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ORIGINAL RESEARCH I

Serebral Venoz Tromboz
(Zonguldak Bolgesi Deneyimi)

Cerebral Venous Thrombosis
(The Experience of Zonguldak Region)

OZET Amag: Serebral vendz tromboz (SVT), tiim beyin-damar hastaliklarinin %1’ini olugturan,
etiyolojisinde gebelik, oral kontraseptif kullanimi, enfeksiyonlar, kalitsal ve edinsel koagiilasyon
bozukluklarinin yer aldig1 klinik bir tablodur. Bag agrisi, nobet, fokal nérolojik defisit, biling
bozuklugu ve papilédemi sik karsilagilan klinik bulgular arasinda yer alir. Gereg ve Yéntemler: Bu
galigmada, 2000-2009 tarihleri arasinda klinigimizde tetkik ve tedavi edilen SVT olgularinin
demografik 6zellikler, klinik bulgular, néro-goriintilleme 6zellikleri, etiyolojide saptanan nedenler
ve prognoz agisindan retrospektif olarak degerlendirilmesi amaglanmigtir. Bulgular: Yirmi iki
hastanin (17 kadin, 5 erkek) SVT tansi ile takip edildigi ve yas ortalamalarinin 32 (19-57 yas) oldugu
saptand1. En sik gézlenen belirtiler bas agris1 (%54) ve nobet (%50) idi. Fokal nérolojik defisit %36,
biling degisikligi ise olgularin %13’tinde gozlendi. Beyin MR venografi incelemelerinde 14 olguda
tek siniis tutulumu, 8 olguda birden fazla siniis tutulumu izlendi. Etiyolojik nedenler arasinda,
genetik ve edinsel koagulopatiler, vaskiilitler ve hormonal degisiklikleri saptandi. Antikoagiilan
tedavi 15 hastaya uygulanmisti. Mortalite gozlenmedi. Sonug: Zonguldak boélgesinde SVT
olgularinda oldukga farkl etiyolojik nedenlerin var oldugu, erken tani ve tedavi ile mortalite ve
agir ozurlilik riskinin azaltilabildigi sonucuna varildi.

Anahtar Kelimeler: Siniis trombozu, intrakraniyal; tromboz; etiyoloji

ABSTRACT Objective: Cerebral venous thrombosis (CVT) represents approximately 1% of all cere-
brovascular cases. Pregnancy, oral contraceptive usage, infections, hereditary and acquired coagula-
tion disorders are the most frequent known etiological factors. Headache, seizure, focal neurological
deficits, impaired consciousness and papilledema are the most common clinical findings. Material and
Methods: In this study, we evaluated patients with diagnosis of CVT, between years 2000 and 2009.
The hospital based charts of patients were examined and demographic features, clinical findings,
neuro-imaging features, etiological factors and prognosis of all patients were recorded, retrospec-
tively. Results: Twenty-two patients with CVT (17 female, 5 male) were identified. The average age
was 32 (range:19-57). The most common symptoms were headache (54%) and seizures (50%). Focal
neurological deficits were observed in 36% of patients and impaired consciousness was observed in
13% of cases. In cerebral venography examinations single sinus involvement was recorded in 14 pa-
tients and multiple sinus involvement was reported in 8 cases. Genetic and acquired coagulopathies,
vasculitis and hormonal changes were the most common detected etiologic causes. Anticoagulant
therapy was performed in 15 patients. Mortality was not observed. Conclusion: The patients with
CVT have quite different etiological causes and the risk of mortality and severe disability could be
reduced by early diagnosis and treatment in Zonguldak region.

Key Words: Sinus thrombosis, intracranial; thrombosis; etiology
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erebral ven6z tromboz (SVT), etiyolojisinde farkli nedenlerin rol oy-
nadig1 inmenin seyrek goriilen nedenleri arasinda yer alan klinik bir
tablodur.'? Prevalans: 5/100 000 olan SVT, genellikle geng yas gru-



Mustafa AGIKGOZ ve ark.

bunda gozlenir ve tiim inmelerin yaklasik %0,5’ini
olusturur.! Ven6z nedenli inmelerin arteriyel ne-
denli olanlara orani 1:62,5 olarak bildirilmigtir.3

Klinikte, bag agris1 basta olmak tizere fokal n6-
rolojik defisit, epileptik ndbet, biling bozuklugu ve
komaya kadar degisen bir¢ok belirti ve bulgu go-
riilebilir.* Etiyolojide hastalarin yag ve cinsiyetleri
ile iligkili olarak bir¢cok neden saptanabilir. Bu ne-
denler arasinda malignensi, travma, enfeksiyon, ge-
belik, lohusalik, oral kontraseptif (OKS) kullanimi,
antifosfolipid antikor sendromu (AFAS), sistemik
lupus eritematozus (SLE), protein C ve S eksikligi,
antitrombin-III eksikligi gibi nedenler siralanabi-
lir.%> Olgularin yaklagik %20-25’inde herhangi bir
neden tespit edilememektedir.®

Bu ¢alismada, klinigimizde SVT tanist ile tet-
kik ve tedavi edilmis olgularin etiyolojik nedenler,
muayene ve goriintiileme bulgulari, tedavi strateji-
leri ve prognoz agisindan degerlendirilmesi amag-
lanmagtir.

I GEREG VE YONTEMLER

Calismada, 2000-2009 yillar1 arasinda Zonguldak
Karaelmas Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji kli-
niginde SVT tanisi ile takip edilen 22 olgunun dos-
yalar1 retrospektif olarak degerlendirildi. Calisma,
Zonguldak Karaelmas Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi Etik Kurulu tarafindan onaylandi. Tiim
olgularin demografik 6zellikleri (yas, cinsiyet, sis-
temik hastalik oykiileri, ila¢ kullanimlar1), bagvuru
nedenleri, ayrintili fizik ve norolojik muayene bul-
gular, beyin goriintiileme sonuglari, etiyolojiye yo-
nelik arastirmada saptanan nedenler, uygulanan
tedaviler, klinik seyir ve prognozlan kayit edildi.

Olgularin tiimii SVT i¢in risk faktorleri olabi-
lecek genetik veya edinilmis koagiilopatiler, malig-
nite, hematolojik nedenler, vaskiilitler, inflamatuar
sistemik hastaliklar, enfeksiyon, lohusalik ve gebe-
lik, ila¢ kullanimi agisindan degerlendirildi. Beyin
manyetik rezonans goriintiileme (MRG) ve MR ve-
nografi incelemelerinde saptanan parankimal lez-
yonlar ve trombiis lokalizasyonu her olgu i¢in kayit
edildi.

Hastalarin hastaneden taburcu edildiklerinde
ve takiplerindeki nérolojik muayene bulgular
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kayit edildi. Prognoz agisindan 6zellikle altinci ay-
daki Barthel ve Rankin skorlar: hesaplandi. Diizenli
takibi olmayan hastalara telefonla ulasilarak son
durumlar1 degerlendirildi.

I BULGULAR

Caligmada incelenen 22 hastanin 17’si kadin, 5’i er-
kekti. Yas ortalamalar1 32 (19-57 yas) olarak sap-
tandi. En sik hastaneye basvuru sikdyetinin bag
agrist (%54) ve nobet (%50) oldugu goézlendi. Ol-
gularin %36’sinda fokal norolojik defisit, %13’ tinde
ise bilin¢ degisikligi saptandi. Alt1 hastanin néro-
lojik muayenesi normal sinirlarda idi. Ortalama
hastanede yatis siiresi 15,9 (8-41) giin olarak belir-
lendi.

Beyin MR incelemelerinde hastalarin 13
(%59)inde parankimal lezyon mevcuttu. Hemora-
jik infarkt alt1, serebral hemoraji iki, fokal iskemik
lezyon iig, her iki hemisferde hemorajik infarkt bir,
tek hemisferde multipl iskemik lezyon ise bir has-
tada gozlendi. Beyin MR venografi incelemelerinde
14 olguda tek siniis tutulumu izlenirken, 8 olguda
birden fazla siniistin etkilendigi saptandi. En sik sol
transvers siniis trombozu (12 olgu) izlendi. Sekiz
hastada superior sagittal siniis etkilenirken, 5 has-
tada sag transvers, 2 hastada sol internal juguler ven,
1 hastada ise sag sigmoid siniis trombozu saptanda.

Etiyolojiye yonelik yapilan incelemelerde 21
hastada risk faktorii tespit edildi. Dort olguda bir-
den fazla neden vardi. Lohusalik saptanan 4 olgu-
nun birinde eslik eden protein S diistikliigl tespit
edildi. Ug (%13) hastada risk faktérii olarak 6ykiide
OKS kullanimi saptandi. OKS kullanimi olan bu ol-
gularin birinde antitrombin-III ve protein-S eksik-
liklerinin oldugu, birinin ise protrombin II gen
mutasyonunu heterozigot olarak tagidig: belirlendi.
Hastalarin protein S, C ve antitombin III diizeyleri
hastane bagvurular sirasindaki, hastaligin akut do-
nemindeki degerleri kayit edildi. Bu hastalardan
ikisinin (1. ve 13. olgular) protein S, C ve anti-
trombin-III diizeylerine takipte bakildig: ve diisiik
olarak saptandig: belirlendi. Onuncu olgunun ise
takipte kontrol degerine ulagilamadi.

Hastalarin 2 (%9)’sinde etiyolojide enfeksiy6z
neden saptand: (Mastoidit). Vaskiilit nedenleri a¢1-
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sindan yapilan degerlendirmede, iki hastada AFAS,
bir hastada SLE, bir hastada Behget hastalig: risk
faktorii olarak belirlendi. Bir hastada ise Basedow-
Graves hastalig ile SVT birlikteligi gozlendi. Me-
tastatik mide adenokarsinomu tanisi olan bir
hastada juguler ven kateterizasyonu sonrasi sag in-
ternal juguler venoz tromboz tespit edildi. Bir has-
tada diyabetik ketoasidoza bagli dehidratasyon
neden olarak saptanirken, 7 (%31) hastada genetik
veya edinilmis koagiilopatiler tek basina veya diger
risk faktorleri ile birlikteydi. Faktor V Leiden mu-
tasyonu heterozigot pozitif bulunan 2 hastanin bi-
rinde transvers miyelit tanisi ile 1000 mg/giin
metilpredizolon infiizyonu sonrasinda SVT gelis-
misti. Hastalarin demografik, etiyolojik, nérogo-
rintiileme ve prognostik o6zellikleri Tablo 1’de
ayrintih olarak sunulmustur.

Uygulanan tedavi yontemleri degerlendiril-
diginde, 15 hastaya antikoagiilan tedavi, diger has-
talara ise antiagregan tedavi uygulanmistir.
Antikoagiilan tedavi uygulamas: hastalarin bir kis-
minda diisitk molekiil agirlikli heparin ve 3. gii-
niinde eklenen oral antikoagiilan (warfarin) tedavi
seklinde idi. Bazi olgularda ise tedaviye intravenoz
heparin ile baglanmis ve etkin dozun saglanmasi-
nin ardindan oral antikoagiilan tedavi ile devam
edilmigti. Bu hastalarin birine 3 ay, doért hastaya 6
ay, bes hastaya 1 yil, iki hastaya ise 2 yil siire ile
oral antikoagiilan tedavi uygulandig1 belirlendi. Ug
hastanin takibe gelmemeleri nedeni ile sonuglar:
degerlendirilemedi. Antiagregan tedavi uygulanan
7 hastaya antikoagulan tedavi baglanmama neden-
lerine dosya kayitlarindan ulagilamamistir._

Altinci ayda degerlendirilen Barthel ve Ran-
kin skorlarina gore 16 (%72,7) hastanin sekelsiz du-
rumda olduklar: belirlendi. Nobetle bagvuran 11
hastadan birinde 4 yillik izlemde kompleks parsiyel
nobetler devam ederken, 10 hastada tekrarlayan
nobet izlenmedi. Ortalama 2,2 yallik (2 ay-5 yil) ta-
kipte mortalite gozlenmedi.

I TARTISMA

Hemen her yas grubunda goriilen farkl etiyolojik
nedenlerin saptandigi SVT, gebelik, lohusalik ve
OKS kullanimi nedeniyle geng kadinlarda daha sik
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gortilmektedir.>” Ehtisham ve ark.nin 110 olguluk
serisinde, kadin/erkek orani 3:1, yags ortalamas1 38,7
yil olarak belirtilmigtir.® Caligmamizda da benzer
sekilde yas ortalamasi 32, kadin/erkek orami ise
3,4/1 olarak saptanmistir.

Klinik belirti ve bulgular izole bas agrisindan
fokal norolojik defisite, ensefalopatiden komaya
kadar degisebilir.! Bulgular ¢ogunlukla serebral
venoz sistemde tutulan bolge ile iligkilidir.® Artmig
intrakraniyal basing ve bozulmus venoz drenaj bag
agrisinin temel nedenidir ve siklikla papilédem,
gorme bozukluklari ile sonlanabilir.® Crassard ve
ark.nin yayinladigi derlemede, genis hasta grubun
(200 hasta) incelendigi bir seride, bas agrisi %85,
nobet %41, fokal norolojik defisit %42 ve biling de-
gisikligi %29 oraninda bildirilmistir. Daha az
oranda afazi, hemianopi, psikiyatrik ve kognitif bo-
zukluklar, kraniyal sinir paralizileri ve serebellar
belirtiler saptanmistir.” Caligmamizda da literatiirle
benzer sekilde bas agrisi (%54), ndbet (%50) ve
fokal nérolojik defisit (%36) en sik gézlenen belir-
tiler olmuglardir.

Yapilan ¢alismalarda baslangig belirtilerin %30
oraninda akut (0-2giin), %50 subakut (2-30giin),
%20 kronik (1 aydan uzun) olarak ortaya ¢iktig1 be-
lirtilmektedir.” Akut baslangicin ¢ogunlukla obs-
tetrik ve enfeksiy6z nedenlerde, subakut-kronik
baglangicin ise inflamatuar hastaliklar ve koagiilas-
yon bozukluklarinda gorilldiigii bildirilmistir.>” Ca-
lismamizda olgularin hastaneye bagvuru siiresi
ortalama 7,5 giindii (1 saat-20 giin). Literatiirle
benzer sekilde olgularin %41’i akut, %54,4’ii suba-

kut, %4,5’1 ise kronik dénemde bagvurmustu.'®°

SVT, cevresel ve genetik predispozan faktor-
lerin kompleks bir sekilde bir araya gelmesi ile olu-
sur.’® Gebelik ve lohusalik etiyolojide 6nemli yer
tutar. Douglas ve ark., peripartum 100 000 olgunun
%8,9-11,6’sinda SVT ortaya ¢iktigini tespit etmis-
lerdir." Khealani ve ark.nin 40 hasta ile yaptiklar:
calismada ise peripartum doénem %31, OKS kulla-
nim1 %14, enfeksiyon %5, genetik trombofili %5,
hiperhomosisteinemi %10 oraninda saptanmigtir.!
Daif ve ark.nin 40 hastay1 iceren ¢alismasinda, en-
feksiyon %7-17, gebelik ve puerperium %5-12 ora-
ninda bulunmustur.? Bousser ve ark.nin 38 olguluk
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serisinde %16 enfeksiyon, %5 puerperium neden
olarak tespit edilirken yiiksek oranda (%16) Beh-
cet hastaligr ile kargilagilmigtir.® Bizim caligma-
mizda ise peripartum doénem ve OKS kullanimi
%31, enfeksiyon %9, Behget hastalig1 ise %4,5 ora-
ninda saptanmigtir. Konjenital ve akkiz koagiilas-
yon bozukluklari, olgu serilerinde ortalama %15-35
oraninda bildirilirken, Cakmak ve ark.nin 16 hasta
ile yaptig1 caligmada 12 (%75) hastada koagiilasyon
bozuklugu tespit edilmistir.'” Genis serilerde kon-
jenital koagiilasyon bozukluklarina bagli SV nin
%5 oraninda oldugu, faktor V Leiden mutasyo-
nuna bagli SVT’nin ise %10-20 oraninda oldugu
gosterilmistir.® Le Cam Duchez ve ark.nin 26 ol-
guluk serisinde, 7 (%26) hastada protrombin gen
G20210A mutasyonu gosterilmistir.> Yeni ¢alis-
malarda kromozom 18 {izerinde saptanan yeni bir
lokustaki mutasyonun faktor VIIT’in artiginda rol
oynadig: disinilmektedir.’? Caligmamizda ise ol-
gularin %31’inde genetik veya edinilmis koagii-
lopatiler neden olarak yer almakta idi. Faktor V
Leiden mutasyonu heterozigot olarak bulunan 2
hastanin birinde (33 yasinda erkek) transvers mi-
yelit tanis1 ile metilpredizolon infiizyonu sonra-
sinda SVT gelismisti. Aile 6ykiisiinde babasinda
ve abisinde derin ven trombozu 6ykiisii saptandi.
Literatiirde pulse steroid tedavisi sonrasinda SVT
gelisimi oldukca nadir bildirilmekte ve baz1 yayin-
larda SVT gelisen hastalara lomber ponksiyon son-
rasinda pulse steroid tedavisi verildigi ve etiyolojide
hangisinin net olarak rol oynadig: tartisilmakta-
dlr.l3717

Bir diger ilging buldugumuz olguda Basedow
graves hastalig: tanis1 SVT ile birlikte saptanmistir
(olgu 8). Bu hastada radyoaktif iyot tedavisi uygu-
lanmasina kadar gegen siire icinde, klinik bulgu-
larda progresif kotiilesme, beyin MR lezyon
ylikiinde ise artig gézlenmistir. Beyin MR ve veno-
grafi incelemeleri Resim 1’de gosterilmistir.

Gorintileme yontemleri SVT tanisinda
o6nemli bir yere sahiptir. Acil sartlarda ilk deger-
lendirmede yapilan bilgisayarli beyin tomografisi
(BT)'nde, kortikal venlerin ve siniislerin hiperdens
gorinimiini ifade eden “kord bulgusu”, 6zellikle
SSS trombozunda saptanan “delta bulgusu” tanida

6nemli yer alir. “Dens triangle” da bir diger trom-
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RESIM 1: Olgu 8'in a) FLAIR aksiyal beyin MR incelemesinde sol hemisfer-
de hiperintens iskemi ile uyumlu lezyonlar (ok), b) T2 agirlikli koronal kesit-
lerde sol transvers siniiste trombiise ait hiperintensite (ok).

boz bulgusudur.'® Ayrica hemoraji, 6dem ve infarkt
bulgularina da rastlanabilir."* Giiniimiizde SVT ta-
nisinda kullanilan en iyi yéntemlerin beyin MR ve
MR-venografi incelemeler oldugu belirtilmekle
birlikte, serebral venoz siniislerin anatomik olarak
BT-venografi incelemesi ile daha iyi goriintiilen-
mesi, acil serviste BT incelemesinin yaygin olarak
kullanilmas: ve zaman zaman MR-venografinin
tan1 karmasasina yol agmasi nedeni ile SVT tani-
sinda BT-venografi incelemenin de 6nemli bir yere
sahip oldugu belirtilmektedir.’®!® Siiphesiz hem
MR-venografi hem BT-venografi incelemelerin
birbirlerine gére avantaj veya dezavatajlar1 mev-
cuttur.' Caligmamizda tiim olgularda beyin MR ve
MR-venografi incelemeleri yapilarak klinik tanm
desteklenmistir (Resim 1 ve 2).

Tedavi yaklagimlari, semptomatik tedaviler ve
etiyolojiye yonelik spesifik tedaviler olarak sirala-
nabilir.

Semptomatik tedaviler arasinda hastanin genel
sistemik bulgularinin desteklenmesi, intrakraniyal
basing monitdrizasyonu esliginde basin yiikseltil-
mesi, sedasyon saglanmasi, antiddem tedavi ve de-
kompressif cerrahi sayilabilir.” Nobetle bagvuran
hastalarda ise nobetin tekrar riski nedeni ile an-
tiepileptik ila¢ tedavisi baslanabilir. Antikoagii-
lan tedavi, spesifik tedavide yer alirken, bu grupta
heparin ilk segenektir.” Tikali siniisiin rekanali-
zasyonu ilk 22 giinde %63 iken dérdiincii ayda %94
oranindadir.”’ Antikoagiilan tedavinin SVT olgula-
rinda kullanim stiresi tartigmalidir. Retrospektif
olarak uygulanan tedavileri degerlendirdigimiz bu
calismada semptomatik tedavilerin yani sira, 22 ol-
gunun 15’ine ortalama 2,4 giin (1 saat-10 giin) ice-
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RESIM 2: Besinci olgunun A. FLAIR aksiyal beyin MR incelemesinde parankimal lezyon saptanmadi B. T2 koronal kesit incelemesinde sa transvers siniiste
trombiise ait hiperintensite (ok) C. MR venografi incelemesinde ise sag transvers sinlis dolum defekti (ok) dikkati cekmekte.

risinde antikoagiilan tedavi baglanmistir. Bir olguda
3 ay, dort olguda 6 ay, bes olguda 1 y1l, 2 olguda ise
2 yil stire ile antikoagiilan tedavi kullanilmistir.
Kronik siirecli nedenlerin varliginda uzun siireli
antikoagiilan kullanimi tercih edilirken, tedavi edi-
lebilir 6zellikli nedenlerin varliginda kisa siireli an-
tikoagiilan kullanimi tercih edilmistir.

SVT olgularinda akut dénemde mortalite %4,3
oraninda, 30 giinlitk dénemde ise %3,4 oraninda
bildirilmigtir.2! Mortalitenin en sik sebepleri ara-
sinda transtentoriyel herniasyon, 6dem, fokal kitle
etkisi, yaygin hemoraji yer alir.?! Calismamizda,
akut dénemde ve yaklasik 6 aylik takipleri sirasinda
mortalite gézlenmemigtir. Olgularin morbiditele-

rini degerlendirmek amaci ile kullanilan Bartel ve
Rankin skorlarinda olgularin %72,7’sinde tam dii-
zelme gozlenmistir.

0 SONUC

Zonguldak bolgesi SVT olgularinda oldukga farkh
etiyolojik nedenler saptanmugtir. Bag agrisindan ko-
maya kadar degisik klinik bulgularin gozlenebile-
cegi, multifaktoriyel etiyolojik nedenlerin rol
oynadigr SVT, ozellikle gen¢ hastalarda akla gel-
mesi gereken énemli klinik bir tablodur. Oykii,
muayene ve goriintiileme yontemleri sayesinde
erken tan1 ve tedavi, mortalite ve agir 6ziirlilik ris-
kini azaltmaktadir.
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