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OZET

Travmatik intraparankimal kanamalarin progresyonu bu hastalardaki klinik
kotiilesme ve Oliimiin en yaygin nedenidir. Hastalarin basarili sekilde tedavisi risk
grubundaki hastalarm belirlenip, progresyonunun ndérolojik kotiilesme baslamadan
saptanmasina ve tedavinin buna gore diizenlenmesine baglidir.

Diflizyon agirlikli manyetik rezonans goriintiileme (MRG) dakikalar icinde
goriintii elde edilmesini saglayan, kontrast madde kullanilmasmi gerektirmeyen, kafa
travmali hastalarda kullanimi artan bir goriintiileme metodudur.

S100B proteini kafa travmali hastalarda beyin hasarmi takiben 6nce BOS’a,
daha sonra da kana salinmaktadir. S100B diizeyleriyle kafa travmasmin siddeti,
norolojik tablo ve prognoz arasinda pozitif iliski bulunmustur.

Amacimiz; hafif ve orta kafa travmali hastalarda diflizyon MR bulgular1 ve
serum S100B diizeylerinin lezyon progresyonuyla korelasyonunu arastirmaktir.

Calismamizda intraserebral hemoraji saptanan hafif veya orta kafa travmali
30 hasta degerlendirildi. Hastalara travma sonrasi ilk 6 saat igerisinde beyin diflizyon
MRG tetkiki yapildi. Ayrica kabulde (1. saat), 24. ve 48. saatlerde BBT c¢ektirildi ve
ayn1 saatlerde plazma S100B diizeyleri bakildi. Progresyon goriilen ve goriilmeyen
bu iki hasta grubu karsilastirildi.

Progresyon gosteren travmatik intraserebral hemorajilerde lezyon etrafindaki
iskemik alanin progresyon gostermeyen hastalara gore oransal olarak daha genis
oldugu tespit edildi. Ozellikle difiizyon MRG’deki iskemi/hemoraji orani 2’nin
iizerinde olanlarda progresyon riskinin c¢ok artmis oldugu goriildii. Progresyon
gosteren ve gostermeyen travmatik intraserebral hemorajili hastalarm 1, 24 ve 48.
saat serum S100B diizeyleri arasinda ise progresyon gosteren grup lehine istatistiki
anlaml fark saptanmadi.

Sonu¢ olarak; Diflizyon MRG’deki iskemi/hemoraji oraninin progresyon
riskinin belirlenmesine yardime1 6nemli bir parametre oldugunu diisiiniiyoruz.
Anahtar kelimeler: Kafa travmasi, S100B, diflizyon agirlikli MRG, intraserebral

hemoraji, progresyon.
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ABSTRACT
The Correlation of Lesion Progression to the Diffusion MRI Findings
and Serum S100B Levels in Patients with Traumatic Intracerebral Hemorrhage

The progression of traumatic intraparenchymal hemorrhages is the most
common cause of clinical deterioration and death in patients with this hemorrhage.
The successful treatment in these patients depends on identification of patients in the
risk groups, detection of neurological deterioration before the beginning of
progression and regulation of the treatment according to this.

Diffusion MRI that produces images in minutes and does not require the use
of contrast agent is a imaging method for increasingly used in head-injured patients.

After brain injury, S100B protein in patients with head trauma is firstly
released to CSF, and then into the bloodstream. A positive correlation was found
between S100B levels and the severity of head injury, neurological table and
prognosis.

Our aim is to investigate the corelation of diffusion MR findings and serum
S100B levels with the lesion progression.

In our study, 30 trauma patients with detected intracerebral hemorrhage were
evaluated. Patients’ brain diffusion MRI was taken in the first 6 hours after trauma.
Brain CT was taken at admission (1% hour), 24™ hour, 48™ hour and plasma S100B
levels were measured at these hours. Patients with the progression and the
progression-free patients were compared.

The ischemic area surronding the lesion in patients with traumatic
intracerebral hemorrhages showing progression were found proportionally larger
than patients showing no progression. It was seen that progression risk was highly
increased in especially the cases with ischemia/hemorrhage ratio above 2 in diffusion
MRI. There was no statistically significant difference in favor of the group showing
progression among S100B levels of patients with intacerebral hemorrhage showing
progression and no pregression at 1%, 24™ and 48™ hours.

As result, we think that ischemia/hemorrhage ratio in diffusion MRI is an
important assistant parameter in the determination of progression risk.

Keywords: Head trauma, S100B, diffusion-weighted MRI, intracerebral

hemorrhage, progression
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1.GiRiS

Travmatik beyin yaralanmasi 6zellikle geng ve orta yas popiilasyonunda hem
gelismekte olan hem de endiistriyel iilkelerde Olim ve sakathigin onde gelen
nedenlerinden birini olusturmakta, iilkelerin saglik sistemlerinde ciddi maddi yiik
olusturmaktadir. Travmatik beyin yaralanmasmin baslica nedenleri; yiiksekten
diisme, motorlu tasit kazalari, delici-kesici alet yaralanmalari, atesli silah
yaralanmalari, spor yaralanmalari, akselerasyon-deselerasyon yaralanmalar1 ve
pediatrik hasta grubunda mutlaka akilda tutulmasi gereken sarsilmig bebek
sendromudur (1, 2).

Degiskenlik gostermekle birlikte travmatik beyin yaralanmasi ortalama
100000 kiside 150-200 vaka olarak goriilmektedir. Ancak yapilan birgok ¢alismada
hastaneye basvuran kafa travmali hastalar g6z oniine alindigindan muhtemelen siklik
belirtilen rakamlardan ¢ok daha fazladir. Travmatik beyin yaralanmasi nedeniyle acil
servise getirilen hastalarin yaklasik %10° unu ciddi beyin yaralanmali hastalar
olusturmaktadir (2). Ayrica travmaya bagli meydana gelen Oliimlerin yarisindan
fazlasinda hastalarda kafa travmasi tespit edilmektedir (3). Motorlu tasit kazalarinda
hayatin1 kaybeden hastalarin yaklasik %75’ inde beyin hasarma ait bulgular
saptanmaktadir (4). Adekoya ve Majumder (5) g¢aligmalarinda travmatik beyin
yaralanmasinda yillik 6lim oranmm1 23.6/100000 olarak bulmuslar, 6limciil
yaralanmalarin %75 inin erkek hastalarda goriildiigiinii, ayrica 65 yas ve lizerindeki
hastalarin 6liimle sonu¢lanan beyin yaralanmasinin en yiiksek oranda goriildigi
hasta grubunu olusturdugunu ileri siirmiiglerdir.

Kafa travmasi sonucunda meydana gelen beyin hasari travmaya bagli olusan
kuvvetin direkt etkisiyle (kirilma, ezilme, yirtilma, dokuda gerilme, olusan
perkiisyonun fonksiyonel etkileri) primer olarak veya kanama, iskemik hasar,
enflamasyon, 6dem vb. primer patolojilere bagli sekonder olarak gelisebilmektedir.
Biiyiik lezyonlar kitle etkisiyle, ikincil beyin hasar1 olusturarak ndérolojik
kotiilesmeye, herniasyona ve bunun sonucunda da 6liime neden olabilmektedirler (6).
Doku hasarina bagli intraserebral hemoraji gibi bazi sekonder patolojiler erken
donemde meydana gelirken; gecikmis hemoraji, enflamasyon, beyin 6demi, aksonal
hasar gibi diger bazi1 sekonder patolojiler ise saatler, hatta giinler sonra

gelisebilmektedirler (5).



Hipoksi, hipotansiyon, hiperglisemi, hipoglisemi, hiperkarbi, hipertermi,
elektrolit dengesizligi, anemi, sepsis gibi sistemik komplikasyonlar da gelisen
sekonder hasarda 6nemli rol oynamaktadirlar.

Glasgow koma skoru (GKS) beyin yaralanmasi olan hastalarda biling
diizeyini degerlendirmek icin kullanilan, tiim hekimlerce ¢ok iyi bilinmesi gereken
¢ok Onemli bir ndrolojik skorlama sistemidir (Tablo 1). Ilk kez Teasdale (7)
tarafindan Onerilen bu skorlama sistemi giiniimiizde c¢ogu klinikte acil servis
hastasinin norolojik degerlendirmesinin birincil belirtecidir. GKS 3—15 puan arasinda
degisir. GKS hesaplanirken hastanin goz yaniti, verbal yaniti ve motor yaniti
degerlendirilmektedir. GKS beyin hasari ciddiyetinin erken degerlendirmesinde altin
standarttir, sag kalim ve erken donem prognozun belirlenmesi i¢in faydali bir
belirtegtir. Hastanimn suur durumunu etkileyen alkol, uyusturucu maddeler, hastanin
kullandig1 ¢esitli ilaglar, hastaya miidahale sirasinda yapilan sedatifler hastanin
norolojik muayenesini degistirebilmektedir. Hastanin degerlendirilmesi sirasinda bu
hususlar g6z 6niinde bulundurulmalidir.

Cocuk yas grubundaki hastalarda ¢ogu zaman GKS nérolojik
degerlendirmede kullanilamamaktadir. Bu hastalar i¢in ¢esitli modifiye skorlama

sistemleri gelistirilmistir.

Tablo 1. Glasgow koma skalas1

Puan En lyi G6z Acma En lyi Verbal Yamit En Iyi Motor Yamt
6 - - Emirlere uyar
5 - Oryante Agriy1 lokalize eder
4 Spontan Konfii Agriile ceker
3 Sesli uyaranla Uygun olmayan sozctikler Fleksor (dekortike)
2 Agrili uyaranla Anlamsiz sesler Ekstansor (deserebre)
1 Yok Yok Yok




Travmatik beyin yaralanmali hastalar GKS skoruna gore hafif, orta ve agir
kafa travmali olarak smiflandirilmaktadir (2, 8, 9) . Bu siniflandirma hastaligin seyri
ve prognoz agisindan yol gostericidir.

GKS skoru 14-15 olan hastalar hafif travmatik beyin yaralanmali olarak
degerlendirilmektedir. Bu hastalarin ¢ogunlugu bir hafta icerisinde normal
yasamlarina donemektedir. Bununla birlikte olay sonrasi gecici biling kaybi, bas
donmesi, inat¢t bulanti ataklar1 olan hastalarda 6 aydan fazla siiren hafiza kayb,
mizag¢ degisiklikleri, dikkat bozuklugu gibi nérofizyolojik sekeller goriilebilmektedir
(2, 8).

GKS skoru 9-13 olan hastalar orta travmatik beyin yaralanmali olarak
degerlendirilmektedir. Bu hastalarda prognoz agir kafa travmali hastalara kiyasla
daha iyi olmakla birlikte motor ve ndrofizyolojik sekeller kalabilmektedir (2).

GKS skoru 8 ve altinda hastaneye kabul edilen kafa travmali hastalar ciddi
beyin yaralanmali hastalar olarak degerlendirilmektedir. Travmatik beyin
yaralanmas1 nedeniyle acil servise getirilen hastalarin yaklasik %10’ unu ciddi beyin
yaralanmali hastalar olusturmaktadir. Ciddi travmatik beyin yaralanmali hastalarin
onemli bir kisminda motor ve norofizyolojik sekeller kalmakta, bu hastalar giinliik
yasamlarina ve is hayatlarina ddonememektedirler. Bu hastalar 6zel tedavi ve bakima
ihtiya¢ duymakta, bu hastalarin saglik giderleri de saglik sistemine ciddi anlamda
maddi yiik olusturmaktadir (2, 9).

Kafa travmasi; travmanin mekanizmasina gore kapali kafa travmasi ve
penetran kafa travmasi olarak siniflandirilabilir. Bunlarda kendi igerisinde yiiksek
hizl1 ve diisiik hizli travmalar olarak ikiye ayrilirlar.

Kafa travmalarmna bagli gelisen kranyal ptolojiler kalvaryal fraktiir (kafa
kubbesi kiriklari, kafa kaidesi kiriklar1), serebral 6dem, epidural hemoraji (EDH),
subdural hemoraji (SDH), subaraknoid hemoraji (SAH), intraserebral hemoraji (ISH)
(kontiizyon, hematom), intraventrikiiler hemoraji (IVH), diffiiz aksonal hasar (DAH)
ve hipoksik-iskemik hasar1 igermektedir (1, 10).

1.1. TRAVMATIK INTRASEREBRAL HEMORAJi

1.1.1. Tarihge:

Norosurirji biliminin baglangic1 travmalar sayesinde olmustur. Neolitik

doneme ait arkeolojik caligmalarda trepanasyon yapilmis olan kalintilar bulunmustur.



Fransa, Peru ve daha bircok bolgede yapilan kazilarda keskinlestirilmis taslarla
kraniektomi yapilmis kafataslar1 bulunmustur. Ancak bu donemden giliniimiize ulasan
yazili kaynak bulunmadigi icin yapilan trepanasyonlarin amaci tam olarak
anlasilamamustir. Bilinen en eski yazili kaynak M.O. 1700’lii yillara ait olan Edwin
Smith papirtisleridir. Bu belgelerde kranial siitiirler, meninksler, beynin dis yapisi,
serebrospinal sivi1 tariflenmistir (11).

Hipokrat kafa travmasini smiflamaya calismissa da klasik olarak kommosyo-
kontiizyo ve laserasyo serebri seklinde ayrimi 17. yiizyilda Jean Louis Petit adli
Fransiz bir cerrah tarafindan yapilmistir (12). 1891 yilinda ilk kez Otto Bollinger
kafa travmasima sekonder ge¢ donem intrakranial kanamalar1 tanimlamastir (13, 14).
1930’1u yillardan itibaren travmatik ISH patolojisi, 1950°1i yillarda ise cerrahisi ile
ilgili calismalar yayinlanmaya baslamistir (15, 16). Travmatik 1SH ile ilgili ilk genis
seriler ve literatiir taramalari ile ilgili ¢aligmalar ise 1970’11 yillari basindan itibaren
yayinlanmaya baslamistir (17, 18).

1.1.2. Terminoloji ve Hemoraji Paternleri:

Travmatik ISH’ler bilgisayarli beyin tomografisi (BBT) paternlerine gore
kontiizyon ve hematom olmak iizere iki gruba ayrilmaktadir. BBT de yiiksek ve
diisiik karisik dansitede, ¢evre doku ile sinirlari net olarak secilemeyen silik smirl
alanlar seklinde goriilen, petesial karakterli kanama odaklar1 kontiizyon olarak
adlandirilmaktadir. Hematomlar ise ¢evre parankim dokusundan keskin sinirlarla
ayrilan solid goriiniimlii kanama alanlaridir (19).

Travmatik ISH’lar bulunduklar1 lokalizasyona gore frontal, paryetal,
temporal, oksipital ve posterior fossa kanamalar1 olmak {izere siniflandirilabilirler.

Travma sonrasi darbeye maruz kalan bolgenin hemen altinda gelisen, yiiksek
ylizey gerilimine baglh pial damarlarda kopma nedeniyle olusan hemorajilere kup
hemoraji ad1 verilmektedir (Sekil 1) (1, 10, 12).

Darbenin karsi1 tarafinda, beynin kafatasi igerisindeki kemik c¢ikintilara
carpmasi veya ezilmesi sonucu olusan lezyon ise konturkup hemoraji olarak
adlandirilmaktadir (Sekil 2). Bu lezyonlar genellikle darbenin olusturdugu diiz bir
¢izginin Obiir ucunda meydana gelir (1, 10, 12).

Darbenin oldugu yer ile karsi taraf arasindaki parankim kanamalar1 orta kup

hemorajiler olarak adlandirilir (Sekil 3). En sik frontal ve temporal korteksleri



etkileyen travma nedeniyle silvian fissiirde, inframedyal temporal lobda ve singulat

girusta goriliirler (12).

Sekil 1: 70 yasinda erkek hasta. Frontal bolge orta hatta darbeye bagli olusan fraktiir hatlar1 ve siniis

i¢i hematom (yildiz), ayrica darbeye maruz kalan bolgenin hemen altinda kup hemoraji alan1 (ok)

Parasagittal (gliding) hemorajiler; deselerasyon yaralanmasi ile frontal ve
paryetal loblarda serebral hemisferlerin dorsal paramedyan bodlgesi beyaz ve gri
cevherinde goriilen kanama alanlaridir. Genellikle kiicik kontiizyon alanlar1
seklinde goriilmekle birlikte genis kontiizyon/hematom alanlar1 seklinde de

gortlebilirler ve siklikla bilateraldirler (10, 12, 20).

Sekil 2: 46 yasinda erkek hasta. BBT de sol paryetooksipitalde darbenin neden oldugu cilt alti

hematom (yildiz) ve bunun tam karsisinda sag frontaolde konturkup hemoraji alani (ok)



Fraktiir hemorajileri (Sekil 5); darbe sonucunda meydana gelen kalvaryal

kiriklarin hemen altinda goriilen kontiizyon tarzinda kanama alanlaridir (1, 10, 12).

Sekil 3: 22 yasginda erkek hasta. Darbe alaninin uzagindaki orta kup hemoraji alan1 (ok)

Herniasyon hemorajileri (Sekil 4); unkus ve serebellar tonsillerin tentoryal
acikliga itilmesi ve sikigmasi sonucu olusan kontiizyon seklinde kanamalardir (10,
12).

Travma sonrasi pial ve glial membranlarm biitiinliigiiniin bozulmas1 sonucu
ise beyinde laserasyon meydana gelebilmektedir. Daha c¢ok lokal lezyonlardir.
Laserasyonlar pontomediiller bdlgede dahil beyin parankiminin herhangi bir
bolgesinde olusabilirler. Kontiizyon laserasyon olmadan bulunabilir ancak
laserasyon bulunan travma hastalarinda birlikte daima kontliizyon veya
hematomlarda bulunmaktadir (1, 10, 12, 20, 21).

Hareketli bir cisim duran kafatasina ¢arparsa beyin kafatasi icerisinde hizla
itilmis gibi olur, bu akselerasyon yaralanmasi olarak adlandirilmaktadir. Hareket
halindeki basin sabit bir cisme ¢carpmas1 durumu ise deselerasyon yaralanmasi olarak
adlandirilmaktadir. Travma sonucu meydana gelen darbenin siddetine bagl olarak
basm biitiinliigliniin ve seklinin bozuldugu yaralanmalar ise deformasyon
yaralanmalar1 olarak adlandirilmaktadir (21).

1.1.3. Epidemiyoloji:

Posttravmatik ISH travma hastalarma ¢ekilen BBT’lerin %20-23’{inde
saptanmaktadir (22). Posttravmatik ISH’lerin yaklasik %1’ini hafif kafa travmali



hastalar olusturmaktadir (23, 24). Orta ve ciddi kafa travmali hastalarda ise bu oran
cok daha yiiksektir, bu hastalarin %55’inden fazlasinda parenkimal kanama tespit
edilmektedir (25). Davis ve ark. (26) kranyospinal travma nedeniyle 6len 37’si
erkek, 13’ bayan 50 hasta {izerinde yaptiklar1 otopsi calismasi sonucunda;
hastalardan 2’sinde ISH, 18 hastada intraserebral kontiizyon, 11 hastada ise beyin

laserasyonu saptamislardir.

Sekil 4: 60 yasinda erkek hasta. Herniasyon sonucu beyin sapinda gelisen kanama alan1 (ok)

Travmatik ISH en sik trafik kazalar1 sonrasi goriilmekle birlikte yiiksekten
diisme, delici-kesici alet yaralanmalari, atesli silah yaralanmalari, spor
yaralanmalari, sarsilmis ¢ocuk sendromu, akselerasyon-deselerasyon travmalari

diger nedenleri olusturmaktadir (1, 2, 19).

Sekil 5: 18 yasinda erkek hasta. Oksipital bolgede fraktiir hatti (beyaz ok), altinda hemoraji alani
(siyah ok)



Siddique ve ark. (27) tarafindan yapilan calismada travmatik ISH’nin
ortalama goriilme yasinin genel kafa travmalarinin ortalama goériilme yasindan daha
yiiksek oldugu tespit edilmistir. Bu calismaya dahil edilen hastalarin
degerlendirilmesi sonucunda; travmatik ISH’li hastalarm ortalama yasinmn 51, tiim
kafa travmali hastalarin ortalama yasiin ise 21 oldugu ileri siiriilmiistiir.

Travma sonucu ISH gelisme riski 40 yas iistii niifusta daha fazladir, ayrica bu
hastalarda norolojik kotilesme daha gen¢ hasta popiilasyonuna gore daha sik
goriilmektedir (25). Yasm ilerlemesiyle birlikte gelisen atrofi nedeniyle beynin
darbelere karsit direncinin diistiigli, ayrica yine yasla birlikte olusan vaskiiler
degisikliklerin travma sonrasi hemoraji gelisme riskini arttirdigr diisiiniilmektedir
(27).

Penetran kafa travmalar1 penetran olmayan kafa travmalarma nispeten daha
az goriilmelerine ragmen; bu tip yaralanmalarda ISH gelisme riski oldukca
yiiksektir. Kirkpatrick ve ark. (28) atesli silah yaralanmasi sonucu dlen 42 sivil
iizerinde yaptiklar1 otopsi ¢alismasinda; bu hastalardan 21’inde kursun giris yerinde
kontiizyonlar tespit etmisler ve kursun etkisiyle olusan kemik fragmanlarinin bu
kanamaya neden olabilecegini ileri stirmiislerdir. Ayni caligmada 21 vakada da
kursun giris deliginin kars1 tarafinda parankim i¢i kanama odaklar1 goriilmiis ve
atesli silah yaralanmasi nedeniyle olusan basing dalgasinin bu kanamalara neden
oldugu diisliniilmiistiir. Ayrica penetran kafa travmasima bagl cerrahi uygulanan
hastalarda operasyon sonrasi takiplerde ISH gelisimi de sik karsilasilan, mortalitesi
yiiksek 6nemli bir komplikasyondur (29).

Travmatik ISH’lerin en sik goriildiigii lokalizasyonlar frontal ve temporal
bolgelerdir. En az goriildiigii lokalizasyonlar ise oksipital bolge ve posterior fossadir
(19). Posterior fossa kanamalar1 olduk¢a Oliimciil seyreder. Bu lokalizasyonda
kanamalar siklikla beyin sap1 kompresyonuna neden olmakta ve vakalarin yaklasik
%40’1 oliimle sonuglanmaktadrr (30). ISH birden fazla lokalizasyonda
bulunabilmektedir. Davis ve ark. (26) yaptiklar1 otopsi calismasinda Ozellikle
temporal bolge hemorajisi olan hastalarda ¢ok sayida kanama alaninin daha sik
goriildiiglinii belirtmiglerdir.

Travmatik intraserebral kontiizyon ve hematomlar siklikla diger

intrakaranyal kanamalarla birlikte goriilebilmektedir. En sik eslik eden patolojinin



subaraknoid kanama oldugu ileri siirtilmiistiir. Subdural kanama, epidural kanama,
ventrikiil i¢i kanama ise birliktelikleri daha az siklikta goriilen intrakranial
hemorajik patolojilerdir (19).

1.1.4. Patogenez:

Kontiizyon olusum mekanizmasi karmasik ve multifaktoryeldir. Ancak genel
olarak kontiizyonlar kafatasi igerisinde beynin rélatif hareketi sonucu olusan doku
yirtiklart olarak adlandirilabilir. Kontiizyonlar beyin ve onu ¢evreleyen meninksler
ve kemik yapilarin ¢arpisma noktasmi temsil etmektedir. Travma sonucu beynin
meninkslerden ayrilmasi veya beyin ve meninkslere yapisik kemik yapinin darbe
sonucu farkli hareket dinamikleri kontiizyon olusumuna neden olabilmektedir.
Bazen de kafaya direkt darbe olmaksizin akselerasyon-deselerasyon travmasi da
beyin, meninksler ve kemik yapilarda farkli hareket dinamiklerine neden
olabilmekte ve kontlizyon gelisimiyle sonu¢lanabilmektedir (10).

Hematomlar ise genellikle kontiizyon alaninin genisleyerek cevre beyin
parankiminden diizgiin smirlarla ayrilmasiyla olusan kan dolu kavitelerdir (13, 18,
19). Ancak atesli silah yaralanmasi ve diger penetran yaralanmalarda oldugu gibi
travma sonucu blyiik vaskiiler bir yapmin yaralanmasiyla direkt hematom
formasyonu olusumu da goriilebilmektedir (28, 29).

Kontiizyonlar siklikla frontal lobun orbita arkasindaki kisminda, temporal
lobun lateral ve bazal bolgelerinde ve silvian fissiir duvarlarinda goriilmektedirler
(31, 32). Orbitofrontal kortekste kontiizyonlarm daha sik goriilmesi kafatasmin bu
bolimiiniin diger bdlgelere gore daha girintili ¢ikintili olmasma baglanmaktadir.
Ayrica sfenoid ¢ikint1 ve frontotemporal bdlgenin karmasik mekanik etkilesimi
beynin bu boliimlerinde kontiizyon olugma riskini arttirmaktadir (31).

Paryetal ve oksipital kontiizyonlarin boyutlar1 genellikle kiicliktiir. Ancak
komsu kemik yapida fraktiir gelisen travmalarda ve kup hemorajilerde biiyiik
hacimlere ulasan kanama alanlar1 da goriilebilmektedir (10). Oksipital travmalarda
darbenin siddetiyle olusan parankimal kanama alaninin boyutu arasinda dogrusal bir
iligki vardir, basin yan tarafina olan travmalarda ise bu dogrusal iligki goriilmez (31).

Alkol almis olan hastalarda travma siddetiyle uyumsuz biiyiik kanamalar
gortilebilmektedir. Alkollii kisiler dengelerini tam olarak saglayamadiklarindan ve

lokomotor refleksleri bozuldugundan diisme sonucu alkol almamis kisilere oranla



daha ciddi yaralanma riski altindadirlar. Ayrica karaciger fonksiyon bozuklugu olan
kisilerde alkol intoksikasyonu sonucu koagiilasyon bozukluklar1 goriilebilmektedir
(10).

Kontiizyonlarin mikroskop altinda vaskiiler yapilar arasinda birbirine karisan
hemaoraji alanlarindan olustugu goriilmektedir. Travmanm hemen sonrasinda
noronlarda mekanik hasar veya iskemi gelisimini yansitacak sekilde nonspesifik
yapisal degisiklikler izlenmektedir (10). Oksijen hayatin devami i¢in esansiyeldir.
Ancak travma sonrasi gelisen iskemiye bagli hipoksik ortam sonucunda olusan
stiperoksit, hidrojen peroksit ve hidroksil radikalleri peroksidasyon sonucu lipid
membranlarda, protein ve DNA’ da hasara neden olabilir (33). Ayrica beyin hasari
ve iskemi gibi patolojik durumlarda kalsiyum homeostazisinin bozulmasi sonucu
asir1 eksitator aminoasit salmimi olmakta, bunun sonucunda da beyinde p-calpain
(calpain I) ve m-calpain olmak {izere iki izoenzimi bulunan kalpain aktive
olmaktadir. Kalpain aktivasyonu sonucunda ise gii¢lii proteolitik etki meydana gelir,
bu da intraselliiler proteinlerde ve membranlarda hasar olusumuna neden
olabilmektedir (34). Travma ve olusan iskemiye bagli hasar gérmiis ndronlardan
asir1 glutamat salinimi izlenir. Glutamat salinimma bagli hiicre i¢ine sodyum akist,
membran depolarizasyonu ve bunlar1 takip eden hiicre i¢ine su girisi sonrasi hiicresel
sisme meydana gelmektedir (33).

Travmadan 3-5 saat sonra ise hemoraji alaninin merkezinde keskin sinirh
perfiizyon bozuklugunu simgeleyen vakualizasyon alanlar1 goriilmeye baslamaktadir
(35). Travma sonrast 624 saat icerisinde iskemik hasar olusan ndronlarda
sitoplazmik hipereosinofili ve niikleer piknoz gelisebilmektedir (9). Elektron
mikroskopisi c¢aligmalarinda hasar gérmiis noronlarda mitokondrilerde sisme,
sitoplazmada vakualizasyon ve hiicre ¢ekirdeginde ise piknoz gelistigi gozlenmistir
(36, 37).

Travmatik beyin yaralanmali hastalarda intraserebral kanama alanindaki
hiicrelerin canliligr konusunda farkli goriisler bulunmaktadir. Cesitli ¢alismalarda
Xenon gazi kullanilarak yapilan BBT cekimleriyle kanama alanmin bolgesel kan
akimi Olclilmeye calisiimis ve kanama alanindaki hiicrelerin  canliliklar:
arastirilmistir. Von Oettingen ve ark. (38) toplam 26 kontiizyon alanina sahip 17

kafa travmali hasta iizerinde yaptiklar1 Xe/BT c¢alismast sonucunda kontiizyo
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alanindaki dokunun geri doniisimsiiz nekrotik hiicrelerden olustugunu ileri
stirmiislerdir. Yapilan diger bir Xe/BT serebral kan akimi ¢alismasinda ise travmatik
kontiizyonlarin ikincil beyin hasarina hassas canli dokular oldugu belirtilmistir (39).

Travma sonrast parankim i¢i hemoraji alanlarinda enflamatuar cevap
gelismesi ve bunun zamanlamasi degiskendir. Travma sonucu kan beyin bariyerinin
biitiinliigli bozulur. Genel olarak noétrofillerin damar duvarma marginasyonu travma
sonras1 3. saatte baslar ve 6. saatte hasarli dokuda ekstravaskiiler notrofiller
goriilmeye baglarlar. Travma sonrasi 4. giine kadar hasarli boélgede noétrofil
goriilebilmektedir. Makrofajlar, aktive mikroglialar ve lenfositler ise travma sonrasi
3—4. giinlerde lezyon alaninda goriilmeye baslarlar. Reaktif astrositler ise travma
sonrasi yaklagik 5-7. gilinlerde izlenmektedir (10).

Travma sonrasi glial hiicre aktivasyonu gelismekte ve buna bagl sitokin
salinimi olmaktadir. Travmatik beyin yaralanmasiyla ilgili yapilan deneysel
calismalarda tiimor nekroze edici faktor-alfa (TNF-a) ve interlokinl-beta (IL1-B)
diizeyleri yiiksek olarak tespit edilmistir (40, 41).

Travma sonrasi olusan parankimal hasar alanindaki kan ve nekrotik dokunun
rezorpsiyonu haftalarca siirebilmektedir ve sonugta kanama alanina uyan bolgede
keskin smirli kaviteler olusmaktadir. Eski kanama alaninda hemosiderin birikimi
olur. Kronik donemde olusan kavitenin boyutu genelde akut kanama alaninin
biiytikligliyle orantilidir, olusan enflamatuar cevapta lezyon boyutunda etkili bir
faktordiir (10).

1.1.5. Klinik belirti ve bulgular:

Hastalar suuru agik olarak higcbir sikayeti olmadan hastaneye basvurabilecegi
gibi koma tablosuyla da getirilebilir. Travmatik ISH’ye ait klinik bulgular; lezyonun
lokalizasyonuna, boyutuna, eslik eden ikincil patolojilere gore degisiklik
gosterebilmektedir.

Diger travma hastalarda oldugu gibi ISH’li hastalarda da bas agrisi, bas
donmesi, bulanti, kusma sikayetleri goriilebilir. Travmatik ISH’li hastalarda siklikla
bas donmesinin eslik ettigi bas agris1 sikayeti goriiliir. Bas agris1 sikayeti hastanin
diger sikayetlerini gélgede birakacak kadar siddetli olabilir. Hastalar genellikle basin
etrafinda ince bir serit seklinde zonklayic1 veya bicak batar tarzda agri tarifler. Agr

fiziksel veya zihinsel aktivite ile artig gosterebilir (42).
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Kontiizyonlarda erken donem nobet goriilme riski yliksektir, ayrica ciddi
kafa travmali GKS 8’in altinda olan hastalarda nobet gecirme riski hafif ve orta kafa
travmali hastalara gore daha yiiksektir (1, 20).

Frontal lob konveksitesini igeren fokal hemorajilerde sosyal iletisimde
azalma, pasif kisilik yapisi, perseverasyon, asir1 inat¢1 kisilik  yapisi
goriilebilmektedir. Orbitofrontal yiizey yaralanmalarinda ise uygunsuz davranislar,
duygulanim bozukluklari, sinirlilik, seksiiel ve sosyal uygunsuz davranislar
goriilebilmektedir (43). Ayrica frontal lob hemorajilerinde koku almada kayip,
konusma bozukluklar1 da goriilebilir (44, 45).

Temporal lob lezyonlarinda siklikla hafiza bozukluklari, kontrolsiiz siddet
artis;, ani mizag degisiklikleri, anlamsiz giilme ve aglama ataklari, manik
semptomlar, kuruntular goriilebilir (1, 20).

Motor korteksi i¢ine alan hemorajilerde veya motor korteks komsulugunda
bulunup kitle etkisi nedeniyle motor korteksin etkilendigi hastalarda norolojik
defisitler goriilebilmektedir. Intraserebral hematomun yer kaplayic etkisi daha fazla
oldugundan; kontiizyonlara oranla hematomlarda norolojik defisit daha sik
goriilmektedir (21).

Intraserebral hemorajinin kitle etkisi veya dzellikle kafatasi kiriklari olmak
iizere eslik eden ikincil patolojiler nedeniyle kafa c¢iftlerinde hasar gelisebilir ve
etkilenen kafa c¢iftinin fonksiyon bozuklugu sonucu noropatolojik bulgular
goriilebilir (46).

Serebellar lokalizasyonda kanamas1 bulunan hastalarda kanamanin etkiledigi
yapilara bagli olarak denge, koordinasyon ve yiiriiyiis bozukluklari
goriilebilmektedir (46).

1.2. Tan1 Yontemleri:

Travmatik ISH’li hastalarm degerlendirilmesi tiim travma hastalarinda
oldugu gibi fiziki ve norolojik muayene ile baslar. Muayene bulgular1 hastadaki
muhtemel lezyonun lokalizasyonu hakkinda ipucu verebilir. Muayeneyi takiben
hastanin laboratuvar tetkikleri yapilir, ardindan da goriintiileme yontemlerine gegilir
ve hastanin fiziki ve norolojik muayene sonuclarina gore kranyal, spinal ve
multitravmali hastalarda sistemik patolojileri ortaya cikarmak igin gerekli diger

radyolojik tetkikler yapilir.
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1.2.1. Diiz kafa grafisi:

Direkt kafa grafileri cogu intrakranyal patolojinin tespitinde oldugu gibi
travmatik intraserebral kanama tanisinda da yetersiz bir tetkiktir. Ancak yine de
hafif kafa travmali hastalarda birtakim bilgiler (lineer kirik, ¢dkme kirigi, siitiir
ayrigmasi, pnomosefali v.b.) verebilmektedir. Direkt kafa grafisinde tespit edilen
kalvaryal fraktiir, bu fraktiir alanina komsu intrakranyal hemoraji riski acisindan
uyarici olacaktir.

1.2.2. Bilgisayarh Beyin Tomografisi

Diger tiim kafa travmali hastalarda oldugu gibi intraserebral hemorajili
hastalarda da BBT artik cogu merkezde rahatlikla yapilabilmesi, beyin parankiminin
detaylt goriintiilenmesine olanak tanimasi ve viicudun diger bolgelerinin de
taranmasmin miimkiin olmasi1 nedeniyle tanida en degerli yontemlerden birisidir.

Bilgisayarli Tomografi Amerikali fizik profesorii A.M. Cormak tarafindan
gelistirilmistir. Bilgisayarli tomografi tetkiki viicudun ince bir kesitinden gegen X-
isinlarii zayiflamalarinin dedektorlerle olctilerek, bilgisayar yardimiyla goriintiiye
doniistiiriilmesi ilkesine dayanir. Bilgisayarli tomografi ile kesitler halinde viicut
gortintiileri elde edilir. Goriintiiler kesitler halinde alindig1 i¢cin organ ve dokular
siiperpozisyondan kurtulmus olur. Bilgisayarli tomografi tetkikinde X-1sm1 ¢ok 1yi
sinirlandirildig i¢in sagilma en aza indirilmis olup, doku yogunlugu farkliliklar1
daha belirgin hale getirilmistir. Bilgisayarli tomografi; X 1sm1 kaynagi ve
dedektorlerin  bulundugu kisim, bilgilerin toplanip degerlendirildigi bilgisayar
iinitesi ve goriintiilerin olusturuldugu goriintiileme birimi olmak {izere ii¢ béliimden
meydana gelmektedir (47).

BBT ile parankimal hemorajiler ve buna eslik eden epidural kanama,
subdural kanama, subaraknoid kanama, kalvaryal fraktiirler, maksillofasyal travma,
g6z ve optik sinir yaralanmalar1 gibi ikincil patolojiler kolaylikla saptanabilir. Ancak
kemik yapiya yakin kii¢iik hemorajiler ve beyin sap1 bolgesinde oldugu gibi kemik
yapinin yogun oldugu alanlardaki kiiciik kanamalar, kemik dokunun neden oldugu
artefaktlar nedeniyle gdzden kagirilabilir.

Marshall ve arkadaslar1 ¢alismalar1 sonucunda Marshall BBT siniflamasini
iler1 stirmiislerdir (48). Marshall BBT siniflamas1 hastada meydana gelen kafa

travmasmin ve beyin hasarmimn ciddiyetini yansitan, klinik seyir ve hastanin
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prognozu agisindan da yol gosterici olan ¢ok degerli bir siniflama sistemidir. Bu
sminflamada aksiyel BBT kesitlerindeki patolojiler degerlendirilmekte; sisternler,
herniasyon miktari, hemorajilerin hacmi ve cerrahi uygulanip uygulanmadigina gore
hastalar siniflandirilmaktadir (Tablo 2). Travmatik intraserebral hemorajili
hastalarda da Marshall BT skoru prognozu etkileyen parametrelerden biri olarak

degerlendirilmektedir (19).

Tablo 2: Marshall BBT simiflamasi

Diffiiz injuri 1 Patojoli yok

Sisternler belirgin, 0—5 mm aras1 orta hat sifti, 25 cc

Diffiiz injuri 2 iizeri mikst dansiteli lezyon yok

Diffiiz injuri 3 Sisternler basi altinda, 0—5 mm arasi orta hat sifti
Diffiiz injuri 4 5 mm lizerinde or'ta hat 51ﬁ1, 25 cc lizerinde yiiksek
veya mikst dansiteli lezyon yok
Bosaltilms kitle etkili Cerrahi olarak bosaltilmis herhangi bir lezyon
lezyon
Bosaltilmamuis kitle Cerrahi olarak bosaltilmamis 25 cc tizerinde yiiksek
etkili lezyon veya mikst dansiteli lezyon

Hastanin klinik takibi sirasinda c¢ekilen kontrol BBT’lerinde kanama
progresyonunun tespiti icin kanama alanlarimin hacim Olglimleri gerekir.
Intraserebral kanamanm hacmi Kothari ve ark. (49) tarafindan ileri siiriilen AxBxC
formiilii ile kolaylikla hesaplanabilir. Bu formiilde; 2
—A: Kanama alaninin maksimum ¢ap1
—B: Maksimum ¢apa 90 derece acil1 ¢ap
—C: Kanamanin goriildiigi 10 mm. kalinliktaki aksiyel kesitlerin toplam sayis1

Elde edilen sonu¢ cm’ cinsindendir.

1.2.3. Manyetik Rezonans Goriintiileme

Beyindeki yapilar hakkinda cok detayli bilgiler verebilmesi nedeniyle
manyetik rezonans goriintiileme (MRG) 6zellikle detayli yapisal inceleme gerektiren

kafa travmali hastalarda kullanilmaktadir (50). Cok yonli inceleme, X 111
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kullanilmamas, vaskiiler yapilardaki akim dinamikleri hakkinda bilgi vermesi, doku
ve siwvi karakterizasyonu MRG’nin avantajlaridir. BT ile karsilastirildiginda
yumusak doku detaylar1 MRG’de ¢ok daha net bir sekilde ortaya konabilir. Bu
nedenle beyin sapi, kafa tabani1 ve kranyal sinirler cok daha iyi degerlendirilebilir.
Posterior fossayr g¢evreleyen kemik yapilar nedeniyle BBT goriintiilerinde cogu
zaman artefaktlar olusabilir ve bu bolgedeki yapilar net degerlendirilemeyebilir (51).

Akut travmali hastalarin tedavilerinin planlanmasi, cerrahi kararmin
verilmesi kontrastsiz BBT sonucuna goredir. MRG ise BBT ile goriintiilenemeyen
gizli lezyonlarin tespitinde ve kafa travmali hastalarn uzun donem takiplerinde
onemlidir. MRG kronik donem kafa travmali hastalarda sekellerin degerlendirilmesi
icin de kullanilmaktadir, beyaz cevher yapilarmin analizinde, atrofiye gidisin
degerlendirilmesinde ¢ok yardimcidir. Posttravmatik epilepsili  hastalarin
degerlendirilmesinde hasar goren beyin yapilarinin analizi i¢ginde MRG’ye sikca
basvurulur. MRG intrakranyal kan {riinlerinin yasmin tespitinde ¢ok duyarlidir (50,
51).

Iyilestirilmis donanimlar ve gii¢cli miknatislar MRG’nin ¢ekim siiresini
kisaltsa da hala BBT den daha uzun siirmektedir. Ayrica hastadaki ¢esitli implantlar,
iizerinde tasidigr metalik cisimler hastaya zarar verebilir ve goriintiide artefaktlara
neden olabilir. Bu nedenlerden dolayr akut kafa travmali hastalarda MRG’nin
kullanim1 smirhidir (51).

Insan viicudu su, dogal elementler, mineraller ve protein, yag, karbonhidrat
gibi biliylik molekiillii yapilardan olusur. MRG eksternal manyetik alan ve
radyofrekans palslara bagli hareket eden protonlarm olusturdugu sinyallere dayanir.
Bir MRG iinitesi gii¢lii eksternal manyetik alan, verici bobinler, alici bobinler, hasta
masas1 ve dijital ¢alisma istasyonundan olusur (Sekil 6). Giiglii bir manyetik alan
uygulandiginda viicuttaki protonlar manyetik alana paralel veya antiparelel olarak
konumlanirlar. Protonlarm ¢ogu diisiik enerji durumunda paralel olarak
konumlanirlar ve eksternal manyetik alan yoniinde net moment olustururlar. Bu dig
manyetik alan yoOniindeki net manyetik moment uzunlamasina vektor olarak

adlandirilir (50-52).
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Sekil 6: MRG iinitesini olusturan yapisal elemanlar

Her protonda bir spin ve devinim olarak adlandirilan bir hareket goriiliir.
Daha gii¢lii manyetik alanlar daha hizli devinim olusturur. Bu 6zellik, daha giiglii bir
sinyal ve gelistirilmis goriintii kalitesi saglar. Cogu tibbi merkezdeki MRG
cihazlarmin miknatislari 1-1,5 tesla araligindadir (51).

Radyofrekans (RF) pals sonucu protonlarin devinimleri basglar. Bu pals
eksternal manyetik alan i¢indeki paralel/antiparalel protonlarin esitligini bozar. Baz1
protonlar yiliksek enerjili hale gelir veya antiparalel konumlanirlar. Bu eksternal

manyetik alan yoniindeki net manyetik uzunlamasina vektorii ortadan kaldirir. Bu
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uzunlamasma vektordeki kesinti veya RF pals enerjisinin devinim gosteren
protonlara aktarimi rezonans olarak adlandirilir. RF pals uzunlamasma manyetik
vektoriin azalma veya ortadan kalkmasiyla sonuglanir, ayrica protonlarin birbiriyle
faz devinimlerine neden olur. Protonlarm RF pals boyunca fazda devinimleri
nedeniyle yatay yonde net bir manyetizasyon olusturulmus olur. Bu nedenle RF pals
acildiginda uzunlamasina eksternal manyetik alan dogrultusundaki manyetizasyon
diiser, protonlarin faz devinimlerine bagli yeni bir yatay manyetizasyon meydana
getirilmis olur (51, 52).

Radyofrekans palsin kapatilmasiyla birlikte protonlar diisiik enerjili durumda
eksternal manyetik alana parelel olarak konumlanirlar, bdylece uzunlamasina
manyetizasyon vektorii tekrar belirir. Uzunlamasina vektoriin tekrar belirmesi
longutudinal relaksasyon olarak adlandirilir ve sabit T1 zamani1 veya longutudinal
relaksasyon zamani olarak tariflenir. RF palsin kapatilmasiyla protonlarin
devinimleri sonucu olusan yatay manyetizasyon kaybolur. Bu durum yatay
relaksasyon zamani veya T2 zamani olarak tanimlanir. T1 relaksasyonu; eksternal
manyetik alanin giicline, dokunun bilesimine ve yapisma baghdir. T2 relaksasyonu
ise manyetik alan diizensizliklerinden etkilenir (51).

Her doku MRG’deki goriiniimlerini belirleyen benzersiz T1 ve T2
Ozelliklerine sahiptir. RF pals kapatildiginda hasta etrafindaki 6zel bobinler
uzunlamasina vektordeki sinyal artisini ve yatay vektordeki diisiisii Olger. Bu
relaksasyon 6zelliklerindeki artig ve azaliglar grafik tizerinde gosterilebilir. Her doku
birim hacim basma belli oranda protona sahiptir. Proton yogunluguna gore goriintii
parametreleri degisebilir. Ornegin, su veya sivilar uzun T1 zamanma sahiptirler ve
tipik olarak T1 agirlikli goriintiilerde koyu renkte (hipointens) goriiliirler. Sivilar T2
agirhikli goriintiilerde ise parlak (hiperintens) goriiliirler. Yag dokusu ise kisa T1
zamanina sahiptir ve hem T1 hem de T2 agirlikli goriintiilerde tipik olarak parlak
(hiperintens) goriiniirler (51).

MRG sekanslar1 spin-eko (SE) grubu ve gradient-eko (GE) grubu olmak
iizere temel iki gruba ayrilmaktadir. Her iki grup icinde konvansiyonel tek-eko
yaklagimlar ve daha cagdas olan coklu-eko yaklasimlar bulunmaktadir. Turbo
gradient spin-eko (TGSE) gibi gradient-eko ve spin-eko karigimi sekanslarda

bulunmaktadir (52). Tablo 3’te pals sekans smiflamasi sunulmaktadir.
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Tablo 3: Pals sekans siniflamasi

Spin-eko Srz ldni-eil?elzz Gradient-eko
sekanslari & sekanslari
karigimi sekanslar
PSIF GRE
Tek-eko teknikleri SE DESS FLASH
CISS FISP
trueFISP
Manyetizasyon hazirlikli IR TurboFLASH
spin-eko teknikleri IRM (TFL)
p STIR MP-RAGE
o GRASE
Coklu-eko teknikleri TSE TGSE segmented EPI
TIR
Manyetizasyon hazirlikli TIRM Segmiczr;)tle d IR-
coklu-eko teknikleri turboSTIR S ted DW
turboFLAIR cemented L=
EPI
Tek-vurus teknikleri HASTE EPI
Manyetizasyon hazirlikli IR-EPI
coklu-eko teknikleri HASTIRM DW-EPI

Normal beyin yapilarinin ve ¢esitli patolojilerin MR goriiniimleri farkliliklar
gostermektedir. MR goriintiilemede parankime gore diisiik sinyal veren yapilar
hipointens, ayni sinyali veren yapilar isointens, yiiksek sinyal veren yapilar
hiperintens olarak adlandirilmaktadir. Bazi yapilar ise sinyal kaybi meydana
getirmektedir. Siklikla goriilen patolojilerin ve yapilarin MR goriiniimleri Tablo 4°te
belirtilmistir.

Intraserebral hemoraji hiperakut (ilk birka¢ saat), akut (1-3 giin), erken
subakut (3—7 giin), gec subakut (14 giin- 4 hafta), kronik (4 haftadan sonra)
donemlerinde MR goriintiilemede farkli 6zellikler gosterir. Kanamanin yapist,
eritrositleri hasar diizeyi, hemoglobinin yapist ve oksidasyon durumu goriintii
karakteristiklerini etkilemektedir (52). Kanamanin donemine gore kan elemanlarinin
yapisal 6zellikleri ve T1, T2 agirlikli imajlardaki goriintii karakteristikleri Tablo 5°te

Ozetlenmistir.
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Tablo 4: Sik goriilen intrakranyal eleman ve patolojilerin MR goriiniimleri

T1 T2 FLAIR T2 GRE PD
BOS* Diisiik sinyal  Yiiksek sinyal Koyu Gri Izointens
.. . ) Yiiksek
Odem* Diisiik sinyal  Yiiksek sinyal Parlak Acik gri e
sinya

Hemosiderin*  Daha koyu Daha koyu Daha koyu  Cok koyu Koyu

Sinyal Sinyal Sinyal

Hava* Sinyal kayb1  Sinyal kayb1
kaybi1 kaybi1 kaybi1

FLAIR: fluid-attenuated inversion recovery; GRE: gradient recalled echo; PD: proton density

*: Normal beyin parankimine gore goriiniimleri

1.2.4. Difiizyon MRG

1.2.4.1. Tarihge

Ik olarak 1965 yilinda Stejskal ve Tanner biiyiikliikleri birbirine esit ve
yonleri zit olan iki ekstra gradyan pals eklenmis spin-eko (SE) T2 agirlikli pals
sekansmi kullanmiglar ve difiizyon agirlikli sekansin erken tarifini yapmislardir (53).
Bu sekans belli bir zaman diliminde bir yondeki net su hareketinin 6l¢lilmesine
olanak saglamistir (Sekil 7). Difiizyon MRG 1986 yilinda kesfedilmis (54), 1990’11
yillarin ortalarinda ise klinik kullanima girmeye baslamistir (55). Ancak yiiksek
performansli manyetik alan gradyanlar1 gerektirmesi nedeniyle, MR miihendisliginin
gelisimiyle son yillarda genis kullanim alani bulmustur. Artik giiniimiizde bir¢ok
merkezde rahatlikla yapilabilmektedir.

Diflizyon MRG beynin canliligmi siirdiirebilirligi hakkinda essiz bilgiler
saglar. Birincil olarak serebral iskemi ve enfarkt tespitinde kullanilmakla birlikte
gittikce artan bir hizla diger bir¢ok intrakranyal patolojide de kullanilmaya
baslanmistir (56).

1.2.4.2. Difiizyon

Ortamda ¢0ziinen molekiillerin yiiksek konsantrasyonlu alandan diisiik
konsantrasyonlu alana gecisi difiizyon olarak adlandirilir. Difiizyon s1vi haldeki su
molekiillerinin hareketleri sonucunda olusur. Viicut agrrhigimizin %60-80° mi1 su
molekiilii meydana getirmektedir. Viicut isisindan elde edilen enerjinin kinetik

enerjiye doniisiimii ile protonlar ortamda Brown devinimi fenomeniyle uyumlu

19



rastgele hareket ederler. Bu hareket fenomeni bir su kabina birkag damla miirekkep

damlatilarak gozlemlenebilir. Baslangigta miirekkep kiiclik bir hacimde bulunurken

hizla yayilir ve suyun kalaniyla karisir (57). Birgok MRG proton goriintiilemedir.

Klinik proton goriintiilleme biiyiik oranda su goriintiileme oldugu i¢in difiizyon

agirlikli goriintiileme suyun mikroskobik hareketini ifade eder (57, 58).

Tablo 5: ISH’nin MR goriintiileme sekanslarindaki sinyal intensitesi

T2 imajlarda T1 imajlarda

Kanamanin

Kirmizi kan

Manyetik Oksidasyon

ozellikler

Zaman

Hb

sinyal
intensitesi

sinyal
intensitesi

hiicreleri

durumu

Hiperakut Akut Erken subakut Gec subakut Kronik
kanama kanama kanama kanama kanama
Ekstravazas o Deoksi-Hb/met- . S Makrofaj
Deoksijenizasyon . Hiicre lizisi .
yon Hb oksidasyonu aktivasyonu
112 saat Saatler-giinler Birkag giin 4-7 giin—1 ay Haftalar-
yillar
Intakt Hipoksik Ciddi hipoksik Lizis Ensefalomala
eritrositler eritrositler eritrositler zi
Hiicre igi . . Hiicre igi . Sl
. Hiicre i¢i deoksi- Hiicre dist Hemosiderin
oksi-Hb Hb (Hb) Met-Hb met-Hb ve ferritin
(HbO2) (HbOH)

Ferroz . . Ferrik (Fe3+)
(Fe2t)  Femoz(Fezr)4 ok (bedt) 3 Temk (Fed) S S99,
Eslestirilme  eslestirilmemis e- 318 o 3 318 o 3 Eslestirilme-
mis e- yok mis e-
Diamanyetik Paramanyetik Paramanyetik Paramanyetik Superpa.lra-

manyetik
~ veyal ~(veya |) il " ~(veya |)
T ! H 1" M
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Diflizyon iki sekilde gergeklesir (Sekil 8); izotropik diflizyonda molekiiller
her yone dogru hareket eder ve bu diflizyon tipi mikro yapilar1 rasgele dizilmis,
molekiiler hareketlere diizenli engeller gostermeyen ortamlarda goriiliir. Mikro
yapilar1 belli bir diizende yerlesmis olan dokularda ise diflizyon bir yonde diger
yonlerden daha fazla olabilir, bu durum anizotropik diflizyon olarak adlandirilir
(59). Anizotropik diflizyonda 6l¢cim eksenine paralel dogrultuda seyreden liflerde
hizli diflizyon (diisiik sinyal), 6l¢iim eksenine dik seyreden liflerde ise yavas

difiizyon (yiiksek sinyal) goriiliir (60).

90° 180°
f,

i
|
srmmpen e airan gl ol ol m—

YVerl toplama
Sekil 7: Difiizyon agirlikli spin-eko imaji olusturmak i¢in kullanilan Stejskal ve Taner yaklagiminin

basit sematizasyonu.

Homojen yapidaki sivilar (beyin omurilik sivisi, araknoid kist, homojen
yapida icerige sahip kistik tiimor vb.) icerisinde izotropik difiizyon goriilmektedir.
Beyin parankimi ise fibroz, globiiler yapilarin ve membranlarin bulundugu karmasik
bir yapiya sahiptir. Bu yapilar suyun serbestce dolasimina izin verebilir veya
dolasimin1 engelleyebilirler. Su hiicrenin ¢esitli kompartimanlarinda farkl

konsantrasyonlarda bulunur; boyar madde ile isaretlendiginde farkli yonlerde
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yayildig1 goriiliir. Uygulayicinin 6lctiigii diflizyon orami veya difiizyon katsayisi
kullanilan {initeye ve bir takim baska faktorlere baghdir ki bu durum difiizyon

anizotropisini olusturur (56, 57).
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Izotropik diflizyon Anizotropik difiizyon

Sekil 8: Diflizyonda hareket sekilleri

1.2.4.3. Difiizyon MRG Prensibi

Biyolojik ortamlarda Glgiilen sinyal kaybi in vitro ortamdan farkli olarak
yalnizca su diflizyonuna degil, damar i¢i akim, aksonal yollar, BOS akimi ve
kardiyak pulsasyon gibi faktorlere de baghdir. Ayrica MR gorintiileme ile
konsantrasyon gradyanina bagli molekiiler hareket; termal gradyan, basing gradyani
ve iyonik etkilesimler sonucu olusan molekiiler hareketten ayrilamaz. Bu yiizden
MR goriintiileme ile 6lgiilen diflizyon sabiti gercek diflizyon sabiti olan "D" yerine
genellikle "apparent diffusion coefficient" (ADC) olarak isimlendirilir. Biyolojik
sistemlerde su hareketinin orijini kesin olarak bilinmediginden <apparent” sdzciigii
bir tanmimlayic1 olarak kullanilmaktadir (57, 61). Diflizyon katsayis1 molekiillerin
biiyiikliigiine, sicakliga ve ortamin yogunluguna bagli olarak degisiklik
gostermektedir (60).

Voksel; bir noktay1 ii¢ boyutlu diizlemde tanimlayan grafik bilgisidir, hacim
eleman1 olarak ta isimlendirilebilir. Dokunun voksel sinyal siddeti asagidaki
formiille hesaplanmaktadir (56, 57);

S=So X exp(-b X ADC)

S: Olgiilen sinyal siddeti

So: Difiizyon gradyanlar1 olmaksizin elde edilen sinyal siddeti
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b: Gradyan faktorii (basitge “b faktdr” olarak adlandirilir)

Gradyan faktorii (b faktor); gradyanin giic ve siiresini yansitan sn/mm?2
birimine sahip bir parametredir, asagidaki formiille hesaplanir;

b faktor = y*G?8* ( A-6/3)

v=42 MHz/tesla ( proton giromanyetik orani )

G= diflizyon gradyan pals giicli

0 = diflizyon gradyan siiresi

A= diflizyon gradyan RF palslar1 arasindaki zaman

Birinci denklemden anlasilacagi gibi difiizyon agirlikli goriintiilemede sabit
bir “b faktor” kullanildiginda ADC degeri daha yiiksek olan dokular daha diisiik
siddette sinyal {iretirler. Beyin omurilik sivisinin (BOS) ADC degeri siv1 iceriginden
dolay1 beyaz cevher ve gri cevher gibi hiicresel yapilardan olusan beyin kisimlarina
gore ¢ok daha yiiksektir. Bu nedenle difiizyon agirlikli imajda tipik olarak BOS
alanlar1 koyu renkli, doku sinyalleri ise daha parlaktir. Farkli b degerlerinde bir seri
diflizyon agrrlikli imaj alindiginda her piksel i¢in bir parametrik ADC degerleri
haritas1 olusturulabilir (56, 57).

MR sinyalleri, stirekliligi ve aymrimi ayarlanabilir olan, bir ¢ift keskin manyetik
alan gradyan pals kullanilarak diflizyona duyarli yapilabilir. Bunun diginda bir
homojen alanda, kisa bir siire i¢in, manyetik alan bir yon boyunca yavasca degiskenlik
gosterirken; ilk pals, boyutsal konumlarina gore su molekiilleri tarafindan tasinan
hidrojen ¢ekirdeklerini (ya da protonlar) manyetik olarak smiflandmir. Ikinci pals;
hipotetik hareketsiz doniislere degisik fazlar uygulamak i¢in ve iki pals arasindaki
zaman aralig1 (ya da diflizyon zamani) boyunca konumu degisen ¢ekirdekleri saptamak
icin, kisa bir siire sonra uygulanir. Gradyan yonii boyunca su molekiilii hidrojen
cekirdeginin konumundaki bir degisiklik, bu ¢ekirdek tarafindan fark edilen manyetik
alandaki bir degisiklikle ve net yer degistirmeye oranli olan bir faz kaymasi ile
sonuclanir (60).

Biiyiik oranda yayman su molekiillerinden olusan bir popiilasyon gbz dniinde
tutulursa; tiim hidrojen ¢ekirdeklerine karsilik gelen faz kaymalarinm dagilimi
manyetik alan boyunca bu popiilasyondaki tiim su molekiillerinin yer degisimini ve
boylelikle istatistiksel diflizyon siirecini yansitir. Bu faz kaymalarmin dagilim,

tamamuyla statik molekiillerin ya da kusursuz homojen alanda yayman molekiillerin
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bir hipotetik popiilasyonundan elde edilebilen sinyalle karsilastirildiginda, MRG
sinyalinin hafif azalmasi ile sonuglanir. Bu sinyal zayiflamasi, tam ve nicel olarak
molekiiller tarafindan maruz kalman manyetik alan varyasyonunun derecesine ve
boylelikle yer degisim dagiliminin genligine baghdir (60).

Hizli (yavas) diflizyon, faz kaymalarmin biiyiik (kiiclik) bir dagilimiyla ve
biiytik (kiiciik) sinyal azalmasi ile sonuglanir. Elbette etki; “b-faktor” ile gosterildigi
gibi, manyetik alan gradyan palsmin uygun zamanda yogunluguna ve
diizenlemesine de baghdir. Gradyan yonii boyunca sadece diflizyonal yer degisim
bileseninin tespit edildigine dikkat etmek dnemlidir (54, 60).

Uygulamada, difiizyona yeterli manyetik alan gradyan palslar1 eklenerek
herhangi bir MRG teknigi hassaslastirilabilir. Cesitli gradyan pals genlikleri ile ilgili
bilgi elde edilerek, diflizyon duyarliligmin farkli dereceleri ile birlikte goriintiiler elde
edilebilir. Bu goriintiilerdeki farkliliklar diflizyona baghdir, fakat su relaksasyon
zamanlar1 gibi diger MR parametrelerinden de etkilenir. Boylelikle; bu goriintiiler, her
gorlintli lokasyonundaki diflizyon katsayisinin tahminini saptamak i¢in, bir global
diftizyon modeli kullanarak siklikla sayisal olarak birlestirilir. Bunun sonucu olarak
elde edilen goriintiiler diftizyon silirecinin haritalaridir ve sayisal 6l¢ek kullanilarak
gbziimiizde canlandirilabilirler (60). Diflizyon agirlikli goriintiiler ashinda giicli
gradyan palslar kullanilarak difiizyona duyarli hale getirilmis T2-agirlikli
goriintlilerden olusmaktadirlar.

Cogu klinik MRG’de imaj piksel boyutu milimetre diizeyinde olmasina
ragmen daha kiiciik skalalarda hiicresel ve molekiiler olaylar hakkinda bilgi sahibi
olunabilir. Tipik bir MRG siiresi boyunca su spinlerinin hiicresel yapilarin
boyutlariyla tutarli olarak onlarca mikrometre boyunca yayildig: tespit edilebilir.
Norolojik patolojisi olan hastalarda suyun farkli hiicresel kompartimanlardaki
dagilimi1 veya hiicre zarlarindan gecis 6zellikleri degisebilir, bu durumda 6lgiilen
ADC degerlerinin degismesine neden olur (54). Bir¢ok patolojik durum su
difiizyonunun 6l¢timiiyle gozlemlenebilir. ADC 6l¢liimii ayrica difiizyon 6l¢limiiniin
stiresi ve Ol¢iim yonii gibi faktorlere de baglidir. Anizotropik ortamlardaki diflizyon
ise daha karmasiktir ve islemin eksiksiz tanimlanmasi i¢in tensor analiz uygulanir

(62).
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Diflizyon agirlikli MRG’de beynin ¢ogunlugunu inceleyebilmek i¢in 15-20
kesit gerekir. Iyi bir {i¢ boyutlu ¢dziiniirliik icin yaklasik 5-8 mm kalinlikta ve 1-3
mm araliklt goriintii alinmasi, ayrica kisa TE (time evolution) ve yeterli diflizyon
duyarhilig1 gerekir. Bununla birlikte en 6nemli etken goriintiileme boyunca hastanin
hareketine olan duyarliligin ortadan kaldirilmasidir. Klinik uygulamalarda kullanilan
simdiye kadarki en uygun yontem cok yonli (x, y, z), iki b faktorli tek-vurus
(single-shot) ekoplanar goriintiileme teknigidir (57).

Klinik uygulamalarda tiim difiizyon agirlikli MRG c¢aligmalarinda ayni b
degerini kullanmak goriintiilemeyi kolaylastirir, ayrica cesitli hastaliklardaki
patolojik bulgular1 daha kolay tespit etmemizi saglar. Yiiksek kaliteli gortiintiillemede
b degeri yiiksek olmalidir. Yiiksek b degeri iginde uzun siireli ve uzun zaman aralikli
gradyanlar kullanilmalidir (57).

Difilizyon gradyanlar1 konvansiyonel SE T2 yerine ekoplanar SE T2 sekansa
uygulanmaktadir (56). Ureticiler, MRG tarayicilarinda ekoplanar gériintiileme (EPI)’
yi miimkiin hale getirdiklerinde, diflizyon MRG, klinik ¢alisma alanina girmistir ve su
anda EPI, klinik diflizyon MRG i¢in altin standarttir. Bu yontemle inceleme zamani
ve artefaktlar belirgin sekilde azaltilmistir (60).

1.2.4.4. Normal Beynin Difiizyon MR Goriintiilemesi

Eriskin beyninin izotropik diflizyon agwhikli goriintiilemesinde bazal
ganglionlar siklikla diisiik sinyal intensitesi gosterir. Hipointensitenin nedeni bu
bolgedeki demir depozitleridir. Diflizyon agirlikli goriintiilemedeki bu hipointensite
ozellikle T2 kontrasti ile ilgilidir, ayrica “bo” imajlarda da gosterilebilir. ADC
haritalar1 siklikla izointens alanlar olarak gosterir. Ancak demir depozisyonunun
neden oldugu artefakt etkisi nedeniyle hipointens veya hiperintens te goriilebilir
(63).

Difilizyon agirlikli MR goriintiilerde gri cevher beyaz cevhere gore genellikle
daha hiperintens goriiliir. Eriskin beyninde gri ve beyaz cevherin ADC degerleri
birbirine ¢ok yakindir (62). Baz1 kaynaklarda yasla ADC degerinin ylikseldigi ileri
siriilmektedir (64, 65), ancak bu yilikselme tiim beyin boélimlerinde tespit
edilmektedir. Yasla birlikte ADC yiikselmesi beyaz cevher ve lentiform

niikleuslarda beynin geri kalan boliimlerine oranla daha belirgindir (63).
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Diflizyon MRG’de; internal kapsiiliin arka bacaginda, kortikospinal yollarda,
medyal lemniskusta ve siiperior serebellar pedinkiillerin ¢aprazlasma alanlarinda
hiperintens odaklar goriiliir. Bu alanlar T2 kontrast nedeniyledir, normal bulgulardir
ve klinik 6nemleri yoktur (63).

Koroid pleksuslar difizyon MRG’de ilimli ADC yiiksekligi nedeniyle
hiperintens goriiniimde olabilirler. Bu alanlardaki ADC degerleri siklikla beyaz
cevherden daha yiiksek, beyin omurilik sivisindan ise daha diisiiktiir. Diflizyon
agirhikli goriintiilerdeki yiiksek sinyal intensitesinin koroid pleksuslarda yasla
birlikte meydana gelen jelatindz kistik degisiklikler sonucunda meydana geldigi
disiiniilmektedir (63).

1.2.4.5. Artefaktlar

Indiiksiyon akimlar1 MRG tarayicismin herhangi bir iletken kismimdan
(kriyostat, RF spiraller vb.) baslayabilir ve gradyan palslarin siddetine gore cogalabilir.
Stwrasiyla, indiiksiyon akimlar1 goriintiileme gradyan palslar1 ile vektorel olarak birlesen
manyetik alan gradyanlarmi yaratirlar. Oyle ki; goriintiilenen nesnelerdeki spinler
tarafindan maruz kalinan gercek gradyanlar, goriintiiyii tekrar olusturmaya ve iiretmeye
programlanmis olanlarla tam olarak ayni bigimde degildir. Bundan dolayi, lokal
gradyanlardaki bu hata (yazilimin yeniden kurulmasi esnasinda hesaba katilmayan)
nihai goriintiilerde geometrik bozulmalara yol agar. Diflizyon duyarli goriintiilerde
gorilintliniin kiiclilmesi ya da genislemesi, tiimiiyle degisim ya da kesilme seklinde 3
model gbzlemlenebilir. Gradyan palslar daha giiclii ve daha biiyiik oldugunda teshis
etmesi kolay olan bu bozulmalar (6rn. difiizyon duyarl goriintiileri hatasiz anatomik
goriintliler ile karsilagtirarak) gittikce kotiilesir (60, 66).

Siddetli gradyan palslarin kullanimina bagl olan artefaktlarin 6nemli bir nedeni
hasta hareketidir. Herhangi bir MRG dizisi hareket artekafktina az ya da ¢ok meyilli
iken, diflizyon MRG harekete olduk¢a duyarlidir. Uzun ve siddetli gradyan palslarmin
mevcut olmas1 durumunda harekete bagli su molekiileri yer degisimleri faz kaymalarini
indiikler. Makroskobik hareketler (bas hareketi, kalp atimi1 vb.) sonucu, spinler biiyiik
yer degisimine ugrar, bu durum da biiyiikk faz kaymalar1 ile sonuclanir. Hareket
artefaktlarmi 6nlemek i¢in elde edilen veriler hareket kaynagi ile senkronize edilebilir
(“kardiyak gating” kullanmak gibi). Sinyal kayb1 ya da iz olusumunun engellenmesi

sonucu hareketle indiiklenen faz kaymalar1 her eko i¢in benzer olacaktir. Ne yazik ki,
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kardiyak gating her zaman giivenilir degildir ve akuzisyon zamanlarini artrmaktadir.
Diger bir yol ise “navigatdr ekolar” adli ekolar kullanarak hareketi izlemektir.
Navigator ekolarm ardindaki diisiince, kaydedilen diger tiim ekolarm fazlarini
diizeltmek icin kullanilan ilave faz kodlanmamis eko kaydetmektir. Eger diftizyon
duyarlilastirilmig gradyan ve faz kodlama goriintiileme gradyani1 ayn1 dogrultuda ise,
her iki yer degisiminin ve rotasyonun etkileri sadece yeterli olarak diizeltilebilir. Eger
diflizyon duyarllastirma gradyanmin yoniinde tam bir serbestlik gerekli ise, ikinci bir
navigator eko ilkine dik olarak uygulanabilir. Navigator ekolar ise yarayabilirler, fakat
yonlendirilmeleri kolay degildir. Nihai olarak, hareket artefaktlardan kagmmanin tek
yolu ya hareketi yok etmek (anestezi uygulanmis hayvanlarla yapilan calismalarda
oldugu gibi) ya da hareket artefakta daha az meyilli olan MRG dizisi kullanmaktir (60,
66).

1.2.4.6. Travmatik Intraserebral Hemorajide Difiizyon MRG

1.2.4.6.1. Kontiizyonlarin Difiizyon MR Goériiniimleri

Kontiizyonlarda hem sitotoksik, hem de vazojenik o6dem goriilebilir,
heterojen yapidaki 6dem difiizyon MRG ile tespit edilebilir. Sitotoksik 6dem
difizyon MRG’de karakteristik olarak diisik ADC degerli hiperintens alanlar
seklinde gortiliir. ADC azalmasi altinda yatan kesin mekanizmalar bilinmemektedir.
En yaygin kani ekstraselliiler alandaki sivinin intraselliiler alana gegisidir. Vazojenik
odem ise diflizyon MRG’de yiiksek ADC degerleri ile birlikte degisken goriiniime
sahiptir (67, 68).

Diflizyon MR goriintiilerinde kontiizyonlar ADC degeri yliksek olan diistik
intensitede ¢ekirdege sahiptir. Cekirdegin etrafini ise yiiksek intensitede ve diisiik
ADC degerine sahip ikinci bir katman ¢evreler. Merkezi alanda hiicre i¢i ve hiicre
dis1 elemanlarin homojen sekilde dagildigi, ¢evresel alanda ise hiicresel sismenin 6n
planda oldugu ve difiizyon MR goriiniimiinii bu yapilarin olusturdugu ileri
stiriilmektedir (68).

1.2.4.6.2. Intraserebral Hematomlarin Difiizyon MR Gériiniimleri

Intraserebral hematomlarm 1.5 tesla MR’daki klasik goriiniimleri iyi
bilinmektedir. Bununla birlikte hastalar arasindaki bireysel farkliliklardan dolay1
kanamanm evresi her zaman dogru olarak tespit edilememektedir. Kanama

alanindaki zamana baglh sinyal degisiklikleri, hemogleobinin oksijenizasyon
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derecesi, kirmizi kan hiicrelerinin membran biitiinliigli, proteinler ve hematokrit gibi
bircok degisken faktore baghidir. En 6nemli etkenler ise hemoglobinin yapist ve
eritrosit membran biitliinliigiidiir (69).

Hiperakut hematomun erken safhalarinda hasar gérmemis olan eritrositlerin
icerisinde oksijene hemoglobin hakimiyeti vardir. Oksihemoglobin diamanyetik bir
maddedir, cogu normal dokuda oldugu gibi uygulanan manyetik alan1 azaltir ve
karsit bir manyetik alan olusturur. Oksihemoglobinin igerdigi demir iyonunda
eslestirilmemis elektron bulunmadig i¢in proton-proton ve dipol-dipol etkilesimleri
goriiliir. Bu evrede hematomlar protein igeriklerine bagli olarak suya gore daha kisa
relaksasyon zamanina sahiptirler, T1 agirlikli goriintiilerde beyin parankimine gore
hafif hipointens veya izointens goOriliniirler. T2 agirlikli  goriintiilerde ise
oksihemoglobin yiiksek su iceriginden dolay1 hafif hiperintens alanlar seklinde
goriilmektedirler. Bu sathadaki hematomlarin diflizyon MR goriiniimleri tam olarak
karakterize edilememis olmakla birlikte hiperakut intraparankimal hemorajilerin
ADC degerlerinde diisme ile birlikte hiperintens lezyonlar seklinde goriildiikleri ileri
siriilmektedir. ADC degerlerindeki diismenin  muhtemel nedenleri piht1
biliziismesine bagli olarak hiicre disi boslukta daralma, yiiksek vizkosite ve
hemoglobin konsantrasyonundaki degisikliklerdir (69—-71).

Kanamay1 takiben oksihemoglobinin deoksihemoglobine doniisiimii sonucu
hemoglobinde kademeli oksijen desatiirasyonu goriilmektedir. Oksijen kayb1 sonucu
hemoglobindeki demirin geometrik yapisi degisir, 4 eslestirilmemis elektron
birakmas1 sonucu hemoglobin paramanyetik hale gelir. Bir manyetik alana maruz
kaldiginda, paramanyetik maddeler manyetik alanin etkisini arttirirlar. Bu manyetik
duyarhilik uygulanan transvers relaksasyon sonucu goriintii  kontrastini
etkileyecektir. Manyetik duyarhlik yerel manyetik alan diizensizliklerine neden olur.
Bunun sonucunda protonlarin transvers manyetizasyonlarinda ani kayip meydana
gelir ve bu alanlarda T2 agirlikli goriintiilerde sinyal kaybi olusur. Bu nedenle
deoksihemoglobin T2 agwhkli goriintiillerde  hipointens olarak  gdriiliir.
Deoksihemoglobin konsantrasyonunun yani sira eritrosit konsantrasyonu ve pihti
olusumuda T2 agirhikli goriintiilerdeki bu hipointensiteyi etkileyebilir. Manyetik
duyarhlik etkisi nedeniyle gradient eko goriintiileri1 akut kanamalarin tespitinde

diflizyon agirlikli ve T2 agirlikli goriintiilerden daha duyarhdir (69, 72).
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Diflizyon MRG’de de akut hematomlar manyetik alan inhomojenitesine
neden olan paramanyetik deoksihemoglobin nedeniyle belirgin hipointens lezyonlar
seklinde goriliirler. ADC degerlerinin distiigii bildirilmekle birlikte tam olarak
hesaplama ¢ogunlukla zor olmaktadir (71, 73).

Subakut hematomun erken asamasinda eritrositlerdeki enerji diizeylerinde
diisme goriiliir ve hemoglobin methemoglobine okside olur. Methemoglobinde
demir hala globin proteininin hem kismina baglhdir, ancak bes eslesmemis elektrona
sahip ferrik hale geger. Bu doniisiim normalde kanama c¢evresinde baslar, yavasca
merkeze dogru ilerler. Methemoglobine doniisiim sonucu molekiiler konformasyonel
degisiklikler meydana gelir. Sudaki protonlar methemoglobinde bulunan demirdeki
eslenmemis elektronlara ulasim olanagina sahip olur, bunun sonucunda proton-
elektron ve dipol-dipol etkilesimleri meydana gelir. Dipolar relaksasyondaki artig
methemoglobini T1 agirlikli goriintiilerde hiperintens yapar. Methemoglobin
paramanyetik etkiyle transvers relaksasyonu etkiler, buda T2 agirlikli goriintiilerde
hipointens goériinmesine neden olur. Diflizyon MR incelemede hiicre igi
methemoglobin paramanyetik etkileri nedeniyle hipointens goriiliir, ADC 6l¢iimleri
ise glivenilir degildir (70, 73).

Eritrositlerin enerji diizeyinin diismesinin sonucunda hiicre zarlar1 zarar
goriir, bunun sonucunda da hiicre i¢indeki yapilar hiicre disina dogru yer degistirir
ve buna bagli hiicre dis1 siviya gecen paramanyetik etkili methemoglobinde
seyrelme olusur. Ge¢ donem subakut kanamalarda T2 agwhikli goriintiilerde su
icerigine bagli olarak hiperintens sinyal elde edilir. T1 agirlikli goriintiilerde erken
donem subakut kanamalardaki proton-elektron ve dipol-dipol etkilesimleri devam
ettiginden hiperintens sinyal elde edilir. Diflizyon MR incelemede ge¢ subakut
hematomlar hiperintens goriilmektedir (71, 73, 74). Ge¢ subakut hematomlarin ADC
degerleri ise tartigmalidir. ADC degerlerinin diistiigiinii bildiren yaymlar oldugu
gibi, ge¢ subakut hematomlarda normal beyaz cevhere gore ADC degerlerinin daha
yiiksek oldugunu ileri siiren caligmalar da bulunmaktadir. Kang ve ark. (69)
calismalarinda ge¢ donem intraserebral kanamalardaki ADC degerlerinin normal
beyaz cevhere gore daha diisiik oldugunu tespit etmislerdir. Atlas ve ark. (70) ise ge¢

donem intraserebral kanamalardaki ADC degerlerinin normal beyaz cevhere gore
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daha yiiksek oldugunu belirtmisler ve eritrositlerin lizisinin molekiiler difiizyonda
artisa neden olabilecegini ileri stirmiislerdir.

Zaman i¢inde methemoglobin rezorbe olur ya da yapisi bozulur, T1 agirlikli
goriintiilerdeki etkisi azalir. Kronik siirecteki yiiksek su icerigi uzamis T1 ve T2
relaksasyon zamanina neden olacaktir. Kanama baslangicindan itibaren hem
proteinleri siirekli fagosite edilir. Ferritin ve hemosiderin hemoglobinin nihai yikim
dirtinleridir. Bu yikim iirlinleri fagositoz yapan hiicreler igerisinde kalirlar, hematom
cevresinde birikirler ve eski kanama gostergesidirler. Ferritin ve hemosiderine su
protonlar1 ulagsamadig icin relaksivite etkileri yoktur. Manyetik duyarlilik etkileri
T2 agirlikli goriintiilerde daha belirgindir ve sinyal kaybmna neden olur. Kronik
hematomlarda diflizyon MR incelemede hiperintens goriilirler. ADC degerinin
arttig1 bildirilmistir, ancak manyetik duyarlilik artefaktlar1 nedeniyle ¢ogu zaman
Olemek zordur (70, 71, 73).

Intrasereblal hemorajilerde enflamasyon gelisimi sonucunda kan beyin
bariyeri bozulur, kanama alanini cevreleyen normal beyin parankimine serum
proteinlerinin gegisi goriiliir, bunun sonucunda da hiicre dis1 kompartmanda 6dem
olusumu meydana gelir. Ayrica hiicre hasar1 sonucu sitotoksik 6dem tablosu da
goriilmektedir. Intraserebral hematomlarda kanama alan1 etrafindaki vazojenik 6dem
ile ADC degerlerindeki yiikselme arasinda direkt iliski oldugu tespit edilmistir (75).

1.3. S100 Protein Ailesi:

Beyin patolojilerinde hiicresel reaksiyonlar1 gézlemlemek amaciyla beyine
spesifik proteinlerin kullanimi gittikce popiilerlesmektedir (76). Ozellikle astrositik
aktivasyonu  gosteren proteinler ilgi  ¢ekmektedir.  Astrositlerin  beyin
homeostazisinin saglanmasinda baskin role sahip olmalar1 santral sinir sistemi
patolojilerinde fonksiyonlarinin etkilenmesini agiklamaktadir. Viicut sivilarinda
bulunan beyin spesifik protein diizeylerinin temel belirleyicileri (77);
— Kitle etkisi (primer merkezi sinir sistemi lezyonunun boyutu)
—Beyin homeostazisinde bozukluga neden olan patolojinin ciddiyet derecesi
—Zaman etkisi (patolojinin baslangic1 ve siiresi)

Beyin patolojilerinde astrositik reaksiyonlarin gozlenmesi i¢in beyin spesifik

proteinlerin kullanim1 yukaridaki bilgilerin rehberliginde yapilabilir. Beyin spesifik
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proteinlerin fonksiyonlarmi degerlendirebilmek icin her bir proteinin salinim ve
eliminasyon siireclerini anlamak gerekir (77).

Kalsiyum birc¢ok hiicresel olayda diizenleyici haberci olarak islev goriir (78).
Kalsiyum sinyal ag1 EF-el tipi yapisal motifle karakterize genis bir aile olan
kalsiyum tasiyict proteinleri de igeren bircok molekiiler bilesenden olusur. S100
proteinleri ise kalsiyum tasiyici protein ailesinin en biiyiik alt grubunu olusturur
(79).

S100 proteinleri kiiciik asidik proteinlerdir. Bu protein ailesinin iiyeleri EF-el
tipi iki kalsiyum baglayici bolge icermektedirler. Bu kalsiyum baglayici bolgelerden
biri proteinin N-terminal yarisinda, digeri ise C-terminal yarisinda bulunmaktadir
(Sekil 9). Kalsiyum baglayict bu boélgelerin affinitesi birbirinden farklilik
gostermektedir. C-terminal kismin kalsiyuma affinitesi N-terminal kisma gore 100
kat daha fazladir. EF-el tipi olan bu iki kalsiyum baglayic1 yap1 bir ara bolge ile
birbirlerine baglanir ve bu ara bolge mentese bolgesi olarak adlandirilmaktadir. S100
proteinleri ¢ogunlukla bu mentese bdlgesinin uzunlugu, sirast1 ve C-terminal
uzantilarma gore birbirlerinden farklilhik gdstermektedirler. Bu nedenle S100
proteinlerinin biyolojik aktivitelerini bu boliimlerinin belirledigi diistiniilmektedir
(80).

S100 proteinleri hiicre bliylimesi, hiicre hareketi, hiicre siklusu,
transkripsiyon ve farklilagma gibi hiicresel olaylarda diizenleyici gorevleri olan, 20
iyesi tanimlanmis protein ailesidir. Bu protein ailesinin iiyelerinin 6nemli bir
ozelligi de spesifik hiicresel boliimlerde bulunmalar1 ve kalsiyum aktivasyonuna
bagl olarak yer degistirebilmeleridir. Bazi iiyeleri hiicre disina salinarak sitokin
benzeri aktiviteler gosterir (81).

Son yillarda kardiyomiyopati, kanser, norodejeneratif hastaliklar gibi birgok
patolojide S100 proteinleri iizerinde ¢alismalar yapilmaktadir. Ayrica bu
hastaliklarda tanisal degerinin olduguna inanilmaktadir. Klinik ydnetimi pozitif
etkileyebilecek, hastalarm sag kalimimna olumlu etki edebilecek prediktif belirte¢

olarak kullanilabilecegi diistiniilmektedir (81).
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Sekil 9: S100 proteininin sekonder yapisinin sematik goriiniimii. Kalsiyum tagiyict boliimler (N-
terminal ve C-terminal yarimlarindaki L1 ve L2 kavisleri) alfa heliks yapilariyla (HI, HII, HIII, HIV)
cevrilidir. Mentese boliimii (H) HII ve HIII heliks yapilarini birbirine baglar (80).

S100 proteinlerinin her bir {iyesi farkli hiicre boliimlerinde bulunmaktadirlar
ve kalsiyum aktivitesi sonucu yer degistirebilirler. S100 protein iiyelerinin hiicre
disina salinmasi swrasinda farkl yollar (Endoplazmik Retikulum-Golgi yolu, tubilin
veya aktin araciligiyla) kullanildig: diistiniilmektedir (82).

1.3.1. S100B:

S100B proteini S100 protein ailesinin bir iiyesidir. Bu protein ailesi %100
doymus amonyum siilfatta ¢oziindiiklerinden dolayr S100 ismi verilmistir (83).
S100B proteini 21 Kda agirliginda, iki beta alt {initesi igeren homodimer yapida
asidik bir proteindir (Sekil 10). Iki monomer rotasyon eksenleri etrafinda iki kez
donerek sekillenir ve disiilfit baglariyla birbirlerine tutunurlar. S100B EF-el tipi
kalsiyum tastyict bir proteindir, 4 adet kalsiyum tasiyict bolgesi mevcuttur. S100B
ayrica bu 4 tasityici bolgede bakirda tasir ve 68 bolgede de Zn2+ tasir. S100B geni
insanlarda 21q22.3 kromozomunda yerlesmistir ve kromozom terminaline 100-140
kb mesafededir (84).

S100B proteini santral sinir sisteminin tiim boliimlerinde agirlikli olarak glial
hiicrelerin sitozollerinde bulunan kalsiyum baglayic1 bir proteindir. S100B proteini

santral sinir sistemi i¢erisinde de agirlikli olarak beyinde bulunur (85).
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Sekil 10: Serbest (A) ve kalsiyum bagli (B) S100B2’nin sematik goriiniimii. Bir S100B monomeri
sar1, digeri mavi renkle gosterilmis, heliksler roma rakami ile numaralandiriimistir. Kalsiyum iyonlari
acik pembe noktalar seklinde sematize edilmistir.L1, L2 monomerlerdeki kalsiyum baglayici
bolgeleri, H mentese bolgelerini ifade etmektedir. Eflatun renkli alanlar ise bir yiizey ¢oziicliye maruz

kalma sonucu olusan artiklar1 temsil etmektedir (80).

S100B proteini MARCKS, MARCKS benzeri retinal fosfoprotein p80,
anneksin I, GAP—-43 (noéromodulin), norogranin, fosfokinaz C (PKC)’nin
diizenleyici boliimii, kaldesmon, glial fibriler asidik protein (GFAP), aktin kapayict
protein CapZalfa, vimentin ve p53 gibi bazi proteinlerin fosforilasyonunu engeller.
Bununla birlikte bu proteinlerin ¢ogunun islevsel iligkileri hala bilinmemektedir
(84). Giincel bilgilere gére S100B proteini hiicre i¢i kalsiyum diizeylerindeki artisa
bagl olarak hedef protein fosforilasyon durumunu etkileyerek sinyal iletiminde rol
oynuyor olabilir (86). Bu durum yukarida sayilan hedef proteinlerin sinyal iletimin
basamaklarinda diizenleyici rolleri olabilecegi anlamina gelmektedir.

S100B’ nin friiktoz 1,6 bifosfat aldolaz ve fosfoglukomutaz enzimlerini
aktive ettiginin belirlenmesinden sonra beyin hiicrelerinin enerji metabolizmasimda
diizenleyici roliiniin oldugu diisiiniilmeye baslanmistir. SI00B ayrica tvighin kinaz,
Ndr ve membrana bagli guanilat siklaz gibi bazi enzimleri de aktive etmektedir. Ndr

hiicre siklus diizenlenmesinde, = membrana bagli guanilat siklaz enzimi ise
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fotoreseptorlerin karanliga adaptasyonunda gorev yapmaktadir. S100B’nin tvighin
kinaz iizerindeki uyarici etkisi ise heniiz agikliga kavusturulamamistir (84).

S100B hiicre iskeleti biitiinliigiinde de etkilidir. S100B proteini tiibiilin
sekestrasyonu ile ayrica mikrotiibiil dnciillerine kalsiyum duyarliligii aktive ederek
mikrotubiil catisinin olusumunu inhibe eder. S100B ayrica ara filaman alt
iinitelerinin birlesmesini 6nleyerek tip 3 ara filamanlarinin da kiimelesmesini onler.
S100B ayrica aktomiyozin ATPaz aktivitesinin kaldesmon ve kalponin bagimli
inhibisyon siirecini tersine ¢evirir (87—89).

S100 proteinlerinin hiicre dis1 diizeylerinin fizyolojik cevapta onemli rolii
oldugu diisiiniilmektedir. Glial hiicrelerden salgilanan S100B konsantrasyonuna
bagimli olarak trofik veya toksik etki gostermektedir (84).

S100B’nin in vitro ortamda tavuk embriyosunun serebral korteks
noronlarinda ve dorsal kok ganglionlarinda nanomolar konsantrasyonlarda hiicre
biiylimesini uyarici etki gosterdigi tespit edilmistir. Ayrica gesitli ndronlarin (tavuk
embriyosundaki noronlar, dorsal kok ganglionlar1 ve schwann hiicreleri; yeni dogan
rat astrositleri; C6 glioma hiicrelerinde; hasar sonrasi glukoz yetersizligi goriilen rat
hipokampal noéronlar1) canhiliklarint = siirdiirmesinde olumlu katkist  oldugu
goriilmiistiir. Biitiin bu bulgular sinir hiicresinin gelisimi ve hasar sonrasi tamir
siireglerinde S100B proteinin norotrofik faktor olarak gorev yapiyor olabilecegini
diisiindiirmektedir (84, 90, 91). In vitro ortamda S100B proteininin glutamat ve
starosporin aracili hiicre hasarmi Onledigi gozlenmistir. Tavuk embriyonal
noronlarinda, transfekte N18 fare noroblastomunda ve C6 rat gliomunda S100B
proteininin noral biiyiimeyi aktive edebilmesi i¢in; hedef hiicrelerde Nuclear Factor
kB (NFxB)’nin hiicresel translokasyonu ve antiapoptotik faktdr Bel 2 aktivasyonu
gereklidir (92).

Noronlar iizerindeki parakrin etkilerinin yani1 sira in vitro ortamda nanomolar
diizeyindeki S100B proteininin rat C6 glioma hiicrelerinde otokrin etkiye neden
olarak glial proliferasyonu uyardigi goriilmiistiir. N18 nodroblastoma hiicre
kiiltlirlerine S100B ilavesiyle kolsisinin indiikledigi apoptozis Onlenmistir. SI00B
proteininin astrosit proliferasyonunu aktive edici etkisiyle tutarli olarak hiicre

disinda ERK1/2 fosforilasyonunu uyardigi goriilmiistiir (93-95).
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In vitro ortamda hiicre dis1 S100B mikromolar konsantrasyonlarda zararli
etkiler gosterebilir (84). Noronal hiicre kiiltiirlerinin S100B proteinine maruz
kalmas1 sonucu [B-amiloid Onciil proteini ve mRNA ‘smin salinimmnin arttigi
goriilmiistiir. Bununla birlikte fare beyninde yapilan g¢aligmalar S100B protein
kronik yiiksekliginin B-amiloid plaklarmm olusumu i¢in yeterli olmadig:
gosterilmistir. B-amiloid astrosit kiiltiirlerinde S100B mRNA ve S100B protein
{iretimini uyarir. Bu temelde S100B proteinin aynen interlokin 1 (IL 1) gibi; diisiik
konsantrasyonlarda noronal yasami koruyan, yiiksek konsantrasyonlarda ise zararh
etkileri olan bir sitokin oldugu diistiniilmektedir. Ancak bu mekanizmalarin iligkisini
kanitlayabilmek i¢in daha karmasik bir ortamda in vivo deneylerin yapilmasi
gereklidir. 100 nanomolar iizerindeki S100B konsantrasyonlar1 fetal rat kortikal
néronlarinda proinflamatuar sitokin olan interldkin 6 (IL-6) sekresyonuna neden
olmaktadir. SI00B in vitro PC12 hiicrelerinde, B104 noroblastoma hiicrelerinde ve
primer embriyonik rat hiicrelerinde apoptozisi uyarmaktadir. SI00B primer neonatal
rat astrositlerinde indiiklenebilir nitrik oksit sentetaz (iNOS) mRNA salmimini
arttirarak aktivitesini yiikseltir (96-98).

Fetal rat kortikal ndronlarinda ekstraseliiller S100B noéronal kB tasiyici
faktor(NkBF) niikleer translokasyonunu uyararak noronal IL-6 salmm ve
ekspresyonunu arttirr (98). Mikromolar diizeylerde S100B interferon gama ile
benzer etki gostererek kiiltiire mikroglia hiicrelerinden nitrik oksit salinimmi arttirir;
bu durum ndrodejenerasyonda ve beynin inflamatuar hastaliklarinda S100B
proteininin  mikroglial  hiicreleri uyararak noropatolojik  siirece  katkida
bulunabilecegini isaret etmektedir (99). interferon gama BV2 mikroglial hiicrelerde
S100B mRNA ekspresyonunu baskilar; BV2 hiicrelerinin S100B ile tedavisi iNOS
mRNA ekspresyonu ve NO salinimini arttirir. Erigkin insan temporal lob astrosit
kiiltiirlinlin interlokin 1-f ile tedavisi S100B igerigini arttirr ve GFAP seviyelerini
diistirtir (100, 101).

S100B proteini ve seratonerjik aktivite {izerinde yapilan ¢alismalar kismen
de olsa S100B proteininin seratonin reseptorleri tarafindan regiile edildigini ve
saglkli bir hafiza i¢cin S100B diizeylerinin dengede olmas1 gerektigini
gostermektedir (84).
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Wiesmann ve arkadaslar1 (85) 200 saghkli goniillii iizerinde yaptig
Olciimlerde ortalama S100B konsantrasyonunu 0,052 pg/L olarak bulmustur (10.
persantil 0,023 pg/L, 90. persantil 0,097 pg/L). Erkeklerdeki ortalama S100B
konsantrasyonu 0,055 pg/L, kadinlarda ise 0,048 pg/L olarak tespit etmisler;
yaptiklar1 caligmalarinda her iki cins arasindaki konsantrasyon farki istatistiki olarak
anlamli bulunmamistir. Artan yas ile birlikte, S100B plazma konsantrasyonlarinin
hafif¢e azaldigmi tespit etmislerdir. Yapilan diger bir ¢calismada Ling ve ark. (105)
60 sagliklt goniilliide yaptiklar1 Slgiimlerde serum S100B konsantrasyonlarmi
0.067 £0.022pg/L olarak bulmuslardir. De Kruijk ve ark. (106) ise 92 saglikli
goniillii tlizerinde yaptiklar1 c¢aligmalarinda ortalama S100B konsantrasyonunu
0.02 nug/1(0.00 —0.13 pg/l) olarak bulmuslardir.

Portela ve arkadaslar1 (104) 19 saglikli yenidogan, 4—16 yas aras1 25 saglikl
cocuk ve 18-70 yas aras1 85 saglikli erigskin iizerinde yaptiklar1 serum S100B
Olciimiin  sonuc¢larinda her 1iki cinsiyet arasinda anlamh istatistiki fark
saptamamislardir. Yaptiklar1 calisma sonucunda 0-20 yas aras1 grupta S100B
protein konsantrasyonunun yasla negatif korelasyon gosterdigini, 21-70 yas arasi
grupta ise yas ve S100B konsantrasyonlari arasindaki belirgin bir iligki
bulunmadigini saptamiglardir.

Insan viicudunda S100B proteini metabolize edilmeden bdbrekler yoluyla
atilir, yarilanma 6mrii 120 dakikadir (84).

Son yillarda birgok travmatik beyin yaralanmali hasta grubu iizerinde S100B
Olciim caligmalar1 yapilmaktadir. Bu calismalardan ¢ogu olayin akut devresindeki
S100B diizeyleri ile hastaligin ciddiyeti ve klinik gidisat1 belirlemeye yoOnelik
calismalardir (84).Travma sonrasi hasarl astrositlerin sitozollerinden beyin omurilik
stvist igerisine hizli bir S100B salmimi olmaktadir. Travma hastalarinda BOS
S100B diizeyinin diger merkezi sinir sistemi patolojisi olan hastalara oranla anlamli
olarak daha yiiksek oldugu gozlenmistir. Subaraknoid hemorajili ve intraserebral
hemorajili hastalarda da travma sonrasi serumda gecikmis S100B yiikselmeleri
olabildigi, bu yiizden diizeylerinde farkhiliklar goriildigi saptanmistir (76, 77, 80,
81).

Bu literatiir bilgileri 1s1ginda hafif ve orta kafa travmali hastalar iizerinde

yaptigimiz calismamizda; hastalardan belirli araliklarla kan O&rnegi alarak,
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progresyon goOsteren travmatik intraserebral hemorajili hastalarda kanama
hacimlerindeki artigla plazma S100B diizeylerindeki degisim arasinda ilski olup

olmadigini arastirdik.
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2. GEREC VE YONTEM

Calismamiz, Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan onay
alindiktan sonra; Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Beyin ve Sinir Cerrahisi,
Radyodiagnostik ve Tibbi Biyokimya Anabilim Dallari’nda gergeklestirildi.

Bu calismada Aralik 2009 - Temmuz 2011 tarihleri arasinda Firat
Universitesi Hastanesi Beyin ve Sinir Cerrahisi klinigine, hafif (GKS 14 veya 15) ve
orta dereceli (GKS 9-13) kafa travmasi nedeniyle yatirilan 30 hasta degerlendirildi.

Hastalarin ¢alismaya dahil edilme kriterleri:

I-Hastanin gecirdigi kafa travmasmi takip eden ilk 6 saat icerisinde
hastanemiz acil servisine kabul edilmis olmas1

2-Hastada hastanemiz veya herhangi bir dig merkez acil servisinde ¢ekilmis
olan beyin tomografisinde travma sonucu gelismis intraserebral hemoraji (kontiizyo
serebri ve/veya intraserebral hematom) tespit edilmesi

3-Hastanin Glasgow koma skorunun 9-15 arasinda olmasi, yani hafif/orta
kafa travmal1 hasta grubunda bulunmasi

4-Hastanm hastanemize kabulii ve bunu izleyen ilk 48 saat igerisinde yogun
bakim ve/veya entubasyon ihtiyact olmamasi

5- Hastaya acil serviste degerlendirildigi andan itibaren ilk 48 saat icerisinde
Norosurirjikal ve/veya bagka boliimlerle ilgili herhangi bir cerrahi miidahalede
bulunulmamasi

6- Hasta yasmin 18 ve lizerinde olmasi (pediatrik yas grubunda bulunan
hastalar ¢aligmaya dahil edilmemistir)

7- Hastada diflizyon MRG ¢ekimini engelleyecek metalik implant (kardiak
stent, kalp pili, ortopedik protez vb.) bulunmamasi

Hastalara travma sonrasi ilk 6 saat igerisinde beyin difiizyon MRG c¢ektirildi.
Yatis aninda (1. saat), 24. ve 48. saatlerde beyin BT c¢ektirildi. BBT de saptanan
patolojiler, eslik eden mindr sistemik patolojiler (klavikula fraktiiri, humerus
fraktiirti, radyus fraktiirii, ulna fraktiirli, mindr batin yaralanmasi) ve major sistemik
patolojiler (femur fraktiirii, pelvis fraktiirii, ciddi batin yaralanmasi, yanik)
kaydedildi. Yine beyin BT c¢ekimleriyle ayni saatlerde serum S100B diizeyleri
bakild.
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Yukaridaki 6zellikleri tasimayan veya cerrahi miidahale, exitus, hastaneden
ayrilma gibi cesitli nedenlerle gerekli biyokimyasal analizleri ve goriintiileme
tetkikleri tamamlanamayan travmatik intraserebral hemorajili hastalar c¢aligsma
disinda brrakildi.

2.1. BBT Goriintiileme

Calismaya katilan olgularin BBT goriintiilemeleri Firat Universitesi
Hastanesi Radyoloji Anabilim Dali tomografi biriminde elde edildi.

Calismaya dahil edilen olgularin ¢ok kesitli BBT incelemeleri Toshiba
Aquilion 64 slice CT Scanner ile 0,5 mm kesit kalinliginda yapildi. Cekimler supin
pozisyonunda, herhangi bir sedatif uygulanmadan, hasta ve hasta yakinlarmna gerekli
uyarilar ve bilgilendirmeler yapilarak; hastalarin yatis1 aninda (1. saat), yatis sonrasi
24. ve 48. saatlerde yapildi. Cekilen BBT lerde saptanan kalvaryal fraktiir, epidural
kanama, subdural kanama, subaraknoid kanama kaydedildi. BBT c¢ekimlerinde
saptanan intraserebral hemorajilerin hacimleri AxBxC formiilii (49) ile hesaplandi.

Bu formiilde; 2

A: Kanama alaninin maksimum ¢ap1

B: Maksimum capa 90 derece agili gap

C: Kanamanm gorildiigi 10 mm. kalinliktaki aksiyel kesitlerin toplam
sayisi

Elde edilen sonu¢ cm’ cinsindendir, sonuglar mm®’e ¢evrilmistir.

Cekilen BBT’lerde bir 6nceki BBT ye gére 2 cm’ ve iizeri hacim artis1 olan
ve/veya bir onceki BBT lerde kanama goriilmemesine ragmen takip eden BBT lerde
tespit edilen yeni intraserebral hemorajiler progresyon olarak kabul edildi.

2.2. Difiizyon MRG

Calismaya katilan olgularm beyin difiizyon agirlikli Manyetik Rezonans
Goriintiilemeleri Firat Universitesi Hastanesi Radyoloji Anabilim Dali MRG
biriminde elde edildi.

Diflizyon MRG travma sonrasi ilk 6 saat icerisinde yapildi. Caligma, 1.5 T
GE Signa Highspeed Scanner Excite MR sistemi (General Electric, Milwaukee, WI,
USA ) kullanilarak yapildi. Tiim olgular supin pozisyonda; beyin koilinin merkezine
gelecek bigimde tetkike hazirlandi. Inceleme esnasinda uymalar1 gereken hususlar

hakkinda hastalara ve/veya hastalarm yakinlarma bilgi verildi. inceleme esnasinda
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MRG uyumlu kulaklik sistemi araciligiyla hastalarla iletisim kuruldu. Cekim
yapilirken hastalara herhangi bir sedasyon uygulanmada.

3-plane-localizer (pilot) goriintiilerin alimmasmin ardindan, aksiyel planda
b1000 agirlikli imajlar elde edildi. Goriintiilerde kullanilan parametreler sunlardir:

Diflizyon agirlikli goriintiileme; Matriks: 128x128, Number of Excitations
(NEX): 1, Field of view FOV: 36x36 cm, kesit kalinlig1: 5 mm, kesitler aras1 bosluk:
0, difizyon yonii: Tiim yonler, Repetition Time (TR): 8000 msn, Echo Time (TE):
Minimum.

Elde edilen difiizyon agirhikli goriintiler, MRG sisteminin c¢aligma
istasyonunda (Advantage Windows, 4, 2 software version, GE Medical Systems)
degerlendirildi.

Diflizyon agirlikli goriintiilemede saptanan travmatik intraserebral hemoraji
lezyonunun ve varsa etrafindaki iskemi/6dem alanmin hacmi hesaplandi. Hacim
hesaplamasi beyin BT’ de kullanilan formiille yapildi. Toplam hacimden hemoraji
alaninin hacmi ¢ikarilarak hemoraji alani etrafindaki iskemi/6dem alaninin hacmi
bulundu.

2.3. Biyokimyasal Analiz

Calismaya alinan tiim hastalardan yatislarmin yapildigi sirada (1. saat),
klinigimize yatiglarinin 24. ve 48. saatlerinde rutin tetkikler i¢in alinan 6 ml kandan
serum S100B protein diizeyi 6l¢iimii i¢in kan 6rnegi ayrildi. Ornekler 20-30 dakika
pthtilasmaya birakildiktan sonra 35004000 RPM’de 10 dakika santriftij edilerek
serumlar1 ayrildi. Elde edilen serumlar ¢alisma giiniine kadar -70 °C’de muhafaza
edildi ve 6rnekler toplu olarak caligildi.

Serum S100B proteini 6l¢iimii uygun kit kullanilarak sandvi¢ prensibinin
kullanildigi immunoluminometrik (LIA) ydntemle, Cobas-Roche e-immunoassay
analizorii ile yapildi. Sandvi¢ prensibi iki monoklonal antikorla kapli paramanyetik
partikiiller ve izoluminol tiirevleri ile isaretlenmis monoklonal izleyici antikorlara
dayanmaktadir. S100B protein konsantrasyonlar1 kemiluminisans reaksiyonunun
arttirilmasiyla belirlenmektedir. S100B protein konsantrasyonlar1 her Ornekte
kalibrasyon egrisine bagli olarak hesaplandi. Bu hesap 2 noktali ana kalibrasyon

egrisine gore olusturuldu. Sonuglar ug\L cinsinden belirtildi.
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2.4. Verilerin Istatistiksel Analizi

Calismanin istatistiksel degerlendirmesinde SPSS 13.0 (Chicago, IL)paket
programu kullanildi. Tanimlayicu istatistikler; sayisal veriler i¢in aritmetik ortalama,
medyan, standart sapma, minimum ve maksimum degerleriyle birlikte, kategorik
deger alan degiskenler ise frekans ve yiizde ile gosterildi. Olgiimle belirtilen
degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov-Smirnov testi ile incelendi.
Olgiimle belirtilen degiskenlerde iki grup arasi farkliliklarin analizi icin Mann-
Whitney U testi kullamldi. Olgiimle belirtilen bagimli degiskenlerin grup igi
karsilastirmalarmda Wilcoxon Isaret Testi kullamildi. Olgiim degiskenleri arasindaki
degisimi incelemek icin korelasyon analizinden yararlanildi. Sonuglar spearman
korelasyon katsayisi ile yorumlandi. Calismanin analizinde p degeri 0,05’in altinda
bulunan karsilastirmalar anlamli kabul edildi. Lezyon progresyonu ile diflizyon
MRG bulgulart ve serum S100B protein diizeyindeki degisimler, progresyon
gostermeyen hastalardaki diflizyon MRG bulgular1 ve serum S100B protein
diizeyindeki degisimler ile karsilastirildi.
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Hasta savisi

3. BULGULAR

Bu ¢alisma, yaslar1 18 ile 78 arasinda degismekte olan, 8’1 bayan (% 26,7) ve
22’s1 erkek (%73,3) olmak iizere toplam 30 olgu iizerinde uygulandi. Olgularin
ortalama yas1 39,07 £+ 18,33 idi.

30 hastanin 6’sinda hemoraji progresyonu tespit edildi; bu hastalardan 4’
erkek, 2 hasta ise bayandi.

En yiiksek oranda hemoraji progresyonu 60 yas iistii hastalarda goriiliirken,
en diisilk oranda hemoraji progresyonu ise 18—40 yas arasi hasta grubunda izlendi

(Sekil 11).

18

161

14

12,

10 —
x Progresyon(-)

8 Progresyon(+)

; -

18-40 40-60 60-7
Yas gurubu

Sekil 11: Progresyon goriilen ve goriilmeyen hastalarin yas dagilimlar

1, 24. ve 48. saat serum S100B diizeylerinin > 0.005 ile 1.17 pg/l arasinda
degistigi goriildii. Hastalarin 6zellikleri, 1, 24. ve 48. saat serum S100B diizeyleri
Tablo 6’da gosterilmistir.

Hastalarin 1, 24. ve 48. saat BBT lerdeki intraserebral hemoraji hacimlerinin

0-52422,3 mm’ arasinda degistigi goriildii (Tablo 7).
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Hastalarin Difiizyon MR’daki iskemi/ISH oranlarmnmn 0.34-3.88 arasinda
degistigi goriildii. Diflizyon MR’daki iskemi, hemoraji hacimleri ve bunlarin

birbirlerine oranlar1 ise Tablo 8’de gosterilmistir.

Tablo 6: Hastalarin 6zellikleri, 1, 24. ve 48. saat serum S100B diizeyleri

Sira  Yas  Cinsiyet S100B 1 S100B 24 S100B 48
(ng/h (ng/h (ng/h)
1 39 E 0.276 0.625 0.062
2 27 K 0.963 0.279 0.134
3 40 E 0.097 0.075 0.063
4 42 E 0.177 0.107 0.099
5 53 E 0.124 0.104 0.079
6 38 E 0.051 0.027 > 0.005
7 44 E 0.127 0.102 0.069
8 74 E 0.912 1.06 0.340
9 49 E 0.046 0.034 0.032
10 18 E 0.169 0.124 0.084
11 19 E 0.457 0.218 0.103
12 46 E 0.606 0.333 0.169
13 39 K 0.080 0.052 0.054
14 46 K 0.160 0.092 0.168
15 25 E 0.692 0.214 0.115
16 70 E 0.630 0.270 0.213
17 58 E 0.911 0.106 0.088
18 30 K 0.462 0.261 0.168
19 18 K 0.160 0.168 0.092
20 18 E 0.233 0.086 0.056
21 19 E 0.171 0.372 1.05
22 71 K 0.402 0.344 0.154
23 38 K 0.627 0.041 0.055
24 56 E 0.171 0.125 0.041
25 78 K 0.947 0.510 0.227
26 34 E 0.410 0.192 0.124
27 22 E 0.111 0.064 0.039
28 25 E 0.162 0.086 1.17
29 18 E 0.098 0.066 0.320
30 18 E 0.356 0.239 0.093
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Tablo 7: 1, 24. ve 48. saat BBT lerdeki intraserebral hemoraji hacimleri

Sira iSH 1 ISH 24 ISH 48
(mm3) (mm3) (mm3)

1 335 567,5 420
2 142,5 161,7 127,5
3 164,9 93,7 51,3
4 2239 172,3 164,8
5 152,2 49239 5528,1
6 255.4 132,9 123,1
7 881,5 1213,5 1028,7
8 16455 20415 21860
9 324 283,5 141,1
10 1123 907,5 902,3
11 1291,3 975,3 714,6
12 335,7 2691 2000,7
13 173,4 89 73
14 283 0 0
15 801,9 722.,6 321,1
16 1101,2 1139,8 792,7
17 824.,6 683,3 535,7
18 8925,7 39843,6 524223
19 3347,9 2049,2 1502,8
20 175,9 145 80,1
21 435,1 463,3 324
22 257.8 2325.6 973,6
23 539,5 491,4 225.4
24 154,3 96,1 102,6
25 983,7 819,4 584,2
26 3645,1 3847,3 4228,3
27 0 395 233
28 127,5 103,6 88,2
29 536,6 175,4 159
30 1142,5 1167,5 992,5
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Tablo 8: Diflizyon MR’daki iskemi, hemoraji hacimleri ve bunlarmn birbirlerine
oranlari

Sira Iskemi ISH Iskemi/ ISH
(mm3) (mm3)
1 475,8 3932 1,21
2 197,1 214,7 0,91
3 155,7 200,4 0,77
4 335,1 251,7 1,33
5 5377.8 2498,3 2,15
6 527,5 1027,5 0,51
7 2091,7 745,1 2,80
8 39065,7 21245,1 1,83
9 433,9 602,4 0,72
10 23292 4200,9 0,55
11 1127,8 1312,8 0,85
12 8382,6 2159,1 3,88
13 81,9 153 0,53
14 245.6 329,1 0,74
15 226,1 658,7 0,34
16 675,9 1183,3 0,57
17 353,1 702,5 0,50
18 20858,1 39673,2 0,52
19 2536,1 2434 1,04
20 312,5 167,9 1,86
21 570,1 574,1 0,99
22 3359,5 1153,5 2,91
23 1022,3 762.,9 1,34
24 118,3 201,4 0,58
25 346 764 0,45
26 6013,5 4568,7 1,31
27 3956,2 1279,2 3,09
28 140,7 204.,9 0,68
29 604,5 710 0,85
30 832,2 1465,8 0,56
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Progresyon gosteren hasta grubunda intraserebral hemoraji etrafindaki

iskemik alanin progresyon gostermeyen hastalara gore daha genis oldugu ve lezyon

bolgesindeki iskemi/hemoraji hacim oranlarinin anlamli olarak yiiksek oldugu tespit

edildi (Tablo 9). Iskemi/hemoraji orami 2’nin altinda olan 25 hastanin sadece

ikisinde (%8) progresyon tespit edilirken, iskemi /hemoraji oran1 2’nin iizerinde olan

5 hastanin dordiinde (%80) hemoraji progresyonu gozlendi.

Tablo 9: Her iki hasta grubunda iskemi/hemoraji oranlari

Progresyon  Ortalama Medyan Min. Max. p
Iskemi 2,489
Evet 2,533 0,52 3,882
/hemoraji +1,006 <
oranlari 1,017 £ 0,001
Hayir 1,009 0,796 0,343 2,800

Bagvuru anindaki ve 24. saat ortalama S100B degerlerinin progresyon

gosteren hasta grubunda daha yiiksek oldugu tespit edildi (Sekil 12), ancak

progresyon gozlenen ve gozlenmeyen bu iki hasta grubu arasinda S100B degerleri

acisindan istatistiki anlamli fark izlenmedi (Tablo 10).

0,5

0,45

0,4

0,35

0,3 |

u]

0,25

m24

0,2 |
0,15 |
0,1
0,05 |

S100B degerleri (ug/1)

Progresyon(+) Progresyon(-)

w48

Sekil 12: 1, 24 ve 48. saat ortalama S100B degerleri
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Tablo 10: 1, 24 ve 48. saat S100B degerleri

Progresyon  Ortalama Medyan Min. Max. p
Evet 0,43617 0,43200 0,111 0,912
S100B 1
0,561
Haywr 0,34046 0,17400 0,046 0,963
Evet 0,36100 0,29700 0,064 1,060
S100B 24 0,174
Haywr 0,17542 0,11550 0,027 0,625
Evet 0,15817 0,16100 0,039 0,340
S100B 48 0,402
Haywr 0,18821 0,09250 0,005 1,170

Progresyon gosteren ve gostermeyen her iki hasta grubunda 1, 24 ve 48.
saatlerde birim hacime diisen S100B degerleri (S100B degeri/BBT deki hemoraji
hacmi) arasinda progresyon gosteren grup lehine istatistiki anlamh fark izlenmedi

(Tablo 11).

Tablo 11: 1, 24 ve 48. saat birim hacime diigen S100B degerleri

Progresyon Ortalama Medyan Min. Max. p
+ 2 1 1
S100B 1/ Evet 0,00086 + 0,0008 0,0008 0,00005 0,008
BT 1
Haywr 0,00085 +0,0013 0,00057  0,00005 0,0068 0,889
+
S100B 24/ Evet 0,000086 + 0,000067  0,000088  0,00001  0,00016
0,005
BT 24
Haywr 0,00049 + 0,00044 0,00030 0,0005 0,0017
4+
S100B 48 / Evet 0,000074 + 0,000075  0,00050 0 0,00017
BT 48 0-008
Haywr 0,0011 +0,0028 0,00027  0,00003 0,013

1 ve 24. saat ortalama S100B degerlerinin SAH ve SDH’li hastalarda EDH
ve ISH’li hastalara gore daha yiiksek oldugu tespit edildi (Sekil 13).
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0,6

S100B degerleri (ug/1)

SAH EDH SDH iSH

u]
m24
w48

Intrakranyal patolojiler

Sekil 13: Cesitli intrakranyal patolojilerde 1, 24 ve 48. saat ort. S100B degerleri

Progresyon gostermeyen hasta grubunda diger gruba gore daha fazla eslik

eden intrakranyal patolojiye rastlandi (Sekil 14).

Hasta savisi

Progresyon (+) Progresyon (-)

M EDH
B SDH
W SAH

Sekil 14: Travmatik ISH’ye eslik eden intrakranyal patolojiler
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Major sistemik patolojisi (femur fraktiiri, pelvis fraktiirii, ciddi batin
yaralanmasi, yanik) bulunan hastalarda 1 ve 24. saat ortalama S100B degerlerinin

yiiksek seyrettigi saptandi (Sekil 15).

0,7

0,6
=~ 05
~
ol
2 04 w1
g
= 03 H24
S
S 02 T a8
[aa)]
(=]
S 01
n

0 —
Major sistemik patoloji Minor sistemik patoloji Kalvaryal fraktr
Sekil 15: Kalvaryal fraktiir veya € jkincil patolojiler 1 bulunan hastalardaki 1, 24 ve 48. saat

ort. S100B degerleri

Kalvaryal fraktiir ve sistemik patolojiler daha ¢ok progresyon izlenmeyen

grupta goriildi (Sekil 16).

12

10

M Progresyon (+)

M Progresyon (-)

Hasta savisi
N

Major sistemik Minor sistemik Kalvaryal fraktir
patoloji patoloji

Ikincil patolojiler

Sekil 16: Kalvaryal fraktiirlii ve sistemik patolojili hastalarin dagilimi
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Olgu o6rnekleri;

Sekil 17: 30 numarali 18 yasinda erkek hasta. 1. saat BBT ’sindeki (a) ISH’nin (ok), 24. (b) ve 48.
saat (c) kontrol BBT lerinde geriledigi gozlenen hastanin travma sonrasi ilk 6 saat icerisinde ¢ekilen
diftizyon MR’1inda (d); hipointens lezyon alani (ok), etrafinda ince hiperintens iskemi/6dem alani

goriilmekte.

Sekil 18: 19 numaral 18 yasinda bayan hasta. 1. saat BBT’sindeki (a) ISH’nin (ok), 24. (b) ve 48.
saat (c) kontrol BBT lerinde artmadigi gézlenen hastanin travma sonrasi ilk 6 saat icerisinde ¢ekilen
diflizyon MR’inda (d); hipointens lezyon alani (ok), etrafinda ince hiperintens iskemi/6dem alani

goriilmekte.
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Sekil 19: 12 numarali, 46 yasinda erkek hasta. 1. saat BBT sindeki (a) milimetrik i{SH alanmin (ok)
24. (b) ve 48. saat (c) kontrol BBT lerinde progresyon gosterdigi izlenen hastanin travma sonrasi ilk
6 saat icerisinde c¢ekilen difiizyon MR’inda (d); hipointens lezyon alani (ok) etrafinda genis

hiperintens iskemi/6dem alan1 goriilmekte.

Sekil 20: 18 numarali, 30 yasinda bayan hasta. 1. saat BBT sindeki (a) ISH'nin (ok) 24. (b) ve 48.
saat (c) kontrol BBT’lerinde progresyon gosterdigi izlenen hastanin travma sonrasi ilk 6 saat
igerisinde ¢ekilen diflizyon MR’inda (d); hipointens lezyon alani (ok) etrafinda genis hiperintens

iskemi/6dem alani goriillmekte.
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4. TARTISMA

Travmatik intraserebral hemoraji, travmatik beyin yaralanmasinin énemli bir
komponentini olusturmaktadir. Kafa travmasi sonrasi gelisen intraparankimal
kontlizyon ve hematomlarm biiylimeleri klinik kotiilesme ve oliimiin en yaygin
nedenleridir (19). Bu hastalarda genellikle lusid interval tablosu goriilmektedir;
travma sonrasi suur kaybi1 olan hastanin suuru gecici olarak agilir, ancak daha sonra
tekrar hastada suur kaybi ve bunu izleyen koma tablosu goriiliir (105). Ayrica
progresyon goriilen travmatik intraserebral hemorajili hastalarda cerrahi miidahale
gereksiniminin progresyon goriilmeyen hastalara gore daha yiiksek oranda oldugu
saptanmistir (106).

Travmatik intraserebral hemorajide en sik etyolojik neden olarak motorlu
tasit kazalar1 6ne ¢ikmaktadir (19, 105-108). Calismamiza dahil edilen 30 hastanin
17’ sinde motorlu tasit kazasi, 11’inde diigme, 2 hastada ise darp etyolojik nedeni
olusturdu.

Travmatik intraserebral hemorajili hastalarda progresyon riski diger
intrakranyal patolojilere gore daha yiiksektir. Sanus ve ark. (109), intraserebral
kanamanin subaraknoid ve subdural kanamaya gore daha yiiksek progresyon riski
tasidigini belirtmisler, intraserebral kanamada %40.4, subaraknoid kanamada %21.2,
subdural kanamada ise %12.7 progresyon oranlar1 bildirmislerdir.

Kafa travmali hastalar iizerinde yapilan ¢esitli caligmalarda farkli progresyon
oranlar1 bulunmustur. Chabok ve ark. (105) 361 orta ve agir kafa travmali hasta
iizerinde yaptiklar1 ¢galigmalarinda hastalarm 35’inde (%9,7) gecikmis intraserebral
hemoraji ve progresif intraserebral hemoraji saptamiglardir. Caligmalarinda 35
hastanin 22’sinde ilk tomografisinde izlenmemesine ragmen, takipleri sirasinda
cekilen kontrol beyin tomografilerinde hematom veya kontiizyon (9 hastada
hematom, 13 hastada kontiizyon) saptanmis, 13 hastada ise ilk tomografide saptanan
kanama alaninin biiyliidigii gozlenmistir. Chang ve ark. (19) 229 intraserebral
hemorajiye sahip 113 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢aligmalarinda ilk ve son BBT
cekimleri arasinda lezyonlarin %4’ kiigiildiigiinii, %58°1 degismedigini, % 38’inin
ise biiylidiigiinii saptamiglardir. Yadav ve ark. (107) 326 kafa travmali hastanin
294’iinde kontlizyon, 32’sinde intraserebral hematom saptamislar, bu hastalardan

47’si1 1lk BBT sonrasi opere edildigi i¢in ¢aligsma dis1 birakmuglardir. Calismaya dahil
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edilen 262 intraserebral hemorajili hastanin 43’tinde lezyon hacminde artis
saptamislardir. White ve ark. (108) ise 660 kafa travmali hasta iizerinde yaptiklar1
calismalarinda BBT’lerinde travmatik intraserebral hemoraji saptanan hastalarin
%65’inde erken donem (ilk 24 saatte) kanama progresyonu saptamislardir.
Hastalarmn acil servisteki degerlendirmesinde %41’ 1 agir kafa travmali, %9’ u orta
kafa travmali, %50’ si hafif kafa travmali olarak saptanmistir. Biz ise 5 tanesi orta
kafa travmali, 25’1 hafif kafa travmali 30 travmatik intraserebral hemorajili hasta
iizerinde yaptigimiz ¢alismamizda, hastalarin 6’sinda (%20) hemoraji progresyonu
tespit ettik. Bizim ¢aligmamizdaki progresyon oranmin diisiik olmasimnin nedeninin
calismamiza dahil ettigimiz hastalarin biiylik ¢ogunlugunu hafif kafa travmali
hastalarin olusturmasi ve hi¢ agir kafa travmali hastanin bulunmayisi oldugunu
diisiiniiyoruz.

Kan basmec1 diizensizlikleri (hipertansiyon, hipotansiyon) hemoraji
progresyonu icin risk faktorleri olarak degerlendirilmektedir, bu nedenle travmatik
intraserebral hemorajili hastalarin kan basincini miimkiin oldugunca normal sinirlar
icerisinde tutmak onemlidir (105). Calismamizda hemoraji progresyonu goriilen 6
hastanin 3’liniin hipertansiyon Oykiisii mevcuttu ve klinikteki takipleri sirasinda
hipertansif seyrettiler. Koagiilopati de travmatik intraserebral hemoraji progresyonu
icin risk faktorii olarak degerlendirilmektedir. White ve ark. (108) g¢alismalar1
sonucunda %33 iizerinde kanama alanmi artis1i goriilenlerde INR degerinin %33
altinda kanama artis1 goriilenlere oranla anlamli olarak daha yiiksek oldugunu
saptamislardir. Ayrica INR degeri 1,2 tizerinde olan hastalarda kanama progresyonu
riski INR degeri 1,2 ve altinda olanlara gore yaklasik ii¢ kat daha fazla oldugunu
iler1 siirmiiglerdir. Bu nedenle koagiilopatisi olan hastalar yakindan izlenmeli, lezyon
progresyonu agisindan uyanik olunmali ve gereginde seri BBT lerle klinik takip
yapilmalidir. Caligmamizda hemoraji progresyonu goriilen hastalarimizdan birinde
koagiilopati tespit edilmistir. Ayrica bu hasta calisamaya dahil edilen 30 hasta
icerisinde hayatini kaybeden tek hastadir.

Anemili hastalarda kanin oksijen tasima kapasitesi azalacagindan sekonder
beyin hasar1 i¢in predispozan bir faktor olabilir (105).

Hiperglisemi kafa travmali hastalarda kotli prognoz gostergesidir ve

genellikle kafa travmasinin siddetiyle korelasyon gosterir (105). Calismamizda
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hemoraji progresyonu goriilen hastalardan birinde diabet tanisi bulunmaktaydi,
ayrica hayatini kaybeden hasta da takipleri sirasinda hiperglisemik seyretti.

Subdural hemoraji de kanama progresyonu i¢in risk faktorii olarak
degerlendirilmektedir. Ayrica diger intrakranyal kanamalarla birlikte bulunan
travmatik intraserebral hemorajilerde progresyon oranlar1 daha ytliksek bulunmustur
(106, 107). Calismamizda travmatik intraserebral kanamaya ek olarak 4 hastada
subdural kanama, 2 hastada subaraknoid kanama, 1 hastada epidural kanama izlendi.

Ileri yas kanama progresyonu igin risk faktdrii olarak gosterilen bir diger
faktordiir (106). Calismamizda hemoraji progresyonu izlenen hastalardan biri 60—70
yas arasinda, ikisi ise 70 yasim lizerindeydi ve hayatin1 kaybeden hasta da bu 70 yas
{istii hastalardan biriydi. ileri yas hasta grubunda diabet, hipertansiyon, serebral
amiloid anjiyopati, kronik obsriiktif akciger hastaligi (KOAH), kalp yetmezligi gibi
progresyonu kolaylastiran ikincil sistemik patolojiler daha sik gorildiigiinden ve
salisilik asit, heparin gibi kanama egilimini arttiran ila¢ kullanimi daha sik
oldugundan bu hastalarda prognoz daha kotii olmaktadir.

Travmanin siddeti, elektrolit diizensizlikleri, travma ile cekilen ilk BBT
arasinda kisa siire olmasi, ¢cok sayida kanama alani, orta hat sifti, sulkuslarda
silinme, sisternlerde dolgunluk, ilk tespit edilen kanama hacminin biiyiikligi,
bagvuru aninda ¢ekilen BBT deki Marshall BBT skoru serebral 6dem ve iskemi
gelisimini  tetikleyen, bunun sonucunda da intrakranyal basinct arttiran
parametrelerdir ve progresyon riskini arttran diger faktorler olarak
degerlendirilmektedirler. Yapilan onceki ¢alismalarda her iki cinsiyet arasinda ise
belirgin fark saptanmamustir (19, 105-108). Dekompresif cerrahi girisimler kafa
icerisindeki potansiyel boslugu arttirmakta; bu da muhtemelen hemoraji
progresyonu icin kolaylastirict bir durum olusturmaktadir. Iskemi, odem,
intrakranyal basi¢ yiiksekligi hastanin ndrolojik tablosunu da etkilemekte ve GKS
skoru diisiik hastalarda da bu bulgularla uyumlu olarak progresyon daha fazla
goriilmektedir. Ayrica GKS skoru diisiik suuru kapali hastalarda elektrolit
diizensizlikleri, kan basinci diizensizlikleri, biyokimyasal diizensizlikler daha sik
goriildiiglinden tablo daha da agirlagsmakta ve progresyon riski artmaktadir.

Yapilan bircok ¢aligmada travmatik intraserebral hemoraji progresyonunun

en sik ilk 24 saatte, 6zellikle de ilk 6 saatte gelistigi saptanmustir (19, 105, 106, 107,
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108). Calismamizda da diger ¢alisma sonucglariyla uyumlu olarak hemoraji
progresyonu izlenen 6 hastanin tiimiinde de hacim artisinin ilk 24 saatte gelistigi
tespit edilmistir. Hastalar acil servise kabul edildigi andan itibaren kan tetkikleri,
goriintiileme tetkikleri yapilmakta, gerekli durumlarda sedatize edilip entiibe
edilmekte, analjezileri saglanmakta, kan sekerleri ve kan basinglar1 diizenlenmeye
calisilmakta, gerekli durumlarda kafa i¢i basincini azaltmaya yonelik antidem
tedavi baslanmakta; kisaca hastalar stabilize edilmektedir. Risk faktorleri miimkiin
oldugunca ortadan kaldirildiginda hemoraji progresyon riskinin de azalacagi
muhakkaktir. Hastalarda travma sonrasi instabil donemde progresyon riski daha
yiiksektir, hastalara miimkiin oldugunca erken miidahale edip, hastaneye
transportunu saglamak ve durumunu erken donemde stabillestirmek progresyon
riskini azaltacaktir.

Yapilan cesitli caligmalarda en sik frontal ve temporal bdlge intraserebral
hemorajilerinde progresyon tespit edilmistir (19, 107). Bu bolgelerdeki kemik
cikintilarmm kafatasinin diger bolgelerine gore daha fazla olmasi, travmaya bagli
olusan akselarasyon ve deselerasyonlar sonucu hasar gelisme ve kanama olusma
riskini arttirmaktadir. Ayrica temporal bolgede kemik yapmin ince olmasi bu
bolgede travma sonucu daha fazla fraktiir hatt1 goriilmesine neden olmakta, bunun
altinda da daha sik beyin hasar1 gelismektedir. Bizim ¢aligmamizda da yapilan diger
calismalarla uyumlu olarak 4 hastada frontal bolgedeki hemoraji alaninin, 2 hastada
ise hem frontal bolgedeki hem de temporal bolgedeki hemoraji alanlarmnin
progresyon gosterdigi saptandi.

Bugiline kadar yapilan c¢alismalarda travmatik intraserebral hemoraji
progresyonunun patofizyolojisi net olarak ortaya konulamamistir, ancak ortaya
atilan ¢esitli goriisler mevcuttur. Von Oettingen ve ark. (38); travmatik intraserebral
hemorajili hastalar iizerinde yaptiklar1 Xe/CT serebral kan akimi caligmalari
sonucunda kontlizyolarin irreversibil iskemik, cansiz dokular oldugunu ileri
siirmiisler, kontiizyo merkezinden uzaklastikca bolgesel kan akiminin kademeli
olarak arttigin1 ve merkezden yaklasik 1 cm uzaklikta normal degerlere yaklastigini
tespit etmislerdir. Yapilan diger Xe/CT calismalarinda da bu g¢alisma ile benzer
sonuglar elde edilmistir ve travmatik intraserebral hemorajilerde iskemik inmedeki

iskemik penumbral bdlgeye benzeyen, kontiizyon etrafinda 6dem alanmi ve yine bu
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bolgede bolgesel diisiik kan akimi tespit edilmistir (35, 108). Bu g¢aligmalarda
kontiizyon veya hematom etrafindaki bu alanin sekonder hadiseler ve hemoraji
progresyonu icin risk olusturdugu ileri siirlilmiistiir. Bizim calismamizda da bu
calismalarla uyumlu olarak hemoraji alan etrafindaki iskemi-6dem alani progresyon
gosteren hasta grubunda c¢ok belirgindi. Progresyon goriilmeyen hastalarin
bircogunda ise lezyon etrafindaki bu sekonder alan 6nemsenmeyecek kadar azdi. Bu
nedenle BBT lerinde lezyon etrafinda belirgin iskemi-6dem alani izlenen hastalarin
progresyon acisindan yiiksek riskli kabul edilip sik1 gdzlem altinda tutulmasi, sik
aralikli norolojik muayene ve kontrol BBT’lerle takip edilmeleri gerektigini
diisiiniiyoruz.

Travmatik intraserebral hemorajilerdeki iskemik beyin hasarma neden olan
mekanizmalar heniiz tam olarak aydinlatilamamistir. Bouma ve ark. (111) GKS
skoru 8 ve altinda olan, 18 yas ve iizerindeki 186 hasta iizerinde yaptiklar:
calismalarinda travma sonrasi 4—6 saatte yapilan ilk dlgiimlerde serebral kan akimi
degerlerinin diisiik oldugunu ve bunu takip eden ilk 24 saat igerisinde kademeli
olarak hiperemiyi yansitacak sekilde arttigini tespit etmislerdir. Ayrica arteryovendz
oksijen farkinin ise ilk Olglimlerde normal oldugunu, bununla birlikte ilk 24 saat
icerisinde diistiigiinii ileri siirmiislerdir. Kontiizyo serebri olusturulan ratlar tizerinde
yapilan diger bir caligmada hemoraji alanina komsu kortikal arter ve dallarinda hasar
oldugu saptanmistir. Bu c¢alismada lezyon alanindaki bazi yiizeyel ve derin
damarlarda ilk 24 saat icerisinde okliizyon gelistigi, ge¢ donemlerde ise bu
damarlarin daha proksimal segmentlerinde de okliizyon gelistigi saptanmistir. Bu
alanlarda gelisen iskeminin arter ve venlerde gelisen okliizyona veya 6demin
kompresif etkisi sonucu ekstravaskiiler basinin sonucu olabilecegi ileri siiriilmiistiir
(112). Bu bulgular da intraserebral hemorjili hastalarda 6zellikle ilk 24 saat
icerisinde progresyon gelisimini kolaylastirict beyin kan akimi degisiklikleri
meydana geldigini gostermektedir.

Intraserbral hemorajilerde lezyon alaninda enflamatuar reaksiyon meydana
geldigi ve bunun da ikincil beyin hasarmi tetikledigi diistiniilmektedir. Holmin ve
ark. (113) calismalarinda travmatik kontiizyonu bulunan hastalarda proinflamatuar
IL-1 beta, IL-6, IFN-gama ve antienflamatuar IL-4’lin intraserebral

ekspresyonlarini analiz etmislerdir. Kontiizyonu bulunan 12 hastadan 8’ini travma
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sonrasi ilk 24 saatte, 4’{inii ise travmay1 takiben 3—5 giin icerisinde opere etmisler ve
operasyon sirasinda kontiize dokudan biopsi 6rnegi almislardir. Calisma sonucunda
antienflamatuar [L—4 ekspresyonunun travma sonrasi erken donemde ytiksek oldugu
ancak gec fazlarda dramatik sekilde distiiglinii saptamiglar, bununla birlikte
proinflamatuar IL—1 beta ve IFN ekspresyonunun ge¢ fazda yiiksek oldugunu tespit
etmiglerdir. Ayrica sitokinleri asil olarak perikontiizyonel dokuda iiretildigini tespit
etmiglerdir. Travmatik intraserebral hemorajilerde gecikmis donemde olusan
kotlilesmenin enflamatuar reaksiyon sonucu gelisen vaskiiler permeabilite artisi
nedeniyle gelisen 6dem ve ikincil noronal hasara bagli olabilecegini ileri siirmiisler,
proinflamatuar ve antienflamatuar sitokinlerin regiilasyonlarmin bilinmesinin
bunlara yonelik tedavi stratejisi gelistirilmesinde yol gosterici olabilecegini
belirtmislerdir. Woiciechowsky ve ark. (114) ise agir kafa travmali hastalar tizerinde
yaptiklar1 geriye doniik calisma sonucunda; bu hastalarda travma sonrasi ilk 2—6
saatte proinflamatuar ve antienflamatuar sitokinlerin, akut faz proteinlerinin,
noroendokrin hormonlarin diizeylerinin yiiksek oldugunu tespit etmisler, ayrica
yiikselmis plazma interlokin 6 plazma konsantrasyonunun travma sonrasi 1. giinden
itibaren stabillestigini, IL6 diizeylerinin stabillesmesinin kisa dénem prognoz ve
travma sonrasi ilk haftadaki enfeksiyon gelisim riski agisindan prediktif oldugunu
iler1 strmiislerdir. Lezyon bdlgesindeki enflamasyon gelisimine kars1 tedavi
stratejileri olusturulmasi, beyine spesifik antienflamatuar ajanlarin gelistirilmesinin
bu hastalardaki progresyon oranlarmni diisiirecegi ve prognoza olumlu katk1 yapacagi
goriilmektedir. Bu nedenle bu yonde tedavi stratejileri gelistirilmesine yonelik
calismalara ihtiyag vardir.

Eksitator aminoasitlerin de travmatik beyin yaralanmali hastalarda en
azindan kismen noronal hasari arttirtyor olabilecegi diisiiniilmektedir. Rose ve ark.
(115) calismalarinda kortikal bdlge kontiizyonlarinda intersitisyel glutamat
konsantrasyonlarinin arttigini, ayrica kontiizyon bdlgesinden wuzakta bulunan
hipokampusta da glutamat diizeylerinin normal diizeyin iizerinde oldugunu
saptamislardir. Ayrica glutamat inhibitorlerinin kullaniminin kontiizyon alanindaki
glutamat diizeylerini diislirdiiglinii, ancak hipokampiisteki diizeylerini etkilemedigini
tespit etmislerdir. Qureshi ve ark. (116) ise tavsanlar lizerinde yaptig1 deneysel

calisma sonucunda glutamat ve diger aminoasitlerin intraserebral hematom
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etrafindaki ekstraselliiler sivida erken donemde gecici olarak arttigini tespit
etmislerdir. Bu aminoasitlerin néronal hasar patogenezindeki rollerinin ortaya
c¢ikarilmasi ve buna yonelik tedavi stratejileri i¢in daha kapsamli ¢aligsmalara ihtiyag
vardir.

Beyin 6demi hiicre i¢i veya hiicreler arasi ortamda sivi birikimi olarak
tariflenebilir. Hiicre i¢i siv1 birikimi sitotoksik veya hiicresel 6dem, hiicreler arasi
sivt birikimi ise vazojenik 6dem olarak adlandirilir. Her iki 6dem c¢esidi de ayni
anda, i¢ ice ge¢gmis sekilde bulunabilmektedir (117).

Konvansiyonel MR goriintiileme sitotoksik ve vazojenik 6demi birbirinden
ayirt etmemizde yetersiz kalabilir. Su molekiillerinin beyin dokusundaki
mikroskobik hareketleri temeline dayanan difiizyon MR goriintiileme ise vazojenik
O0demi sitotoksik 6demden ayirt etmemizi saglayabilir (118).

Sitotoksik yani hiicresel 6dem diflizyon MR’ da hiperintens olarak goriiliir ve
ADC degerlerinde diisme ile birliktedir. Sitotoksik 6dem status epileptikus, multipl
sklerozun akut fazi, ensefalit, myelinolizis gibi patolojilerde de goriilebilmekle
birlikte; esas olarak iskemi/enfarkt alanlarinda ve travma hastalarinda goriilen 6dem
tipidir. Iskemik veya hipoksik dokularda enerji agigina bagli ATP eksikligi
nedeniyle sodyum-potasyum pompast saglikli calisamaz. Hiicre i¢inde sodyum ve
kalsiyum birikmesi ozmotik gradyanda artisa neden olur, bunun sonucunda da hiicre
icerisine su girisiyle sitotoksik 6dem meydana gelir. Ayrica hipoksik ortamda
oksidatif fosforilasyonun yerini anaerobik glikolizis alir ve laktat liretimi olur.
Meydana gelen laktat ozmotik gradyani daha da arttirarak sitotoksik 6dem tablosunu
agirlastirir (119).

Vazojenik 6dem; kan beyin bariyerinde bozulma nedeniyle vaskiiler alanda
bulunan protein, elektrolit ve suyun hiicreler arasi kompartmana ge¢cmesi sonucu
olusur. Ayrica ozmotik ve hidrostatik gradyanlarda vazojenik 6dem gelisimine
neden olabilir. Beyin tiimorlerinde, travmatik ve spontan intraserebral kanamada,
serebral abselerde, iskemi ve enfarktta vazojenik 6dem gelisimi goriilebilir.
Vazojenik 6demde genislemis ekstraselliiler alandaki serbest su varligmna bagl
olarak artmis ADC degerleri goriiliir, bununla birlikte diflizyon MR goriintiilemede
degisken goriinlime sahiptir. Vazojenik 6dem genellikle geri doniistimli olmakla

birlikte, sitotoksik 6demle birlikte oldugunda siklikla geri doniistimstizdiir (119). Biz

58



calismaya dahil ettigimiz hastalarimizda agirlikli olarak hiicresel hasar ve iskeminin
belirtisi olan sitotoksik 6dem tablosunu gordiik.

Serum ve serebrospinal sivi SI00B diizeyleri ile intrakranial hemorajinin
hacmi, intrakranyal hemoraji progresyonu ile S100B diizeyleri ve hastalarin
prognozu ile S100B diizeyleri arasinda korelasyon bulunduguna dair ¢esitli
calismalar mevcuttur. Kirchhoff ve ark. (120) 18 yasimndan biiyiik ciddi kafa
travmali (GKS <8), kontlizyon, epidural, subdural ve intraserebral kanamasi
bulunan hastalar iizerinde yaptiklar1 ¢alismalarinda hastalar1 ICP degerlerine gore
gruplara ayirmiglar ve ¢alisma sonucunda S100B degerlerinin ICP degeri ile gii¢li
korele oldugunu tespit etmislerdir. Raabe ve ark. (121) 44 ciddi kafa travmali hasta
iizerinde yaptiklar1 ¢aligmalarinda hastalarm 11’inde intraserebral hemoraji tespit
etmislerdir. Intraserebral hemoraji ve subdural hemorajili hastalarda S100B
diizeyleri epidural kanamali hastalara gore daha yliksek bulmuglar, ayrica
intraserebral hemoraji voliimiiyle serum S100B diizeyi arasmnda korelasyon
oldugunu saptamislardir. Calismalar1 sonucunda serum S100B diizeylerinin ciddi
kafa travmali hastalarda hasar derecesini belirlemede yardimci olabilecegini,
hastalarin klinik/ndrolojik seyirlerini onceden tahmin etmede yardimci olarak
kullanilabilecegini ileri siirmiislerdir. Biz de ¢alismamizda ISH’li hastalardaki
ortalama S100B degerlerinin EDH’Iu hastalara gére daha yiiksek oldugunu tespit
ettik. Ayrica SDH ve SAH ‘li hastalarin ortalama S100B degerlerinin hem EDH,
hem de ISH’I1 hastalardan daha yiiksek oldugunu tespit ettik. Pleines ve ark. ise
(122) agwr kafa travmali hastalar lizerinde yaptiklar1 ¢aligmalarinda kafa travmasi ve
beyin patolojisi olmayan kontrol grubunda Serum S100B diizeylerinin ¢ok diistik
diizeyde oldugunu, buna karsin kafa travmali tiim hastalarda diizeylerinin arttigini,
diizeylerindeki artisin da Ozellikle travma sonrasi ilk gilinlerde gerceklestigini
saptamislar, ayrica hastalardaki lezyon boyutuyla serum S100B diizeyleri arasinda
korelasyon oldugunu saptamislardir. Biz de ¢alismamizda 1. ve 24. saat ortalama
S100B degerlerinin 48. saatteki degerlere gore daha yiliksek oldugunu tespit ettik.

S100B firetiminin noral dokulara o6zellikli olup olmadig: tartismali bir
konudur. Cogu kaynakta S100B ndral bir belirte¢ olarak degerlendirilse de cesitli
ekstrakranyal yaralanmalarda da S100B diizeylerinin artabilecegine dair yayinlar

bulunmaktadir. Anderson ve ark. (123) caligmalar1 sonucunda yumusak doku hasari
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ve kemik fraktiirii olan hastalarda kafa travmasi olmasa bile serum S100B
konsantrasyonlarinda artis tespit etmislerdir. Bu konsantrasyonlarin kafa travmali
hastalardaki serum diizeyleriyle benzer veya daha yiiksek olabilecegini ileri
stirmiisler, kemik kiriklarimda ve yumusak doku travmalarinda S100B diizeylerinin
hizla diistiigiinii tespit etmislerdir. Calismalar1 sonucunda ekstrakranyal travmali
hastalarda hastaneye kabulde yiiksek olan S100B diizeylerinin travmanin ikinci
glinii distiigli goriilmiistiir, bununla birlikte yanikli hastalarda travmanin ikinci
glinlinden sonra da S100B diizeylerinin yiikselmeye devam ettigi saptanmistir.
Savola ve ark. (124) 224’1 kafa travmali (54 tinde ekstrakranyal travma da mevcut),
155’1 ise ekstrakranyal travmali 379 hasta iizerinde yaptiklar1 ¢caligmalarinda kafa
travmasi olan hastalarda ortalama S100B degerleri 0.17 mikrog/l, kafa travmasi
olmayanlarda ise ortalama 0.07 mikrog/l olarak bulmuslardir. Kafa travmasi olan,
fakat beyin hasar1 olmayan hastalarda ortalama serum S100B degeri 0.10 mikrog/I,
hafif beyin hasar1 olan hastalarda ortalama 0.16 mikrog/l, orta/agir beyin hasari olan
hastalarda ise ortalama deger 1.27 mikrog/l olarak bulunmustur. Calismalari
sonucunda ekstrakranyal yaralanmali veya kafa travmasi oldugu halde beyin
yaralanmas1 olmayan hastalardan c¢ok azinda serum S100B diizeylerinin 0.50
mikrog/I’yi gegtigini tespit etmislerdir. Serum S100B diizeyi 0.50 mikrog/I’yi gecen
ekstaranyal travmali hastalar1 femur fraktirii, pelvis fraktiiri, major batin
yaralanmas1 gibi ciddi derecede yaralanmalar1 olan hastalarin olusturdugunu ileri
sirmiislerdir. Ayrica ¢oklu organ yetmezligi bulunan yogun bakim hastalarinda
beyin hasar1 olmadan serum S100B diizeylerinin yiikselebilecegi tespit edilmistir
(125). Biz galismamizda femur fraktiirii olan 2 hastada S100B degerlerinin genel
ortalamanin tizerinde degerlerde seyrettigini tespit ettik, ancak calismaya katilan
hastalar igerisinde sadece 2 major travmali hasta oldugu icin bu konuda
degerlendirmede bulunmak miimkiin degildir, anlamli bir sonu¢ elde etmek i¢in
daha c¢ok sayida hastaya sahip caligmalara ihtiya¢ vardir. Minor sistemik patoloji
(radius fraktiirii, humerus fraktiirii, klavikula fraktiirii, spin6z proges fraktiirii, kas ici
hematom vb.) eslik eden hastalarda ortalama S100B degerlerinin genel hasta
ortalamasmna c¢ok yakin oldugunu, kalvaryal fraktiirlii hastalarda ise genel

ortalamanin altinda seyrettigini tespit ettik.
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Calismamiz sonucunda progresyon gosteren hasta grubunda intraserebral
hemoraji etrafindaki iskemik alanin progresyon gostermeyen hastalara gore daha
genis oldugu, lezyon bolgesindeki iskemi/hemoraji hacim oranlarmin progresyon
gosteren hasta grubunda diger gruba gore anlamli olarak yiiksek oldugu tespit edildi.
Bagvuru anindaki ve 24. saat ortalama S100B degerlerinin progresyon gosteren
hasta grubunda daha yiiksek oldugu tespit edildi, ancak iki grup arasinda istatistiki
anlamli fark izlenmedi. Progresyon gosteren ve gdstermeyen her iki hasta grubunda
1, 24 ve 48. saat birim hacime diisen S100B degerleri (S100B degeri/BBT deki
hemoraji hacmi) arasinda progresyon gosteren grup lehine istatistiki anlamli fark
izlenmedi. Her iki grup arasinda S100B degerlerinde anlamli fark saptanamamasinin
olas1 nedenleri; hasta sayisiin, 6zellikle de progresyon goriilen hasta sayisinin az
olmasi, eslik eden intrakranyal ve ekstrakranyal patolojilerin S100B degerlerini
etkilemesi, eslik eden patolojilerin progresyon saptanmayan grupta daha fazla
olmas1 ve bu hasta grubundaki ortalama S100B degerlerini arttirmasi, yas
dagiliminin her iki hasta grubunda farkli olmasi olabilir.

Sonug olarak; travmatik intraserebral hemorajili hastalarm basarili sekilde
tedavisi biiyiik oranda hekimin risk grubundaki hastalar1 yakindan takip etmesi,
uygun proflaktik tedaviyi uygulamasi, intraserebral hemoraji progresyonunu
norolojik kotlilesme baslamadan tespit etmesi ve gereginde vakit kaybetmeden
gerekli cerrahi girisimde bulunmasma baglidir. Travmatik intraserbral kanamali,
lezyon etrafinda genis iskemik alan bulunan, 6zellikle de iskemi/hemoraji orani
2’nin iizerinde olan hastalarin yiiksek riskli grupta oldugunu diisiiniiyoruz. Bu hasta
grubunda sik aralarla kranyal goriintiileme yaparak hemoraji progresyonunu erken
donemde tespit edebiliriz ve vakit kaybetmeden hastanin tedavisini buna gore
diizenleyebiliriz. Ancak bu konuda daha genis hasta grubuna sahip, daha fazla

calismaya ihtiya¢ vardir.
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