarisina ¢ikmadigi bildirilmistir (25). Hastalarda, travmadan saatler ve giinler
sonra da solunumsal disfonksiyon geligebilecegi akilda tutulmalidir. Tek tarafl
frenik sinir paralizileri kronik obstriiktif akciger hastalig1 gibi ek solunumsal
problemleri olan hastalarda klinik belirti ve bulgu verebilir, genellikle
asemptomatiktir (26). Karyopraktik manipiilasyonlar ve servikal travma sonrast
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nadiren bilateral frenik sinir hasarina baglh diyafragma felci ve buna bagl ciddi
solunum yetmezligi goriilebilir (26).

3.4.2. Hemodinamik Yonetim

Akut SKY’li hastalarda volim kaybt ve norojenik sok nedeniyle
kardiyovaskiiler kollaps gelisebilmektedir. Hipotansiyon omurilik iskemisi ve
buna bagl olarak ndrolojik hasara yol agabilir. Hipotansiyonun énlenmesi ve
ortalama arteriyel basincin (OAB) artirilmasi ile omuriligin perflizyonunun
saglanmas1 gerekir. Hacim resiisitasyonu i¢in baslangigta kristaloidler
kullanilmaktadir. Direngli hipotansiyon durumunda vazopressor ilaglar
verilebilir. OAB’nin 6zellikle travmadan sonraki ilk 7 giinde 85 mmHG {izerine
tutulmasinin ndrolojik iyilesme ile korele oldugu bildirilmistir (27).

Spinal sok terimi birbirinden farkli 2 ayr1 anlamda kullanilmaktadir (28).
Birincisi omurilik yaralanmasini takiben hipotansiyon gelismesidir. Birden
fazla faktore bagl olarak gelisebilir. Yaralanmadan kaynakli kanamaya bagh
hipotansiyon, T1 seviyesinn iizerindeki yaralanmalarda sempatik liflerin
kesintiye ugramasi sonucu yaralanma seviyesinin altinda vaskiiler tonus kaybi,
yaralanma seviyesinin altinda iskelet kaslarinin paralizisine bagl kas tonusu
azalmasi ve vendz gollenmeye bagl hipovolemi (28). ikincisi yaralanma
seviyesinin altinda otonom ve refleksler dahil tiim norolojik fonsiyonlarin
gecici olarak kaybolmasi (flask paralizi, arefleksi) durumudur ve kotii prognoz
belirtisidir (28).

3.4.3. Steroid Kullanimu

Akut travmatik SKY’de metilprednizolon kullaniminin degerlendirilmesi
amactyla ulusal akut spinal kord yaralanmasi (National Acute Spinal Cord
Injury Studies — NASCIS [-II-III) ¢aligmalart yaymlanmistir. NASCIS 1I ile
faydali oldugu gosterilen steroid tedavisinin uygulandigi hastalarda sepsis,
solunum yetmezligi ve mortalite oranlarmin daha yiiksek bulundugu NASCIS
III ve baska ¢aligmalar ile gosterilmistir (29-31). Metilprednizolonun ve baska
herhangi bir ajanin SKY ’yi takiben ndroprotektif olarak kullanimini destekleyen
bilimsel olarak gecerli bir kanit bulunmamaktadir (3).

3.4.4. Derin Venoéz Tromboz Proflaksisi

Hastalarin yogun bakim siirecinde en 6nemli nokta hastalarda gelisebilecek
sekonder hasarlarin 6nlenmesidir. Olasi1 komplikasyonlarin baginda solunumsal
ve hemodinamik problemler yatmaktadir. Bunun yani sira uzun siireli takipte
hastalarda ek olarak immobiliteye bagli komplikasyonlar goriilebilir. Bunlarin
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basinda vendz trombozlar ve basi yaralar1 yer alir. Derrin ven trombozu ve
pulmoner emboli ciddi morbidite iliskili komplikasyonlardir ve 6nlenmesine
yonelik proflaktik tedaviler tanimlanmistir. Modern yaklasimda proflaksi i¢in
subkutan yolla anfraksiyone heparin uygulanmaktadir (4). Heparin tedavisi ile
beraber havali yatak, pozisyon degisikligi ve pnomatik ekstremite ¢oraplarmin
kullanimi tek bagina heparinden daha etkin bir proflaksi saglar (4). Proflaktik
heparin uygulamasimin ilk 72 saat icerisinde baglatilmasi ve tedaviye 8-12
hafta devam edilmesi Onerilmis, alt ekstremite motor fonksiyonlar1 normal
olan hastalarda tedavinin daha erken kesilebilecegi bildirilmistir (4). Sistemik
antikoagiilasyonun kontrendike oldugu durumlarda inferior vena kava filtreleri
alternatif yontem olarak uygulanabilir, olas1 komplikasyonlar1 nedeniyle rutin
kullanim1 6nerilmemektedir (32, 33).
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BOLUM 12

POLINOROPATILER

Nur Tiirkmen

olindropatiler (PNP), periferik sinir sisteminin yaygin patolojik
Ptutulumunu ifade eder. Periferik noropatiler, ndroloji pratiginde 6nemli

yer tutar. Birgok sistemik hastaliga eslik etmesi nedeniyle, farkli klinik
branglarin sik karsilastigi klinik tablolar olarak karsimiza ¢ikar. Yillik insidansi
bolgeye ve etiyolojiye gore degismekle birlikte, en sik goriilen tip olan kronik
idiopatik aksonal noropatilerin yas ile goriilme siklig1 artar. Calismalarda 80
yag iizeri bireylerde polindropati tanisi sikliginin %30’un {izerinde oldugu
gosterilmistir (1).

Noropatilerin tanisinda farkli yaklagim ve tani kriterleri yer almakla
birlikte, elektrodiagnostik testlerin tanidaki yeri oldukca Onemlidir. Distal
simetrik duysal semptomlarin varligi, azalmis veya kaybolmus refleksler en
onemli klinik belirteclerdir (2). Distal simetrik noropatinin en sik karsilagilan
tipi, kronik aksonal polinoropati veya kronik idiopatik aksonal polindropati
olarak adlandirilir. Polinoropatilerin risk faktorleri ve eslik eden durumlarin
iyi bilinmesi, farkl tedavi yaklasimlar1 s6z konusu oldugu siirece klinisyenler
acisindan 6nem tagsir. Periferik sinirlerin anatomik ve fizyolojik 6zellikleri, birgok
genetik ve kazanilmis etkene karsi hassas olmalarina yol acar. Bu durumlarin
patofizyolojisinin taninmasi ile uygun tedavi stratejisinin se¢ilmesi miimkiindiir.
Polindropatiler; Diabetes Mellitus (DM) gibi sistemik endokrin nedenler,
nutrisyonel eksiklikler veya toksikasyonlar, paraneopastik hastaliklarin kendisi
veya tedavide yer alan ajanlara bagl veya genetik olarak goriilebilir. Farkli
sinirlerin es zamanl veya ardigik tutulum gosterdigi monondropati multipleks
ve kraniyal sinir tutulumunun eslik ettigi proksimal ve distal tutulumla giden
poliradikiilondropatiler ayirict tanida onemli yer tutar. On planda tutulan
sinirlere gore duysal, motor ve otonom bulgular klinik tabloya hakim olur.

Polindropati tanisinda en onemli hedef, hizli tedavi se¢imi gerektiren
Guillain-Barre sendromu (GBS) veya vaskulit gibi durumlarin taninmast;
inflamatuar, endokrin, toksik, nutrisyonel veya paraneoplastik etiyolojiler
gibi tedavi edilebilen etiyolojilerin erken tanida atlanmamasidir. Zamansal
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iligki tanida ¢ok onemlidir, akut (GBS), subakut (6r: vaskulitik), kronik (6r:
Diabetes Mellitus) ve oldukga kronik ( or: herediter néropatiler) 6zelliklerine
gore tantya ulasmak miimkiindiir. Inflamatuar nedenler etiyolojide diisiiniiliirse
beyin-omurilik civisi (BOS) incelemeleri tanida yol gosterir. Daha az invazif
yontemlerle tan1 koyulamadiginda sinir biyopsisi tanida yol gosterici olabilir.
Biyopsi; aksonal veya demiyelinizan hasari, amiloid birikimi gibi patolojileri
gosterebilir. Ince liflerin tutuldugu durumlarda sempatik deri yanitlari, kuantitif
sudomotor akson refleks testi (QSART) veya R-R interval gibi otonom testler
tanida yer almaktadir.

Norofizyolojik Testler; sinir iletim calismalari ve igne EMG ile, 6n boynuz,
duysal ganglion, sinir kokleri, brakiyal ve lumbosakral pleksus, periferik
sinirin akson veya miyelin yapisi, néromuskuler bileske ve kaslar hakkinda
detayli bilgiye ulasilir. Standart sinir ileti calismasi ile periferik sinirlerin kalin
miyelinli motor lifleri veya duysal sinir lifi biitiinligli degerlendirilir. Motor
iletimler icin elde edilen aksiyon potansiyellerinin toplamima bilesik kas
aksiyon potansiyeli yani BKAP, duysal iletimler i¢inse duysal sinir aksiyon
potansiyeli yani DSAP tanimi1 kullanilir. Burada BKAP ve DSAP amplitiidleri
kadar, sinirlerin iletim hizlar1 ve distal latanslar1 arastirilmakta, hayatta kalan
ve aktif ¢alisan sinirler test edilmektedir. Demiyelinizan lezyonlarda iletilerde
aksama ile, “dispersiyon” olarak bilinen BKAP yanitlarin siirelerinde uzamaya
yol agmasi ile taninir. Kazanilmig noropatiler, herediter ndropatilere gére daha
fazla dispersiyona yol agar (3).

1. Aksonal Sensorimotor Periferik Noropatiler

Periferik sinirlerin dayanikliligi ve metabolik faaliyetlerinin devami,
etkin aksonal transport sayesinde 6n boynuz ve dorsal kdk ganglionunun
beslenebilmesiyle miimkiindiir. Hayvan modellerinde toksinlere bagli distal
aksonal hasarda kritik olan akson transportunun bozuldugu gosterilmistir. Bu
sayede toksin ve metabolik siireglere sekonder gelisen uzunluga bagimli aksonal
hasar modellerinin patofizyolojisi anlagilmaktadir.

Aksonal periferik noropatiler, en sik karsilagilan periferik ndropati tipi
olup, metabolik, nutrisyonel, toksik, enfeksiyonlara sekonder, immiinolojik,
vaskuler, paraneoplastik veya herediter olabilir. Distal simetrik polindropatiler;
yaygin, simetrik, uzunluga bagimli ve distallerde hakim, “eldiven -corap tarzi”
seklinde tanimlanan duysal semptomlarla karakterizedir. Bu hastalarin detayli
tam kan sayimi, metabolik panel, B12 diizeyi, serum glukoz diizeyi ve aglik
kan sekeri, HbAlc, serum protein elektroforez ve immunfiksasyon gibi testlerle
arastirilmasi gerekir. (4) . Aksonal noropatilerin tedavisinin temeli, etiyolojide
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yer alan nedenin tedavisi ve noropatik agr1 tedavisine dayanir. Diabetes mellitus
ve bozulmus glukoz toleransi, bugiin i¢in aksonal periferik noropatilerin en
sik nedeni olarak bilinir ve DM hastalarinin % 50’sinde néropatik semptomlar
gorilir. (5). Semptomlar ekstremite distallerinde sinsi baglayan ve asendan
ilerleyen duysal yakinmalar seklinde olup, kalin liflerin tutulumu ile
karakterizedir. Duysal yakinmalar ayak uclarindan uyluk diizeyine ilerlerken,
ellerde de benzer bulgularin ortaya ¢ikmasi beklenir (6). Fizik muayenede ise
azalmis dokunma, pozisyon ve vibrasyon duyusu, reflekslerde azalma ve ileri
onemde eklenen kaslarda gii¢ kaybi1 ve atrofi izlenir.

Elektrodiagnostik testlerde distallerde hakim motor ve duysal iletilerde
kayip ile birlikte, igne EMG calismalarinda denervasyon ve reinervasyon siklikla
eslik eder. Ayrica Karpal Tiinel sendromu gibi sik goriilen tuzak noéropatilerin
eslik etmesi de s6z konusu olabilir. Diger sik goriilen aksonal periferik néropati
nedenleri arasinda alkol, iiremi, amiloidoz, BI12-folat-bakir eksiklikleri,
kemoterapotik ajanlar, enfeksiyonlar sayilabilir. Tiim aksonal ndropatilerin
yaklasik % 20 ile % 30 kadar1 idiopatik olarak karsimiza ¢ikar (7).

2. Demiyelinizan Polinéropatiler

Periferik sinirlerin fizyolojisi, miyelin kilifin biitiinliigiiyle yakindan
iligkilidir. Schwann hiicresinin miyelini, internodal alanda yogun, paranodal
alanda seyrek olarak goriiliirken, iyon kanallariin yer aldigi Ranvier nodlarinda
miyelin kilif yer almaz. Bu yap1 miyelin kilifi paranodal alanlarda patolojik
etkenlere hassas hale getirir. Demiyelinizan noropatiler kazanilmis veya genetik
olabilir.

2.1. Akut Inflamatuar Demiyelinizan Polinoropati ve Guillain-Barre
Sendromu (GBS)

Birinci diinya savagi sirasinda, 1916 yilinda Guillain, Barre ve Strohl
tarafindan iki askerde ilk kez bu hastalik tanimlanmustir. i1k kez klinik bulgular
ve BOS protein artisi burada bildirilmistir. Polio’nun eradikasyonu sonrasinda,
akut ve subakut flask paralizin diinyadaki en sik nedeni GBS olarak kabul edilir.
Bir kisinin 6mriinde bir kez GBS’ ye yakalanma riski 1000°de 1’in altindadir (8)

Genellikle iist veya alt solunum yolu enfeksiyonu veya gastroenteriti takip
eden 10-14 giin i¢inde akut veya subakut gelisen poliradikiilopati olarak izlenir.
Sitomegalovirus, Mikoplazma Pnomonia , Ebstein-Barr virds, Influenza A ,
Hemofilus influenza, Enterovirus, Camplylobacter Jejuni sik birliktelik gosteren
patolojik ajanlardir (9). Hastalarin yaklasik % 40’inda Camplyobacter Jejuni’ye
kars1 olusturulmus otoantikorlar saptanabilir (10).
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Klinik olarak distallerde baglayan paresteziler ve ayni dagilimda eslik
eden gii¢ kayb ile karakterizedir. Progresyon ve gii¢ kaybi tedavisiz olgularda
hizlica kaudriplejiye ilerleyebilir. 4 haftay1 gegen progresyon GBS tanisindan
uzaklastirirken, kronik infalamatuar demiyelinizan poliradikiilonéropati (CIDP)
tanisini akla getirir. Siklikla noropatik agri klinige eslik eder. Hastalarin hemen
hepsinde reflekslerde azalma veya arefleksi goriilmektedir. En sik fasiyal
sinir tutulumu olmakla birlikte, hastaligin klinik seyri boyunca diger kraniyal
noropatilerin eklenmesi nadir degildir. Hastalarin %30’unda ise frenik sinir
tutulumuna bagl entiibasyon ve mekanik ventilasyon ihtiyaci gozlenir (11).
Otonomik tutulum siktir, 6zellikle tasikardi, bradikardi, hipertansiyon veya
hipotansiyon, gastrik motilitede azalma ve iiriner retansiyon en sik goriilen
bulgular arasindadir.

Akut inflamatuar demiyelinizan noropatilerin tanimlanmasinin ardindan,
farkli klinik ve elektrofizyolojik bulgularla seyreden bazi alt tipler de zaman
iginde tanimlanmistir. Akut motor aksonal noropati (AMAN), akut sensorimotor
aksonal noropati (AMSAN), Miller Fisher sendromu veya Fisher sendromu,
paraplejik GBS, faringo-serviko-brakiyal varyant tanimlanan diger klinik alt-
tipleri olugturur. Nadir bir form olan akut otonomik ndropati ve akut sensoriyel
ndropati, viral hastaliklar1 takiben gelisen diger formlardir. AMAN siklikla
cocukluk c¢aginda goriilen izole motor tutulumla giden formdur. AMSAN
ise sensoriyel tutulumun da eslik etmesi, daha yavas ve inkomplet diizelme
ile AMAN’dan ayrilir (12). Miller Fisher Sendromu (MFS) klinik olarak
oftalmoparezi, arefleksi ve ataksi triadiile taninir. Fasiyal ve faringeal zayiflik gibi
beyin sap1 bulgulari da bazi hastalarda eslikg¢i olabilir. Bu durumda ensefalopati
ve kortikospinal traktus tutulumunun eslik ettigi Bickerstaff beyinsapi ensefaliti
olarak siniflandirilir (13). Serumda GQ1b antikoru her iki durumda da pozitif
olabilir. MFS ve Bickerstaff beyinsap1 ensefalitinde prognoz gorece daha iyidir,
en geg 6 ay i¢inde tam diizelme beklenir.

Laboratuvar bulgularinda en 6nemli bulgu BOS’da protein yiiksekligidir,
ancak hastaligin baglangicini takip eden ilk 3 hafta boyunca goriilmeyebilir.
Pleositoz tanida enfeksiyoz nedenler, sarkoidoz veya lenfomatoz veya
karsinomatoz menenjit gibi etiyolojileri akla getirmelidir.

Elektrodiagnostik calismalar, benzer hastaliklarin ayirict tanisinda
ve klinik bulgularin tanida desteklenmesinde yardimci olur. Sinir iletim
caligmalari, GBS tanisinin koyulabilmesinde degil AMAN-AMSAN gibi diger
tiplerin tanmimlanmasinda ve prognoz tayininde yol gostericidir. Ilk giinlerde
sinir iletim ¢alismalar1 tamamen normal olabilecegi gibi, H refleksi ve F yanit
latanslarinda gecikme veya kayip gibi erken dénem demiyelinizasyon bulgular
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izlenebilir. Hastalik ilerledik¢e ileti bloklari, temporal dispersiyon, distal
latanslarda uzama gibi diger bulgular da eklenir (14). Ust ekstremite sensoriyel
yanitlarda bozulmaya ragmen sural sinir potansiyellerinin korunmasi spesifik
bir elektofizyolojik tablo olan ‘sural korunma’ olarak bilinir. Sural korunma
uzunluga bagimli ndropatilerde goriilmediginden, uygun klinik bulgulara eslikci
oldugunda GBS tanisi i¢in giiglii bir destekleyici bulgudur. Kuadriparezi ayirici
tanisinda yer alan transvers miyelit veya subakut bastya bagli miyelopati gibi
durumlarin dislanmasi i¢in spinal Manyetik Rezonans goriintiileme ¢alismalari
sinir kokleri ve spinal kord incelemeleri galigmalara eklenir. Ayirici tanisinda
kene paralizi, kritik hastalik ndropatisi ve miyopatisi, porfiri, agir metal
zehirlenmeleri (arsenik) gibi bazi nérolojik tablolar yer alir.

Tedavisinde immiinolojik ajanlar kadar destekleyici tedaviler 6nemlidir.
Intravenoz immunoglobulin (IVIG) ve plazmaferez tedavilerinin etkinligi
birbirine esit olmakla birlikte, komorbid durumlar ve hastalara gore uygun tedavi
rejimi erken donemde baslandiginda oldukga etkili bir tedavi saglar. Steroidlerin
hastaligin tedavisinde yeri olmadig1 gibi, hastaligin prognozunu kétiilestirdigi
bilinmektedir (15).

Hastaligin 6zellikle erken donemlerinde; otonomik tutulum ve solunum
yetmezligi gibi dnemli mortalite nedeni olan durumlar agisindan yakin takip
gereklidir. Solunum yetmezligi riskinin yiliksek oldugu durumlarda yogun
bakimda izlem tercih edilmelidir. Noropatik agrilarin tedavisi ve erken dénem
fizik tedavi ve rehabilitasyon tedavinin diger 6nemli parcalarini olusturur.

2.2. Kronik Inflamatuar Demiyelinizan Polinéropati (CIDP)

4 haftada maksimum norolojik defisite yol acan GBS’nin aksine,
CIDP minimum 8 haftalik bir siiregte bulgu verir. Klinik bulgular, distal ve
proksimal motor zafiyet, paresteziler, arefleksi ve duysal kayip seklindedir.
Genellikle progresif bir seyir izlemektedir. Tedavide IVIG, Plazmaferez ve
glukokortikoidlerden faydalanilir (16).

3. Charcot Marie- Tooth (CMT) ve Diger Genetik Polinéropatiler

Genetik polindropatiler olduk¢a nadir olup, farkli klinik bulgularla
prezente olabilirler. Primer herediter sensorimotor polindropatiler, 1886
yilinda ailesel yavas progresif muskuler atrofinin bildirilmesi ile ilk kez
tanimlanan Charcot-Marie Tooth hastaligi (CMT) olarak bilinir (17) . CMT],
ekstremitelerde iletim hizlarinin belirgin yavasladigi demiyelinizan form olarak
bilinirken, CMT2 goérece hizlarin korunup duysal ve motor aksiyon potansiyel
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amplitiidlerinin diistiigli aksonal formu tanimlar. CMT3 klinik olarak benzer
formun otozomal resesif gecisli oldugu tipi tanimlayip, klasik olarak infantlarin
etkilendigi Dejerine-Sottas hastalig1 olarak tanimlanir. Genetik incelemelerin
yayginlasmasi ile spesifik genetik paternler tanimlanmaktadir, 6rnegin periferal
miyelin 22 duplikasyonu (PMP22) CMT1A’da goriiliirken, mitofusin 2 gen
mutasyonu (MFN2) CMT2A’ya yol agar. Cogunda otozomal dominant kalitim
paterni goriilmekle birlikte, farkli genetik paternler de hastalik olusumunda
rol oynar. Klinik bulgulara bakildiginda, genellikle dogumda saglikl kisilerde
1. ve 3. dekata dogru baslayan diisiik ayak veya ellerde gii¢siizlik seklinde
ilerleyici klinik tablo izlenir. Refleksler genellikle azalmis veya kayiptir. Pes
kavus veya ¢ekic parmak gibi ayak deformiteleri genellikle klinik tabloya eslik
edip, taninin akla gelmesinde yardimci olur. Destekleyici tedaviler disinda kesin
bir tedavisi olmayip, hastalar ve yakinlar1 i¢in genetik danigmanlik mutlaka
saglanmalidir (18).

4. Herediter Sensoriyel ve Otonomik Noropatiler (HSAN)

Ozellikle miyelinli ve miyelinsiz duysal lifleri etkilerken bir miktar motor
tutulum da izlenir. HSAN1 en sik goriilen ve otozomal dominant gecis gosteren
tipi tammlar. HSAN2 daha erken yaslarda ortaya ¢ikan otozomal resesif formu
tanimlar. HSAN3 ailesel disotonomi veya ‘Riley-Day Sendromu’ olarak bilinir
ve otozomal resesif gecis gosterir. HSAN4 ve HSANS’de agriya duyarsizlik
ve anhidrosis goriiliir. Erken tan1 ve destekleyici tedaviler, tedavi yaklasiminin
temelini olusturur (18).

5. Multifokal Motor Noropati (MMN)

Progresif, primer distal giic kayb1 ve atrofiyle karakterize izole motor
noropatidir. Erkekleri, kadinlardan daha sik etkiler ve genellikle iist ekstremite
distalinde gii¢ kaybi seklinde klinik bulgu ile baslar. Basi yerleri disinda kalan
multifokal ileti bloklar, MMN tanisini akla getirmelidir. GM1 gangliozidlere
kars1 gelisen IgM antikorlar yiiksek serolojik titreye sahiptir (19). Tedavisinde
IVIG kullanilir.

6. Sensoriyel Polindropatiler

Ince lif tutulumu ile giden agrinin hakim oldugu néropatiler ve kalin lif
tutulumu ile giden ataksinin hakim oldugu ndropatiler olarak tanimlanabilirler.
Tanisinda elektrofizyolojik testler ve cilt biyopsisi yer alir (20). Ince lif
ndropatisinde tipik olarak hastalarda eldiven-corap tarzinda distal hakim duysal
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semptomlar izlenir. Sicaklik duyusuna hassasiyetin kaybi nedeniyle hastalar
kazalara agik hale gelebilirler. Noropatik agrilar siklikla geceleri belirginlesir.
Otonom liflerin tutulumuna bagh kuru agiz, kuru goz, carpinti, konstipasyon,
bas donmesi, liriner retansiyon, erektil disfonksiyon ve terleme bozukluklari
gibi klinik bulgular izlenir. Sjogren hastaligi gibi romatolojik nedenler,
paraneoplastik durumlar ve tedavide kullanilan kemoterapdtik ajanlar, sik
goriilen duysal noropati nedenleridir. Diinyada en sik nedeni ise DM olarak
bilinir (21). Otonomik testler, ince lif tutulumuna bagli otonom sinir sistemi
disfonksiyonunun gosterilmesinde taniya yardimcidir. Tanida altin standart ise
cilt biyopsisidir. Tedavide hastalar i¢in kisitlayici olan néropatik agrinin tedavisi
esastir.

Genel olarak polindropatiler, ge¢is paternleri ve hakim olan klinik bulgulara
gore farkli sekillerde simmiflandirilabilirler. Elektrofizyolojik yontemler, serum
ve BOS incelemeleri, antikor diizeyleri, genetik ve histolojik testler tanida
cok 6nemlidir. GBS veya vaskulit gibi, tedavi edilebilen ve geri doniisii olan
noropatilerin tanida atlanmamasi olduk¢a dnemlidir. Klinik bulgular, baslangi¢
zamani, klinigin ilerleyis sekli tanida 6nemli ipuglarini saglar. Elektrofizyolojik
yontemler ile patolojinin aksonal veya demiyelinizan olarak siniflandiriimasi,
diyabet, vitamin eksiklikleri, antikor diizeylerine yonelik serum ve BOS
incelemeleri gibi laboratuvar testler, genetik ve histolojik incelemeler tanida ¢ok
onemlidir. Etiyolojiye ve lokalizasyona gore tedavi yaklagimlari sekillenmekle
birlikte, ndropatik agrinin tedavisi kadar egzersiz, fizyolojik destek ve ergoterapi
tedavinin temel basamaklarini olusturur.
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BOLUM 13

NOROMUSKULER BILESKE
HASTALIKLARI

Ash Bahar Dogan

1. Noromuskuler Bileske Fizyolojisi

oromuskuler bileske (sinir-kas kavsagi) akson terminali ile kas arasinda

biyoelektriksel gecisi saglayan yapidir. On boynuzda yerlesen motor

noronlardan kalkan aksiyon potansiyelleri kas plazma membranina
noromuskuler bileske aracilig ile aktarilir. Aksiyon potansiyelinin kas plazma
membranina iletilmesi ile iskelet kas1 kasilmasi saglanir (1). Sinir lifi terminali
ile kas plazma membrani arasinda yaklagik 50 nanometrelik bir bosluk bulunur
(2). Sinir lifi terminalinde, postsinaptik plazma membraninda bulunan nikotinik
reseptorleri uyarmak tizere yaklasik 100.000 adet vezikiiliin i¢inde paketlenmis
olarak bekleyen c¢ok sayida asetilkolin molekiilii vardir. Bu vezikiiller motor
noronlarim medulla spinalis 6n boynuzunda bulunan hiicre gévdesinde Golgi
cisimcigi tarafindan sentezlenir ve sinir terminaline aksoplazma akimi ile
taginir (3). Asetilkolin ise sinir terminalinde kolin ve asetattan sentezlenir ve
sinaptik vezikiiller tarafindan emilir. Her bir vezikiil 10.000’e yakin asetilkolin
molekiilii icerir. Sinir terminaline ulagan her bir aksiyon potansiyeli 100-125
vezikiiliin sinaptik araliga salinmasini saglar. Sinir lifi terminalinde 1000 kadar
vezikiil hazir olarak presinaptik membran komsulugunda bulunur. Birkag saniye
i¢inde ekzositoza hazir olabilecek 10.000 vezikiillik ve birka¢ dakika i¢inde
ekzositoza hazir hale gelebilecek 100.000 vezikiilliik 2 ayr1 havuz da ihtiyag
halinde devreye girmektedir (4).

Sinir terminallerinde bulunan voltaja duyarli kalsiyum kanallar1 (VGCC)
aksiyon potansiyeli sinir terminaline ulastiktan sonra milisaniyeler icginde
sitoplazma kalsiyumunu 100 katina kadar ¢ikarir. Bu da asetilkolin vezikiillerinin
presinaptik membran ile flizyonunu ve sinaptik araliga ulasmlarini saglar.
Vezikiillerin presinaptik membrana fiizyonunda sinaptobrevin, sintaksin ve
SNAP-25 adli 3 protein gorev alir. Sinir terminaline bir aksiyon potansiyelinin
ulagmasi ve asetilkolin vezikiillerinin sinaptik araliga salinabilmesi i¢in yaklasik
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olarak 0,2 msn ye ihtiya¢ vardir (2). Asetilkolin reseptorleri postsinaptik
membranin  girintili ¢ikintili  yapis1 {izerindeki ¢ikintilarda toplanmigtir.
Girintilerde ise sodyum kanallar1 vardir. Ligand kapili bir iyon kanali olan
asetilkolin reseptorii a¢ildiginda sodyum iyonlari kas i¢ine geger. Sodyum girisi
ile tetiklenen lokal depolarizasyon ile girintilerde bulunan voltaj kapili sodyum
kanallarinin ag¢ilmasi saglanir. Voltaj kapili sodyum kanallarinin agilmasi kas lifi
membraninda aksiyon potansiyelini tetikler (5).

Asetilkolin reseptorlerinin memrana stabilizasyonu ve kiimelenmesinde
gorevli MuSK (kasa spesifik tirozin kinaz), Dok-7, agrin, LRP-4 ve rapsyn
proteinleri de postsinaptik membranda bulunmaktadir (1).

2. Myastenia Gravis

Miyastenia Gravis (MG) noromiiskiiler bileske (NMB) hastaliklar1 i¢inde
150/milyona yaklasan prevalansi ile en sik olandir (6). IgG tipi antikorlar (Ab)
araciligiile asetilkolin reseptorlerinin (AChR) kaybina bagli olarak ndromiiskiiler
bileskenin postsinaptik fonksiyon bozuklugu ile seyreden otoimmun, kronik bir
hastaliktir (7).

MG hastalarinin yaklasik %85’inde Anti-AChR Ab’ leri saptanir. Anti-
AChR AbD pozitif MG, timoma veya timus folikiiler hiperplazisi ile iligkilidir.
Her 11k, yas ve cinsiyette gozlenir (7).

2.1. Klinik Ozellikler

MG’ nin klinik 6zelligi, fiziksel aktivite ile kotiilesen ve istirahatle
diizelebilen dalgali kas zaafiyetidir. Hastaligin en sik baslangic bulgusu tek
taraflt pitozistir ve hastalik seyrinde %90 gozlenir. Alternan olmasi (taraf
degistirmesi) miyastenia gravis i¢in patognomoniktir (8). Ekstraokuler kaslarin
glicsiizliigline bagh diplopi ve bakis kisitliliklar1 goriilebilir. Hastalik siklikla
okuler bulgularla baslar ancak okuler baslangicli hastalarin yaklasik %80-85’
inde 2 yil icinde diger kas gruplarina da semptomlar yayilir (7). Hastalarda
okuler, bulber ve ekstremite kaslar1 degisen oranlarda tutulabilir. Fasiyal
kaslardaki gii¢siizliik nedeni ile goz sikma, balon sigirme, 1slik ¢calmada zaafiyet
goriilebilir. Orofaringeal kas giigsiizliigiine baglh nazone konusma ve disfaji,
boyunun ekstansiyon yaptiran kaslarinin etkilenmesine bagli olarak “diisiik
bas” olabilir. Boyun fleksiyonundaki gii¢siizliik solunum etkilenmesine eslik
ettiginden mutlaka degerlendirilmelidir. Tek nefeste say1 saydirma solunum
fonksiyonunun degerlendirilmesinde 6nemli bir yatak basi testtir. Normal
vital kapasiteye sahip kisiler inspiryum sonrast 25’e kadar sayabilmektedir.
Ekstremitelerde gii¢siizliik proksimalde hakimdir. Omuz abduktérleri, dirsek
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fleksorleri ve kalca fleksorleri en sik etkilenir. Derin tendon refleksleri agir
giigsiizliik olmadik¢a korunmustur (9).

Sadece pitoz, cift gorme, bakis paralizisi ve orbikiilaris okuli gli¢siizliigii
olan ve 2 yil jeneralizasyon gostermeyen olgular okuler MG olarak
siniflandirilir. Tiim MG lerin yaklagik %15’ ini olusturur (8).

2.2. Tanisal Yaklasim

Fluktuasyon gosteren kas giligsiizliigli akla miyastenia gravis tanisini
getirmelidir. Spesifik kas gruplarmi yoran manevralar muayenede faydalidir.
Bugz testi pitozisi olan hastalarda en sik bagvurulan testtir. Pitozu olan goze 2 dk
buz yerlestirilir ve buzun g¢ekilmesinden 5-10 sn sonra pitoz tekrar
degerlendirilir. Palpebral fisslirde >2mm artista test pozitif kabul edilir. Tanisal
degeri yiiksektir. Miyasteni tanisinin dogrulanmasinda ek tetkikler kullanilir.

2.2.1. Farmakolojik Testler

Kolinesteraz inhibitorleri (KEI) sinaptik aralikta Ach yar1 dmriinii uzatr.
KEI ne klinik yanit MG tamisim1 giiglii bir sekilde destekler. MusK ab’li
hastalarda KEI genellikle diizelme saglamaz, kotiilesmeye neden olabilir.
Konjenital MG ve Lambert Eaton Miyastenik Sendromu (LEMS) da KEI
tedaviden fayda gorebilir. ALS, Gullian-Barre sendromu ve beyin sapi1 lezyonu
olan hastalarda da klinik yararlanim bildirilmistir (10).

2.2.2. Elektrofizyolojik Incelemeler

Repetetif sinir uyarimi testinde dekremental yanit saptanmasi
noromuskuler bileske patolojisini gosterir. 1. ve 4. uyarimlar arasinda
maksimum amplitiit diismesi ve ardindan kismi toparlanmanin oldugu “U”
formu MG ye spesifiktir. Repetetif sinir uyarimi ile tan1 koyulamayan ancak
MG siiphesi devam eden olgularda teklif EMG yapilabilir. Tek lif EMG’ de
“jitter artigr” nin goriilmesi Noromuskuler bileske disfonksiyonu varliginda
yliksek duyarliliga sahiptir ancak MG’ ye spesifik degildir.

2.2.3. Antikor Tayini

MG hastalarmin %80-90 inda asetilkolin reseptor antikorlar1 (AchR ab)
saptanir. Antikor diizeyi ile hastalarm klinik durumlart arasinda korelasyon
saptanmamakla beraber timektomi ve plazmaferez gibi tedaviler sonrasi
antikor titreleri kinik diizelme ile paralle diisiis gosterir (11). 2 yil siiresince
jeneralize olmayan, izole okuler bulgular1 olan hastalar1 ifade eden okuler
MG’de antikor pozitifligi daha diisiik oranda saptanir. AchR ab negatif



138 4 ¢ KLINIK PRATIKTE SINIR SISTEMi HASTALIKLARI

olgularda anti-MuSK antikoru test edilmelidir. Her iki antikorun da MG’ ye
yiksek spesifitesi vardir. Cift seronegatif MG hastalarinda LRP-4 ve anti-
agrin antikorlar bildirilmistir. Ulkemizde AchR ve MuSK antikorlar1 disinda
antikor tayini yapilmamaktadir (7). Titin ve ryanodine reseptoriine (RyR)
yonelik antikorlar AChR-MG’de saptanabilir. Timoma hastalarinin %95’ inde
anti-titin Ab, %70’ inde anti-RyR Ab’un varlig1 bu antikorlarin timoma ile
iliskili oldugunu gostermektedir. Erken baslangicli AChR-MG’ de timoma
belirteci olarak kullanilabilirler (7,12).

2.3. Tedavi
2.3.1. Semptomatik Tedavi

MG hastalarinin biiylik ¢cogunlugu pridostigmine degisen derecelerde
yanit verir. Glinde 4 doza (60mg) kadar kullanilabilir. Daha yiiksek dozlarda
yararlanim azdir, yan etkiler ortaya c¢ikar. En sik yan etkiler diyare, hiperhidroz,
fasikiilasyondur. Yiiksek doz kullanimda klinik bozulmay1 ifade eden
“Kolinerjik kriz” glinlimiizde immunsupresan tedavilerin erken baglanmasi ile
nadir goriilmektedir. Musk-MG’ de kolinesteraz inhibitorleri (KEI) genellikle
etkisizdir.

2.3.2. Immunsiipresif ve Inmunmodiilator Tedavi

KEI tedavisinin semptom kontroliinde yeterli olmadig1 tiim hastalarda
immunosupresyon kullanilir. Steroidler, hizli etki baglangici nedeni ile genellikle
birinci basamak tedavidir. Klinik yanit genellikle 2-3 hafta i¢inde, maksimum
yanit 2-3 ay i¢inde alinir. Uzun siireli tedavide steroid dozunu azaltmak igin
kullanilan immunsupresif ve immunmodiilatér ajanlarin etki gecikmesi
steroidlerden daha uzundur. Bu ajanlar ile monoterapiye geg¢ilebilir. Tedavi
oncesi aktif enfeksiyonlar, ozellikle viral hepatit ve tiiberkiiloz dislanmalidir.
Azatioprin ve Mikofenolat Mofetil ilk sira ajanlardir. Bu ajanlarla basarisizlik
durumununda kullanilabilen ve hasta 6zelinde tercih edilen diger immunsupresif
ajanlar; siklosporin, takrolimus, metotreksat ve siklofosfamidtir (7). Ozellikle
MusK-MG’ de olmak iizere tiim MG formlarinda Rituximab etkindir, geleneksel
immunosupresyona direngli hastalarda tercih edilir(13). Ekulizumab ise refrakter
AChR-MG i¢in onaylanmistir (14).

2.3.3. Timektomi

Timektominin hastaligin siiresinden ve timik patolojiden (timik
hiperplazi, timoma) bagimsiz olarak hastaligin prognozu iizerine olumlu
etkisi oldugu goriilmiistir. En iyi sonuglar hastaligin siiresi kisa, yasi geng
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ve timik hiperplazisi olan hastalarda bildirilmistir (15). 50 yasin iizerinde
hastalarda timektominin yarar1 belirsizligini korumaktadir. Timomanin
radyolojik kanit1 ameliyat endikasyonudur. Timektomi, timoma hastalarinda
bile acil bir tedavi olmamali, MG semptom kontroliiniin saglanmasi
belenmelidir (7).

2.3.4. Hizli ve Kisa Etkili Tedaviler

Miyatenik Kriz ve hastalik alevlenmelerinde ya da immunsupresif
tedavinin etki baglangici 6ncesi kopriileme tedavi olarak ve se¢ilmis vakalarda
cerrahiye hazirlikta plazma degisimi ve IVIG kullanilir. Bu secenekler
arasinda se¢im hastanin komorbiditeleri, islemin riski ve tibbi olanaklara
baglidir.

2.4. Miyastenik Kriz

Solunum kaslarindaki etkilenmeye bagli olarak solunum desteginin
gerektigi MG komplikasyonu olan tablodur. MG hastalarmin %10-20’si
hayatlar1 boyunca en az bir kez miyastenik kriz yasarlar. MG tanili hastalarda
kriz riski yilda %2-3’tiir. Hastaligin her doneminde miyastenik kriz goriilebilir.
MG hastalarinmm %13-20" si miyastenik kriz ile prezente olarak karsimiza
cikabilmektedir (9-16).

Miyastenik kriz nedenleri; enfeksiyonlar, cerrahi girisimler, perimenstrual
dénem, uyku deprivasyonu, asirt 1s1 degisiklikleri, gebelik, ani ila¢ kesimi
(immunsupresif tedavilerin ani kesilmesi) ve bazi ilaclarin (kalsiyum kanal
blokerleri,kinolonlar, aminoglikozidler, magnezyum, kontrast madde vb)
kullanimidir (9).

Vital kapasitenin 1 It veya 20-25mL/kg, Negatifinspiratuvar gii¢ (NIF)’in 20
cm/su ve pozitif ekspratuvar giic (PEF)’in 40cm/su ‘yun altina diistiigii solunum
sikintist varliginda miyastenik krizden so6z edilebilir. Bu &lgimleri yapmak her
zaman miimkiin olmadigindan yatak basi sayma ve boyun fleksorlerinin kuvvet
muayenesi solunum fonksiyonunun degerlendirilmesinde kullanilan yatak basi
muayene yontemleridir (16).

Mekanik ventilasyon siiresince AEI tedavi kesilebilir. ilag tatili olarak da
adlandirilan bu dénem AEI ye bagl sekresyonun artisini 6nledigi gibi tekrar
baslandiginda AEI yanitin1 artirabilir.

Non-invasiv mekanik ventilasyon (NIMV) son zamanlarda daha sik
uygulanmaktadir. Entiibasyon gereksinimini ve yogun bakim ihtiyacini
azalttig1 gosterilmistir ancak bulber tutulumu olan hastalarda aspirasyona bagh
komplikasyonlari artirdigina dair veriler de bulunmaktadir (17).
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3. Konjenital Miyastenik Sendromlar
3.1. Klinik Ozellikleri

Konjenital myastenik sendromlar (KMS), néromuskuler kavsagin bir
grup herediter hastaligidir. Genellikle ilk yas i¢inde fluktuasyon gosteren kas
glicsiizliigli ile ortaya ¢ikar. Okuler, bulber ve ekstremite kaslarini tutabilir.
Erigkinlikte de baglayabilir. KMS’ ler yakin zamana kadar presinaptik,
sinaptik bazal lamina ve postsinaptik olarak siniflandirilirken yeni genetik
bulgular 1s181nda glikozilasyon bozukluklar1 yeni bir baglik olarak siniflamaya
eklenmistir. Dlinyada oldugu gibi Tiirkiye’de de en stk KMS postsinaptik AchR
eksikligi ve kinetik anormallikleridir (yavas ve hizli kanal sendromlari).

Primer AChR eksikliginde oftalmoparezinin belirgindir, selim seyirli
ve pridostigmine yanithidir. Yavas kanal KMS ve son plak asetilkolin esteraz
eksikliginde (COLQ mutasyonlar1) oftalmoparezi degiskendir. Elektrofizyolojik
olarak “tekrarlayan birlesik kas aksiyon potansiyeli” tanisaldir. Boyun ve el bilek
ekstensor kaslarmin giigsiizliigii goriilebilir. Rapsin eksikliginde kontraktiirler
gortilebilir. DOK7 eksikligi ve glikozilasyon defektlerinde ise oftalmoparezinin
olmadig1 kavsak tipi kas gii¢siizliigili vardir (18). Suana kadar KMS’ den sorumlu
35 gen tanimlamustir (19).

3.2. Tanisal Yaklagim

Ardigik sinir uyarimi ve tek lif EMG ile néromuskuler bileskede fonksiyon
bozuklugu gosterilebilir. Elektrofizyolojik bulgular alt tiplere gore farklilik
gosterir. Molekiiler genetik testler taninin kesinlestirilmesinde gereklidir.

3.3. Tedavi

KMS’lerin patofizyolojisinde immunolojik bir mekanizma olmadigindan
immunsupresif tedavinin yeri yoktur. Kolinesteraz inhibitorleri cogu KMS
grubunda etkilidir ancak bazit KMS gruplarint koétiilestirir. Benzer sekilde
efedrin, salbutamol, fluoksetin, amifampridine KMS gruplarinin hepsinde
olmasa da bazilarinda etkilidir (19). Solunum bakimi hasta yonetiminin
onemli bir yonidir. Hipoventilasyon KMS’nin tiim alt tiplerinde meydana
gelebilir (7).

4. Lambert Eaton Miyastenik Sendrom (LEMS)

LEMS, otonom ganglionlarin presinaptik kolinerjik sinir terminallerinde
ve noromuskuler kavsakta bulunan P/Q tipi voltaj kapili kalsiyum kanallarina
(VGCC) karsi1 gelisen antikorlar ile iliskili, nadir goriilen bir otoimmun hastaliktir.
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VGCC ekspresyonunun ve kalsiyumun hiicre igine girisinin azalmasinin sonucu
olarak Ach salinimi azalir (20).

Dalgalanan kas gii¢siizliigii nedeni ile MG ile karisabilir ancak otonom
bulgular, hipo/arefleksi ve paraneoplastik formda eslik edebilen kilo kaybi gibi
MG’ den ayirt edici 6zellikleri vardir. %50-60 oraninda paraneoplastik sendrom
olarak ortaya ¢ikabilmesi nedeni ile taninmasi ¢ok 6nemlidir. En yaygin olarak
kiicgiik hiicreli akciger kanseri ile birlikte (SCLC-LEMS) goriiliir. Nadiren kiigiik
hiicreli dis1 akciger kanseri ve mikst karsinoma ile birlikte goriilebilir. Olgularin
%40-50’ sinde ise primer otoimmun bir hastalik olarak karsimiza ¢ikar (21).

4.1. Klinik Ozellikleri

LEMS c¢ogu zaman yavas ilerleyen alt ekstremitede proksimal kas
gligsiizliigli ile ortaya ¢ikar ve hasta yiirime giigliigli yakinmasi hekime
bagvurur. Hastanin semptomlarinin nérolojik muayende tespit edilen giigsiizliige
gore daha agir olmasi dikkat ¢eken bir bulgudur. Hastalar harekete baglamakta
zorlandiklarini tarif edebilir.

Otonom bulgular %80-90 hastada goriiliir, en sik agiz kurulugu goriiliir
bunu terleme azlig1, erektil disfonksiyon, postural hipotansiyon, konstipasyon,
pupil anomalileri ve goz kurulugu takip eder. Derin tendon refleksleri 6zellikle
alt ekstremitede azalmistir ya da alinamaz.

Kisa kas aktivasyonu sonrasi kas giiciinde iyilesme LEMS’ in benzersiz bir
ozelligidir. Post egzersiz fasilitasyon olarak tanimlanan bu fenomen; muayenede
almamayan derin tendon refleksinin, ilgili kasin 10 saniye maksimum izometrik
kasilmasi sonrasi gegici olarak elde edilebilmesi ile ortaya koyulabilir.

Pitozis LEMS’ te en sik goriilen kraniyal sinir bulgusudur. Ekstraokuler,
faringeal, dil ve boyun kaslar1 daha az etkilenir. Solunum yetmezligi erken
donemde beklenen bir bulgu olmasa da ilerleyen donemlerde ortaya cikabilir.
Noromuskuler solunum yetmezligi olan hastalarin ayirict tamisinda LEMS
akilda bulundurulmalidir (7).

4.2. Tanisal Yaklasim

LEMS’ den siiphelenilen hastalarda elektrofizyolojik incelemeler ile tani
desteklenebilir. Sinir iletim calismalarinda birlesik kas aksiyon potansiyeli
amplitiitlerinin diisiik olmasi beklenir. 10 saniye maksimal kasi sonrast %60 ve
tizeri amplitiit artis1 postegzersiz fasilitasyonun elektrofizyolojik karsiligidir ve
presinaptik ndromuskuler bileske hastaligini diigtindiiriir (22). Diisiik frekansh
artigik sinir uyarimimda MG’de oldugu gibi dekremental yanit goriiliir ancak
LEMS’ te goriilen dekremental yanit MG’ den farkli olarak 4. uyarimdan
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sonra da devem eder ve MG’ de goriilen “U” formu olugmaz. Yiiksek frekansh
artigik sinir uyarimi ile incremental yanit goriiliir (21). P/Q tipi VGCC’ye kars1
antikorlar, LEMS’lli hastalarn yiizde 85-95’ inde mevcuttur. Ancak farkli hasta
gruplarinda da diisiik titrede pozitiflikler olabilecegi akilda tutulmalidir (23).
Altta yatan malignitenin agresif bir sekilde arastirilmast LEMS hastalarmin
tetkik ve tedavilerinin dnemli bir pargasidir.

4.3. Tedavi

LEMS tedavisinde birinci se¢enek 3-4 Diaminopiridin (DAP) dir. 3-4 DAP
voltaj kapili potasyum kanallarini bloke ederek VGCC kanalinin daha uzun siire
acik kalmasini saglar. Semptomlar 3-4 DAP ile kontrol altina alinamazsa steroid,
azatiopurin, IVIG, plazmaferez, rituksimab diger tedavi segeneklerindendir (21).

5. Botulismus

Botulismus, anaerobik bir bakteri olan Clostridium botulinum irettigi
norotoksinlerin olusturdugu nadir ama hayatt tehtit eden bir hastaliktir.
Toksin, otonom ve motor sinir terminallerinden ACh’in salinimini engeller ve
presinaptik fonksiyon bozuklugu sonucu flask paralizi goriiliir. Toksinin viicuda
girigi en stk ev yapimi konserve yenmesi basta olmak {izere toksin iceren
gidalarin yenmesiyle olur. Daha nadir olarak toksin enfekte yara yerinden
yayilir. Son zamanlarda botulinum toksin enjeksiyonu sonrasi iatrojenik
botulizm gelisen olgular bildirilmektedir. Gida kaynakli botulizmde semptomlar
genellikle toksin alimindan 12-36 saat sonra bulanik gérme, pitoz ve diplopi
ile baslar. Enkiibasyon siiresi 2 saat-10 giin arasinda degiskenlik gosterebilir.
Prodromal belirtiler mide bulantisi, karin agrisi ve kusma geklindedir. Dizartri,
disfoni, disfaji gibi bulber semptomlar eklenir. Ekstremite gii¢siizliigii boyun
ve ckstremite kaslar1 ile baslar sonra solunum kaslar1 ve alt ekstremite
etkilenir. Agiz kurulugu, kabizlik, idrar retansiyonu, midriazis ve pupilla
yanitsizli1 gibi otonomik belirti ve bulgular dikkati ¢eker. Agir mortalitesi
olan bu hastalikta genellikle ¢ok kisa zaman icinde solunum yetmezligi
belirir ve mekanik ventilasyon ihtiyact dogar. Akut baslangicli myastenik
tablo, Oykiide mide bulantisi ve kusmanin olmasi, otonomik belirtilerin eslik
etmesi, ayni aileden c¢oklu basvuru, evde yapilmis konserve yeme &ykiisii
varliginda tanidan siiphelenilmelidir. Yakin zamanda botulinum toksin
enjeksiyonu yapilip yapilmadigr ayrintili olarak sorgulanmalidir. Presinaptik
noromuskuler hastaliklarda goriilenlerle benzer elektrofizyolojik bulgular
ile tan1 konur (LEMS’ de anlatilmigtir). Agir botulizmde Ach salinmasi ciddi
sekilde azalmigsa inkrement yanit gdsterilemeyebilir. Botulismusta tedavinin
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temelinde destek tedavisi vardir. Tek spesifik tedavisi botulinum antitoksinidir.
Antitoksin tedavisinin erken verilmesi 6nemlidir. Diizelme ¢ok yavastir, aylarca
siirebilir. Bebek botulismusunda antitoksinin yarart iizerine yeterli kanit yoktur,
hipersensitivite riski yiiksektir. Bu nedenle bebek botulismusunda tedavi
beslenme ve solunum destegi ile yogun bakim takibidir. Yara botulismusunda ise
ek olarak tam bir cerrahi debritman ve antibiyotik tedavisi gereklidir (7,24,25).
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BOLUM 14

BEYIN CERRAHISI HASTASININ
ENDOKRIN YONETIMI

Ahmet Toygar Kalkan

eyin cerrahisi hastalar1 gerek kraniyal operasyonlar olsun gerek fraktiir
B operasyonlar1 gerekse disk hernileri agisindan endokrinoloji ile i¢ ice

bir operasyon stireci gerektirmektedir. Hastalarin diyabet ve tiroid
bozukluklar1 agisindan yonetimleri biitiin cerrahi prosediirler agisindan benzer
olmaktadir. Beyin, anatomik olarak viicudun hormon merkezi olan hipofiz
bezini igermesi dolayisi ile beyin cerrahisi operasyonlarinin hem 6ncesi hem de
sonrasinda hormonal degerlendirme biiyiik 6nem arz etmektedir. Fraktiirlerde,
osteoporoz agisindan degerlendirme ve sagaltimin tam olarak saglanmasi i¢in
endokrinolojik takip gerektirmektedir. Bu nedenlerden dolayi, endokrinolojik
degerlendirme preoperatif ve postoperatif olarak beyin cerrahisinde
operasyonlarin ayrilmaz bir pargasidir.

1. Beyin Cerrahisi Hastasinda Diyabet Yonetimi

Diyabet hastaligi, cerrahi hastalarinda iyi yonetilmesi gereken bir
siirectir. Insiilin yetersizligine sahip hastalarda operasyon siireci ketoasidoza
yola acgabileceginden hastanin insiilin ihtiyaci net olarak degerlendirilmelidir
(1). Aym1 zamanda hastanin operasyon esnasi ve sonrasinda oral alimi
kisitlanacagindan hipoglisemi riski gelismektedir. Kontrolsiiz diyabet
hastalarinda ise yara yeri iyilesmesi bozulmaktadir. Bu nedenlerden dolayz,
hastanin tam metabolik iyiligini saglayabilmek i¢in operasyon Oncesinde
hastanin diyabeti regiile edilmeli operasyon esnasinda gerekli insiilin ve glukoz
destegi saglanmalidir.

Oral antidiyabetik alan hastalarda metformin en az 24 saat Once,
sodyum-glukoz kotransporter-2 inhibitorleri ve siilfaniliireler ise 1-3 giin 6nce
kesilmelidir. Kan sekeri regiile olmayan hastalarda ise operasyon oncesinde
insiilin tedavisine ge¢ilmelidir. Operasyona kan sekeri 200mg/dl altinda olacak
sekilde alinmasi1 saglanmali, major cerrahi yapilacak hastalarda glukoz-insiilin
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infiizyonu oral alimi agilana dek verilmelidir (2). Hastanin operasyon sonrasinda
24-48 saat sonra daha dnceden kullandig1 tedavisine gegis yapilabilir.

2. Beyin Cerrahi Operasyonlarinda Endokrinolojik Yonetim

Kraniyal operasyonlarin oncesinde ozellikle sellar kitle mevcut ise
adrenal yetmezlik acisindan degerlendirilmesi onem arz etmektedir. Kraniyal
miidahalelerde preoperatif adrenal yetmezligin degerlendirilmesi, postoperatif
ise adrenal yetmezlik yaninda mutlaka diyabetes insipitus agisindan takip
gerekmektedir.

2.1. Genel Degerlendirme
2.1.1. Adrenal Yetmezlik

Hipofizektomi planlanan hastalarda tam ya da parsiyel hipopitiitarizm
acisindan operasyon Oncesinde hormonal degerlendirme mutlak olarak
yapilmalidir. Hormon degerlendirme, sabah saatlerinde ve aglik esnasinda
yapilmalidir. Kortizol seviyesi sabah 5mcg/dl’nin altinda olan hastalar adrenal
yetmezlikli olarak kabul edilmelidir. Klinik olarak hipokortizolemi bulgular
olan ve sabah kortizol degeri 5-18mcg/dl arasinda olan hastalar ise uyar1 testleri
ile kortizol yetersizliginin olup olmadig1 preoperatif teyit edilmelidir (3). 18mcg/
dl tizerinde sabah kortizol degeri olan hastalar ise ileri tetkike gerek kalmadan
adrenal yetmezlik diglanilarak giivenle operasyona alinabilir. Testler sonucunda
adrenal yetersizlik saptanan hastalarda steroid tedavisi baslanmasi gerekir. Aksi
taktirde hasta addison krizine girecektir. Tan1 koyulur koyulmaz oral olarak
steroid tedavisi baglanmalidir.

Operasyon Oncesinde ise hastalarda intravendz olarak steroid semsiyesi
altinda operasyona alinmasi gerekmektedir. Major cerrahilerde; steroid semsiyesi
klasik olarak, ilk dozu operasyon oncesinde olacak sekilde operasyon giiniin
4*20 mg iv metil-prednizolon uygulanmasi seklindedir (4). Hastanin operasyon
sonrasinda yakin vital takibi yapilmali, hipotansiyon ve hipoglisemi gibi adrenal
yetmezlik semptomlar1 gelismemesi durumunda kademeli olarak giinliik steroid
dozu azaltilmalidir. Hastanin stres durumu tamamen ortadan kalkincaya kadar
bazal dozlarina inilmemelidir (5).

2.1.2. Diyabetes Insipitus

Postoperatif sellar bolge cerrahisi ya da travmasi sonrasi ortaya g¢ikan
diabetes insipidus ndrohipofizin hasara ugramasi sonucu gelisir. Hastada
glinliik 20 litreye kadar ulasan poliiiri goriilebilir. Diabetes insipidus’a bagh
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poliiirisi olan hastada idrar osmolalitesi 100 mOsm/ kg altindadir, serum
sodyumu ise 140mEq/L tizerindedir (6). Trifazik olarak degerlendirilir. Birinci
faz operasyon ya da travmadan hemen sonra baslar. Ortalama bir hafta siiren
bu faz vazopressin sekresyonunda azalmaya bagli olarak diabetes insipidus
goriilmesidir. Ikinci faz 7.-12. giinler arasinda siiren antidiiiretik fazdir. Bu
fazda mevcut sap kesisi nedeniyle posterior hipofize kan akimi durmasi
sonucu nekrotik hale gelen aksonlardan depolanmis vazopressin bosalir ve DI
kaybolur. Bu donemde hasta asir1 sivi alirsa ‘uygunsuz ADH sendromu’ ve
dolayistyla hiponatremi gelisir. Ugiincii faz depolanmis hormonun tamamen
bosalmasini takip eden dénemdir ki DI tekrar ortaya ¢ikar ve trifazik siire¢
tamamlanmis olur (7).

Hasta postoperatif veya posttravmatik donemde yeterli sivi ihtiyacini
kendi karsilayamacagindan yakin idrar takibi ile diyabetes insipitus acisindan
uyanik olunmalidir. Poliiiri gelisen, hipernatremik ve idrar osmolalitesi diigiik
hastada vakit kaybetmeden tedavi baglanilmalidir.

Tedavide ilk segcenek uzun etkili vazopressin analogu olan
desmopressindir. Intranazal sprey formu her sikmada (1 puff) 10 pg
icerir. Gunlik 10 pg doz ile baslanir, poliiiri diizeyine gore doz ayarlanir.
Oral formu (0.1mg ve 0.2mg tablet) ise 50-1200 pg/giin olarak boliinmiis
dozlarda kullanilir. Son yillarda biyoyararlilig: tablete gore %60 fazla olan
liyofilize formdaki ‘melt’ tablet (60 ug, 120 pug, 240 pg) kullanilmaktadir
(8). Desmopressinin parenteral formu da mevcuttur cerrahi sonrasinda
nazal ya da oral tedaviye uygunluk olmamasi durmunda intravendz tedavi
ile baslanilabilir. Tedaviye yanit hastanin idrar ¢ikisinin takibi ile belirlenir.
Idrar yaniti ilk doz uygulandiktan yaklasik 1 saat iginde baslar. Serum
sodyum takibi de tedavi etkinligini degerlendirmek agisindan takip edilebilir.
Hastalarda desmopressin tedavisi esnasinda su intoksikasyonuna dikkat
edilmesi gerekmektedir.

2.2. Hipofiz Adenomlari

Hipofiz bezi, sella tursikada yerlesen, 6n hipofiz ve arka hipofiz olarak 2
béliimden olusan viicut hormonlarini ve su dengesini diizenleyen dnemli bir organ
olarak karsimiza ¢ikmaktadir. Hipofiz bezinde gelisen adenomlarin tipine gore
tedavide bazen ilk bazen ise ikinci segenek olarak cerrahi karsimiza ¢ikmaktadir.
Adenomlar, bezde diger hormonlarin da salgilanmasini etkileyebilmekte
oldugundan operasyon Oncesi hipopitiiitarizm agisindan degerlendirilmesinin
yapilmasi gerekmektedir. Ayrica bazi adenomlarin operasyon oncesi ve sonrasi
takip siireglerinde spesifik noktalara odaklanmak gerekmektedir.
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2.2.1. Prolaktinoma

Prolaktinoma, laktotrop hiicrelerden koken alan hipofiz bezinde en sik
goriilen hormon salgilayan adenomdur. Prolaktinoma hastalarinda giiniimiizde
ilk secenek medikal olarak degerlendirilmekte ise de sec¢ilmis hastalarda
cerrahi uygulanmasi gerekmektedir. Cerrahi segenek en sik olarak dopamin
agonisti direcli prolaktinomalarda tercih edilmektedir (9). Diger nedenler ise
agresif prolaktinoma ve apopleksi sayilabilir. Postoperatif adrenal yetmezlik ve
diyabetes insipitus agisindan takip edilmesi gerekir.

2.2.2. Akromegali

Akromegali, el, ayak ¢ene ve burun gibi akral biliylime ile karakterize
somatotrop hiicrelerin otonomi kazanmasi ile olusan bir adenomdur. Akral
bliylimesi olan gorintilleme yontemleri ile hipofiz adenomu gosterilmis
hastalarda Biiylime Hormon diizeyi, Somatomedin-C (IGF-1) diizeyi 6lgiilmeli
yasa gore somatomedin-¢ diizeyine gore yiliksek bulunmasi durumunda
altin standart olarak 75 gram OGTT ile serum biiylime hormon diizeyinin
baskilanmas1 degerlendirilmelidir. Klinik ve biyokimyasal olarak akromegali
tanis1 konuldugunda ilk tedavi segenegi olarak cerrahi degerlendirilmelidir.
Akromegali hastalarinda akral biiyiime disinda tiroid malignitesi ve kolon polip
riski arttigindan ultrasonografi ve kolonoskopi taramasi yapilmalidir.

Basariliadenom rezeksiyonunu takiben klinik diizelme giinler icinde baslar.
Postoperatif degerlendirme i¢in en uygun zaman cerrahi sonrast 3. ay olarak
kabul edilir. Ancak serum IGF-1 diizeylerinin stabillesmesinin postoperatif 12.
aya kadar devam edebilecegi de unutulmamalidir (10). Hastalarin postoperatif
donemde klinik bulgularin ve metabolik parametrelerin diizelmesi agisindan
degerlendirilmesi gerekir. Bliylime Hormon diizeyinin 0.4mcg/dl altinda olmasi
cerrahi remisyon olarak kabul edilmektedir. Bliylime hormonunun 0.4 - 1mcg/
dl arasinda olmasi ise hastaligin kontrol altina alindigmi gosterir. Cerrahi
sonrasinda, deneyimli merkezlerde %50-80 aras1 remisyon saglanabilmekte,
remisyon saglanamayan hastalarda ise medikal tedavi ve radyoterapi
uygulanabilmektedir.

2.2.3. Cushing Hastalig1

Hipofiz bezinin kortikotrop adenomlarinin hiperplazisi sonucu gelisen
kortizol yiiksekligi ile karakterize hastaligidir. Klinik olarak santral obezite,
buffalo horgiicli ve ay dede yiiz bulunmaktadir. Hastalarin birgcogunda karin
bolgesinde mor strialar eslik etmektedir. Tarama testi olarak Oncelikle gece
boyu 1mg deksametazon supresyon testi ve 24 saatlik idrarda kortizol atilimi
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testi yapilir (11). Supresyon testi ile yeterli baskilanma saglanamamasi ve 24
saatlik idrar kortizoliiniin yiiksek ¢ikmasi durumunda dogrulama testlerine
gegilir. Hipofizer Cushing hastaliinin ilk secenegi cerrahidir. Cushing
hastalarinda basarili cerrahi sonrasinda hizli bir sekilde addison semptomlari
gelisebilmektedir. Bu ylizden hastada addison semptomlar1 gelismesi durmunda
hizli bir sekilde kortizol tekiki i¢in kan alinarak sonucu beklenmeden adrenal
yetmezlik hastas1 kabul edilmeli ve iv steroid replasmani yapilmalidir.
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SANTRAL SINIiR SISTEMI
ENFEKSIYONLARI

Merve Mert Vahabi, Hiiseyin Ayta¢c Erdem

1. Giris

antral sinir sistemi (SSS) enfeksiyonlar1 bakteri, viriis, mantar ve

parazitlerin neden oldugu yiiksek mortalite ve morbidite iliskili

enfeksiyon hastaliklart acillerindendir. Erken tani konmasi ve hizli
antimikrobiyal tedavinin baslanmasi artmis mortalite riski nedeniyle biiytik
onem arz etmektedir. Altta yatan etiyolojik nedene bagli olarak patogenez
ve klinik bulgular degiskenlik gosterir. SSS enfeksiyonlari taniminin i¢inde
menenjitler, ensefalitler, ensefalopatiler, ventrikiilitler, sant enfeksiyonlar1 ve
beyin abseleri yer almaktadir. Ortaya cikis siiresine gore de akut, subakut ve
kronik SSS enfeksiyonu olarak siiflandirilabilmektedir.

2. Menenjitler

Menenjit, beyin ve spinal kordu saran meninkslerin inflamasyonu
olarak tanimlanir. Akut menenjit, sesmptom ve bulgularin 5 giinden daha
kisa siirede gelistigi ve en sik etkenlerin viriisler ve sonrasinda bakteriler
oldugu tabloyu tanimlarken, subakut menenjit 5 giin ve daha uzun siire
ile bulgularin oldugu genellikle altta yatan predispozan bir durumla
birlikte karsimiza ¢ikan bakteriyel veya fungal menenjitlerdir (1).Kronik
menenjit, 4 haftadan uzun siiredir menenjite atfedilen semptomlarin ve
beyin omurilik sivisindaki anormalliklerin oldugu genellikle daha sinsi bir
klinik ile karsimiza ¢ikan durumdur. Etiyolojide 6zellikle immunsuprese
hastalarda mikobakteriyel, fungal etkenler ve nérobruselloz, nérosifiliz gibi
sebepler yer almaktadir (1). Tiimorler, ilaglar (NSAI, TMP-SMX, kinolon,
azatiopiirin, karboplatin vb.), otoimmun hastaliklar gibi enfeksiyon dis1
nedenleri de olabilir (2).

Tanida altin standart lomber ponksiyon (LP) ile beyin omurilik sivisinin
(BOS) incelenmesidir. LP sonrasi en sik karsilasilan komplikasyon bas
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agrisidir. Bunun disinda ponksiyon bdlgesinde enfeksiyon, kanama gibi daha
nadir olaylar da karsimiza gelebilir. En korkulan komplikasyon ise beyin sap1
herniasyonudur. LP sonras1 BOS aliminda inspeksiyon ile pek ¢ok parametre
degerlendirilebilir. BOS basinct hava-su manometresi ile Olglilebilirken
genellikle tecriibeli gozlerce artmig ya da normal seklinde yaklasik
tahminlerde bulunulmaktadir. Bunun disinda rengi, yogunlugu, ksantakromisi
ilk degerlendirilecek parametrelerdir. BOS normalde berrak ve renksizdir. Bu
nedenle her degisiklik klinik olarak anlam ifade etmektedir. BOS’ta eriskin
ve ¢ocukta 16kosit sayist 0-5/mm?*’tiir. Bunun tizerindeki herhangi bir 16kosit
sayisi pleositoz olarak ifade edilir ve SSS enfeksiyonlarinda beklenen bir
bulgudur ancak inflamasyonun diger sebeplerinin ayirt edilmesi i¢in nétrofil,
lenfosit gibi alt gruplarinin sayisinin tayin edilmesi gereklidir. Biyokimyasal
olarak ayrica glukoz ve protein bakilmalidir. BOS glukozu her zaman lomber
ponksiyondan Once alinan es zamanli serum glukozu ile karsilastirilmalidir;
normal BOS/serum glukoz orani yaklasik 0,6’dir ve <0,5 oranlari anormal
kabul edilmelidir (3). BOS proteini konsantrasyonunun > 50 mg/dL olmas1 da
SSS enfeksiyonu i¢in anlamli kabul edilir.

Ozet olarak SSS enfeksiyonu siiphesi ile LP yapilan tiim hastalarda BOS’ta
16kosit, glukoz, protein sayimi ve travmatik LP’yi dislamak i¢in ertirosit sayimi1
yapilmali, ardindan gram boyama ve bakteriyolojik kiiltiir ile mikrobiyolojik
inceleme gerceklestirilmelidir. Segili olgularda BOS bulgularinin yorumuna
bagli olarak multipleks PCR ile gesitli etkenler icin test calisilabilir, kronik
menenjit siiphesinde ya da hastanin risk durumuna bagli olarak da nérobruselloz,
norosfiliz, tiiberkiiloz gibi 6n tanilarla diger testler istenebilir.

2.1. Viral Menenjitler

Viriisler aseptik menenjit olarak tanimlanan, toplum kaynakli menenjitin
en sik sebebidir. Aseptik menenjit; norolojik bulgularin tamamen normal oldugu,
BOS ve kan kiiltiiriinde iireme olmadan BOS pleositozunun oldugu klinik
durumu tanmimlamaktadir (3). Aseptik menenjit etiyolojisinde en sik karsimiza
¢ikan viriisler: Enteroviriisler, herpesviriisler ve arboviriislerdir (4).

Polimeraz zincir reaksiyonu (PZR) temelli tetkiklerin yapilamadigi
merkezlerde aseptik menenjit ile izlenen hastalarda viral menenjit tanisinin
konmas1 miimkiin degildir. Bu nedenle de ozellikle iilkemizdeki sikligi ve
epidemiyolojisine yonelik net bir veri yoktur. Ancak Ozellikle enteroviriis
enfeksiyonlarinin ilkbahar ve yaz aylarinda siklig1 artmakta ve bazi hastalarda
akut flask paralizi tablosuna sebep olabilmektedir (5). Bulasma en sik fekal
oral yolla olurken, solunum ve damlacik yolu ile de bulasabilir. Erigkinlerde
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hemen her zaman iyi huylu seyreden bir enfeksiyon olsa da neonatal ve
cocukluk doneminde ensefalit, myokardit, sepsis gibi daha agir klinik bulgulara
sebep olabilmektedir (4). Herpes viriisleri arasinda HSV tip 1 ve 2, varicella-
zoster virlsli (VZV), sitomegaloviriis (CMV), Epstein-Barr viriisii (EBV) ve
insan herpes virlisii (HHV) tip 6,7 ve 8 yer alir. Ancak bunlarin bazilarinda
norolojik komplikasyonlarin da meydana geldigi bilinmektedir. HSV-1
genellikle ensefalit tablosu ile karsimiza ¢ikarken kendi kendini sinirlayan
aseptik menenjite de neden olabilir. Multipleks PCR testinin kullanildig1 bir
calismada HHV-6"nin diger herpes viriislere gore aseptik menenjit hastalarinda
etiyolojide daha sik rol oynadig1 gosterilmistir (6). Klinik bulgulara bakacak
olursak ozellikle bas agris1 neredeyse her zaman mevcuttur. Enteroviriislere
bagli menenjitlerde ayrica fotofobi ¢ok sik rastlanan bir bulgudur. Bunun
disinda myalji, bulanti kusma, iist solunum yolu enfeksiyonu bulgular1 gibi non-
spesifik bulgular da karsimiza ¢ikabilir (7). Enteroviral menenjitlerde hastalik
stiresi genellikle 1 haftadan kisadir ve lomber ponksiyon sonrast muhtemelen
kafai¢i basingta azalmaya bagli olarak hastalarda iyilesme goézlenir. BOS’ta
pleositoz genellikle vardir ancak SSS enfeksiyonlari i¢in tipik olarak artmis
protein azalmis glukoz daha silik olabilir. Viral menenjitlerde etkin bir antiviral
tedavi bulunmamaktadir.

2.2. Akut Bakteriyel Menenjitler
2.2.1. Etiyoloji ve Epidemiyoloji

Diinya ¢apinda 6nemli bir hastalik konumunda bulunan akut bakteriyel
menenjitlerin 2016’da yapilan bir caligmada 318.000 Sliime sebep oldugu
(100.000°de 4,5) oliimlerin biiyiik cogunlugunun Sahraalt1 Afrika’da meydana
geldigi ABD’de insidansin 100.000°de 0,7-0,9 oldugu gosterilmistir (8).
Etiyolojide rol oynayan bakteriyel etkenlerin yas ve predispozan durumlara gore
dagilimi Tablo 1’de gosterilmistir (9).
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Tablo 1. Yas ve Predispozan Duruma Gore En
Sik Bakteriyel Menenjit Etkenleri (9)

<l1ay S. agalactia, E.coli, L. monocytogenes, Klebsiella spp,
enterokoklar

1-23 ay S. pneumoniae, N.meningitidis, S.agalactiae, H.influenzae,
E.coli

2-50 yas N.meningitidis, S.pneumoniae

>50 yas S.pneuomoniae, N.meningitidis

L.monocytogenes, aerobik Gram negatif bakteriler

Bagisikligt S.pneuomoniae, N.meningitidis, L.monocytogenes, aerobik
Baskilanmis Kisiler | Gram negatif bakteriler (Pseudomonas aeruginosa dahil)

Kafa Kaide Kirigi S.pneuomoniae, H.influenzae, A grubu Beta Hemolitik
Streptokoklar
Kafa Travmast S.aureus, S.epidermidis, aerobik Gram negatif bakteriler

(Pseudomonas aeruginosa dahil)

Son yillarda tiim diinyada menenjit vakalarinda gecmis yillara gore
onemli bir diislis gozlenmistir. Bu da o6zellikle Haemophilus influenzae tip B
ve Streptococcus pneumoniae menenjitlerinde gozlenmistir (10,11). Bunun da
nedeni as1 programlari olarak yorumlanabilir. H.influenzae tip B ¢ocukluk cagi
rutin asilama programinda yer almaktadir bu nedenle menenjit ve diger invaziv
enfeksiyonlarin 6nlenmesinde o6zellikle risk gruplarmma pndmokok agisinin
yapilmasi 6nem arz etmektedir (11). Bu nedenle 6zellikle sik goriilen menenjit
etkenlerine gore risk gruplarinin tanimlanmasi ve bu gruplarda enfeksiyon
oncesinde uygun asilamanin saglanmasi Onlemede Onemli iken menenjit
gelismesi durumunda da uygun ampirik tedavinin baslanabilmesi igin en énemli
basamaklardan biridir. Sik goriilen etkenlere yonelik risk gruplari Tablo 2’de
gosterilmistir.

2.2.2. Klinik Bulgular

Bakteriyel menenjit hastalarinda klasik olarak ates, bas agrisi, menenjismus
ve serebral fonksiyon bozuklugu belirtileri (6rn. konfiizyon, deliryum veya
uyusukluktan komaya kadar degisen biling diizeyinde azalma) goriiliir. Ancak
etken, yas, altta yatan hastaliklara bagl olarak belirti ve bulgular degiskenlik
gosterebilmektedir (13). Ek sik rastlanan belirti ve bulgular Tablo 3°te
gosterilmistir.
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Tablo 2. Menenyjit Etkenlerine Yonelik Riskli Gruplar

Etken Risk Durumu

Streptococcus pneumoniae Kohlear implant, Otore, Aspleni, Multiple
myelom, Alkolizm, Hipogamaglobulinemi,
Diyabetes Mellitus, >65 yas

Neisseria Meningitidis Kompleman eksikligi, Aspleni

Haemophilus influenzae Humoral immiinite bozukluklari, aspleni,
alkolizm, Otore

Listeria monocytogenes Hiicresel immun yetmezlik, gebelik,
glukokortikoid kullanimi, HI'V, malignite

Staphylococcus aureus Endokardit,, cerrahi ve yabanci cisim
varlig1, seliilit, dekiibit

Koagiilaz Negatif Stafilokoklar | Cerrahi, yabanci cisim varlig

Gram negatifler Ventrikiiler drenaj, cerrahi, mekanik
ventilator

Erigkinlerde yapilan bir calismada ates, biling degisikligi ve ense
sertliginin hastalarinda sadece tigte ikisinde oldugu ancak tiim hastalarda
en az birinin bulundugu ortaya konmustur (13). Menenjismus hafif olabilir,
belirgin olabilir veya Kernig veya Brudzinski belirtisi veya her ikisi birden
eslik edebilir (14). Kernig belirtisi hasta sirtiistii yatarken, uyluk karm
iizerine fleksiyonda ve diz fleksiyondayken ortaya ¢ikar. Daha sonra bacak
pasif olarak ekstansiyona getirilir ve meningeal inflamasyon varliginda hasta
bacak ekstansiyonuna direng gosterir. Brudzinski tarafindan ¢esitli belirtiler
tanimlanmigtir, ancak en iyi bilineni, boynun pasif fleksiyonunun kalca
ve dizlerin fleksiyonuna yol agtig1 belirtidir. Ancak menenjit siiphesi olan
297 yetigkin ilizerinde yapilan prospektif bir ¢alismada hem Kernig hem de
Brudzinki bulgularmnin duyarliligi %5, ense sertliginin ise %30 duyarlilig
oldugu ve bunlarin menenjitli hastalar1 menenjitsiz olanlardan tam olarak
ayirt edemediklerini gostermistir (15). Dolayistyla bu belirtilerin yoklugunda
menenjit diglanmamalidir. Ayrica ozellikle geriatrik popiilasyonda biling
degisikliginin deliryum ile karistirilmasi, bu hasta grubunda bas ve boyun
agrisindan sikayet edilme oraninin daha diisiilk olmasi tanisal anlamda
zorluklara sebep olmaktadir. Ancak ates yiiksekligi ve biling degisikliginin
oldugu durumlarda mutlaka akilda bulundurulmalidir.

Etkene baglh spesifik olarak farkli belirti ve bulgular da akut bakteriyel
menenjit tan1 siirecinde yardimci olabilmektedir. Menenjit eslik etsin veya
etmesin meningokoksemi hastalarmimn % 50’sinde dokiinti  karsimiza
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cikmaktadir (16). Baslangigta makiilopapiiler bir goriiniimii olsa da hastanede
yapilan muayene esnasinda genellikle purpurik formda goriilmektedir. L.
monocytogenes menenyjiti olan hastalarda enfeksiyonun erken doneminde ndbet
gecirme ve fokal defisit egilimi artar ve bazi hastalarda rombensefalit, kranyal
sinir felci veya nistagmus ortaya ¢ikabilir (17,18).

Tablo 3. En Sik Rastlanan Belirti ve Bulgular

Belirti veya Bulgu Sikhik (%)
Bas agris1 >%85
Ates >%385
Meninjismus >%80
Mental Degisiklik >%75
Kusma Yaklagik %35
Nobet Yaklagik %30
Fokal Nérolojik Bulgular 10-35
Papilodem <5

2.2.3. Tam

Akut bakteriyel menenjit tanisi detayli bir fizik muayene ve hastanin 6ykiisii
ile konmakla birlikte, kesin tanida altin standart yontem lomber ponksiyon
ile BOS incelemesidir. Papilodem, fokal norolojik bulgular, tekrarlayan
nobet gibi kafai¢i basing artigi ile iligkili bulgular varliginda herniasyon riski
nedeniyle LP kontrendikedir (20). Ayrica koagiilasyon belirte¢lerinde bozulma,
kardiyopulmoner fonksiyonlarda bozukluk olmasi, LP yapilacak bdolgede
enfeksiyon olmasi da gecici komplikasyon olarak degerlendirilir ve diizeltilmesi
durumunda LP gergeklestirilebilir (20). Tani ve tedavinin hizli olmasi mortaliteyi
onemli o6l¢iide etkilerken 6zellikle kafaigi basing artis bulgularinin olmasi, fokal
nobetlerde, organ nakli ya da Insan immiin Yetmezligi Viriisii (HIV) tanisi
gibi bagisikligr baskilayan durum varliginda goriintiileme yoOntemlerinden
yararlanilarak, LP icin kontrendikasyon varlig1 arastirilabilir. (19-21).
Radyolojik olarak bilgisayarli tomogrofi ve manyetik rezonans goriintiileme
testleri olarak kullanilabilir. Ancak unutulmamalidir ki goriintiilleme tani ve
tedavide gecikmeye sebep olacak ve mortaliteyi 6nemli dlclide etkileyecektir.
Bu nedenle SSS enfeksiyonu diisiiniilen hastalarda LP 6ncesinde rutin olarak
goriintiileme ile degerlendirme istemi uygun degildir (20).

Akut bakteriyel menenjitli olgularin agilis basinci genellikle yiiksektir,
pleositoz hemen her zaman bulunur (22). Baskin hiicre nétrofildir, Hastalarin
biiyiik cogunlugunda BOS glukoz konsantrasyonunun 40 mg/dL’nin altindadir.
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SSS enfeksiyonuna gére BOS bulgular tablo 4’te detayli olarak gosterilmistir
(22-24).

2.2.4. Tedavi

Tedaviye oncelikle ampirik olarak baslanip, etken tespit edildiginde etkene
yonelik tedaviye gegilir. Eger hastada etken tespit edilemezse ampirik tedavi
ile yakin klinik takip ile baslanan ampirik tedavinin devam edilmesi uygun
yaklagimdir. Yaslara gore ampirik tedavide secilecek antibiyotikler tablo 5°te

gosterilmistir (19).
Tablo 4. Beyin Omurilik Sivis1 Bulgular
Durum Basing Goriiniim  |Hiicre/ |Hiicre Glukoz Protein
mm? Cesidi  [mg/L mg/dL
Normal 10-20 Berrak <5 Lenfosit [20-45 <40
Bakteriyel |Artmig Bulanik >1000 Notrofil |Azalmig Cok artmig
Viral Normal ya da |Berrak 100-1000 |Lenfosit |Normal ya da [Hafif
hafif yiiksek hafif azalmig |artmis
Tiiberkiiloz |Cok artmig Berrak veya [>500 Lenfosit |Azalmis Cok artmis
bulanik

BOS ve kan kiiltiirleri ile etken izole edilemediginde veya Polimeraz
zincir reaksiyonu(PZR) ile kanitlanmadiginda yetiskinlerde toplum kdkenli
bakteriyel menenjit icin Onerilen tedavi, seftriakson 12 saatte bir 2 gr.
seftriakson duyarliligi azalmig (minimum inhibitér konsantrasyon >2 pg/mL)
S. pneumoniae olasiligi i¢in 8 veya 12 saatte bir dozlara boliinmiis 35 ila 45
mg/kg/glin vankomisindir. Bagisiklik sistemi baskilanmis veya 50 yasin
iizerindeki hastalarda L. monocytogenes endisesi varsa, ampisilin 4 saatlik
araliklarla 12 g/giin olarak verilebilir. Deksametazon tartigmali olmaya devam
etmektedir ancak hala 6 saatte bir 0,15 mg/kg ile baslanarak verilmesi
onerilmektedir. Etkenin bilinmedigi durumlarda tedavi siiresi 14 giindiir (19).

Meningokok menenjitinde temasli olan aile bireyleri ve saglik
calisanlarma hastalik 6nleme ve kontrol merkezi tarafindan siprofloksasin,
rifampisin gibi bir ajanla kemoprofilaksi 6nerilmektedir. Birincil sira 6neri tek
doz 500 mg siprofloksasindir (25).

Tablo 5. Yas Gruplarina Gore Tedavide Secilecek Antibiyotikler

Yas Ampirik Tedavi

<l ay Ampisilin + Sefotaksim veya
AmpisilintAminoglikozit

1-23 ay 3.kusak sefalosporint Vankomisin

2-50 yas 3.kusak sefalosporint Vankomisin

>50 yas 3.kusak sefalosporin+ Vankomisin + Ampisilin
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2.3. Kronik Menenjitler

Kronik menenjit, 4 hafta ve daha uzun siiredir olan santral sistemi
enfeksiyonu ile birlikte BOS’ta kronik inflamasyon bulgularmin olmasi olarak
tanimlanabilir, semptomlar yavas baglar ve bazen azalarak devam edebilir (26-
28). Kronik menenjitli hastalarin fizik muayenesi atesin olmamasi da dahil olmak
iizere normal olabilir. Norolojik muayenede, yakin ve uzak hafizanin azalmasi,
konfiizyon, apati, papilodem ve 6zellikle altinci sinir felci ve sagirlik olmak
iizere kranyal sinir felci tespit edilebilir. Etiyolojide iilkemizde endemik olmasi
nedeniyle tliberkiiloz basta olmak {izere koksidioidomikoz,, Lyme hastalig1 gibi
nadir goriilen durumlar ve immun sistemi baskilanmis kisilerde kriptokokkoz
sayilabilir. Bunun yaninda norosifiliz ve norobruselloz da kronik menenjit
ile prezente olabilir. Bu nedenle Oykiiyii derinlestirmek ve detaylandirmak
bu etkenler icin biiylik 6nem arz etmektedir. Tanida MR goriintiileme akut
menenjitlerde Onerilmezken kronik menenjitlerde yardimci olabilmektedir
(29). BOS basinct kronik menenjitlerde ¢ok artmistir, protein hemen her zaman
yiiksek ve glukoz diisiiktiir. Pleositoz akut menenjit kadar belirgin degildir.

Kronik menenjitin en sik nedeni tiinerkiiloz menenjitidir. Manyetik rezonans
gorlintiileme normal olabilir, BOS’ta adenozin deaminaz diizeyi yiikselmistir
ancak her zaman olmayabilir. Tiiberkiiloz menenjitinde 4’lii antitiiberkiiloz
tedavi ve deksametazon rutin éneriler arasindadir. Ozellikle HIV pozitif hastalar
ve bagigiklig1 baskilanmis kisiler risk altindadir. Endemik bolgede yer aldigimiz
icin bagisiklig1 tamamen normal olan hastalarda da karsimiza ¢ikabilir.

3. Sant Enfeksiyonlar1

Hastanede beyin cerrahisi miidahalesinden sonra, beyin cerrahisi
implantlarma (6rn. BOS drenajlari, derin beyin stimiilatorleri) bagli olarak
edinilen menenjit de 6nemli bir sorundur. BOS santlari, santin proksimal
ucunun serebral ventrikiil, intrakraniyal kist veya lomber subaraknoid boslukta
oldugu kalic1 kateterler olarak kabul edilir; distal u¢ genellikle peritoneal,
plevral veya vaskiiler boslukta sonlanir. Etiyolojide 6zellikle sacli deride ve
ciltte lokalize olan Staphylococcus epidermidis ve Staphylococcus aureus ilk
sirada yer alirken, diger pek ¢ok hastane kokenli enfeksiyonda rol oynayan
Pseudomonas, E.coli ve Acinetobacter gibi patojenler de sant enfeksiyonuna
neden olabilmektedir. Gegirilmis sant enfeksiyonu oykiisii, intrakraniyal
cerrahi, sant revizyonu, uygun olmayan cilt hazirlig1 gibi pek ¢ok sebep sant
enfeksiyonu i¢in risk olusturmaktadir (30). BOS sant enfeksiyonu olan hastalarda
en sik goriilen semptomlar bas agrisi, mide bulantist ve biling durumunda olan
degisikliktir ve genellikler enfeksiyona sekonder sant disfonksiyonu ortaya
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cikar (31). Sant enfeksiyonunda BOS bulgular1 genellikle daha yavas ortaya
cikar bu nedenle tanisin1 koymak zordur, sant enfeksiyonlarinda BOS &rnegi
cilt altma yerlestirilen BOS rezervuarmdan alinir. Sant enfeksiyonunda dahi
BOS’ta l6kosit sayisi normal olabilir bu enfeksiyonu dislatmaz bu nedenle
kiiltiir sonuglar1 beklenmelidir.

Sant enfeksiyonlarinda IV vankomisin arti sefepim, seftazidim veya
meropenem ile ampirik tedavi uygundur. Sant enfeksiyonunda kataterin
cikarilmasi ve ekstraventrikiiler drenaja alinmasi Onerilmektedir ancak bazi
hastalarda bu miimkiin olmayabilir. Bir antistafilokokal ajana rifampisinin
eklenmesi, Ozellikle enfekte kateterin yerinde kalmasi durumunda tedaviyi
giiclendirebilir (32). Tedaviye kiiltiir sonucuna gére BOS’a gecisi giiclii bir
ajanla ile devam edilir. Niiksii onlemek amaciyla antimikrobiyal tedavi ile BOS
kiiltiir negatifligi goriildiikten sonra 3 gilin daha tedaviye devam edilir, sonrasinda
santin tekrar takilmasi 6nerilmektedir (32). Ancak yine de sant takildiktan sonra
niiks gortlebilmektedir (33).

4. Ensefalitler

Ensefalitler, santral sinir sistemi enfeksiyonlar1 i¢inde beyin parankimini
icine alan enfeksiy6z ve non-enfeksiydz inflamatuar siireclerdir. Enfeksiyoz
siireclerin biiylik bir kismini viriisler olustururken, non-infeksiyoz stiregler
igerisinde otoimmun olaylar 6n plana ¢ikmaktadir. Cogunlukla 1 yas alt1 ve 65
yas istii popiilasyonda meydana gelir (34).

Klasik olarak ensefalit siiphesi olan hastalarda hizli bir sekilde BOS
ornegi alimmalidir, bakteriyel menejit siiphesi de mevcut ise ampirik olarak
antibiyoterapi baslanabilir ensefalit diisiiniiliyor ise ampirik tedaviye IV
asiklovir eklenebilir (35). Viral ensefalitli hastalarda en yaygin BOS profili,
normal glikoz konsantrasyonu ve yiiksek protein konsantrasyonuyla birlikte
lenfositik pleositozdur. BOS incelemesinde ensefalite yonelik olarak test
imkani mevcut ise HSV, VZV ve enteroviriisler i¢in polimeraz zincir reaksiyonu
calisiimalidir.

Ensefalit de klinik olarak ates, bas agrisi ve biling bulanikligi ile
karakterizedir. Bu nedenle akut bakteriyel menenjit ile karisabilir. Ayrim
BOS bulgulan ile yapilabilir. Tanida yine. Manyetik rezonans goriintiileme
yardimci olabilirken, elektroensefalografide secili olgularda fayda saglayabilir
(36,37). Ensefalitlerin bliyiik ¢ogunlugunda etken tespit edilemezken, etken
izole edilen grupta genellikle herpesviriisler karsimiza ¢ikmaktadir. Tedavide
asiklovir 8 saatte bir 10 mg/kg dozundan baslanirken tedavi siiresi genellikle
21 giindiir (37).
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BOLUM 16

NOROLOJIK HASTALIKLARDA
BESLENME VE NUTRISYONEL YAKLASIM

Mert Noyan Kizilkale

1. Giris

enel niitrisyonel yaklasimda beslenme destegine en fazla ihtiyag duyan

hasta grubu gecirilmis serebrovaskiiler hastalikligi olan gruptur. Cilinkii

bu hasta grubu yutma ve ¢igneme bozukluklari, yeme ve biligsel
bozukluklara bagli olarak yetersiz beslenme ile iliskilendirilir (1).

Noroloji hastalarinda, birgok farkli beslenme problemleri gézlenmektedir.
Bunun nedeni merkezi sinir sisteminin degisik bolgelerinde olusan hasarlanma
ve hiicre dejenerasyonlaridir. Ozellikle bas boyun bdlgesinde bulunan
kraniyal sinirlerden; I. Olfactor (koku alma), V. Oculomotor (¢igneme), IX.
Glossopharyngeal (tat, yutma) sinirlerinin basta olmak iizere beynin farkli
bolgelerinde olusan problemlerle beraber hastalarda goriilen ve beslenme
destegi gerektiren bazi klinik problemler asagidaki gibidir:

e Cigneme ve Yutma Giicliikleri

e Disfaji

e Tat-Koku Algilama Bozukluklar1
o istahsizlik

e Sindirim Giigliikleri

e Kabizlik

e Ellerini Kullanamama

e Gorme Bozukluklari

e Malniitrisyon

2. Genel Yaklasim

Yogun bakima yatan norolojik hastalarin  beslenmesinde spesifik
yaklasimlar yoktur. Hastalarda genellikle disfaji, biling ve algi bozuklugu,
fiziksel yetersizlikler goriilmektedir. Bu nedenle niitrisyon destegine en ¢ok
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ihtiya¢ duyan hasta grubu norolojik hastaliga sahip hasta grubudur. Niitrisyon
desteginde hastanin klinik tablosuna uygun genel yogun bakim ve geriatrik
servislerinde uygulanan protokoller uygulanmaktadir. Burada en temel amag
psikolojik, bilissel ve fiziksel bozukluklara bagli olarak gelisebilecek olan
malniitrisyonu engellemektir (2).

Hastaneye yatan, malniitrisyon riski tasiyan norolojik hastalarda oncelikle
mevcut beslenme durumunun saptanmasi gerekir. Beslenme durumunun
saptanmasinda kullanilabilecek tarama araglari agagidaki gibidir (3).

e MUST (Malnutrition Universal Tarama Aract — Malnutrition Universal
Screening Tool)

e NRS-2002 (Nutrisyonel Risk Skoru — Nutritional Risk Screening)

e MST (Malniitrisyon Tarama Araci — Malnutrition Screening Tool)

e SNAQ (Kisa Niitrisyonel Degerlendirme Olgegi — Short Nutritional
Assessment)

o NST (Beslenme Tarama Aracit — Nutrition Screening Tool)

Malnutrisyon taramasi yapilan hastalarda klinik tablo izlenip laboratuvar
testleri ve antropometrik dlglimler ile beraber niitrisyon destegi planlanmalidir.
Malniitrisyondan korunmak amaciyla 6zellikle albiimin, prelbiimin, hemoglobin
gibi degerler dikkatle izlenmelidir. Ozellikle yutma problemine iliskin niitrisyon
desteginde dikkatli olunmalidir. Stvi gidalar aspirasyon riskini arttirabilir (2,4,5).
Bu nedenle sivi ve besin 6gesi gereksinimlerinin, yumusak kivamli besinler
(farkl1 besinlerin karigimi olmamali ve tek tip besin olmali) ve koyulastirilmis
swvilar ile karsilanmasi gerekir. Karisik yapili besinler, posa igerigi yiiksek
besinler, biitiin haldeki besinler, sert kabuklu meyve ve kuruyemisler, yapiskan
ve agizda jelatin hale gelen besinlerden uzak durulmalidir. Catal ve kasik
kullanamayan hastalara (¢ogu hasta) besinleri elle yenilecek halde sunmak
bir tercih olabilir. Bu noktada hastay1 dehidratasyondan ve malniitrisyondan
korumak oldukca Onemlidir. Yeterli sivi ve besin 0gesi karsilanmadiginda
mutlaka enteral beslenme destegine gecilmelidir (4-6). Beslenme tedavisine
ihtiyag duyulan ndrolojik hastalarda ilk olarak enteral beslenme diisiiniilmeli,
kontraendike bir durum varsa paranteral beslenme diisiiniilmelidir (6).

3. Hemorajik ve iskemik inmede Beslenme ve Niitrisyonel Yaklasim

Inme iskemik ve hemarojik inme olarak ikiye ayrilir. Her iki tiirde inme
de merkezi sinir sisteminin ¢esitli bolgelerinde hasara ve dejenerasyonlara
sebebiyet vermektedir. Diinyada her yil yaklagik 15 milyon insan inme
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gecirmektedir. Avrupada inmenin kiiresel maliyetinin 64 milyar euro oldugu
tahmin edilmektedir (6). inmenin risk faktérlerinin en basinda sedanter yasam,
beslenme aliskanliklari, alkol ve sigara tiiketiminin genel sonucunda ortaya
cikan obezite, hipertansiyon, dislipidemi gibi klinik tablolar yer almaktadir (1).

Felg riskinin artmasinda beslenme faktorii sanilandan ¢ok daha 6nemlidir.
Saglikli yasam tarzi segimleri felg riskini yaklasik % 80 oraninda azaltirken felg
riskini arttiran en 6nemli faktor sagliksiz beslenmedir. Zeytinyagi, tam tahillar,
sebze (Ozellikle yesil yaprakli sebze ve lahanagiller) ve meyvelerden zengin
doymus yag agisindan fakir olan akdeniz diyeti inme riskini azaltmada oldukca
etkilidir. Ancak burada kirmizi et tilketiminin azalmasina bagli ve inmenin risk
faktorlerini olusturan etmenlerden biri olan homosistein seviyelerinin yiiksek
olmasini engelleyen B12 vitaminin tiikketimine dikkat edilmelidir (7,8).

Inmenin énlenmesinde sodyum ve potasyum alim diizeyleri gok dnemlidir.
Gilinlik <1500 mg/giin sodyum, <4,7 gr potasyum alimi kan basincini
diizenlemesi ve daha bircok etkisi ile beraber inme riskini azaltmaktadir (1).

Inmenin risk faktorleri arasinda homosistein diizeylerinin yiiksekligi de
yer almaktadir. Viicutta homosistein seviyelerinin beslenmeye baglh yiikselmesi
folik asit, B6 ve B12 vitaminlerinin yetersiz tiiketimine bagli gergeklesebilir.
Bu sebeple merkezi sinir sisteminin inme ve diger norolojik hastaliklardan
korunmasi icin bu ii¢ vitamin mutlaka yeterli tiiketilmelidir (4-5). inme
geciren bireylerin ¢ogu obez, hipertansif ve dislipidemik oldugundan; kalorisi
kisitlanmis, tuz ve doymus yag tiikketimi azaltilmis akdeniz tipi beslenme modeli
belirlenmelidir. Tedavide kullanilan antikoagiilan ilaglarn etkisini azaltmamasi
icin K vitamini alimi belirli diizeyde tutulur (4).

Disfaji, inme hastalarmin yaklagik %50’sini etkiler ve tiim inme hastalarina
disfajiye yonelik tarama miimkiin olan en kisa siirede yapilmalidir. Disfajik inme
hastalar1 dehidratasyona cok yatkindir (6). inme gecirmis bireylerde malniitrisyon
gorililme riski ¢ok fazladir (9,10). Bu hastalarda inme sonrasi psikolojik, bilissel
ve fiziksel nedenlerle yetersiz besin alimina bagli malniitrisyon mutlaka
onlenmelidir. Klinik tabloyu olumsuz etkileyen malniitrisyon akut dénemde
saptanip beslenme tedavisi en erken sekilde baglanmalidir (4).

Oral beslenmenin miimkiin olmadigi, malniitrisyon ve aspirasyon riski
yiiksek olan hastalarda enteral beslenme diistiniilmelidir. Disfajisi olmayan inme
hastalarinda enteral beslenme destegi genel klinik tabloyu etkilememektedir.
Oral beslenmenin saglanabildigi yeterli beslenebilen ve yetersiz beslenme
riski altinda olmayan hastalara enteral niitrisyon onerilmemektedir (6). Enteral
beslenmenin hangi yontem ile uygulanacagi klinik izlem sonunda hekim
tarafindan karar verilmelidir. Enteral beslenme uygulanacak hastalara standart
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olarak ilk etapta nazogastrik ya da nazoduodenal erisim hedeflenir. Aspirasyon
riski yiiksek ise hastalara nazojejunal tlip Onerilebilir. Enteral niitrisyon destegi
4 haftadan uzun siirecegi On goriililyorsa Perkiitan Endoskopik Gastronomi
(PEQG) agilabilir (2).

Inme sonrasi ilk 48 saat iginde yeterli beslenme saglanmayan hastalarda
mortalite orani ilk 6 ayda % 6’dan % 42’ye ¢ikmustir (11). Erken donemde
baslanilan erken enteral niitrisyon destegi bir ¢ok hastada bazi parametreleri
(albiimin, serum demir, 6 dakikalik yiirtime testi) iyilestirmistir ancak yiiksek
protein ve yliksek enerjili dahi olsa enteral niitrisyon desteginin hastanede kalig
siiresi, 6liim oran1 ve bilissel tablo ile ilgili yeterli fayda sagladig: goriillmemistir
(6,12). Ancak hastalar1 malniitrisyondan korumak bu durumda ¢ok énemli olup
malniitrisyonun hastanede kalis siiresini uzattigi, mortalite oranini arttirdigi,
rehabilitasyon siirecini olumsuz etkiledigi asikardir. Enteral niitrisyon destegi
malniitrisyonu engellemek amaciyla yapilmalidir. Kat1 gidalarin kivamli hale
getirilerek daha yumusak ya da s1vi sekilde kullanilmasi aspirasyon pnémonisinin
tekrarlamasi1 riskini azaltabilir, yutma fonksiyonlarinin iyilestirilmesinde
uygulanabilir. Faringeal kalinti saptanmis hastalarda karbonath sivilar tercih
edilebilir (6).

4. Epilepsi ve Status Epileptikusta Beslenme ve Niitrisyonel Yaklasim

[lag ve cerrahi tedavilere ragmen epilepsi hastalarinin % 30’unun nobetleri
kontrol edilememekte ve ila¢ tedavilerine diren¢ kazanmaktadir. Epilepsinin
mevcut farmakolojik tedavisinin etkinligi sinirhidir ve ilaca direngli epilepside
ketojenik diyetin etkinligi kanitlanmistir (13). Ketojenik diyet tedavisi stiper
direngli status epileptikusun adjuvan tedavisi olarak kullanilabilir (14). Yiiksek
yagl ve ketozisi artiran bir beslenme planlamasi ile beraber antikonviilzan ilag
tedavisi ndbetleri kontrol altina almak i¢in kullanilmaktadir (14- 17).

flag direngli epilepsi hastalarinda ketojenik diyet diisiiniilmelidir (13-
17). Epilepside ketojenik diyet uygulamalarinin rolii ilaglar ile kontrol altina
alimamayan ndbetlerin kontrol altina alinmasidir (5). Ketojenik diyet, acligin
biyokimyasal yolaklarini taklit etmek amaciyla Fransiz doktorlar Guelpa ve
Marie’nin kullanimu ile literatiire girmistir. Bu etkinin viicutta olusan keton
cisimcikleriyle ortaya c¢iktigi diisiiniilmiistir (4,5). Karbonhidrat kisitlamasi,
glikoz metabolizmasindan, enerji {iretimi i¢in substrat olarak asetoasetat ve
B-hidroksibutirat gibi keton cisimcikleri {ireten yag asitlerinin metabolizmasina
dogru sistemik bir degisimi tetikler (13). Ketojenik diyetler yiiksek yag oranina
sahip, diisiik karbonhidrat ve protein icerigine sahiptir. Klasik ketojenik diyet
total enerjinin % 80’inin yag, geri kalaniin protein ve karbonhidrattan elde
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edilmesi ile uygulanir. Ancak bu uygulama pratikte zordur. Bu nedenle yag
iceriginin ¢ogunlugunun, orta zincirli yag asitlerinden saglanmasiyla emilimin
daha fazla arttirilmasi yoluyla ketozise ulagsmay1 hedefleyen diyetler gelistirilmis,
karbonhidrat ve protein oranlariin artmasiyla modifiye edilmis bu diyetler daha
uygulanabilir bir hal almistir (16).

Ketojenik diyetler ayrica 5 dakikadan fazla siiren akut status epilepticusun
patofizyolojisinin dnlenmesinde ve geleneksel antiepileptik ilaglar ile anestezik
ajanlarin kullaniminin yetersiz kaldigi durumlarda kullanilmaktadir. Ayrica
giderek artan klinik oncesi kanitlar, ketojenik diyetlerin status epileptikus
patofizyolojisini, reseptdr trafigi, noérotransmitter lokalizasyonu ve salinimi,
oksidatif stres karsisinda mitokondriyal dinamikler ve proinflamatuar sitokin
ekspresyonunu ve saliniminin modiilasyonu dahil olmak {izere ¢esitli diizeylerde
zayiflatabilecegi yoniindedir (17).

Klinikte epilepsi tedavisinde kullanilan bazi ketojenik diyetler (KD);

e Klasik KD (4:1Yag/CHO orani)

e MCT KD (Orta zincirli yag asitleri total kalorinin % 30’u)

e Modifiye Atkins KD (10-20 gr CHO 3:1-2:1-1:1 Yag/CHO)

e Diisiik Glisemik Indeks Diyeti (40-60 gr CHO Glisemik index < 50
yagdan gelen enerji % 60)

Ketojenik diyet tedavisinin baslangicinda kisa siireli gastrointestinal sistem
bozukluklari, bulanti-kusma, yiiksek kolesterol seviyeleri saptanmistir ancak
daha sonrasinda bu bulgular normale donmiistiir. Ketojenik diyetin kesin ve
tam bir tedavi etkinliginin kanitlanmamasi sebebiyle zamanlamasi ve uygulanis
stireci ile ilgili belirsizlik vardir. Yiiksek dozda antibiyotik tedavisinden sonra
ketojenik diyet tedavisi kullanmak barsak mikrobiyotasini olumsuz etkiledigi
icin nobet sikligini arttirabilir. Ancak probiyotik destekler ile beraber bu olumsuz
etki tersine dondiiriilebilir (18).

Yiiksek enerji alimi ketozise girmeyi engelleyebilecegi igin enerji alimina
dikkat edilmelidir. Klasik formiiller disinda uygulama ve pratiklik acisindan
kolaylik saglanmasi igin kilogram basina 25-30 kcal giinlik enerji alimi
onerilebilir. Glinliikk normal alinmasi1 gereken ve Onerilen protein miktarlar
kilogram bagina 1,2/2.0 gramdir. Ancak bu oran ketozise girmeyi engeller.
Klasik ketojenik diyette Onerilen protein alimi ortalama kilogram basina 0,5
gramdir. Bu miktar giinliik 6nerilen miktarin ¢ok altindadir. Protein, diyetteki
yag iceriginin biiyiikk ¢ogunlugunun orta zincirli yag asitleri oldugu bir diyette,
baslangicta kilogram basina 1 gram olarak verilmeli ve giderek arttirilmalidir.
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Diyetle alinan enerjinin ylizde % 80’1 yaglardan alinir. Orta zincirli yag asitleri,
uzun zincirli yag asitlerine kiyasla daha kolay metabolize olarak ketozise
ulagsmay1 daha cabuk saglar ve hiperlipidemi riskini azaltir. Orta zincirli yag
asitlerinde bulunan kaprilik ve kaprik asitlerin antikonviilzan 6zellikleri hayvan
calismalarinda dogrulanmistir. Fizyolojik olarak glikojenoliz ve glikoneogenez
sebebiyle Onerilen minimum karbonhidrat miktar1 bulunmamaktadir. Yukarida
belirtilen kosullarda yag ve olabildigince protein alimi tamamlandiktan sonra
kalan enerji karbonhidratlar yoluyla alinabilir. Diyetin oldukea kisitlayict olmasi
sebebiyle mikro besin dgelerinin alimina oldukea dikkat edilmelidir.

Ketojenik diyetin enteral yolla nazogastrik ya da perkiitan endoskopik
gastrostomi agilarak uygulandigi bir¢ok vakada olumlu sonuglar elde edilmistir.
Bunun disinda enteral erisimin saglanamadigi durumlarda intravendz beslenme
raporlart da olumlu sonuglanmistir (15-17). Tedavide kullanilacak formiil
karisim esneklik ve uygulanabilirlik agisindan ketojenik hazir karisim olabilir.
Entiibasyona gidis ve biling kayb1 goriilen status epileptikus hastalarinda
baslangic tedavisi olarak entiibasyon ve biling kayb1 nedeniyle oral ketojenik
diyet uygun degildir (15).

Ciddi B6 vitamini eksiklikleri epilepsi benzeri konviilsiyonlar gdsterebilir
(4,5). Ayn1 zamanda giines 15181na yeterli miktarda maruz kalamama sebebiyle
D vitamini eksikligine bagli hipokalsemik bireyler epileptik ndbetlere benzer
ndbetler gegirebilir ve yanlis tan1 alabilir (13). Tedavide kullanilan antikonvulzan
ilaglarinda D vitamini eksikligine bagli hipokalsemi riski yaratacagindan bu gibi
durumlarda D vitamini destegi kullanmak 6nemlidir (4).

4.1. Besin-ila¢ Etkilesimleri

Propofol status epileptikus tedavisinde yaygin olarak kullanilir ve ketojenik
diyetle beraber uzun siireli maruziyetlerinde 6liimciil olabilmektedir. Propofol,
soya fasiilyesi ve gliserolden olusur. Akut propofol sendromunu siddetlendiren
bozulmus yag asidi ve asir1 yag alimidir. Bu durumda alternatif anestezik
kullanim1 gerekir.

Ketojenik diyetle beraber zonisamid ve topiramid gibi karbonik anhidraz
inhibitdrleri bobrek tasi olusumu riskini arttirabilir. Bu nedenle bdbrek tast
Oykiisii hastalarda dikkatli olmalidir.

Tim ilaglar ve infiizyonlar glikoz, laktat, gliserol ve alkolleri en aza
indirecek sekilde ketozisi engellemeyecek sekilde gdzden gecirilmelidir.
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