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Serebral Ven Trombozlu 20 Hastanin
Uzun Sireli Prognozu ve Prognoza

Etki Eden Faktorler:
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ABSTRACT

Long-Term Prognosis and Factors Influencing Prognosis in 20
Patients with Cerebral Venous Thrombosis: Combined Analysis of
582 Patients

Scientific background: Cerebral venous thrombosis (CVT) Is a rare
disorder with strikingly diverse manifestations that may mimic the clinical
features of other neurological conditions. The experience of each
neurological center in the diagnosis and management of CVT is known as
a few cases each year, and therefore the reported case series could not
avoid referral bias.

Patients and methods: In this study, we analyzed the correlation
between the mortality and the radiological or clinical findings in 20
patients with CVT, and then, we pooled the data from the available
previous studies (11 prospective and retrospective studies) and our study
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and performed a combined analysis of predictors for mortality.

Results: Seizure (p=0.018), coma on admission (p=0.012), age
(p=0.001), focal deficit (p=0.002), hemorrhagic lesion (p=0.001) were
found in association with poor prognosis. in combined analysis, the
negative predictive values of all these parameters were found high, but
the positive predictive values were found low.

Conclusion: Initial clinical features and findings of the patients with sinus
venous thrombosis may give information about the prognosis.

OZET

Bilimsel zemin: Serebral ven trombozu (SVT) diger nérolojik hastaliklarin
klinik 6zelliklerini taklit eden farkl bulgularla prezente olabilir. Her bir
noroloji klinigi yilda yalnizca birkag SVT'li hasta takip ettigi igin, ayri ayn
merkezlerden bildirilen vaka serileri referans degeri tasimamaktadir.
Hastalar ve metod: Bu calismada, SVT'si olan 20 hastada mortalite ile
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radyolojik ve klinik bulgulann iliskisi calisildi ve elde edilebilen énceki
calismalarla (11 prospektif ve retrospektif calisma) birlestirilerek
mortalite prediktorlerinin kombine analizi yapildi.

Sonugclar: Epileptik nébet (p=0.018), baslangicta koma (p=0.012), yas
(p=0.001), fokal defisit (p=0.002), hemorajik lezyon (p=0.001) prognoz
ile iliskili bulundu. Kombine analizde, tim bu parametrelerin negatif
prediktif degeri yiksek, pozitif prediktif degeri ise distik bulundu.
Yorum: Sinlis vendz trombozu olan hastalann baslangictaki klinik
ozellikleri ve bulgular, prognoz hakkinda bilgi verebilir.

GiRis

Serebral vendz tromboz (SVT) genis semptom
spektrumuna sahiptir.” SVT klinik olarak bas agrisi,
papilddem, nobet, fokal deficit ve koma ile
karakterizedir."* SVT'li hastalarin prognozu tamamen
dizelmeden o6lime kadar degiskenlik gosterir.”?
SVT'nin tanisi son yillarda konvansiyonel anjiografi,
manyetik rezonans gérintileme (MRG) ve manyetik
rezonans anjiografi (MRA) gibi gorintileme
yontemlerinin gelisimi ile kolaylasmistir. SVT’lu
hastalarda, intraventz heparin ile antikoagiilasyon
basaril ve etkili bir tedavi yontemi olarak bildirilmistir.”
Az sayida merkezden trombolitik tedavi deneyimi
bildirilmistir fakat etkinligi ve glvenilirliginin ispati icin
ileri calismalar gerekmektedir.®”’

Gegmiste SVT otopsi ile taninmakta ve mortalite
oranlan %30-50 arasinda degismekteydi.®* Son
serilerde, mortalite oranlar %5-20'lere kadar
dismustar.” SVT'nin uzun dénem prognozu
hakkinda cok az sayida literatir bulunmaktadir ve
uzun dénem prognozla ilgili olan calismalarin
bircogu telefon verilerine dayalidir.*" De Bruijn ve
ark.'nin"" SVT'li 57 hasta sunduklari calismalarinda
hastalarinin  sekizi (%14.0) erken dénemde
Olmastar. Preter ve ark.'min* 77 SVT hastasi ile
yaptiklar calismada 11 hastanin (% 14.3) calismanin
sonunda norolojik olarak agir defisiti oldugu rapor
edilmistir.

Hastaligin erken doéneminde, koti prognoz
gosterecek hastalarin tahmin edilebilmesi tedavi
protokolUnin belirlenmesi acisindan  énemlidir.
Buna ragmen, her bir merkezin bir yil icerisinde takip

edebildigi SVT'li hasta sayisi birkaci gecmemektedir,
bu nedenle bildirilen vaka serileri referans degeri
tasimamaktadir.” Daha ®nceki calismalarda,
baslangicta koma olmasi, nébet, intraserebral
hemoraji, bilgisayarli beyin tomografisinde (BBT)
delta isaretinin varlig, fokal defisit, ensefalopati
semptomlart  kotd  prognozla iliskili  bulun-
mustur.”"™" Bu calismada, SVT olan 20 hastada
mortalite ile klinik ve radyolojik bulgular arasindaki
iliski arastinldi. Ardindan mevcut calisma ile daha
once yapilmis olan 11 calismanin verileri havuz-
lanarak mortalite prediktérleri icin kombine analiz
gerceklestirildi.

HASTALAR ve METOD

Klinigimizde 1994-2004 yillar arasinda takip edilen
SVT'si olan 20 hastanin klinik ve néroradyolojik
Ozellikleri incelendi. SVT tanisi Bousser ve Russell
tarafindan tarif edilen kriterlere dayanilarak kondu. "
Onsekiz yasindan kiguk hastalar, kaverndz sinus
trombozu, timor, kafa kingi ve kulak enfeksiyonu
nedeniyle vendz obstriksiyonu olan hastalar
calismadan cikartildi.

Klinik &zellikler (bas adrisi, papilédem, epileptik
ndbet, fokal defisit, viztiel defisit, koma),
nororadyolojik bulgular, trombus lokalizasyonu ve
vendz infarkadaslarit varligi acisindan hastalar
degerlendirildi. SVT tanisi konvansiyonal anjiografi
veya MRG/MRA ve MR venografi ile dogrulandi
Lezyonlarin lokalizasyonu ve tromboze venler
kaydedildi. Venéz infarkta bagl gelisen lezyonlar
BBT veya MRG'ye gore ddem, iskemi ve hemoraji
olarak siniflandirildi.

Klinik semptom ve bulgulara gére hastalar tic gruba
ayrildi;” 1. izole intrakranyal hipertansiyon (lIH)
(altinai kranyal sinir paralizisi olsun veya olmasin bas
agrisi, kusma, papilddem varli@), 2. fokal sendrom
(intrakranyal hipertansiyon olsun veya olmasin tek
tarafli defisit  ve/veya nébet  varligi),
3. ensefalopati (intrakranyal hipertansiyon olsun
veya olmasin multifokal defisit ve/veya nobet, abuli,
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Tablo 1. Bizim hastalarimizin ve diger 11 calismanin ortalama yas, cinsivet, bas agrisi, nébet, fokal defisit, hemorajik lezyon ve koma verileri.

Preter Bruijn Buccino Lovblad Brucker Bergui Breteau Ferrove  Cakmak Ronde- Stolz ve Balci ve
ve ark. ve ark. ve ark. ve ark. ve ark. ve ark. ve ark. ark. ve ark. piere ark. ark.
(n=110) (n=59) (n=34) (n=18) (n=42) (n=48) (n=55) (n=84) (n=16) ve ark. (n=37) (n=20)
(n=59)
Ortalama 39 37 38 35 42 28 38 43 37 41 42 39
yas
Cinsiyet 71/39 4217 30/4 12/6 26/16 36/12 42/13 56/28 12/4 45/14 30/7 12/8
(f/m)
Bas agrist — 56 32 18 36 — 17 — 14 56 26 19
Nobet 28 28 10 11 17 — 28 28 28 20 5
Fokal 47 27 16 16 23 — 26 28 27 23 8
defisit
Hemorajik 17 29 == 7 23 14 19 25 6 29 20 6
Koma 22 23 4 4 6 8 10 8 13 23 16 3

deliryum, stupor veya koma varligr). Outcome, son
poliklinik kontrolindeki modifiye Rankin skoruna
gore belirlendi: 1. tamamen dizelme (Rankin 0-1),
2. kismi diizelme fakat destege ihtiyaci yok (Rankin
2), 3. destege ihtiyaci var (Rankin 3-5) ve 4. 6lim
(Rankin 6). Modifiye Rankin skoru >2 olan hastalar
k6t prognozlu olarak kabul edildi.

TUm hastalar intravendz anfraksiyone heparin
ve/veya dusiik molekdl agirlikli heparin ile tedavi
edildi ve takiben oral varfarin verildi. Ortalama takip
stiresi 25.7+16.3 aydi (4 ile 50 ay arasi).

Tamamen diizelme ve k&t prognozun potansiyel
belirleyicileri tek varyasyon (Man-whitney u veya chi
kare testi) analiziyle degerlendirildi. Calismamizin
bulgulari ve daha 6nceki 11 calismanin verileri
havuzlandi mortalite belirleyicileri icin kombine
analiz gerceklestirildi. Yas, bas adrisi, nébet, fokal
defisit, kanama ve baslangicta koma varligi kombine
analiz ile degerlendirildi.

SONUCLAR

Servisimizde 1994-2004 tarihleri arasinda SVT'si
olan 20 hasta (14 kadin, 6 erkek) takip edildi.
Hastalarin ortalama yasi 44.6+13.8 (20-66) idi. Yedi
hastada (%35) izole intrakranyal hipertansiyon,
sekiz hastada (%40) fokal sendrom ve bes hastada
(%25) ensefalopati saptandi. Hastalarin ortalama

takip stiresi 25.7+16.3 (2 ile 50 ay arasi) yil idi. Takip
stiresinin sonunda 15 hasta (%75) fonksiyonel
olarak bagimsizdi (mRS<2).

Bas agnsi en sk semptomdu ve hastalarin %95'inde
saptandi. Diger sk gorilen semptomlar epileptik
nébet (%30), fokal defisit (%45), biling bozuklugu
(%25) ve hemorajik lezyondu (%35). Hastalarin biri
takip stresinin erken doneminde kaybedildi ve
dérdiniin modifiye Rankin skoru 3 veya daha
yuksekti. Kotl prognozlu bes hastanin yas ortalamasi
iyi prognoziu olanlardan daha yiksek bulundu
(p=0.001) (61.0+12.3'e karsin 39.1+11.2). Koti
prognozlu dort hastada epileptik nébet ve biling
bozuklugu gdzlendi ve k&t prognozlu hastalarin
tamaminda fokal defisit ve hemorajik lezyon vardi.
Epileptik nobet (p=0,018), baslangicta koma
(p=0.012), yas (p=0.001), fokal defisit (p=0.002),
hemorajik lezyon (p=0.001) k&tu prognozla iliskili
bulundu. Bizim calismamizin ve benzer 11 calismanin
sonuclan Tablo 1'de verildi. Prognoz belirleyicilerin
kombine analiz [sensitivite, spesifisite, pozitif prediktif
deger (PPV) ve negatif prediktif deger (NPV)] sonuglari
Tablo 2'de verildi.

MR venografi veya konvansiyonel anjiografi 13
hastada (%65) superior sagittal sinus, 12 hastada
(%60) transvers sinus, 5 hastada (%25) inferior
sagittal sinus, 2 hastada (% 10) sigmoid sinus ve 3
hastada (%15) derin serebral ven tutulumunu
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Tablo 2. Bizim calismamizin ve literatirdeki benzer 11 ¢alismanin* kombine analizi

Degiskenler Olen Yasayan Sensitivite (%) Spesifisite (%) PPD (%) NPD (%)
Bas agrisi 24/38 234/292 63 19.9 20,0 717
Nobet 42/61 179/471 68,8 62,0 19,0 93,5
Fokal defisit 30/50 197/446 60,0 55,8 13;2 92,6
Hemoraji 46/65 147/483 70,0 70,0 23,8 94,1
Baslangicta 45/65 91/517 69,2 82,4 331 985
koma

*Lovblad ve ark., Brucker ve ark., Bergui ve ark., Stolz ve ark., Breteau ve ark., Ferro ve ark., Cakmak ve ark., Rondeprene ve ark., Buccino ve ark.,
Bruijn ve ark., Preter ve ark. Balci ve ark. PPD: pozitif prediktif deger, NPD: negatif prediktif deger

gosterdi. Hastalarin cogunda iki veya daha fazla
sinus tutulumu saptandi.

TUm hastalara baslangigta heparin verildi ve oral
varfarinle devam edildi. lki hastada trombositoz,
Uclnde demir eksiklidi anemisi saptandi. Demir
eksikligi anemisi olan hastalara heparinin yanisira
oral demir preparati verildi. Ondért bayan
hastanin besi oral kontraseptif kullanmaktaydi ve
hicbir hastada enfeksiyon saptanmadi.

TARTISMA

SVT'nin uzun doénem prognozunu inceleyen
yalnizca birkac calisma vardir. Preter ve ark.” SVT'li
77 hastanin  %86'sinda tamamen dizelme
bildirmislerdir. De Bruijn ve ark." 12 haftalik takip
stresinin  sonunda 59 hastanin  %83'Uniln
fonksiyonel olarak tamamen bagmsiz kaldigini
rapor etmislerdir. Breteau ve ark.’ da ortalama 36
aylk takip sdresinin sonunda 55 hastanin
%81.8'inin  klinik olarak badmsiz kaldigini
bildirmislerdir. Bizim calismamizin takip suresi
ortalama 25.7+16.3 ay (2-50 ay) idi. Calismamizda
prognoz oldukca iyi bulundu, hastalarin %75'i
takip stresinin sonunda klinik olarak bagimsizdi ve
sadece bir hasta (%5) kaybedildi. Bununla birlikte,
Breteau ve ark.” mortalite oranini %7.3, Ferro ve
ark.”™ %7, Stolz ve ark."™ %11.4 olarak
bildirmislerdir. Noéroradyoloji tekniklerinin gelisimi
nedeniyle SVT'nun erken tespit edilebilmesi ve
antikoagtlasyonun klinik k&ttlesmeyi ©nlemesi
nedeniyle son dekad boyunca SVT'nin mortalite
oranlarinin azaldigi bilinmektedir.""

SVT klinik semptom ve bulgulara gére ¢ gruba
ayrilmistir; 1. izole intrakranyal hipertansiyon,
2. fokal defisit, 3. ensefalopati. Intrakranyal
hipertansiyon, interstisyel alan ve venler arasindaki
basing gradientini artirarak sivi reabzorbsiyonunu
sabit tutar.” Beyin ven6z drenajinin global
bozuklugu sonucu SVT'na bagli izole intrakranyal
hipertansiyon olusur ve global etkinin olusmasi
icin uzun sdreli sinus trombozunun olmasi
gereklidir. Bu nedenle izole intrakranyal hipertan-
siyonu olan hastalarda multipl sinus trombozu
gortlme ihtimali ylUksektir. Buna ragmen, fokal
sendromda, fokal norolojik defisitin olusmasi icin
kortikal venlerin trombozu gereklidir ve daha
erken semptom verir.'"®

Derin vendz sistemin trombozu bilateral talamik
lezyona, kognitif disfonksiyon ve komaya neden
olabilir. Bu hastalarda, prognozun kotl oldugu
dustnilmektedir.”**  Buna ragmen, bizim
hastalarimizin Uglinde derin serebral ventz tromboz
olmasina ragmen prognozlar oldukca iyi bulundu.
SVT'li hastalarin tedavisinde hemorajik lezyon olsa
bile  antikoagilasyon  onerilmektedir.’  Bizim
hastalarimizda tedavinin baslangicinda heparinize
edildi ve oral varfarin ile tedaviye devam edildi.
Endovaskdler trombolitik tedavinin glvenli ve bagarili
oldugu rapor edilmistir.*” Ancak bizim hastalarimizin
hicbirisine trombolitik tedavi verilmedi.

Fokal norolojik defisit, hemorajik lezyon, yas,
epileptik nobet, biling bozuklugu bizim
calismamizda ve daha onceki calismalarda kétd
prognostik faktérler olarak saptanmigtir.”'™*#%
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Barinagarrementeria ve ark. SVT'li 78 hastayi
retrospektif olarak degerlendirmislerdir, baslan-
gicta koma mevcudiyetini, bilateral serebral
hemoraji, bilateral piramidal bulgu ve epileptik
nobet mevcudiyetini tek varyasyon analiziyle
kdtl prognostik belirleyici olarak bildirmislerdir.
Her bir merkez yilda ancak SVT'i olan birkac
hasta takip etme sansina sahiptir. Bu nedenle tek
bir merkezin verileri referans degeri tasiyacak
saylya ulasmamaktadir. Bu calismada, calisma-
mizin verileriyle elde edebildigimiz daha énceki
11 calismanin verileri (582 hasta) kombine olarak
degerlendirildi.** #"""*"#*% |SCVT calismasinda
da, Ferro ve ark.” prospektif olarak 89
merkezden 624 hastanin verilerini toplamislardir.
Calismamizda ayrica prognostik faktorlerin
sensitivite, spesitivite, pozitif ve negatif prediktif
degerleri de incelendi. Bizim kombine grup
analizimizde bas agrisi orani (%70.2'ye karsin
%89.0), fokal defisit (%45.7'ye karsin %72.0),
baslangicta koma mevcudiyeti (%23.5e karsin
%36.0) ISCVT calismasina kiyasla daha dustk
bulundu fakat epileptik nébet (%39.3'e karsin
%39.0), hemorajik lezyon (%34.7'ye karsin
%39.0) ve hastalarin yas ortalamasi (40.3"e kasin
39.0) iki grup arasinda benzer bulundu.

Epileptik nobet, bas agrisi, fokal defisit,
hemorajik lezyon baslangicta koma varligr SVT'li
hastalarda koti prognoz icin belirleyicilerdir.
Buna ragmen kombine analizde, bu fakérlerin
negatif prediktif degeri ylksek bulunurken,
pozitif prediktif degderi distk bulunmustur.
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