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Serebral Venoz Siniis Trombozunda
Risk Faktorleri,
Klinik ve Nororadyolojik Veriler

Risk Factors, Clinical and
Neuroradiological Data for
Cerebral Venous Sinus Thrombosis

OZET Amag: Serebral vendz siniis trombozlari (SVT), tiim beyin damar hastaliklarimin yaklagik %1’ini olus-
turur. Bu ¢alismada; klinigimizce SVT tanist ile takip edilmis olan hastalar, bagvuru sikayetleri, klinik bul-
gulari, tromboz lokalizasyonlar, etiyolojik faktorleri ve lomber ponksiyon (LP) ile iliski agisindan gozden
gecirilmistir. Gereg ve Yontemler: Agustos 2007-Haziran 2012 tarihleri arasinda klinigimizde yatirilarak iz-
lenen beyin damar hastalig1 tanihi 8762 hastadan SVT tanisi ile takip edilen 31 hastanin dosya verileri ret-
rospektif olarak incelendi. Bulgular: Beyin damar hastalif1 tansi ile izlenen 8762 hastanin 31 (%0,35)'1 SVT
idi. Hastalarin 17 (%54,83)’si kadin, 14 (%45,16)’i erkek olup, kadin/erkek oram 1,21/1 olarak saptandi.
Hastalarin yaglan ortalama 41,70+15,66 (16-77) yil idi. En sik bagvuru yakinmalan bas agris1 (%67,7) ve
epileptik nobet (%19,3) idi. ilk norolojik muayenede en sik saptanan bulgunun papil 6demi (%20) oldugu
goriildi. Dokuz (%29) hastanin norolojik muayenesi ise normal sinirlarda saptanmigti. Otuz bir hastanin 17
(%54,83)’sine hem beyin bilgisayarli tomografi (BT) hem de kraniyal manyetik rezonans goriintiileme
(MRG), 14 (%45,16)’tine ise sadece kraniyal MRG yapilmist1. Sekiz hastanin beyin BT'leri ve 15 hastanin
beyin MRG’leri normal bulunmustu. Kraniyal MR venografi incelemesinde 19 (%61,29) hastada birden faz-
la venéz siniiste tromboz goriilmiistii. Protein C ve protein S yetmezligi en sik goriilen risk faktorii idi. Ug
(%9,67) hastada lomber fonksiyon (LP) sonras: SVT gelismisti, 14 (%54,16) hastada ise herhangi bir neden
saptanamamisti. LP sonrasi SVT gelisen hastalarin 3’iinde de ek risk faktorii mevcuttu. Sonug: Oldukga ge-
nis bir yelpazede yakinma ve klinik bulgu ile karsimiza ¢ikabilen SVT nin en sik bagvuru yakinmasi bas ag-
ris1, en sik norolojik bulgusu ise papil 6demidir. LP, pihtilagmaya yatkinlik olusturan fizyolojik ya da
patolojik durumlarin varhiginda SVT gelisimini kolaylastirmaktadur.

Anahtar Kelimeler: Siniis trombozu, intrakraniyal; risk faktorleri; spinal ponksiyon; nérogoriintilleme

ABSTRACT Objective: Cerebral venous sinus thrombosis (CVT) constitutes approximately 1% of all cere-
brovascular diseases. In this study; complains at submission, signs, the localization of trombosis, etiologic
factors and correlation with lumbar puncture were investigated in patients diagnosed with CVT. Material
and Methods: Among 8762 patients hospitalized with the diagnosis of cerebrovascular disease between Au-
gust 2007 and June 2012, 31 cases diagnosed with CVT were analyzed retrospectively. Results: Thirty one
(0.35%) of 8762 patients followed due to cerebrovascular disease had CVT, and 17 (54.83%) were females,
14 (45.16%) were males, and female/male ratio was 1.21/1. Mean age was 41.70+15.66 (16-77) years. On ad-
mission, headache (67.7%) and epileptic seizures (19.3%) were the most frequent complaints. Papillary ede-
ma (20%) was the most frequent sign on initial neurologic examination, The examination was normal in 9
(29%) patients. Both cranial magnetic resonance imaging (MRI) and brain computerized tomography (CT)
were done in 17 (54.83%) and only cranial MRI was done 14 (45.16%) of 31 patients. Fifteen cranial MRI
and 8 brain CT were reported as normal. More than one venous sinus thromboses were seen in 19 (61.29%)
patients on cranial MR venography. Protein C and protein S insufficiency were the most frequent risk fac-
tors. CVT developed after LP in 3 (9.67%) patients while no causes were identified in 14 (54.16%) patients.
Additional risk factors were also identified in 3 patients who developed CVT after LP. Conclusion: Altho-
ugh we can find wide variety of complaints and signs, headache and papillary edema were the most frequ-
ent ones. LP facilitates CVT in patients who have physiologic or pathologic tendency for hypercoagulation.

Key Words: Sinus thrombosis, intracranial; risk factors; spinal puncture; neuroimaging
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erebral venoz siniis trombozlar1 (SVT), ol-
Sdukga farkli yakinma ve bulgulara sahip, stk

rastlanmayan bir beyin damar hastalik gru-
budur.!? Tim beyin damar hastaliklarinin yaklagik
%1’ini olusturur.® ilk kez 1825 yilinda deliryum,
bas agris1 ve epileptik nobet ile bagvuran bir erkek
hastada tanimlanmistir ve kesin tanisi otopsi ile
konmugtur.* Son yillarda néroradyolojik yéntem-
lerdeki ilerlemeler SVT leri daha kolay taninir ha-

le getirmistir.

Yillik insidansi yaklasik 2-4 milyon/yil olan
SVT’lerde hastalarin yaklagik %75’1 kadindir.>® Eti-
yolojik nedenler arasinda; primer veya sekonder
hiperkoagiilebilite yaratan durumlar, vaskiilitler,
travma, malignite, dehidratasyon, enfeksiyon, se-
rebral malformasyon ilk siralarda sayilir.” Ayrinti-
I incelemelere karsin hastalarin yaklasik %20’sinde
etiyolojik fakt6r saptanamaz.'? Son on yilda artan
sayida olgu sunumlar ile lomber ponksiyon (LP)
ile SVT arasindaki iligkiye dikkat ¢ekilmektedir.

Bu caligmada klinigimizce SVT tanisi ile takip
edilmis olan hastalar; bagvuru sikayetleri, klinik
bulgulari, tromboz lokalizasyonlar, etiyolojik fak-
torleri ve lomber ponksiyon (LP) ile iliski agisin-
dan gozden gegcirilmistir.

GEREG VE YONTEMLER

Agustos 2007-Haziran 2012 tarihleri arasinda kli-
nigimizde yatirilarak izlenen beyin damar hastali-
g1 tanil1 8762 hastadan SVT tanusi ile takip edilen 31
hastanin dosya verileri retrospektif olarak incelen-
di. Demografik 6zellikler, bagvuru sikayetleri, no-
rolojik muayene bulgulari, serebral venéz tromboz
lokalizasyonlari, etiyolojiye yonelik yapilmis olan
tetkikler ve almis olduklari tedaviler gozden gegi-
rildi.

Etiyolojiye yonelik rutin biyokimya, hemog-
ram, protein C (pro C), protein S (pro S), antitrom-
bin III (AT III), homosistein, folik asit, vitamin B12
(vit B12), antikardiyolipin antikoru, anti niikleer
antikor (ANA),anti-double stranded DNA antikor
(anti DsDNA) ve faktér V Leiden mutasyonu ve
brucella ve sifiliz ile ilgili serolojik testler ¢alisil-
mugst1. Hastalara ilk goriintiileme olarak beyin bilgi-
sayarl1 tomografisi (BT), ileri inceleme olarak
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kraniyal manyetik rezonans goriintiilleme (MRG)
ve manyetik rezonans (MR) venografi tetkikleri ya-
pilmist.

Hastalarimizin tamamina intravenoz (IV) he-
parin (4x5000 iinite) ile antikoagiilasyon baslanmig
ve aktive parsiyel tromboplastin zamani (aPTZ) ta-
kibi ile heparinizasyona devam ederken, tedaviye
oral warfarin eklenmisti. PTZ ve international nor-
malized ratio (INR) takibi ile, INR 2,5 civar1 olacak
sekilde warfarin dozu ayarlanmisti. SVT nin nede-
ni degistirilemeyen risk faktorlerinden biri olan
hastalarda, poliklinigimizde izlemde kaldiklari sii-
rece (6-34 ay) antikoagiilasyona devam edilmisgti.

BULGULAR

Beyin damar hastalig1 tanisi ile izlenen 8762 hasta-
nmin 31 (%0,35)’i SVT idi. Hastalarin 17 (%54,83)’si
kadin, 14 (%45,16)’1i erkek olup kadin/erkek orani
1,21/1 olarak saptandi. Yaslar ortalamaststandart
sapma 41,70+15,66 (16-77) yil idi. En sik bagvuru
yakinmasi bas agrisi (%67,7) ve epileptik nobet
(%19,3) idi. 11k nérolojik muayenede saptanan en
stk bulgunun papil édemi (%20) oldugu gorildii.
Dokuz (%29) hastanin nérolojik muayenesi ise nor-
mal sinirlarda saptanmigti. Hastalarin bagvuru ya-
kinmalar1 ve nérolojik muayene bulgular: Tablo
1’de verildi.

Otuz bir hastanin 17e (%54,83)’sin hem beyin
BT hem de kraniyal MRG, 14 (%45,16)’tine ise sa-

TABLO 1: Semptom ve ndrolojik bulgular.

Sayi %
Bas agrisi 21 67,7
Bas dénmesi 1 3,2
Nobet 8 19,3
Ggstizluk 4 12,9
Hemiparezi 3 9,6
Paraparezi 1 3,2
Gorme bulgular 13 419
Bulanik gérme 10 32,2
Gorme kaybi 1 32
Cift gdrme 2 6,4
Papil 6demi 20 64,5
Biling bulaniklig 1 3.2
Normal nérolojik bulgular 9 29,0
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dece kraniyal MRG yapilmist1. Sekiz hastanin be-
yin BT leri ve 15 hastanin kraniyal MRG’leri nor-
mal olarak degerlendirilmisti. Bu hastalarin tanilar
klinik bulgular1 ve MR venografi ile konmustu.
Hastalarin 2 (%6,4)’sinde siniis trombozuna ilave
beklenmeyen bir bulgu olarak sivama subdural he-
matom saptanmisti. Kraniyal MR venografi incele-
mesinde 19 (%61,29) hastada birden fazla ven6z
siniiste tromboz goriilmiistii. Nororadyolojik ince-
lemelerin verileri Tablo 2’de, goriintiilerin tanisal
degerleri olanlar Resim 1, 2 ve 3’te sunuldu.

Risk faktorii aragtirmasinda 14 (%54,16) has-
tada herhangi bir neden saptanamamisti. Pro C ve
pro S yetmezligi en sik neden olarak goriildii. Post-
partum doénemde olan 4 (%15,2) hasta vards; iki
hasta postpartum 1. haftada, diger iki hasta ise post-
partum 2. haftada klinigimize bagvurmustu. Bu

TABLO 2: Beyin bilgisayarli tomografi (BT), manyetik
rezonans goériintileme (MRG) ve MR-venogafi bulgulari.
Sayi %
Beyin BT
Hemorajik infarkt 2 11,76
Subdural hematom 2 11,76
Serebral 6dem 4 23,52
Hiperdens sinus 1 5,88
Normal 8 47,05
Beyin MRG
Hemorajik infarkt 6 19,3
Non-hemorajik infarkt 1 3,2
Subdural hematom 2 6,4
Serebral 6dem+hemorajik infarkt 1 3,2
Serebral 6dem+hiperintens sinlis 1 3,2
Hiperintens sinus 6 19,3
Normal 15 48,3
MR-Venografi
Sol TS 5 16,1
Sag TS 2 6,4
SSS 5 16,1
Bilateral TS 1 32
SSS+bilateral TS 1 3.2
SSS+sol TS 4 12,9
SSS+sag TS 1 32
Sol TS+SS 5 16,1
Sag TS+SS 2 6,4
2'den fazla dural sinls 5 16,1

TS:Transvers sinus; SSS: Superior sagital sinus; SS: Sigmoid sins.
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RESIM 1: Beyin bilgisayarli tomografi bulgulan: Sag transvers sinus (A),
superior sagital sinus (B ve D) tromozu, hemorajik vendz infarkt (C).

RESIM 2: Beyin manyetik rezonans gériintiileme bulgulari: Superior sag-
ital sinus (A), sol (B,C) ve sag transvers (D) sinus trombozlari.

hastalardan birinde postpartum déneme ek olarak
pro C eksikligi, digerinde pro S eksikligi saptanir-
ken, diger 2 hastada ise ek risk fakt6rii bulunama-
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muist1. Risk faktorlerinin detaylar1 Tablo 3’te 6zet-
lendi.

Uc hastada SVT, LP’den kisa siire sonra gelis-
misti. Ilk hasta, 2 y1l énce servisimizde SVT tanist
ile izlenmis, pro S ve AT III eksikligi saptandig1 i¢cin
warfarin tedavisi ile takipte idi. Warfarin kesilerek
spinal anestezi ile ge¢irdigi cerrahi girisimin 5. gii-
niinde bas agris1 yakinmasi ile bagvuran hastanin
beyin BT sinde; bilateral frontoparietal sivama sub-
dural hematom, kraniyal MR venografisinde akut-
subakut superior sagittal siniis trombozu saptanda.
Ikinci hasta Burkitt lenfoma tanisi ile tibbi onko-
lojinin takibinde idi. Intratekal metotreksat uygu-
lanmasindan 3 giin sonra siddetli bag agris1 ve biling
bulaniklig1 nedeniyle goriildii. Hastanin kraniyal
MRG’sinde bilateral subdural effiizyon ve dural
kontrastlanma mevcuttu. Kraniyal MR venografide
ise sliperior sagital siniis ve sol transvers siniiste
tromboz saptandi (Resim 4). Ugiincii hastaya ise
spinal anestezi ile Sezaryen operasyonu sonucu ge-
lisen siddetli bas agris1 nedeniyle epidural kan ya-
mas1 uygulanmigti. Agrinin artarak siirmesi tizerine
klinigimize basvuran hastada, sol transvers ve sig-
moid ile sag transvers siniiste tromboz saptand:. In-
celemeler sonucu hastanin pro S distikliigi de
oldugu goriildii.

RESIM 3: Manyetik rezonans venografi bulgulari: Sol transvers (A), su-
perior sagital sinus (B), sag transvers sinus (C), parsiyel superior sagital +sol
transvers sinus (D) trombozlari.
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TABLO 3: Risk faktorleri.

Risk Faktérleri Say! %

Hiperhomosisteinemi 2 6,4
Protein S yetmezligi 1 32
Protein C yetmezligi 2 6,4
Protein S+protein C yetmezIigi 4 12,9
Protein S+AT Il yetmezligi 1 3,2
Puerperium 2 6,4
Puerperium+Protein C yetmezligi 1 3,2
Puerperium+Protein S yetmezIigi 1 32
Malignite 2 64
Sarkoidozis 1 32
Oral kontreseptif kullanimi 1 3.2
Neden saptanamayan 13 419

RESIM 4: Lomber ponksiyon sonu serebral vendz siniis trombozu: Bi-
lateral sivama subdural hematom ve parsiyel superior sagital+sol transvers
sinus trombozu.

I TARTISMA

SVT her yagsta goriilebilmesine kargin, en sik ye-
nidogan ve geng eriskinlerde goriiliir ve kadinlar-
da erkeklere oranla daha siktir.? Bu yag grubunun
gebelik, puerperium dénemlerini kapsamasi ve de
oral kontraseptif (OKS) kullanimi, kadinlarda da-
ha fazla goriilmesinin nedeni olarak digtiniliir.?

Turkiye Klinikleri ] Med Sci 2014;34(1)
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Yiiz on hastadan olusan bir seride erkek/kadin
orami 1:1,29 olarak bildirilmistir.” Hasta grubu-
muzda E/K oranmi 1/1,21 idi. Ozellikle hormon dii-
zeyleri azaltilmis OKS’lerin yaygin kullanimindan
sonra, kadin-erkek oranini esit bulan ya da erkek-
lerde daha sik oldugunu saptayan caligmalar art-
mistir. Erkeklerde fazla oldugunu vurgulayan
yazarlar etiyolojide alkol kullanimina dikkati ge-
kerler.1?

Literatiirde en sik bagvuru nedeni olarak bag
agris1 bildirilir (%80-95). Ek sikayet ve bulgu olma-
dan izole bas agris1 goriilmesi nadirdir.""'* Bag ag-
risina sitklikla; kafa i¢i basing artisgimin diger
bulgular1 olan papil 6dem, bulanti-kusma, gorsel
bozukluklar, biling bozuklugu, nobetler ve diger

3,6,14,15 Cumur—

norolojik bulgular eslik etmektedir.
ciuc ve ark. izole bas agris1 olan ve SVT saptadikla-
r1 17 hastada en sik transvers siniisiin tutuldugu
bildirdiler.® Yazarlar superior sagital sinus ya da
kombine dural siniis trombozlarinda ¢ogunlukla
bas agrisina eslik eden ek bulgular beklendigini
vurgularlar. Hastalarimizda da en sik goriilen sika-
yet bas agrisiydi (%67,7). izole bas agrisi sikayeti
ile gelen toplam 6 hasta vardi. Bu hastalardan bi-
rinde sol transvers siniiste, digerinde ise superior
sagital siniiste tromboz saptanirken, 4 hastada
kombine siniis trombozu gézlendi. Superior sagit-
tal siniis trombozu ve kombine siniis tutulumu
saptanmasina karsin kafa ici basing artigina ait diger
semptomlarin olmamasi, siniisteki okliizyonun su-
bakut ya da kronik bir tikanma oldugunu diisiin-
diirdii. SVT hastalarinda intrakraniyal hipertan-
siyon, intrakraniyal ya da subaraknoid hemoraji ol-
madan ortaya ¢ikan bag agrisinin nedeni bilinme-
mektedir, oklude siniis duvarindaki sinir liflerinin
irritasyonuna ya da sikismasina bagl olabilecegi
diisiiniiliir.t

Papil 6demi 20 (%64,5) hastamizda mevcuttu.
Gosk-Bierska ve ark.nin da belirttigi gibi, en sik
saptadigimiz klinik bulgu idi.'® Dért (%12,9) has-
tada hemiparezi, 2 (%6,4) hastada ise VI. kraniyal
sinir felci saptanmigti. Hastalarimizin %29 unda ise
norolojik muayene normal sinirlarda idi. SVIT’de
normal norolojik muayene aragtirmacilar tarafin-
dan %7,2-20,6 gibi oldukca genis bir aralikta veri-

].i]f 10,17
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SVT tanisinda beyin MRG ve MR venografi
non-invaziv ilk tercih edilecek tetkiklerdir. Kra-
niyal MRG’de arteriyal sulama alanina uymayan
enfarkt, dzellikle de hemorajik enfarkt goriilebi-
lecegi gibi, venoz siniislerdeki sinyal yoklugu da
tanisaldir. Tromboze siniis en iyi T1, T2 ve FLA-
IR sekanslar ile T2 sekans ilaveli MR anjiografi-
de goruntilenir.”® MR venografi degerlendi-
rilirken dural siniislerde sik goriilebilen anato-
mik varyasyonlar agisindan dikkatli olunmalidar.
Yanlis tan1 nedeni olabilir.!’ Uygulama pratikligi
ve yayginligi nedeniyle 6zellikler de bas agrisi
yakinmasi ile acil servislere bagvuran hastalarda
tan1 amacli yontem olarak beyin BT de kullanil-
maktadir. Beyin BT de; etkilenen siniis bolgesin-
de akut tromboza bagli olarak hiperdens
goriiniim, kontrastli ¢cekimlerde dolma defektle-
ri (delta belirtisi), hiperdens tentorium, kortikal
venlerde konjesyona veya serebral 6deme sekon-
der bulgular tespit edilebildigi gibi, tamamen
normal de olabilir.?

Literatiirdeki 624 olguluk en genis seride en
sik tutulum yeri olarak siiperior sagittal siniis (%62)
bildirilmigtir. Daha sonra sirasiyla sol transvers si-
niis (%44,7) ve sag transvers siniis (%41,2) gelmek-
tedir.? Hastalarimizda da benzer sekilde en sik
sliperior sagittal ve transvers siniis trombozu sap-
tandi. On dokuz hastada ise birden fazla siniiste
tromboz vardi.

SVT septik ya da aseptik nedenlere bagh geli-
sebilir. Septik SVT; kafatas1 osteomyeliti, i¢ kulak
stiptiratif enfeksiyonlari, otitis media, mastoidit gi-
bi enfeksiyonlarin komplikasyonu olarak siklikla
cocuklarda goriiliirken; aseptik SVT kalitimsal ya
da edinilmis koagulasyon bozukluklarina neden
olan, gebelik, post-partum dénem, oral kontra-
septif ila¢ kullanimi gibi ¢ok cesitli nedenlere bag-
11 meydana gelebilir.?"® Ulkemiz igin Nérobehget
sendromunun da SVT nedenleri arasinda hatir-
lanmasi ve aragtirilmas: gerekir.?* Daif ve ark.nin
40 hastasinda enfeksiyon %7-17, gebelik ve puer-
perium %5-12 oraninda; Zhang ve ark.nin 23 has-
talik serilerinde ise enfeksiyon %34, oral kontra-
septif kullanimi-gebelik ve puerperium %17 ora-
ninda bildirilmistir.?!?? Ancak literatiirde ayrinti-
L1 tetkiklere ragmen %20-35 hastada etiyolojik
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faktor tesbit edilemedigi vurgulanmigtir.”> Hasta-
larimizin 10’unda hiperkoagulabilite sendromlari,
4tunde puerperal donem, 1’inde oral kontraseptif
kullanimi, 2’sinde malignite, 1’'inde sarkoidoz ve
steroid kullanimi etiyolojik neden olarak goriiliir-
ken, 13 (%41,9) hastada etiyolojik faktor saptana-
madi.

Uc hastamizda LP’yi izleyen 1-3. giinlerde
SVT gelismisti. Son 20 yildir LP sonras: olusan in-
trakraniyal hipotansiyonun SVT’ye neden olabile-
cegine dikkat c¢ekilmekte, ve intrakraniyal
hipotansiyonun SVT i¢in risk faktorii olarak kabul
edilmesi 6nerilmektedir.?® Canhdo ve ark. 13 hasta-
da LP oncesi ve sonrasi transkraniyal Doppler ult-
rason ile transvers siniislerin kan akim hizlarim
izlediler.?’ Hastalarin %47’sinde LP sonrasi kan
akim hizinda yavaglama saptadilar ve de bunun si-
nus trombozuna zemin olusturdugunu savundular.
Serebral intrakraniyal hipotansiyon esnasinda in-
trakraniyal yapilar yer ¢ekiminin etkisi ile asag1 yo-
nelir, bu serebral ven ve siniislerin traksiyonuna,
mekanik distorsiyonuna yol acarak SVT’ye neden
olur diisiincesi, LP sonrasi gelisen SVI"yi agiklayan
bir diger hipotezdir. Es zamanlh koprii venlerinde-
ki gerilmelerle sivama subdural hematom gelisebi-
lir.”® Buna karsin LP’nin sadece riskli hastalarda
SVT’ye neden oldugunu savunan yazarlar da mev-
cuttur.?® Ugler ve ark.nin LP sonrasi SVT gelisen
hastalarina LP 6ncesinde kortikoterapi yapilmig-
t1.3'Bizim LP yapilan 3 hastamizin 2’sinin goriintii-
lemesinde sivama subdural hematom mevcuttu. Bu
veri intrakraniyal hipotansiyonun kaniti olarak ka-
bul edildi ise de, {i¢ hastamiz da SVT i¢in risk fak-
toriine sahipti. Bu nedenle de LP’nin risk faktori
olan hastalarda SVT gelisimini kolaylastirdigini dii-
stindiik.

SVT’de taniy1 erken koyup uygun tedaviye he-
men baglanmazsa, mortalite ve morbidite oldukca
yliksektir. Gegmis donemlerde tan: giicligi ve te-
daviye baglamada gecikme nedeniyle mortalite
%30-50 iken, giintimiizde bu oran %6-10’lara diis-
miigtiir.?¥ Tim aragtirmacilar tedaviye antikoagii-
lasyon ile baglanmasini 6nerir. SV1’ye neden olan
hastalik varliginda ya da saptandiginda onun teda-
visinin de siirdiiriilmesi gerekir. Sarkoidoz ve Bur-
kitt lenfomal1 hastalarimizin tedavilerine de tedavi
protokollerine de devam edildi. Son yillarda fibri-
nolitik tedavi, mikrokateter ile trombolitik tedavi,
mekanik trombektomi ve trombolizis de artan
oranda uygulanmaktadir. Izlemde karsilagilmasi
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