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Subaraknoid Kanamada Prognozu Etkileyen Faktdrler
Factors Affecting the Prognosis of Subarachnoid Hemorrhage

Boran URFALLI, Yurdal SERARSLAN

Mustafa Kemal Universitesi, Tip Fakiiltesi, Beyin ve Sinir Cerrahisi Anabilim Dali, Hatay, Tirkiye

Subaraknoid kanama (SAK) yillik 9/100000 insidans ile gézlenen ve bireylerin yasinin artmasi ile bu insidansin daha da arttidi klinik bir
tablodur. 1980’li yillara oranla gliniimizdeki mortalite oranlari daha az olmakla beraber hala yiksektir. SAK ile bagvuran hastalarda
prognozu etkileyen faktorlerle ilgili uzun siireden beri molekuller dizeyde, 6zellikle néroinflamasyon mekanizmalar Uzerinden,
calismalar yapiimaktadir. SAK prognozunu etkileyebilecek faktorlerle ilgili molekuler ¢calismalardaki bu yogunluga ragmen literatiirde
bu hastaligin prognozunu etkileyen faktérlerle ve fonksiyonel sonuglar ile ilgili popilasyon temelli ¢calisma sayisi oldukga azdir.
SAK’lardaki prognostik faktorlerin belirlenebilmesi bu klinikle bagvuran olgularin takip ve tedavi modalitelerinin daha 6zgiin olarak
diizenlenebilmesine, sagkalimlari ile ilgili olarak daha gergekgi degerlendirmeler yapilabilmesine yardimci olacaktir. Yazida glincel
literatiir esliginde molekdler ve klinik anlamda prognozu etkilen faktorler incelenmisgtir.
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ABSTRACT

Subarachnoid hemorrhage (SAH) is a clinical condition that is observed at an annual incidence of 9/100000, and this incidence
increases with age. Compared to the 1980s, current mortality rates are lower but still high. In patients presenting with SAH, studies
related to the factors affecting the prognosis have been performed at the molecular level, especially regarding neuroinflammation
mechanisms, for a long time. Despite this intensity of molecular studies related to factors that may affect the prognosis of SAH,
there are only a few population-based studies on the factors affecting the prognosis and functional outcomes of this disease in
the literature. Determination of the prognostic factors in SAH will help plan more distinctive treatment modalities and assess the
survival outcomes of the patients presenting with this clinical condition more realistically. This article evaluates the factors affecting
the prognosis in molecular and clinical terms, accompanied by the current literature.
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B GIiRiS

ubaraknoid alanda kan ve sekilli elemanlarinin gézlenmesi
Sgeklinde tanimlanabilen bir patoloji olan subaraknoid

kanama (SAK)’'nin literatirde en sik gézlenen nedenleri
kafa travmalari olmakla beraber spontan SAK’nin en sik
nedeni %85 oraninda anevrizmalardir (18). SAK’nin oransal
dagilimlari incelenmeye devam edildiginde yaklasik %10’unun
non-anevrizmal perimezensefalik SAK ve geri kalanlarin da

diger nedenlere bagl oldugu gézlenmektedir. Spontan SAK’lar
inme (stroke) olgularinin %5’ini olusturmaktadir (3).

SAK insidansinin yilik 9/100000 oldugu, insidansin bireyle-
rin yasinin artmasi ile arttigi ve tepe insidansinin 50-60 yaslar
arasinda oldugu bilinmektedir (2). Anevrizmal SAK’lar besin-
ci dekatdan sonra kadinlarda daha sik gdzlenmektedir (2).
inme tablosunun aksine, gegen 45 vyillk sirede istatistikler
incelendiginde SAK insidansindaki azalmanin neredeyse yok
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denilecek kadar az oldugu sdylenebilir (2). Olgularin dlimle
sonlanma orani 1980 ile 2005 arasinda yillik yaklasik %0,9
azalarak %50°’den %35’e kadar gerilemistir (9,12). Mortalitede
g6zlenen bu azalmanin ézellikle anevrizmal SAK’larda riptire
anevrizmanin daha dogru ve hizli onarilmasi, dogru ve erken
tani, takip ve tedavilerdeki gelismelerden kaynaklandigi diisu-
nilmektedir.

SAK’larin bilindigi Uzere modifiye edilebilen ve modifiye
edilemeyen risk faktérleri bulunmaktadir. Modifiye edilebilen
baslica risk faktorleri arasinda disik serum kolesterol
seviyeleri, sigara kullanimi, yogun alkol tiiketimi sayilabilir (4).
Modifiye edilemeyen risk faktorleri ise kadin cinsiyet, yas, SAK
aile 6yklsu ve otozomal dominant polikistik bobrek hastahgidir
(2,4).

SAK ile basvuran hastalarda prognozun belirlenmesi uzun bir
stireden beri birgok farkll klinik ve bilim adaminin Uzerinde
arastirmalar yaptiklarn bir konudur. Prognostik faktdrlerin
belirlenebilmesinin bu klinikle basvuran hastalarin takip ve
tedavi modalitelerinin daha 6zglin olarak dizenlenmesinde
ve sagkalimlari ile ilgili olarak daha gergekgi degerlendirmeler
yapllabilmesine yardimci olacagi diustnilmektedir.

SAK’nin seyri ve prognozu ile ilgili olarak literatiirde molekuler
diuzeyde ve dzellikle ndroinflamasyon mekanizmalari Gzerinden
inceleme yapan arastirma sayisi gittikge artmaktadir.

B PROGNOZU ETKILEYEN FAKTORLER VE
MOLEKULER CALISMALAR

Rodriguez-Rodriguez ve ark. SAK ile bagvuran hastalarin
prognozunun direkt olarak basvuru anindaki nérolojik durum-
larina, baslangigtaki kanamanin biyikligine ve de serebral
vazospazm gelisimine bagl oldugunu, ancak gelecekte yaplil-
masi planlanan g¢alismalarin serebral vazospazm gelisiminden
sorumlu patofizyolojik déngulerin aydinlatiimasi lzerine yo-
gunlastirnimasi gerektigini belirtmislerdir (14).

Kiiski ve ark. anevrizmal SAK’larda plazma ubiquitin carboxy-
terminal hydrolase L1 (UCH-L1) seviyelerindeki artigi analiz
ettikleri calismalarinda bu artigin anevrizmal SAK hastalarinda
ilk basvuru anindan itibaren birkag gin boyunca devam
etmesinin kotl ndrolojik sonuglanimla baglantili olan sekonder
hasarla ilgili oldugunu dustndiklerini belirtmislerdir (7).

Spitzer ve ark. anevrizmal SAK sonrasinda beyin-omurilik
sivisinda (BOS) artmis aktive CD16bright CD56dim sitotoksik
NK (natural killer) hiicre sayisinin artiginin artmis serebral
vazospazm ve gecikmis serebral iskemi ile ilgili olabilecegini
ve BOS belirteci olarak kullanilabilecegini ileri strmuslerdir
(7).

Jiang ve ark. SAK’sI olan hastalarin prognozu ve periferik kan
immuin hicre alt gruplari ile ilgili olarak yaptiklar 6n ¢alismada
immun hicre subgruplarinin hastalarin klinik prognozlari ile
dogrudan baglantili oldugunu, aralarinda cesitli korelasyonlar
gbzlendigini ve bunlardan bazilarinin belki de hastalarin
prognozunu tahmin etmek i¢in indeks olarak kullanilabilecegini
belirtmislerdir (6).
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Kikkawa ve ark. anevrizmal SAK’lardan sonra BOS ve plaz-
madaki microRNA-15a (miR-15a) ve Kruppel-like factor 4’Gn
(KLF4) degisen ekspresyonlarini inceledikleri calismalarinda
KLF4 degerlerinin erken ve kalici azalmasini miR-15a’da arti-
sin izledigini ve bu durumun SAK sonrasinda prognozu en faz-
la etkileyen faktorlerden birisi oldugunu, distnillen serebral
vazospazmla sonuglanan degismis vaskiler fenotipe katkida
bulunabilecegini belirtmislerdir (8).

B PROGNOZU ETKILEYEN FAKTORLER VE KLiNiK
CALISMALAR

Phan ve ark. anevrizmal SAK sonrasi serebral vazospazma
bagl gecikmis serebral iskeminin énemli major prognostik
faktorlerden birisi oldugunu belirterek ultra-erken anjiyografik
vazospazmi (UEAV, anevrizma rlUptiri sonrasinda ilk 48 saat
icerisinde gdzlenen serebral arterial spazm) incelemigler ve
UEAV’In semptomatik serebral vazospazm, gecikmis serebral
iskemi/infarkt, takiplerde olumsuz sonuglar ve yiksek mortalite
ile belirgin sekilde ilintili oldugunu vurgulamiglardir (13).
Phan ve ark. ayni ¢alismalarinda intraserebral hematomda,
intraventrikiler hemorajide (Fisher Grade 1V), 12 mm’den
blylk ruptlre anevrizmalarda ve orta serebral arter (MCA)
yerlesiminde UEAV olma olasiiginin daha ylksek oldugunu
belirtmiglerdir (13).

Yesilaras ve ark. 2010 ile 2014 yillan arasinda acil servise
spontan SAK ile bagvuran 18 yas ve Uzeri toplam 122 hastada
(61 spontan SAK hastasi grubu, 61 kontrol grubu) “optik
sinir kilifi capini” kontrastsiz beyin bilgisayarli tomografi
(BT) ile olgmusler ve optik sinir kilifi capinin spontan SAK
hasta grubunda kontrol grubu hastalarindan daha blylk
oldugunu, ancak bunun radyolojik bulgusu olmayan olgularda
tanry1 destekleyebilecek pre-diyagnostik énemi oldugunu,
prognostik bir degeri olmadigini belirtmiglerdir (20).

Mutoh ve ark. galismalarinda seri i¢ boyutlu stereotaktik ylizey
projeksiyonlu (3D-SSP) SPECT goruntileme analizleri ile BOS
emiliminde saptanan azalmanin SAK nedeniyle opere edilen
hastalarda kétl prognozu gésteren potansiyel bir tahmin edici
faktor olabilecegini belirtmiglerdir (11).

SAK prognozu ile hastanin yasi arasinda baglanti bulundugu
ile ilgili literatlirde bir¢gok yayin bulunmaktadir. Brawanski ve
ark. ileri yaslardaki SAK’1 inceledikleri galismalarinda 70-79 yas
arasi ile 80 yas ve Ustu hastalari kargilastirmiglar, her iki grubun
mortalite oranlarinda belirgin bir fark olmadigini, ancak 80 yas
Ustl hastalar yoniinde daha ylksek oranlar gézlediklerini ve
80 yas Ustl anevrizmal SAK’ll hastalarda da olumlu Kklinik
sonuglar alinabilecegini belirtmiglerdir (1).

Wartenberg ve ark.nin 1996 ile 2002 yillari arasinda Columbia
University Medical Center’da spontan SAK'lI 576 hasta
Uzerinde yaptiklan calismada SAK sonrasi sonucu etkileyen
tibbi komplikasyonlar arasinda en sik ates, anemi, hiperglisemi,
hipertansiyon, pnédmoni, hipotansiyon, delirium, hipernatermi
ve pulmoner 6dem raporlanmistir (19).

Literatiirde SAK’larin mortalitesi ile ilgili birgok meta-analiz ¢a-
lismasi bulunmakla beraber fonksiyonel sonuglarla (functional
outcome) ilgili popilasyon temelli ¢calismalar oldukca azdrr.



Beyin hasarlanmalari ile ilgili mini-mental durum muayenesi,
modifiye Rankin Skalasi, Barthel indeksi ve Glasgow sonug
skalasi (GOS) gibi birgok sonug skalasi dizayn edilmis olmasi-
na ragmen bu degerlendirme ydntemlerinden hig birisi SAK’a
6zgll olarak gelistiriimemistir (10). Bu skalalar ve degerlendir-
me sistemlerinde “iyi sonuglar aldi” seklinde (good outcome)
degerlendirilen hastalarin (modifiye Rankin Skalasi skoru <3
veya GOS >4 olan hastalarda gézlendigi gibi) bilissel (kognitif)
alanlarda birgok defisiti bulundugu raporlanmistir (15,16).

Literatirdeki calismalardayapilan sistemik gdzden gegirmelerle
hastaneye bagvuru aninda GOS skoru veya modifiye Rankin
Skalasi skoruna goére sonuglarla ilgili olabilecek faktorler
tanimlanmistir. Bu faktérler bagvuru anindaki nérolojik durum,
yas, anevrizmanin yerlesim yeri ve blyUkligul, anevrizmanin
onarim metodu, bagvuru anindaki beyin BT gdrintilemesinde
SAK miktari, premorbid hipertansiyon &ykusudir (5). Tim
bu handikaplarin ve literatirdeki ¢alismalarin ydnlendirmesi
esliginde 10936 hastay iceren, 10 prospektif gdzlemsel ve
randomize klinik deneme c¢alismasi yapiimis ve prognostik
model gelistirimistir.

En gli¢lu prognostik degere sahip olan 6ngéri faktérl olarak
ndrolojik durum bulunmus olup, ardindan yas, anevrizmanin
onarim modalitesi, BT’deki pihti yUkinin Fisher grade’i,
premorbid hipertansiyon éykisu, anevrizmanin buyukligi ve
son olarak da anevrizmanin yerlesimi gelmektedir.

B SONUC

SAK’nin belirgin ve mutlak prognostik faktérleri halen net
olarak tanimlanamamis olup bu konuda hem deneysel hem
de popllasyon temelli daha genis calismalar yapilmasi
gerekmektedir.
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