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TESEKKUR

Uzmanlik egitimim boyunca ¢alismalarimda biiyiik destek ve katkilari
olan, bilgi ve deneyimlerini paylasan, her konuda yol gosteren ve yardimlarini

esirgemeyen tiim anabilim dali hocalarima igtenlikle tesekkiir ederim.

Tezimin her asamasinda biiylik destek ve yardimlarini gérdiigiim Prof. Dr.
Secgin SOYUNCU hocama goniilden tesekkiir ederim.

Uzmanlik egitimim siiresince daima yakin dostluk ve desteklerini
gordiigiim tiim doktor arkadaslarima, acil servisin yogun ¢alisma temposunda
beraber ¢aligtigim tiim hemsire ve hastane personeline, rotasyonlarim boyunca

emegi gegen hocalarima tesekkiir ederim.

Bana her sorumda icten yardime1 olan yol gdsteren anabilim dal

sekreterimiz Ahmet BAYRAM a tesekkiir ederim.
Ayrica tip egitimim ve ihtisasim boyunca desteklerini esirgemeyen babam

ve anneme, tezimin tiim asamalarinda destegini veren canim kardesim Deniz

Iskorur’a tesekkiir ederim.

Dr. Caner ISKORUR



ICINDEKILER

Sayfa
TESEKKUR. ... i
TABLOLAR VE SEKILLERDIZINI.......................co) v
SIMGELER VE KISALTMALARDIZINI........................................ vi
O T .. Vil
ABSTRACT ..o, iX
L GIRIS VE AMAGC ... ..o 1
2.GENELBILGILER...................ooiiiiiiiii i, 2

2. 1. Bas agris1 tanim1 ve epidemiyolojisi

2. 1. 1. Bas agris1 patofizyolojisi ve klinik 6zellikleri
2. 1. 2. Bas agrisinda 6ykii, fizik muayene, teshis, laboratuvar, goriintiileme
2. 2. Bas agrisi spesifik sebepleri
. 1. Migren bas agris1 ve tan1 kriterleri
. Kiime tipi bas agris1 ve tan1 kriterleri
. Gerilim tipi bas agris1 ve tani kriterleri

. Menenjit

2
3
4
. 5. Subaraknoid Kanama
6. Subdural hematom ve intraserebral hemoraji
7. Beyin timorii
8. Serebral vendz tromboz
9. Posterior reversibl ensefalopati sendromu(PRES)
. 10. Reversibl serebral vazokonstriksiyon sendromu
. 11. Temporal arterit
. 12. Oksipital nevralji
. 13. Idiyopatik kraniyal hipertansiyon (psédotiimér serebri)
. 14. Intrakraniyal hipotansiyon
. 16. Karsinomatozis menenjitis
. 16 Hipertansif bag agris1

. 17 Koital bas agris1

NN RN
N DD NN NN RNDDNDNDNRNDRNMNDNDDNDNDDN

. 18 Valsalva iliskili bas agris1



2. 2. 19 Pitiiiter apopleksi
2. 2. 20 Siniizit
2. 3 Antikoagiilanlar ve antitrombositer ajanlar
2. 3. 1 Antikoagiilanlar
2. 3. 1.1 Varfarin
2. 3. 1. 2 Rivaroksaban
2. 3. 1. 3 Heparinler
2. 3. 1. 4 Fondaparinuks
2. 3. 1. 5 Hirudinler
2. 3. 2 Antitrombosit ajanlar
2. 3. 2.1 Aspirin
2. 3. 2. 2 Klopidogrel
2. 3. 2. 3 Silostazol
2. 3. 2. 4 Dipiridamol
2. 3. 2. 5 Arastirilan antitrombosit ajanlar

2. 3. 2. 6 Absiksimab, eptifibatid ve tirofiban

3. GEREC Ve YONTEM.........cooeoiiiiiieiieeeieeeeseses e ss s 28
3.1. Verilerin TOPIanMAST .......cceeeviieiiiieiieiieeieeeee et 28
3.2, IStatistikSEl ANALIZ .......cooueviveveveeeceeeeeeee e e 28
4. BULGULAR. ...ttt 30
5. TARTISMA ..o e 38
6.SONUC VE ONERILER.........cooiimiiiiiiiiie e, 40
7. KAYNAKLAR. . 41
8. EKLER

0 50-51



TABLOLAR VE SEKILLER DiZiNi

Tablo 1 Bas agrisinda klinik olarak yiiksek riskli durumlar (Kirmiz1 bayraklar)
Tablo 2. 1 Calismaya alinan hastalarin cinsiyet dagilimi
Tablo 2. 2 Caligmaya alinan hastalarin bas agrisi tipi dagilimi

Tablo 2.3 Calismaya alinan hastalarin antiagregan/antikogiilan ila¢ kullanim

dagilimi

Tablo 2.4 Calismaya alinan hastalardan INR istenen hasta sayilar

Tablo 2.5 Calismaya alinan hastalarda nérogoriintiileme isteme oranlari
Tablo 2.6 Caligsmaya alinip nérogoriintiileme yapilan hastalarin BT sonuglari
Tablo 2.7 Caligsmaya alinan hastalarin yatis ve taburculuk oranlari

Tablo2.8 Caligmaya alinan antiagregan/antikoagiilan kullanan hastalarda BT’ de

kanama oranlari

Tablo 2.9 Caligmaya alinan hastalarda antiagregan/antikoagiilan kullanan

hastalarda nérogoriintiileme isteme oranlar1
Tablo 2.10 Calismaya alinan hastalarda kanamasi olan hastalarin 6zellikleri

Sekil 1: Calisma akis semast



SIMGELER VE KISALTMALAR DiZiNi

ADP
AKS
ASA
AT-III
DMAH
ICHD
iK
LP
MRA
MRG
NSAI
OKS
PKBH
PRES
SAK
SSS

SVT

Adenozin difosfat
Akut koroner sendrom
Asetil salisilik asit
Antitrombin 3

Diisiim molekiil agrilikli heparin

International classification of headache disorders

Intrakraniyal

Lomber Ponksiyon

Manyetik rezonans anjiyografi

Manyetik rezonans goriintiileme

Non steroid antiinflammatuvar

Oral kontraseptifler

Polikistik bobrek hastalig

Posterior reversibl ensefalopati sendromu
Subaraknoid kanama

Santral sinir sistemi

Sintiis ven trombozu

Vi



vii

OZET

Bas agrist olan hastalar acil servis bagvurulari i¢inde Onemli bir yer
tutmaktadir. Bas agrisinin nedenlerini inceledigimiz zaman primer bas agrilarinin
yaninda belli bir nedene bagl olarak ortaya ¢ikan sekonder bas agrilarini da
gormek miimkiin olmaktadir.

Anti antiagreganlar/antikoagiilanlar ise son yillarda birgok hastaligin
tedavisinde veya profilaksisinde ¢ok yaygin olarak kullanilan ila¢ gruplaridir. Bu
ilaglardan kaynaklanan intrakraniyal kanamalara bagli olusan sekonder bas
agrilarinin goriilme riski de dolayisiyla son yillarda artis gostermektedir.

Bu caligmanin amaci, acil servise travma dist bas agrist nedeniyle gelen
hastalarda antiagregan veya antikoagiilan kullaniminin nérolojik goriintiileme
tizerine etkisini incelemektir.

Prospektif olarak, 01/05/2016 ve 01/09/2016 tarihleri arasinda 4 ay
boyunca Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Servisi’ne travma dis1 olusan
bas agrisi sikayeti ile bagvuran hastalar ¢calismaya alinmistir. 18 yasindan kiigiik
ve son 3 hafta i¢inde kafa travmasi Oykiisii olan hastalar ¢alismaya alinmamustir.
Bu tarihler arasinda acil servise 36.139 hasta bagvurmustur, calismaya dahil edilen
hastalarin sayist1 837°dir. Bu hastalarin 537 (%63.4)’si kadin 306 (%36.6)’s1
erkektir. Bas agrilarim1 siniflandirdigimizda; migren tipi bas agris1 olan hastalar
342 (%40.9) , gerilim tipi bas agrist olan hastalar 169 (%20.2), kiime tipi bas
agrist olanlar 60 (%7.2), diger primer bas agrisi olanlar 101 (%12.1), sekonder bas
agrisi olarak siniflandirilanlar ise 165 (9%19.7) kisidir.

Calismaya alinan 837 hastanin 157 (%18.8)’sine hekim karar1 ile
norogoriintiileme yapilmistir ve 680 (%81.2)’ne yapilmamistir. Norogoriintiileme
yapilan hastalarin 104 (%66.3)’linlin sonucu normal olarak raporlanmstir.

Hekim karar1 ile norogoriintiileme yapilmis hastalardan 29’u antiagregan
ve/veya antikoagiilan kullanmistir. 29 hastadan 3’iinde kanama saptanmamuistir.
BT ¢ekilen hastalardan 128 tanesi antiagregan ve/veya antikoagiilan ilag
kullanmustir. Ilag kullanmayan 128 hastanin 2’sinde kanama saptanmistir. Bu iki
degisken arasindaki iligkiyi saptamak i¢in ki-kare testi kullanilarak p=0.044

bulunmustur.
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Antiagregan ve/veya antikoagiilan ila¢ kullanan hastalarin %43.3’iine, ilag¢

kullanmayan hastalarin %16.8’ine hekim karari ile ndrogoriintiileme yapilmstir.

Sonu¢ olarak; acil servise bas agris1i ile gelen hastalarda
antiagregan/antikoagiilan kullanimi hem goriintiilleme oranini arttirirken hem de
goriintiileme yapilan hastalarda antiagregan/antikoagiilan kullanimi olanlar ile
olmayanlar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli goriilmektedir. Ancak
prospektif ve kohort olarak planlanan bu ¢alismada kanama ¢ikan hasta sayisinin
az olmast klinik anlamlilik agisindan soru isaretleri dogurabilir. Bunun igin
kanama kanama sayisinin daha fazla oldugu genis hasta sayili calismalara ihtiyag

duyulmaktadir.



ABSTRACT

Patients with headaches have considerable value in emergency deparment
visits. When we look into causes of headaches, we come upon primary headaches
as well as secondary headaches that result from extracranial pathologies.

Antiplatelet and anticoagulant medications are used for treatment and
prophylaxis of large sum of diseases, extensively. Thus intracranial hemorrhages
due to these medications and secondary headaches from these hemorrhages are
also counting up in the last years.

The aim of this study is to observe antiplatelet and anticoagulant
medications’ impact on neurological imaging in these patients with non-traumatic
headaches.

Patients presented with non-traumatic headaches to the Emergency
Department of Akdeniz Teaching Hospital between 05.01.2016 and 09.01.2016
are included, prospectively. In this time period, a total of 36.139 patients have
applied to the emergency deparment and 837 of these patients are included in the
study. 537 (63.4%) was female and 306 was (36.6%) male. When we categorised
these patients, 342 (40.9%) was migrene; 169 (20.2%) was tension type headache,
60 (7.2%) was cluster type headache, 101 (12.1%) was other primary headache
and 165 (19.7%) was secondary type headache.

Patients included in this study, 157 (18.8%) patient was neuroimaged with
physician decision and 680 (81.2%) was not. 104 (66.3%) patients whom
neuroimaged were reported normal. 29 patients whom neuroimaged with
physician’s decision were on antiplatelet and/or anticoagulant medication and 3 of
these patients did not reported hemorrhagy.

128 patients whom neuroimaged with CT were on antiplatelet and/or
anticoagulant medication. 2 of these patients reported hemorrhagy. To observe the
correlation between these two variable chi-square test was used and calculated p-
value was 0.044. The 43.3 % of patients whose on antiplatelet and/or
anticoagulant medication was neuroimaged with physician’s decision and 16.8 %
of patients whose not on medication.

In conclusion, usage of antiplatelet and/or anticoagulant medication
increases neuroimaging ratios in patients presented with headache to the
emergency deparment, and also the difference between patients taken
neuroimaging studies, whose on medication and whose not was statistically
significant.

This study’s design was prospective and cohort-based so the hemorraghy
patients count was low. Tihs could bore questions about clinical significance. So
we concluded there is needed more studies with more patients with hemorrhagies.



1. GIRIS VE AMAC

Bas agris1 sikayeti olan hastalar acil servis bagvurulari i¢ginde 6nemli bir yer
tutmaktadir. Bag agrisinin nedenlerini inceledigimiz zaman; migren, gerilim tipi,
kiime tipi gibi primer bas agrilarinin yaninda belli bir nedene bagli olarak ortaya
cikan sekonder bas agrilari1 da goérmek miimkiin olmaktadir. Dolayisiyla bas
agrist ile gelen hastalarin bazilarinda altta yatan hayati tehdit edebilecek
durumlarin diglanmast ic¢in acil serviste norolojik goriintiileme yontemlerine

ihtiya¢ duyulabilmektedir.

Anti antiagreganlar ve antikoagiilanlar ise son yillarda bir¢ok hastaligin
tedavisinde veya profilaksisinde ¢cok yaygin olarak kullanilan ila¢ gruplaridir. Bu
ilaglardan kaynaklanan intrakraniyal kanamalara bagli olusan sekonder bas
agrilarinin gorilme riski de dolayisiyla son yillarda artis gostermektedir. Literatiir
incelendiginde, bas agrisi ile acil servise gelen hastalarda bu ilaglarin kullanimu ile
iligkili norolojik goriintiilleme endikasyonlarini igeren bilgiler yeterli diizeyde

bulunmamaktadir.

Bu caligmanin amaci, acil servise travma dis1 bas agris1i nedeniyle gelen
hastalarda antiagregan veya antikoagiilan kullaniminin ndrolojik goriintiileme

uzerine etkisini incelemektir.



2. GENEL BILGILER
2.1. Bas Agris1 Giris ve Epidemiyoloji

Bas agrisi, Amerika’da acil servis bagvurularinin en sik 5. sebebidir (1).
Bas agris1 her tiirlii etnik, cografik, ekonomik seviyedeki insani etkiler. Tahmini

yetiskin global prevalansi % 47 dir (2).

Acil serviste bas agrist yaklasimi daha ¢ok bas agrisina sahip olan hastalar
icinde hizli kotiilesme, morbidite ve mortalite riskine sahip olanlar1 tanimaya
odaklanmustir. Bu nedenle acil serviste hizli bir sekilde yiiksek riskli bas agrisi
durumlarin1 tanimak ve uygun olan tedavi segeneklerini hastaya sunmak

Onemlidir.

2.1.1 Bas agrisinin patofizyolojisi ve klinik 6zellikleri
Patofizyoloji

Beyin parankiminde agri1 sensorii yoktur (3). Dolayisiyla bas agrisinin
nedeni beyin parankimi degildir. Ancak sekonder bas agrilarinda ilk basta
etkilenecek olan da beyin parankimidir. Yine son yillarda vazokonstriksiyon ve
rebound vazodilatasyonu migrenin sebebi olarak tanimlayan eski teoriler de
curiitilmistiir (4). Bununla birlikte bas agrisinin ortaya ¢ikisinda ise sayisiz
fizyolojik mekanizma rol oynamaktadir. Ornegin, oksipital sinir irritasyonu
oksipital nevraljiye sebep olabilir (5). Benzer bigimde intrakraniyal basing
degisikligi (hem yiiksek hem diisiik) basinca duyarli yapisi olan meninkslerde
kompresyon ve cekilmelere neden olabilir (6). Giinlimiize migren, kiime tipi,
toksik ve metabolik bas agrilart gibi diger bas agris1 sendromlariin

patofizyolojisi daha az anlagilmis durumdadir.
Klinik Ozellikler

Bas agrisi olan hastalarin etiyolojisi incelendiginde ¢ogunlugunu benign
durumlar olusturmaktadir. Bas agris1 yonetiminde ilk basamak yiiksek riskli
durumlart tanimlamaktir (Tablo 1.1). Bas agrist igin yiiksek riskli durumlarin

yiizdesi sadece % 4 tiir, ancak ani baglangich simsek cakar tarzda olan bag agrilari



arasinda bu oran %10-14 tiir (7,8). Primer bas agrilarinin (migren, kiime tipi) altta
yatan bir sebebi tanimlanmamistir. Sekonder bas agrilarinin (tiimdr, menenjit,

SAK, akut siniizit vs.) altta yatan sebepleri mevcuttur.

Bas agrisinda klinik olarak yiiksek riskli 6zellikler;

Kirmiz1 Bayraklar

Baslangic Ani baslangic
Travma
Efor

Semptomlar Degisen biling durumu
Nobet, Ates
Norolojik semptom

Viziiel degisiklikler

Medikasyon Antikoagiilan/antitrombosit ajan kullanimi
Son zamanlarda antibiyotik kullanimi1

Immunsiipresan ilag¢ kullanim1

Gecmis hikaye | Daha dnce bilinen bag agrisi hikayesi
olmamasi
Bas agris1 kalitesinde degisiklik veya

haftalar/aylar i¢cinde kotiilesme ve

progresyon
Mliskili Gebelik ve postpartum donem
Durumlar Sistemik Lupus Eritamatozus
Behget Hastalig1
Vaskulitler

Sarkoidoz, kanser

Fizik Muayene | Degismis biling durumu
Ates , papilodem

Ense defansi

Tablo 1 Bag agrisinda klinik olarak yiiksek riskli durumlar (Kirmizi bayraklar)



Primer Bas Agris1

Tiim bas agrilarinin yaklasik %90’m1 primer bas agrilar1 olusturmaktadir
(3). Sadece iyi bir 6ykii ve gerektiginde de dislama Kriterlerini kullanarak tanisi
koyulabilen primer bas agrilarint Oncelikle birinci basamakta goérev yapan
hekimler olmak iizere hemen her branstaki hekimin iyi bir sekilde tanimasi

gerekmektedir.

Genellikle geng erigkin yasta baslayan ve tekrarlayici 6zellikte olan primer
bas agrilarini, Uluslararast Bag Agris1 Dernegi 2013 yilinda yaptig1 siniflamada,
dort alt grupta toplamistir. Primer bas agrilari; migren bas agrisi, gerilim tipi bas
agrisi, kiime ve otonom bulgularla seyreden bas agrilar1 ve son olarak da seyrek

goriilen diger primer bag agrilari olarak siniflandirilmistir (3).
Sekonder Bas Agrisi

Oykii, fizik muayene veya ileri tetkikler ile yapisal ya da gosterilebilir bir
neden ile iliskilendirilen bas agrilarina “sekonder bas agris1” denmektedir (3). Bu
grup bas agrilarinin nedenleri arasinda beyin tiimorleri, kafa travmalari, kafa ici
basinct degisiklikleri, sistemik veya lokal enfeksiyonlar ve kafa i¢i vaskiiler
olaylar gibi yasam tehdit eden patolojiler olabilir. Bunun i¢in erken taninmalari
ve tedavi edilmeleri gerekir (3,4). Ote yandan; kafa travmalarinin ardindan geg
donemde beliren bas agrilari, psikiyatrik bozukluklarin bir semptomu olarak
beliren bas agrilari, agr1 kesici ilaglarin kotii kullanimi ile iliskili bas agrilari,
endokrin veya diger bazi sistemik bozukluklarda gbzlenen agrilar da sekonder bas

agrilar1 arasinda yer almaktadirlar (2).

2013 Uluslararasi Bas Agrilar siniflamasina gore sekonder bas agrilar (3):
1- Bag ve/veya boyun travmasina bagli bas agrilari.

2- Kraniyal veya servikal vaskiiler bozukluklarla iligkilendirilen bag agrilari.

3- Vaskiiler olmayan intrakraniyal bozukluklarla iligkilendirilen bas agrilari.

4- Madde veya yoksunlugu ile iligkilendirilen bas agrilari.



5- Enfeksiyon ile iligkilendirilen bag agrilari.
6- Hemostaz bozukluklari ile iliskilendirilen bas agrilari.

7- Bas, boyun, gozler, kulaklar, burun, siniisler, disler, agiz veya diger kraniyal ve

fasiyal yapilarin bozukluklari ile iliskilendirilen bas veya yiiz agrilari.
8- Psikiyatrik bozukluklarla iligkilendirilen bas agrilari.

9- Kraniyal nevraljiler ve yiiz agrilarinin santral nedenleri.

2.2. Bas agrisinda 6ykii ve fizik muayene
OYKU
Yiiksek riskli bas agrisi ile iliskilendirilen bas agris1 6zellikleri asagidadir;

Yas: 50 yas iistii hastada an baglangi¢ch veya kotiilesen basa agris1 olmasi yiiksek
risktir. Migren, kiime tipi ve gerilim tipi bas agrisi insidansi yas artis1 ile azalir,

kotii patoloji goriilme olasiligi yash hastalar i¢in daha fazladir (9).

Semptom baslangici: Ani baslangighh ciddi bas agris1 veya simsek c¢akar
(thunderclap) bas agrist acil ve ayrintili bir degerlendirme gerektirir (10).
Thunderclap bas agrisi intraserebral anevrizma sizintisi (sentinel hemoraji veya

kanama siiphesi) ile iligkilendirilir.

Bu durum Katastrofik sekilde intrakraniyal anevrizma riiptiiriine ilerleyebilir.
Iliskili semptomlar; ense defansi, bulanti, kusma, biling kaybi, nérolojik defisit
veya degismis biling durumudur (11). Efor sirasinda baslayan thunderclap bas
agrist SAK veya Karotid-vertebrobaziller sistem arter diseksiyonu siiphesini
arttirir. Valsalva manevralart intrakraniyal anormalliklerinin habercisi olabilir
(12). Nadiren saptanan intrakraniyal hipertansiyon ve akut hidrosefali 3. ventrikiil

kolloid kisti ile baglantili olabilir ve thunderclap bas agrisi ile bagvurabilir (13).

Bas agrist kalitesi: Daha Onceden var olan ancak paterni, sikligi, kalitesi veya
yogunlugu degisen bas agrilar1 yeni baslangichi bas agris1 ile ayni sekilde

degerlendirilmelidir.



Ates: SSS enfeksiyon siiphesini arttirir (Menenjit, ensefalit, beyin apsesi).

Ozellikle ileri yasta ve immunkompromize olan hastalar yiiksek risktedir.

Medikal 6ykii: Enfeksiyon ve kanama agisindan yiiksek riskli hastalar1 belirlemek

icin regetesiz ila¢ kullanimi, antikoagiilan, antiplatelet ajanlar, kronik steroid

kullanimi, immunmodiilatorler ajanlar veya antibiyotikler (regetelenmis veya
recetelenmemis) iyi  sorgulanmalidir  (Ornek: eculizumab ve  artmis
meningokoksik enfeksiyon riski). Kronik analjezik ve antiinflamatuvar kullanimi
rebound veya cekilme bas agrisi ile sonuglanabilir. Tlag asir1 kullanimi ayda
10’dan fazla kez ila¢ kullanimi ile tanimlanir ve ergotlar, triptanlar, opioidler
kayda deger olanlardir (12). Antikoagiilan ve antiplatelet ajanlar spontane
veya travmatik hemoraji riskini arttirirlar (14). Son dénem antibiyotik
kullamim1 potansiyel olarak tehlikeli olan SSS enfeksiyonun parsiyel tedavisi
sebebiyle yanlislikla klasik klinik bulgular1 maskeleyerek giiven verici bir klinik

goriiniise sebebiyet verebilir.

Onceki bas agrisi hikayesi: Bilinen migren, gerilim tipi, kiime tipi bas agrisi
Oykiisii ve spesifik tedaviye cevap acil serviste genis capli arastirma yapma

ithtiyacini gereksiz kilabilir.

Madde Kullamim éykiisii: Kokain, amfetamin, metamfetamin gibi adrenerjik ajan
kullanan hastalarda intrakraniyal hemoraji riski artmistir ve daha az olarak
reversibl serebral vazokonstriksiyon sendromu goriiliir (15). Alkol bagimlilig
Oykiisii olan hastalarda artmis riskler sunlardir; diismeye bagli intrakraniyal
kanama riski, kisiler arasi siddet, bozulmus karaciger fonksiyonudur (uzamis

koagiilasyon zamani ve trombositopent).

Aile Opykiisii: Birinci derece akrabalarinda bilinen anevrizma veya ani 6liim
intrakraniyal anevrizma siiphesini arttirir (16). Aile Oykiisii olan hastalar
olmayanlara gore 3-5 kez daha fazla anevrizma goriilme riskine sahiptir. Hastada
veya ailesinde otozomal dominant gecisli olan PKBH (polikistik bobrek hastaligi)
bulunmasi da intrakraniyal anevrizma riskini arttirir. PKBH hastalarinda
anevrizma riiptiirii daha ¢ok geng yasta ortaya ¢ikar. Birinci derece akrabalarinda
migren olan hastalarda migren ortaya c¢ikma olasiligi aile Oykiisii olmayan

hastalara gore 2-4 kat daha fazladir (17).



FiZiK MUAYENE

Vital bulgular: Ates bas agrisi ile iliskilendirilmis yaygin bir Klinik bulgudur.
Ornegin USYE olan hastalarin %60°’inda bas agris1 goriilmektedir (7,18). Yine de
normalize edilmis viicut sicakliginda da devam eden bas agrist olast SSS
enfeksiyonu agisindan ileri inceleme gerektirir. Ates, ense defansi ve degismis
biling durumu menenjitin klasik triadidir. Bakteriyel menenjiti olan hastalarin
%095’1 4 bulgudan (Klasik triad ve bas agrisi) en az ikisini gosterir (19). Ciddi
hipertansiyon biling durumunda ve ndrolojik fonksiyonda akut degisiklik
yapabilir. Dolayisiyla PRES (20) ve hipertansif acil bu hastalarda diistiniilmelidir.

Bags ve Boyun muayenesi: Meningismus, enfeksiyon ve hemoraji igin 6nemli bir
Klinik ipucudur (19). Kulak, burun ve bogaz incelemesi otitis media ve siniiziti
tanimlayabilir. Bunlarin ikisi de bas agris1 sebebi olabilir ve de genis ¢aplt SSS
enfeksiyonuna katki yapabilirler. Kafa derisi hassasiyeti igin palpasyon
yapilmalidir. Temporal arter bolgesinde hassasiyet ise temporal arteriti

diistindiirebilir.

G6z Muayenesi: Akut kapali acgili glokom, sklerit, endoftalmi bas agris1 yapabilir.
Hastanin goz tizeri fokal sikayeti olmasa bile ciddi bas agrisi sebebi ile agriy1 iyi
lokalize edemeyeceginden akut kapali acili glokom akla getirilmelidir. Gorme
keskinligi ve gorme alani kontrol edilmelidir. Pupiller ve g6z kapaklar1t Horner

Sendromu bulgulari agisindan muayene edilmelidir.

Fundoskopik Muayene: Papil 6dem, artmis intrakraniyal basing ile birlikte
goriilebilir. Yine de intrakraniyal basing yiikselmeye basladiginda papil 6demin
ortaya ¢ikmasinda gecikme olur ve yine intrakraniyal basing diistiikten sonra papil
o6dem devam edebilir (21). Rutin direkt oftalmoskop ile papil 6demi tanimak
zordur (6zellikle dilate olmamis pupillerde). Panoptik oftalmoskop daha giivenilir
bir retina goriintiisii saglayabilir (22). Yatak bas1 USG ile optik sinir kilifi papil
o0dem agisindan degerlendirilebilir. Papil 6dem mevcut ise LP nérogoriintiileme

yapmadan kontrendikedir (25).

Norolojik muayene: Bazal bir norolojik degerlendirme sunlari igerir; biling durum

degisiklikleri, kraniyal sinir muayenesi, pupillerin muayenesi (asimetri, ptoz,



posterior kommiinikan arter anevrizmasinin 3. Sinire basisi sonucu olusabilir.),
ekstremite gii¢siizliiglinli saptamak icin motor muayene (6zellikle zor algilanan
pronator drift), refleks muayenesi zor algilanan asimetri veya Babinski refleksi ve

yiiriime-koordinasyon testi (serebellar lezyonda bozulabilir).

TESHIS

Bas agrisinin bir¢cok sebebi mevcuttur ve her biri ayr1 sekilde yonetim gerektirir.

Bas agrisinin spesifik sebepleri asagida tartisilmistir.

LABORATUVAR TESTLERI

Rutin kan testleri bas agris1 tanisi igin bize siirh bir diizeyde yardimei olur. Hasta

yasi, hikayesi, iliskili komorbid durumlar, medikal hikaye yol gosterici olabilir.

GORUNTULEME

Norolojik goriintiileme igin hangi testin uygun oldugunu se¢gmek igin bize hikaye,
fizik muayene bulgulari, bas agrist ayirici tanilar1 ve hekimin goriintiileme
kaynaklarina ulasabilirligi de 6nemli bir etkendir (26,28). Hastaya yapilacak olan
ileri tetkikin hangisi olacagi ve zamani klinik kosullara ve hastanin uygun sekilde
takip edilip edilmeyecegine baglidir (26). Eger hasta tipik olgiileri karsilayan ve
normal ndrolojik muayenenin eslik ettigi tipik bir bas agris1 Oykiisii veriyorsa,
goriintiilemeden kacginmak radyasyon maruziyeti riskini azaltmak i¢in akilci
olabilir. Kontrastsiz BT, akut intrakraniyal kanamayi saptamada en duyarh
olmasimin yani sira acil servise bas agrisi ile bagvuran hastalarda en uygun ve en

hizli baglangi¢ goriintiileme tetkikidir (28,29).

Kontrast (iyodinize kontrast ve gadolinyum bazli MR kontrast ajanlar1) renal
yetmezlik olan hastalarda renal toksisite ve nefrojenik sistemik fibrozis riskleri
sebebi ile kontrendikedir (30). Gadolinyum ayrica hamilelerde ve emziren

annelerde rolatif kontrendikedir. MRG klostrofobi sebebi ile g¢ekilemeyebilir.



Manyetik rezonans anjiyografi arteriyel hastaliklar1 (stenoz, konjenital anomali,
diseksiyon, SSS vaskiiliti) tespit etmekte kullanighdir ve hastalarin semptomlari
altinda arteriyel bir patoloji yatiyorsa MRA diistiniilmelidir. Diseksiyon siiphesi

durumunda radyolog ile birlikte en iyi MR yontemine karar verilmelidir.

Lumbal Ponksiyon (LP)

Klinik degerlendirme, kan testi ve goriintiileme sonrasinda LP yapip yapmamay1
belirlemek ve eger yapilacaksa ne zaman yapilacagini saptamak gerekmektedir.
LP hem tanisal (menenjit, SAK, IK hipertansiyon, Karsinomatozis menenjitis)
hem de tedavi edici (pseudotm serebri) olabilir.

Ideal olan LP’nin lateral dekiibit pozisyonunda acilis basincini uygun sekilde
Olgiilerek yapilmasidir. Oturarak yapilan LP agilis basincinin dogru olarak
Olciilmesini engeller. A¢ilis basinci hastanin intrakraniyal basinci hakkinda kritik

bilgiler verebilir ve rutin olarak biitiin islemlerde 6lgtilmelidir.

LP ile ilgili herniasyon ihtimali acil servis hekimini sik ilgilendiren bir durumdur.
LP’nin ne zaman giivenli oldugu sorusunu yanitlayan randomize kontrollii bir
calisma yoktur. Kiimiilatif kanitlar hastada immunsupresyon Oykiisii yoksa,
normal ndrolojik muayenesi varsa ve fokal ndrolojik defisiti yoksa LP Oncesi

goriintiileme yapmadan LP’nin giivenle yapilabilecegini gostermektedir (31,32).

Stipheli bakteriyel menenjiti olan hasta degerlendirildiginde yaklasan herniasyon
bulgulari1 mevcutsa LP geciktirilmelidir. Degismis biling durumu (GKS<11),
beyin sap1 bulgulart (pupillerde degisiklik, postiir degisikligi veya diizensiz
solunum), fokal norolojik defisit, daha Once bilinen ndérolojik hastalik, son
zamanda gegcirilmis nobet dykiisii ve immunkompromize durumu olan hastalarda
BT de anormallik saptama ihtimali yiiksektir. Bu klinik bulgulara sahip hastalarda
LP oncesi goriintileme yapmak uygun olacaktir. Antibiyotik uygulanmasi ise
geciktirilmemelidir. Bu bulgular1 olmayan bakteriyel menenjit siiphesi olan

hastalarda LP uygulamas1 goriintiileme yapilmaksizin giivenle yapilabilir (33).



TABURCULUK, YATIS VE TAKIP

Bas agrili ¢ogu hasta tedavi edilip uygun takip plam ile acil servisten taburcu
edilebilir. Baz1 hastalarda hastane i¢i bakim ve gozlem semptomlar gerileyene ve
goriintiileme tetkikleri tamamlanana kadar uygun olabilir. Takip plan1 6zellikle
yiiksek riskli durumlarda (temporal arterit, Idiyopatik IK hipertansiyon)
onemlidir. Kronik bas agrili hastalarda takip de aynmi derecede onemlidir. Opiat
bagimliligi gelisimi, kaynaklarin fazla kullanilmasi ve gereksiz tekrarlayan

goriintiileme yapilmasi uygun takip ile engellenmelidir (27).

2.2. BAS AGRISININ SPESIFiK SEBEPLERI
2.2.1. Migren ve tan1 kriterleri

Yasamui tehdit etmeyen bas agrilariin en sik sebebi migrendir. Migren orta ciddi
yogunlukta olan (4-72 saat) ve genellikle unilateral, pulsatil, fotofobi ve/veya
fonofobinin eslik ettigi fiziksel aktivite ile kotlilesen bas agrisi olarak tanimlanir.
Migren, epizodik veya kronik olabilir. Aurali veya aurasiz olabilir. Migrenin
karakteristik auras1 ¢cok degiskendir. En sik goriilen aura semptomlar1 sersemlik
ve viziiel degisikliklerdir (skotom vb). Migren genellikle ¢ocuklukta baslar ve 40
yasinda pik yapar. Erkeklerde %5, kadinlarda %15-17 sikliginda goriiliir (9).
Kronik migren tanimi son 3 ayda 5 veya daha fazla migren atagi olarak tanimlanir
(56,57). Randomize kontrollii ¢alismalar ile kanitlanmis birgok efektif tedavi
mevcuttur. Triptanlar ilk tercih edilen tedavi segenegidir. Yine de acil servis
kosullarinda ¢ogu hastada sonlandirici tedavi veya kurtarict tedavi yetersiz

olmaktadir.

Migren tani kriterleri asagida maddeler halinde verilmistir.

A. B-D kriterlerinin oldugu en az bes atak olmasi
B. 4-72 saat arasinda siiren bas agris1 (tedavi edilmez ise ya da basarisiz
tedavi)

C. Asagidakilerden en az ikisini oldugu bas agris1 6zellikleri:
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a. Tek tarafli olmasi

b. Pulsatil olmasi

c. Ortaya da ciddi siddette olmasi

d. Rutin fiziksel aktivite ile artmasi (ylirime ya da merdiven ¢ikma)
D. Asagidakilerden en az birisinin olmasi

a. Bulant1 ve/veya kusma

b. Fotofobi ve fonofobi
E. ICHD-3 tanilarindan baska herhangi birisinin olma ihtimalinin

olmamasi

Acil serviste migren tedavisi;

Baslangic tedavi IV hidrasyon ve IV NSAID ve antiemetiktir. Cogu ilag
kombinasyonu etkilidir. Antihistaminik ile kombinasyonlar yardimci olur, ¢iinkii
artmig histamin seviyeleri migren ataklari ile korelasyon gostermektedir ve de
difenhidraminler antiemetiklerin sebep olabilecegi akatiziyi tedavi etmekte de

kullanilirlar. Ancak antihistaminikler tek basma migren tedavisine yararsizdir

(58).

Steroidler, acil servis sonrasi bas agris1 tekrarlama riskini azaltmak igin
kullanilabilirler (59,60). Opiat ve barbitiirat igeren bilesenler rutin olarak migren
tedavisi icin acil serviste kullanilmamalidir. Ancak diger tedaviler basarisiz
oldugunda kullanilabilecek bir secenektir. Ergotamin, kodein, tramadol ve

barbitiirat igeren medikasyon kullanimi 6nerilmemektedir (62,63).

Gebelikte  ergotaminler  kontrendikedir, asetominofen, opioidler veya
kortikosteroidler ~ kullanilabilir.  Metoklopramid  (gebelik  kategorisi  B)
kullanilabilir. NSAID igeren ilaglar 3. trimestere kadar belki kullanilabilir.
Ergotaminler ve kafein igeren kombine ajanlar kesinlikle gebe kadinlarda

kontrendikedir.

Acil servisten taburcu edilen hastalarin yarisindan fazlasinda rezidiiel bas agrisi
kalacaktir. Bu yiizden 3 gilin iginde bas agris1 tekrarlama orani fazla olacaktir

(59,60,64). Bu sebeple sonlandirici tedavi medikasyonu regete etmek taburculuk
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planina dahil edilmelidir. Acil servis hekimleri bir veya iki hizli etkili triptan

iceren ilaca agina olmalidir.

2.2.2 Kiime Tipi Bas Agris1 ve tani kriterleri

A. B-D kriterlerini yerine getiren en az bes atak.
B. Tedavi edilmedigi takdirde 15-180 dakika stiren siddetli veya ¢ok siddetli
tek tarafli orbital, supraorbital ve/veya temporal agri
C. Birinin veya ikisinin de olmasi
a. Bas agrisi ile ayni tarafta agagidakilerden en ez birisinin olmast
i.  Konjonktival batma ve/veya lakrimasyon
ii.  Nazal konjesyon ve/veya rinore
iii. GOz kapag1 6demi
Iv.  Yiizde terleme
v.  Fasiyal flashing
vi.  Kulakta dolgunluk hissi
vii.  Miyozis ve/veya pitozis
b. Dinlenememe veya ajitasyon duygusu
D. Ataklarin giin asir1 olmasi

E. ICHD-3 kriterlerine gore bagka uygun bir tan1 olmamast

2.2.3. Gerilim Tipi Bas Agris1 ve tani kriterleri

Tam Kriterleri;

A. Enaz 10 epizod olmasi, ayda ortalama <I giin (y1lda <12 giin) ve B-D
kriterlerinin yerine getirilmesi
B. Otuz dakika ile yedi giin arasinda siirmesi
C. Asagidakilerden en az ikisinin olmasi
a. Bilateral olmasi
b. Baski veya sikistirma tarzinda (pulsatil olmayacak)

c. Hafif veya orta siddette
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d. Yiriime ve merdiven ¢ikma gibi fiziksel aktivite ile artmamasi
D. Asagidakilerden her ikisinin de olmamasi

a. Bulanti ve kusma

b. Fotofobi veya fonofobi birlikteligi

E. ICHD-3 kriterlerine gore alternatif bir tan1 olmamasi

2.2.4 Menenjit

Ense defansi, ates, biling degisikligi triadi ve bas agrisi olan hastada menenjit
distiniilmelidir (19). Enfeksiyon kaynagi viral, bakteriyel ve daha az goriilen
fungal, paraziter enfeksiyonlar olabilir. Kazanilmis immiin yetmezlik, HIV,
kanser Oykiisii, kemoterapi, kronik steroid kullanimi gibi immunsupresyon
durumlarinda menenjit siiphesi daha belirgindir. Bu durumlarda cryptococcus gibi
firsat¢1 enfeksiyonlar daha sik goriilir. Menenjit siiphesinde LP endikedir. Eger
LP geciktirilecekse (BT, koagiilopati, trombositopeni, ajitasyon) antibiyoterapi
geciktirilmeden uygulanmalidir (25,34). Uyanik alert, papilodem ve fokal
norolojik defisiti olmayan, immunkompromize durumu olmayan yeni baslangigl

nobet dykiisii olmayan ¢ogu hastada BT LP den sonrasina geciktirilebilir (25).

2.2.5 SAK

SAK IK anevrizma riiptiirii ile ortaya ¢ikar ve 30 giinliik sag kalimi %50 dir
(35,36). Sag kalanlarin yaris1 degisen derecelerde norolojik sekel tasir. Erken
teshis ve uygun yonetim klinik sonuglarda iyilesmeye yol acar. SAK olan
hastalarin sadece %1’i acil servise bas agrisi ile bagvurur. Yine de “hayatimin en
siddetli bas agris1” diyenlerin %10-14’tinde SAK saptanmistir (7,8). Akut
baslangich siddetli bas agris1 aksi ispat edilinceye kadar SAK kabul edilmelidir.
Aile Oykiisii sorgulanmalidir (16). Kontrastsiz BT ilk adimdir (37). Ugiincii
jenerasyon BT ckipmanlar1 ile bas agrismin baslangicindan 6 saat iginde BT
cekildiginde sensitivitesi %93, spesifitesi %100, negatif prediktif degeri %994,
pozitif prediktif degeri %100 diir (38). Eger BT negatif ise ve hala SAK siiphesi

var ise kani saptamak ve BOS ta ksantokromi saptamak i¢in LP endikedir (39).
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Eger SAK siiphesi giiclii ise noroloji ve NSR ile konsulte edilmelidir. Ciinkii LP
ve BT normal olabilir (40,42). BT anjiyografi, MR anjiyografi, 4 damar serebral
anjiyografi tan1 koymada akilci yaklasimlar olabilir (26).

2.2.6 Subdural hematom ve intraserebral hemoraji

IK hemoraji, travma oykiisii olsun yada olmasim, nérolojik defisit olsun yada
olmasin yeni baslayan veya ilerleyici bas agrisinda saptanabilir. Ozellikle yaslilar,
kronik alkol ve madde bagimlilari, antiplatelet ve antikoagiilan kullanan hastalar
risk altindadir. Antiplatelet ajan olan klopidogrel kullanimi travma sonrast akut
IK kanama riskini arturir, bu yiizden semptomlar1 olmasa da antiplatelet ve
antikoagiilan Kullanan hastalara BT ¢ekilmelidir. Prospektif bir ¢alismada kiint
kafa travmasi ile basvuran hastalarin klopidogrel alanlardan %12 si ve varfarin
alanlardan %35 i ilk g¢ekilen BT de IK hemorajiye sahipmis. Her iki grupta da
gecikmis IK hemoraji riski az saptanmis (klopidogrel 296 da 0, varfarin 687 de 4)
(14). Akut bas agrisi ile beraber vestibiiler semptomlar (ataksi, vertigo) mevcutsa
serebellar hemoraji aksi ispat edilinceye kadar diislintilmelidir. Serebellar
hemoraji intraserebral hemorajilerin %10’unu olusturur ve hematomu cerrahi
olarak bosaltmak hizli ilerleyen disabilite ve oOliimii engellemek i¢in gerekli

olabilir (45).

2.2.7 Beyin Timori

Beyin tiimorii serebrospinal sivi akiginda obstrilksiyon yaparak ve IK
hipertansiyon yaparak bas agrisina sebebiyet verebilir (46). Beyin tiimori
diistindiiren bulgu ve semptomlar; anormal nérolojik muayene, valsalva
manevrasi ile siddetlenen bas agrisi, uykudan uyandiran bas agrisi, nobet, tani
konmus kanser oykiisii, biling durum degisikligidir. Tabi ki bunlarin olmamasi
beyin tiimori ihtimalini diglatmaz. MRG gadolinyumlu veya gadolinyumsuz
secilecek goriintiileme tetkikidir, ancak sinirli ulasim ve maliyeti sebebiyle ¢ogu
durumda kullanilamaz. Kontrastsiz BT biiyiik kitleler ve biiyiik kitle 6demini
saptayabilir ancak kiigiik kitleleri gézden kagirabilir. Takipte ek goriintiilleme
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ihtiyac1 olacagindan medikal bakima wulasim engelleri goz Oniinde

bulundurulmalidir.

2.2.8 Serebral Venoz Tromboz

SVT nadir bir bas agris1 sebebidir ancak tehlikelidir. Ozellikle bilinen risk faktorii
bulunan ve yeni baslangicli bas agris1 olan hastalarda bu tan1 akla getirilmelidir.
SVT kadinlarda (6zellikle peripartum periyod) Ve yeni gecirilmis cerrahi oykiisii
olanlarda daha sik goriilir. OKS kullanimi, hematolojik hastaliklar, faktor 5
leiden mutasyonu, protein C-S eksikligi ve Antitrombin 3 eksikligi gibi
hiperkoagiilabilite durumlari risk olusturur (47). Prezantasyonu genistir;
giinlerden haftalara progresyon gosteren bas agrisi seklinde veya thunderclap bas
agris1 seklinde prezante olabilir. Benzer olarak hastanin klinik goriisii 6zellikle
hastaligin erken doneminde sessiz ve iyi olabilir veya daha ciddi vakalar nobet,

storken semptomlari ve hatta koma ile prezante olabilir.

BT, MRG normal ve fokal nérolojik defisit veya mental durum degisikligi eslik
ediyorsa MRG venografi tanimlayici olabilir. Bas agrisinin baska sebeplerinde
siiphelenilerek degerlendirilen hastalarda SVT teshisi konulabilir. LP agilig
basinct yiiksekligi SVT siiphesini ylikseltir ayrica uygun klinik durum varligi ileri
goriintiileme yapmay1 ve norolog konsiiltasyonunu gerektirir (50,51). LP, SVT

hastalarinda giivenle uygulanabilir.

2.2.9 PRES

PRES olan hastalar ciddi bas agrisi, viziiel semptomlar, ndbet, ensefalopati ile
bagvurabilir. Kanitlanmis yiiksek tansiyon durumunda (genellikle hizli yiikselir)
gozlenir. En sik immunsuprese, aktif kemoterapi kullanan hastalarda ve son
donem bobrek yetmezligi hastalarinda goriiliir. MRG ile goriintiilemede bilateral
oksipital alanda (diger boliimleri de icerebilir) simetrik vazojenik 6dem tipiktir.

Tedavi tansiyon kontrolii ve destekleyicidir (52).
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2.2.10 Reversibl Serebral VVazokonstriksiyon Sendromu

SAK’1 taklit edebilen bir durumdur. Patofizyolojisi net anlasilmamistir. 40’11
yaslarin baslarinda ve kadinlarda goriilme olasiligi daha fazladir. Cogu hasta
haftalarca olan thunderclap bas agrist sikdyeti ile basvurur. Semptom
baglangicindan 2-3 hafta sonrasi yapilan anjiyografide multipl alanda serebral
vazokonstriksiyon izlenmesi tani i¢in anahtar bulgudur (15). 3 adet yayinlanmis
calisma serisinde norolojik disabilite %6 ve %10 arasindadir. Norologlar arasinda
yaygin olarak bilinmemesi bu sendromun nadir oldugunu gostermez. 1 adet
prospektif calisma serisinde tek hastanede 3 aylik periyodda 67 hasta tan1 almistir
(53,54).

Baslangi¢ goriintiilemede, non anevrizmal SAK, iskemik inme ve IK hemoraji
goriilebilir. Yine de ¢ogu hastada BT normaldir. Son olarak MR anjiyografi
serebral vazokonstriiksiyonun kanitini gosterebilir. Thunderclap bas agrisi ile
bagvuran ve SAK kanit1 olmayan hastalar tanisal olarak incelenmeli ve ndrolog ile

konsulte edilmelidir.

2.2.11 Temporal Arterit

Temporal arterit dev hiicreli arterit olarak da bilinir. Inflamasyon durumu kiigiik
ve orta ¢apl ekstra ve intrakraniyal arterleri etkiler. ik goriilen yas 50 ve istiidiir.
Yas arttik¢a insidansi artar. Bas agrisina ek olarak istahsizlik, ates, proksimal kas
giigsiizliigii, gene kladikasyosu ve TIA semptomlari (6zellikle gegici gérme kaybi)
goriilebilen semptomlardir. Sedimantasyon yiiksek saptanabilir. Glokomu
dislamak i¢in intraokuler basinci O6lgmek gerekir. Tan1 5 kriterden 3’{liniin
saglanmasi ile konur. (Tablo 165-6). Tani kriterleri sensivitesi %93,5 ve
spesifitesi %91,2°dir (55). Tedaviye giinliik 60 mg prednizon PO ile baslanir.
Romatolog ve oftalmolog ile konsulte edilmelidir. Hastanin acil servisten

taburculuk sonrasi takibi ¢ok 6nemlidir.
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2.2.12 Oksipital Nevralji

Oksipital nevralji basin arkasinda paroksismal bicak saglanir agr1 ile
karakterizedir. C2 kokii ile trigeminal ¢ekirdek arasi baglantilardan dolay1r goz
arkasina da yayilabilir. Ataklar arasinda bolge hipoestezi, disestezi, allodini
kalabilir. Agriy1 tetiklediginden hastalar sapka takmak, basini yastiga koymak,
sacini taramak istemeyebilirler. Muayenede Oksipital sinir trasesi hassastir ve 0
bolgede hipoestezi saptanabilir. Sinir iizerine vurma veya basma ile keskin agri
ortaya cikar (pozitif tinel testi). Lokal anestezik ve/veya steroid ile GON blokajt
yapilmasi semptomlar1 rahatlatir. Ayirict tan1 amagli kraniyal MR, servikal
MR/BBT gereklidir.

2.2.13 Idiyopatik Kraniyal HT (psédotiim&r serebri)

Obez kadinlarda siktir. 20-44 yas arasi her 100 bin obez kadinin 19.3’ilinde
goriiliir ve obezitenin epidemik olmasi sebebi ile giderek sikligi artmaktadir. En
stk one ¢ikan semptomlar; bas agris1 (%84), gecici gorsel kararma (%68), ense
agrist (%53) ve pulsatil tinnitus (%52). Sadece %32 hasta gorsel kayip tarif
etmistir. Tedavi edilemeyen, erken taninmayan ve uygun sekilde yonetilmeyen
intrakraniyal hipertansiyon kalict gorsel kayiplara sebep olabilir (65). Tani
kriterleri normal norolojik muayene, normal BOS sivisti ve normal
goriintiilemenin eslik ettigi (diger intrakraniyal basing yiiksekligi yapan sebepler
dislanarak) papil 6demi ve LP agilis basinct yiiksekligini igerir (25 ¢cm H2O
yetiskinlere, 28 cm H20 ¢ocuklarda). Psdodotiimdr serebri varyanti papil édem
olmaksizin bagvurabilir. N. abducens paralizisinin (bilateral veya unilateral) eslik
ettigi diger klinik bulgular ile bagvurabilir. Papil 6dem ve n. abducens paralizisi
olmaksizin nérogoriintiileme de bos sella, globun posterior yoniinde diizlesme,
tortiyoz optik sinirin eslik ettii veya etmedigi perioptik subaraknoid boslukta
distansiyon, transvers vendz stenoz bulgularindan en az 3’i olmasi halinde
psodotiimor serebri tanisi konabilir (66). LP tani igin gereklidir ve eslik eden BOS
bosaltimi1 semptomlarda gecici rahatlamaya neden olur. Yine de semptomlarin
rahatlamast LP sonrasi tani icin giivenilir degildir. LP’yi lateral dekiibit

pozisyonda ve sedasyon vermeden (hafif hiperkapniye sebep olup intrakraniyal
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basing artig1 yapabilir) uygulaymiz. Basing Olgiimii yapilirken dizler gergin
olmalidir ve manometre seviyesi sag atriyum ile ayni hizada olmalidir. Valsalva
manevrasi, nefes tutma, aglama, oturur pozisyonda 6l¢iim agilis basincinin yliksek
cikmasina sebebiyet verebilir. BOS’tan birgok tiipe numune alinir her bosaltim
sonrast basing Ol¢iiliir. Hedef basing 15-20 cm H2O’dur. Genel olarak 1 ml BOS
bosaltim1 yaklasik 1 cm H2O basing azalmasina sebep olur (67). Hizli olarak
basing diisiiriilmesinden kacinilmalidir. Ilk bosalttm 1 ml olmalidir ve her

bosaltim sonrasi tekrar 6l¢tim yapilmalidir.

Hizli bosaltim kraniyal hipotansiyon ile sonuglanabilir. Bu durum diisiik basinglh
bas agris1 olarak da adlandirilabilir. Rahatlama icin epidural kan yamasi

gerekebilir.

Oral asetozalamid IK basimnc diisiirmede ve semptomlar1 azaltmada etkili olabilir.
Tipik olarak baslangi¢ dozu giinde 2 kez 250-500 mg’dir (68). Dozu giinde 4 mg
olacak sekilde arttirilabilir ancak doz yiikseltmesi yan etkileri (parestezi,
istahsizlik, azalmig libido) arttirabilir. Hasta ndrolog ve oftalmolog ile konsulte
edilmelidir. Diizenli olarak gérme kaybi riskini en aza indirgemek i¢in papil 6dem
acisindan ve gdérme alani agisindan muayene edilmelidir. Uzun donem girisimler
sant ve optik sinir kilif fenestrasyonunu igerir. Obez hastalar i¢in kilo verme

onerilir (69).

2.2.14 Intrakraniyal Hipotansiyon

Intrakraniyal hipotansiyona bagli bas agrisinin en sik sebebi son zamanlarda
uygulanan dural penetrasyondur (LP, epidural anestezi, duray1 igeren herhangi bir
cerrahi islem). Kesik uglu olmayan igne kullanimi LP sonrasi bas agrisi riskini
azaltir (70). Nadir olarak kafa travmasi veya spinal travmaya bagl olabilir ya da
spontane olabilir (71,73). Dik durma ile bas agrisi artar supin pozisyonda azalir.
Duyma ve viziiel degisiklikler, bulanti, kusma, diplopi ve gérmede degisiklikler
olabilir. Kontrastli veya kontrastsiz MR meninkslerde diffiiz meningeal
biiyiimenin goriilmesi taniy1 dogrular. Eger uygulanmigsa LP acilis basinc1 <6cm

H20’dur. Cogu hastanin semptomlar1 kendiliginden rahatlar. Destekleyici tedavi
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olarak IV siv1 resiisitasyonu ve IV kafein sinirli olarak kamitlanmis tedavilerdir.
Diisiik basingli bas agrisinda en efektif tedavi anestezist tarafindan uygulanan

epidural kan yamasidir (71,74).

2.2.15 Karsinomatozis menenjitis

Kanser hastalarinin %>5-10"unda leptomeningeal metastaz ortaya cikar. Bas
agrisina ek olarak kraniyal sinir anormallikleri (tipik olarak birden fazla) ve diger
norolojik bulgular goriilebilir. Agresif lenfoma alt tiirleri ve kontrol altina
alinmamis sistemik hastalik karsinomatozis menenjitis agisindan risk faktorleridir.
Stiphelenilen hastada uygun test meninkslerde biiyiimeyi gostermek icin MR
(kontrastsiz)’dir. MR LP oncesi yapilmalidir, ¢iinkii LP sonrasi normalde de
meninkslerde biiylime goziikebilir ve tanida karisikliga yol agar. LP de yiiksek
acilis basmer saptanabilir (>20 cm H2O). Serebrospinal sivi analizi sitoloji (solid
timor igin) ve flow sitometriyi (hematolojik timdr igin) igermelidir. Malignite
hiicreleri hizlica degrade olabilir bu ylizden serebrospinal sivi degerlendirilmesi

zamansal olarak 6nem tasir (75).

2.2.16 Hipertansif Bas Agrisi

Hafif ve orta siddetli hipertansiyonu bas agrisi ile iligskilendiren ikna edici bir
kanit yoktur. Ambulatuar kan basincit monitdrizasyonu kullanilarak yapilan birgok
calismada hafif ve orta siddette tansiyon yiiksekligi oldugunda hastalarin kendi
rapor ettikleri bas agris1 sikayeti ile iliskili bulunmamistir (sistolik<180 mm hg,
diyastolik<120 mm hg) (78). Kontrol edilmemis HT 6zellikle belirgin ve hizh
yiikselen kan basinci (feokromositoma, PRES (20), hipertansif kriz, preeklampsi

ve eklampsi (78)) bas agrisina sebebiyet verebilir.

2.2.17 Koital Bas agris1

Orgazm sirasinda olan thunderclap seklinde olan bas agrisidir. Spesifik tedavi

gerektirmez. Tamamen geri donisliidir. Yine de thunderclap bas agrisi
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yapabilecek SAK, reversibl vazokonstriksiyon sendromu ayrici tanida
diistiniilmelidir ve norogdriintiileme yapilmalidir (79). Eger MR uygun degilse

radyolog ile en uygun tetkik konusunda fikir aligverisi yapilmalidir (26).

2.2.18 Valsalva iligkili bas agris1

Valsalva manevralar1 thunderclap bas agrilarini tetikleyebilir, tan1 bas agrisi
sadece Okstiriik, 1kinma ve Vvalsalva manevrasi ile tetiklendiginde ve

norogoriintiileme normal oldugunda konur (80).

2.2.19 Pitiiiter Apopleksi

Pitiiiter apopleksi nadir bir tanidir. Daha 6nceden var olan Pitiiiter adenomun
spontan hemorajisi veya enfarkti sonrasinda olusur (81). En erken semptomu ani
baslangicli ciddi bas agrisidir. Bas agris1 lokasyonu retroorbital, bifrontal veya
suboksipital olabilir. Hastalarin %63-100"1 bas agrisi yasayacaktir. Oftalmople;ji,
azalmis gorme keskinligi, goérme alami defekti, degismis biling durumu,
meningismus, bulanti ve kusma olabilir. Nonkontrast BT ve MR sellar kitle ve
hemorajiyi gosterebilir. Ilk 1-2 saatte hiperakut hemorajiyi BT MR’a gére daha
kolay gosterebilir. Pitiiiter adenom ve serebral anevrizma birlikteligi %7,4 tiir
(81). Pitiiiter apopleksi acil noredokrin miidahale gerektirir ve acil kortikosteroid
tedavisi baslamay1 gerektirir. Noroloji konstiltasyonu ve yogun bakim takibi

gereklidir.

2.2.20 Ugiincii ventrikiil kolloid kisti

3. ventrikiil kolloid kisti akut norolojik kétiilesmenin ve ani 6liimiin nadir bir
sebebidir. Genellikle konjenital yavag biiyliyen, benign, tiim intrakraniyal
timorler iginde goriilme sikligi %0,2-2 arasindadir. Ancak 3. ventrikiiliin en sik
goriilen timoriidiir (82). Genellikle klinik prezantasyonu ciddi paroksismal ve

epizodik ataklar halinde olan bulanti, kusmanin eslik ettigi bas agrisidir. Foramen
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monro’ya serebrospinal sivi akisinda obstriiksiyon intrakraniyal basingta hizli

yiikselmeye sebebiyet verebilir (83).

2.2.21 Siniizit

Klinik bulgular; piiriilan nazal akinti, nazal veya fasiyal konjesyon, hiposmi veya
anosmi, ates ve halsizliktir. Bas agrisina eslik ederler. Tedavide antibiyotik

gereklidir (84).

2.3. Antikoagiilanlar ve antitrombosit ajanlar

Antitrombosit tedavi, ST segment yiikseklikli miyokart enfarktiisii
(STEMI), ST-segment yiiksekligi olmayan miyokart enfarktiisii (NSTEMI),
kararsiz anjina, derin ven trombozu (DVT), pulmoner emboli (PE), gegici iskemik
atak ve iskemik inme dahil hem arteriyel hem de vendz tromboembolik durumlar
icin standarttir. Ayrica, antitrombosit ajanlar, tromboz i¢in risk altindaki hastalari
tikayici vaskiiler olaylardan korumaya yardimcidir. Ne var ki bu ajanlarin ayni
zamanda hayan tehdit edici potansiyele sahip, éncelikle ciddi kanama gibi

komplikasyonlar: da vardir.

2.3.1 Antikoagtilanlar
2.3.1.1 VARFARIN

Varfarin diinya da en ¢ok kullanilan oral antikoagiilan olup, vitamin K bagiml
pihtilagsma faktorlerini (I, VII, IX, X) ve vitamin K bagiml koagiilasyon
inhibitorlerini (protein C ve S) bloke eder (85). Faktor II, VII, IX, X ve dogal
antikoagiilan proteinler olan protein C ve protein S’in karacigerde sentez
sonrasinda islevsel rol kazanmasi i¢cin K vitaminine gerek vardir. Karacigerde
sentezlendikten sonra, molekiillerin amino terminal kisimlarindaki glutamik asit
rezidiilerinin gama karboksilasyonuna ihtiya¢ vardir. Gama karboksilasyon i¢in,
indirgenmis K vitamini bir koenzim olarak rol oynamaktadir. Indirgenmis K

vitamininin olusumunu saglayan enzimler ise, vitamin K epoksid rediiktaz ve
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vitamin K rediiktazdir. Varfarin bu enzimleri inhibe ederek indirgenmis vitamin K
olusumunu azaltir. Indirgenmis vitamin K olmayinca, karacigerde sentezlenen bu
faktorler ~gama  karboksillenemeyecek ve islevsel faktorler  seklini
alamayacaklardir. Islevsel olmayan faktdrler membran fosfolipidlerine kolaylikla
baglanamayacak ve gerek pihtilasmada ve gerekse antikoagiilasyonda rol
oynayamayacaklardir. Varfarin oral alindiktan sonra 90 dakikada maksimal kan
konsantrasyonuna ulasir ve yarilanma stiresi yaklasik 36 saattir. Baslica albiimin
olmak iizere plazma proteinlerine baglanir. Biyolojik olarak aktif kisim ise serbest

kismuidir (85).

2.3.1.2 RIVAROKSABAN

Rivaroksaban, uzun etki siiresine sahip oral emilebilen direkt faktér 10’a
inhibitoridiir. Bu nedenle bu ajan giinde bir defa uygulanir (86). 2010 itibari ile
Kanada ve Avrupa’da kullanimi1 onaylanmistir. Kalga ve diz replasman cerrahisini
takip eden vendz tromboemboli profilaksisi i¢in giinde bir kez 10 mg PO
kullanilir (87). Daha yiiksek dozlar aktif tromboembolik rahatsizliklarin ve baska

trombotik durumlarin tedavisi i¢in halen c¢aligilmaktadir.

2.3.1.3 HEPARINLER

Heparin, molekiiler agirliklart farkli olan ¢ok sayida siilfatli mukopolisakkaridden
olusur (88). Molekiiler agirligt 3000-33000 MW arasindadir. Antikoagiilan
etkisini antitrombin-I11 (AT-III)’e baglanarak trombin, faktér Xa ve diger aktive
pihtilagma faktorlerini inaktive ederek gosterir. Yiiksek konsantrasyonda kofaktor
II’ye de baglanir ve trombosit fonksiyonlarini da inhibe eder. Ortalama yarilanma
stiresi 1,5 saat olup, cilt alt1 uygulamadan 3 saat sonra plazma pik diizeyine ulasir
(89). Heparine kars1 cevapta bireysel farkliliklar olmasi nedeniyle doz ayarlamasi
ve yakin izlem gereklidir. Heparin etkisini izlenmesinde genellikle aPTT (aktive

parsiyel tromboplastin zamani) kullanilmaktadir.
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DUSUK MOLEKULER AGRILIKLI HEPARIN (DMAH)

DMAH, standart heparinden kimyasal ve enzimatik yolla elde edilir.
Antikoagiilan etkisini temel olarak antitrombin-III iizerinden yaparlar (88). Anti
faktor Xa/antitrombin aktivite orani standart heparinden yiiksektir. Plazma
proteinlerine ve trombine sik baglanmadigindan heparinden biyoyararlanimi1 daha
yiiksektir. Yarilanma omrii daha uzun ve sabit dozlarda beklenen antikoagiilan
etkisi stabildir. Cilt alt1 yolla bir ya da iki dozda uygulanabilir olmas1 ve aPTT
takibi gerekmemesi nedeniyle ayaktan hastalara uygulanabilir. Bobrekten atilmasi
nedeniyle bobrek yetmezliginde biyolojik yarilanma 6mrii uzar (89, 90). Halen en

¢ok kullanilan DMAH; dalteparin, enoxaparin, nadroparin ve tinzaparindir (85,

91).

2.3.1.4 FONDAPARINUKS

Fondaparinuks, AT ye baglanan ve onun 10’a foktoriine afinitesini arttiran, ama
trombine arttirmayan sentetik bir pentasakkariddir (92). Fondaparinuks subkutan
enjeksiyon ile verilir ve kal¢a eklemi kirigi, kalga/diz ameliyatlar1 ve abdominal
ameliyatlar1 takiben vendz tromboemboli olusumunun 6nlenmesinde endikedir.

Fondaparinuks DVT ve PE tedavisi i¢in de kullanilabilir.

2.3.1.5 HIRUDINLER
Klinik farmakoloji

Hirudinler ve hirudin analoglar1 direkt trombin inhibitorleridir. Heparine gore bir
takim potansiyel avantajlar1 vardir (92). Heparinin aksine direkt trombin
inhibitorlerinin, diger koagiilasyon yolaklarini veya fibirinolitik enzimleri inhibe
etmeden, etkinlik i¢in kofaktor olarak AT gerektirmeden, PF4 veya plazma
proteinleri ile etkilesmeden hem dolasan ve hem de pihtiya bagli trombini inhibe
etme kapasitesi vardir. Bu nedenle, direkt trombin inhibitorlerinin UF ye gore

daha tatmin edilebilir antikoagiilan etkileri vardir. Hirudin, lepirudin ve
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argatroban HIT hastalarinda antikoagiilasyon icin Amerika Gida ve ila¢ Dairesi

tarafindan onaylanmustir.

Sentetik analoglar olan bivaluridin ve argatroban kararsiz anjina ve NSTEMI
tedavisinde ve peruktan koroner girisimi (PCI), sirasinda UFH ve LMWH ye
potansiyel alternatiflerdir. Su anda, bivaluridin ve argatroban kullanimi ABD
Gida ve Ilag Dairesi tarafindan sadece AKS i¢in PCI sirasinda antikoagiilan olarak

kateterizasyon laboratuvarlarinda kullanimi i¢in onaylanmistir (93,94).

2.3.2 ANTITROMBOSIT AJANLAR
2.3.2.1 ASPIRIN (ASA)

ASA, COX-1’deki bir serin rezidiisiinii hizlh ve geri doniisiimsiiz olarak
asetilleyerek trombosit agregasyonundaki en Onemli enzim olan TXA2’nin
olusumunu ve salimini inhibe eder (95). Siklooksijenaz enziminin COX-1 ve
COX-2 olmak iizere iki izoformu vardir. COX-1 izoformu tiim hiicrelerde yapisal
eleman olarak bulunmakta ve normal fizyolojik prostoglandin iiretimini
gerceklestirmektedir. COX-2 izoformu ise megakaryositlerde ve geng
plateletlerde bulunmaktadir ve enflamatuvar yanita sekonder veya endotel
hiicrelerinde duvar gerilimine yanit olarak ortaya c¢ikmaktadir. ASA normal
dozunda kullanildiginda hem COX-1 hem de COX-2’yi geri doniisiimsiiz olarak
inhibe ederken diisiik dozlarda COX-2 iizerine etki gostermez. Bu durum
ASA’nin COX-1’e COX-2’ye oranla 100-150 kat daha fazla baglanmasindan
kaynaklanmaktadir (96). Calismalar ASA’nin 75-100 mg/giin dozunda anti
agregan etkinligini gostermistir. Trombositlerin ¢ekirdegi olmadigindan yeni ve
asetillenmemis COX sentezleyemezler ve bdylece ASA’nin antiplatelet etkisi
trombosit dmrii boyunca (7-10 giin) devam eder. Aspirinin plazma yar1 dmriiniin
20 dakika gibi kisa olmasina ragmen terapdtik etkinliginin uzun siirmesinin sebebi
de budur. Kanama zamani testindeki uzamanin 24-48 saat i¢inde normale
donmesinin sebebi ise kemik iliginden normal fonksiyona sahip trombositlerin

dolasima katilmasina baglhdir (97).
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2.3.2.2 KLOPIDOGREL

Klopidogrel, tienopiridinlerin birinci jenerasyonu olan tiklopidine kiyasla daha
giivenilir ve etkin bir profil sergilediginden, giiniimiizde tienopiridinler arasinda
siklikla tercih edilmektedir (98). Klopidogrel oral tienopiridinlerin ikinci kusagi
olup ADP ile indiiklenmis trombosit agregasyonunu inhibe eden bir 6n ilagtir.
Klopidogrel, karacigerde sitokrom P450 3A4 (CYP 3A4) enzim sistemi ile aktif
metabolitine doniistiiriiliir ve antitrombosit etkisini trombosit ADP reseptor alt tipi
olan P2Y12’yi yarismasiz inhibe ederek gosterir. ADP reseptdrleri uyarildiginda,
fibrinojenin trombositlerin  glikoprotein IIb/Illa reseptorlerine baglanmasi
indiiklenir. ADP’nin klopidogrel ile inhibisyonu trombosit aktivasyonunda
anlamli bir azalmaya yol acar (98). Trombiisiin olusumunda ve kararli hale
gelmesinde P2Y12 reseptorii esas rol oynamaktadir. P2Y12 reseptoriiniin
uyarilmast sonucu, tromboksan A2 {retimi, trombosit graniil iceriginin
serbestlesmesi ve trombosit hiicre zarinda bir adezyon molekiilii olan P-selektinin
hiicre zarinda artmasina neden olur (98). Ayni zamanda trombosit P2Y12
reseptorlerinin  inhibisyonu ADP'ye baglh trombosit aktivasyonunun ve
agregasyonunu inhibisyonu ile birlikte trombositlerin vWT{ gibi diger faktorlere

bagli aktivasyonunu da azaltir (98).

2.3.2.3 SILOSTAZOL

Silostazol trombosit agregasyonunu inhibe eden selektif bir fosfodiesteraz
inhibitoriidiir ve ayn1 zamanda direkt bir arteriyel vazodilatatordiir (99). Bu ilag
periferik arter hastaligina bagli kladikasyo belirtilerinin yonetimi i¢in kullanilir
(100). Genel olumsuz yan etkiler bas agrisi, ishal ve ¢arpinti olarak sayilabilir.
Silostazolun altta yatan kalp yetmezligi olan hastalarda ani O6liim riskini
arttirdigina dair endise vardir, ancak mevcut c¢alismalar, bu riski tam olarak
degerlendirmek icin yetersizdir. Kladikasyo belirtilerinin tedavisi i¢in olagan doz

giinde 2 kez 100 mg PO dur.
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2.3.2.4 DIPIRADAMOL

Dipiradamol hem vazodilator hem de antitrombosit ajandir (99). Trombosit
metabolizmasi iizerine olan ¢ok sayida ve yarisan etkilerine bagli olarak spesifik
antitrombosit etkileri halen tartismalidir. Yavag-salinimli preparatlarin {iretilmesi
ile dipiradamoliin klinik etkinligi gelistirilmis gibi goériinmektedir. Su an ki
tavsiyeler, inme ya da geg¢ici iskemik atagin ikincil onlenmesi i¢in aspirin ile
kombine edilerek dipiradamol kullanimina dikkat ¢ekmektedir (101). Bu
endikasyon i¢in yaygin olarak sabit bir kombinasyon, 25 mg aspirin ve giinde 2
kez PO 200 mg yavas-salinimla dipiradamol kullanilir. Dipiridamoliin bazen tipik
olarak giinde 3 ya da 4 kez 50 ile 100 mg PO dozunda, varfarin veya aspirin ile
kombine edilerek, anjina profilaksisi ve prostetik kalp kapagi trombozunun
Onlenmesi i¢in standart formiilasyonda (yavas salimimli degil) kullanilir. Genel

yan etkiler bas agrisi, bag donmesi, ates basmasi ve karin agrisini igerir.

2.3.2.5 ARASTIRILAN ANTITROMBOSIT AJANLAR

Arastirma ve gelistirmesi ¢esitli asamalarda olan ¢ok sayida antitrombosit ilag
vardir (86). Bu ajanlar ya klopidogrel reseptor analoglar1 P2Y 12 (6rnek prasugrel,
kangrelor ve AZD6140) ya da PAR-1 reseptoriinii (SCH-530348, ES5555)
hedefler. PAR-1 reseptorii trombosit bir hiicre membraninda oldugu ifade edilen
bir g proteine baglanmis reseptordiir ve trombin tarafindan aktive edildigi zaman
trombosit sekresyon ve agregasyonuna neden olur. PAR-1 reseptorleri endotel
hiicrelerinde, fibroblastlarda ve diiz kas hiicrelerinde de bulunur. Teorik olarak,
onlarin antagonizmasi sadece arteriyel trombozu azaltarak yararli olmayabilir,
fakat onlar da koroner stent restenozu gibi istenmeyen yenilenme siireglerinin

inhibisyonunda rol oynayabilirler.
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2.3.2.6 ABSIKSIMAB, EPTIFIBATID VE TIROFIBAN

Klinik farmakoloji: Trombosit agregasyonu sirasinda fibrinojen glikoprotein
trombosit-yiizey 2b3a (gp2b-3’a) reseptoriine baglanir. Boylece, fibrinojen takili
gp2b-3’a reseptorleri ile birbirine baglanan komsu trombositler, trombosit
agregasyonu icin son ortak yolu temsil eder. Kararsiz angina, NSTEMI ve PCI’a
giden yiiksek riskli AKS hastalarinin tedavisi i¢in su anda 3 parenteral gp2b-3’a
reseptOr inhibitoriic mevcuttur; abisksimab (monoklonal bir antikor), eptifibatid
(siklik bir heptapeptid), ve tirofiban (bir peptid olmayan) bu ajanlarin tiimii bir IV
baslangi¢ yiikkleme dozunu (absiksimab ve eptifibatid i¢in bolus ve tirofiban i¢in
30 dakika infiizyon) takiben siirekli IV infiizyon seklinde uygulanir. Absiksimab
plazma yarilanma 6mrii 10 dakikadan daha uzun olan daha uzun trombosit etkisi
ile birlikte bir kompetitif olmayan gp2b-3’a inhibitoriidiir; trombosit
fonksiyonlariin normale donmesi infiizyonun kesilmesinden sonra 48 saat kadar
stirebilir. Tersine eptifibatid ve tirofiban kompetitif gp2b3a inhibitoriidiir, plazma
yar1 Omiirleri sirasi ile yaklasik 2.5 ve 2.0 saattir ve eptifibatid veya tirofibandan
her birinin inflizyonunun kesilmesinden sonra fonksiyonel trombosit iyilesmesi

genellikle 3 ile 5 saate goriiliir.

Literatiirde yaymlanmis antikoagiilan ve/veya anti agregan kullaniminin non
travmatik kronik subdural hematom agisindan risk faktorii oldugunu destekleyen
caligmalar mevcuttur. Ayrica klopidogrel kullanan hastalarin intrakraniyal
hemoraji ile hastaneye yatirilan hastalarda hematom genislemesi agisindan ve

hastane mortalitesi agisindan riskli oldugunu destekleyen yayinlar mevcuttur.

Acil servise non-travmatik bas agrisi ile bagvuran hastalarda ndrogdriintiilleme
karart i¢cin Amerikan Radyoloji Dernegi bazi klinik kurallar yaymlanmistir. Bu
kurallar igerisinde antikoagiilan ve/veya anti agregan kullanimi bir risk faktorii
olarak yer almamaktadwr. Bizim c¢alismamizda hekimlerin nérogoriintiileme
karar1 sonrasinda antikoagiilan ve/veya anti agregan kullanimin anlamli bir

mortalite morbidite fark: yaratip yaratmadigini degerlendirmeyi amaglamaktadir.
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GEREC VE YONTEM
Verilerin Toplanmasi

Prospektif olarak, 01/05/2016 Ve 01/09/2016 tarihleri arasinda 4 ay
boyunca Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Servisi’ne travma dis1 olusan
bas agris1 sikayeti ile bagvuran hastalar ¢alismaya alindi. Triyaja basvuran bag
agrist olan hastalarin degerlendirme formlarina daha onceden ¢aligma igin

hazirladigimiz bag agris1 formu eklendi.

Calisma 6ncesi Akdeniz Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulu onay: ve
ayrica Akdeniz Universitesi Hastanesi Bashekimliginden hasta verilerini
kullanabilmek i¢in izin alindi. Calisma Oncesi acil serviste calisan akademik

personel, hemsireler ve triyaj gorevlileri ¢alisma akis1 konusunda bilgilendirildi.

Dahil edilme kriterleri sunlardi; 18 yasindan biiyiikk olmasi, hastane
bagvurusu 6ncesi anti agregan ve/veya antikoagiilan kullaniyor olmasi (ailesi veya
kendisinin konfirme ettigi 6ykii, medula sistemi sorgusu ile beraber), bas agrisi

sikayeti olmasi.

Diglama kriterleri sunlardi; 18 yasindan kiiglik olmasi, son 3 hafta iginde

kafa travmasi oykiisii olmasi.

istatiksel Analiz

Calismanin verilerinin analizi i¢in SPSS 20.0 programi kullanmilmistir. Bu
program yardimiyla demografik veriler, siklik ve standart sapma gibi siirekli
veriler hesaplanmustir. iki grup kategorik verilerinin karsilastirilmast ise xo testi ile

yapilmistir.
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Sekil 1: Calisma akis semasi
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BULGULAR

01.05.2016-01.09.2016 tarihleri arasinda acil servise 36.139 hasta
basvurmustur. Bagvuran hastalarin 866 tanesinin bas agrisi sikayeti mevcuttu. Bu
hastalara triyajdan hasta degerlendirme formuna ek olarak bas agrist formu
eklenerek biitiin hastalar ¢alismaya dahil edildi. 29 hasta son 3 hafta i¢inde kafa
travmasi gec¢irmis olmasi sebebi ile ¢aligmadan dislandi. Travmasi olmayan bas
agrisi sikayeti olup calismaya dahil edilen hastalarin sayis1 837 idi. 837 hastanin
537

Cinsiyet Say1 Yiizde (%)
Kadin 531 63.4
Erkek 306 36.6
TOPLAM 837 100.0

(%63.4)’si kadin 306 (%36.6)’s1 erkekti (Tablo 2.1).

Tablo 2. 1 Calismaya alinan hastalarin cinsiyet dagilimi

Hastalarin verdigi anamnez, fizik muayene ve laboratuvar sonuclar ile
degerlendirme yapan hekimler bas agrilarini1 siniflandirdilar. Migren tipi bas agrisi

olan hastalar 342 (%40.9) , gerilim tipi bas agris1 olan hastalar 169 (%20.2) ,
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kiime tipi bas agris1 olanlar 60 (%7.2), diger primer bas agris1 olarak
siiflandirilanlar 101 (%12.1), sekonder bas agris1 olarak siniflandirilanlar 165

(9619.7) kisi idi (Tablo 2.2).

Bas agris1 tipi Say1 Yiizde (%)
Migren 342 40.9
Gerilim tipi 169 20.2

Kiime tipi 60 7.2

Diger primer 101 121
Sekonder 165 19.7
TOPLAM 837 100.0

Tablo 2. 2 Caligmaya alinan hastalarin bas agrisi tipi dagilimi

Acil servise bagvuran 18 yasindan biiylik nontravmatik bas agrisi olan ve
calismaya alinan hastalarin ortalama yas1 40.2 ve ortanca yasi 38 idi. Bu
hastalarin 67 tanesi antiagregan ve/veya antikoagiilan ila¢ kullanmaktaydi. 28
hasta ASA, 8 hasta klopidogrel, 2 hasta diisiik molekiil agirliklt Heparin, 1 hasta
unfraksiyone Heparin, 11 hasta kumadin, 3 hasta yeni kusak antikoagiilan (2
xarelto, 1 eliquis), 6 hasta ASA+klopidogrel, 3 hasta ASA+kumadin, 1 hasta
diisiik molekiil agirlikli heparintkumadin, 1 hasta ASA+ tikagrelor, 2 hasta ASA+
unfraksiyone heparin kullaniyordu. Toplamda 15 hasta kumadin kullaniyordu.
Kumadin kullanan hastalardan 2 tanesinin yakin dénem INR sonucu oldugu i¢in

INR istemi yapilmamusti.
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Antiagregan, Say1 Yiizde (%)
antikoagiilan la¢

Kullanim

Yok 770 92.0

Var 67 8.0
TOPLAM 837 100.0

Tablo 2.3 Calismaya alinan hastalarin antiagregan/antikogiilan ila¢ kullanim

dagilimi

INR istemi Say1 Yiizde (%)
Yok 824 98.4
Var 13 1.6
TOPLAM 837 100.0

Tablo 2.4 Caligmaya alinan hastalardan INR istenen hasta sayilar

Calismaya almman 837 hastanin 157 (%18.8)’sine hekim karar1 ile

norogoriintiileme yapildi ve 680 (%81.2)’ne yapilmadi. Norogoriintiileme yapilan
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hastalarin 104 (%66.3)’{iniin sonucu normal olarak raporlandi (Tablo 2.5 ve Tablo
2.6).

Nérogoriintilleme Istemi Say1 Yiizde (%)
(BBT, MRG)
Istenmedi 680 81.2
Istendi 157 18.8
TOPLAM 837 100.0

Tablo 2.5 Calismaya alinan hastalarda nérogoriintiileme isteme oranlari

Norogoriintilleme Say1 Yiizde
Sonuglari (%)
Normal 104 66.3
Subdural 3 1.9
SAK 2 1.2
Hidrosefali 7 4.4
Kronik iskemi 18 11.5
Kitle 11 7
Siniizit 12 1.7
TOPLAM 157 100.0

Tablo 2.6 Calismaya alinip ndrogoriintileme yapilan hastalarin BT

sonuglar1
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Calismaya alman 837 hastanin 27 (%3.2)’sine yatis karar1 verildi, 810
(%96.8)’u acil servisten taburcu edildi. 27 adet yatig verilen hastanin 2 tanesi

tedavi ret imzalayarak acil servisten kendi istegi ile ayrildi.

Sonug¢ Say1 Yiizde (%)
Taburcu 810 96.8

Yatis 27 3.2
TOPLAM 837 100.0

Tablo 2.7 Calismaya alinan hastalarin yatig ve taburculuk oranlari

Hekim karar1 ile norogoriintileme yapilmis hastalardan 29 tanesi
antiagregan ve/veya antikoagiilan kullaniyordu. 29 hastadan 3’linde kanama
saptand1. BT cekilen hastalardan 128 tanesi antiagregan ve/veya antikoagiilan ilag
kullanmiyordu. Ila¢ kullanmayan 128 hastanin 2’sinde kanama saptandi. Bu ikKi
degisken arasindaki iliskiyi saptamak icin ki-kare testi kullanildi ve p=0.044
saptandi (Tablo 2.8).
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GORUNTULEME

SONUCU
Normal | Kanama
ILAC KULLANIMI YOK 126 ) 128
(Antiagregan ve/veya
Antikoagiilan
Kullanimi) VAR 26 3 29
152 5 157

Tablo 2.8 Calismaya alinan antiagregan/antikoagiilan kullanan

hastalarda BT’ de kanama oranlari

Antiagregan ve/veya antikoagiilan ila¢ kullanmayan hastalarin %16.8’ine
hekim karar1 ile nérogoriintiileme yapilmis. Antiagregan ve/veya antikoagiilan

ila¢ kullanan hastalarin %43.3’line hekim karar1 ile norogoriintiilleme yapilmis

(Tablo 2.9).
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GORUNTULEME

YOK VAR

641 129 770

VOK | %832 | %168 | %100

ILAC KULLANIMI 38 29 67

(Antiagregan ve/veya

%56.7 | %43.3 | %100
Antikoagiilan VAR

Kullanimi)

Tablo 2.9 Calismaya alinan hastalarda antiagregan/antikoagiilan kullanan

hastalarda nérogoriintiilleme isteme oranlari

YAS CINSIYET | ILAC INR PLATELET
KULLANIMI | SONUCU | SONUCU

75 ERKEK | ASPIRIN YOK 227 BIN

25 ERKEK | YOK YOK YOK

65 KADIN PLAVIX YOK 278 BIN

27 ERKEK | KUMADIN |1,75 YOK

20 ERKEK | YOK YOK YOK

Tablo 2.10 Calismaya alinan hastalarda kanamasi olan hastalarin 6zellikleri
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TARTISMA

Antiagregan ve antikoagiilan ilaglar, giinlimiizde koroner arter hastaligi,
kalp yetmezligi, atriyal fibrilasyon ve inme gibi hastaliklarda giderek artan
siklikta kullanilmaktadir. Yapilan bir¢ok calismada bu ilaglarin etkinligi
gosterilmis olup yan etkileri ve riskleri de ele alinmistir. CAPRIE, AASPS ve
MATCH c¢alismalarinda ASA veya klopidogrel ile tedavi alan hastalarda 1K
hemoraji orami benzer olarak bulunmustur (%0.2-%0.4) (102). Ek olarak
CHARISMA calismast ASA veya ASA+klopidogrel kullanan hastalarda 1K
hemoraji insidansinin %0.3 olarak gozlenmistir (103). Bizim ¢alismamizda da bas
agris1 ile gelen ve goriintileme yapilan antiagregan ve/veya antikoagiilan

kullanimi olan hastalarin %0.03’linde kanama raporlanmistir.

De Bonis ve ark.’larinin yaptigi calismada yasgh hasta populasyonunda
antiagregan/antikoagiilan kullaniminin kronik subdural hemoraji ile iliskisi
incelenmistir. Hem antikoagiilan kullanimi hem de antiagregan kullaniminin

kronik subdural hemoraji riskini anlamli derecede arttirdigi saptanmistir (104).

JAMA 2017 Subat tarihinde yaymlanmis Gaist ve ark.’larmm yaptigi
calismada 2000 yilinda 1000 hastada 31 olan antitrombotik kullaniminin 2015
yilinda 1000 hastada 76.9’a ¢iktig1 gosterilmistir. Aymi caligmada subdural
hematomu olan 10.010 hasta arasinda %43.7’sinin antitrombotik ilag kullandig:
gosterilmistir ve diisiik doz aspirin, klopidogrel, oral antikoagiilan kullanan
hastalarin artmis subdural hematom riski oldugu belirtilmistir (105). Bizim
calismamizin esas sonuclari i¢inde acil servise gelen intrakraniyal kanama
hastalarinda antiagregan ila¢ kullanma oranini saptamak olmadigi i¢in bu konuda
bir siklik belirlemedik. Ancak bag agrisi ile gelen hastalarin %8’de antiagregan

kullanim1 mevcuttu.

Amerikan Radyoloji Dernegi ve Uluslararas1 Bag Agrist Dernegi’nin
yayinladigr kilavuzlarda; acil servise bagvuran ve travmasi olmayan bas agrili
hastalarda norogoriintilleme endikasyonu olarak antiagregan/antikoagiilan
kullanim1 yer almamaktadir. Ancak ¢ogu calismalarda antiagregan/antikoagiilan
kullanimi1 spontan IK ve kronik subdural hemoraji igin risk olarak

gosterilmektedir (104, 105). Bununla birlikte bizim ¢alismamizda, eger hastada
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antiagregan/antikoagiilan kullanim1 mevcut ise acil servis hekimlerinin noérolojik
goriintlileme yapmak yonilinde daha egilimli oldugu gorilmektedir (%43.3-
%16.8). Yine ayni sekilde acil servise bas agrisi ile bagvuran antiagregan ve/veya
antikoagiilan ila¢ kullanan hastalarin neredeyse yarisina (%43.2) hekim tarafindan

ndrolojik goriintiileme yapilmistir.
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SONUC

Acil servise bas agrisi ile gelen hastalarda antiagregan/antikoagiilan
kullanimi hem goriintiileme oranini arttirirken hem de goriintiileme yapilan
hastalarda antiagregan/antikoagiilan kullanimi olanlar ile olmayanlar arasindaki
fark istatistiksel olarak anlamli goriilmektedir. Ancak prospektif ve kohort olarak
planlanan bu ¢alismada kanama ¢ikan hasta sayisinin az olmasi klinik anlamlilik
acisindan soru isaretleri dogurabilir. Bunun i¢in kanama kanama sayisinin daha

fazla oldugu genis hasta sayili ¢calismalara ihtiya¢ duyulmaktadir.
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EK-1

“ACIL SERVISE NON-TRAVMATIK BAS AGRISI iLE
BASVURAN HASTALARDA ORAL ANTIAGREGAN VEYA
ANTIKOAGULAN KULLANIMININ NOROLOJIiK GORUNTULEME

UZERINE ETKIiSi” TEZ FORMU

Adi soyadi: Tarih:

Dosya no: Triaj kategorisi:
Yas: Telefon:
Cinsiyet:

On Planda Diisiiniilen Bas Adris1 Tipi:

Bas agrisi tipleri ile tanimlayici aciklamalar formun arka sayfasinda ver

almaktadar.
Migren Gerilim Tipi
Kiime Tipi Diger Primer Bas Agrisi

Sekonder Bas agrist (nedeni):

ORAL ANTIAGREGAN VEYA ANTIKOAGULAN KULLANIMI VAR

MI?

EVET ISE:

HAYIR

DIGER ILACLAR

LABORATUVAR BULGULARI

TROMBOSIT (PLT) SAYISI

INR DEGERI

GORUNTULEME

BBT/MR CEKILDI Mi? | EVET ISE SONUCU:

BBT/MR CEKILMEDI]
SONUC
YATIS TABURCU SEVK OLDU
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Migren Tam Kriterleri;

J.

B-D kriterlerinin oldugu en az bes atak olmasi
4-72 saat arasinda siiren bas agrisi (tedavi edilmez ise yada basarisiz
tedavi)

. Asagidakilerden en az ikisini oldugu bas agris1 6zellikleri:

a. Tek tarafli olmasi

b. Pulsatil olmasi

c. Orta yada ciddi siddette olmasi

d. Rutin fiziksel aktivite ile artmasi (yliriime ya da merdiven ¢ikma)
Asagidakilerden en az birisinin olmasi

a. Bulant1 ve/veya kusma

b. Fotofobi ve fonofobi
ICHD-3 tanilarindan bagka herhangi birisinin olma ihtimalinin olmamasi

Gerilim Tipi Bas Agris1 Tam Kriterleri;

L
J.

En az 10 epizod olmasi, ayda ortalama <1 giin (yilda <12 giin) ve B-D
kriterlerinin yerine getirilmesi
Otuz dakika ile yedi giin arasinda slirmesi

. Asagidakilerden en az ikisinin olmasi

a. Bilateral olmasi

b. Baski veya sikistirma tarzinda (pulsatil olmayacak)

c. Hafif veya orta siddette

d. Yiirime ve merdiven ¢ikma gibi fiziksel aktivite ile artmamasi
Asagidakilerden her ikisinin de olmamasi

a. Bulanti ve kusma

b. Fotofobi veya fonofobi birlikteligi
ICHD-3 kriterlerine gore alternatif bir tan1 olmamasi

Kiime Tipi Bas Adris1 Tam Krtierleri:

B-D kriterlerini yerine getiren en az bes atak.
Tedavi edilmedigi takdirde 15-180 dakika siiren siddetli veya c¢ok siddetli
tek tarafli orbital, supraorbital ve/veya temporal agri

. Birinin veya ikisinin de olmast

a. Bas agrisi ile ayni tarafta asagidakilerden en ez birisinin olmasi
I.  Konjonktival batma ve/veya lakrimasyon
ii.  Nazal konjesyon ve/veya rinore
iii. GOz kapag1 6demi
Iv.  Yiizde terleme
v.  Fasiyal flashing
vi.  Kulakta dolgunluk hissi
vii.  Miyozis velveya pitozis
b. Dinlenememe veya ajitasyon duygusu
Ataklarin giin asir1 olmasi
ICHD-3 kriterlerine gore baska uygun bir tan1 olmamasi
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