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OZET

Amac: Amacimiz obstetrik nedenlere bagli gelisen posterior reversible
ensefalopati sendromunun (PRES) goriintiileme yontemleri kullanilarak kranial
degisikliklerin erken saptanmasi ve yonetimini ele almaktir.

Materyal ve Metod: Calisma kapsaminda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
Kadin Hastaliklar1 ve Dogum Kliniginde, Ocak 2010-Aralik 2017 tarihleri arasinda
48 posterior reversible ensefalopati sendromu tanisi alan ve 37 normal kranial
goruntuleme saptanan hastalarin bilgileri degerlendirildi. Hastalar Grup-1 (Posterior
reversible ensefalopati sendromu), Grup-2 (normal kranial goériintiileme) olarak
siiflandirildi. Hastalara ait demografik veriler, fizik muayene bulgulari, laboratuar
parametreleri, hastalara hastanemizde ve/veya Oncesinde yapilan cerrahi
miidahaleler, hastaneye yatis siiresi, hastalarin yogun bakimda kalig siireleri,
hastalarin baska klinige transferi saglanip saglanmadigi gibi bilgiler hastane arsiv
dosyalarindan ve elektronik arsiv veri tabanindan temin edildi.

Bulgular: Klinigimize 7 yillik donemde toplamda 274 siddetli preeklampsi
ve eklampsi tanisi alan gebe bagvurmustur. Bu hastalardan noérolojik semptom
tarifleyen 94 hastaya ek goruntileme yontemleri istenmistir. Intrakranial
kanama+DIC olan 2 hastanin maternal 6liimle sonuglandigi goriildii. Bu ¢alismaya
ek goruntileme yontemlerine basvurulan hastalardan 48 (% 56,47) hasta grup 1
olarak, 37 (%43,53) hasta grup 2 olarak adlandirildi. Toplamda 85 hasta ¢alismaya
dahil edildi.

Grup 1 hastalarda ALT, PT, INR degerinin Grup 2 hastalara gére anlamli olarak

yuksek bulundu (p<0,05). PLT ve albumin degerinin Grup 1 hastalarda anlaml
olarak daha diisiik oldugu izlendi (p<0,05).
Grup 1 hastalarin hastanede kalma sureleri 8.44 gun, grup 2 hastalarin 6.54 giin
oldugu goriilmektedir. Grup 1 hastalarda 32’sinin (%66,67) grup 2 hastalarda
20’sinin  (%54,05) yogun bakim ihtiyact oldugu saptandi. Hastalarin 56’sina
(9%65,88) klinigimizde, 29’una (%34,22) dis merkezde ilk miidahalesinin yapildigi
tespit edildi.

Sonug: Yaptigimiz calismada Grup 1 ve Grup 2 hastalan karsilastirildiginda

laboratuar parametreleri bakimindan anlamli bulunan degerlerdeki degisikliklerin



erken tespit edilip, erken miidahale edildiginde prognoz iizerine olumlu etkili olacagi
ve posterior reversible ensefalopati sendromunu 6ngérmede hekime yol gosterici
olacagin1 6ngormekteyiz ve maternal morbidite ve mortalitenin azaltilabilecegine
katkida bulundugunu diisiinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Hipertansiyon, preeklempsi, posterior reversible

ensefalopati sendromu



ABSTRACT

Objective: We aimed to evaluate the early detection means and management
of cranial changes using imaging methods of posterior reversible encephalopathy

syndrome (PRES) developing related to obstetric causes.

Method and Material: In this study, the data of 48 patients diagnosed with
posterior reversible encephalopathy syndrome and of 37 with normal cranial imaging
were evaluated at Dicle University Medical Faculty Obstetrics and Gynecology
Clinic between January 2010 and December 2017. The patients were classified as
Group-1 (Posterior reversible encephalopathy syndrome) and Group-2 (normal
cranial imaging). Such data as demographic data, physical examination findings,
laboratory parameters any current or previous surgical interventions performed in our
hospital or elsewhere, the length of hospital stay, length of stay in intensive care
units and whether patients were transferred to another clinic were obtained from

hospital archive files and electronic archive database.

Results: A total of 274 patients with severe preeclampsia and eclampsia were
admitted to our clinic during this period of 7 years. Additional imaging modalities
were asked from 94 patients who described neurological symptoms. Two patients
with intracranial hemorrhage + DIC were seen to have ended up with maternal
mortality. In this study, 48 patients (56.47%) diagnosed with posterior reversible
encephalopathy syndrome were classified into group 1 and 37 patients (43.53%) with
normal cranial imaging into group 2. A total of 85 patients were included in the

study.

ALT, PT and INR values were significantly higher in Group 1 patients than
Group 2 patients (p <0.05). Platelet and albumin levels were significantly lower in
Group 1 patients (p<0.05). Group 1 patients were hospitalized for 8.44 days and
group 2 patients for 6.54 days. It was detected that 32 patients (66.67%) in group 1
and 20 patients (54.05%) in group 2 needed intensive care. It was found that 56
(65.88%) of the patients had first intervention in our clinic and 29 (34.22%) of

patients were performed in an external center.



Conclusion: In our study, when the Group 1 and Group 2 patients were
compared, we found that values that were significant in terms of laboratory
parameters could have a positive effect on prognosis if detected and intervened early
and could be a predictive of posterior reversible encephalopathy syndrome for
Physicians and we are of the opinion that this may contribute to the reduction of
maternal morbidity and mortality.

Key Words: Hypertension, preeclampsia, posterior  reversible
encephalopathy syndrome
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1. GIRIS ve AMAC

Posterior reversible ensefalopati sendromu (PRES), magnetik rezonans
goruntileme (MRG) veya bilgisayarli tomografi (BT) yardimci goriintiileme
yontemleri kullanilarak beyindeki reversible degisikliklerin saptandigi radyolojik ve
klinik bir tanidir. PRES ilk olarak Hinchey ve ark. tarafindan 1996 yilinda [1] vaka
serilerinde bir tant olarak tanimlanmistir. Bu sendromun klinik bulgular ve
gorlintiileme oOzellikleri ¢ok degiskenlik gostermektedir. Bu degiskenliklerin
tanimlanmasi bazen zor olabilir. Bu nedenle taninin gecikmesi veya yanlig tani
nedeniyle PRES’in yonetimi gecikebilir. Goriintiileme bulgularinin tanimlanmasi ve
yorumlanmasindaki bu incelemenin amaci, tipik ve atipik BT ve MRG
bulgularini tanimlamanin yaninda, bu sendromun gelismesine neden olabilecek
durumlarin tespit edilmesi ve uygun midahale ile dizeltilmesidir. PRES’in
gelismesinde altta yatan bircok sebep vardir. Bu sebeplerin basinda hipertansiyon
gelmektedir. Hipertansiyonun PRES ile siki bir iliskisi oldugu birgok ¢alisma
sonucunda tespit edilmistir. Calismamizda klinigimize basvuran hipertansif
gebelerden  PRES  gelisen  olgularin  saptanmasi  ve  yonetimi ele
alinmigtir.  Hipertansif durumlar disinda PRES, akut veya kronik bobrek
yetmezligi, kan transfuzyonu, organ nakli, ila¢c intoksikasyonu, enfeksiyon,
otoimmiin hastaliklar dahil olmak iizere c¢ok cesitli etyoloji ile iliskilendirilebilir.
Organ nakli, enfeksiyon, otoimmiin bozukluk, immiin baskilama gibi normo veya
hipotansif hastalarda bu sendromun patolojik aktivasyonunun varligi bir¢ok teoriyi
akla getirmistir [2]. PRES'in en sik goriilen klinik belirtileri bas agrisi, bulanti,
kusma konfiizyon, biling bulanikligi, uykuya meyil, jeneralize ve fokal ndbetler
kortikal korlik ve diger gorsel anormallikler ve gecici motor defisitleri gibi cok
cesitli  olabilmektedir [3,4]. Ayrica, tinnitus ve  akut vertigo  posterior serebral
dolasimin tipik otoregulasyon eksikliginden dolay1 diger noérolojik semptom ve
bulgulara eslik edebilir [5,6]. N6rogoruntilemedeki ana bulgu, serebroposterior-
daki beyaz cevher 6demidir. Siklikla serebrovaskuler yetersizlikten dolay: pariyetal

ve oksipital loblarin simetrik tutulumu vardir.  PRES’in 1996°daki ‘vazojenik’



teoride tanimlanan ilk tanimlarindan bu yana, bir¢ok raporda bu hastaligin olasi
otoimmiin etiyolojisi bildirilmistir [7].

Bu calismada klinigimize bagvuran PRES tanisi alan ve gebeligin diger
hipertansif hastalar karsilastirilarak PRES’in erken tanisinda bize yol gosterebilecek
laboratuar ve goriintiileme paratmeleri kiyaslanarak PRES prevalansi, tedavi
yaklasimi, sonuglari ve gebeligin diger hipertansif hastaliklar1 ile PRES

karsilastirildiginda prognoza etki eden faktorlerin belirlenmesi amaglanmaktadir.

2.GENEL BIiLGILER

Bu baslik altinda, PRES etyopatogenezisi, epidemiyolojisi, semptomatolojisi,

histopatolojisi, teshisi, yonetimi ve sonu¢larindan bahsedilecektir.

2.1. ETYOPATOGENEZ

PRES ile ilgili varsayilan patofizyoloji, sistemik kan basincinin artmasina
yeterli cevap veremeyen serebral otoregiilasyon sonucu beyin
O0demi gelismesidir.  Serebral vaskiiler yetersizligi agiklayan dort teori One
stiriilmiistiir [8]. (Sekil 1) 1- “Vazojenik” teoriye gore, artmis sistemik kan basincina
kars1 serebral otoregiilasyonu yetersiz gelebilir ve bu da serebral ortalama arter
basincinin ~ (MAP) artmasina  neden  olabilir. Artmis kapiller hidrostatik
basing vazodilatasyona, hiperperflizyona ve vazojenik 6deme neden olabilir. Artan
serebral arter basinci da fizyolojik bozulmaya yol acabilir. Kan-beyin bariyerini
olusturan  beyin parankimi igindeki siki ~ baglantilarin ~ bozulmasina  bagh
plazma ekstravaze olur ve beyin 6demine yol acar [9,10]. Bir¢ok calisma, posterior
serebral dolasimdaki damarlarin sempatik noral inervasyonunun anterior serebral
damarlardan daha az olmasindan kaynakli hipertansiyona bagli hasara daha yatkin
oldugunu vurgulamaktadir [11]. Vazojenik teori normo veya hipotansif seyreden
hastalarda; otoimmiin hastalik, septik sok ve malignite gibi hipertansiyon ile iliskili
olmayan durumlart aciklamakta yetersiz kalmaktadir. 2- “Sitotoksik™ teoriye gore,

toksinler, kemokinler (endojen) veya kemoterapi, immunosupresif,



immunomodulator tedavi (eksojen) nedeniyle olusan mediyatorler kan dolasiminda
serbest kaldiktan sonra endotel disfonksiyonundan ve beyin 6deminden sorumlu
olabilir. Hem endotoksinler (lipopolisakarit) hem de ekzotoksinler ( gram-pozitif
hiicre duvarindaki peptidoglikan ve lipoteikoik asit ), endotelin-1 salinimini tesvik
eden endotel hasarma ve immiin aktivasyona neden olabilir [12]. 3-“Immiinojenik”
teori, immiin sistemin T hticre aktivasyonu, sitokin saliniminin ardindan artmis
endotel gegirgenligi ve vazojenik 6dem olusumunda rol aldigimi vurgulamaktadir
(Sekil 1) [8]. Histamin, serbest radikaller, nitrik oksit (NO), bradikinin ve arasidonik
asit gibi mediatorlerin salinmasiyla endotel hicre aktivasyonu lokal immun sistem
aktivasyonunun primer hareketlerini temsil eder [13] . TUm bu
degisiklikler, vazokonstriksiyon ve  kan  akisinin  azalmasmma ve  bunun
sonucu hipoperfuzyon ile vaskiler instabiliteye neden olur. Boylece kan-beyin
bariyeri disfonksiyonu ortaya ¢ikar ve bu da beyin Odemine yol
acar [14]. Enfeksiyona sekonder gelisen immiin cevap, birkag¢ sistemik olay1 igeren
genis ve karmasik bir siirectir. TUmOr nekroz faktori (TNF) -alfa, interlokin-1 (1L-
1), interlokin-6 (IL-6) ve interferon (IFN) —y  gibi  kemokinler, T-lenfosit
aktivasyonuna yol acar ve ardindan lokosit adezyonunu ve aktivasyonunu arttirir
[15]. Lokosit gocu, intraseluler adezyon moleki-1 ( ICAM-1), P-selektin, E-
selektinve  hiicre  yapisma  molekili  ICAM -1 gibi  yapisma
molekdllerinin salinmasiyla artar [16] . TNF-alfa ve [IL-1 gibi enflamatuar
sitokinlerin ~ yan1  sira I0kosit  aktivasyonu, gucli vazokonstriktor (endotelin-1
gibi) mRNA Uretimini attirir ve endotel hiicrelerinden salimini uyarir. Endotel ylizey
antijenlerinin ylkselmesi ve endotelin-1 salinim1 lokal vaskuler tonusu etkileyerek
vazospazm ve iskemiye yol acar [17]. Bu hipotez, kateter anjiyografi, MR
anjiyografi ve serebral hipoperflizyonu goésteren MR gibi perfizyon gorintileme
iceren calismalarla desteklenmistir  [18,19]. 4-“No6ropeptid” teorisine gore,
endotelin-1,  prostasiklin ve tromboksan A2 gibi  gucli  vazokonstriktorlerin
salinimi, vazospazm ve iskemi sonrasinda serebral 6deme yol acabilir [8]. Kan
transfuzyonu sirasinda veya sonrasinda meydana gelen ¢esitli PRES vakalarinin
izlenmesinden Zhen-Yu Zhao ve ark. [20], PRES'in patofizyolojisinin transfiizyon
iliskili akut akciger hasar1 ile benzer olabilecegini belirtmislerdir. Akut akciger

hasar1 klinik olarak herhangi bir kan Urundinln transfiizyonu uygulandiktan hemen



sonra veya 6 saat icinde meydana gelen akut kardiyojenik olmayan akciger hasari
olarak tanimlanmaktadir. Bu teoriye gore kronik agir anemili veya diger
yatkin hastalarda vaskiler endotel blylme faktori (VEGF) salinimi ile hiicre
sinyal aktivasyonu endotel ~ gecirgenligini  arttirir. Kan  transflizyonu bu
nedenle notrofilleri aktive eder ve vaskiler endotelin disfonksiyonunu
siddetlendirir. Akut akciger hasari da etkilenen tek organ akciger iken, PRES'te
benzer mekanizma ile kan-beyin bariyerinin bozulmasi, beyinde kapiller kacaklara
neden olur ve bu da beyinde vazojenik 6dem ile sonuglanir. Alerjik bir reaksiyonun

da bazi durumlarda PRES gelisimi ile iligkili olabilecegi vurgulanmaktadir [20].
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Beyin 6demi ve PRES gelisimi ile yetersiz beyin otoregilasyonunu agiklayan
en az dort teori One siirlilmiistiir. “Vazojenik” (1) teorisine gore artan sistemik kan
basinct buna karsi serebral otoregiilasyonun yetersiz olmasi kapiller hidrostatik
basing  armasive  vazodilatasyon,  kan-beyin  bariyerinin  bozulmasi,
plazma ekstravazasyonuna sekonder beyin 6demi gelisir. “Sitotoksik” teoriye gore
(2) ekzolendo toksinler gibi toksinler ve sitotoksik veya immunosutpresif
ajanlar endotel disfonksiyonundan sorumludur. Endotel
hasari, kemokinlerin (endotelin-1 gibi) salinmasi ve beyin ¢demine yol agan immun
aktivasyona aracilik eder. “Immiinojenik” teori (3) bagisiklik sistemi ile T-hiicresi
aktivasyonu,  sitokinlerin  serbest  birakilmasi ve daha sonra  artan
endotel gegirgenliginin vazojenik 6deme yol agtigi vurgulanmaktadir. Histamin,
serbest radikaller, nitrik oksit, bradikinin ve arasidonik asit gibi mediattrlerin serbest
birakilmasiyla endotel hiicre aktivasyonu, kan-beyin bariyer fonksiyon bozukluguna
yol acarak beyin oOdemi ile sonuclanir. “Noropeptid” teorisine gore (4)
vazokonstriktorlerin salinimi ornegin prostasiklin, endotelinl ve tromboksan
A2 oncelikle vazospazm ve iskemi, daha sonraki donemlerde serebral Gdeme yol

acar.

2.2. EPIDEMIOLOJI

PRES insidansi bilinmemektedir, insidans1 kadinlarda erkeklere gore orta
derecede yuksektir. Erkek: kadin oran1 0,8: 1 [8]. Literatur blgisine gore hastalarin
ortalama yas1 44 olmasina ragmen 2 ile 90 arasinda uzun bir yas aralifinda olan
vaka bildirimleri mevcuttur [3]. PRES'te eslik eden durumlar genellikle bildirilen
klinik vakalarindan olusmaktadir. Hipertansiyon (% 53), bobrek hastaligi (% 45),
malignite (% 32), diyaliz hastalar1 (% 21) ve transplantasyon (% 24) dahil olmak
tizere bir¢ok hastalikta karsimiza ¢ikmaktadir (Tablo 1) [3] .



Tablo 1. PRES'te aciklanan komorbid kosullarin prevalansi [3]

PRES’ in eslik ettigi komorbid durumlar Prevalans%o
Hipertansiyon 53

Akut veya kronik bobrek yetmezligi 45

Organ nakli 40

Malignite 32
Enfeksiyon 25

Diyaliz Hastalar1 21
Otoimmiin bozukluk 11

Eklampsi 11
Immunosupresyon / kemoterapi 5

Hipertansif hastaliklar, gebeliklerde %5-10 oraninda saptanan maternal ve
perinatal morbidite ve mortaliteye sebep olabilen hastaliklardir. PRES’e en sik eslik
eden durumun hipertansiyon olmasindan dolay1 gebelikle iliskili olabilecek bu

hastaliklarin iyi bilinip ayirici tanilarinin iyi yapilmasi gerekir.

Gebeligin Hipertansif Hastaliklar:

Hipertansiyon, gebeliklerde %5-10 oraninda saptanan maternal ve perinatal
morbidite ve mortaliteye sebep olabilen bir hastaliktir. Bu konuda ge¢misten
glinimiize ¢ok sayida terminoloji belirlendi. National High Blood Pressure
Education Program Working Group (NHBPEP) bu konuda toparlayici bir terminoloji
sundu. Buna gore gebelige bagl hipertansif hastaliklar 4 ana grupta toplandi [21].

I. Preeklampsi, eklampsi

I1. Gestasyonel hipertansiyon



[11. Kronik hipertansiyon
IV. Kronik hipertansiyon zemininde stiperempoze preeklampsi

1) Preeklampsi, Eklampsi

Preeklampsi daha onceden normotansif oldugu bilinen kadinda genellikle
gebeligin 20. haftasindan sonra ortaya ¢ikan yeni baslangi¢cli hipertansiyon (sistolik
kan basinc1 > 140 mmHg ve/veya diyastolik kan basinct > 90 mmHg olmasi ve en az
4 saat ara ile 2 6lgtim elde edilmesi) ve proteiniiri veya yeni baslangi¢l hipertansiyon
ve proteiniiri olsun ya da olmasin organ disfonksiyonu bulgularinin (trombositopent,
bobrek fonksiyon bozuklugu, karaciger fonksiyon bozuklugu, pulmoner 6dem ve
siyanoz, bas agrisi, gérme bulanikligi) olmasidir (Tablo-2). %5 kadinda postpartum
donemde de ortaya cikabilir (genelde ilk 48 saat icerisinde) [22]. Genel
populasyonda ortalama insidans %6-7 olmakla beraber gegirilmis preeklampsi
oykiisii olanlarda risk artis1 ile beraber insidans %18 olarak belirlenmistir. ikiz
gebelerde tek gebeligi olanlara kiyasla preeklampsinin siddetinde de artis
izlenmektedir. Yirminci gebelik haftasindan once preeklampsi ve eklampsi gelisme
ihtimali nadirdir. Gelismesi durumunda gestasyonel trofoblastik hastaliklar, ¢cogul
gebelik ve hidrops fetalis gibi durumlar da disiiniilmelidir [23]. Klinik spektrum
hafif bulgulardan siddetli 6zellik gosteren preeklampsi bulgulari olan beyin, akciger
ve plasenta gibi organ ve dokularda ciddi mikroanjiopati bulgularina kadar
degisebilmektedir. Siddetli 6zellik gosteren preeklampsi Ozellikleri de Tablo 3’te

Ozetlenmistir [22].



Tablo 2: Preeklampsi tam kriterleri [22].

Criteria for the diagnosis of preeclampsia

Systolic blood pressure 2140 mmHg or diastolic blood pressure 290 mmHg on two occasions at least four hours apart after 20 weeks of gestation in a
previously normotensive patient AND the new onset of one or more of the following*;

v Proteinuria 0.3 qin a 24-hour uring specimen or protein/creatinine ratio 20.3 (ma/mg) (30 ma/mmol) in a random urine specimen or dipstick >1+ if a quantitative
measurement is unavailable

v Platelet count <100,000/microl

v Serum creatinine »1.1 ma/dL (97.2 micromol/L) or doubling of the creatinine concentration in the absence of ather renal disease
v Liver transaminases at least twice the upper limit of the normal concentrations for the local laboratory

v Pulmonary edema

v Cerebral or visual symptoms (eq, new-onset and persistent headaches not responding to usual doses of ana\gesics%; blurred vision, flashing lights or sparks, scotomata)

Uptodate’den Mart 2019 tarihinde alinmistir.

Tablo 3: Siddetli 6zellik gosteren preeklampsi tam kriterleri [22].

In a patient with preeclampsia, the presence of one or more of the following indicates a diagnosis of "preeclampsia with severe features"

Severe blood pressure elevation;

Systlic blood pressure 2160 mmHg or dizstolc blood pressure 110 mmHg on two occasions gt least four hours apart while the patient is on bedrest (antihypertensive therapy mey be initated upon confirmation of severs hypertension,
in which case criteia fr severe blood pressure elevation can be satisfed without waiting untl four hours have lapsed)

Symptoms of central nervous system dysfunction:

New-onset cerebral or visual disturbance, such as:
v Photopsia, scotomata, corticel blindness, retingl vasospesm
v Seyere headache (i, incapaciating, "the worst headache ['ve ever had') or headach that persists &nd progresses despite analgesic therapy
v Alered mental status

Hepatic abnormality:

Severe persistent right upper quadrant or epigastric pein unresponsive to medication and not accounted for by an altemative ciagnosis or serum transaminase concentration 22 times the upper limit of the normal renge, or both

Thrombocytopenia:

100,000 platelets/microl

Renal abnormality:

Progressive renal insuficiency (serum creatinine >1.1 mgfdL [97.2 micromol/L] or @ doubling of the serum cretinine concentration i the absence of other renal disease)

Pulmonary edema

In conrast to older crteria, the 2013 criteria do not include proteinuria >3 /24 hours and fetal growth restriction as features of severe disease.

Uptodate’den Mart 2019 tarihinde alinmistir.



Eklampsi ise; preeklampsi gelismis bir kadinda yeni baslangi¢li generalize
tonik-klonik nobet veya koma gelismesi durumudur. Preeklampsinin ciddi bir klinik
spektrumudur. Siddetli 6zellik gosteren preeklampsili hastalarin %2-3” {inde hafif
preeklampsili hastalarin %0-0,6 sinda goriiliir [24]. Eklampsi insidansi gelismis
ulkelerde 10.000 canli dogumda 1,5-10 [25, 26] arasinda, gelismekte olan iilkelerde
ise 10.000 canli dogumda 6-157 arasinda degigsmektedir [27]. Cogu hastada ilk ndbet
Oncesi uyarict semptomlar olabilmektedir. Hipertansiyon (%75), bas agris1 (frontal
veya oksipital lobda agr1 ve siddetli ani baslangigli), vizuel semptomlar (skotom,
kortikal korliik, diplopi, fotofobi, vizuel alan kaybi ... %27), sag list kadran agris1
veya epigastrik agri (%25), asemptomatik (%25) olabilmektedir [28]. Ayirici tanida;
beyin timord, anevrizma riptird, trombotik trombositopenik purpura (TTP),
hemolitik tremik sendrom (HUS), serebral vendz tromboz diisiiniilmelidir (Tablo 4)
[29].

Tablo 4: TTP, HUS ve HELLP sendromunun karsilastiriimasi[29]

Comparison of frequency of signs, symptoms, and laboratory findings in TTP, HUS, and HELLP

TP HUS HELLP AFLP
Abdominal pain +H ++ + "
Low ADAMST13 activity HH - 4+
Anemia +H + + +
Flevated lactic dehydrogenase ++ very high values ++ very high values +H i+
Elevated transaminases -+ 1+ i 1+
Fever 4 - - +
Headache or visual disturbance +H - +H+ 4
Hypertension H++ ++ +H+
Jaundice - - 3 +
Nausea and vomiting H+ + i+ +
Proteinuria + and hematuria + +
Thrombocytopenia ++ ++ ++ +
von Willebrand factor ++ 14
Hypoglycemia - - I+ 1+

TTP: thrombotic thrombacytopenic purpura; HUS: hemolytic uremic syndrome; HELLP: hemolysis, elevated liver function tests, low platelets; AFLP: acute fatty liver of pregnancy; +: prevalence of finding in affected patients.

Uptodate’den Mart 2019 tarihinde alinmistir.



HELLP Sendromu

Hemoliz (H), karaciger enzimlerinde yiikselme (Elevated Liver enzim) ve
trombosit sayisinda azalma (Low Platelet) ile karakterize bir sendromdur [30].
Preeklempsinin siddetli bir formunu temsil eder ancak hala bu iliski tartismalidir.
Cinkii HELLP sendromu olan hastalarin  %15-20 sinde hipertansiyon
gorilmemektedir [31]. Siddetli 6zellik gosteren preeklempsi ve eklampsili kadinlarin
%10-20 sinde ve tim gebeliklerin %0,1-0,2 sinde HELLP sendromu goriiliir. En sik
Klinik prezentasyonu karin agrisi, kirginlik, sag iist kadran agrisidir. Bazen hastalarda

bulanti, kusma, halsizlik gibi viral enfeksiyona benzer bulgular goriilerek yaniltic
olabilir [32].

Laboratuar kriterleri;

Hemoliz bulgular:
o Anormal periferik kan yaymasi (sistosit veya helmet hiicreleri)
o Artmis bilirubin (>1.2 mg/dl)
o Serum haptoglobulin konsantrasyon diistikliigii (<25 mg/dl).

Artmis karaciger enzimleri

o AST yiikselisi 70 IU/L veya daha fazla (2 kat veya daha fazla artis).

Trombositopeni

o Trombosit sayis1 < 100.000 /mm3 [32].

Ayirial tanmida; gebelige bagli akut yagh karaciger, gastroenterit, hepatit,
apandisit, safra kesesi hastaliklari, immiin trombositopeni (ITP), lupus atagi,
antifosfolipit  sendromu, hemolitik  Gremik sendrom (HUS), trombotik
trombositopenik purpura (TTP), pankreatit ve yagh karaciger hastaliklar1 mutlaka
diisiiniilmeli ve hizlica ayrim yapilmalidir [33]. Ciinkii bu hastalarda DIK (%21),
ablasyo plasenta (%16), akut renal yetmezlik (%8), pulmoner 6dem (%6),
subkapsiiler karaciger hematomu (%1), retinal dekolman (%]1) gelisebilmektedir
[32].

10



Onceki gebeliklerinde HELLP sendromu geciren kadinlar sonraki gebeliklerinde
HELLP sendromu, preeklempsi ve gestasyonel hipertansiyon agisindan risk
altindadirlar [34].

I1') Gestasyonel Hipertansiyon

Gebeligin 20. Haftasindan sonra goriilen yeni baglangigh tansiyon yiiksekligi
(en az 4 saat ara ile Ol¢ililmiis 2 deger sistolik > 140 mmHg diastolik > 90 mmHg )
olmas1 ve buna proteiniiri veya organ disfonksiyonu bulgularinin eslik etmemesi ile
karakterize bir klinik tanimdir. Postpartum 12. haftadan once kan basinci
degerlerinin normale donmesi beklenir. Gebelik esnasinda en sik gorulen hipertansif
hastaliktir [22]. %10-50 hastada 1-5 hafta igerisinde preeklampsiye doniisiim
olabilmektedir [35]. Gestasyonel yas tani esnasinda 34 haftadan kiiciik, 24 saatlik
kan basinci monitdrizasyonunda ortalama sistolik basing >135 mmHg ve serum iirik

asit seviyesi > 5,2 mg/dl ise preeklempsiye progresyon artmis risk tasir [36].

I11') Kronik Hipertansiyon

Genellikle gebeligin 20. Haftasindan once tespit edilen dogumdan sonra
12.haftadan sonra da devam eden tansiyon yiiksekligi (sistolik > 140 mmHg
diastolik> 90 mmHg) durumudur. Proteiniiri eslik edebilir veya etmeyebilir.
Genellikle gucli bir aile hikayesi mevcuttur. Stiperempoze preeklempsi, prematrite,

intrauterin gelisme geriligi, dekolman plasenta gibi risklerde artis izlenmistir [37].

1V) Kronik hipertansiyon zemininde siperempoze preeklampsi
Kronik hipertansiyonu olan bir kadinda kan basinci yiiksekliginin devam
etmesi ile beraber buna proteiniirinin eslik etmesi veya preeklempsinin bulgularinin

ortaya ¢ikmasi ile karakterize bir durumdur [22].
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2.3. SEMPTOMATOLOJI

Klinik olarak PRES; ndobetler, bas agrisi, kusma, nevroz, hemianopsi,
koma, afazi, biling bulanikligi, dizartri, ataksi, bas doénmesi, hemiparezi ve diger
cesitli fokal norolojik semptom ve bulgularla karakterizedir ( Sekil 2 ) ,[38 ,[39]. En
sik goriilen semptomlar nobetler, bas agris1 ve gorsel degisiklikler olmasina ragmen
kulak burun bogaz (KBB) semptomlar1 (vertigo gibi kulak ¢inlamasi gibi) da sik
bildirilir. Literatirde hi¢ isitme kaybi bildirilmemistir, ancak bu durum daha ciddi
norolojik semptomlarla gizlenmis olup erken evrelerde ortaya ¢ikabilir. Belirtiler
genellikle ani bir baglangicla kendini gosterir, ancak birka¢ giin iginde de
gelisebilirler [40,41]. Klinikte, en sik goriilen belirtiler nobetlerdir. Sendromun
gelisimi ve takibi sirasinda vakalarin yaklasik % 90'inda nobet gelisir ve nobetler
genellikle jeneralize veya fokal tipten jeneralize noébetlere dogru ilerleyerek hizla
gelisir [42] . PRES tanisinda semptomlarin higbirinin varligi zorunlu degildir, hatta
hipertansiyon da sendrom i¢in sart degildir. Normal  veya diisiik
tansiyonlu vakalar tanimlanmigtir; mutlak kan basinci seviyesinden ziyade, onceki
kan basincin hizli bir sekilde artmasinin PRES gelistirme riskini daha ¢ok artirdig:
gorilmektedir. Biling ~ durumu  ¢ok  degiskenlik  gosterip, hafif  biling
bulanikligindan komaya kadar ilerleyebilir. Vizuel semptomlar bulanik gorme,
skotom, kortikal korlik, diplopi, fotofobi, vizuel alan kaybi, gorsel
halusinasyonlar gibi ¢esitli sekilde ortaya ¢ikmis olabilir [3].
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Sekil. 2. PRES bulgulari ve semptomlarimin sikhigi (%) [39]. (Uptodate’den
Ocak 2019 tarihinde alinmistir)
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hipertansiyonun eslik ettigi durumlar disinda olduk¢a nadir goriilmektedir [8].

Semptomlarin  ¢ogunlugu birkag saat veya gln icerisinde geri
donebilmektedir. Semptomlar genellikle 3-8 gun i¢inde geri donislii olabilse de
[43], taninin gecikmesine, uygun tedavinin gecikmesine, beyin kanamasi, iskemi
gibi durumlarin gelismesine bagli olarak geri doniisii olmayan norolojik sekeller ve

6limle sonuclanabilir [44] .

2.4. HISTOPATOLOJI

Erken evrelerde yapilan otopsilerin ¢ogunda, reaktif astrositler, makrofajlar
ve lenfositleri gevreleyen vazojenik  6dem  tesbit edilmistir  [45,46]; damar
duvarmin fibrinoid nekrozu, mikroinfarktlar ve  kanamalar hastaligin ilerleyen

asamalarinda tanimlanmaktadir [47]. Genellikle tarif edilen lezyonlar posterior
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vaskiiler yapilarda ve serebral parankimde bilateral olarak bulunmustur, ancak

anterior dolagimin tutulumu oldugu da saptanmustir [48].

2.5. TESHIS

Manyetik rezonans goérintileme (MRG); klinik  nérolojik semptom ve
bulgularin akut gelisimi ve arteriyel hipertansiyon ve / veya olasi endotele toksik
etkileri olan toksik iliskili durumlar varliginda 6nemli tanisal test olarak kabul
edilir[2] . En stk  goriilen semptomlar nobetler, bas agris1 ve gorsel
degisikliklerdir; baglangicta genellikle ani belirtiler olmasina ragmen, birka¢ giin
icinde de gelisebilir. Akut hipertansiyon, vakalarin ¢ogu ile iliskilidir, ancak tani i¢in

sart degildir.

2.5.1. MRG bulgular

Tipik MRG bulgulari, oksipital ve parietal loblarda bulunan, diftizyon agirlikli
goruntulemeyle netlesen subkortikal vazojenik 6demden kaynaklanan simetrik
reversible T2 yiiksek sinyal yogunlugudur ( Sekil 3) [49] . Lezyonlarin ¢ogu TI
agirhikli  goriintiilerde artmaz. Serebral iskemi gelisen vakalarda diftizyon
kisitlanmast  goriilmektedir [3]. Stvi ile zayiflatilmig inversiyon geri kazanimi
goriintiileme, ek difiizyon agirlikli gorlintiileme ve goriiniir difiizyon katsayisi ile
birlikte ince lezyonlar1 tespit etme yetenegini arttirir. Harita goruntileri vazojenik
O0demi sitotoksik 6demden ayirmada yararli olabilir; iskemik lezyonlar difuizyon
agirlikli goriintillemede (DWI) hiper-dens goriiniirken, PRES lezyonlar1 hipo-dens
gorunmektedir [50]. Atipik goruntiler koyu gri cevherde veya frontal ve temporal
loblarda bulunan hiper-dens alanlardir [51,52]. Diger atipik goriintiilerde: 6demin
frontal loblara, ana serebral arterler arasina veya superior frontal sulkusa, bazal
gangliona veya beyin sapt boyunca onemli o6lgiide yayildigini gostermektedir
[49]. MRG bulgular1 genelde bilateral olup birka¢ giin veya haftada reversible
olabilirken, ancak kalic1 hasar, lezyon i¢ine kanama ve tek tarafli lezyon da
gorulebilir [53]. Gortintilleme anormalliklerinin tam iyilesmesi, olgularin% 72'sinde

ortalama 6 haftalik takip siiresi igcinde olur [43].
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Sekil. 3. Posterior reversible  ensefalopati sendromunun manyetik
rezonans goriintiileri, agirhklhh olarak posterior ve paramedian parietal
ve oksipital loblar: iceren kortikal ve subkortikal artmis T2 sinyalinin birden
fazla  bolgesini  gosterir. Difiizyon  agirhkh  goriintiileme elde  edildi,
difiizyon kisitlamasi gozlendi. Lezyonlar T1 agirhkh goruntilerde artmaz [49].
(Uptodate’den Ocak 2019 tarihinde alinmistir)

2.5.2. EK Tam Prosedurleri

PRES siiphesi olan hastalarda, yukarida agiklananlara ek olarak bagka tam
proseddrleri siklikla gerceklestirilir. PRES stiphesi olan
hastalarda elektroensefalografi (EEG) cekilirse tipik olarak fokal keskin dalgalarin
varhiginda ensefalopati varligint ~ gosterilebilir. BT ~ ¢alismasi, akut infarkt veya
hemorajik inmeyi dislamada yararli  olabilir [54]. Beyin  biyopsisi  yapildiginda
yukarida agiklanan 0dem  ve mikroanjiyopati  gortleblir. Lomber  ponksiyon
muayenesinden elde edilen veriler literatirde yaygin degildir. Zhen-Yu Zhao ve
dig [20]. PRES'in ensefalit ile birlikte olabilecegini diisiindiiren bir vakada beyin

omurilik sivisinda (BOS) pleositoz varligini bildirmislerdir.

2.5.3. Ayirici Tani
Olduk¢a nadir olmasmna ragmen PRES, cesitli norolojik, psikiyatrik ve
oftalmolojik hastaliklarin yan1 sira KBB kliniklerinde ayirici bir tani olarak kabul

edilir (Tablo 5) ve siklikla yanlis tan1 konulur. Ensefalit, reversible
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serebral vazokonstriksiyon sendromu  (RCVS), posterior serebral inme, SVT,
primer merkezi sinir sistemi (MSS) vaskuliti gibi ciddi norolojik durumlar ayirici
tan1 olarak dikkate alinmasi gereken hastaliklar grubunda yer alir [55,56]. Ayrica
PRES hastalarinda kulak c¢imlamasi ve bas donmesi her zaman anterioinferior
serebellar arter bolgesinin infarktlari nedeniyle gelisen vestibuler
disfonksiyondan ayirt edilmelidir [57]. PRES'in klinik tablosu spesifik degildir,
erken donemde MRG ile ¢ogu durumda dogru tani konsa da, MRG'nin yanlis
yorumlanmasi ile infarktlis, paraneoplastik demiyelinizan hastaliklar veya akut
dissemine ensefalomiyelit (ADEM) tanilar1 atlanabilir. Hastalarda inme, ozellikle
baziller sendromlu bir posterior dolagimli inmede; gorme kaybi, bulanti ve ataksi
olabilir. Hem PRES hem de posterior inmede bu semptomlar ortak olmasina ragmen
posterior inmede genellikle nobet goriilmez. Iki durum arasindaki ayrim oldukca
onemlidir; iskemik inme kilavuzlarimin hafif-orta siddette hipertansiyon i¢in tedavi
Oonermedigi goz Oniine alindiginda tedavide gecikmeyi onlemek dogru tant i¢in ¢ok
onemlidir [58]; eko dizlemsel DWI ve karsilik gelen ADC haritasi, beyin
enfarktiisi ile PRES arasinda ayrim yapilmasina yardimci olabilir, ancak sitotoksik
O0dem ile karakterize olan PRES vakalari, DWI'de hiper-dens ve enfarktlise benzer
radyolojik goruntuler gosterebilir, bu vakalarda ADC'de karsilik gelen alan diisiik
sinyal gorunimandedir [59].

Tablo 5. PRES'in ayirici tanisi.

Vaskuler

Posterior dolagimli inme

Sinus ven trombozu

Intraserebral kanama

Intrakranial veya ekstrakranial vaskiiler stenoz
Primer MSS vaskiiliti

Reversible serebral vazokonstriksiyon sendromu
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Bulasici
Akut dissemine ensefalomiyelit

Menenjit

Dejeneratif

Metabolik ensefalopati

Malign hipertansiyon

Pontine ensefalopati

Progresif multifokal I6koensefalopati

Creutzfeldt-Jakob hastalig

Malignite-iliskili

Kemoterapiye bagli demiyelinizan bozukluk
Paraneoplastik demiyelinizan bozukluk
Radyasyon nekrozu

Leptomeningeal hastalik

Gliomatozis serebri

Beyin metastazi

Beyin ddemi
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Gebelikle Tliskili Serebrovaskiiler Olaylar

Gebelikle iligkili serebrovaskiiler olaylar trombotik ve hemorajik olmak iizere 2
sekilde goriilebilir. Gebe hastalarda meydana gelen fizyolojik degisimlerden dolay1 bu
durumlarin ortaya c¢ikma riski gebe olmayanlardan daha yiksektir. Onemli risk
faktorleri: sezeryan dogum, gebelikle iliskili hipertansif hastaliklar, postpartum
enfeksiyon ve cogul gebeliklerdir. Preeklempsi ve iliskili hastaliklar gebelikte stroke
etyolojisinde en sik goriilen durumlardir ve bu hastalik grubuna bagli en sik goriilen
durum ise PRES’dir [60]. Kliniginde bas agris1, gérme bozukluklari, biling bulaniklilig
ve generalize tonik klonik nobetler goriilebilir. TTP ve HUS gibi hastaliklarda da
mikroanjiopatik hemolitik anemi ve trombositopeniye bagli koma, biling bulanikliligi,
nobet, gecici iskemik atak, stroke, PRES ve bas agris1 goriilebilir.

Serebral vendz tromboz nadir ancak gebelerde nisbeten daha sik goriilen bir
durumdur ve en sik {iglincii trimester ve puerperium doéneminde goralir [61]. Klinik
bulgulari: bas agrisi, kusma, generalize veya tonik nobetler, gorme alani bulgulari,
fokal norolojik defisit ve biling kaybidir. Genel yaklasim etyolojiye yonelik uygun
tedavilerdir. Multidisipliner yaklagim ile tersiyer merkezlerde takip ve tedavi mortalite

ve morbiditeleri azaltacaktir.

2.6. PROGNOz

Cogu PRES vakasi erken tan1 ve dogru bir tedavi ile hizli diizelir ve
semptomlarinin ¢ogu birkag saat veya giin icerisinde, genelikle de 3-8 guin iginde geri
dontisli olabilse de; taninin gecikmesine bagli olarak uygun tedavinin gecikmesi
sonucu beyin kanamasi, iskemi olusabilir ve geri doniisiimsiiz norolojik defisitler ve

hatta 61im meydana gelebilir [44]..

Dissemine Intravaskiiler Koagiilasyon (DIC)
Dissemine intravaskuler koagulasyon (DIC), Uluslararast Tromboz ve
Hemostaz Cemiyeti (International Society of Thrombosis & Hemostasis, ISTH)

tarafindan yapilan tanimlamada ¢esitli nedenler sonucu ortaya ¢ikan spesifik bir odak
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olmaksizin koagiilasyon sisteminin aktive olmasi ile karakterize edinsel bir sendrom
olarak tanimlanir [62]. Tuketim koagulopatisi veya defibrinasyon sendromu olarakta
adlandirilan DIC hastanelerde yatan hastalarda koagiilopatinin en sik goriilen
sebeplerindendir. Pihtilasma faktorleri ve trombositlerin tiiketilmesi sonucu meydana
gelen kanama oOncelikli goriilen bulgu olmasina ragmen, mortalite ve morbiditenin
asil nedeni ¢oklu organ yetmezligine neden olabilen mikrovaskiler trombozisdir
[63]. Gebelikte gorilen DIC prevalanst %0,03-0,35 arasinda degismektedir [64].
Gebelikle iligskili DIC; ablasyo plasenta, postpartum hemoraji, preeklempsi,
eklempsi, HELLP sendromu gibi hipertansif gebeliklere, gebelige bagli akut yagh
karaciger hastaligina, amniotik sivi embolizmine ve gebelikle iligkili sepsise bagl
gelisir ve mortalite ve morbidite oran1 oldukga yiiksektir. Peripartum hemoraji geng
gebe kadmlarda en sik goriilen DIC sebebidir. Etkin tedavi, mortalite ve
morbiditelerin 6nlenmesi igin etyoloji iyi arastirilmali ve bu hastalarin tersiyer

merkezlerde tedavisinin devami saglanmalidir [65].

2.7. TEDAVI

PRES sendromunun agresif sonuglarini ve nuksleri énlemek igin yeterince
uzun bir stire boyunca tedavi edilmesi gerektigi vurgulanmaktadir. Birincisi ve en
onemli agama erken tanidir. Erken tani, etkili bir tedaviyi elde etmek icin ilk ve en
Onemli adimdir. Tedavinin ana unsuru, asil nedenin ortadan kaldirilmasidir.
Hipertansiyon  tespit  edildigi  takdirde kan  basmcinin  diisiiriilmesi
zorunludur [8]. Genel hipertansif kriz kurallarina gére, PRES'teki hipertansiyon, kan
basimcinin kismi bir azalmasmi hedefleyerek yonetilmelidir; kan basincindaki ani
diismelerden kagimilmalidir [66]. Akut tedaviyi ilgilendiren hususlar icin %20'lik bir
diisis makul goriinmektedir [8]. Hacim kontroli, 6zellikle kronik diyaliz altindaki
hastalarda meydana gelen PRES vakalarinda kan basincini yonetmede genellikle
onemli bir faktordir; diyaliz tedavisi, secgilen vakalarda yeterli kan basincinin geri
kazanilmasma  yardimct  olabilir [67]. Feokromositomaya bagli  hipertansi-
yon durumunda, antihipertansif tedavi olarak nitroprussid ve fentolamin dikkate
alinmalidir [68]. Magnezyum siilfatin ayrica feokromositoma igin spesifik bir etkisi
oldugu bilinmektedir [69]. Eklampsi veya preeklampsi teshi-

si konulursa, magnezyum sulfat tedaviye ilave edilir [70,71]. Fetusun hizli tahliye
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edilmesi gerekli olabilir [8]. PRES'in nitrogliserinle tedavisinin tabloyu
siddetlendirdigi ~ bildirilmistir ~ bu nedenle  bu ilagtan  kaginilmasi
gerekir [72].Nobetleri kontrol etmek icin tercih edilen antiepileptik ajanlar,
intravendz benzodiazepinler gibi  hizla yiklenebilen IV ajanlardir; ikinci  sira
antikonvilsanlar fenobarbital ve fenitoin olabilir [7]. Intravendz benzodiazepinlere
ve fenobarbital / fenitoine ragmen nobet aktivitesini strdiiren hastalarda, klinik nébet
aktivitesinin remisyonuna kadar titre edilmis midazolam, propofol veya tiyopental
dozlarmin infiizyonu disiiniilmelidir [18]. PRES hastalarinda beyindeki iskemik ve
O0dematdz alanlar nobetlere neden olacagi icin direk antiepileptik tedavinin

baslanmasi yanlis olmaz.

3. MATERYAL ve METOD

3.1. Hasta Secimi

Bu calismaya Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Kadin Hastaliklar1 ve Dogum
Kliniginde, Ocak 2010-Aralik 2017 tarihleri arasinda dogum yapan veya dogum
yaptiktan sonra klinigimize refere edilen, hipertansiyon zemininde gelisen norolojik
semptomlar1 olan, goriintiileme yontemleri ile tanilar1 desteklenen hastalar dahil
edilmistir. Calisma kapsaminda hastalarin hepsine hastanemizde BT(Toshiba
Japonya), 1,5 Tesla MR(Philips Hollanda) ve 3 Tesla MR(Philips Hollanda)
goruntuleme yodntemlerinden herhangi biri kullanilarak 48 posterior reversible
ensefalopati sendromu tanisi alan ve 37 normal kranial goriintileme saptanan
hastalarin bilgileri degerlendirildi. Hastalar Grup-1 (posterior reversible ensefalopati
sendromu) ve Grup-2 (normal goriintilemesi olan hastalar) olarak simiflandirildi.
Hastalara ait demografik veriler (yas, gravide, parite, gestasyonel haftalar), fizik
muayene bulgulari, nérolojik muayene bulgulari, jinekolojik ve obstetrik Gykiileri,
dogum sekilleri, laboratuar parametreleri (tam kan, biyokimya, koagulasyon
parametreleri), hastalara hastanemizde ve/veya Oncesinde yapilan cerrahi
miidahaleler, hastaneye yatis siiresi, hastalarin yogun bakimda kalis siireleri,
hastalarin bagka klinige transferinin saglanip saglanmadigi gibi bilgiler hasta arsiv
dosyalarindan ve hastanemizin elektronik arsiv veri tabanindan temin edilmistir.

Calismamiz retrospektif olup hastalarin hepsi daha Once klinigimizde yatan
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hastalardan olusmakta. Hastaya zarar verme ihtimali bulunan herhangi bir invaziv
girisim olmadig1 ve hasta haklarin1 zedeleyecek herhangi bir bilgi paylasiimadigi i¢in
ve calismamizin insanlarin sagligina yarar saglayabilecek bilgiler sunacagindan hasta
onamlarina gerek duyulmadi. Calismamiza Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi
girisimsel olmayan klinik arastirmalar etik kurulu tyeleri tarafindan 16.03.2018

tarihinde 119 sayili etik kuruldan onay alind1.

3.2. istatistiksel inceleme

Verilerin analizi icin SPSS 21 (Statistical Package fort he Soical Sciences)
paket programi kullanildi. Olgiimsel degiskenler ortalama + standart sapma (SD) ile
sunuldu. Kategorik degiskenler say1 ve yiuzde (%) ile sunuldu. Verilerin normal
dagilima uyup uymadigini anlamak ig¢in Kolmogorov-Smirnov testi uygulandi.
Parametrik veriler icin Student T testi, nonparametrik veriler icin Mann-Whitney U
testi kullanildi. Kategorik veriler icin Ki-Kare (x?) testi kullanildi. Hipotezler cift

yonlu olup, p<0.05 ise istatistiksel olarak anlamli1 sonug kabul edildi.
3.3. Klinik izlem

Bu c¢alisma kapsamina almman ve degerlendirilen hastalar hastanemize
basvurmus veya dis merkezlerden 3. Basamak olmasi nedeniyle hastanemize refere
edilen hastalardan olusmaktadir. Daha Oncesinde tamamen saglikli bireyler olan
ancak gebelik siirecinde altta yatan etyolojilerin tetiklemesi sonucu PRES gelisen
hastalar ile goriintiileme sonucu normal olan hastalarin hastanede yatislar siiresince
gelisen komplikasyonlari ve normal klinik siiregleri bu stregteki muayeneleri ve
tedavileri degerlendirildi. Caligmamiza dahil edilen hastalarin hepsi magnezyum
stilfat (Biofarma ilag sanayi) tedavisi almistir. Hastalarin bir kism1 megnezyum stilfat
tedavisi alirken konviilsan ndbetleri  gecirmistir.  Calismamizda  direngli
hipertansiyonu olan hastalara intravendz antihipertansif perlinganit(Melusin)
verilmistir. Yaklasim olarak, ortalama arteriyel kan basinci ilk 1-2 saat iginde %20-

25 oraninda azaltilmasi1 ya da diyastolik kan basmci 100 mmHg’a diisiiriilmesi
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hedeflenmisti. Hafif hipertansiyonu olan hastalarda oral antihiprtansifler metildopa
(Ibrahim Etem Ulugay), norvasc(Pfizer), adalat crono (Bayer) kullanilds.
Calismamiza HELP sendromu eslik eden hastalarimizin tedavilerine dekort (Deva)
eklendi. Ayrica eklamptik nobet geciren hastalarimiza néroloji uzman hekim
tarafindan antiepileptik keppra (levetirasetam), (Ucb pharma) yukleme ve idame
tedavisi baslandi. Calismamizda norogoriintiilemelerle PRES konulan hastalarin
klinik duruma gore antiédem mannitol (Ibrahim Etem Ulugay) baslanmistir. Bizim
merkezimizde intravendz labetolol, hidralazin ve nikardipin olmadigindan
kardiyoloji konsultasyonu istenip, kardiyoloji Onerisi ile genelde perliganit (Melusin)

verilmigtir.

4 BULGULAR

Bu caligmada D.U.T.F. Kadin Hastaliklar1 ve Dogum kliniginde 7 yillik
donemde hipertansif riskli gebelerde norolojik semptom tarifleyen 94 hastaya ek
goriintiileme yontemleri istendi. Ek goriintiileme yontemlerine bagvurulan hastalarin
48’inin  (%51,06) Posterior reversible ensefalopati sendromu(PRES), 37’sinin
(%39,36) normal kraial goruntiilemeye sahip hastalar, 5’inin (%5,32) SVT, 2’sinin
(%2,13) Posterior reversible ensefalopati sendromu + intrakranial hemoraji, 2’sinin
(%2,13) intrakranial kanama ve klinik takip sirasinda dissemine intravaskiler
koagiilopati (DIC) gelistigi tespit edildi. Intrakranial kanama + DIC olan 2 hastanin
maternal 6liimle sonucglandig1 kayitlarda saptandi. Bu calismaya ek goriintiileme
yontemlerine bagvurulan hastalardan sadece PRES tanisi alan 48 (%56,47) hasta ve

normal kranial gérinttleme rapor edilen 37 (% 43,53) hasta dahil edildi.
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Tablo 6: Gruplara gore normal spontan vajinal yolla ve sezaryan ile dogum

gerceklesme oranlari

PRES | % NGOH | % p

NSVY 9 |1875| 12 |3243
Sezaryan| 39 |81,25| 25 |67,57|P=0,14
Toplam | 48 100 | 37 100

NSVY: Normal spontan vajinal yolla, PRES: Posterior reversible ensefalopati

sendromu, NGOH: Normal goriintiileme olan hastalar
Ki-Kare Test

Gruplar dogum sekli agisindan karsilastirildiginda Grup 1 ( Posterior
reversible ensefalopati sendromu) hastalarin 9’unun (%18,75) normal vajinal
dogum, 39’unun (%81,25) ise sezaryen ile dogumunun gerceklestirildigi
goriilmustir. Grup 2 ( Normal kranial gorlntileme) hastalarin 12’sinin (%32,43)
normal spontan vajinal yolla dogum, 25’inin (%67,57) ise sezaryen ile dogumunun
gerceklestirildigi goriildu. Iki grup arasindaki sezaryan ve NSVY Kkarsilastirildiginda
fark olup olmadigini arastirmak i¢in ¢aligma yapilmigtir. Sezeryan ve NSVY’nin
PRES ile normal goriintileme olan hastalar arasinda anlamli bir fark olmadigi

izlendi.
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Tablo 7: Gruplarin laboratuar parametreleri (tam kan, biyokimya ve

koagulasyon) sonuclari

N Ortalamazx SD (min.-max) p

Htc(%) PRES |48 34,865,454 (21,45-45,44)

NGOH |37 36,16+5,536 (20,40-45,36) 0,223
Hb(g/dL) PRES |48 11,44+1,916(7,45-15,59)

NGOH |37 11,989+2,132(6,71-16,30) 0,223
Plt(K/uL) PRES 48 144335+97715(24200-385000)

NGOH |37 202721+124637(28600-466000) | 0,027
ALBUMIN PRES |48 1,85+0,27(1,24-2,49)

NGOH |37 2,12+0,49(1.37-4,00) 0,007
AST PRES 48 269,25+429,08(14-1892)

NGOH |37 181,73+473,42(15-2432) 0,134
ALT PRES 48 178,82+332,62(6-1788)

NGOH |37 95,24+186,26(6-871) 0,056
LDH PRES |48 865,27+662,76(261-2929)

NGOH |37 732,304£526,00(210-1995) 0,283
Ure PRES 48 34,48+28,36(2-178)

NGOH |37 28,12+17,74(12-120) 0,417
Kreatinin PRES 48 1,11+1,17(0,39-6,93)

NGOH |37 0,82+0,70(0,48-4,86) 0,121
GLUKOZ PRES 48 134,13+66,76(63-424)

NGOH |37 166,59+120,349(58-689) 0,680
INR PRES 48 1,01+0,14(0,84-1,76)

NGOH |37 0,92+0,15(0,67-1,40) 0,001
PTZ PRES 48 12,95+2,50(10,00-25,00)

NGOH |37 11,66+2,50(9,00-15,00) 0,001
PROTEINURI |PRES 48 2,50+1,22(0-4)

NGOH |37 2,73£1,36(0-4) 0,284
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Htc: Hemotokrit, Hb: Hemoglobin, PIt: Platelet, AST: Asparta aminotrasferaz, ALT:
Alanin aminotransferaz, LDH: Laktatdehidrogenaz, INR: International Normalized
Ratio, PTZ: Protrombin zamani, , PRES: Posterior reversible ensefalopati sendromu,
NGOH: Normal gérlntileme olan hastalar, SD: Standart sapma

Student’s t testi

Grup 1 hastalar grup 2 hastalar ile kiyaslandiginda AST, ALT, LDH, INR, PT,
INR, Ure ve Cr degerlerinin Grup 1 hastalarda Grup 2 hastalara gore daha yiiksek
oldugu ve bu degerlerden ALT, PT, INR degerlerinin Grup 1 hastalarda daha ytksek
seyretmesi istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05). HTC, HB, PLT, Glukoz,
Albumin, degerlerinin Grup 1 hastalarinda Grup 2 hastalarina gore daha diisiik
oldugu saptandi ve PLT ile Albumin degerlerinin Grup 1 hastalardaki bu diistikligi

istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,05).

Tablo 8: Gruplarin demografik veriler karsilastirilmasi

Grup Istatistikleri P

Gorintuleme N Ortalamaz SD

Gebelik haftast NGOH 37 34,65(4,008) p=0,01
PRES 48 32,31(4,168)

Yas NGOH 37 32,27(7,922) p=0,001
PRES A8 27,42(5,682)

Gravida NGOH 37 3,14(2,740) p=0,002
PRES 48 1,73(1,284)

Parite NGOH 37 1,86(2,594) p=0,007
PRES A8 0,56(1,201)

NGOH: Normal goriintileme olan hastalar, PRES: Posterior reversible ensefalopati
sendromunun, SD: Standart sapma
Student’s t testi,

Gruplarin demografik oOzellikler (yas, gravide, parite, gestasyonel haftasi)

acisindan kiyaslandidiginda Grup 1 hastalarin yas ortalamasi 27,42+5,68 olup, grup 2
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hastalarin yas ortalamasi1 32,27+7,92 olarak tespit edildi. Grup 1 hastalarin gravide
ortalamasi 1,73 +1,284 iken, Grup 2 hastalarin gravide ortalamasi 3,14+2,74 idi.
Grup 1 hastalarin parite ortalamasi 0,56+1,201, Grup 2 hastalarin parite ortalamasi
1,86+£2,59 olarak bulundu. Grup 1 hastalarin gestasyonel haftalarinin ortalamasi
32,314+4,16, Grup 2 hastalarin gestasyonel haftasi ortalamasinin 34,65+4,00 oldugu
saptandi. iki grup arasinda dort parametre de anlamli bulundu (p<0,05). Bu ¢alisma
sonucuna gore grup 1’in daha geng hastalar oldugu, gravide ve paritelerinin daha

kiiciik oldugu ve daha erken gestasyonel haftalarda meydana geldigi saptandi.

Tablo 9: Verilerin logistik regrasyon analizinde AUC: %74,1

%95 Giiven Arahg: OR p
Lower Upper
PTZ 0,381 0,882 0,579 0,011
Albumin 1,021 1,780 1,348 0,035
Gravida 1,254 26,521 5,768 0,024

OR: Odds Ratio PTZ: Protrombin Zamani
Logistik Regrasyon Analizi

PRES’in meydana gelmede etki eden risk faktorleri alindiginda aday
prediktorler (PTZ, albumin, gravida) belirlendi. Bu 3 parametre ile yapilan lojistik
regresyon analizinde Area Under Curve (AUC): %74,1 olarak tesbit edildi. Bu
prediktorlere ait; p degeri, OR ve %95 giiven aralig tablo 9’da verilmistir.
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Sekil 4: Protrombin Zamanm ROC Curve egrisi
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ROC: Receiver Operating Characteristics
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Sekil 5: Albumin ROC Curve egrisi
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Sekil 6: Gravida ROC Curve egrisi
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Tablo 10: Hastalarin hastanede yatis siirelerinin karsilastirilmasi

Hastanede yatis siiresi(giin)

Ortalamaz SD (min.-max)
PRES 8,44+5,70(2-25)
NGOH 6,54 +3,85(2-20)
p=0,07
Total 7,61+5,04(2-25)

NGOH: Normal gérinttileme olan hastalar, PRES: Posterior reversible ensefalopati
sendromunun, SD: Standart sapma

Student’s t testi
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Hastalarin hastanede kalma siireleri degerlendirildiginde Grup 1 hastalarin
ortalamasinin 8.44=+ 5.70 giin, Grup 2 hastalarin ortalamasinin 6.54+3,85 giin oldugu
gorilmektedir. Gruplar hastanede yatis siireleri agisindan karsilastirildi. Iki grup

arasinda anlamli fark olmadig: saptandi. (p=0,07).

Tablo 11: Gruplarin 3. Basamak yogun bakim yatislarina gore karsilastirilmasi

YB yatis1 PRES | % [NGOH |% |p

Var 32 g7 |20 54,1
Yok 16 33317 459|P=0,23
Toplam |48  |100 |37 100

NGOH: Normal goriintuleme olan hastalar, PRES: Posterior reversible ensefalopati

sendromunun, YB: Yogun bakim
Ki-Kare testi

Hastalar 3. Basamak yogun bakim yatislarina gore degerlendirildiginde Grup
1 hastalarin 32’sinin (%66,7), Grup 2 hastalarin 20’sinin (%54,1) yogun bakim
ithtiyaci oldugu saptanmistir. Bu tabloda goriildiigi gibi iki grup arasinda yogun
bakim ihtiyac1 agisindan arastirildi. Iki grup arasinda anlamli fark bulunmadi.

(p=0,23)

Tablo 12: Gruplarin ilk miidahalenin yapildigi merkeze gore karsilastirilmasi

PRES % NGOH |%
D.UTF 32 66,7 24 65,9
Di1s Merkez 16 33,3 13 34,1
Toplam 48 100 37 100

NGOH: Normal gorinttileme olan hastalar, PRES: Posterior reversible ensefalopati

sendromunun, D.U.T.F: Dicle Universitesi T1p Fakiiltesi
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Hastalara dis merkezde mi miidahalede bulunuldugu yoksa 3. Basamak saglik
kurulusu olan klinigimiz de mi miidahalede bulunulduguna goére hastalar
kiyaslandiginda; hastalarm 56’sina (%65,9) klinigimiz olan D.U.T.F kadin
hastaliklar1 ve dogum kliniginde, 29’unun ise dis merkezde miidahalesinin yapildigi
goruldu. Klinigimizde ilk miidahalesi yapilan hastalarin 32’sinin (%57,1), dis
merkezde ilk miidahalesi yapilan hastalarin 16’sinin (%55,2) PRES tanis1 aldigi

saptanmistir.

Tablo 13: Gruplarm eklamptik nobet gecirme durumlarina gore

karsilastirilmasi

EKLAMPTIK NOBET |PRES (% |NGOH|% |p

YOK 6 12,51 2,7

VAR 42 [875(36 97,3|P=0.10

Toplam 48 100 |37 100

NGOH: Normal gorintuleme olan hastalar, PRES: Posterior reversible ensefalopati
sendromunun

Ki-Kare testi

Iki grup arasinda eklamptik nobet olup olmadigi agisinda anlaml fark olup
olmadigini arasgtirmak icin Ki-Kare testi uygulandi. Iki grup arasinda anlamli fark
bulunmadi.(p=0,10)
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Tablo 14: Hastalarin basvuru yillarina gore dagilim

YIL Hasta sayisi (%)
2010 12 (%14,12)
2011 18 (%21,18)
2012 13(%15,28)
2013 18 (%21,18)
2014 9 (%10,59)

2015 6 (%7,06)

2016 6 (%7,06)

2017 3 (%3,53)
TOTAL 85 (%100)

Tablo 15: Hastalarin transfer edildikleri klinige gore dagilimi

Transfer edilen klinik Hasta sayis1 (%)
Bizim klinigimizde 60(%70,59)
Noroloji YB 6 (%7,06)
Dabhiliye YB 4(%4,71)
Reaminasyon 14(%16,47)

Acil YB 1(%1,17)
Toplam 85 (%100)

YB: Yogun bakim

Yukarida da belirtildigi tizere iyilesme siirecindeki dnemli basamaklardan biri
de hastanin uygun klinik transferinin saglanmasidir. Bu hastalar tespit edilir edilmez
tedavilerinde gecikmeye mahal vermeden 3. Basamak yogun bakim sartlarinin

oldugu uygun bir tersiyer merkeze sevklerinin hemen yapilmasi gerekmektedir.
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5. TARTISMA

Amacimiz PRES’i tanimlamamiza yardimci olabilecek bulgular1 erken
saptamak ve PRES’in olusmasini engellemek veya olustuktan sonra PRES’e bagl
gelisebilecek komplikasyonlar1 engellemek igin bize yol gosterici demografik ve
laboratuar verileri saptayip maternal morbitite ve mortalitenin 0nline ge¢cmektir.
Calismamizin sonucunda geng hastalar, kii¢iik gravida, kii¢iik parite ve erken gebelik
haftalarinda gebelige bagli hipertansiyon gelisen hastalarda PRES gelisme riski daha
yuksek bulundu. Ayrica labotatuar bulgularda ALT, PT, INR degerlerinin yiiksek
olmasit PLT ve albumin degerlerinin diisitk olmast PRES agisindan yiiksek risk
olusturdugu calisgmamizda tespit edildi. Calismanin sonucunda hastalarin erken
teshisin ve dogru tedavinin bu olgularda tam iyilesme sagladigini klinik
calismamizda saptadik. Literatiire baktigimizda PRES ile ilgili ¢aligmalarin yeterince
olmadig1 ve PRES’in patofizyolojisi tam olarak aydinlatilamadigi gorilmistiir. Bu
nedenle bu tezin literatiire ciddi katki sunacagini diisiinmekteyiz.

Literatiirde PRES tanis1 almis yaymnlar artmasina ragmen halen insidansi tam
olarak bilinmemektedir. Eklampsi olgular1 ile PRES arasindaki iligski ilk olarak
1996’da Hinchey ve ark. tarafindan bildirilmistir. Ancak tim olgulardan gorintileme
yontemleri istenmedigi i¢in halen eklampsi gelisen hastalardaki PRES  siklig1
bilinmemektedir. Eklampsi insidansi gelismis iilkelerde 2000-3000 dogumda birdir
[79]. Literatiirde eklampsi gelisen hastalarda, primer santral sinir sistemi hasarinin
PRES oldugunu bildiren yayinlar giderek artmaktad: [79,81]. Mayo Klinikte yapilan
bir caligmaya gore eklampsi tanisi alan ve gorilintiilleme yontemi istenen tiim
hastalara klinik ve radyolojik olarak PRES tanis1 konulmustur [79]. Ekawa ve ark.
sadece klinik olarak PRES  siiphelenilen gebe kadinlardan degil, ciddi preeklampsi
tanist olan asemptomatik gebelerden de MR istenmesini Onermisler ve MR’da
serebral 6dem saptandigi takdirde, eklampsi krizi ve  norolojik ~ semptomlar
gelismeden acil dogum gereklidir sonucuna ulasmiglardir [78]. Ge¢ postpartum
eklampsi, preeklampsili kadinlarda goriildiigii gibi normotansif komplikasyonsuz
postpartum kadinlarda da gorulebilir. Chames ve ark. ¢ok merkezli galismalarinda
gec postpartum eklampsili hastalarin sadece % 22 inde preeklampsi bulgularinin

oldugunu saptamistir [94]. Lubarsky ve arkadaglarinin yaptigi benzer bir ¢alismada
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ise konviilsiyon Oncesi preeklampsi tanist olan kadinlarin oranimmi %356 olarak
bildirilmiglerdir. 2005 yilinda Striano ve arkadaslarinin ¢alismalarinda konvulziyon
geciren 3000 olgu, retrospektif incelenmis, 8 PRES olgusu saptanmistir. Bu
olgularin 5'inin eklampsili, 2’sinin ise postpartum eklampsi tanili oldugu goriilmiis
[93]. Ulkemizden Demirtas ve arkadaslar1 2005 deki ¢alismalarinda 39 eklampsili
gebenin 18'inde PRES tespit etmislerdir [94]. Calismamizda 274 hipertansiyolu
gebede 48 (9%19,43) hastanin PRES oldugu tespit edildi. Bu hastalardan 78’inin
eklamtik nobet gecirdigi ve eklampsili gebelerin 42(53,84)’si PRES oldugu saptandi.
6 hastanin ise eklamptik nobet gegirdigi ancak kranial gorintiilemede herhangi bir
patolojiye  raslanmadigi  goriildii. =~ Calismamizdaki  veriler literatir ile
karsilastirildiginda PRES insidansinin daha yiiksek oldugunu gérmekteyiz. Bunun da
bolgedeki tek tesiyer merkez oldugumuzda riskli gebelerin hastanemize refere
edildigi icin insidansin yiiksek oldugunu disiinmekteyiz. Bizim c¢alismamizda
hipertansiyona ek olarak klinik bulgu (siddetli bas agris1 sikayeti olan, vizuel
semptomlar1 olan, konviilsiyon geciren) hastalarda ek gorintileme ydntemlerine
bagvuruldu. Hastalarin hepsine goriintiilleme yodntemine bagvurulmaya ihtiyag
duyulmadi. Ek goriintiileme yontemlerini hastalarin saglik maliyetlerini artiracagi ve
radyasyon dozu yiiksek oldugundan hastalarin gereksiz radyasyona maruz kalmamasi
icin hastalarin hepsine kranial goriitileme yapilmadi. Hastalarin tiimiinde ek
gorlintiileme yontemlerine bagvurulmadig i¢in gebe, preeklampsi veya eklamptik
ndbet geciren hastalardaki PRES hastalarinin kesin insidansini bizim ¢alismamiz igin
sOylemek miimkiin degildir.

PRES’in olusmasinda iki olas1 hipotez 6ne siiriilmiistiir. Birincisi, akut artmis
kan basinct sonucu olusan vazospazmdir. Akut hipertansiyon ataklari sonrasi
sempatik sistem uyarimi ile serebral vazokontriksiyona bagli iskemi ve sitotoksik
odem oldugu diisiiniilmektedir [73-75]. Ikincisiyse otoregiilasyonun kayb1
hipotezidir. Diflizyon gorintllerle desteklenen bu hipotezdeyse ani arteriyel kan
basinct artigi sonucu beyni korumak amaciyla olusan arterioler vazokontriiksiyon;
otoregiilasyonun kayb1 sonucu siirdiiriilemeyip arterioler dilatasyonun gelistigi ve
endotelyal disfonksiyona neden oldugu kabul edilmektedir. Bu durumda plazma ve
eritrositler intraselliiler alandan ekstraselliler alana geger ve kan-beyin bariyeri

bozularak vazojenik 6dem olusur [74]. Posterior serebral arteriyel dolasimin daha
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zaylf sempatik innervasyona sahip olmasi nedeniyle lezyonlarin parietooksipital
bolgede daha ¢ok goriildiigii disiiniilmektedir. Caligmalarda normal gebelikte
maternal dolasimda artan vazoanjiogenik growth faktor ve sitokinlerin kan beyin
bariyerini asamadig1 ancak, preeklamptik hastalarda bu bariyerin permeabilitesinde
artis oldugu ve bu artisa bagl olarak eklampsideki ndrolojik komplikasyonlarin
gelistigi bildirilmistir [80,82,83]. PRES’in BT ve MR bulgular1 posterior alanda,
Ozellikle beyaz cevherde reversibl serebral 6demle karakterizedir [84]. Serebral
O0demin patofizyolojik mekanizmasi; artan kan basincina bagh artmis serebral kan
akimi1 ve mikrovaskiiler genisleme sonrasi otoregiilasyonun bozulmasi ve plazmanin
damar disina kagmasidir [84]. Yapilan son calismalara gore hipertansiyon ve
eklampsinin sebep oldugu hiperperfiizyondan farkli bir mekanizma daha mevcuttur.
Bu yeni hipotez, direkt gelisen vaskiiler endotel hasarina bagli kan beyin bariyerinin
yikilmasidir ki bu hastalara hipertansiyon eslik etmeyebilir [85]. Bu mekanizma
sonucu gelisen PRES sendromunda goriintileme ydntemlerinde hipoperfiizyon
saptanmaktadir. Eklamptik nobetlerin kan basincinda minimal artislarla da
gelisebilecegi ve nobet etyolojisinde hipertansiyonun tek faktor olmadigi, endotel
disfonksiyonunun da rol aldigi belirtilmistir [79]. Ciddi preeklampsi vakalarinda
konvilsiyonlar gelismeden 6nce PRES saptanmis ve bu sendromun eklamptik
nobetlerin sonucu degil Onclist oldugu sonucuna varilmistir [78,79]. Calismamizda
48 PRES olgusundan 42 (%87,5) olgunun konviilsiyon gegirdigi, 6 (12,5) olgunun
ise konvilsiyon gecirmeden PRES oldugu saptanmistir. Bu verilerimiz literatiirdeki
caligmalarla paralel sonuglar gostermektedirf. Yine preeklamptik ve eklamptik
gebelerde gelisen PRES olgularindaki kan basinci, gebe olmayan vakalarda gelisen
PRES olgularindaki kan basincindan daha diisiik bulunmustur. Bizim ¢alismamizda
olgularin hepsi obstetrik nedenlere bagli gelisen PRES olgularindan olustugundan
boyle karsilastirmadan bahsedemiyoruz. Hipertansiyon ve kortikal korluk ile
bagvuran hastada ilk akla gelmesi gereken tanilar serebrovaskiiler hemoraji, eklampsi
ve PRES’tir. PRES sendromu gozlenen gebelerde unutulmamasi gereken ve
semptomlar1 karigtirtlan en Onemli ayirict tani, siniis ven trombozudur [77].
Calismamizda da ek goriintiileme yontemine basvuran 94 hastanin 5’1 SVT, 2’si
intrakranial hemoraji, 2’si intrakranial kanama oldugu tespit edilmistir. Burada da

aywricl tanmin ne kadar Onem arzettigi anlasilmaktadir. Sendromun ciddiyeti ve
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sonuglarina  bakildiginda  klinik  semptomlarin  dikkatlice g6z  Oniinde
bulundurulmasinin ve erken taninin ne kadar onemli oldugu anlasilmaktadir.
Preeklampside saptanan g6z bulgular1 hipertansif retinopati, eksudatif retina
dekolmani ve kortikal korluktir. PRES’¢e eslik eden viziiel anormallikler hemianopsi,
aura, gorsel hallsinasyonlar ve kortikal korliktir [77]. Kortikal korliiglin sebebi
vazojenik ddemdir ve 6demin rezolusyonu ile semptomlar tamamen kaybolmaktadir
[86]. Literatiirde baska bir ¢alismada okiiler sikayeti olan hastalarin % 45'inde,
PRES tedavisinin baglamasindan sonra gorsel semptomlarin hizli bir sekilde
cozlilmesi nedeniyle resmi bir gérme keskinligi testi veya gérme alani analizi ile
resmi bir oftalmolojiye danisilmamis. Gérme keskinligi veya gérme alani analizi
olmayan kisilerde hastalar, hastaneye yatiglarini izleyen 1 giin veya daha kisa siirede
gérme semptomlarinin tam olarak iyilestigini bildirmis [98]. Calismamiza dahil
edilen klinigimizdeki hastalarin hepsinin takiplerinde okiiler semptomlarinin tam
iyilestigi goOrildi ve ek bir oftalmolojik muayeneyegereck duyulmadi. Bunu da
klinigimizin tersiyer merkez olmasindan kaynakli, kortikal korliik teshis ve
yonetimindeki erken miidahaleye bagli oldugunu diistinmekteyiz. PRES
sendromunda 0Ozellikle posterior beyin bdlgelerinin neden oncelikli tutuldugu
anlagilamamustir.  Intrakranial arterlerde sempatik innervasyonda bdlgesel
heterojenite mevcuttur. Anterior dolasim daha iyi sempatik innervasyona sahip
oldugu icin, daha iyi otoregiilasyona sahiptir ve bu nedenle posterior loba gore daha

az tutuldugu diistiniilmektedir [77].

Literatiirde bir case calismasinda 23 yasinda saglikli bir kadin dogumdan 10
hafta sonra bas agris1 ve mide bulantis1 sikayeti ile bagvurmus. Iki giin sonra tonik-
klonik ndbet ge¢irmis. Beyin MRG ¢ekilmis. PRES’in tipik odaklar1 saptanmis [99].
Baska bir case calismasinda postpartum erken donemde preeklemsinin bir
komplikasyonu olarak PRES olan 30 yasinda bir kadin olgu sunulmus [100]. Burada
da goriildigii gibi PRES cok farkli sekilde karsimiza c¢ikabilmekte. Calismamizda
hastalarin hepsi postpartum tani konuldu. “Hastalara antenatal arastirilmis olsaydi
daha fazla PRES tanist almabilir miydi?” “O zaman bazi hastalar iyilesmis olabilir

mi?” sorular1 da ortaya ¢ikmuistir.
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PRES olgularinda vazojenik 6demi iskemik toksik 6demden ayirmada
difizyon agirlikli goriintiileme kullanilmaktadir [87]. PRES sendromunda MR’da
difiizyon anormalligi olmadan inferoposterior, posterior, temporal ve oksipital lob
korteksinde FLAIR ve T2 gorintilerde hiperintens, T1 ~ goruntulerde hipointens
karakterde simetrik 6dem alanlari saptanir. BT goriintiilemede ise serebral beyaz
cevherde 6dem hipodens alanlar olarak saptanir. Demirtas ve ark. PRES olgularini
goruntuleme ve patofizyolojiye goére U¢ gruba ayirmuslardir [87]. Birinci grup
hipertansiyona bagli oksipital lob yerlesimli; ikinci grup normotansif, endotel
hasarina bagli oksipital lob yerlesimli; Giglincii grup tiremi gibi metabolik nedenlere
bagli endotel hasarinin rol oynadigi simetrik bazal ganglion tutulumlu olgulardir.
Caligmamiz obstetrik nedenlere bagli PRES olgularini inceledigi i¢in olgularin hepsi
hipertansif zeminde olup birinci gruba uymaktadir. PRES’te erken teshis ve tedavi
cok onemlidir, aksi halde geri doniisiimsiiz beyin hasari, kronik epilepsi, hatta
olum gelisebilir [76,88]. Klinigimize bagvuran hastalardan 2’si PRES zemininde
kranial kanama alanlar1 mevcut idi. Bu hastalarin takiplerinde DIC gelismistir ve
DIC sonucu 6liim meydana gelmistir. Bu olgularin fark edildigi gibi t¢tincti basamak
bir merkeze sevk edilip ve uzman hekimlerce tetkik ve tedavilerin dizenlenmesi
maternal mortaliteyi azalttigin1 diistinmekteyiz. Bu da erken teshis ve tedavinin ne
kadar 6nemli oldugunu gostermektedir. Preeklampsiye bagli gelisen PRES’te temel
tedavi kan basincinin diizeltilmesidir [76]. Yaklasim olarak, ortalama arteriyel kan
basimnci ilk 1-2 saat iginde % 20-25 oraninda azaltilmali ya da diyastolik kan basinci
100 mmHg’a disiiriilmelidir. Antihipertansif tedavi olarak intravendz labetolol,
hidralazin veya nikardipin gibi kalsiyum kanal blokerleri 6nerilmektedir [80]. Bizim
merkezimizde intravendz labetolol, hidralazin ve nikardipin olmadigindan
kardiyoloji konsultasyonu istenip, kardiyoloji dnerisi ile genelde perliganit (Melusin)
verilmistir. Hafif hipertansiyonu olan hastalarda oral antihiprtansifler metildopa
(Ibrahim Etem Ulugay), norvasc (Pfizer), adalat crono (Bayer) kullamldi. Ancak bu
hastalarda olas1 organ fonksiyon bozukluklar1 ve serebral infarkt gelisme riski nedeni
ile kan basinci hizli diigiiriilmemelidir [89]. MgSO4, eklampsi ve PRES’te kan-beyin
bariyerini koruyarak ve serebral 6demi sinirlayarak antikonvilsan etkilidir [ 83].
Magnezyum siilfat, Ca++-Mg++ metabolizmasimi diizelterek ve kas gevsemesini

saglayarak nobetleri durdurmaktadir. Oysaki PRES 'te nobetleri olugmasina neden
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olan olaylar serebral iskemik ve Odemli alanlar varligidir. Ancak bazen PRES
meydana geldikten sonra nobetlerin 6nlenmesinde MgSO4 yetersiz kalmaktadir [87].
Tedaviye antiddem, antiepileptik, antihipertansif ilaclar da eklenmelidir. Bilinci
etkilememesi nedeniyle son yillarda konviilsiyonlarin kontrolii amaciyla 6zellikle
fenitoin kullanim1 artmaktadir. Vazojenik ddemin siddetine bagli olmaksizin beyin
derin yapilariin etkilenebildigi ve reversibl bir sendrom olasilig1 yaninda fatal da
olabilen PRES’da erken tani ve uygun tedavinin hastaligin gidisatinda belirleyici
oldugu ifade edilmektedir [95,96]. PRES’da tansiyon stabil tutulup konvilsiyonlar
engellenince tablo siiratle diizeltilebilmektedir. Reversibl adini da bu 6zelliginden
almaktadir [97]. Literatirde dogum Oncesi donemden itibaren MgSO4 tedavisi
alirken pospartum 30. Saatte gelisen konviilsiyonlar sonrasi tani konulan PRES
olgusu sunulmustur [90]. Tedavide MgSO4’in yetersiz kalma nedeni PRES
sendromunda nobetlerin serebral iskemik ve 6demli alanlara bagl gelismesidir.
Hastalarin bir kismi megnezyum siilfat tedavisi alirken konviilsan ndbetleri
gecirmistir. Tedaviye antiodem ve antiepileptik ilaclar eklenmesi gerekebilir [87].
Calismamizda noérogoriintiilemelerle PRES konulan hastalarin klinik duruma gore
antiodem mannitol (ibrahim Etem Ulugay) baslanmistir. Ayrica eklamptik ndbet
geciren hastalarimiza noéroloji uzman hekim tarafindan antiepileptik keppra (Uch
pharma) yiikleme ve idame tedavisi baslandi. Calismamizda PRES hastalarina rutin
antiepileptik tedavi baslanmadi sadece eklamptik nobet gegiren hastalara baglandi.
HELLP sendromu icin deksametazon ve fetal akciger olgunlugunu saglamak igin
betametazon verilen hastalarda santral sinir sistemi fonksiyonlarnin daha hizh
normallestigi gosterilmistir [91]. Ayrica steroid serebral 6dem tedavisinde de
kullanilmaktadir. Tim bu bulgular 1s13iInda PRES tedavisinde MgSO4 ve
antihipertansif tedavilere potansiyel faydalari igin glikokortikoid eklenmesi de
tartisilmaktadir [89]. PRES gelisen miada yakin gebelerde kan basincinin
diizeltilmesi, olas1 konviilsiyonlarin 6nlenmesi, hava yolu ve solunum igin gerekli
Onlemlerin alinmasi sonrasi en kisa siirede dogum Onerilmektedir [79]. Pre-
postpartum donemde gérme kaybi gelisen hastalarda konviilsiyon eslik etmese de
PRES olasiligi akla gelmeli ve gorintileme yontemleri istenmelidir [77].

Goruntulemede patolojik bulgularin kayboldugu kontrol grafilerle teyit edilmeli,
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sendromun  tekrarlama olasilig1 da akilda tutulmalidir [89]. Siklikla preeklampsi

zemininde gelisen PRES sendromunu tanimak zor olabilir.

Preeklampsili hastalarda sira dis1 norolojik  bulgularin varliginda  PRES
akla getirilmeli, erken teshisi ve tedavisi ile sekel gelisimi dnlenmelidir. Tanida
kranial goriintiileme 6nemlidir. Biitiin bu bilgiler 1s181inda boyle riskli gebeliklerin
tespit edildigi andan itibaren en kisa siire i¢erisinde multidisipliner yaklagimin ve 3.
basamak yogun bakim sartlarim1 oldugu bir merkeze transferinin saglanmasi
onemlidir. Calismamizda hastalarimizin 56’sma (%65,9) D.U.T.F’de 29’una ise dis
merkezde ilk miidahale yapilmistir. Klinigimizde ilk miidahalesi yapilan hastalarin
32’sinin (%57,1) dis merkezde ilk miidahalesi yapilan hastalarin 16’s1nin(%55,2)
PRES tanis1 aldig1 saptanmistir. Bu hastalarin maternal mortalitelerini azaltmak igin
3.basamak yogun bakim iinitesi olan tersiyer merkezde takip ve tedavisinin yapilmasi
cok onemlidir. Calismamizda hastalar yogun bakim yatiglarina  gore
degerlendirildiginde Grup 1 hastalarin 32’sinin (%66,7), Grup 2 hastalarin 20’sinin
(%54,1) yogun bakim yatisi olmustur. Merkezimizin tersiyer bir merkez olmasi ve
klinikte de 2. basamak yogun bakim {initesinin olmasi nedeniyle yakin takibi
tarafimizca saglanabildigi i¢in ve 3. basamak yogun bakim transferinin hastane i¢i
saglanmas1 olanaklarinin olmasindan kaynakli 3. basamak yogun bakim yatis orani
daha diisiik bulunmustur. PRES hastalarinin hastanede kalis streleri de daha uzun
stirmektedir. Calismamizda hastalarin hastanede kalma siireleri degerlendirildiginde
PRES hastalarinin yatig ortalamasinin 8.44+5.70 giin oldugu saptanmistir. PRES
olgularinda multidisipliner yaklasim onemli ve hayat kurtaricidir bu nedenle
hastalarin tespit edildigi andan diizelinceye kadar bir tersiyer merkezler takip ve

tedavisi gereklidir.

Calismamiz obstetrik hastalarda gelisen PRES sendromunun prognoz ve
tedavi yOntemleri acisindan literatiire ciddi katki sunmakta olup bazi konularda
limitasyonlarimiz bulumaktadir. Sadece obstetrik olarak hipertansiyon zemininde
gelisen hastalarin calismaya dahil edilmesi ve jinekolojik vakalarin caligma dist
birakilmast PRES’in ger¢ek insidans1 hakkinda bilgi verememize sebep olmustur. Bu

konuda daha genis ¢apli ¢caligsmalara ihtiya¢ vardir.
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6. SONUC

PRES’in erken teshisi ve tedavisi olduk¢a onemlidir. Erken teshis ve tedavi
edilmedigi takdirde kalici beyin hasari, kronik epilepsi gibi ciddi norolojik sekellere
neden olabilir. PRES tedavisinde kan basincinin diizeltilmesi tedavinin ana
basamagidir. Bu hastalarda olas1 organ fonksiyon bozukluklar1 ve serebral infarkt
gelisme riski nedeni ile kan basincinin hizli diisiiriilmesinden kagiilmalidir. PRES
Oykisl bulunan farkli etiyolojilere sahip hasta gruplarinda, ender goriilmesine
ragmen, takipler sirasinda yeni klinik ve radyolojik bulgularin saptanmasi
durumunda rekiirrens olasilifi da daima g6z Onilinde bulundurulmalidir. Bu
hastalarda tan1 asamasinda dikkatli olunmali, etiyolojik faktorlerin  tiimii
degerlendirilmeli, semptomlarin geri doniisimlii oldugu ve goriintiilleme sirasinda
saptanan lezyonlarin takip eden grafilerde kayboldugunun teyit edilmesi gerektigi
bilinmelidir. Bir¢cok etiyolojik neden olmasina ragmen, kadin dogum bransinda
ozellikle preeklampsi semptomlari olan hastalarda ek ve sira dist norolojik
semptomlar ortaya ciktifi zaman bu sendrom akla getirilmeli ve erken tami ve
tedavilerle kalici sekellerin oniine gecilmelidir. Cok ¢esitli klinik tablolarla ortaya
cikabilen PRES 'in posterior reversible ensefalopati diye tanimlanmasinin asil sebebi
posterior tutulumdur. Dogum Oncesi, sirast ve sonrasi donemde goriilen mental
durum ve goérme bozukluklarinda preeklampsi ve ya eklampsi olsun ya da olmasin
PRES' ten siiphelenmek ve arastirmak gerekir. Erken tam1 ve tedavi her zaman
oldugu gibi burada da hayat kurtaricidir. PRES tanis1 alan hastalarin yatis siiresince
uygun klinik takipleri yapildiginda tam iyilesmenin saglandig1 goriildii. Hastalarin
kliniginin diizelmesinde teshisinin dogru konulmasi ve erken, uygun tedavinin
baglanmasi en Onemli ve hayati role sahiptir. Bu iyilesme siirecinde Onemli

basamaklardan biri de hastalarin uygun klinige transferinin saglanmasidir.
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