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ERKEN LOKOSIT VE NOTROFIL YUKSEKLIGININ SEREBRAL VENOZ TROMBOZDA PROGNOSTIK ONEMI

Suat KAMISLI, Ozden KAMISLI, Sinan GONULLU, Yiiksel KAPLAN, Cemal OZCAN
Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Néroloji Anabilim Dali, MALATYA

OZET

AMAGC: Serebral ven trombozunun (SVT) olusmasi ve rekanalize olmasinda vendz staz, genetik ve kazanilmis faktorler
gibi bir¢ok faktor yami sira inflamasyonun 6nemi de vurgulanmaktadir. Bu ¢alismada, inflamasyonun énemli gostergeleri
olan total 16kosit, notrofil ve lenfosit sayilari ile notrofil /lenfosit oraninin SVT’de erken dénem degisikliklerini arastirdik.
GEREC ve YONTEM: 2007 ile 2011 tarihleri arasinda klinigimizde SVT tamisiyla takip ve tedavileri yapilmis olan
parankimal lezyonu olan ve olmayanlar olgularin kan sayim parametreleri kontrol grubu ile karsilastirilarak incelendi.
BULGULAR: Parankimal lezyonu olan SVT’li hasta grubunda erken donem l6kosit ve nétrofil degerleri ile notrofil/lenfosit
orani kontrol grubuna gore belirgin derecede yliksekti.

SONUGC: SVT’li hastalarin basvuru sirasindaki inflamasyonun diizeyi ile hastaligin siddeti arasinda bir iligki vardir ve bu
iliski tedavi ve prognoz tayininde yol gosterici olabilir.

Anahtar Sozciikler: Serebral ven trombozu, 16kositler, parankim lezyonu.

THE PROGNOSTIC VALUE OF INCREASED LEUKOCYTE AND NEUTROPHIL COUNTS IN THE EARLY PHASE
OF CEREBRAL VENOUS SINUS THROMBOSIS

ABSTRACT

OBJECTIVE: Venous stasis, genetic and acquired factors and also inflamation are important in the formation and re-
canalisation of cerebral venous thrombosis. In this study we aimed to investigate important indicators such as total white
blood cell, neutrophil and lymphocyte counts and also neutrophil /lymphocyte ratio in the early phase of cerebral venous
thrombosis.

MATERIAL and METHODS: Thirty-five patients with evidence of CVT were included in this study. CVT patients were
divided into two subgroups based on the presence or absence of parenchymal lesion. Count of blood cells (CBC) were
compared with healthy control objects.

RESULTS: Leukocyte and neutrophil counts and neutrophil / lymphocyte ratio were significantly higher in the CVT group
who has parenchymal lesions than the control group in the early phase of CVT.

CCONCLUSION: There may be a relationship between inflammation and the level of severity of illness in CVT patients on
admission. This relationship may be guiding the determination of treatment and prognosis.

Key Words: Cerebral venous sinus thrombosis, leukocytes, parenchymal lesion.

GIRIS
Serebral ven trombozu (SVT) siklikla serebral mekanizmayla ortaya ¢ikmaktadir. Bunlardan
venlerde yada dural siniislerde trombis birincisi, major  siniislerin  trombozu ile
olusumuyla ortaya cikar ve biitiin inme vakalarinin intrakraniyal basing¢ artisinin gelismesi, ikincisi ise
yaklasik olarak 1% ini olusturur (1). trombiisiin oncelikle serebral venleri etkilemesi
SVT hastalarinin klinik spektrumu oldukca veya major sinlis trombozunun ilerleyerek serebral
genistir. Baz1 hastalarda sadece hafif semptomlara venlerin de tutulmasiyla lokal etkilerin ortaya
yol acarken, bazi hastalarda ise hemorajik venoz cikmasidir. Hastalarin  ¢ogunlugunda bu iki
infarkt ve siddetli intrakraniyal hipertansiyon gibi mekanizma birlikte goriiliir (3,4).
ciddi komplikasyonlara da neden olabilmektedir Klinik tablo ve prognoz, trombotik siirecin
(2). SVT'nin semptom ve bulgulan, iki farkh biiytikliigiine, lokalizasyonuna ve aktivitesinin
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siddetine baglh olarak degismektedir. Kotii prognoz
faktorleri, ileri yas, koma, kortikal ve derin serebral
venodz sistemin tutulumu, artmis intrakraniyal
basing, SVT'nin maligniteye sekonder olusmasi,
parankim tutulumunun olmasi (6dem, hemoraji),
kontrol altina alinmayan epileptik nobetler ve
pulmoner emboli gibi komplikasyonlarin olmasidir
(2,3,5).

Trombiisiin  olusumunda,  biiylimesinde,
organize olmasinda veya rekanalize olmasinda ise
venoz staz, endoteliyal hasar, genetik ve kazanilmis
protrombotik  faktdrler ve inflamasyon rol
oynamaktadir (6). Bunlarin icinde bilhassa
inflamasyonun o6nemi son yillarda daha ¢ok
glindeme gelmistir. Lokositler iginde notrofil
inflamatuvar hadiselerin énemli bir gostergesidir
ve bugiine kadar bu konu yeterince ilgi
cekmemistir (7).

Biz bu ¢alismada, radyolojik olarak SVT tanisi
konulmus hastalarda inflamasyonun 6nemli bir
gostergesi olan periferik kandaki erken dénem total
l6kosit sayisinin ve lokosit alt tiplerinin prognoz
tayininde onemli bir gosterge olan parankimal
lezyon varligi ile iliskisini arastirdik.

GEREC VE YONTEM

Bu calismada Inénii Universitesi Turgut Ozal
Tip Merkezi Noroloji Kliniginde Temmuz 2007 ile
Aralik 2011 tarihleri arasinda SVT tanisiyla takip ve
tedavi edilmis olan hastalarin dosyalari retrospektif
olarak incelendi ve SVT’li hastalardan yasi 18'den
biiyiik, tanis1 manyetik rezonans (MR) goriintiileme
ve MR venografi ile dogrulanmis (Resim 1,2), tani
konulduktan sonraki ilk 24 saatte tam kan sayimi
yapilmis olan 35'i c¢alismaya dahil edildi. 35

hastanin ( 8erkek,27 kadin) ve 27 saghkl
kontroliin(10 erkek,17 kadin) kan sayimlan
antekubital venden alinan kandan, Beckman
Coluter LH 780 Hematology Analyzer cihaz ile
yapildi

Basvuru sirasinda veya 7 giin dncesine kadar
enfeksiyon oykiisi olan veya muayene ve
laboratuvar incelemeleri sonucu enfeksiyon

bulgusu saptanan, viicut 1sis1 37.5 °C ve iizerinde
olan, akut intoksikasyonu olan, SVT'ye akut
koroner sendrom eslik eden, otoimmiin ve
neoplastik hastalik 6ykiisii olan, immiin siipresif
tedavi kullanan ve SVT’'ye epileptik nobetin
eklendigi hastalar calismaya alinmadi.

Istatistiksel ~ incelemeler IBM  Statistical
Package for Social Science (SPSS) V20 programiile
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yapildi. Siirekli degiskenlerin dagilim paternleri
Kolmogrov-Smirnov testi ile dlgiildii ve kan sayim
parametreleri (lokosit, notrofil ve lenfosit)
agisindan normal dagilim gostermedikleri saptandi.
Kontrol grubu ve SVT’li hasta grubu arasi cinsiyet
dagilm farkliligi ki-kare testi ile, yas farklihgi
student t testi ile, kan sayim parametreleri ise
Mann Whitney U testi ile analiz edildi. Kontrol
grubu, SVT’li parankimatéz lezyonu olan ve SVT'li
parankimato6z lezyonu olmayan 3 grubun kan sayim
parametreleri arasindaki fark ANOVA testi ile
analiz edildi ve Bonferroni correction ile post hoc
analiz yapildi. Yas ve kan sayim parametreleri
(ortalama# standart sapma) olarak ifade edildi.
P<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 35 SVT hastasinin 8'i erkek
27’si kadindi ve ortalama yaslar1 38,7+15,5'ti.
(Tablo 1). Hastalarin 20’sinde beyin venlerinde
yada dural siniislerde trombiis saptanmasina
karsin beyin MR goriintilemede parankimatoz
lezyon yoktu (lezyonsuz grup), 15 olguda ise beyin
MR goriintiilemede parankimatéz beyin lezyonlari
(lezyonlu grup) saptandi. 10’u erkek, 17’si kadin 27
saglikl kontrol grubu olarak alindi (Tablo 2).
Hastalar ve kontroller yas ve cinsiyet agisindan
benzerdi. SVT’li hasta grubunda kontrollere gore
lenfosit degerleri istatistiksel olarak belirgin
derecede azalmis, notrofil/lenfosit oram ise
belirgin derecede yiiksek bulundu. Hasta grubunun
l6kosit ve notrofil degerlerinde kontrollere gore
saptanan artis istatistiksel olarak anlamli diizeyde
degildi (Tablo 1).

Tablo 1. Hasta ve kontrol grubunun demografik ve kan sayimi
bulgulari

Kontrol SVT p

n:27 n:35
Cinsiyet, E/K 10/17 8/27 ,174*
Yas 38,3+5,4 38,7+15,5 ,432%*
Lokosit 8,1+2,2 10,8+5,9 ,084**
Lenfosit 2,245 1,9+1,6 ,009**
Notrofil 51+2,3 7,8%5,6 ,067**
N/L orani 2,7+1,4 6,9+8,4 ,028%*

* ki kare, ** Mann Whitney SVT: Serebral ven trombozu,
N/L: notrofil /lenfosit orani.

Hastalar lezyonu olanlar ve olmayanlar olarak
iki gruba ayrilarak incelendiginde, lokosit ve
notrofil degerleri ile notrofil/lenfosit orani, lezyonu
olan SVT’li hasta grubunda kontrol grubuna gore
belirgin derecede yiiksekti (sirasiyla p<0,047,
p<0,007, p<0,003). Lenfosit degerleri ise lezyonu



olan SVTli  hasta grubunda kontrollere gore
belirgin derecede (p<0,004) diisiktii. Lezyonu
olmayan SVT’li grubun lékosit, noétrofil, lenfosit
degerleri ve notrofil/lenfosit orani lezyonu olan
SVT’li grup ve kontrollere gore istatiksel olarak fark
gostermiyordu.

Tablo 2. Lezyonu olan SVT’li grup, lezyonu olmayan SVT’li grup
ve kontrol grubunun kan sayimi bulgulari

Kontrol L- SVT L+SVT P*
n:27 n:20 n:15
Yas 38,3+54 37,1+x129 409+18,6 ,653
Lokosit 8,1+2,2 9,8+5,3 12,1+6,7 ,033
Lenfosit 2,2%,5 1,8+,8 2,0+£2,4 ,666
Notrofil 51+2,3 6,7+5,7 9,3+5,3 ,018
N/L orani 2,7+1,4 6,3+9,3 7,6+6,4 ,043

* ANOVA, SVT: Serebral ven trombozu, N/L: nétrofil/lenfosit orani,
L- : lezyonu olmayan, L+ : Lezyonu olan

Resim 1: Sol transvers siniiste thrombusii, sol temporal ve
bilateral talamik parankimal tutulumu hastanin MR goriintiisu.

Resim 2: Ayni hastanin MR Venografisinde; sol transvers sinus

izlenmemekte, superior sagittal siniiste parsiyel trombus
goriinimi mevcuttu.

TARTISMA

SVT’nin tedavisinde son zamanlarda
trombolitik tedavi kullanilmaya baslamis olsa da
klasik tedavisi antikoagiilanlardir (8). Her iki grup
ilaclarin  etkinlikleri sinirli olmasinin yaninda
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kanama gibi ciddi komplikasyonlar1 s6z konusudur.
Bu ylizden yeni tedavi yontemlerine ihtiyac vardir
9.

Son zamanlarda sistemik ve lokal immiin
cevabin inmenin olusmasinda, iskemik lezyonun
progresyonunda 6nemli roliine dikkat cekilmekte,

inflamasyonun hasarli dokunun onarimmi ve
iyilesmesi ve daha iyi sonlanim ile iliskisi
arastirllmakta ve bu yodnde tedavi stratejileri

gelistirilmeye cahsilmaktadir (10). inflamasyonun
engellenerek beyin hasarinin azaltilmasi bir tedavi
yontemi olarak giindeme gelmektedir.

Benzer durum SVT i¢in de incelenmektedir.
Inflamasyonun hem siniis icerisinde trombiisiin
olusmasinda ve ilerlemesinde hem de parankimal
lezyon gelismesindeki rolii arastirilmaktadir. Yakin
donemde yapilan deneysel bir c¢alismada, SVT
olustuktan sonraki ilk 3 saatte inflamasyonun
onemli bir gostergesi olan total 16kosit sayisinin
arttigl, bu artisin 48 saat boyunca devam ettigi,

noétropeni olusturulmus hayvanlarda ise
parankimal lezyon gelisiminin  engellendigi
gosterilmistir (11). Biz de SVTI1i olgularda

yaptigimiz bu retrospektif c¢alismada o6zellikle
parankimal lezyonu olanlarda erken doénemde
l6kosit, notrofil degerlerinde ve notrofil/lenfosit
oranlarinda kontrollere goére artis oldugunu
saptadik. Bunu bulguyu SVTli olgularda
inflamatuvar belirteclerin artis1 ile koétii prognoz
iliskisini gosteren bir bulgu olarak degerlendirdik.

Benzer sekilde koroner arter
hastaliklarinda, periferik damar hastaliklarinda,
inmede ve derin ven trombozunda notrofil
sayisindaki artisin trombiis olusumunda artisla ve
iskemik hasarin daha yaygin olmasiyla iliskili
oldugu gosterilmistir (12-15).

Kardiovaskiiler = hastaliklarda  l6kositler ve
trombositler arasindaki etkilesimin, o6zellikle
trombositlerle notrofillerin bir arada
kiimelesmesinin daha aktive trombositlerin

olusmasina neden oldugu belirtilmektedir. Yani sira
trombosit-notrofil etkilesimi lokositlerin adhezyon
kapasitelerinde artisa yol agmakta ve her iki durum
doku hasarinin artisina neden olmaktadir (14).
Periferal ven trombiisiinde trombiisiin yayilmasi
muhtemelen kapaklar nedeniyle sinirli kalirken
dural siniislerde kapak bulunmamasi nedeniyle
trombisiin yayilmasi sik goriilmektedir ve bu
durum prognoz lizerinde etkilidir (6, 16).
Kardiyovaskiiler hastaliklarda saptanan
lokositozun sebep mi sonu¢ mu oldugu konusu
tartismalidir. Bu hastaliklarda ciddi risk faktori
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olan aterosklerozun inflamatuvar bir durum
olmasi, SVT'nin ise ateroskleroza bagl ortaya
ciktigl  disiinilmediginden, ldékositozun sonug
olarak ortaya ¢iktig1 sylenebilir.

Sinirli olguda ve retrospektif olarak yaptigimiz
bu 6n calisma SVT'de inflamasyonun Onemine
dikkat cekmektedir. Etyolojik nedenleri de dikkate
alan ve daha ¢ok sayida olguda yapilacak
calismalarla inflamasyonun 6nemi ve belirteclerin
tani ve tedavinin  planlanmasindaki  yeri
gosterilebilir.
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