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TESEKKUR
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hocam Sayin Prof. Dr. Ali Ertu§ ARSLANKOYLU'ye sonsuz saygi ve
tesekklrlerimi sunarim. Bilgi ve tecrubelerini dort yillik egitimim suresince
surekli paylasan, iyi bir cocuk hekimi olmam igin bana egitim veren degerli
hocalarima ve tum pediatri ailesine tesekkur ediyorum. Sevgisi, rehberligi ve
kuvveti ile her guin beni sasirtmaya devam eden, beni buyutip bugunlere
getiren, tum zorluklarda yanimda olan, benim ben olmami saglayan sevagili
annem Nigara NABIYEVA'ya, canim kardesim Nazimcan NABIYEV'a tesekkiir
ediyorum. Uzmanlik egitimim sirasinda hep yanimda olan, her turli fedakarligi
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OZET

Travmatik Beyin Hasar Tanisinda Serum Biyobelirteglerinin Kullanilmasi

Girig ve amag: Travmatik beyin hasari (TBH) tim dinyada yaygindir ve 6lum,
kalici veya gegici sakatliklara sebep olmaktadir. Bu ¢alismanin amaci travmatik
beyin hasari nedeniyle acil servise ve ¢ocuk yogun bakima getirilen gocuk yas
grubundaki hastalarin basvuru anindaki S-100b proteini, Ubiquitin karboksi-
terminal hidrolaz-L1 (UCHL-1), Glial fibriler asit protein (GFAP), Norofilament
(NF) duzeyleri ile prognozlari arasindaki iligkiyi incelemekle ndrobiyobelirteclerin
onemli TBH’n1 dngdrmedeki etkinligini degerlendirmektir.

Materyal ve Yontem: Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Acil Tip Birimi'ne
ve Cocuk Yogun Bakim Unitesine (CYBU) Ekim 2018 ile Kasim 2019 tarihleri
arasinda basvuran lay-18 yas grubundaki 53 kafa travmali hasta ile ayni yas
grubundan 20 saglkh gocuk galismaya dahil edildi. CYBU'de ilk 24. st (n:15) ve
48.st (n: 15), ¢ocuk acil (n: 38) ile saglikli kontrol grubu (n: 20) olarak dort
grupta toplandi. Calisma kapsaminda hastalara ait demografik veriler,
travmanin turd, travma sonrasi acile bagvuru suresi, bulanti ve kusma hikayesi,
amnezi olup olmadigi, Glaskow koma skoru (GKS) ,pediatrik travma skoru
(PTS) ve beyin tomografi (BT) yorumlarina ait bilgiler kayit altina alindi.
Hastalar GKS gore hafif(13-15), orta(9-12) ve agir(3-8) TBH olarak kategorize
edildi. Hastalardan ve kontrol grubundan S-100b proteini, UCHL-1, GFAP, NF
dizeyleri 6lcimua icin 5 ml vendz kan orneg@i alindi. Elde edilen veriler ile
hastalarin GKS, BT bulgulari, Rotterdam skorlamasi ve GOS-E skoru sonuglari
arasindaki iligki istatistiksel olarak analiz edildi.

Bulgular: En sik TBH nedeni ylksekten dusmeydi (%62.3). Olgularin 49'zu
(%67.1) erkek olup, bagvuru yasi ortanca 8.4 yildi. Acile bagvuran hastalarin
%90"1 hafif TBH olarak tespit edildi. CYBU de yatan hastalarin sirasi ile %60
hafif , %6,7 orta , %33.3 adir TBH olarak tespit edildi. TBH olan CYBU 24.st
grubu, CYBU 48.st grubu, cocuk acil grubu ile TBH olmayan kontrol grubunda
yer alan hastalarin S-100b proteini, UCHL-1, GFAP, NF parametreleri
arasindaki korelasyon incelenendiginde, GFAP biomarker degeri ile gruplar
arasinda istatistiksel agidan anlamli korelasyon saptanmadi(p>0,05). S-100b

proteini, UCHL-1, NF biomarkerler sonucu ile gruplar arasindaki korelasyon



istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05). S-100b protein diizeyi CYBU 24.
st grubunda, ¢ocuk acil, kontrol ve CYBU 48.st grubuna goére yiiksek saptandi
(p<0,05). NF diizeyi CYBU 24.st grubunda, kontrol ve ¢ocuk acil grubuna gore
yliiksek, CYBU 48.st grubundan ise dusik olmasi istatistiksel agidan anlamli
bulundu (p<0,05). UCHL-1 degerleri incelendiginde, CYBU 24.st grubunun
kontrol grubundan yiiksek saptandi(p<0,05). CYBU 24.st ve 48.st grubu GOS-E
degeri ile biyobelirtecler arasindaki korelasyon incelendiginde, sadece UCHL-1
CYBU 24.st grubunun sonuglari ile ters yonli bir korelasyon saptandi (p<0,05).
BT bulgusu ile biobelirtecler arasindaki korelasyon incelendiginde, BT bulgusu
pozitif olan hastalarda UCHL-1 degerinin yliksek olmasi istatistiksel agidan
anlamli bulundu (p<0,05). CYBU 24.st ve CYBU 48.st gruplarin GKS ile
biobelirtegler arasindaki korelasyon incelendiginde, CYBU 24.st grubunun GKS
ile S-100b protein ve UCHL-1 sonucu ile ters yonlu bir korelasyon oldugu
saptandi (p<0,05) . CYBU 48.st UCHL-1 degerinin GKS diisiik (3-8) olanlarda
yuksek saptanmasi istatistiksel agidan anlamli saptandi (p<0,05).

Sonug: Serum bazli TBH biyobelirte¢ testleri, TBH siddetinin derecesini
degerlendirme ve diger norolojik Olgimlerle (nérogoruntileme) korelasyonun
hasta prognozunu belirleme potansiyeline sahiptir. Mevcut kanitlara dayanarak,
en umut verici néro-biobelirtecler S-100b protein ve UCHL-1 gibi gérinmektedir.
Ozellikle UCHL-1 hasardan kisa sure sonra periferik kan seviyesinde 6nemli
artiglar gostermektedir ve wuzun sdreli klinik sonuglarla iligkili oldugu
gOsterilmigtir. UCHL-1 gibi bir kan noro-biobelirtegin kullaniimasi, TBH'nin daha
erken teshisini kolaylastirabilir, BT taramalarin sayisini azaltarak hastanin

takibinde kullanilabilir ve prognozu ile ilgili fikir verebilir.

Anahtar Kelimeler: Travmatik beyin hasari, S-100b proteini, UCHL-1, GFAP,

Norofilament



ABSTRACT

Use of Serum Biomarkers in the Diagnosis of Traumatic Brain Injury

Background and Aim: Traumatic brain injury (TBI) is common all over the
world and causes death, permanent or temporary disability. The aim of this
study was to determine S-100b protein, Ubiquitin carboxy-terminal hydrolase-L1
(UCHL-1), Glial fibrillar acid protein (GFAP) and neurofilament (NF) levels at the
admission and their relationship with prognosis of pediatric patients who were
brought to the emergency room and admitted to the pediatric intensive care unit
due to TBI.

Materials and Methods: A total of 53 patients with cranial trauma, aged
between 1 month and 18 years who admitted to Mersin University Faculty of
Medicine Pediatric Emergency Medicine Unit and admitted to Pediatric
Intensive Care Unit between October 2018 and November 2019, and 20 healthy
individuals from the same age group were included in the study. Patients were
divided into four groups as the first 24 hour (n: 15), 48 hour (n: 15) in the
pediatric intensive care unit (PICU), pediatric emergency (n: 38) and the healthy
control group (n: 20). The demographic data of the patients, type of trauma,
time of admission to the emergency department after the trauma, history of
nausea and vomiting, presence of amnesia, Glaskow coma score (GCS),
pediatric trauma score and brain tomography reports were recorded for all
patients.

The patients were categorized as mild (13-15), moderate (9-12) and severe (<8)
TBI according to their GCS. 5 ml of venous blood samples were taken from the
patients and the control group for the measurement of S-100b protein, UCHL-1,
GFAP, and NF levels. Statistical analyzes were made using methods for the
distribution of the data obtained. The relationship between the data obtained
and the results of GCS, brain tomography findings, Rotterdam scoring and
GOS-E score was statistically analyzed.

Results: The most common (62.3%) cause of TBI was fall. 49 (67.1%) of the
cases were male and the median age at admission was 8.4 years. 90% of the

patients admitted to the emergency department had mild TBI. 60% of patients



admitted to the PICU had mild TBI, while 6.7% had moderate, and 33.3% had
severe TBI. There was no statistically significant correlation between the first 24
hours in PICU, 48 hours in PICU, pediatric emergency and healthy control
groups in terms of GFAP levels (p>0.05). However, the correlation between
groups for S-100b protein, UCHL-1, and NF biomarkers, was statistically
significant (p <0.05). S-100b protein level was higher in the 24 hours PICU
group compared to the pediatric emergency, control and 48 hours PICU groups
(p <0.05). The NF level was higher in the PICU 24 hours group compared to the
control and pediatric emergency groups, and lower than the 48 hours PICU
group (p <0.05). UCHL-1 levels were higher in the 24 hours PICU group than
the control group (p <0.05). When the correlation between the 24 hours PICU
and 48 hours PICU groups GOS-E value and biomarkers was examined, a
reverse correlation was found only with the UCHL-1 levels and 24 hours PICU
group <0.05). Higher UCHL-1 values in patients with positive brain tomography
findings were statistically significant (p <0.05). It was found that the PICU 24-
hour group had an inverse correlation with GCS with S-100b protein and UCHL-
1 levels (p <0.05). In the 48 hours PICU group, UCHL-1 value was statistically
significantly higher in those with low (3-8) GCS (p <0.05).

Conclusion: Serum-based TBI biomarker tests, evaluation of the severity of
TBI and correlation with other neurological measurements (neuroimaging) have
the potential to determine patient prognosis. Based on the available evidence,
the most promising neuro-biomarkers appear to be S-100b protein and UCHL-1.
In particular, the levels of UCHL-1 in peripheral blood show significant increases
shortly after injury and has been shown to be associated with long-term clinical
outcomes. The use of a blood neuro-biomarker such as UCHL-1 facilitates
earlier diagnosis of traumatic brain injury, reduces the number of CT scans, so it
can be used for follow-up of the patient and may predict the prognosis.

Keywords: Traumatic brain injury, S-100b protein, UCHL-1, GFAP,

Neurofilament



1.GIRIS

Travmatik beyin hasari (TBH), kafa bolgesine alinan fiziksel kuvvet
sonucu beyin iglevlerinin bozulmasi olarak tanimlanir. Amatoér veya profesyonel
temas sporlarinda alinan darbe, bel ve boyun yaralanmalari, digsmeler, motorlu
arac kazalar veya ev ici kazalar, siddet ve patlayici maddeler sonucunda
gorllebilir. izole kafa travmali olgular olabildigi gibi kafa travmasinin eslik ettigi
coklu organ sistemlerinin etkilendigi ¢oklu travma olgulari da olabilmektedir.
Kafa travmalari, ¢agimizin énemli bir problemi halini almakta, yerlesim
merkezlerinde nidfusun artmasi, kentlerdeki nufus yogunlugundaki artis ve
motorlu tasitlarin gogalmasi ile bu sorun giderek biyiimektedir." Beyin
islevlerinin, kafaya alinan herhangi bir direk darbe, sarsinti, penetran yaralanma
ile bozulmasi olarak tanimlanan travmatik beyin hasari, ginimuizde travmaya
baglh  Olumlerin yaridan fazlasini olusturan saglik sorunu olarak
degerlendiriimektedir. TBH mekanizmalari arasinda motorlu ara¢ kazalari,
dusmeler, saldirilar ve istismara bagl kafa travmasi yer alir. Cocuklardaki gogu
TBH kapali kafa yaralanmasina baglidir. Motorlu tasit kazalari tavmatik beyin
hasarinin 6nde gelen nedenidir (% 50), bunu dusmeler (% 21) ve saldirilar (%
12) izlemektedir. Cogu TBH hafif olarak siniflandiriimasina ragmen, Amerika
Birlesik Devletleri (ABD) nifusunun % 2'sinden fazlasinin TBH'nin neden
oldugu bir sakathga sahip oldugu disunulmektedir. TBH dan kaynaklanan
sorunlar ya siklikla gérilmez ya da her zaman erken donemde farkedilmeyebilir.
Bu nedenle TBH gorulme sikhdinin aslinda bildirilen rakamlardan daha fazla
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oldugu disinilmekte ve ° sessiz epidemi” olarak adlandiriimaktadir.? Yeni
calismalarda TBH' nin biyolojik belirtecleri olarak c¢esitli molekuller ve
metabolitler arastiriimistir. Bu proteinler sayesinde kafa travmasinin neden
oldugu birincil beyin zedelenmesini takiben ikincil beyin zedelenmesinin
devaminin saptanmasi, beyin tomografisi ile belirlenemeyen néron yikiminin
saptanmasi ve ndrolojik muayeneyi etkileyen faktorlerin varliginda travmanin
yol agtigl yaralanma siddetinin iyi bir gostergesi olabilecegine dair ¢ok sayida
calisma yapilmistir. Calismamizin amaci TBH nedeniyle ¢ocuk acil servise
ve cocuk yogun bakima yatirilan gocuk yas grubundaki hastalarin S- 100b
proteini, UCHL-1, GFAP, NF duzeyleri ile prognozlari arasindaki iligkiyi

incelemek.



2. GENEL BILGILER

2.1. Travmatik Beyin Hasar1 Epidemiyoloji

TBH 6nemli bir kiresel halk sagligi sorunudur ve morbidite, mortalite,
sakatlik ve sosyoekonomik kayiplarin onde gelen nedenidir. TBHnin global
mortalitenin %9 'undan sorumlu oldugu tahmin edilmektedir. Amerika Birlegik
Devletlerin’de (ABD) kafa travmasi nedeni ile yilda yaklasik 600.000 acil servis
basvurusu, 60.000 hastane yatisi ve 6.000 6lim gerceklesmektedir. Yolda trafik
kazasi, bogulma, atesle iligkili olaylar ve dusmeler cocuklarda 6lim ve yeti
kaybinin sebepleri arasinda 6n siradadir.

TBH tanimlanmasi, siniflandirimasindaki ve veri toplanmasindaki
eksiklik epidemiyolojisinin  dogru tanimlanmasini zorlagtirmistir. TBH veri
toplama ile ilgili problemler arasinda hafif TBH olan pek ¢ok hastanin hastanede
bulunmayacagi ve mevcut olanlarin acil serviste yeterli dokUmantasyon
olmadan taburcu edilebilecegi gercegdi vardir. Kaza yerinde veya bir hastaneye
tasinirken 6lumle baglanti agir TBH, TBH epidemiyolojik ¢alismalari i¢in veri
toplanmasinda tamamen hesaba katilmaz. Literatirdeki epidemiyolojik
calismalara bakildiginda dahil edilme kriterleri agisindan travma sonrasi
amnezi, konflzyon ve bilgisayarli tomografide (BT) beyin hasari bulgularinin
varhigi veya Glasgow Koma Skorunun (GKS) sekiz veya daha dusuk olmasi gibi
farkli kriterler kullandig1 gortulmektedir. Dogru tanimlama ve standardizasyonun
saglanmasi epidemiyolojik c¢alismalarin guvenilirligi agisindan 6nem arz
etmektedir. TBH'nin kiresel bayuklugu, TBH icin standart veri toplama eksikligi
nedeniyle bilinmemekle birlikte, mevcut veriler, dinya genelinde TBH
magdurlarinin sayisinin keskin bir sekilde arttigini géstermektedir. Ornegin,
Avrupa'da, TBH insidansi son on yilda yilda 100.000 nifus basina 235'ten
326'ya yiikselmektedir. Dinya Saglhk Orgiti'ne gore, TBH'nin 2020'de dliimiin
ana nedeni oldugu varsayilmaktadir.> TBH uzun sireli veya émiir boyu stiren
duygusal, biligsel ve motor rahatsizliklari ve yasam kalitesinde azalma oldugu
gorilmektedir.* Hindistan'da her yil 1.5 ila 2 milyon kisi TBH nedeniyle
dlmekte.®> Diinya capinda tahminen 57 milyon insan bir veya daha fazla TBH ile
hastaneye kaldirildi, ancak TBH ile iligskili sakatlikla yasayanlarin orani
bilinmiyor. Avrupa’da 2015 yili TBH insidansinin 262/100.000/yil, 6lim hizinin
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ise 10,5/100.000/y1l oldugu bildirilmistir.® TBH'nin finansal maliyetinin yilda
yaklagik dort milyar dolar oldugu tahmin edilmektedir. Bu tahmin, hasta ve
akrabalarinin (bakici olmasi gerekebilecek) potansiyel gelir kaybini, akut
bakimin maliyetini ve slrekli ayaktan ve rehabilitasyon bakimi gibi diger tibbi
giderleri icerir. Ulkemizde de en sik travmadan 6lim sebebi trafik kazalaridir.

Tarkiye’'de toplam 67.8 milyon kisiden yaklasik 0.7-0.8 milyon kisi TBH'dan
etkilenmekte ve her yil tahminen 250.000 hasta TBH nedeni ile hastanede
tedavi gormektedir. Turkiye'de gorilme sikhgi yaklasik %0.2 olan TBH’nin,
morbidite ve mortaliteye ek olarak, ekonomik sonuglari da énemlidir. Topluma
yilhk ekonomik yiikiiniin yaklasik 37.8 milyar dolar oldugu tahmin edilmektedir.”
Tirkiye Istatistik Kurumu (TUIK) verilerine gore, Turkiye’de 2017 yilinda
meydana gelen 182 bin 669 adet 6lumlu yaralanmal trafik kazasi sonucunda
3.534 kisi kaza yerinde, 3.893 Kkisi ise yaralanip saglik kuruluslarina sevk
edildikten sonra kazanin sebep ve tesiriyle 30 gun iginde hayatini kaybetmistir.
Ulkeler arasinda TBH insidansi acisindan ciddi farkliliklar bulunmakta ve bu
oranlar 50 ila 686/100.000/yil olarak degismektedir.® Acil servis ziyaretleri,
hastaneye yatis ve dlumler bir araya geldiginde, 0-4 yas arasi ¢ocuklar ve 15 ila
19 yas arasindaki daha buyuk ergenlerin, diger yas gruplarindaki insanlardan
daha fazla bir TBH yasama olasihg daha yuksektir. Dismeler, 6zellikle de
cocuk ve yaslilarda TBH’nin en sik nedeni iken geng eriskinlerde en sik motorlu
tasit kazalandir.® Yenidogan déneminde dogum ile iligkili travmalar sik
gorulurken, gelisim basamaklardinda ilerleme ile birlikte yurimeye baglayan
cocuklarda disme en sik nedendir. Bu dénemde cocuk istismasi agisindan da
dikkatli olunmalidir.* TBH nedenleri siklik sirasina gore %53-80 trafik kazalari,
%12-30 dismeler, % 1,5-10 siddete maruz kalma, % 0,5-8 is kazalari, %0,2-4,5
spor kazalari, %1.5-16 diger yaralanmalar olarak bildirilmistir.> TBH'nin hafif,
orta ve agir kategorilere ayrilabilir. Oncelikle, bu siniflandirma, ilk 24 st iginde
hastanin biling seviyesine dayanmaktadir. Hafif TBH insidansi 100.000 Kisi
basina 131 vaka, orta dereceli TBH insidansi 100.000 kisi basina 15 vaka,
siddetli TBH insidansi 100,000 kisi basina yaklasik 14 vakadir. Hastane Oncesi
Olumlerin dahil edilmesi son rakami 100.000 kisi basina 21 vakaya
cikarmaktadir. Hastane basvurularinin en blyik ¢ogunlugunu hafif siddette kafa
travmalari olusturmakta ve intrakranyal komplikasyonlar seyrek gortulmekteyken

(% 10), az sayida vakada (% 1) nérosirurjikal miidahale gerektirir.” Hafif TBH
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genellikle acil servisinde kolayca tanimlandigi i¢in klinik ekipler tarafindan goz
ardi edilir. Hafif TBH hastalarinin BT goruntulemeleri siklikla normal olarak
yorumlanir ve Klinisyen tarafindan “ciddi degdil” olarak degerlendirilir. Sonug
olarak, hafif TBH olan bazi hastalar gece boyunca hastaneye kabul edilebilir
olsa da, buylk ¢ogunlugu temel taburculuk talimatlar ile tedavi edilir ve acil
servislerden serbest birakilir. Bununla birlikte hafif TBH olan hastalarin % 15'i
yaralanmayi takiben bir yildan fazla bir siire sonra semptomlar gelistirecektir.*
Hafif TBH'da gunlik aktivitelerini gerceklestirmek icin ve bir kisinin yetenegini
etkileyen uzun sireli bilissel sorunlara yol agabilir.*** Bu arastirmalarin sonucu
olarak, TBH en sakatlayici yaralanmalardan biri olarak kabul edilmektedir.
Engellilige ek olarak, TBH diger saglik durumlari igin riskin artmasina neden
olabilir. Orta ve agir siddetteki TBH olgulari uzun dénem norolojik ve
fonksiyonel sorunlarla karsilasmaktadirlar. Bir arastirmadan elde edilen
sonuglara gore, genel populasyona kiyasla, yaralanmadan 1 ila 3 yil sonra,
TBH'lI Kisilerin asiri alkol icme ihtimalinin 1.8 kat, epilepsi gelismesi muhtemel
oldugunu ve dlme ihtimalinin 7.5 kati oldugunu bildirilmistir.*> Ayrica, TBH ile
iligkili yeni bir saghk problemleri de yaglanma sureci ile baglantili olarak ortaya
cikabilir. Bunlara sirasiyla 1,5 kat artmis depresyon riski ** ve 4,5 kat artmis
Alzheimer hastaligi riskini sirasiyla orta ve adir kafa travmasi ile iliskilendirdi.*®
TBH sonrasi hem kisa hem de uzun vadeli saglik sorunlari riskini ve yaslanma
ile iligkilerini daha da Olgmek igin gelecekteki calismalara ihtiya¢c vardir.
lyilesmeyi kolaylastirmak, TBH'nin olumsuz sonuglarini en aza indirmek ve
genel saghgi tesvik etmek, hem tibbi bakima hem de tibbi olmayan hizmetlere
zamaninda ve uygun erisimi kritik 6neme sahiptir.** Di Battista ve dig,"> Huang
ve dig*® ve Zetterberg ve Blennow'’ daha o©nce TBH'I hastalarin
degerlendiriimesinde noro-biyobelirteglerin  kullanimini  gézden gegirmigler.
Ozellikle acil departmaninda noro-biyobelirteglerin  potansiyel kullaniminin

onemi vurgulanmaktadir.

2.1.1. Travmatik Beyin hasari

Kafa travmasi hareket halindeki bir cismin sabit duran kafaya, hareket
halindeki kafanin duran bir cisme ¢arpmasi veya degisik hizlarda hareket eden

kafa ile cisimlerin carpismalari sonucu olusan kinetik enerjinin kafatasi ve
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icindekileri ilgilendiren bir hasara donusmesidir. Terminolojide fikir birligi
saglanamamis olmasina karsin kafa travmasi ile TBH terimleri Klinik
uygulamalarda ve literatirde es anlamli olarak kullanildigi gérilmektedir. TBH,
dis mekanik kuvvetlerin beyinde olusturdugu bilissel, fiziksel ve psikososyal
fonksiyonlarda gegici veya kalici bozulmalara sebep olabilen, azalmis veya
degismig biling duzeyinin eslik ettigi, konjenital veya dejeneratif olmayan
hasarlardir.*®*

Kafa travmasi terimi ise, travmatik beyin hasari ile iligkili veya iliskisiz
yuz, skalp ve kafatasinin; laserasyon, kontuzyon, abrazyon ve fraktur gibi klinik
olarak belirgin digsal yaralanmalarini da igerir.?° Kafa travmalari; minér, orta ve
siddetli kafa travmalari olarak G¢ sinifa ayrilir. Siddetli kafa travmalarin da
mortalite orani yaklasik %35’tir. Siddetli kafa travmali hastalarin yalniz %40-
50'si fonksiyonel olarak iyilesir.?> TBH, gercekte altta yatan yaralanmaya
bakilmaksizin hastanin biling duzeyinin klinik degerlendirmesini temel alinarak
siniflandiriimaktadir. Bu nedenle, benzer TBH siddet siniflamasina sahip

hastalar ¢arpici sekilde farkh patofizyolojiye sahip olabilirler.

2.2 Kafa Anatomisi
2.2.1. Kafa Derisi (Scalp)

Kafa derisini olusturan 5 katmandan olusur.

araknoid membran
piamater

= cerebral korteks

— beyaz cevher

Sekil 1. Kafa Derisi
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2.2.1.1. Cilt

Dermis ve epidermis tabakalarindan olusmakta, yag, ter bezleri ve kil
folUkullerini iceren tabakadir. Oldukga iyi arteryel beslenmeye, ven6z ve lenfatik

drenaja sahiptir.

2.2.1.2. Cilt Alti Doku

Sac¢ folikillerini ve kafa derisinin zengin vaskiler destegini iceren
tabakadir. Yaygin vaskuler ag ve genis damarlar nedeniyle laserasyon aninda

tam olarak kasilamazlar ve ciddi kan kaybina neden olabilirler.

2.2.1.3. Galea Aponeurotica

Sert ve dayanikh fasya dokusudur. Kaslarin kaldiriimasi, alnin
kirnstirimasi ve kafa derisisinin 6ne, arkaya hareketleri gibi islevsel fonksiyon
saglayan oksipitofrontal ve temporoparyetal kaslari icerirmektedir.??

2.2.1.4. Gevsek Bag Dokusu

Subgaleal hematomlar ve skalp ayrismalari genellikle bu tabakada
meydana gelmektedir.??

2.2.1.5. Perikraniyum

Kafatasina sikica yapigmayi saglar.
2.2.2. Kafatasi

- i
—_— sy

Sekil 2. Kafatasi Kemikleri
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Kalvariyum adi verilen bir ¢ati ve bazis adi verilen bir kaideden olusur.
Frontal, sfenoid, oksipital, etmoid, iki paryetal ve iki temporal kemikten meydana
gelmektedir. Kalvariyum o6zellikle temporal bolgede ¢ok ince yapidadir. Kaide
parcasi ise duzensiz fakat ¢ok saglamdir. Kemiklerin dis ylzeyi purtzsuz bir
yapidayken, i¢ kisimda oldukca fazla kenar, girinti ve ¢ikinti bulunmaktadir. Bu
nedenle beyin, akselarasyon ve deselarasyon esnasinda kafatasi icinde hareket

ederken kemik i¢ yliziine carparak yaralanabilir.?*

2.2.3. Meninksler

Meninksler 3 katmandan olusur.

2.2.3.1. Dura Mater

Kollajen bag doku yapisinda olduk¢a kalin ve saglam bir zardir.
Kalvariyum seviyesinde kemiklerden kolayca ayrilabilir, kafa tabaninda ise
neredeyse tum kemik ¢ikintilarina sikica yapismistir. Bu nedenle kafaya gelen
darbelerde, 6zellikle kalvariyum bdlgesinde kemikte kirik olmaksizin da zar
kemiklerden ayrilabilir. Kafa tabani kiriklari ise genellikle durayi yirtar. Sonugta

BOS burun, kulak veya nazofarinksten bosalabilir.??

2.2.3.2. Araknoid zar

ince bir zardir. Beyni bir torba gibi sarar. Altindaki piamater ile arasinda
ici BOS ile dolu bir aralik vardir. Araknoid ile Ustteki dura arasinda ¢ok sayida

kdpri venler vardir.?

2.2.3.3. Piamater

Cok damarli, ince bir bag dokusu zaridir. Beynin ylUzeyine sikica

yapismistir, tim fissur ve sulkuslara sokulur.
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2.2.4.Beyin

Sulci Gyri
Fissure ; Y 4 —

CEREBR_’;E

Diencephalon
(Thalamus & Hypothalamus)

Midbrain  CEREBELLUM

Pons

Medulla oblongata
Spinal cord

Sekil 3. Beyin Parankimi

Serebrum, serebellum ve beyin sapi olmak Uzere 3 kisimdan olusur.
Dura, beyin bélimlerinin arasina uzantilar gdéndererek ikisi supratentoriyal ve
biri subtentoriyal olmak tzere t¢ buyuk bosluk olusturur. Subtentoriyal boslukta
serebellum ve beyin sapi, supratentoriyal bosluklarda beyin hemisferleri
yerlesmistir. Falks serebri ise iki beyin hemisferi arasinda uzanan bir
septumdur. Falks beynin iki yana dogru serbest hareketlerini dnler. Tentoriyum
serebelli ise beynin oksipital loblari ile serebellumu birbirinden ayirir. Vicudun
toplam oksijen gereksiniminin %20"sini ve toplam kardiyak debinin %15"ini

beyin kullanir. Beyin 6zellikle iskemi ve diisiik oksijen seviyelerine duyarlidir.?®

2.2.5. Beyin Omurilik Sivisi

Lateral ventrikullerde bulunan koroid pleksuslar tarafindan Uretilir ve
beyin ventrikilleri icine salinir. Bu sivi ventrikller sistemi terk ederek
subaraknoidal bogluga girer. Su yastigi mekanizmasi ile merkezi sinir sistemini
korur. BOS 1900 mililitre (ml) olan intrakraniyal kavitenin 150 ml“sini olusturur
ve 25-30 ml“si ventrikullerde bulunur. Koroid pleksuslardan giinde ortalama 500
ml Uretilir. Kan, beyin, BOS ve diger komponentlerin (6rnedin; hematom, timaor)
intrakraniyal hacimlerinin toplami sabittir ve bunlarin herhangi birindeki artig
digerindeki esit azalma ile dengelenir. Bu hacimler, elastik olmayan, tamamen
kapali bir kap (kafatasi) iginde bulunurlar ve basing, esit olarak tim intrakraniyal
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bosluk icinde dagilir. Herhangi bir travma nedeniyle olusabilecek yaralanmalar
icin birkag dnemli fizyolojik kavram vardir. Bunlar serebral kan akimi, serebral
perfiizyon basinci (SPB), kafaici basinci (KiB) ve Monro-Kellie doktrinidir.?*
Serebral kan akimi ( SKA) asagidaki esitlik ile saptanabilen SPB*ye bagimlidir.
SPB = Ortalama arteriyel kan basinci (OAB) — KiB. Normal bir eriskinde SPB
60—70 mmHg, cocuklarda 50-60 mmHg, siit cocuklarinda 40-50 mmHg. IKB
ise <15 mm Hg'dir. Kafaigi boslugu dolduran BOS, kan ve noéral doku hacimleri
arasindaki iliski Monroe-Kellie doktrini ile ifade edilebilir.>* Serebral
otoregiilasyon, KiB’da artis olsa bile ortalama kan basincinda kompansatuar
bir artisa yol acarak beyin kan akigini siirdiirmeye galisir. KiB’daki 50-100 ml'lik
artislar kompanse edilebilir. Normal kompansatuar rezerv tikendiginde kafaigi
hacminde olusacak ufacik degisiklikler bile SPB’nin azalmasina neden olacak,
bu da énemli derecede KiB’'nin artmasi ile sonlanacaktir. Sonugta SPB diiser,
bu da beyni iskemiye daha da duyarli kilar.?®** Kafa travmasi sonucu primer ve

sekonder hasarlar meydana gelmektedir.

2.3. Travmatik Beyin Hasarinin Turleri ve Siniflamalar

TBH heterojen bir hastalik grubu olarak adlandiriimaktadir. Bu hastalar
kategorize etmek igin klinigin siddeti, hasar mekanizmasi ve patofizyoloji gibi
¢esitli tanimlar bulunmaktadir. TBH hasarin mekanizmasi (kiint veya penetran),
hastanin biling dizeyi, nororadyolojik degerlendirmelerle yaralanmanin
anatomik dagilimina gore kabaca siniflandirilabilir. Norolojik yasamsal bulgu
skalasi olarak kullanilan “Glaskow koma skalasi (GKS)” standardize edilmis bir
skorlama sistemi olup TBH olan hastalarda klinisyenler arasinda guvenilir bir
norolojik degerlendirme yapilmasini saglar.’® GKS, Teasdele ve Jennett
tarafindan 1974 vyilinda bozulmus biling, koma derinligini ve suresini
degerlendirmek igin bir klinik dlgek olarak gelistiriimistir.”> Hastalar tic bélimde
degerlendirilir; en iyi motor yanit, en iyi s6zel yanit ve en iyi géz acma yaniti.
Norolojik olarak normal hastalarin skoru en yuksek 15'dir, oysa en siddetli
yaralanmaya sahip hastalarin skoru her bolum igin bir puan, toplam igin Ug
puandir. GKS dogrulugu sistemik faktorlerin karismamasina baghdir. Bunlarin
tamami (Ornegin hipotansiyon, hipoksi, hipotermi, hipoglisemi ve sedasyon

ilaglart) nérolojik islevleri baskilayabilir.?® Kendilerini s6zel veya sozel
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olamayarak duzgun bir bigcimde ifade edemeyen ¢ocuklarda GKS uygulanmasi
zor olarak kabul edilmektedir. Reilly ve ark. GKS' vyi cocuklara ilk
uyarlayanlardir, verbal yanitlar su sekildedir: uygun kelimeler, gulimseme,

aglama, rahatsiz olma, ajitasyon .

Tablo 1. Norolojik muayene baslangicinda biling duzeyini degerlendirmede

kullanilan dlgekler

Puan Goz Acma Sozli Yamt Motor Yanit
Glasgow koma dlcegi 6 = - Emirlere uyar
(4 yas lizeri icin onerilir) 5 Oryante Agriyi lokalize eder
4 Kendiliginden agik Konfil Adriyla ceker (fleksor)
3 So6zll uyaran ile Anlamsiz kelimeler Anormal fleksor (dekortike)
2 Agrili uyaran ile Anlamsiz sesler Ekstansor (deserebre)
1 Yok Yok Yok
Cocuk Koma Olcegi 6 Kendiliginden hareketli
(4 yas altyicin Onerilir 5 Agu seklinde ses Dokunmayla ceker
4 Kendiliginden agik Huzursuz aglama Agriyla ceker
3 Sozlu uyaran ile Agrili uyaran ile aglama Anormal fleksor
2 Agril uyaran ile Agrili uyaran ile inleme Anormal ekstansor
1 Yok Yok Yok

2.3.1. Hafif Siddette Travmatik Beyin Hasari

TBH siddeti GKS"ye goére siniflandiriimigtir. Hafif TBH, kafa travmasi
sonrasi norolojik fonksiyonlarda kisa sureli ve gegici bir duraklama ile
sonuglanan, biling kaybinin da eglik edebildigi beyin hasaridir. TBH olan
hastalarin cogu bu grupta yer alir, GKS 13-15 olan hastalari kapsar. Bu grup
icerisinde cerrahi mudahale gerektiren, hayati tehdit eden lezyon saptanma
orani %1'den azdir. Acil servislerde bu grubu tanimlayabilmek icin hafif siddette
TBH igin risk siniflandirmasina gidilmigtir. Hafif siddette TBH ,dusuk risk®, ,orta
risk® ve ,yuksek risk" olarak alt gruplara ayrilmigtir. Dusuk risk grubu GKS"si 15
olup asemptomatik olan, eslik eden bagka bir yaralanmasi, kusmasi, biling
degisikligi, hafiza ve oryantasyon kaybi, travma &6ncesi bilinen yuksek risk

faktord olmayan, pupillerin normal, bas agrisinin varsa hafif oldugu veya hig
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olmadigl, anamnezin net alinabildigi, onemsiz mekanizma ile 24 saatten kisa
sure once olugsmus hastalari kapsar. Bu grupta intrakraniyal patoloji gorulme
riski %0,1"den azdir. Orta risk grubu GKS"si 15 olup kisa sureli biling kaybi,
posttravmatik amnezi, kusma, bas agrisi, intoksikasyon durumlarindan bir veya
daha ¢ogunu barindiran hastalari kapsar. Bu grupta %1,3 arasinda cerrahi
ihtiyaci olan intrakraniyal hematom saptanmasi nedeniyle BT c¢ekilmesi
Onerilmistir. GKS"si 13-15 olan, fokal nérolojik defisiti bulunan, kafatasi tabani
kingi, pupiller asimetrisi, multipl travmasi, ciddi agriliyaralanmasi bulunan,
klavikulanin Uzerindeki seviyelerde travma maruziyetinin bulgulari, biling kaybi
olan, posttravmatik konflzyonu veya amnezisi, kusmasi olan, posttravmatik
ndbet geciren, anamnezi guvenilir olmayan, ¢ocuk istismari siphesi olan, yakin
dénemde ilag veya madde alimi Oyklsu olan, anamnezinde kanama
bozukluklari, antikoagulasyon kullanimi, bilinen norolojik hastaligi, epilepsisi
olan, hafif siddette TBH olgulari yuksek riskli olarak tanimlanmigtir. Bu grubun
%10“ unda cerrahi gerektiren intrakraniyal hematom saptanmistir
3038 postkonkiizyon sendromu akut, hafif bir TBH ‘nin énemli bir sekelidir.
Sikhkla somatik, biligssel ya da duygusal belirtilerle ilgili subjektif yakinmalar
icerir. Bunlar arasinda yorulma, bas agrisi, bellek kaybi, sersemleme, irritabilite,
dikkatte bozulma, depresyon, dusinmede zorlanma (konsantrasyon) uyku

problemleri ve Kigilik degisiklikleri yer alir.

2.3.2. Orta Siddette Travmatik Beyin Hasari

Kafa travmali hastalarin %10'unda orta siddette TBH géruldugu
saptanmigtir. GKS 9 ile 13 arasindadir. Bu hastalar komat6z degildir. Ancak g6z
acmada, kelimeleri konusmada veya komutlari izlemede yetersizlik
tanimlanmustir. izole orta siddetli TBH mortalitesi %20"den azdir, ancak %50
kadari uzun dénem sakatlik yasar. Orta siddette TBH"nin %40 oraninda BT

bulgusu verdigi, %8"inin operasyon ihtiyaci oldugu saptanmistir.?*%’

2.3.3. Ciddi Siddette Travmatik Beyin Hasari

Ciddi kafa travmasi GKS 8 ve daha dusuk olan hastalardir. Bu hastalar
komat6z olarak kabul edilirler. Baglangicta hastanin gézu agik olabilir, kelimeleri

konusabilir, komutlari izleyebilir ancak suratle bilingleri kapanir. GKS 3 ve 4 olan

19



hastalar kritik yaralanmali hastalar olarak tanimlanmigtir. Bunlar GKS 5 ve 8
olanlara gore daha kot prognoza sahiptir. Motor komponent GKS tanimlamada
diger iki komponente gbre daha 6nemlidir. Fleksér veya ekstansor posturde
olan hastalar adriyi lokalize edenlere gore daha kétii prognozludur.?® Biling
kaybl ve post travmatik amnezi (PTA) suresinin GKS’ ye gore klinik sonugla
daha fazla korele oldugu bildirilmigtir. Hafif kafa travmasi biling kaybinin 1
saatten ve PTA’ nin 24 saatten kisa surmesi; orta siddette kafa travmasi biling
kaybinin 1-24 saat ve PTA’ nin 1-7 gun surmesi; agir kafa travmasi ise biling
kaybinin 24 saatten uzun ve PTA’ nin 1 haftadan uzun olmasi seklinde
tanimlanir. TBH, anatomik olarak fokal veya diffiz yaralanma olarak da
siniflandinlabilir (Tablo 2).

Tablo 2. Fokal ve diffiiz yaralanmalar

FOKAL YARALANMALAR DiIFFUZ YARALANMALAR

Kontuzyonlar Konkiizyon

Kirik Difiiz aksonal hasar
Coup
Contrecoup
intermediate
Gliding
Herniasyon
Hematomlar
Epidural
Subdural
intraserebral

Klinik uygulamaya girmesiyle birlikte bilgisayarli tomografinin gelistirildigi
1970%lerden bugune BT kafa travmali hastalarin degerlendiriimesinde altin
standart haline gelmistir. Bu ydntemle intrakraniyal hematom (intraserebral,
epidural, subdural), herniasyon, beyin édemi, travmatik infarkt ve kafa tabani
kiriklari gibi lezyonlara kolayca tani konabilir duruma gelinmistir.”®

BT'nin kraniyal patolojileri degerlendirmedeki yararlari ve kafa igi
patolojilerin tip ve buyukligunun belirlenmesindeki roli olduk¢ca 0Onemlidir.

Ancak, tomografi cihazlari masum cihazlar degillerdir. iyonize radyasyon
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faktoranun gebelikte olan olumsuz etkileri, lensin radyasyona maruz kalmasiyla
ortaya c¢ikan problemler, 6zellikle g¢ocuklarda g¢oklu goruntilemeler sonrasi
artmis kanser olma ihtimali gibi reddedilemez riskleri icermektedir.*® 1991'den
bu yana kullanilan ve radyolojik goruntilerde kitle lezyonu olup olmamasi ile
kafa ici basing artisi bulgularina gére derecelendirme yapilan Marshall skoru 3
2005 yilinda guncellenerek Rotterdam skoru olarak yeniden isimlendirilmigtir.
Marshall skalasi, yaralanmalari alti dedisik kategoride siniflamak igin BT
bulgularini kullanir (Tablo 3). Bu skorlama noérotravma merkezlerinde yaygin
kullaniimaktadir ve artmig intrakraniyal basing riskini belirlemede iyi oldugu
gosterilmistir, ama gogul tip beyin yaralanmalarinda uygulanabilirligi yoktur. *
Rotterdam skalasi, daha yakin zamanda gelistirilen BT-bazli siniflamadir,
Marshall siniflamasinin kisitliliklarini gidermek igin gelistirilmistir. Rotterdam

Skoru tablo 4’ te sunulmustur.

Tablo 3. TBHIin BT bulgularina gére siniflandiriimasi: Marshall Skoru

Yapisal Hasar

Diffiz hasarlanma |: BT'de goriinir patoloji yok.

Diffuz hasarlanma IlI: Sisternalar belirgin ve 0-5 mm orta hat sifti var ve/veya
lezyon dansiteleri mevcut; >25 cm3 yilksek veya mikst dansiteli kitle lezyonu yok,
kemik

parcgalari ve yabanci cisim igerebilir.

Diffuz hasarlanma lll: (sisme) Sisternalar silik, orta hat sifti <5 mm; >25 cm3
yuksek veya mikst dansiteli kitle lezyonu yok

Diffuz hasarlanma IV (sift): Orta hat sifti >5mm; >25 cm3 yuksek veya mikst
dansiteli kitle lezyonu yok

Bosaltilmis kitle lezyonu V: Cerrahi olarak bosaltiimis herhangi bir lezyon
Bosaltiimamis kitle lezyonu VI: Yiksek veya mikst dansiteli >25 cm3 lezyon;
cerrahi olarak bosaltilmamig

21



Tablo 4. Beyin hasarinin BT bulgularina goére siniflandiriimasi: Rotterdam
Skoru

BAZAL SISTERNALAR

Normal
Komprese
Silik

NP~ O

ORTA HAT SiFTI

< 5mm
>5 mm

= O

EPIDURAL KITLE LEZYONU
Var
Yok

— O

INTRAVENTRIKULER KAN VEYA SAK

Yok
Var

= O

Sum score
+1

Toplam 1-6

2.4. Glasgow Klinik Sonug¢ Skalasi Ve Genisletilmis Glasgow Klinik Sonu¢
Skalasi (GOS-E)

Glasgow Kilinik Sonug¢ Skalasi kafa travmali hastalarin dizenli araliklarla
norolojik muayeneleri yapilarak, iyilesme derecesini takip etmede kullanilan bir
skorlama sistemidir. izlem araliklar 1, 3, 6, 9 ve 12 ay ile yil ve yillar seklinde
olabilmektedir. En kotiden en iyiye dogru 1’den S’e kadar puanlandirilan hasta
grubunda 4,5 alan hastalar iyi klinik sonu¢ olarak kabul edilirken 1, 2, 3 alan
hastalar ise kotu klinik sonug olarak kabul edilmektedir. Glasgow Klinik Sonuc
Skalasi- Genigletiimis (GOS-E) GOS’un duyarliigini artirmak amaci, son (¢
kategoriyi bolerek toplam sekiz kategorilik genisletiimis skorlama sistemidir
geligtirildi. Hastanin gunlik yasam aktivitelerini, sosyal iligkilerini ve mesleki
performansini degerlendirir.’® En kétiden en iyiye dogru 1'den 8%e kadar

puanlandirilir (Tablo 5).

22



Tablo 5 Glasgow Klinik Sonu¢ Skalasi-Genisletilmis (Gos-E)

Skor Durum Tanim

8 Tam lylesme Gunlik yasami
etkileyen beyin hasari
yok, Ufak  tefek
sakatlhklarin disinda
normal yasama geri
doner

7 Hafif iylesme Azalmis sosyalite

6 Hafif orta diizey engellilik | Azalmis akademik
kapasite

5 Dusuk orta diizey Okula,sosyal

engellilik etkinilige

katilamaz,psikososyal
sorun
Evde bagimsiz,
disarida bagimh

4 Hafif siddetli engellilik
Zihinsel veya fiziksel
engellidir,ev igi
gunlik yasamda
birine bagimhdir.

3 Dusuk siddetli engellilik

2 Kalici Vejetatif Yagam Minimal dizeyde tepki,iletisim yok

1 Olum

2.5. Pediatrik travma skorlamasi.

Pediatrik travma skoru (PTS) hastanin fizyolojik durumunu ve kilosunu

g6z oOnunde tutan bir puanlama saglar. Hastanin toplam skoru -6 ile +12

arasinda degisir (Tablo 6). Sekiz puanin alti, potansiyel olarak 6nemli bir

travmay! ifade eder ve hastanin bir travma merkezine sevkinin uygun olacagini

isaret eder. En 6nemli avantajlarindan bir tanesi, travma sahasinda erken

dénemde elde edilebilmesi ve hastanin triajinda yol gdsterici olmasidir. PTS,

mortalite oranlariyla korelasyon gésterir.*
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Tablo 6. Pediatrik travma skoru

Degiskenler +1 +2 -1
Hava yolu Normal Hava yolu acikhgi Hava yolu
surdurdlebilir acikligi
surdirulemez
veya
entibasyon
gerekir
Biling durumu Uyanik Donuklasma veya | Koma
biling dizeyinde
azalma
Vucut agirlig >20 kg 10-20 kg <10kg
Sistolik Basing >90 mmHg 50-90 mmHg <50mmHg
Acik yara Yok Minor Major
iskelet sistemi | Yok Kapali kirik var Acik kirik veya
travmasi coklu kirikla

2.6. Travmatik beyin hasari: klinik bulgular, tani, tedavi ve prognoz

Kafaya alinan darbe sonucu olusan yaralanmalar birincil ve ikincil beyin

yaralanmari olarak

ekstraksiyel olmak uzere ikiye ayrilir.

interaksiyel beyin yaralanmalari;

incelenir.

e Serebral kontlizyon

e Beyin ici hematom

beyin yaralanmalari

e Yaygin aksonal hasar olarak siniflandirilir.

Ekstraksiyel beyin yaralanmalari;

e Epidural hematom

e Subdural hematom

e Subaraknoid kanama

interaksiyel ve
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e Interventrikiiler kanama olarak siniflandirilir.

ikincil yaralanmalar ise; travmadan birkac saat, gun hatta aylar sonra
gelisenbiyokimyasal ve fizyolojik olaylar sonucu ortaya cikar.>* Bu yaralanmalar,
akut ve kronik olmak Uzere ikiye ayrilir. Akut yaralanmalar: Enfarkt, yaygin
beyin ddemi ve herniasyon. Kronik yaralanmalar: Hidrosefali, ensefalomalazi,

BOS kacag ve leptomeningeal kist.>**°

2.6.1 Skalp yaralanmasi

insan viicudunun en ¢ok kanlanan bdlgelerinden biri de skalptir. Kanama
kontrolli 6zellikle ¢cocuklarda daha fazla éneme sahiptir. Ciddi enfeksiyon riski
nedeniyle skalp yaralanmalarina mutlaka steril sartlar altinda muidahele
edilmelidir. Yaralanma olan bolgenin altinda olabilecek yabanci cisim, kanama,
kirik, beyin-omurilik sivisinin (BOS) varligi kontrol edilmeli ve néral doku
dikkatle incelenmelidir. Yabanci cisimler temizlenmeli ve gerekirse debridman

yapilmali, uygun sekilde dikis atilmali ve baskili pansuman yapilmalidir.®*

2.6.2. Kiniklar

Kafatasi kiriklari lineer, ¢dkme ve bazal kaide kiriklari olarak
siniflandirilir. Kafatasi kiriklarinin %70’i parietal kemiklerde goriiliir.?*** Sonraki
sirada ise oksipital ve temporal kemik kiriklari gelir, en az ise frontal kemikte
kiriklar gorultr. Kemiklerin daha ince olmasi nedeniyle sit cocuklarinda kiriklar
daha sik goriilir.*® Yapilan bir calismada kafa travmasi olan cocuklarda
kafatasinda kirik gorulme sikligi %2,1-26,6 arasinda saptanmistir. Kafatasi
kirklarinin %75'i lineer kiriklardir .3* Kirik lokalizasyonu c¢ok 6nemlidir, eger
biyik damarlarin gegis bélgesinde yer aliyor ise, intrakraniyal kanama (IKK) ile

iligkili olabilir.

2.6.2.1. Lineer Kiriklar

Bu tip kiriklar genellikle kint travmalara bagli olusur. Kafatasi kiriklarinin
yaklasik %80’ini kapsar. Bu tip kiriklar vaskuler bir kanal, vendz bir sinls veya

sutire dogru uzanim goéstermiyorsa asemptomatik seyredebilirler. Eger lineer
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kiriklar orta meningeal arter trasesini caprazlarsa epidural hematom, frontal

hava siniislerini gaprazlarsa rinore acisindan biiyiik risk tasirlar .*’

2.6.2.2. Cokme Kiriklari

Deprese kirik, kafa kemiginin tim tabaka olarak ice yer degistirmesidir.
Kafatasinda kuguk bir alana yuksek enerjili bir travmanin gelmesi sonucunda
geligirler. Coken kismin dis tabulasi saglam komsu kemigin i¢ tabulasinin altina
inmistir. Daha ¢ok frontoparietal bolgede goérular. Cokme kiriklari agik ve kapal
olmak Uzere iki gruba ayrilir. Cokme kiriklarinda ¢oken kemik parcaciklarinin
yaptig1 kortikal hasar, norolojik defisitlerden sorumludur ve epileptojenik bir

odak olarak rol oynayabilir.*” (Sekil 4)

Sekil 4. Cokme kirigi

2.6.2.3. Bazal kaide kiriklan

Kafatasi tabanindaki kiriklari tanimlamak igin kullanilan bir ifadedir.
Genelde dural veya noérovaskuler bir travma ile birlikte olur. Kaide kiriklari
anterior, orta ve posterior kraniyal fossa olmak tzere Ug¢ boélime ayrilir. Anterior
kraniyal fossa kaide kiriklari sonucunda genellikle paranasal sinusler de hasar
gorur. Bunun sonucunda olfaktor ve optik sinir yaralanmalari, panda gozu
(raccoon eyes), BOS kacgaklari rinore, karatikokavarnoz fistul gibi bulgular

gelisebilir. Bazal kaide kiriklari gocukluk doneminde gorulen kafa travmalarinin
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%6-14’Unde saptanir ve daha ¢ok kafaya arkadan darbe alinma d6ykusu vardir.
Fokal norolojik bulgular, biling kaybi, nobet gorulebilir. Kirigin vestibuler beyin
sapl merkezlerine yakin olmasi nedeniyle, bazal kaide kingi olan cocuklarda

bulanti, kusma ve huzursuzluk goérulebilir.

2.7. Fokal Beyin Hasari

Fokal beyin yaralanmalari travmaya bagli hematom ve hemorajilerle

sonuclanan vaskuler yaralanmalar ve kontlizyonlarla sonuglanir.

2.7.1. Kontluzyon

Beyin kontlzyonlari travmayla beyin dokusunun fiziksel distorsiyonu
sonucu kuglk damarlarda olusan yirtilma sonucunda eritrositler noral
parankime c¢okerek beyin parankiminde kuguk kanama odaklari olusur.
Temporal ve frontal loblar kafa kemikleriyle anatomik yerlesim iligkileri nedeniyle
en ¢ok hasar goren bolgelerdir. Hastalarda g¢ogunlukla lokal serebral 6dem,
infarkt ve/veya ge¢ gelisen hematomlarin sonucunda ilerleyici ndrolojik
kotulesme olur. Hastane bagvurusu sonrasi gekilen ilk BT gorunttlemelerinin
yaklasik % 30’ unda saptanabilir.*® Bu duruma pia mater hasari da eklenirse bu
durumda laserasyondan bahsedilir.

Laserasyonlar dokuda olusan mekanik yirtiimalardir. Genellikle yabanci
cisimlerin veya kemik parcalarinin beyne etkisi ile olusur. Konttzyonlar
cogunlukla frontal ve temporal kaide, orbitofrontal giruslar, perisilvian yapilar ve
inferolateral temporal lob ylzeyi gibi kemiklerle yakin temas halinde olan
bdlgelerde goralir. Kontlizyonlar mekanizma, anatomik lokalizasyon veya
komsu yaralanmalara gore siniflanabilir. Kirik kontlizyonlari dogrudan temas
yaralanmalari sonucunda ve etkilenen kemiklerin hemen komsulugundaki beyin
dokusunda gorulir. Kup kontiizyonlari kink olmaksizin etkilenen kemiklerin
hemen komsulugundaki beyin dokusu yaralanmasini ifade ederken kontrkup
terimi darbenin karsi tarafindaki beyin dokusunun yaralanmalarini ifade etmek
icin kullanilir. Gliding konttizyonlar dogrudan temas mekanizmasindan ziyade
rotasyonel darbeler sonucu gorulur ve korteks ile serebral hemisferlerin st
sinirlarina komgu beyaz cevher alanlarini etkileyen hematomlar igin kullanihr.

Intermediate kontlizyonlar korpus kallosum, bazal gangliyonlar, hipotalamus ve
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beyin sapi gibi derin beyin yapilarini etkileyen lezyonlardir. Herniasyon
kontiizyonlar ise temporal lobun medial kisimlarinin tentoriyal sinirla temas
ettigi bolgelerde (6rn. Unkal herniasyon) veya serebellar tonsillerin foramen
magnum ile temas ettigi bolgede (6rn. tonsiller herniasyon) ortaya cikar.*
Kontlzyonlar bulundugu beyin bdlgesine goére klinik bulgular ortaya cikarir.
Nadiren gevre beyin dokusu 6demi ve hematom gelismesiyle kitle etkisine

neden olabilir .*°

Sekil 5. BT'de kontlizyon gorinimu ve kup-kontrkup travmanin olusum seklinin

sematik olarak gosteriimesi.

2.7.2. Konkuzyon

Konkizyon beyin parankiminin travmaya bagli olarak derin kisimlarinda
olusan hasardir. Bu hasar sonucunda nérolojik muayeneleri normal olmasina
kargsin hastalarda gegici biling kaybi gelisir. Bebeklik ve erken c¢ocukluk
donemlerinde travma sonrasi nobet, gecikmis somnolans gibi klinik bulgular da
gorulur. Geg cocukluk déneminde ise dykude travma sonrasi amnezi gorulebilir.
ileri cocukluk déneminde ise morfolojik bir patoloji olmaksizin mental durumda
giderek kotulesme olabilir. Yapilan bir ¢calismada ABD’de yilda yaklasik 3,8
milyon kiside spor aktiviteleri iliskili konkiizyon oldugu bildirilmistir.>®

2.7.3. Sefal Hematomlar

Subperiostal Hematom: Periost altina kan birikmesi sonucu sutir hattini
asmayan kanamadir, tek tarafli olur. Genellikle parietal bdlgede olusur ve
kalsifiye olabilir.
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Subgaleal Hematom: Galea aponeurotica ile periost arasinda kan birikimi

sonucu olugan, sutur hatlarini asan hematomlardir.

2.7.4. Epidural Hematom

Arter ya da venlerin yirtilmasi sonucunda dura ve kafa kemikleri arasinda
olusan hematomdur. Travmadan 6-8 saat sonra arteriyel, birka¢ saat sonra ise
vendz orijinli epidural hematomlar (EDH) semptom verebilir. En sik temporal,
frontal, oksipital loblarda gorulir. BT'de bikonveks ya da lentikiler gorinim
olur.* Eriskinlerde EDH kafatasi kirngi ile birlikte olur, ama gocuklarda kirik
olmadan da epidural hematom olusabilir. CUnku cocuklarda kafatasi esnek
yaplya sahiptir.3*** EDH %95'i unilateraldir, sitirleri gecmez fakat dural
baglantilari gecebilirler ve tentoryumun Ustiinde meydana gelir. Hematom
capinda artig, temporal lob ve/veya beyin sapina basi, kompanzasyon
mekanizmalarinin eksikligi sonucunda hemiparezi, biling kaybi, posturde
bozulma ve pupiller degisiklikler gibi noérolojik koétllesmeler olabilir. EDH’ ler
radyografik olarak gore U¢ gruba ayrilir: tip | (akut ve hiperakut-ilk gun,
pihtilasmamis kan igerir), tip Il (subakut, 2-4. gunler, kati) ve tip lll (kronik, 7-20.
giinler, liisent gériniim). Sirasiyla %58, %31 ve %11 siklikta goriliir.** EDH i
hastalarin % 25-50 ‘inde ‘lucid interval’ denilen; travmay! takiben biling kaybi,
ardindan gegici bir iyilesme ve sonra hizli nérolojik kéttilesme seklinde klinik bir
tablo gelisir.** EDH ile iliskili bu durum ilk kez John Abernethy tarafindan tarif
edilmistir.*

Bu durumun mekanizmasi su sekilde agiklanabilir; kanama dura materi
ayirarak epidural bosluktaki hemorajinin ven6z damarlar yoluyla sant edilmesini
saglar. Bu sant mekanizmasi hematom birikimini ve bdylece kafa ici
basincindaki artigi geciktirerek gegici iyilik hali olusturmaktadir. Hematomun
artmasiyla artan kafa i¢i basinca bagh norolojik koétulesme, kontralateral
hemiparezi, unkal herniyasyona bagli anizokori (ipsilateral okulomotor sinir
felcine bagh midriyazis), deserebrasyon rijiditesi, kardiak aritmiler,
hipertansiyon, solunum bozukluklari, apne ve 6lum ile sonuglanir. Bu bulgularin
gelismesi hematomun hacmine ve eslik eden diger intrakranial lezyonlarin

varligiyla iligkilidir. Lucid interval yoklugu veya c¢ok kisa lusid interval,
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intrakranial ek bir yaralanma varligi ve gecikmis cerrahi kotl prognoza etki eden

durumlardir.

Sekil 6. BT'de akut sol tarafta epidural hematom gorinumu.

2.7.5 Subdural Hematom

Dura ve araknoid membranlar arasindaki kanama sonucu olusur.
Subdural hematomlarin %85%’i unilateraldir ve daha ¢ok travma olan tarafta
serebral konveksitede olusur.”® Primer ve sekonder beyin hasarinin gelisme
olasiligi nedeniyle epidural hematomlara gére prognozu daha kétludur ve bazi
vakalarda hematomun cerrahi olarak bosaltimasi gerekmektedir. Subdural
hematomlar (SDH) rotasyonel kuvvetler veya akselerasyon-deselerasyon
kuvvetlere bagl olarak durayi gaprazlayan kopru venlerinin yirtilmasi ya da
kortikal arterlerin laserasyonu sonucunda olusan dura ve korteks arasinda yer

alan hematomdur.3%3*

Cocuklarda subaraknoid mesafenin genis olmasi
nedeniyle anatomik olarak gergin olan kdpru venlerinin minor travma ile yirtilma
riski yUksektir ve bu hastalarda ciddi parankimal hasar ve norolojik defisit
gelisme riski vardir. Yenidoganlarda SDH ¢ok az goérulur ve genellikle dogum
travmasina bagli olarak dogumdan sonraki ilk 12 saatte olusur. Nobet, fontanel
bombeligi, anizokori, solunum sikintisi gibi klinik bulgular gorulebilir. Cocuk
istismari sonucunda da SDH gorulebileceginden, SDH olan ¢ocuklarda ¢ocuk
istismari akla getirilmelidir.>* Bu gocuklar ndbet, kafa cevresinde artis, yetersiz
blylme veya gergin fontanel sikayetleri ile hastaneye getirilirler ve gogu zaman
fokal norolojik defisit olmaz. SDH kanama suresine gore akut, subakut ve kronik
olarak u¢ gruba ayrilir. Patolojik olarak SDH ilk 48 saatte pihtilasmis kandan

olusur, subakut SDH’de pihti ve kan karisimi (2-14 gin), ve kronik SDH’'de (>14

30



gun) ise sadece kan goralur (Tablo 7). Klinikte, akut SDH yaralanmadan sonraki
ilk 3 glinde, subakut 3-21 ginde ve kronik SDH ise>21 gunde belirti verir.

Tablo 7. Subdural Hematom Siniflamasi

TiP GUN ICERIK BT
Akut 0-2 Pihtilagmig kan Hiperdens
Subakut 2-14 Pihtili kan izodens
Kronik >14 Kan Hipodens

Tum SDH larin %50-60" in1 akut SDH olusturur ve mortalitesi %60’ lara
ulasabilmektedir.*” 10 mm sifte neden olan akut SDH da intrakranyal basing 50
mm Hg a kadar yukselebilirken, kronik SDH da 20 mm sifte neden olan
kanamalarda intrakranyal basing gogunlukla 20 mm Hg'i gegmez.*® Akut SDH’
da 10 mm’den kalin hematom ve 5 mm’den fazla orta hat sifti varsa GKS’ina
bakilmaksizin cerrahi tedavi 6nerilmekteyken, kronik subdural hematomda

cerrahi kararini esas belirleyen klinik durumdur.

Sekil 7. BT'de akut subural hematom goérinimu

2.7.6. intraventrikiiler Kanama

Akselerasyon ve deselerasyona neden olan travmalara bagli olarak

epandimal ve subepandimal damarlarla birlikte ventrikiler duvarin ruptard
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olursa bu tip kanamalar olusur. intraventrikiiler kan, intraserebral hematomdan

daha hizli olmak tizere genelde 10 gun icerisinde absorbe olur.

2.7.7. Subaraknoid Kanama

Subaraknoid kanama kanin subaraknoid mesafeye dagildigi patolojik bir
durumdur ve orta-ileri yas grubunda O©Onemli bir morbidite ve mortalite
nedenidir.*® Beyin icinde olan bir hematomun ventrikiil igine riptiire olmasi
sonucunda da subaraknoid aralikta kan gorulebilir. BT'de Ozellikle bazal,
interhnemisferik ve insular sistemlerde olmak Uzere, eksternal sivi bosluklarinda
dansite artar. Travmadan sonra meydana gelen subaraknoid kanama siklikla
fokal olup, kontlzyon alaninda ya da falks serebri boyunca interhemisferik
fissurde bulunur. Subaraknoid mesafede olan kan farkli bir dansitede
goruldugunden beyin BT subaraknoid kanamayi saptamada mukemmel bir

yontemdir.*

Sekil 8. Yaygin subaraknoid kanama.

2.7.8. Travmatik intraserebral hematom

intraserebral hematomlar (ISH) travmaya bagl gelisen hematomlarin
yaklasik %20’ sini olusturur. Kiguk parankimal darmarlarin zedelenmesi ve bu
alanlarin birlesmesi ile olusur. Siklikla yaygin kontiizyonlarla birliktedir.
Hematom iyi sinirli ve homojen gorunumuyle kontuzyondan ayrilir. En sik
yerlesim vyeri frontal ve temporal loblardir. Spontan ISH dan farkh olarak
genellikle multipl ve irregilerdir. Hematom boyutu, lokalizasyonu, kitle etkisi,

eslik eden ekstraserebral hematoma bagl norolojik bulgu gelisir. Cerrahi karar
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vermede intrakranyal basing, BT bulgulari (hematom boyutu, orta hat sifti, bazal
sisternlerin durumu, serebral 0dem, hematom vyeri ) ve hastanin klinigi
onemlidir.>* Kafa travmasi sonrasi genellikle 1 cm’ den kiiciik capli, igerisinde
nekrotik beyin, kan ve 6dem olan hemorajik kontlizyon alanlarinda buylime veya
yeni kontuzyon alanlari gelismesi gorilebilir. Bu durumda hemorajik
kontiizyonun progresyonu tanimi kullanilir. ilk BT’ de normal gériinen alanlarda
daha sonra ortaya ¢ikan hematomlara gecikmis travmatik intraserebral hemoraji
adi verilir. Ozellikle kanamanin multipl olmasi, ilk kanama hacminin biyiik
olmasi, eglik eden akut subdural hematom, sisternal kompresyon, hipoksi gibi
sistemik hasar belirtecleri, dusme seklinde travma olan ve dekompresif

kraniyektomi yapilan olgularda kanamanin genislemesi siktir .>?

Sekil 9. BT'de travmatik intraserebral hematom gorinimu

2.7.9. Delici Travmalar

Delici travmalar cerrahi aciller arasindadir. Cunku bu tip travma
sonrasinda hastalarda klinik olarak hizli kotilesme ve fatal hemorajiler geligir.
Kafa kemigi henlz yeterince gelismemis kuglk ¢ocuklarda tornavida, ¢ivi, gaki
gibi aletler kolaylikla delici yaralanmalara neden olabilir. Beyinde olusabilecek
parankim hasari, arterio-vendz fistil ve psodoanevrizma gibi vaskuler
komplikasyonlar yonunden gerekli radyolojik incelemeler yapilmali, enfeksiyonu

Onlemek icin yara debridmani ve antibiyotik profilaksisi uygulanmalidir.
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2.8. ikincil Beyin Yaralanmalari
2.8.1. Enfarkt

Tentoriyal ve subfalsin herniasyona bagli olarak arteriyel dolagimin uzun
sureli engellenmesi sonucunda enfarkt gelisebilir. BT'de etkilenen arterde

enfarkta ait bulgular gozlenir.

2.8.2.Yaygin beyin 6demi

Cocuk ve adelésanlarda, travma sonrasi yaygin beyin o6demine
yetiskinlerden daha cok rastlanir.>® Agir kafa travmalarinin yaklasik hepsinde
beyin 6demi olugur. Orta siddetteki kafa travmalarinda ise bu oran %5-10
arasindadir. BT’de ventrikiller komprese, bazal sisternler ve sulkuslar silinmis
ve oblitere olmus saptanir. Beyin 6deminde en guvenilir bulgu, serebellumun
nispeten korunmasina karsin yuzeysel sulkuslarin ve baziler subaraknoid

alanlarin, daha ¢ok da suprasellar ve perimezensefalik sisternlerin silinmesidir.

2.8.3. Herniasyona bagh basin¢ nekrozu

Noral dokunun, kemik ve dural dokuya dogru sikismasi sonucunda
artmis kafa ici basincina (KIB) ve herniasyon sendromlarina bagh olarak gelisir.
En sik singulat girus, unkal ya da parahipokampal girus ve serebellar tonsiller
etkilenir. Agir doku kompresyonu, azalmis doku perfizyonuna, hiicre nekrozuna
ve sonucta hicre 6limine sebep olur. BT'de komsu subaraknoid alanlarin

obliterasyonu ile beraber nonspesifik fokal parankimal édem gézlenir. >*

2.8.4. Diffiiz aksonal hasar

Travma sonucunda gelisen iskemik ya da kitle etkisi yapan olay olmadan
uzun sureli koma durumudur. Bu sirada beyaz cevher iginde ince fokal odaklar
seklinde petesiyal kanamalar olur. Bu tabloya ani olarak deselerasyonun neden
oldugu néronlarin kopmasi neden olur.®® BT genelde normal olsa da, gri ve
beyaz cevher arasindaki sinirin silinmesi ve internal kapsul i¢cinde noktasal
kanamalar ve serebral 6dem saptanabilir.>® Ayrica diffiizyon Manyetik
Rezonans Goruntuleme (MRG) ile tanisi konulmaktadir.
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Sekil 10. Diffiiz aksonal hasarin MR’ deki radyolojik goriiniimii. Ozellikle orta

hatyapilarinda, beyin sapi ve korpus kallozumda DAH ile uyumlu gérinim.

Sekil 11. DAH’In olusum mekanizmasi sematik olarak gosterilmistir.

Diffiz akonal yaralanma (DAH) lezyonlarin yerine gére Adams tarafindan
Siniflandiriimistir.*

Tablo 8. Diffuz Aksonal Hasar Noéropatolojik Siniflamasi

DERECE LEZYON YERI

I Serebral hemisferlerin parasagital beyaz cevherinin aksonal
[l hasari
[l Grade I’ e ek olarak korpus kallozumda fokal lezyon

Grade Il * e ek olarak serebral pedinkilde fokal lezyon
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2.9. istismara Bagh Kafa Travmalari

Cocuk istismarina bagh kafa tavmalari (Sarsiimis Bebek Sendromu)
genellikle sit c¢ocuklugu ve U¢ yas altini kapsar. Bu hastalar genellikle
hastaneye letarji, apne, irritabilite, biling bulanikiigi ile getirilirler. istismar
suphesi olan hastalar norolojik muayene, sagh deri, kafa ve fontanel
muayeneleri ve olasi retinal hemoraji agisindan g6z dibi muayenesi yapildiktan
sonra tum vicut ekimozlari, yara, hiperemi, gerginlik, hareket kisithligi
acisindan dikkatli bir sekilde incelenmelidir. Ayrica bu hastalarda kemik
fraktUrleri agisindan uzun kemiklerin direk grafileri ¢ekilmelidir. Travmanin
mekanizmasina bagli olarak subdural ve subaraknoid kanamalar ¢ok sik
gorulebilir. Parasagital venlerde kopmalar nedeniyle ekstraaksiyal kanamalar
gorultr. Bu hastalara BT, gerekli durumlarda MRG cekilebilir.

Prognozda en 6nemli yol gosterici, bagvuru anindaki biling durumudur.
Bagvuru aninda hasta uyaranlara cevapsiz ise mortalite orani %70’lere
ulasmaktadir.®® Gill ve arkadaslar tarafindan ABD’de 2009 yilinda kafa
travmasi sonucunda olen 59 hastanin otopsi sonuglari incelenmistir ve bu
cocuklarin %22’'sinde sarsiimis bebek sendromuna ait bulgular saptanmistir.
Hastaneye ilk gelis sikayetleri arastirildiginda hastalarin sadece %40’inda

sarsiimis bebek dykisiiniin alinabildigi gérilmustir.>’

2.10. Travmatik Beyin Hasarinin mekanizmasi

TBH yapisal bozulma ve norolojik islev bozuklugu ile karakterize olup,
yaralanma aninda baslayan ve ilk etkilenmeden sonraki saatler ile haftalar
arasinda slUren dogrudan ve dolayl hasarin bir sonucudur. Yaralanma
mekanizmasi, mekanik kuvvetlerin kafaya etkisi ile ortaya cikan fiziksel ve
fizyolojik etkilerin beyine olan iliskisi olarak tanimlanabilir.>® 1966'da Goldsmith
hareketli cismin kafaya c¢arpmasi, kafaya direkt darbe olmaksizin alinan
darbenin etkisiyle kafanin ani hareketi ve statik veya kismen statik bir yukle
kafanin ezilmesi olmak tizere TBH'na neden olan tic mekanizma tariflemistir.>®
TBH'In olusumunda mekanizmalar temel olarak ikiye ayrilabilir. Bunlardan
birincisi fokal beyin hasari; kint veya penetran yaralanma sonrasi ortaya ¢ikan
kontlizyon, laserasyon veya intrakranyal kanamalar olarak siniflandirilir. ikincisi

ise akselerasyon ve deselerasyon kuvvetlerinin sonucunda ortaya ¢ikan diffiz
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aksonal yaralanma ve beyin O0demidir. Yaralanma sirasinda ortaya c¢ikan
biyomekanik mekanizmalar, birkag gun iginde gelisen primer (birincil) ve
sekonder (ikincil) yaralanmalari baglatir. ilk travmanin etkisiyle néronlar, glia,
aksonlar ve damarlar zedelenir. Primer travmay! takiben gerek hicre ici gerekse
hdcre digi biyolojik yolaklarin katilimiyla saatler hatta gunlerce devam edebilen
gecikmis faz izler.®® Bu faz sirasinda pek ok hasta ilk hasarin iistiine gelen
hipoksi, hipotansiyon, beyin ddemi ve artmig kafa i¢i basincinin etkileri sonucu

ortaya ¢ikan sekonder hasar surecine sebep olur.

2.10.1. Primer (Birincil ) Hasar

Primer yaralanma travma esnasinda gergeklesir. Dogrudan etki, ani ve
hizli akselerasyon-deselerasyon, penetran veya patlama sirasinda blast etkisi
gibi nedenlerle; serebral kontlizyon, intrakranyal hematom (epidural, subdural,
subaraknoid), DAH sonucu meydana gelir.

2.10.2. Sekonder (ikincil ) Hasar

Primer hasardan saatler ve gunler sonra ortaya c¢ikan birtakim
biyokimyasal kaskatlarin aktiflesmesi sonucu olusan, serebral iskemi ve
intrakranyal hipertansiyon ile sonuclanabilen hiicresel hasarla ilgilidir. Sekonder
hasar TBH'da morbidite ve mortaliteden énemli dlcide sorumludur ve mevcut
tedaviler bu duruma yoneliktir. TBH sonrasi serebral hasarin ilk evreleri direk
doku hasari, serebral kan akimi ve metabolizmanin etkilenmesiyle
karakterizedir. Bunun sonucunda anaerobik glikoliz, artan membran gecirgenligi
ve ardisik 6dem olusumu nedeniyle laktik asit birikmesine yol agar. Anaerobik
metabolizmanin  hlcresel enerji durumlarini korumada vyetersiz olmasi
nedeniyle, ATP depolar tukenir ve enerji bagimli membran iyon pompalarinda
bozulma meydana gelir. Patofizyolojik kaskatin ikinci asamasi, eksitator
norotransmitterlerin - (glutamat, aspartat) asiri salimi, NMDA (N-metil-D-
aspartat), AMPA’nin (alfa-amino-3-hidroksi-5-metil-4) aktivasyonu ile birlikte
voltaj bagimli kalsiyum ve sodyum kanallarinin yani sira terminal membran
depolarizasyonu ile karakterizedir. Ardigik sodyum ve kalsiyum girisi katabolik
hicre igi slreclere sebep olur. Kalsiyum lipid peroksidazlari, proteazlari ve

fosfolipazlari aktive eder, bu da serbest yag asitleri ve serbest radikallerin hicre
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ici konsantrasyonunu arttinr. Kaspaz, translokaz ve endonikleaz aktivasyonu
ile birlikte biyolojik membranlar ve nukleozomal DNA da ilerleyici yapisal
bozukluklara sebep olur. DNA fragmantasyonu ve DNA onariminda inhibisyon
olusur. Tum bu olaylar vaskuler ve hicresel yapilarda membran bozulmasina,
nekroz veya programli hiicre élimiine (apoptoz) yol acar.®* Bunlarin sonucunda
eksitator norotransmitter aktivasyonunun sebep oldugu iyon kanallarindaki
kagak sonucu Ozellikle astrositlerde, sonrasinda tim beyinde sisme ve
intrakranyal basing artisi olur. Serbest oksijen radikalleri ve kalsiyum aracili
hasar nekrotik hiicre oliumuine; kaspaz aktivasyonunu otofaji ve apoptozu

indukleyerek hicre 6lumune sebep olur.

2.11. Travmatik Beyin Hasarinda Spesifik Mekanizmalar
2.11.1 Serebral Kan Akimi

Yapilan g¢alismalarda TBH® dan sonra olusan sistemik hipotansiyon ve
hipotansiyonataklarinin  slresi ve sayisinin mortaliteyle iligkili oldugu
bildirilmigtir. Yapilan hayvan ve insan cgalismalarinda cgesitli yontemlerle TBH
‘den hemen sonra ve ge¢ donemde serebral kan akimlari degerlendirilmis,
travma sonrasi fokal veya global serebral iskeminin meydana geldigi
gosterilmistir.>®® Serebral iskemi varli§i, toplam iskemik alan hacminin beyin
hacminin %10’undan azi bile olsa, 6lim veya vejetatif durum gibi kotl norolojik
sonuglarla iliskilidir .°> TBH ve iskemik inmenin temel patofizyolojisi benzerlikler
gosterse de ikisi arasinda bazi farkliliklar bulunmaktadir. Ornegin TBHli
hastalarda geri donusimsuz doku hasarina neden olan SKA kritik butinlGginin
bozulmasi gibi morfolojik yaralanmalar, otoregilatuvar mekanizmalardaki
yetersizlikten 6tlrt hipotansiyon, nitrik oksit ve kolinerjik nérotransmitterlerdeki
yetersizlikler ve prostaglandinle tetiklenen vazokonstriksiyon posttravmatik
iskemiye neden olan diger mekanizmalardir.®* Travmanin erken dénemlerinde
serebral hiperperfizyon (SKA >55 ml/100g/dk) gorilebilmektedir. Benzer
sekilde post-travmatik iskemiden hemen sonra hiperemi gérulebilmektedir. Bu
durum en az iskemi kadar zararlidir ¢inkd metabolik ihtiyaci kargilamaksizin
SKA artisi serebral kan hacminde artis ve kafa ici basingta artisa sebep olur.®®
SKA hastadan hastaya farklihk gdstermekle birlikte TBH sonrasi farkli

dénemlerde degisiklik gosterir.
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2.11.1.1. Hipoperfuzyon fazi (1. Gun)

TBH’ rn takip eden ilk 24 saat serebral hipoperfiizyon ile karakterizedir.
Her ne kadar SKA azalsa da transkraniyal doppler ile bakilan orta serebral arter
kan akimi hizi, arterioven6z oksijen farki (AVFO,), oksijen igerigi ve arterial-
jugular fark (AJDO2) normaldir. Bu nedenle jugular ven6z bulbus oksijen
saturasyonu da (SjO;) normaldir. Hipoperfizyon fazi esnasinda oksijenin
serebral metabolik hizi (SMHO;) normalin, yaklasik %50'sidir. Azalan kan
akiminin da patolojik olmasi, bu fazda SKA ile serebral metabolizma hizinin

dengede oldugunu géstermektedir.®®

2.11.1.2. Hiperperfiizyon fazi (1-3. Gin)

Travma sonrasi 24. saatten sonra SKA artar. Bu durum AVFO,'de dusus
ile birliktedir ve bu nedenle de SjO,'de bir yikselme goérulir. Motor skorda da
dusus baglar. SMHO, ise dusuktur.Bu fazda rolatif kan akimi gereksinimine
bagli olarak hiperemi vardir. Orta serebral arterde kan akim hizi hizla artar.
Artan serebral glukoz metabolizmasi ve laktat, adenozin, noéropeptid gibi
vazodilator metabolitlerin artisina bagh serebral mikrovaskuler direngte dusme

meydana gelir. Hipereminin kendisi belirgin kafa i¢i basing artisina neden olur.

2.11.1.3. Vazospazm Fazi (4-15. Gln)

Post-travmatik serebral vazospazm hastanin gidisatini belirleyen onemli
bir sekonder hasarlanmadir.®” TBH hastalarinin 1/3 ‘den fazlasinda gériiliir ve
siddetli hasara isaret eder. Hipoperflizyon suresi ve etkilenen doku miktari ile
birlikte degerlendirildiginde post-travmatik vazospazm, anevrizmal subaraknoid
kanama sonrasi goérllen vazospazmdan farklidir. Vazospazma neden olan
mekanizmalar arasinda azalmig potasyum kanal aktivitesine bagli kronik

vaskiler diiz kas depolarizasyonu,®®

nitrik oksitte azalmaya bagl azalmis
endotelin salgisi,*® vaskiiler diiz kasta siklik GMP azalmasi,”® prostaglandinle
induklenen vazokonstriksiyon’ ve serbest radikal olusumu yer alir.”*” Orta
serebral arterde kan akim hizi daha da artar. ilging olarak vazospazm fazinda
AVFO, duguk seyreder ve bu nedenle SjO, yiksek bulunur. Bu durum,
muhtemelen ya SMHO2'nin kalici olarak disuk seyretmesine ya da hicre

olimune baglidir. Vazospazm ise serebral iskeminin kétlilesmesine neden olur.
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2.11.2. Serebral Metabolik Disfonksiyon

Serebral metabolizma (serebral oksijen ve glukoz tuketimi) ve serebral
enerji durumu (doku fosfokreatinin ve ATP konsantrasyonlari veya indirekt
olarak laktat/pirivat orani) siklikla TBH sonrasinda azalir. Katekolamin
duzeyleri travmanin siddetine ters olmak Uzere, sempatik ve hormonal yanita
neden olmaktadir. TBH sonrasi hiperglisemi sik gorulur. Hiperglisemi hem
travmanin siddetiyle hem de erken mortalite ile fonksiyonel dlizelme agisindan
kotl prognozla iligkilidir. Hastalarin yaklasik yarisinda kan glukozu 200 mg/dl
den yiiksektir. ilk 24 saatte zirve diizeyleri bu degerden daha yiiksek olup

belirgin mortalite gorular.

2.11.3. Serebral kan akiminin diizenlenmesi - serebrovaskiler

otoregulasyon ve CO, Reaktivitesi

Serebral kan akimini saglamada serebrovaskuler otoregulasyon ve
vaskiler reaktivite (CO,-reaktivitesi) onemli mekanizmalardir. Her ikisi de
serebral perfuizyon basinci (SPB) ve kafa igi basing (KIB) ayarlanmasinda temel
mekanizmalardir. Bunlarin bozulmasi durumunda sekonder beyin hasari riski
artmaktadir.®* Normal kosullarda otoregillasyon mekanizmalari SPB
degisimlerine gore serebrovaskuler damarlarda kasilma ya da gevseme cevabi
vererek SKA’ nin, SPB 50-150 mmHg arasinda seyretmesi halinde sabit
kalmasini saglar. Pek ¢ok hastada TBH sonrasinda, SKA otoregilasyonu
bozulur veya ortadan kalkar. Bu bozukluk travma siddetinden bagimsiz
olarak,travmadan hemen sonra ya da zaman i¢inde gergeklesebilir; kalici veya
gecici olabilir. Serebral kan akimi otoregulasyonu ile karsilastirildiginda CO,
reaktivitesi (hipo-hiperkapniye serebrovaskuler yanit) daha guglu bir fenomendir.
Agir beyin hasari ve kotu gidisati olan hastalarda CO, reaktivitesi travmanin

erken donemlerinde bozulmaktadir. "

2.11.4. Serebral Oksijenizasyon

TBH, serebral oksijen girisi ile serebral oksijen tuketimi arasinda
dengesizlik olmasiyla karakterizedir. TBH sonrasi serebral perflUzyonun

bozulmasiyla serebral oksijenizasyon bozulur ve beyin hipoksisi ile sonuglanir.
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Beyin dokusunda oksijen basinci kritik dizeyi TBH’ da 10-15 mmHg PtO olarak
belirlenmistir ve bu esik degerin altinda beyin dokusunda iskemik hasar
gelismektedir .”®> Ancak ardisik sekonder beyin hasari ile seyreden beyin oksijen
yoksunlugu normal SPB veya normal kafai¢ci basing mevcudiyetinde de
olabilmektedir. Kritik beyin oksijenasyonu temel alinan bireysel tedaviler sonucu

TBH sonrasi daha iyi prognoz elde edildigi gosterilmistir .

2.11.5. Eksitotoksisite ve Oksidatif Stres

TBH'de primer ve sekonder olarak masif eksitatuar noérotransmitter
ozelliklede glutamat artisi goriilmektedir.”® Hiicre disi ortamda asiri glutamat
kalsiyum, sodyum ve potasyum akimlariyla iyonotropik ve metabotropik
glutamate reseptérlerinin asiri uyarimina neden olur.”” Bu reaksiyonlar kan
beyin bariyeri dahil bircok ultrasitrikturel yapilarin yikimi ile gitse de bu iyonik
dengesizlik Na/K-ATPaz enzimi ile gideriimeye calgilir. Bu ise kan akimi-
metabolizma eslesmesinin bozulmasiyla sonuglanan kisir bir déngu yaratir.
Oksidatif stres TBH’ na cevaben reaktif oksijen Urinlerinin (serbest oksijen
radikalleri veya superoksitler, hidrojen peroksit, nitrik oksit, peroksinitrit gibi
iligkili molekuller) olugsumuyla iligkilidir. Eksitotoksisiteye bagli olarak reaktif
oksijen Urlnlerinin asiri Uretimi ve endojen antioksidan sistemin (stperoksit
dismutaz, glutatyon peroksidaz, katalaz) tikenmesi hicresel ve vaskuler
yapilarin peroksidasyonuna, protein oksidasyonuna, DNA’'nin pargalanmasina
ve mitokondriyal elektron transport zincirinin inhibisyonuna neden olur. Bu
mekanizmalar erken hicre 6limune katkida bulunabilecedi gibi inflamatuvar

stirecler ve erken veya gec apoptotik programda oksidatif stresle indiiklenir.”®

2.11.6. Odem

TBH sonrasi siklikla 6dem olusur. Beyin 06deminin  mevcut
siniflandirmasi, primer veya sekonder hasarin neden oldugu yapisal hasar veya
su ve ozmotik dengesizlikle baglantilidir. Vazojenik 6dem kan beyin bariyerinin
hayati yapisal elemani olan endotel hucre tabakasinin fonksiyonel yikimi ile
meydana gelir. Serebral vaskuler endotel duvarinin mekanik, otoimmiin veya
fonksiyonel olarak fonksiyon kaybina sebep olarak, intravaskiler alandan

ekstraseliler (interstisyel) kompartmana kontrol edilemeyen iyon ve protein
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transferine yol acar ve su birikimine neden olur. Sitotoksik beyin 6demi,
vaskuler endotelyal duvarin batinluginden bagimsiz olarak néronlar, astrositler
ve mikroglialarin hicre ici su birikimi ile karakterizedir. Bu patoloji iyonlar icin
artan hicre membrani gegirgenligi, enerji tUkenmesi nedeniyle iyonik pompa
yetmezligi ve ozmotik olarak aktif solitlerin hicresel geri emilmesinden
kaynaklanir .”#%% TBH sonrasi hastalarda sitotoksik 6dem vazojenik 6deme gére
daha sik gorilmekle birlikte her iki antite de artmis kafa i¢i basinci ve sekonder

iskemik olaylarla yakindan iliskilidir.®*®2

2.11.7. inflamasyon

TBH iskemik reperfuzyon hasarinda oldugu gibi karmasik bir immunolojik
ve inflamatuvar doku yanitina neden olur. Hem primer hem de sekonder hasar
proinflamatuvar sitokinler, prostaglandinler, serbest radikaller ve komplemanlar
gibi gesitli hucresel mediyatorlerin salinimini aktive eder. Bu suregler kemokin
ve adezyon molekullerini inddkler, immun ve glial hiicrelerin paralel ve sinerjistik
hareketine neden olur.®® Ornegin, adezyon molekiilleri tarafindan uyarilan aktive
polimorfonukleer I0kositler hem defektli hem de saglam endotelyal hucre
tabakalarina tutunur. Bu hicreler doku hasar sirasinda makrofaj ve T
lenfositlerle infiltre olur.®* Lokositlerle doku infiltrasyonu P-selektin, intraseliiler
hicre adhezyon molekili (ICAM-1) ve vaskiler hiicre adhezyon molekilu
(VCAM) gibi htcresel adhezyon molekulleri araciligiyla gerceklesir.  Bu
inflamatuar surece cevaben hasarli doku ve komsulugundaki yapilar elimine
edilir; saatler, gunler hatta haftalar icerisinde astrositler, mikrofilamanlar ve
noropiller sentezleyerek skar dokusu olusturur.®® TiUmor nekroz faktor,
interlokin-113 ve interlokin-6 gibi proinflamatuarlarin saatler iginde salinimi artar.
Doku hasarinin ilerlemesi, norotoksik mediyatorlerin dogrudan salinmasina
veya dolayli olarak nitrik oksit ve sitokinlerin salinmasiyla iligkilidir.
Vazokonstriktorlerin  (prostaglandinler ve I6kotrienler) salinimi, |6kosit ve
trombositlerin adezyonuyla mikrovaskulatirin tikanmasi, kan-beyin bariyeri
lezyonlari ve 6dem olugsumu doku perfizyonunu daha da azaltir ve sonug olarak

ikincil beyin hasarini siddetlendirir.®*
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2.11.8. Nekroz ve Apoptoz

TBH sonra apoptoz (programlanmis hucre 6lumu) ve nekroz olmak Uzere
iki tip hiicre 6lumu meydana gelir. Nekroz, eksitator ndrotransmitterlerin asir
salinimi, metabolik yetersizlikle birlikte siddetli mekanik veya iskemik doku
harabiyetine yanit olarak olusur. Takiben fosfolipazlar, proteazlar ve lipid
peroksidazlar hicre zarini otolize ugratir. Otoliz sonucu ortaya ¢ikan bu hicre
artig1 “antijen” olarak bilinir ve skar dokusu birakarak enflamatuar iglemlerle
uzaklastiriir. Aksine, apoptoza giden astrositik hlcreler travmanin hemen
sonrasinda yeterli ATP yapiminin saglandigi, fizyolojik membran potansiyelleri
olan bir ortamda morfolojik olarak saglamdirlar. Apoptoz primer hasardan
saatler veya gulnler sonra belirginlesir. Fosfatidilserin translokasyonu ilerleyici
membran  ayrismasiyla  birlikte = nUkleer zarlarda lizisi, kromatin
konsolidasyonunu ve DNA pargalanmasini baslatir. Hulcre iginde olusan
apoptotik  cisimcikler sisen hucrelerden ekzositoz ~mekanizmalariyla
uzaklastiriir. Apoptozun dogasi geregi enerji destegi ve dogal olarak olusan
pro- ve apoptotik proteinler arasinda dengesizlik gereklidir. Kaspazlarin ardigik

aktivasyon ve deaktivasyonu apoptozun en 6nemli mediyatérleridir.2%%’

2.12. Noroinflamasyon

TBH' ye yanit olarak noroinflamasyon, yerlesik glia (mikrogliya ve
astrosit) aktivasyonunu, beyin igindeki inflamatuar mediatorlerin salinmasini ve
periferal  immiin hiicrelerin  (I6kositlerin) toplanmasini igerir.®® Tim beyin
hicreleri (n6éronlar, astrositler,mikroglia, oligodendroglia ve endotelyal hiicreler)
proinflamatuar sitokinler Uretebilmesine ragmen, embriyojenez sirasinda kemik
iliginden makrofaj / monositlerden ortaya ¢iktigi disundlen mikroglialar beynin
esas yerlesik immiin hiicreleridir.?® Ayni zamanda periferik makrofajlar da
santral sinir sistemine gegerek TBH' na yanit olarak mikrogliaya donusebilir.
TBH sonrasi hasarli dokudaki mikroglia anti-inflamatuar mediyatorler
saglanmasinda, hicresel enkazin temizlenmesinde ve norolojik iyilesmeye
yonelik nororestoratif sureclerin yonetilmesinde rol oynar. Bununla birlikte
mikroglia beyin hasarini giddetlendiren, beyin onarimini ve nérolojik fonksiyonel
iyilesmeyi engelleyen asiri proinflamatuar mediator tretebilir.® Spesifik yiizey

proteinleri mikroglialarin fenotipini belirler. M1 fenotipindekiler; aktif, nérotoksik
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ve proinflamatuar Ozelliktedirler. Reaktif oksijen ve azot radikalleri salgilarlar.
Ancak M2 fenotipindekiler antienflamatuar ve noroprotektif Ozelliktedirler.
Anjiogenez, yara iyilesmesi ve doku onarimini saglar. Bu nedenle asiri ve
regule olmayan mikroglial aktivasyon agir hasarla sonuglanir. TBH’ de uzamis
mikroglia aktivasyonu kétii klinik sonugla iligkilidir.”* TBH olusturulan ratlarda
anti-inflamatuar sitokin ( IL-4, IL-10, IL-13 ve transforme edici biyume faktori-
bl (TGF-b1) ) seviyeleri azalirken, proinflamatuar sitokin (interldékin 1b (IL-1b),
IL-6, IL-17, tumor nekroz faktéri- o (TNF- a), interferon- y (IFN- vy) )
seviyelerinin yanisira; kemokinlerde (makrofaj kemotaktik protein-1 (MCP-1),
makrofaj inflamatuar protein 2 (MIP-2), kemokin (CC motifi) ligand 5 (CCL5))
onemli dlciide artmistir.®

Proinflamatuar sitokinler esas olarak mikroglia tarafindan Uretilirken
bazilari da astrositler, noronlar ve endotelyal hucreler tarafindan Uretilir.
Bdylece glial hicreler aktive olur ve daha fazla sitokin tretimi ve astrogliozis
meydana gelir. Travma sonrasi kan beyin bariyerinin (KBB) bozulmasiyla beyne
periferik immun hicrelerin infiltrasyonu gorulir. Yaralanma sonrasi KBB'nin
artan gecirgenligi beyne plazmaproteinlerinin ekstravazasyonunu saglar.
Plazma proteinlerinden biri, plazma adezyon proteini olan fibrinojendir. Bunun
ekstravaskuler boglukta birikmesi, transforme edici biyime faktéri b (TGF- b)
sinyal yolunu aktive ederek néroinflamasyon ve astrosit skar olusumuna neden
olur.>*® TBH' da kalici néroinflamasyon fiziksel, bilissel, davranissal ve sosyal
performanslarda ilerleyici ve uzun sireli bozulmalara katkida bulunabilir. TBH
sonrasi  noéroinflamasyonun neden oldudu ikincil yaralanma, kronik

ndrodejeneratif hastaliklarla iligkilendirilmistir.

2.12.1. Klasik inflamasyon

Klasik inflamasyon, santral sinir sisteminin bir ¢ok akut bozukluguna iyi
tanimlanmis ikincil bir yanittir. Klasik inflamatuar yanit TBH ‘dan sonra akut
olarak gelisen ve yerlesik htcrelerin (mikroglia ve makrofajlar) aktivasyonu,
gogcu ve periferal I0kositlerin toplanmasi ile enflamatuar mediatérlerin

salinmaslyla karakterize edilir.**
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2.12.2. Norojenik inflamasyon

Norojenik inflamasyon, Substance P, Norokinin A (NKA), Kalsitonin gen-
iligkili peptid (CGRP) ve Endotelin-3 (ET-3) gibi inflamatuar mediatorlerin
afferent noéronlari tarafindan lokal salinimdan kaynaklanan inflamasyondur. Bu
mediatorler mast hucrelerinden histamin salinmasina neden olur. Histamin
Substance P ve CGRP’ nin daha fazla salinmasina sebep olur. Substance P’
nin akut hasarin ardindan KBB gecirgenliginin arttirdigi ve serebral édem ile
iliskili oldugu gosterilmistir.”®> Substance P ayni zamanda klasik inflamasyonda
da rol alr.®* Nérolojik hastaliklarin patofizyolojisinde nérojenik inflamasyonun
KBB diizenlenmesi iizerine etkili oldugu disiiniimektedir.** TBH sonrasi klasik
inflamatuar yanit néroinflamatuar cevabin bir kismini olusturur. Bu nedenle
noroinflamasyon yanitinin dizenlenmesinde hem klasik hem ndrojenik

inflamasyonu ele almak gerekir.

2.13. Travmatik Beyin Hasarinda otoimmun yanit

TBH' yi takip eden ilk gin icindeki hicre olumiyle ve kan beyin
bariyerinin bozulmasiyla, bagisiklik yanitini tetikleyebilecek proteinlerin ve
bunlarin pargalanma uGrunlerinin (biyobelirtecler) hasarli hicrelerden beyin-
omurilik sivisi (BOS) ve kana salinmasi gerceklesir.®” 4% TBH sonrasi insan
biyosivilarinda gbézlenen bazi tanimlanmig biyobelirteclere néron spesifik enolaz
(NSE), glia kalsiyum baglayici protein S100b,GFAP, miyelin temel proteini
(MBP), UCH-L1, NF proteinleri ve all-spektrumu yikim durlnleri Ornek

verilebilir,100:101.102
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Sekil 12. Akut hasar sonrasi KBB gegcirgenliginin artmasi

2.14. Travmatik Beyin Hasarinda diagnostik ve prognostik serum

belirtecleri

Ozellikle TBH’ll hastalarin takibinde BT kullanimini azaltabilecek hem de
prognoza yardim edebilecek hizli ve basit tanisal serum belirtegleri
arastinimaktadir. Serum bazli TBH biyobelirte¢ testleri, TBH siddetinin
derecesini degerlendirme ve diger norolojik olgumlerle (ndrogodruntileme)
korelasyonun hasta prognozunu belirleme potansiyeline sahiptir. Uygun bir
belirte¢ kolay ulasilabilir olmali, akut fazda (3 saat ila 24 saat sonra) kontrol
grubuna kiyasla travma siddetine uygun sekilde yukselmeli, saglikli kontrol
grubunda bazal seviyelerde olmali; biyobelirte¢ esas olarak hasarli beyinden
kaynaklanmali, en az iki deney formati veya platformu olan sandvi¢ ELISA ve
benzer immunolojik testler kullanilarak kolayca belirlenmeli ve Olglimeli; GKS,
BT anormalligi ile tanimlanan TBH siddetine duyarli olmali, beyin hasarini
takiben 48 saat icinde tekrarlanan tespitlere izin vermelidir.’®® Bu cesitli
biyobelirtecler aksonal hasar, dendritik yaralanma, néronal hicre gévde hasari,
demiyelinasyon, sinaptik hasar, astrogliya hasari ve mikroglia tepkilerini

kapsamaktadir.
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2.14.1. Noronal hiicre govde hasari belirtecleri

No6ronlar sinir sisteminin esas fonksiyonunu yapan hucreler olup, aksiyon
potansiyelini olusturup iletme isi bu hicrelerdedir. Sinir sistemi kontrol edici ve
dizenleyici gorevini, 0zel yapida uyarilabilme ve uyarilari iletebilme
yetenegindeki noronlar ile gergeklestirmektedir. Butin noéronlar; nukleus,
sitoplazma ve hucre organellerini iceren bir hiicre gévdesi (soma) ile bu hticre
govdesinden ¢ikan ve ndrit adi verilen uzantilardan olusur. Noritler sitoplazmik
uzantilar olup hucre zari ile gevrilidirler. Noritler, uyariyi tasidiklari yéne bagli
olarak akson ve dendrit olmak Uzere ikiye ayrilirlar. Dendritler uyariyr hicre
gOvdesine dogru, akson ise uyariy! hucre govdesinden alip uzaga tasimaktadir.

Noéronal hasari 6lgmek igin UCH-L1 biyobelirte¢ kullanilabilir.

2.14.1.1. Ubikuitin karboksil hidrolaz benzeri 1 (UCH-L1)

Esas olarak néronal hicre govde sitoplazmasinda bulunur. Bu protein,
daha o6nce noronlarda yiksek miktarda ve spesifik ekspresyonu nedeniyle
néronlarin histolojik isareti olarak kullaniimigtir. UCH-L1, metabolizmaya
yonlendirilen proteinlerden ubikitinin eklenmesinde veya uzaklastiriimasinda yer
alr.% Boylece noronlardaki normal ve noéropatolojik kosullar sirasinda asiri,
oksitlenmis veya yanlis katlanmig proteinlerin gideriimesinde énemli rol oynar.
Yakin tarihli arastirmacilarin BOS duzeyindeki UCH-L1 dtzeylerinin kontrol
grubuna kiyasla agir TBH hastalarinda belirgin olarak arttigini bildirmiglerdir;
BOS' da UCH-L1 duzeyleri ile GKS de dahil olmak uUzere yaralanma siddeti
dlcimleri arasinda anlamli bir iliski vardir.'® Subaraknoid hemoraji ve ciddi
TBH hastalarinda BOS’da UCH-L1 diizeylerinde yilkselme saptanmistir.!%®
Kandaki artis UCH-L1 hafif ve orta siddette TBH hastalarinin serumunda bir
saatlik yaralanma icinde tespit edilmistir .'°” Son calismalarda agir TBH da uzun
dénem prognozda faydali oldugu gdsterilmistir.’® Puvenna ve ark. beyin
sarsintisi  sonrasi sporcularda serumda anlamhi UCH-L1 ylUkselmesi
saptamislardir.’®® Pediatrik TBH serum biyobelirte¢ calismasinda UCH-L1 GOS
ile korele gdsterilmistir."'® UCH-L1, BT bulgularinin negatif iken kanda yiiksek

saptanma potansiyeli mevcut.
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2.14.2. Astroglial belirtecler

Astrositler, sinir sisteminin noronlari i¢in destek ve koruma saglayan
karakteristik yildiz sekilli, néronal olmayan htcrelerdir. KBB’ni olusturan endotel
hicrelerine biyokimyasal destek saglanmasi, noéronlarin biyokimyasal ve
besinsel duzenlenmesi ve yaralanmanin ardindan merkezi sinir sistemindeki
onarim ve skar olusumunda rol oynayanlar da dahil olmak Gzere birgok islevi
vardir. Astrosit hasarini 6lgmek icin kullanilabilecek iki biyobelirte¢ vardir:
S100b ve GFAP1Ir.

2.14.2.1. Serum S100b Protein

Merkezi sinir sisteminin Schwann ve astroglial hiicrelerinin sitozoliinde
baskin olarak bulunan ve kalsiyuma baglanan asidik bir proteindir.*** iki saatlik
bir yarilanma omrune sahip olup, serum ve BOS’da olculebilmektedir. S100b
adipoz doku, kardiyak ve iskelet kaslarindan da salinabileceginden, kafa
travmasi olmaksizin ortopedik travmalarda da seviyeleri yiikselebilir.*** Ancak
S100b TBH hastalari arasinda BT anormalligi ve post-konkiizyon sendromu
gelisimini tahmin etmek icin duyarl bir biyobelirtectir.******> Saglikli insanlarin
kaninda ¢ok dusuk diizeylerde saptanabilmektedir. Beyine olan bir yaralanma
beyin dokusundan S-100b'nin BOS’na ve daha sonra kana secici olarak
kagisina neden olurki buda KBB’nin gecirgenliginde artisi gdstermektedir.
Bobrek yetmezlIigi icin kreatinin, miyokard enfarktiisu icin troponin ve pankreatit
icin lipaz gibi biyokimyasal isaretleyiciler bazi organ hastaliklarinin tanisi igin
esansiyel elementlerdir. Bunlar bir organ sisteminin hicreleri icin 6zguldur ve
tani, hastaligin gelisme zamani ve giddeti, tedavinin etkisi ve hastanin gidigati
hakkinda temel bilgi saglayabilir. Son vyillarda arastirmacilar beyin
zedelenmesinin biyokimyasal isaretleyicisi olarak S-100b proteini Uzerinde
odaklanmislardir. Norointensif bakim Unitelerinde TBH' dan 12-36 saat iginde
serum S100b seviyeleri hasta klinik sonuclariyla iliskilidir.*** Serum S100b
konsantrasyonlari ile GOS skorunun 6 ayda anlamli bir korelasyon gdsterdigi ve
S100b > 0.7 Ng / mL serum seviyelerinin % 100 mortalite ile korele oldugu
bildirilmigtir. Ayrica S100b' nin orta-siddetli TBH'da fonksiyonel sonug agisindan

onemli ve yararl bir belirte¢ oldugu gosterilmistir.**®
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2.14.2.2. Glial fibriler asidik protein (GFAP)

Astroglial sitoskeletonda yogunlasan bir monomerik ara filament proteini
olan GFAP, beyin dokusuna 6zeldir ve periferik kan dolagiminda rutin olarak
bulunmaz. Bununla birlikte, astrosit 6liminden sonra GFAP salinir ve beyin
hasari hastalar icin ideal bir aday belirleyici haline gelir. Birka¢ calisma, TBH
hastalarinda, bagvuru sirasindaki serum GFAP duzeylerinin belirgin olarak
arttigini, serum konsantrasyonlari ile beyin hasarinin patolojik tipleri ve klinik

sonuglarla iligkili oldugu da bildirilmigtir.**" 18

Vos ve dig ***

siddetli ve orta dereceli TBH'li hastalarda GFAP seviyeleri
arasinda bir iligki oldugunu gostermigtir ve  benzer sekilde yukselmis duzeyler,
yaralanmadan 6 ay sonra olumsuz sonuglarla iligkilendirilmistir. EK olarak,

k 3 anormal BT taramasi olan TBH hastalarinda serum GFAP'In

Metting ve ar
arttigini ve yaralanmadan u¢ ay sonra MRG'de aksonal yaralanmasi olan
hastalarda GFAP'In arttigini gdstermistir. Papa ve ark '°" GFAP, kafa
travmasindan sonra bir saatten daha kisa surede serumda tespit etmislerdir ve
hafif TBH ile travma hastalari ve kafa travmasi olmayanlar arasinda guvenilir
sekilde ayrim vyapabildigini bildirmiglerdir. Bu c¢alismada, BT'de travmatik
intrakraniyal anomalileri olan ve lezyonu olmayan hastalara kiyasla kan GFAP
seviyeleri yukselmis ve ayrica beyin cerrahisi mudahalesi gereken hastalari
tahmin etmek icin de kullanilabilecegi saptanmistir. Akut plazma GFAP
seviyeleri ayrica kotu sonuglara sahip hastalarla (GOS-E <4) veya iyi sonuglarla

(GOS-E 27) bir iliski gosterir .**®

2.15. Aksonal yaralanma biyobelirtecleri

Aksonal hasari élgmek icin kullanilabilecek biyobelirte¢ nérofilamentler.

2.15.1. Noroflaman proteinler (NF)

NF, noéron hicre iskeletinin bilesenleridir. TBH'dan sonra, hicreye
kalsiyum akigi, aksonal hasara katkida bulunan bir fosforilasyon kademesini
tetikler. NF ler sadece néronlarda bulunur ve "sinif IV" ara filamentler (10 nm
cap) olarak adlandirilir. Norofibril olarak adlandirilan demetler halindedir, esas
olarak aksona yapisal destek saglamak ve akson c¢apini dizenlemek igin islev

goren blyuk bir sitoskeleton bilesenidir. NF farkli molekuler agirliga sahip U¢
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polipeptid alt biriminden olusur: Her bir alt birimin klinik ve cesitli deneysel
calismalarda yiiksekligi gdsterilmistir. ilk hasardan sonra biyosivilara uzamis
salinimi vardir. Bu nedenle devam eden aksonal dejenerasyonu yansitabilir,
kronik TBH olgularinda biligsel gerileme ve gelisim ile baglantili olabilir. Siddetli
TBH olan hastalarin BOS'unda kontrollere kiyasla yuksek duzeyde ndrofilament
NF bulunmustur. Benzer sekilde vendz kandaki NF duzeylerinin ¢ocuklarda
TBH siddeti ile iliskili oldugu gdsterilmistir.'%**° Gatson ve dig *** Hafif TBH ve
saglikh kontrolleri olan hastalarda NF serum dtizeylerini karsilastirdi. Hafif TBH
hastalarinin yaralanma sonrasi 1. (P <0.001) ve 3.(P <0.001) gunlerde NF
serum seviyelerinde onemli bir artis sergiledigini gostermigtir. Hafif TBH'daki
NF, yaralanmadan sonra hem 24 hem de 72 saatte %100'idi. Hayvanlarda,
yaralanmadan altt saat sonra NF'de serum artisi goOsterdigi ve seviyeler
kademeli olarak baslangi¢c noktasina donmeden 24-48 saat arasinda zirve
yaptigi saptamistir.’®® Yaralanmanin baslangici ile NF'nin kan seviyelerindeki
artis arasindaki bu alti saatlik gecikme, bu biyobelirtegin akut ortamda taniya
yardimci olmasi igin vyararliigini sinirlayabilir. Bununla birlikte, prognostik
amaglar igin kullanildiginda yararli bir biyobelirteg olabilir. Anderson ve dig ***
yaralanma sonrasi 48-96 saat arasinda oOlgulen seviyelerin hasta sonuglarini

tahmin etmek igin kullanilabilecedini gostermislerdir.
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirmanin Tipi

Bu arastirma, Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Etik Kurulu’nun
07.11.2018 tarih, 2018/452 sayili karar ile onay alindiktan sonra galismaya
baslandi.

Mersin Universitesi Bilimsel Arastirma Projeleri Koordinatérliigi’nin
2019/-1-TP3-3347 proje numarasi onaylyla desteklendi.

Calisma prospektif olarak yuratulda.

3.2.Hastalarin Se¢imi ve Gruplandiriimasi

Bu arastirma, Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Acil Tip Birimi'ne ve
Cocuk Yogun Bakim Unitesine Ekim 2018 ile Kasim 2019 tarihleri arasindaki bir
yillik stirede bagvuran 1ay-18 yas grubundaki 53 kafa travmall hasta ile ayni
yas grubundan 20 saglikh kontrol grubu calismaya dahil edildi. CYBU'de ilk
24.st (n:15) ve 48.st (n: 15), cocuk acil (n: 38) ile saglikl kontrol grubu (n: 20)
olarak dort grupta toplandi. Kafa travmasi ile basvuran ve cgalismaya dahil
edilen pediatrik olgular yas, cinsiyet, vital bulgular, fizik muayene bulgulari,
laboratuar parametreleri, travmanin mekanizmasi, yatis sureleri, mekanik
ventilasyon destek gereksinimi, transfiizyon ihtiyaci, uygulanan cerrahi,
uygulanan medikal tedavi, radyoloji bulgulari, Rotterdam skorlamasi, GKS, PTS
ve GOS-E degerlendirilerek siniflandiriidi. Kafa travmasi gegiren gocuklarda
posttravmatik erken donemde (ilk 24 st'te) ve CYBU'ne yatan hastalardan
48.st'de serum S-100b proteini, UCHL-1, GFAP, NF biyobelirte¢ dizeylerinin

Olcimu icin kan 6érnekleri alindi. Es zamanh hastalarin ilk 24.st BT cekildi.

3.3. Caligmanin Yapilisi

Calismaya alinacak hedef kitle igindeki her bir hasta icin kayit formu
hazirlandi. Hastalarin gelisinde protokolleri, yasi, cinsiyeti, adres ve telefon
kayitlar alindi. Hasta veya hasta yakinlarindan alinan oyku ile olayin meydana
geldigi saat kaydedildi. Hastanin Cocuk Acil Tip Birimi'ne getirildigi saat ile
olayin meydana geldigi saat kaydedildi. Hastalarin ilk gelis ve 48.st GKS
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hesaplanip kaydedildi. PTS hesaplanip kaydedildi ve hastalardan ailenin de
onay! alinarak biyokimyasal ve hematolojik incelemeler i¢cin kan numunesi
alindi. Alinan kan o6rneklerinden hemogram analizi icinde beyaz kire (BK),
hemoglobin (Hgb), hematokrit (Htk) dizeylerine rutin inceleme amaciyla bakildi.
Biyokimyasal analiz icinde isekan sekeri, sodyum, potasyum, CRP(c-reaktif
protein) degerlerine yine rutin inceleme amaciyla bakildi. Alinan kan ornekleri
hematolojik inceleme icin EDTA’lI tipe konarken, biyokimyasal analiz igin ise
jelli tpler kullanildi. Rutin incelemeler igin alinan kan o&rnekleri Mersin
Universitesi Biyokimya Laboratuvarina calisiimak (izere gonderildi ve gikan
sonuglar hasta kayit formuna iglendi. Calismamizda inceledigimiz ilk 24.st ve
48.st S-100b proteini, UCHL-1, GFAP, NF biyobelirteclerin jelli tiplere alindi ve
numuneler 15 dakika santriflj edilerek serumlari ayrildi. Elde edilen serum
ornekleri galisma zamanina kadar Mersin  Universitesi  Biyokimya
Laboratuvarinda bulunan derin dondurucu iginde -80 °C saklama kosullarinda
saklandi. Ornekler Human NEFL (Neurofilament Light Polipeptide)
(Elabscience, Katolog No: E-EL-HO0741),Human GFAP (Glial Fibriler Asidik
Protein) (Elabscience, Katolog No: E-EL-H6093),Human S100B (S100
Kalsiyum Baglayici Protein B) (Elabscience, Katolog No: E-EL-H1297),Human
UCHL1 (Ubikitin Karboksiterminal Hidrolaz L1) (Elabscience, Katolog No: E-EL-
H2377) Sandvi¢-ELISA metod kullanilarak otomatik ELISA analizériinde (DSX,
Dynex Technologies, USA) caligildi. Calismaya alinan hastalardan endikasyonu
olan hastalara BT cekildi. BT ayni uzman radyolog tarafindan degerlendirilip,
Rotterdam skorlamasi yapildi ve sonuglar kaydedildi. Cocuk Acil Tip Biriminde
degerlendirildikten ve gerekli konsiltasyonlar saglandiktan sonra hastalarin
taburcu olduklari veya yatirildiklar kayit formuna kaydedildi. CYBU’'ne yatan
hastalar takip edildi ve taburcu olduktan sonra 12.ayinda GOS-E Olgegi
hesaplanip kaydedildi.

3.4. Kontrol Grubu Secme Kriterleri

Kontrol grubu olarak; 6zgegmisinde sigara veya tutun mamulleri, alkol,
ila¢ kullanim hikdyesi olmayan, vucudunda akut travmatik yaralanmasi
bulunmayan, son U¢ ay icindeki donemde 6zel bir diyet uygulamayan, son bir ay

icinde akut hastalik gecirmeyen, rontgen veya tomografi gibi radyolojik tetkik
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yaptirmayan, agi olmayan, trafik kazasi gecirmeyen saglikli kisiler galigmaya
dahil edildi.
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4. BULGULAR

4.1. Calismada Yer Alan Hastalarin Yas ve Cinsiyet Agisindan Gruplar

Arasindaki Korelasyon

TBH olan CYBU ilk 24.st (n:15), 48.st (n: 15) ve ¢ocuk acil (n: 38) hastalari ile
TBH olmayan ayni yas grubunda yer alan kontrol (n: 20) hastalari, toplam dort
grupta toplandi. Yapilan analiz sonucunda gruplararasi cinsiyet ve yas (ay)
agisindan gozlenen farkhliklarin istatistiksel agidan anlamli olmadigi saptandi
(Tablo 9).

Tablo 9. Hastalarin gruplararasi cinsiyet ve yas (ay) farkhliklarinin incelenmesi

CYBU Kontrol Cocuk Acil  Toplam
Cinsiyet” (n: 15) (n: 20) (n: 38) (n: 73) p
n(%) n(%) n(%) n(%)
Kiz 3 (20,0) 10 (50,0) 11 (28,9) 24 (32,9)
Erkek 12 (80,0) 10 (50,0) 27 (71,1) 49 (67,1) 0132
CYBU Kontrol Cocuk Acil  Toplam
(n: 15) (n: 20) (n: 38) (n: 73)
Orttss Orttss Orttss Orttss
(Min-Maks) (Min-Maks)  (Min-Maks) (Min-Maks) b
Yas (ay) 137,26£72,55 84,55+72,32 95,21+63,21 100,93£69,45 0.145

(%) (9-204) (7-215) (3-204) (3-215)

* p<0,05, x*: Kruskal Wallis testi, *: Ki-kare, CYBU;Cocuk Yogun Bakim Unitesi
4.2. CYBU Grubunda Olan Hastalarin Bazi Parametrelerinin incelenmesi

Yapilan analiz sonucunda CYBU’de yer alan hastalarin % 33,3 mekanik
ventilatore gereksinimi oldugu, % 13,3 inotrop ihtiyaci ve % 26,7 transfiizyona
ihtiyaclari oldugu saptandi. GKS incelendiginde; 24.st bulgularinda GKS
bulgularinin skorlamasinin homojen oldugu goézlenirken, 48. st bulgularinda
hastalarin % 60,0 hafif TBH oldugu belirlendi. Hastalarin CYBU yatis sireleri
(saat) ortalama 179,20 saat (min: 24, maks: 624), mekanik ventilator destek
(guna) ortalamasi 2,73 gun (min: 0, maks: 10) gozlenirken, GOS-E ortalama

degeri 6 (min: 1, maks: 8) oldugu saptandi (Tablo 10).

54



Tablo 10. CYBU grubunda olan hastalarin bazi parametrelerinin incelenmesi

Sayi (n) Ylizde (%)
Mekanik Yok 10 66,7
ventilator Var 5 33,3
destegi
inotrop Yok 13 86,7
Var 2 13,3
Transfluzyon Yok 11 73,3
Var 4 26,7
GKS 24. saat Ciddi (8 ve alti) 5 33,3
Orta (9-13) 5 33,3
Hafif (14-15) 5 33,3
GKS 48. saat Ciddi (8 ve alti) 5 33,3
Orta (9-13) 1 6,7
Hafif (14-15) 9 60,0
Orttss Min-Maks
CYBU’de yatig siiresi (saat) 179,20+£159,67 24-624
Mekanik ventilator destek (guni) 2,73+4,14 0-10
GOS-E 6,00+1,81 1-8

GOS-E; Genisletilmis-Glaskow sondurum 8lgegdi, CYBU;Cocuk Yogun Bakim Unitesi, GKS;Glaskow koma
skoru

4.3. CYBU ve Cocuk Acil Grubunun Bazi Parametreleri Arasindaki
Korelasyon

CYBU ve c¢ocuk acil grubunun travma nedenleri, sagkalim, antiédem,
antiepileptik, cerrahi gereksinimi, ek hastalik varlig1 ve hastanede yatis sureleri
ile korelasyon incelendi (Tablo 11). CYBU ve gocuk acil grubu arasindaki
travma nedeni ve sag kalim degiskenleri istatistiksel agidan anlamli saptanmadi
(p>0,05). CYBU'de tedavi gbren hastalarin antiddem, antiepileptik ve cerrahi
varhgi goérilme sikliginin gocuk acil grubuna gore yuksek olmasi istatistiksel
agidan anlamh bulunurken (p<0,05), ek hastalik varliginin ¢ocuk acil grubunda
gorulme sikhginin dugtik olmasi istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05)
(Tablo 11).
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Tablo 11. CYBU ve Cocuk acil grubunun arasi bazi parametreleri arasindaki

korelasyon incelenmesi

CYBU Cocuk Acil Toplam
(n: 15) (n: 38) (n: 53) p
n(%) n(%) n(%)
Travma Arac ici trafik
Nedeni kazasi 3(200) 2(53) 594)
Arag disi trafik
kazas| 5(33,3) 5(13,2) 10 (18,9)
Disme 5(33,3) 28 (73,7) 33 (62,3) 0,031
Carpma 0 (0,0) 2 (5,3) 2 (3,8)
Darbe 0 (0,0) 1(2,6) 1(1,9)
Is kazasi 1(6,7) 0 (0,0) 1(1,9)
Suicid 1(6,7) 0 (0,0) 1(1,9)
Sagkalim | Exitus 1(6,7) 0 (0,0) 1(1,9
Sag 14 (93,3) 38 (100,00 52(98,1) 0,108
Antiodem | Yok 0 (0,0) 35(92,1) 35 (66,0)
Var 15 (100,0) 3 (7,9 18 (34,0) 0,000
Anti Yok 1(6,7) 36 (94,7) 37 (69,8) 0.000
epileptik | Var 14 (93,3) 2 (5,3 16 (30,2) '
Cerrahi | Yok 8 (53,3) 38 (100,0) 46 (86,8) 0.000
Var 7 (46,7) 0 (0,0) 7(13,2) '
Ek Yok 6 (40,0) 29 (76,3) 35 (66,0) 0012
hastalik | Var 9 (60,0) 9 (23,7) 18 (34,0) '
CYBU Cocuk Acil  Toplam
(n: 15) (n: 38) (n:53)
Orttss Orttss Orttss P
(Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks)
Hastane yatis suresi 244,0£178,31 18,84+29,11 82,56+140,17 0.000
(saat) (u) (48-708) (4-120) (4-708) '

* p<0,05, u: Mann whitney u testi, CYBU;Cocuk Yogun Bakim Unitesi
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CYBU grubunun ortalama hastanede yatis (saat) siresi, cocuk acil
grubuna gore istatistiksel agidan anlamli yuksek tespit edildi (p<0,05) (Tablo 11)
(Sekil 9.

4.4. CYBU ve Cocuk acil grubunun laboratuvar bulgulari ile aralarindaki

korelason

Hastalarin CRP, platelet , sodyum ve potasyum degerleri ile gruplar arasindaki
farkliliklar istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05). CYBU 24.st
grubunda BK ve kan sekeri degerlerinin, ¢ocuk acil grubuna gore istatistiksel
acidan anlamli yuksek olarak saptandi (p<0,05) (Tablo 12, $Sekil 10,Sekil 11).
Hastalarin Hgb ve Htk degerlerinin CYBU 24.st grubunda cocuk acil grubuna
gore dusuk olmasi istatistiksel agidan anlamli saptandi (p<0,05) (Tablo 12,
Sekil 12, Sekil 13).
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Tablo 12. CYBU ve Cocuk acil grubunun laboratuvar bulgulari ile aralarindaki

korelasyon incelenmesi

CYBU Cocuk Acil Toplam

(n: 15) (n: 38) (n: 53)

Orttss Orttss Orttss P

(Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks)
BK (x10%/uL) (u) 19,55+7,88 10,73+3,86 13,23+6,59 0.000

(8,48-33,64) (4,46-23,59) (4,46-33,64) '
CRP (mg/L) (u) 4,25+9,96 8,46+16,68 7,27+15,11 0.053

(0,1-38,5) (0-98) (0-98) '
Hgb (g/dL) (t) 10,41+2,35 12,23+1,32 11,72+1,85 0.002

(6,9-15,7) (9,5-14,5) (6,9-15,7) '
Htk (%) (t) 30,26+7,13 35,52+3,95 34,0315,52 0.001

(20-48) (25-42) (20-48) '
Platelet (x10°/uL) (t) 288,8+101,79 291,84+88,27 290,98+91,30 0.629

(152-542) (100-457) (100-542) '
Sodyum (mmol/L) 137,86+3,46 137,70£3,03 137,75£3,12 0524
(w) (129-143) (130-145) (129-145) '
Potasyum (mmol/L) 3,98+0,48 3,99+0,44 3,99+0,45 0843
(t) (2,76-4,82) (3,16-4,74) (2,76-4,82) '
Kan sekeri (mg/dL) 207,13+137,52 129,32+51,10 151,34+90,56 0017
(u) (99-592) (83-380) (83-592) '

* p<0,05, t: bagimsiz student testi, u: Mann whitney u testi, CYBU:Cocuk Yogun Bakim Unitesi, CRP:C-
reaktif protein, Hgb:Hemoglobin, Htk:Hemotokrit,BK:Beyaz kiire

Hastalarin CRP, platelet , sodyum ve potasyum degerleri ile gruplar
arasindaki farkliliklar istatistiksel agidan anlamh bulunmadi (p>0,05). CYBU
24.st grubunda BK ve kan sekeri degerlerinin, ¢ocuk acil grubuna gore
istatistiksel agidan anlamli ylUksek olarak saptandi (p<0,05) (Tablo 12, Sekil
10,Sekil 11). Hastalarin Hgb ve Htk degerlerinin CYBU 24.st grubunda cocuk
acil grubuna gore dusuk olmasi istatistiksel agidan anlaml saptandi (p<0,05)
(Tablo 12, Sekil 12, Sekil 13).
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4.5. CYBU 24.st ve Cocuk Acil grubunun BT varligi, Rotterdam skorlamasi,
GKS ve PTS arasindaki korelasyon

BT bulgularinin varigi 31 hastada goézlenirken, dagiim CYBU 24.st
grubunda % 93,3 (n: 14), cocuk acil grubunda ise bu oran % 44,7 (n: 17)
seklinde saptandi. Cocuk acil grubunda BT bulgusu gézlenmeme sikliginin
daha yuksek olmasi istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05). GKS’na gore
siniflandirma sonucunda CYBU 24.st grubunda, gocuk acil grubuna gére orta
TBH ve ciddi TBH gorulme sikligi istatistiksel agidan anlamh yuksek bulundu
(p<0,05).GKS ortalama degeri incelendiginde CYBU 24.st grubunda ortalama
degerinin, ¢ocuk acil grubuna goére dusuk olmasi istatistiksel agidan anlamli
tespit edildi (p<0,05) (Tablo 13). CYBU 24.st grubunda PTS, ¢ocuk acil grubuna
gore dusuk olmasi istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 13).

Tablo 13. CYBU 24.st ve Cocuk acil grubunun BT varh§i, Rotterdam

skorlamasi, GKS ve PTS arasindaki korelasyon incelenmesi

CYBU Cocuk Acil  Toplam
(n: 15) (n: 38) (n: 53) p
n(%) n(%) n(%)
BT Yok 1(6,7) 21 (55,3) 22 (41,5)
bulgusu Var 14 (93,3) 17 (44,7) 31(58,5) 0,001
(k)
GKS (k) Ciddi (8 ve alti) 5 (33,3) 0 (0,0) 5 (9,4)
Orta (9-13) 5(33,3) 3(7,9) 8 (15,1) 0,000
Hafif (14-15) 5 (33,3) 35(92,1) 40 (75,5)
PTS (k) < 8 10 (71,4) 3 (7,9) 13 (25,0) 0,000
> 8 4 (28,6) 35 (92,1) 39 (75,0)
CYBU Cocuk Acil  Toplam
(n: 15) (n: 38) (n: 53)
Orttss Orttss Orttss P

(Min-Maks)  (Min-Maks) (Min-Maks)

Rotterdam skorlamasi (u) 1,40+0,73  0,97+0,28  1,09t0,49 o5

(0-3) (0-2) (0-3)

GKS (u) 10,465,13 14,44:0,82 13,32t329 g 01
(3-15) (11-15) (3-15)

PTS (u) 5,40:356  10,5¢1,08 9,05:3,10 ¢ goo
(0-11) (8-12) (0-12)

* p<0,05, u: Mann whitney u testi, k: Ki-kare, CYBU:Cocuk Yodun Bakim Unitesi,PTS:Pediatrik travma
skoru,GKS: Glasgow koma skoru
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4.6. Biyobelirteclerin CYBU, Cocuk Acil ve Kontrol Gruplari Arasindaki
korelasyon

TBH olan CYBU 24.st grubu, CYBU 48.st grubu, ¢ocuk acil grubu ile TBH
olmayan kontrol grubunda yer alan hastalarin S-100b proteini, UCHL-1, GFAP,
NF parametreleri arasindaki korelasyon incelendi (Tablo 14). GFAP biomarker
sonucu ile gruplar arasindaki farkliliklari istatistiksel agidan anlamh saptanmadi
(p>0,05). S-100b proteini, NF, UCHL-1 biomarkerleri ile gruplar arasindaki

korelasyon istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05).

Tablo 14. Biyobelirteglerin CYBU, Cocuk Acil ve Kontrol Gruplari Arasindaki

korelasyon incelenmesi

GFAP(F) S100bpg/ml NFpg/ml UCHL-1pg/ml

pg/ml x%) x%) x%)

Ort+ss Ort+ss Ort+ss Orttss

i} (Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks)

g}?tu(n_m) 380,67+255,71 (1224?71’3551619’24 567+1030 1518,27+2203.81
0 (12.75-72052)  516250m (0,00-27,73)  (0,00-5000,0)
g“?ggo' 348,99+196,55 ?f§i6g§_552’48 1,07¢1,84  57,92+130,75
o (41,33-651.33) 19750 (0,03-5,49)  (0,01-472,01)
ggﬁz‘nk_ss) 320.28+157,67 746,03+51545 2.80+841  754,99+1687.65
3 (39,46-659,60) (25,60-1689,25) (0,18-47,01) (0,00-5000,0)
Eg EtL(Jn'15) 380,35¢214,83 719,44+544,76 ?03337;9_195,56 422,34+1269,60
@ (12.78+654,77) (25,72-173L,73) g0, (0,01-5000,0)
Toplam(n:  347,34+194,05 875,31¢575,38 13,29+4527 669,07+1574,76
88) (12,75-720,52) (25,6-2163,05)  (0,0-284,21) (0,0-5000,0)
P 0,663 0,021 0,000 0,027
Post Hoc 4-1;
Anlamliik  Gruplar p=0,001
p arasinda 1-4; p=0,032 4-2; P

anlamli farklilk 1-3; p=0,009  p=0,000 1-2,p=0,038

yok 4-3;

p=0,000

* p<0,05, x*: Kruskall Wallis testi, F: One-way Anova, Post Hoc: Bonferroni, CYBU:Cocuk Yogun Bakim
Unitesi

S-100b
biomarker degerinde farkliligin kaynagini; CYBU 24.st grubunda, cocuk acil,

Yapilan Post Hoc analizlerinden Bonferroni yontemi ile

kontrol ve CYBU 48.st grubuna gore yiksek olmasindan kaynaklandidi

saptandi (p<0,05). NF biomarkerin gruplar arasindaki farklihgin kaynagini
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belirlemek igin yapilan Post Hoc analizine gore; CYBU 24.st grubunun NF
biomarker degerinin, kontrol ve c¢ocuk acil grubunda yer alan hastalarin
oranindan yliksek, CYBU 48.st grubunda ise diisiik olmasi istatistiksel agidan
anlamli bulundu (p<0,05). UCHL-1 sonuglari incelendiginde istatistiksel agidan
anlamli farklihgin, CYBU 24.st grubunun sonuglari, kontrol grubundan yiiksek
olmasindan kaynaklandigi tespit edildi (p<0,05).
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4.7. CYBU ve Cocuk acil grubun GKS ile biobelirtecler arasindaki

korelasyon

CYBU ve c¢ocuk acil grubunda yer alan hastalarin GKS ile S-100b
proteini, UCHL-1, GFAP, NF parametreler igin esik degeri olusturulmasi
amaclandi. GFAP degeri icin bir esik deger (cut off) olusturabilmek igin roc
analizi ve roc egrisi olusturuldu. ROC analizi sonucun da roc egrisi altinda kalan
alan % 60,2 olarak hesaplandi. Bu amag¢ dogrultusunda yapilan analizde
hastalarin GFAP cut off degeri ile GKS skorlar arasinda istatistiksel agidan
anlaml bir farkhlik olmadigi saptandi (p>0,05) (Tablo 15) (Sekil 17).
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Sekil 21. CYBU ve Cocuk acil grubunda yer alan hastalarin GKS ile S-100b,
UCHL-1, GFAP, NF parametrelerin ROC analizi egrileri

NF degeri icin bir esik deger (cut off) olusturabilmek i¢in roc analizi ve roc
egrisi olusturuldu. ROC analizi sonucun da roc egrisi altinda kalan alan % 74,4
olarak hesaplandi. Elde elden cut off deger % 74,4 oraninda dogru cevap
verdigi anlasildi. Elde edilen cut off degerine gore NF degeri 0,50 pg/ml tsttinde
ise % 75,0 sensitive ve % 84,62 spesitive ile kisinin TBH oldugu var
saymaktadir. S-100b proteini de@eri igin bir esik deder (cut off) olusturabilmek
icin roc analizi ve roc egrisi olusturuldu. ROC analizi sonucun da roc egrisi
altinda kalan alan % 69,1 olarak hesaplandi. Yani elde elden cut off deder %
69,1 oraninda dogru cevap verdigi anlasildi. Elde edilen cut off degerine gore
S100 degeri 1239,80 pg/ml Ustiinde ise % 77,50 sensitive ve % 61,54 spesitive
ile kiginin TBH oldugu var saymaktadir. UCHL-1 degeri igin bir egik deger (cut
off) olusturabilmek igin roc analizi ve roc egrisi olusturuldu. ROC analizi
sonucun da roc egrisi altinda kalan alan % 68,1 olarak hesaplandi. Yani elde
elden cut off deger % 68,1 oraninda dogru cevap verdigi anlasildi. Elde edilen
cut off degerine gore UCHL-1 degeri 336,45 pg/ml Ustinde ise % 82,50
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sensitive ve % 53,85 spesitive ile kisinin TBH oldugu var saymaktadir (Tablo
13).

Tablo 15. S-100b, UCHL-1, GFAP, NF parametrelerinin GKS grubuna gore

uygulanan ROC analizi sonuglarinin incelenmesi (n: 53)

Sensitive  Spesitive

Olcumler  AY  cutoff  (95%-Cl  (@5%-cl TPV AR
C NPV LR
%) %)
GFAP 060 > ?773’520_ ?§é815_ 583 / 431 / 0,39
poiml 2 49060 (P 5.5 85.4 0.53 7
75
0,74 84,62 524 | 338 / 001
NFpg/ml =" >050  (588- (4.6-98,1) 021 0.21 1
87.3)
S100b 069 > (7671’55_ (6311’5(;‘_ 471 | 274 | 0,05
pg/ml 1 1239,8 89,2) 86,1) 0,50 0,50 0
UCHL-1 068 > ?627’520_ ?235;815_ 500 / 3,08 / 0,03
pgmi 1 33645 O o 84.6 0.56 2

Glial fibriler asit proteini (GFAP),S 100 B protein: S-1008, UCHL-1: Ubiquitin karboksi-terminal hidrolaz-L1,
NF:Norofilament

4.8. CYBU 24. st ve Cocuk Acil Grubun Biobelirtegleri ile Bazi Parametreler

Arasindaki Korelasyon

GFAP biomarker degeri ile hastalarin yas (r = -0,435) ve Hgb (r = -0,360)
duzeyleri arasinda ters yonlu bir korelasyonun saptandi (p<0,05). S100b
biomerkar sonucu ile GKS degeri (r = -0,343), GKS grubu (Agir TBH:3-8 )(r = -
0,355), Hgb (r = -0,518) ve Htk (r = -0,482) degerleri arasinda ters yonlu bir
korelasyon varligi oldugu ve kan sekeri (r =0,350) bulgulari ise pozitif yonlu bir
korelasyon gb6zlendi (p<0,05). NF sonucu ile GKS grubu(hafif TBH:13-14) (r = -
0,291) degeri ile ters yonlu, yasi ile (r = 0,279) ve kan sekeri (r = 0,275) sonucu
ise pozitif yonll bir korelasyon tespit edildi (p<0,05). UCHL-1 bulgulari ile GKS
grup(agir TBH:3-8) (r = -0,282), GKS skoru (r = -0,345), Hgb (g/dL) (r = -0,280)
bulgulari ile ters yonlu, BK ile (r = 0,304) ve kan sekeri ile ise (r:0,017) pozitif
yonlu biri korelasyon saptandi p<0,05) (Tablo 16).
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Tablo 16. CYBU ve Cocuk acil grubu Biobelirtegleri ile Bazi Parametreler
Arasindaki Korelasyon (n: 53)

GFAP pg/ml S100b pg/ml NF pg/ml UCHL 1pg/ml

r p r p r p r p
GKS grup - - x - - .

0,212 0,127 0.343 0,012 0,291 0,034 0,282 0,041
GKS - - *x - *

0202 9148 355 0009 559 0085 45,5 0,011
Ya§ (ay) - *% *

0.435 0,001 0.158 0,258 0,279 0,043* 0,136 0,331
Rotterdam -

skorlamasi 0,066 0,640 0,166 0,234 0,043 0,761 0,137 0,327

g(}ioslm_) 0,199 0,152 0,207 0,137 6’051 0,716 0,304 0,027*
E:rr?gF;L) 6’071 0,614 6,021 0,879 61055 0,694 0,013 0,926
Hgb (g/dL) ;),360 0,008** 6,518 0,000** ;),076 0.590 6,280 0,042+
O oes 0055 gy 00007 § oy 0611 oo, 0060
E!fé%}ﬁtl_) 0,000 0,999 0,096 0,506 0,032 0,819 6,149 0,288
(srg%w) 0006 0.965 4199 0173 ps3 ©7%5 o007 %998
E’n?:ﬁjﬁ;“ 0007 0959 0131 0349 0125 0373 ., 0212
E(n?g,jf)ke” 0,254 0,067 0,350 0,010+ 0,275 0,046* 0,328 0,017*

GKS:Glaskow koma skoru, Hgb:hemoglobin, Hkt:hemotokrit, CRP:C-reaktif protein, CYBU:gocuk yogun
bakim dnitesi, UCHL-1:Ubiquitin karboksi-terminal hidrolaz-L1,GFAP:Glial fibriler asit protein,
NF:Norofilament,BK:beyaz kiire

4.9. CYBU 24. st grubun biyobelirteclerin sonucu ile bazi parametreler

arasindaki korelasyon

Analiz sonuglarina bakildiginda GFAP biomarker degeri ile hastalarin yas
(r = -0,724) ve hgb (r = -0,643) duzeyleri arasinda ters yonlu bir korelasyonun
saptandi (p<0,05). Hastalarin S-100b sonucu ile yas duzeyleri (r = -0,779), Hgb
(r = -0,607) ve Htk (r = -0,576) degerleri arasinda ters yonli bir korelasyon
saptandi (p<0,05). UCHL-1 sonucu ile GKS (r =-0,538) bulgulari ile ters yonlu,
kan sekeri ile ise (r = 0,515) pozitif yonla biri korelasyon oldugu saptandi
(p<0,05) (Tablo 17).

67



Tablo 17. CYBU 24. st grubun biyobelirteclerin sonucu ile bazi parametreler
arasindaki korelasyon (n: 15)

GFAP pg/ml S100b pg/ml NF pg/ml UCHL-1pg/ml

r p r p r p r p

crS P 0241 0387 150 0593 5, 0087 5,5, 0108
GKS 0242 0386 §os 0439 (oo 0177 oo 0,038
Yes (&) 0724 0002 779 00017 50, 0966 g, 0,905
Ef;tr‘f;i]aarzl 0239 0391 0057 0840 .. 0841 0099 0727
ggo%L) 0246 0377 0216 0439 .. 0610 0437 0,103
?rr'ng;L) 0,074 0,794 0,153 0,587 61033 0,907 6,220 0,430
i 0,643 00107 o597 0016 549 0371 gy 0.064
Hitk (%) 6,583 0,023 6’576 0,025* 6’233 0,403 6,451 0,091
Z('i‘g%}ﬁtl_) o1g7 0504 0042 0883 0174 0536 00 0277
(Sn?r?n)g:/r[l) 0436 0104 346 0206 19y 0488 5p5 0321
zg:r?sﬁ;n 0ogL 0773 0214 0443 0036 0899 (.o 0,267
:(n?g/ d§Le)ke” 0,480 0,070 0,369 0,176 0,497 0,059 0,515 0,049*

GKS:Glaskow koma skoru, Hgb:hemoglobin, Hkt:nemotokrit, CRP:C-reaktif protein,CYBU:gocuk yodun
bakim Unitesi,NF:Norofilament, UCHL-1:Ubiquitin karboksi-terminal hidrolaz-L1,GFAP:Glial fibriler asit
protein,BK:beyaz kire

4.10. Cocuk acil grubun biyobelirtecleri ile bazi parametreler arasindaki
korelasyon

Yapilan analiz sonucunda GFAP biomarker sonucu ile hastalarin yas (r =
-0,357) duzeyleri arasinda ters yonlu bir korelasyonun saptandi (p<0,05). NF
sonucu ile yas (r = 0,392) arasinda pozitif yonlu bir korelasyon varligr oldugu
tespit edildi (p<0,05) (Tablo 18).
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Tablo 18. Cocuk acil grubun biyobelirtegleri ile bazi parametreler arasindaki

korelasyon incelemesi

GFAP pg/ml S100b pg/ml  NF pg/ml UCHL-1pg/ml
r p r p r P r P
GKSgrup 5021 0899 0072 0667 049 0771 0,068 0,686
GKS 009 0568 7., 0221 0108 0520 0157 0,348
Yas (ay) 0357 0028* [, 0658 0392 0015 0158 0,343
Rotterdam o1 5900 0706 0031 0856 0043 0,795
skorlamasi 0,063
BK i
(a0’ 0256 0121 0223 0179 .0 0373 0165 0322
CRP(MAL) 5108 0520 0005 0978 Cosp 0807 0116 0486
Hgb (9/dL) 004 0,981 ogo 0115 0183 0272 0006 0,972
[0) r

Htk (%) 0168 0315 7., 0201 0177 0287 0033 0,843
Platelet - -
oL 0136 0416 0146 0383 .0 0814 oo 0709
Sodyum -
(mmoyl) 0310 0058 .., 0355 0015 0927 0137 0410
Potasyum -
(mroiL) 0043 0799 0112 0502 0173 0298 .. 0519
Kan sekeri -
ald) 0,202 0224 0085 0611 [, 0813 0013 0937

GKS:Glaskow koma skoru, Hgb:hemoglobin, Hkt:hemotokrit, CRP:C-reaktif protein,CYBU:cocuk yodun
bakim Unitesi, NF:No6rofilament,UCHL-1:Ubiquitin karboksi-terminal hidrolaz-L1,GFAP:Glial fibriler asit
protein,BK:beyaz kiire

4.11. CYBU 24.St ile CYBU 48.St grubunun biyobelirtegleri arasindaki
korelasyon

CYBU 24.st ve 48.st GFAP ve UCHL-1 bulgulari arasindaki farkhliklarin
istatistiksel agidan anlamli olmadidi tespit edildi (p>0,05). CYBU 24.st grubunda
yer alan hastalarin S-100b deg@erinin yuksek (p=0,013), NF (p=0,007) degerinin
ise dusuk olmasi istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo 19).
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Tablo 19. CYBU 24.St ile CYBU 48.St grubunun biyobelirtegleri arasindaki

korelasyon incelenmesi

CYBU 24.St CYBU 48.St
(n: 15) (n: 15) p
Orttss Orttss
GFAP pg/ml (1) 380,7+255,71 380,35+214,83 0,997
S-100b pg/ml (u) 1291,55+619,24 719,44+544,76 0,013
NF pg/ml (u) 5,67+10,30 63,79+95,56 0,007
UCHL-1pg/ml (u) 1518,27+2203,81 422,34+1269,60 0,461

* p<0,05, t: Bagimsiz student t-testi, u: Mann whitney u-testi, UCHL-1:Ubiquitin karboksi-terminal hidrolaz-
L1,GFAP:Glial fibriler asit protein,NF:Nérofilament

4.12. CYBU 24.st ile CYBU 48.st olan grubun GKS degerleri arasindaki

korelasyon

Hastalarin GKS 48. st'te elde edilen degerler 24. st'te elde edilen degere

gOre yuksek olmasi istatistiksel agidan anlamli oldugu saptandi (p<0,05).

Tablo 20. CYBU 24.st grubu ile CYBU 48.st Olan grubunun GKS degerleri

arasindaki farkhliklarinin incelenmesi

Ik 24 Saat 48 Saat
Orttss Orttss P
GKS (w) 10,46+5,13 10,93+5,24 0,020

* p<0,05, w: Wilcoxon signed rank testi, t: Paired samples t-testi

4.13. CYBU 24.st ve 48. st grubu GOS-E degeri ile biyobelirtecler

arasindaki korelasyon

Yapilan incelemede hastalarin GOS-E bulgular ile UCHL-1 24. st
bulgulari ile ters yonlu bir korelasyon tespit edildi (p<0,05) (Tablo 21).
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Tablo 21. CYBU 24.st ve 48. st grubu GOS-E degeri ile biyobelirtegler
arasindaki korelasyon incelendi

Gos-E
r Y
GFAP pg/ml 24.st -0,226 0,419
S-100b pg/ml 24.st -0,116 0,680
NF pg/ml 24. st -0,245 0,380
UCHL-1 pg/ml 24.st -0,633 0,011*
GFAP 48.st 0,334 0,224
S-100b pg/ml 48.st -0,361 0,186
Nf pg/ml 48.st -0,356 0,193
UCHL-1 pg/ml 48.st 0,146 0,603

UCHL-1:Ubiquitin karboksi-terminal hidrolaz-L1,GFAP:Glial fibriler asit protein,S-1008:S100 kalsiyum
baglayici protein B

4.15. CYBU grubunda yer alan hastalarin ek hastalik varlig: ile GOS-E
degeri arasindaki korelasyon

CYBU grubunda yer alan hastalarda ek hastalik varh§i gérilenlerin GOS-
E degerinin disuk olmasi istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo
22).

Tablo 22. CYBU grubunda yer alan hastalarin ek hastalik varligi ile GOS-E

degeri arasindaki farkliliklarin incelenmesi

Ek hastalik varhgi

Yok Var
(n: 6) (n: 9) P
Orttss Orttss

GOS-E 7,16+0,75 5,22+1,92 0,036

4.16. BT bulgusu ile biyobelirtecler arasindaki korelasyon incelenmesi

CYBU ve Cocuk acil grubunda yer alan hastalardan BT bulgularin varhgi
ve yoklugu ile GFAP, S100b ve NF degerleri arasindaki farkliliklar istatistiksel
agidan anlamli bulunmadi (p>0,05). BT bulgusu olan hastalarda UCHL-1
degerinin ylksek olmasi istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05) (Tablo
23).
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Tablo 23. BT bulgusu ile biyobelirtegler arasindaki korelasyon incelenmesi

BT bulgusu p
Yok Var
(n: 23) (n: 30)
Ortzss Ortzss
GFAPpg/ml 360,96+160,32 319,28+210,61 0,434
S-100bpg/ml 755,32+560,96 1011,66+605,19 0,121
NFpg/ml 2,79+9,72 4,2548,48 0,564
UCHL-1pg/ml 323,07+1032,17 | 1467,76+2190,46 0,025

GFAP:Glial fibrillary acidic protein ,S-100B3: S100 kalsiyum baglayici protein B, UCHL-1:Ubikitin karboksi
terminal hidrolaz L1

4.17. CYBU 24.st ve CYBU 48.st gruplarin biobelirtecleri ile GKS,

Rotterdam skoru ile arasindaki korelasyon

CYBU 48.st grubunun Rotterdam skorlamasi ve GKS goére S-100b,
UCHL-1, GFAP, NF bulgulan arasinda istatistiksel agidan anlamh bir
korelasyon saptanmadi. CYBU 24.st grubunun GKS ile S-100b (r = -0,355) ve
UCHL-1( r = -0,345) sonucu arasinda ile ters yonll bir korelasyon saptandi
(p<0,05) (Tablo 24).

Tablo 24. CYBU 24.st ve CYBU 48.st gruplarin biobelirtecleri ile GKS ve

Rotterdam skoru arasindaki korelasyon incelenmesi

Rotterdam

GKS 24.st GKS 48.st
skorlamasi

GFAP pg/ml 24.st r -0,202 -0,066 -0,188
p 0,148 0,640 0,502
n 53 53 15

S-100b pg/ml 24.st r -0,355 0,166 -0,238
p 0,009 0,234 0,394
n 53 53 15

NF pg/ml 24.st r -0,239 0,043 -0,333
p 0,085 0,761 0,225
n 53 53 15

UCHL-1 pg/ml 24.st r -0,345 0,137 -0,496
p 0,011 0,327 0,060
n 53 53 15

GFAP pg/ml 48.st r 0,100 -0,024 0,117
p 0,723 0,932 0,677
n 15 15 15

S-100b pg/ml 48.st r -0,332 0,303 -0,319
p 0,227 0,273 0,246
n 15 15 15

NF pg/ml 24.st r -0,193 0,267 -0,179
p 0,490 0,337 0,522
n 15 15 15

UCHL-1 pg/ml 48.st r 0,112 0,236 0,083
p 0,692 0,397 0,767
n 15 15 15

GFAP:Glial fibrillary acidic protein ,S-100B3: S100 kalsiyum baglayici protein B, UCHL-1:Ubikitin karboksi
terminal hidrolaz L1
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4.18. CYBU 24.st grubu ve Cocuk acil grubun biobelirtegleri ile GKS
arasindaki korelasyon

CYBU 24.st grubu ve Cocuk acil grubunun GKS ile GFAP ve NF
degerleri arasinda istatistiksel agidan anlamli bir farklik saptanmadi (p>0,05).
S-100b
bulundu (p<0,05). Gruplar arasindaki anlamli farkin nedenini saptamak igin
yapilan Post hoc analiz sonuglarina gére; GKS skoru (<8) ciddi TBH olan
hastalarin S-100b degerinin, GKS skoru (13-15) hafif TBH olan hastalara goére
istatistiksel agidan anlamli yuksek olmasindan kaynaklandigi saptandi (p<0,05).
UCHL-1 parametresinde de GKS yuksek olan hastalarin, GKS orta (p =0,013)
ve hafif (p=0,013) olan hastalara gore ylksek olmasindan kaynaklandidi
belirlendi (p<0,05) (Tablo 25).

ve UCHL-1 degerleri arasindaki fark istatistiksel agidan anlamli

Tablo 25. CYBU 24.st grubu ve Cocuk acil grubun biobelirtecleri ile GKS

arasindaki korelasyon incelenmesi

GFAP pg/ml S-100b pg/ml NFpg/ml UCHL-1 pg/ml
Ort+ss Ort+ss Ort+ss Orttss
(Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks) (Min-Maks)
Ciddi(n:5)  466,57+259,09 1417,17+489,13 11,49+14,53 3262,43+2423,04
(1) (12,9-654,08)  (650-1878,37)  (0,65-27,73)  (7,62-5000)
Orta(n:8)  34596+274,86 1114,65+759,94 4,81+7,13 316,67+422,76
(2) (12,75-720,52) (74,82-2163,05) (0,0-21,31)  (0,08-1087,42)
Hafif(n:40) 31950+158,54 792,98+536,75 2,39+8,18 815,45+1784,99
(3) (39,46-659,6)  (25,6-1906,14)  (0,18-47,01)  (0,0-5000)
Toplam 337,37+189,86 900,42+594.84  3,62+8,98 971,01+1858,67
(n:53) (12,75-720,52) (25,6-2163,05)  (0,0-47,01) (0-5000)
P 0,266 0,044 0,092 0,009
Post hoc Anlaml Anlaml 1-2: p=0,013
anlamlilik niamii 2 p= nlamii -2; p=0,
) farkliik yok T3 P0039 ook yok  1-3: p=0,013

GFAP:Glial fibrillary acidic protein ,S-100B3: S100 kalsiyum baglayici protein B, UCHL-1:Ubikitin karboksi

terminal hidrolaz L1

4.19. CYBU 48.st grubunun biobelirtecler ile GKS arasindaki korelasyon

CYBU 48.st grubunun GFAP, S-100B

ve Norofilament dederleri ile

Glaskow koma skoru arasinda istatistiksel agidan anlamli bir fark saptanmadi.
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CYBU 48.st GKS diisik olanlarda UCHL-1 degerinin yiiksek saptanmasi
istatistiksel agidan anlamli saptandi (p<0,05) (Tablo 26).

Tablo 26. CYBU 48.st biobelirtegler ile GKS arasindaki korelasyon incelenmesi

N Ort SS Min Maks p
GFAP  Ciddi (<8) 5 350,56 270,28 12,78 574,72
pg/ml Orta (9-12) 1 56691 . 566,91 56691 oo
48.st Hafif (13-15) 9 376,18 198,29 109,45 654,77
Toplam 15 380,36 214,83 12,78 654,77
S-100b  Ciddi (<8) 5 883,77 412,40 54751 153815
pg/ml Orta (9-12) 1485,2 1485,2
48.st 1 5 5 148525 4 191
Hafif (13-15) 9 543,07 55509 2572  173L,73
Toplam 15 71945 544,76 2572  1731,73
NFpg/ml_ Ciddi (<8) 5 87,67 7762 309 _ 20889
48.st Orta (9-12) 1 21328 . 21328 21328 ..,
Hafif (13-15) 9 33,92 93,89 37 28421 O
Toplam 15 63,80 9556 37 284,21
UCHL-1 __ Ciddi (<8) 5 12436 11925 .16 32323
pg/ml Orta (9-12) 5000,0 5000,0
48.st 1 0 0 5000,00 0,000
Hafif (13-15) 9 7926 80,27 01 213,43
Toplam 15 42234 12696 5000,00

1

GFAP:Glial fibrillary acidic protein ,S-1008: S100 kalsiyum baglayici protein B, UCHL-1:Ubikitin karboksi

terminal hidrolaz L1,NF:Norofilament

4.20. CYBU 24.st grubun biobelirtegleri ile Rotterdam skorlamasi arasindaki

korelasyon incelenmesi

CYBU 24.st grubu biobelirtecleri ile Rotterdam skorlamasi

arasindaki

korelasyon incelendiginde istatistiksel agidan anlamh bulunmadi (p>0,05) (Tablo

27).
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Tablo 27. CYBU 24.st grubun biobelirtegleri ile Rotterdam skorlamasi

arasindaki korelasyon incelenmesi

N Ort SS Min Maks p

GFAP  pg/ml ,00 3 228,87 217,57 71,26 477,11

24 st 1,00 43 364,32 183,00 39,46 720,52 0,09
2,00 7 218,34 186,01 12,75 526,12 9
Total 53 337,37 189,86 12,75 720,52

S-100b  pg/ml ,00 3 825,21 515,58 353,31 1375,50

24.st 1,00 43 872,55 615,91 25,60 2163,05 0,62
2,00 7 1103,89 515,68 247,30 177528 7
Total 53 900,43 594,85 25,60 2163,05

NF pg/ml 24.st ,00 3 0,26 0,10 0,18 0,37
1,00 43 3,80 9,51 0,00 47,01 0,80
2,00 7 3,98 7,70 0,44 21,31 6
Total 53 3,62 8,98 0,00 47,01

UCHL-1 pg/ml ,00 3 0,01 0,01 0,00 0,02

24 st 1,00 43 1048,77 1930,06 0,02 5000,00 0,64
2,00 7 909,52 1829,07 7,62 5000,00 6
Total 53 971,02 1858,68 0,00 5000,00

GFAP:Glial fibrillary acidic protein ,S-1008: S100 kalsiyum baglayici protein B, UCHL-1:Ubikitin karboksi
terminal hidrolaz L1, NF:No6rofilament

CYBU 48.st grubu biobelirtecleri ile Rotterdam skorlamasi arasindaki

korelasyon incelendiginde istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05)

(Tablo 28).

Tablo 28. CYBU 48.saat grubu biobelirtegleri ile Rotterdam skorlamasi

arasindaki korelasyon incelenmesi(n: 15)

r p
GFAP pg/ml 48.st 0,100 0,723 -0,024 0,932
S-100b pg/ml 48.st -
0.332 0,227 0,303 0,273
NF pg/ml 48.st -
0.193 0,490 0,267 0,337
UCHL-1 pg/ml 48.st 0,112 0,692 0,236 0,397

GFAP:Glial fibrillary acidic protein ,S-1008: S100 kalsiyum baglayici protein B, UCHL-1:Ubikitin karboksi
terminal hidrolaz L1, NF:No6rofilament
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5. TARTISMA

TBH, heterojen bir hastalik olup fiziksel kuvvet sonucu fonksiyonel,
hicresel ve molekuler degisiklikler meydana gelir. Patolojiye, etiyolojiye ve klinik
tabloya gore kategorize edilebilir.*?? Her yil travma nedeniyle hayatini kaybeden
populasyonun yaklasik % 50 kadarini kafa travmali hastalar olusturmaktadir.
Sag kalan kafa travmali hastalarin ise ancak % 40-50 kadari sekelsiz olarak
iyilesmektedir. Hastanelerin acil servisine basvuran hastalarin yaklasik % 20
kadarini kafa travmali hastalar olusturmaktadir.*?®

TBH, yatan hastalar ve etrafindakiler Uzerinde ciddi zarar
olusturmaktadir. Amerika Birlesik Devletleri’nde, tahminen 1,7 milyon insan her
yil TBH gecirmektedir.*** Yilda yaklasik 50.000 kisi 8lmekte ve en az 5,3 milyon
kisi TBH ile ilgili ciddi bozukluklarla yasamaktadir.'*® TBH, genc yetiskinlerde
6lum ve morbiditenin 6nde gelen nedeni olarak kabul edilmektedi.***?’

TBH maruz kalmis 18 yas altindaki infant, ¢cocuk ve addlesanlar gbz
onune alindiginda bu nedenle yilda 630.000'den fazla acil servis giriginin
oldugu, 60.000 olgunun hastaneye yatirildigi ve 6.000 o6lum goraldugu
bildiriimektedir. ABD’'de 5.3 milyon, Avrupa Birliginde ise 7.7 milyon kiginin
TBH'na sekonder sakatlikla yasadigi raporlanmig ve bu sekilde yasayanlarin
siklikla okul ya da is hayatina geri ddnemedigi belirtilmistir.*?®

Yapilan bazi c¢alismalarda, erkek cocuklarin TBH gecirme ihtimalinin
daha yiiksek oldugu ileri suriilmustir.*?**° Yaslari 0-19 yas arasi degisen 59
cocugun dahil edildigi bir caligmada, yas (ay) ve cinsiyet acisindan farkhliklarin
istatiksel acidan anlamli olmadig§i saptanmistir.** Love ve arkadaslarinin 2009
yilinda yayinladiklari bir calismada ise, 0-3 yas arasi hastalarda cinsiyet
acisindan belirgin bir fark izlenmedigini ortaya koymuslardir.** Bizim
calismamizda ise yapilan analiz sonucunda ¢ocuk gruplararasi cinsiyet ve yas
(ay) acisindan gozlenen farkliliklarin istatistiksel agidan anlamli olmadigi
saptanmistir.

TBH tanisinda temel olarak hastanin nérolojik muayenesi ve ek olarak
radyolojik goruntileme teknikleri kullaniimaktadir. GKS en sik kullanilan ve
hastaligin ciddiyetini degerlendiren bir dlgektir.>>*** GKS puani, 13-15 hafif
TBH’n1, 9-12 orta siddette TBH'ni, 3-8 ise siddetli TBH'ni tanimlar.*®** Yapilan bir

calismada GKS incelendiginde; hastalarin % 26’sinin orta veya siddetli, %
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74’Unln ise hafif oldugu saptanmistir.**> Ulkemizde yapilan bir diger galismada
ise, orta ve agir kafa travmasi orani, Simsek ve arkadaslar tarafindan % 29,9
olarak bildirilmistir.**®* Bu oranlar da, bizim calismamizla benzerlik
gostermektedir.

Batun travma hastalarinin % 20-50’sini motorlu ara¢ kazalari, geri
kalanini  yUksekten dusmeler, darp ve atesli silah yaralanmalari
olusturmaktadir.”*"**® Yapilan bir calismada, mevcut popiilasyonda en sik
gorilen travma nedenlerinin trafik kazasi ve diisme oldugu belirlenmistir.
Franze'n ve Derakhshanfar'in vyaptiklari c¢alismalarda, ayni bulgulari
bildirmisken,**!*' Adegoke ve arkadaslari ise diismenin en yaygin neden
oldugu ve bunu trafik kazalarinin izledigini bildirmistir.X*? Literatiire benzer
olarak, bizim calismamizda da kafa travmasi olusumunda en yaygin neden
dlisme olarak bulundu.

Kafa travmasi sonucu mortalite orani gesitli kaynaklara gore degismekle
birlikte % 2—15 arasinda bildirilmektedir.***44

Isik ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada, hastalarin % 89,2’si tam
iyilesme ile taburcu edilirken, mortalite orani % 3,8 olarak bulunmustur.'*®
Yapilan bir diger ¢calismada ise, hastalarin % 1,4’Unun kaybedildigi bildirilmistir.
Bizim calismamizda ise mortalite orani (% 1,9) bazi ¢alismalara goére daha
dislk bulunmustur,43:144.145.146

Cocukluk cagr kafa travmalarinin ciddi bir halk sagligi sorunu olarak
degerlendiriimesinin en onemli sebeplerinden biri de, bu travmalarin neden
oldugu maliyet tablosudur.*®

Schneier ve arkadaslarinin 2006 yilinda vyaptiklari bir ¢alismada,
pediyatrik kafa travmalari nedeniyle ortalama yillik bir milyar ABD Dolari saglik
harcamasi yapildigi bildiriimektedir. Ayni ¢calismada ortalama yatis suresi 4,5
gun olarak verilmis ve toplamda 228,988 gun yatak isgal edilmis ve yatak iggal
oraninda kiz-erkek farki tespit ediimemistir.**’ Ulkemizde yapilan bir calismada
ortalama yatis guna 3,8 oldugu bildirilmistir.

Simsek ve arkadaglarinin yaptiklari ¢alismada ise olgularin yatis
suresinin ortalama 5,66 gun oldugu saptanmigtir. Bizim c¢alismamizda ise
literatlr ile benzer olarak ortalama yatis gunu 3,44+5,83 guin oldugu bulundu.

Biyoakiskan biyobelirtecler hem TBH siddetini hem de TBH kronik
etkilerini belirlemede kritik bir rol oynayabilir. ilerlemeyi izlemek, klinik sonuglari
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tahmin etmek ve TBH'nin devam eden patobiyolojik degisiklikleri hakkinda
molekiiler diizeyde bilgi saglamak igin Gimit vericidir.**®

Lazar ve arkadaslarinin yaptiklari bir ¢galismada, hafif TBHlI ¢ocuklarin
baslangigta saglikli kontrollere kiyasla daha dusuk serum sodyum ve potasyum
ve daha yilksek kan sekeri ve BK ile basvurduklari sonucuna variimistir.*4?
Yapilan bagka bir ¢alismada, hafif TBH olanlarin yaralanma sonrasi bir gun
icinde toplam plazma magnezyum dizeylerinde azalma ile iligkili oldugunu,
ancak saglikli kontrollere kiyasla iyonize magnezyumda anlamli bir fark
bulamadigi bildirilmistir.*° Bizim calismamizda ise, CYBU'de tedavi géren
hastalarin BK ve kan sekeri bulgularinin, ¢ocuk acilde tedavi goren hastalara
gore istatistiksel agidan anlamli yuksek oldugu tespit edildi (p<0,05).
Hiperglisemi, TBH sonrasi artan mortalite ile iligkili oldugundan, bu hastalarda
kan sekeri seviyelerinin tespiti onem tagimaktadir.

Bluyuk travmadan kaynaklanan hasar, hastane oncesi ve hastane ici
midahale ile azaltilabilir.®* Travma merkezlerinde travma siddetini, triyaji ve
sonucu degerlendirmek icin kantitatif bir dlcek gerekli gérilmistir,t°2153154155
Bu puanlama sistemleri, travma bakiminin son 20 yilda ilerlemesinde hayati bir
rol oynamigtir. Bununla birlikte, birgok acil hekim hala bu sistemlere asina
degildir.™®® Cocuklarda travmayi degerlendirmek icin PTS ve GKS
kullanilabili.®®® PTS kolayca hesaplanabilir ve herhangi bir beceri seviyesine
sahip bakim saglayan kisiler tarafindan kullanilabilir. Acil durumlarda etkilidir
¢unku, yaralanma siddetini degerlendirmeye ek olarak, zamaninda uygun bir
tedavi uygulanmazsa olusabilecek aninda &lim riskini tanimlamak igin de
kullanilabilir.®®® GKS, bir modifikasyondan sonra yetiskinlerde ve cocuklarda
travmatik beyin hasarinin siddetini dlgmek igin en yaygin olarak kullanilan
olcektir.*>>**" Pediatrik GKS, konusamayan cocuklar icin kullanilir.*>* Yapilan bir
calismada travma sonucu yaralanmis 588 ¢ocukta, mortaliteyi ongérmede PTS
ile GKS etkililiklerini karsilastiriimistir. GKS ve PTS ortalamalari sirasiyla 14,4
ve 9,8 olarak bulunmustur. Eksitus olan ¢ocuklarda, bu ortalamalarin sirasiyla
4,7 ve 3,8 oldugu bildirilmistir.**

Letts ve arkadaslarinin yaptiklari ¢alismada ise, PTS ortalamasinin 8,5
oldugu ve mortalite grubunda ortalamanin 3,8 oldugu saptanmistir. Ortalama
GKS'nin ise mortalite grubunda 3,4 ve toplam ortalamanin 11,8 oldugu

bildirilmistir.**® Bizim calismamizda ise, GKS ortalamasi CYBU grubunda 10,4
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ve Cocuk acil grubunda 14,4 oldugu, CYBU grubunda ¢ocuk acil grubuna gore
orta ve agir TBH gorulme sikligi istatistiksel agidan anlamli yuksek
saptandi(p<0,05). GKS ortalama degeri incelendiginde CYBU grubunda
ortalama degerinin, ¢ocuk acil grubuna goére dusik olmas istatistiksel acidan
anlamh tespit edildi (p<0,05). CYBU grubunun pediatrik PTS, cocuk acil
grubuna gore duguk olmasi istatistiksel agidan anlamli bulundu (p<0,05). Ayrica
PTS bulgularinin < 8'den olma durumu da CYBU grubunda ¢ocuk acil grubuna
gore yuksek olmasi istatistiksel agidan anlaml idi (p<0,05). Eng tarafindan
1971’de tanimlanan GFAP, astroglial iskelette bulunan monomerik bir ara
proteindir ve hicre 6lumu sonrasinda beyine spesifik bir belirtegtir. GFAP kuguk
ve asidik (50 kDa, pH 4.6) bir proteindir.**® Yapilan bir calismada, Kafa travmali
veya kafa travmasi olmayan 34 travma hastasinda serum GFAP, S100b ve
NSE duzeyi degerlendiriimis ve kafa travmalarinda GFAP’nin diger
biyobelirteclere gore (S100b,NSE) daha yuksek spesifiteye sahip oldugu
gosterilmistir.*®°

Lei ve arkadaslari*®® yaralanmadan sonra GFAP’nin 0.5-4 saatte pik
yaptigini belirtmislerdir. Benzer olarak Papa ve arkadaslar, '®* GFAP'nin
yaralanmadan hemen sonra serumda tespit edildigini ve kafa travmali olgulari
digerlerinden ayirdigini, serum GFAP dizeyinin BT'de lezyonu bulunan hafif
TBH'h  olgularda bulunmayanlara gbére daha yiksek seyrettigini
gOzlemlemiglerdir. GFAP bulgulari ile gruplar arasindaki farkhliklari bizim
calismamizda istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05).Bunun nedeninin
calismamizda kan orneklerinin 0.5-4 saatten daha ge¢ donemde alinmig
oldugunu disunmekteyiz.

TBH'de en c¢ok c¢alisilan serum biyobelirtecglerinden biri, beyin
dokusundaki astroglial huicrelerde yiiksek oranda eksprese edilen bir kalsiyum
kanali baglayici protein olan S100b’dir.*®®* S100b diizeyinin yiikselmesi, sarsinti
sonrasi sendrom insidansinin artmasi ve travmayi takiben gegici Dbiligsel
bozulma ile iliskilendirilmistir.'**'% Diger calismalar, yiikselmis S100b serum
dizeylerinin, MRG’'de post-travmatik anormalliklerle ve semptomatik
noropsikolojik rahatsizliklarla iliskili oldugunu desteklemistir.*°®**” Yapilan bir
calismada hafif TBH’lI hastalarda ortalama serum S100b degeri 23.1+14.2 ng/dI
ve orta TBH'll hastalarda 134.0£245.0 ng/dl bulunmus ve aralarindaki farkin

istatiksel olarak anlamli oldugu saptanmistir.’®® Bizim calismamizda ise
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hastalarin ortalama serum S100b degeri 875,31£575,38 pg/dl olarak bulunmusg
ve gruplar arasindaki farkhliklarin istatiksel agidan anlaml oldugu saptanmigtir
(p<0,05). CYBU 24.st grubunda, cocuk acil, kontrol ve CYBU 48.st grubunun
biomarker degerlerine gore yluksek olmasindan kaynaklandigi saptandi. GKS
gore S100b degeri igin bir esik deger (cut off) olusturabilmek i¢in roc analizi ve
roc egrisi olusturuldu. ROC analizi sonucunda roc egrisi altinda kalan alan %
69,1 olarak hesaplandi. Elde edilen cut off degerine gére S100b degeri 1239,80
pg/ml Gstiinde ise % 77,50 sensitive ve % 61,54 spesitive ile, ve elde edilen bu
oranin % 69,1 oraninda kisinin TBH'nin oldugu var sayiimaktadir. Caligmamizin
sonucu S100b’nin ilk 24 saat icinde TBH’ni gostermekte etkili bir belirte¢ olarak
kullanilabilecegini disunmekteyiz.

Son zamanlarda Gida ve ilac idaresi (FDA) tarafindan yetiskinlerde kafa
travmasi sonrasi kafa i¢i yaralanmalarin tahmini i¢in onaylanan UCH-L1,
ozellikle néronlarda bulunan bir enzimdir.*®® UCHL-1'in beyne 6zgii biyolojik
belirte¢ olarak TBH'daki seviyeleri ve sonuglarla iliskisi 2000’li yillarin ilk
dekadindan bu yana calisiimaktadir.'”®© UCH-L1'in serumdaki konsantrasyonu,
yaralanmadan birka¢ saat sonra tespit edilebilmektedir, ancak seviyesi oldukc¢a
hizl diismektedir.*"*

Li ve arkadaslarinin yapmis oldugu sistematik derleme ve meta-analizde,
TBH’ll olgularda kontrol olgularina gére UCH-L1 duzeylerinde belirgin artig
oldugunu ve bu sonucun TBH'da UCH-L1'i potansiyel biyobelirte¢ olarak
giiglendirdigini bildirmislerdir."

Papa ve arkadaglarinin (2019) yaptiklari bir c¢alismada ise, beyin
sarsintisi gecgirmis hastalar ile kafa travmasi kontrol grubu arasinda ve vicut
travmasi ile kafa travmasi kontrol grubu arasinda UCH-L1’de anlamli bir fark
tanimlanmamistir.!”® Bizim calismamizda UCH-L1 bulgulari incelendiginde
istatistiksel agidan anlamh farkhligin, CYBU 24.st grubunda yer alan hastalarin
oranlarinin, kontrol grubunda ylksek olmasindan kaynaklandigi tespit edildi
(p<0,05). Calismamizda CYBU’deki hastalarin GOS-E bulgulari ile UCH-L1
duzeyi arasinda ters korelasyon saptanmigtir (p<0,05). Bunun sonucunda
UCH-L1  kullanilarak  hastanin  norolojik  prognozu gostermede
kullanilabilecegini dustinmekteyiz. UCH-L1 degeri igin hastalarin GKS gore bir
esik deger olusturabilmek igin roc analizi uygulandi. Uygulanan roc analizi

sonucuna gore belirlenen cutt off degeri 336,45 pg/ml Ustiinde Ulzerinde (%
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82,50 sensitive, % 53,85 spesitive) oldugu ve elde edilen bu oranin % 68,1
oraninda dogru cevap verdigi anlasildi. Calismamizin sonucu UCH-L1'in ilk 24
saat iginde TBH’ni1 gdstermekte etkili bir belirte¢ olabilecegini disunmekteyiz.

NF’ler, néronlarin aksonlarinda ve dendritlerinde bulunan ara filaman
proteinleridir.

Gatson JW ve arkadaslan hafif TBH gecirmis hastalarda yaralanma
siddetini tahmin etmek i¢cin NF biyobelirtegin kullanimini aragtirmistir ve yaptigi
calismasinda, hafif TBH hastalarinin siklikla tibbi yardim almayi geciktirdigi icin,
onemli bir zaman dilimi olan yaralanma sonrasi 1.ve 3.gunluk serum NF
duzeylerini arastirmistir. Calismanin sonucunda BT pozitif hastalarda NF
duzeylerinin, BT negatif hastalara gére anlamli olarak ylksek oldugu ve GKS ile
ters korelasyon gosterdigi bulunmustur.*?* Bizim calismada ise, NF biomarker
degerinde gruplar arasindaki farkhligin kaynagini belirlemek igin yapilan Post
Hoc analiz sonuglarina gore; CYBU 24.st grubunda NF biomarker degerinin,
kontrol ve cocuk acil grubunda yer alan hastalarin oranindan yiiksek, CYBU
48.st grubunda yer alan hastalardan ise duslik olmasi istatistiksel acidan
anlamli bulundu (p<0,05). Bu sonu¢ NF dizeyinin TBH sonrasi ilk 24 saatte
yukseldigini, 24.saatten sonra duzeyinin dustugunu gostermektedir. NF degeri
icin hastalarin GKS gore bir esik deger olusturabilmek i¢in roc analizi uygulandi.
Uygulanan roc analizi sonucuna gore belirlenen cutt off degeri 0,50 pg/ml
ustinde Uzerinde (% 75,0 sensitive ve % 84,62 spesitive) oldugu ve elde edilen
bu oranin % 74,4 oraninda dogru cevap verdigi anlagildi.

Thelin EP ve arkadaslari yaptigi 250 siddetli TBH olan hastalardan
olusan bir galismada S100b’nin travmadan 48 saat sonra yukselen degerleri ile
radyolojik bulgularin varhd1 arasinda gugli bir sekilde korelasyon oldugu
gosterilmistir.**°

Ingebrigtsen T ve arkadaslar yaptigi bir c¢alismasinda hafif kafa
travmasinda serum S100b protein tespit edilebilir serum dizeyi olan hastalarin
orani, intrakraniyal patolojisi olanlarda (% 90), olmayanlara (% 35) gore anlamli
yiksek (p <0.01) saptand.*®’

Diaz-Arrastia ve arkadaslari yaptigi bir galismada, GFAP ve UCH-L1
biyobelirtegclerin BT taramasinda intrakraniyal lezyonlari olan TBH olan
hastalari ile bu tir lezyonlari olmayanlar arasinda ayrim yaptigini

gostermistir.'*® Bizim calismamizda ise BT bulgusu olan ve olmayan CYBU ve
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cocuk acil hastalarin biyobelirtegleri incelendiginde GFAP, S100b degerleri
arasindaki farkhliklar istatistiksel agidan anlamli bulunmadi (p>0,05).

Papa L ve arkadaslar yaptigi bir calismada BT taramasinda travmatik
intrakraniyal lezyonu olan hastalarda (BT pozitif) BT lezyonu olmayanlara (BT
negatif) gore serum UCH-L1 seviyeleri karsilastirildiginda, BT taramasinda
lezyonu olanlarda seviyeler anlamli olarak daha yuksekti. Bizim galismamizda
da serum UCH-L1 seviyeleri BT bulgusu pozitif olan hastalarda lezyonu
olmayanlara gore yuksek olmasi istatistiksel agidan anlamh bulundu
(p<0,05).)"  Bizim calismamizda ise BT bulgusu olan ve olmayan CYBU ve
cocuk acil hastalarin NF degerleri arasindaki anlamh korelasyon
saptanmadi(p>0,05). Yaralanmadan 24-72 saat sonra hafif TBH’ni tanimlamak
icin NF’nin yuksek duyarhligi ve 6zgullugu cesaret vericidir, ancak daha fazla

arastirmaya gereksinim mevcut.
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6. SONUC

Serum bazhh TBH biyobelirte¢ testleri, TBH siddetinin derecesini
degerlendirme ve diger ndrolojik olgimlerle (nérogoérintileme) korelasyonun
hasta prognozunu belirleme potansiyeline sahiptir. Mevcut kanitlara dayanarak,
en umut verici néro-biobelirtegler S100b protein ve UCH-L1 gibi gorinmektedir.
Ozellikle UCH-L1 hasardan kisa stire sonra periferik kan seviyesinde 6nemli
artiglar gostermektedir ve wuzun sdreli klinik sonuglarla iligkili oldugu
gOsterilmigtir. UCH-L1 gibi bir kan noro-biobelirtecin kullaniimasi, travmatik
beyin hasarinin daha erken teshisini kolaylastirir, BT taramalarin sayisini

azaltir, hastanin takibinde kullanilir ve prognozu ile ilgili fikir verebilir.
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PTS
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TUIK
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EDH
SDH
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SPB
KIB
DAH
ATP
NMDA
AMPA
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AVFO2
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BOS
CRP

KISALTMALAR DiZziNi

:Cocuk yogun bakim Unitesi
:Travmatik beyin hasari

:Bilgisayarli Beyin Tomografisi
‘Manyetik Rezonans Goruntuleme
:Glasgow Koma Skoru

:Glasgow Klinik Sonu¢ Skalasi-Genisletilmis
:Pediatrik Travma Skoru

:Amerika Birlesik Devletleri

‘Turkiye istatistik Kurumu

:Post travmatik amnezi

:Epidural hematom

:Subdural hematom

‘intraserebral hematomlar

:Serebral perfizyon basinci

:Kafa ici basing

:Diffuz aksonal hasar

:Adenozin 3'-trifosfat
:N-metil-D-aspartat
:alfa-amino-3-hidroksi-5-metil-4
:Serebral kan akimi

:Arterioven0z oksijen farki
:Arterial-jugular fark

:Jugular vendz bulbus oksijen saturasyonu
:Serebral metabolik hizi

Kan beyin bariyeri

:S100 kalsiyum baglayici protein
:Glial fibriler asidik protein

:Ubikuitin karboksil hidrolazbenzeri 1
:Norofilaman proteinleri

:Beyin omurilik sivisi

:C-reaktif protein
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