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ÖZ 
 
Beyin ödemi inmeden sonra sık karşılaşılan bir sorundur. İntrakranial basınç artışı serebral perfüzyonu bozarak ve 
serebral herniasyona yol açarak mortalite ve morbiditeyi artırır. İnme hastası takip eden nörologların, hangi inmeden 
sonra beyin ödemi gelişeceğini kestirebilmesi, beyin ödemi gelişmemesi için önlemler alabilmesi, gelişirse intrakranial 
basınç artışı ve serebral herniasyonu klinik ve radyolojik olarak tanıyabilmesi, ve önlenemezse beyin ödemi ve 
intrakranial basınç artışını hızlı ve etkin şekilde tedavi edebilmesi gerekir. Bu uzman görüşü Türk Beyin Damar 
Hastalıkları Derneği bünyesinde aktif olarak çalışan 60 uzmanın ortak görüşü ile hazırlanmış bir klinik rehber 
niteliğindedir.  
Anahtar Sözcükler: İskemik inme, hemorajik inme, beyin ödemi, kafa içi basınç artışı sendromu, serebral herniasyon, 
antiödem tedavi. 
 
 

BRAIN EDEMA AND INTRACRANIAL PRESSURE INCREASE IN STROKE: EXPERT OPINION FROM 

TURKISH CEREBROVASCULAR DISEASES SOCIETY 

 
ABSTRACT 
 
Brain edema is a common problem after stroke. Elevation of intracranial pressure causes high mortality anad morbidity 
rates by impairing cerebral perfusion and causing cerebral herniation. The neurologist who take care of acute stroke 
patients should guess the possibility of brain edema, take precautions for the development of brain edema, diagnose 
intracranial pressure elevation and cerebral herniation both clinically and raidologically, and treat brain edema rapidly. 
This expert opinion is a consensus declaration of 60 Neurologists who work on cerebrovascular diseases and neurocritical 
care under Turkish Society of Cerebrovascular Diseases.  
Keywords: Ischemic stroke, hemorrhagic stroke, brain edema, intracranial pressure elevation syndrome, cerebral 
herniation, antiedema treatment. 
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1.0 Giriş 

Beyin ödemi, kafa travması, beyin tümörleri, 
diyabetik ketoasidoz, akut karaciğer yetmezliği, 
yüksek rakıma çıkma, salisilat entoksikasyonu, 
serebral hipoksi gibi farklı tıbbi durumlarda da 
gelişebilir. İnmeden sonra beyinde ödem gelişmesi 
sağ kalımı azaltmakla birlikte hayatta kalan 
hastalarda komplikasyon ve özürlülük oranını 
artırır. Türk Beyin Damar Hastalıkları Dergisinin 
bu bölümünde iskemik ve hemorajik inmeden 
sonra gelişen beyin ödeminin fizyopatolojisi, 
neden olduğu klinik sendrom ve bulgular, 
saptanması ve izlemi için kullanılacak laboratuar 
yöntemleri ve tedavisi ayrıntılı olarak 
anlatılmaktadır. Bu derleme Türkiye'de inme ve 
Nöroloji Yoğun Bakım üzerine akademik ve günlük 
pratikte çalışmalarını sürdüren 59 akademisyen ve 
Nöroloji Uzmanı tarafından hazırlanmıştır. Her 
yazar görevlendirildiği bölümü en güncel 
uluslararası literatür bilgisi ile derlemiş, kendi 
klinik deneyimini ekleyerek ülkemiz koşullarında 
geçerli olabilecek öneriler hazırlamıştır. Yazının 
bütünü oluşturulduktan sonra tüm bölümlerin 
yeniden gözden geçirilmesi için tüm yazarların 
görüşüne sunulmuş ve öneriler alınmış, 
derlemenin tüm yazarlar tarafından onaylanmış 
bir fikir birliği metni olması sağlanmıştır. 
Türkiye'nin farklı hastanelerinde sağlık hizmeti 
sunarken akut inme hastası izleyen tüm Nöroloji 
Uzmanları ve eğitimlerini sürdüren Nöroloji 
Uzmanlık Öğrencileri için faydalı olacağını 
umuyoruz. 

1.1 İnmede Beyin Ödemi, KİBAS ve 
Herniasyon: Tanımlar ve Epidemiyoloji 

İntrakranial hacmin %80 kadarını beyin 
parankimi, %10 kadarını beyin omurilik sıvısı 
(BOS) ve %10 kadarını da serebral dolaşımdaki 
kan (2/3’ü venöz, 1/3’ü arteryel) oluşturur (1). 
Monro-Kellie hipotezine göre; bu 
kompartmanlardan birinde hacim artışı 
olduğunda, diğer kompartmanlardaki küçülme ile 
bu durum belli bir oranda kompanse edilebilir 
(Şekil 1-a). İntrakranial hacmin 50-100 mL arttığı 
ve intrakranial basıncın 15 mmHg’nin üzerine 
çıktığı durumlarda kafa içi basınç artışı sendromu 
(KİBAS) ortaya çıkar (2).  

Erişkinlerde elastisite çok az olmakla birlikte 
intrakranial hacim ilişkileri değişebilir.  Beyin 
parankiminde hacim artışı olduğunda BOS’un 
araknoid   viluslardan   emilimi  artar,  BOS  sentezi  

 
 

İnmede beyin ödemi 

 
azalır ve BOS subaraknoid ve ventriküler alandan 
kranium   dışına   spinal   kompartmana   itilir;    bu 
şekilde hacmi azalır. Beyin parankiminin hacmi 
ödem nedeniyle arttığında intrakranial kan hacmi 
de venöz drenajın artması, dural sinüslerin ve 
venlerin kollabe olması ve serebral arteriollerdeki 
daralma sonucu azalır. Serebral arteriollerin 
genişleme ve daralmasında, başta CO2 basıncı 
olmak üzere arteryel kan gazlarının önemli etkisi 
vardır.  Beynin artmakta olan hacmi belli bir 
seviyeye kadar tolere edebilebilir; bu kapasite 
kompliyans olarak tanımlanır (1). Kafa içi basınç 
arttıkça kompliyans giderek azalır ve belli bir 
sınırın üzerine çıktığında herniasyon sendromları 
gelişir (Şekil 1-b). Başta serebral atrofi olmak 
üzere birçok faktör bu süreci etkileyebilir.  

Normalde kafa içindeki boşluklar arasında 
basınç farkı bulunmaz. Supratentoryal basınç 
artışına yol açan lezyonlarda sıklıkla subfalsin ve 
transtentorial herniasyon gelişirken, infratentorial 
lezonlarda tonsiller herniasyon gelişir. İskemi 
sonrası gelişen beyin ödemi ve intrakranial 
kanamalar intrakranial basınç artışının en sık 
nedenlerindendir.  Serebral venöz trombozda 
venöz kan hacminin artışına bağlı KİBAS gelişebilir 
ve bazı hastalarda bu klinik tablo serebral venöz 
trombozun tek veya başlıca bulgusu olabilir. 

Beyin ödemi serebral parankimde anormal 
sıvı artışı ve buna bağlı gelişen beyin hacmi artışı 
olarak tanımlanabilir (3). İnmeye bağlı beyin 
ödemi klasik olarak; sitotoksik, iyonik ve vazojenik 
olmak üzere üç gruba ayrılabilir (Tablo 1). Ancak 
bunlar dışında inme hastalarında, daha çok izlem 
süresince ortaya çıkan komplikasyonlara bağlı 
interstisyel ve ozmotik ödem de gelişebilir. 

Serebral enfarkta bağlı beyin ödemi hem 
beyaz hem de gri cevherde görülür, ilk 24 saat 
içinde başlayarak 3-5 gün içinde en yüksek düzeye 
ulaşır ve sonrasındaki 2 hafta içinde giderek azalır. 
Beyin ödemi, küçük arter oklüzyonu dışındaki 
etyolojilere bağlı tüm iskemik inme tiplerinde 
gelişebilir. İskemik inmelerin %5-10 kadarında 
malign beyin ödemi gelişebilmektedir. Büyük 
damar oklüzyonu sonucu gelişen orta serebral 
arter (OSA) sulama alanındaki enfarktlarda bu 
oran ikiye katlanarak %30'lara ulaşır (4). Orta 
serebral arter sulama alanının %50’sinden 
fazlasının etkilendiği durumlarda, beyin ödemi, 
KİBAS ve transtentorial herniasyon gelişme riski 
artar.  Total OSA enfarktları sonrası sadece 
medikal   tedavi   ile   transtentorial  herniasyon  ve  
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Şekil 1: Monro Kellie prensibi (a) ve intrakranial basınç-hacim ilişkisi (b) 

 
Tablo 1. Sık görülen serebral ödem tipleri; mekanizmaları, lokalizasyonlar ve ilişkili durumlar. 

 Sitotoksik ödem İyonik ödem Vazojenik ödem İnterstisyel ödem 

Mekanizma Hücre içine Na ve Ca girişi Damardan ekstraselüler 
alana Na geçişi 

Kan beyin bariyerinin 
bozulması 

Transependimal BOS geçişi 

Lokalizasyon Nöroglial hücreler 
 

Beyaz cevher Beyaz cevher Periventriküler beyaz cevher 

İlişkili durumlar Serebral iskemi 
-Hiperakut dönem 

Serebral iskemi 
 

Serebral iskemi 
Serebral kanama 
Serebral tümör 

İntraventriküler basınç 
artışı-Hidrosefali 

 
ölüm oranı %78 olarak bildirilmiştir (5).   

Serebeller enfarktı olan olguların %20 
kadarında  kitle  etkisine bağlı nörolojik kötüleşme  
görülebilir (6, 7). Geniş serebeller enfarktı olan 
hastalarda iskemik ödeme bağlı beyin sapı basısı 
gelişebilir ve 4. ventrikülün kapanması sonucu 
akut obstrüktif hidrosefali meydana gelebilir. Kitle 
etkisi gösteren serebeller enfarkt ve 
hematomlarda tonsiller herniasyon riski ve ani 
ölüm riski vardır.  

Hemorajik inme hastalarında, akut dönemde 
hematomun oluşturduğu intrakranial hacim 
artışına bağlı KİBAS gelişebilir. Eritrosit 
parçalanma ürünleri ve hemoglobinin toksik 
etkileri ile KBB bozulması, beyin ödemi ve 
gecikmiş KİBAS oluşumundan sorumludur (8, 9). 

1.2 Akut İskemik İnmede Beyin Ödeminin 
Prognoza Etkisi 

Beyin ödemi inmenin hayatı tehdit eden bir 
komplikasyonu olarak ortaya çıkmaktadır. İlk 
hafta içindeki iskemik inmeye bağlı ölümlerin 
önemli    bir   sebebidir.   İnfarkt   hacmi   ödem   ve 
herniasyon oluşmasında en önemli faktördür.  
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İnme hastalarının çoğunda belli oranda ödem 
oluşmaktadır.  İnme hastasında ortaya çıkan 
bulantı, kusma, progresif nörolojik defisit 
(hemiparezi, dizartri, afazi) ve bilinçte kötüleşme 
artan ödemin işareti olabilir. İskemik inmeye bağlı 
ödem kısa sürede oluşmaya başlar ve etkisi 
günlerden haftalara kadar uzayabilir.  Kitle etkisi 
en çok 3-5. günlerde olur ki ikincil beyin hasarı ve 
ölüm de en sık bu günlerde görülür. Bir haftadan 
sonra ödeme bağlı yeni kötüleşme çok fazla 
beklenmemektedir (10). 

Beyin ödemi gelişen iskemik inme 
hastalarında internal karotid arter veya orta 
serebral arterin tıkanıklığı söz konusudur. 
Anterior serebral arter veya posterior serebral 
arter tıkanıklığı da eşlik ediyorsa şiddetli ödem 
gelişme potansiyeli yüksektir. Tek başına orta 
serebral arterin dal oklüzyonlarında klinik olarak 
anlamlı ödem etkisi beklenmemektedir. İlk yapılan 
nörogörüntülemelerde hangi hastaların ödem 
oluşturacağı tahmin edilmekte ve bu hastalarda 
sıklıkla hemipleji, baş ve gözün lezyon tarafına 
dönmesi, global afazi, ihmal, ağır dizartri, görme 
alan   defekti   ve  bilinç  bulanıklığı  görülmektedir.  
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Beyin ödeminin talamus ve beyin sapına baskı 
yaptığını gösteren en özgül bulgusu bilinçte 
bozulmadır. Başlangıçta olmayan pupil 
değişiklikleri tipik olarak 3-5. günde gelişir ki, bu 
şiddetli ödem ve herniasyonun işaretidir. Yaşın 
genç olması, hipertansiyon öyküsü, sistolik kan 
basıncının180 mmHg üzerinde olması, başvuru 
anındaki yüksek NIHSS (National Institute of 
Health Stroke Scale) skoru, BT’de OSA sulama 
alanının %50'den fazlasının tutulmuş olması, 
MRG’de (Manyetik Rezonans Görüntüleme)  büyük 
enfarkt hacmi ölçülmesi beyin ödemi gelişimi 
açısından risk faktörlerdir (11-13). 

Nörolojik kötüleşme çoğu hastada 72-96 
saatlerde olur. Risk altındaki penumbra 
dokusunun enfarkta dönüşmesi ile bazı hastalarda 
kötüleşme 4-10 günlere uzayabilir. Orta serebral 
arter enfarktı ile birlikte ciddi ödem insidansı, 
bütün inme nedeniyle yatan hastalar arasında %2-
8 ve OSA enfarktı olan hastalar arasında ise %10-
15 bulunmuştur. Bir çalışmada total OSA 
oklüzyonu bulunan hastaların %78’inde 
herniasyon geliştiği görülmüştür. Klinik olarak 
semptomatik hale gelen beyin ödemi olan 
hastalarda kötüleşme ve ölüm riski %40-80'e 
çıkmaktadır. Beyin ödemi nedeniyle mekanik 
ventilatöre bağlanan hastalarda bazen tedavi 
yetersiz kalabilir ve beyin ölümü gelişebilir (5, 11, 
14). 

Posterior fossa enfarkt ve kanamalarında da 
beyin ödemi gelişebilir ve geliştiğinde hızla klinik 
kötüleşme, herniasyon ve ölüme yol açabilir. 
Serebeller enfarkt belirtileri sadece dizziness, 
vertigo ve kusmadan oluşuyorsa tanı koymak 
zordur. Acil servis şartlarında, genel durumu 
bozuk hastalarda gövde ataksisi sıklıkla atlanan 
bir bulgudur. Ödem gelişmiş serebeller enfarkt 
veya hematomların iki tehlikesi vardır; dördüncü 
ventriküle bası yaparak obstrüktif hidrosefaliye 
yol açması ve doğrudan beyin sapı kompresyonu. 
Hemisferik enfarktlara benzer olarak serebeller 
ödemin en iyi klinik belirtisi bilinçte depresyon ve 
uyanıklıkta bozulmadır (11, 15). Serebeller ödem 
artışı engellenemezse superior vermisin tentorial 
açıklıktan yukarı doğru transtentorial herniasyonu 
ya da serebeller tonsillerin foramen magnumdan 
aşağı doğru herniasyonu ile sonuçlanabilir ve bu 
durum, akut fazda mortalitenin başlıca sebebidir 
(15). 

Serebeller enfarktlı hastaların %10-20’sinde 
beyin sapı basısı ve obstrüktif hidrosefali gelişir 
(16). Sadece medikal tedavi ile bası etkisi gösteren  
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serebeller   ödemli  hastalarda  mortalitenin  % 45, 
koma ile gelen hastalarda ise mortalitenin % 85’e 
kadar çıktığı bildirilmiştir (15). Bu nedenle 
serebeller enfarktlı hastalar inme üniteleri ve 
nöroyoğun bakımlarda çok yakından izlenmelidir. 
Serebeller enfarktın genel tedavisi diğer alan 
enfarktlarından farklı değildir. Supratentorial 
enfarktların tersine serebeller lezyonu olan 
hastalar, başlangıçta bilinç durumu kötü olsa bile 
posterior dekompresyon cerrahisinden yarar 
görebilir (15) (Resim 1). Anterior sirkülasyon 
enfarktlarında nörogörüntüleme ve klinik takip ile 
hastaların gidişatını tahmin etmek mümkündür. 
Serebeller enfartlarda bazı hastalarda enfarkt 
hacmi büyük iken kliniğin silik olması, posterior 
fossa görüntülemede BT’nin göreceli zayıf olması, 
bazı hastalarda çok kısa zaman diliminde iyi 
durumdan kötü duruma progresyonun 
gerçekleşebilmesi nedeniyle serebeller 
enfarktların daha yakın takibi ve sınırdaki 
olgularda beklemek yerine cerrahi tedaviye 
yönlendirilmesi gerekmektedir. 

1.3. İntraserebral Kanamalarda Beyin 
Ödeminin Prognoza Etkisi 

İntraserebral kanamalar (İSK) yüksek 
mortalite ve engelliliğe neden olan inme alt 
tiplerindendir. 30 gün sonrası mortalite %32-50 
arasında değişmekte iken, 1 yıllık sağ kalım %46 
olarak bildirilmiştir (17). Yaşamlarını devam 
ettiren İSK hastalarının sadece %28-35’i 3 aylık 
sonlanımda bağımsız olarak hayatlarını 
sürdürebilmektedir. Prognoz başlangıç kliniğinin 
şiddeti ile ilişkilidir.  Tanının hızlı konması ve 
erken tedavi prognozu etkiler. Bu nedenlerle 
İSK’ya bağlı yüksek mortalite ve morbidite riskine 
sahip hastalar iyi belirlenmeli ve klinik yaklaşımda 
bu hastalar özelliklerine göre değerlendirilmelidir.  

Perihematomal ödem (PHÖ),  İSK etrafında 
ilk 24-72 saatte en hızlı şekilde büyür,  7-10. 
günler civarında maksimum düzeyine gelip, 
yaklaşık 14. güne kadar devam edebilir (18). 
Literatürde PHÖ’nün prognoz ile ilişkisine dair 
farklı verilere rastlanmaktadır (19-24). Bu 
durumun temel sebeplerinden birisi ödem ile 
ilişkili ölçüm ve değerlendirmede PHÖ hacmi, 
relatif PHÖ, PHÖ mutlak hacim artışı, PHÖ büyüme 
oranı, PHÖ mutlak alan ölçümü gibi oldukça farklı 
metodların kullanılmış olmasıdır (25). Bir diğer 
heterojenite sebebi ise bazı çalışmalarda 24 saatlik 
bazı çalışmalarda 72 saatlik aralıklarla ölçüm 
yapılmış olmasıdır.  Ayrıca  bu  konuda  yapılan  en  
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Resim 1: Otuz dokuz yaşında kadın hasta çekilen BT ve MRG'de (A,B,C) serebellumda akut enfarkt ve ödem, dördüncü ventrikülde 
kapanma ve hidrosefali izlenmekte. Dekompresyon sonrası kemik defekti (D) ve 2 ay sonraki kontrol BT’de dördüncü ventrikülün açık 
olduğu ve hidrosefalinin düzeldiği görülmekte (E, F). 

 
geniş  serili  Intensive  Blood   Pressure   Reduction 
in  Acute  Cerebral Hemorrhage Trial 1 ve 2 
(INTERACT 1 ve 2) çalışmalarında klinik ve 
radyolojik olarak mortal seyretmesi muhtemel 
şiddetli İSK hastaları çalışmaya dahil edilmemiştir 
(24). Bu nedenle PHÖ gelişimi ile klinik sonlanım 
arasındaki ilişki olduğundan daha az bildirilmiş 
olabilir. 

270 İSK hastasının dahil edildiği INTERACT 1 
çalışmasında PHÖ’in ilk temel büyümesi veya 24 
saat sonrası büyüme hacmi, 90.gün klinik 
sonlanımla ilişkili bulunmamış olsa da bu sonuç 
çalışmaya alınan hasta sayısının düşük olması ile 
ilişkilendirilmiştir. Bu nedenle INTERACT 1 ve 2 
çalışma verileri değerlendirilerek tekrar analiz 
edilmiş Bu analizde, 1138 hastanın 24 saat ara ile 
çekilen beyin tomografileri incelenerek, her 5 ml 
mutlak PHÖ hacim artışının ölüm ve 90. gün 
bağımsızlık ile istatistiksel anlamlılığa ulaşan 
ilişkisi   ortaya   konmuştur.   Bu   ilişki  demografik  

 
Türk Beyin Damar Hastalıkları Dergisi 2021; 27(2): 65-132 

özellikler, komorbid kardiyovasküler risk 
faktörleri, tanı zamanı, klinik şiddet, hematom 
büyümesi ve randomize tedavi gibi çeşitli 
prognostik faktörlerin dahil edildiği çok değişkenli 
analizlerde de devam etmektedir. Ayrıca 
başvurudaki hematom hacmi ve hematom 
ekspansiyonu ile PHÖ ve ilk 24 saatte artışının 
belirgin ilişkisi ortaya konmuştur. NIHSS skoru, 
tomografi çekilmesine kadar geçen süre, hematom 
lokasyonu ve mannitol kullanımı da PHÖ 
büyümesinde bağımsız göstergeler olarak 
belirtilmiştir. Yine aynı çalışmada PHÖ 
büyümesinin, agresif hipertansiyon kontrolünun 
(<140/90mmHg) sağlandığı grupta daha az 
bulunmuştur (24). 

596 hasta ile yapılan retrospektif bir 
analizde, başvuru ile 72. saat arası ölçülen PHÖ 
hacim artışının kötü sonlanım ile ilişkisi belirgin 
şekilde     ortaya     konmuştur     (26).    72    saatlik  
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periyotta hızlı PHÖ gelişen hastalarda orta hat 
şiftinin daha yüksek oranda olduğu gösterilmiştir 
(27). 133 hasta ile yapılan başka bir prospektif 
araştırmada ise 30 ml ve altındaki hematomlarda, 
PHÖ'in kötü prognoz ile ilişkili olduğu 
saptanmıştır (20).  

İntraserebral kanama hacmi prognozu 
belirleyen başlıca faktördür. Bunun yanında PHÖ 
gelişimi ile birlikte kafa içi basıncı artması da 
prognozu olumsuz etkiler ve tedavi tercihlerini 
belirlerken göz önünde bulundurulmalıdır. 
PHÖ'nün artışı akut İSK hastalarında bağımsız 
prognostik değere sahiptir (28). 

2.1 Kafa İçi Basınç Artışı Sendromuna 
Genel Bakış ve Fizyopatoloji 

Monro-Kellie doktrini kafatası içinde bulunan 
üç unsurun (beyin, kan, BOS) toplam volümlerinin 
sabit kaldığını ve birinde oluşan artışın diğerinin 
azalması ile dengelendiğini ifade eder. Bu 
kompanzasyon sisteminin sınırları aşıldığında ise 
KİBAS gözlenir. İnme sırasında gelişen beyin 
ödemi ve KİBAS hem iskemik inme hem de 
intraserebral kanama sırasında görülür ve basınç 
artışının ciddi olduğu durumlarda kötü sonlanım 
ve ölüm oranlarında artışa neden olmaktadır (29, 
30).  

Bundan 186 yıl önce, babası ve oğlu gibi 
Edinburgh Üniversitesi Tıp Fakültesi Anatomi 
Bölümünde profesör olan Dr. İkinci Alexander 
Monro, 11 yıl önce İskoç Cerrah Prof. George 
Kellie'nin yaptığı gözlemlerle birlikte bugün 
intrakranial basıncı yükselen insanlara nasıl 
yardım edeceğimizi açıklamışlardı. Monro-Kellie 
doktrini genişleyemeyen kapalı bir kutu içine 
yerleşik farklı hacimlerin birisinde artış olduğunda 
diğerlerinin hacminin azalacağını söyler (31, 32). 
Kafatası sert ve erişkinde hacmi genişleyemeyecek 
bir yapıdır. İntrakranial hacim erişkinde yaklaşık 
1400-1500 ml'dir. Beynin hacmi 1150-1250 
ml.'dir. İntrakranial boşluğun hacminin %80'ini 
beyin parankimi, %10'unu BOS, %10'unu kan 
oluşturur. Ventriküllerin içindeki ve subaraknoid 
mesafede dolaşan beyin omurilik sıvısı miktarı ise 
125-150 ml.'dir. Beyindeki anlık kan miktarı 100-
150 ml'dir, bunun yaklaşık %15'i arterlerde, %40'ı 
venlerde, %45'i de mikrosirkülasyonda bulunur 
(33, 34). 

Supin pozisyonda istirahat halinde bir 
insanda intrakranial basınç 5-20 cmH2O (3-15 
mmHg) ölçülür. İntrakranial basınç 20-25 cmH20 
(20 mmHg) üzerinde çıktığında klinik semptomlar,  
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klinik ve radyolojik bulgular ortaya çıkar, kafa içi 
basınç artışından bahsedilir. Herhangi bir nedenle 
beyin ödemi geliştiğinde ve kafa içi basınç 
yükseldiğinde bunu kompanze etmek için ortaya 
çıkan ilk olay ventriküllerin ve venöz sinüsleri 
basıya uğraması, kranium içindeki BOS'un 
kranium dışına, yani spinal kord etrafındaki 
subaraknoid boşluğa, lomber sisternlere 
itilmesidir. Bu yolla kafa içi basıncının daha fazla 
yükselmesi engellenmeye çalışılır. Beyin şişmeye 
devam ederse kafa içi basıncı yükseltmemek için 
ikinci devreye girecek mekanizma serebral kan 
akımının azaltılmasıdır (1, 35). Willis poligonunu 
oluşturan beynin ana arterlerindeki arteriyel 
basınç 50-60 mmHg'dır. İntrakranial basınç bu 
değerlere ulaştığında artık serebral kan akımı 
durma noktasına gelmiş demektir. Distal arteriyel 
yatakta daha düşük intrakranial basınç 
değerlerinde serebral kan akımı bozulabilir. Bu 
nedenle akut inmede intrakranial basıncın 
düşürülmesi herniasyonu önlediği gibi aynı 
zamanda intrakranial kan akımının daha da 
azalmasını engelleyecektir (36). Genç hastalarda 
beyin dokusunun hacmi daha fazla olduğu için 
malign orta serebral arter tıkanıklarında ölümcül 
beyin ödemi gelişmesi daha sıktır, yaşlı hastalarda 
gözlenen serebral atrofinin ölümcül kafa içi basınç 
artışından koruyucu olduğu düşünülmektedir. 

2.2 Akut İskemik İnmede Beyin Ödemi 
Tipleri ve Fizyopatolojisi 

Beyin ödemi, iskemik inmelerin %10-
20’sinde hayatı tehdit eden bir komplikasyon 
olarak gelişebilir. Beyin ödeminin nedeni enerji 
azlığına bağlı gelişen iyonik dengesizliktir (5). 
İskemik inme sonrasında gelişen beyin ödemi 
temel olarak sitotoksik ve vazojenik ödem olarak 
ikiye ayrılır. Sitotoksik ödem hasara bağlı olarak 
sıvının hücre içinde birikmesiyle, vazojenik ödem 
ise kan damarlarından dışarı çıkan sıvının 
hücrelerin etrafında birikmesiyle ortaya 
çıkmaktadır. Sitotoksik ödem ATP bağımlı sodyum 
ve kalsiyum kanallarının çalışmaması nedeniyle 
ortaya çıkar, nöronlar, glia ve endotel hücreleri 
içlerinde sıvı birikmesi nedeniyle şişerler. Bu 
dönemde kan beyin bariyeri sağlamdır. Vazojenik 
ödem, kan beyin bariyerinin bozulması sonrası 
artan geçirgenliği nedeniyle proteinlerin ve diğer 
makro moleküllerin ekstrasellüler mesafeye 
geçmesine bağlı olarak ortaya çıkmaktadır (37). 

İskemiye bağlı hasarın ilk dakikalarında 
sitotoksik  ödem  gözlenir,  astrositler  başta olmak 
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üzere nöroglial hücrelerde gelişir.  Serebral kan 
akımı 12 ml.100gr-1.dk-1'nın altına düştüğünde Na-
K ATPaz enziminin fonksiyonu bozulur, hücre 
içinde biriken Na, hücre dışına atılamaz ve hücrede 
birikir (3). Sıvı interstisiyel alandan hücre içine 
girer, bu sırada beyin dokusuna ek sıvı girişi 
olmadığı için beyin şişmesi bu aşamada pek 
beklenmez. İnterstisiyel alanda potasyum birikir, 
sonra eksitatör nörotransmiterlerin etkisiyle 
hücre içine daha da fazla sodyum ve kalsiyum akışı 
olur.  Bozulmuş iyonik denge nedeniyle ve bozulan 
ozmotik dengeyi sağlamak için hücre içine su girişi 
gerçekleşir ve hücreler daha da şişer. Bu süreçte 
rol oynayan reseptör ve iyon değiştiriciler 
(exchanger) arasında: Sur1-Trpm4 (sulfonylurea 
receptor 1-immediate receptor potential 
melatonin 4), NKCC1 (Na+-K+-2Cl- cotransporter 
protein), AQP4 (aquaporin-4), Na+-H+ değiştirici 
(exchanger) ve Na+-Ca2+ değiştirici yer alır (30). 
Kalsiyumun hücre içinde bulunan inaktif 
fosfolipazları aktive etmesiyle serbest radikaller 
ile lipid peroksitleri oluşur. Araşidonik asit 
salınımıyla membran yıkımı başlar ve geri 
dönüşümsüz hücre hasarı gelişir. Bu olaylar ağır 
iskemi (tıkanıklık öncesine göre %80'den fazla 
perfüzyon bozukluğu gözlenen beyin bölgeleri) 
varlığında dakikalar içinde gerçekleşir (38). 
Sitotoksik ödem serebral kan akımı 30 ml.100gr-

1.dk-1 altına düşer düşmez başlar ve MR'da 
difüzyon kısıtlılığı olarak sinyal değişikliğine yol 
açar (39).   

İskeminin akut döneminde gelişen iyonik 
ödem, sitotoksik ödemle birlikte görülür (3). 
Sodyum hücre içine girdiği zaman interstisiyel 
alandaki sodyum miktarı azalır, bu durumda 
vasküler bölgeden interstisiyel alana sodyum 
geçişi gözlenir.  Sodyum ile birlikte sıvı geçişi de 
olması nedeniyle interstisiyel alanda iyonik ödem 
gelişir. Bu aşamada ödem sitotoksik ödemden 
farklı olarak ekstraselüler özelliktedir ve albümin 
içermez. Süreç Sur1-Trpm 4 kanalı, NKCC1, Na+-
K+-cotransporter (KCC), Na+-H+ değiştirici, ve 
AQP4 gibi çeşitli iyon kanalları ve taşıyıcılar 
(transporter) aracılığı ile sürdürülür (30). İyonik 
ödem döneminde kan beyin bariyeri daha 
bozulmamıştır ve proteinlerin geçişine izin 
verilmemektedir (40). Bu aşamada, kan beyin 
bariyeri (KBB) henüz sağlamdır. İyonik ödem en 
sık iskemik inmeden sonra görülür, beyin 
parankim hacminde ve intrakranial basınçta artışa 
neden olur.  
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Beyindeki kapiller endotel hücreleri arasında 

sıkı bağlantılar vardır ve bazal laminadaki tipik 
kapiler fenestrasyonlar beyin kapillerlerinde 
bulunmaz (41). Perisitler ve astrosit ayakları 
endotel hücreleri arasındaki sıkı bağlantıları 
destekler. Kan-beyin bariyerinin serebral iskemi 
veya hemoraji sonrası bozulması sonucunda 
vazojenik ödem gelişir (42). Vazojenik ödem, 
serebral iskeminin akut döneminde sitotoksik 
ödemi takiben gelişir, bu erken vazojenik ödem 
iskemiden 4 ila 6 saat sonra başlar. Geç dönemde 
(birkaç gün sonra) ayrı bir vazojenik ödem 
periyodu vardır. İkinci periyod KİBAS gelişimi 
açısından daha belirleyicidir. İntravasküler basıncı 
arttıran veya vazodilatasyona yol açan süreçler 
vazojenik ödemi artırabilir. Beyaz cevher, gevşek 
yapısı nedeniyle vazojenik ödemden daha çok 
etkilenir ve ödem aksonlar arasında ilerler. Nöron 
gövdelerinde oluşan serebral kortekste hücre 
yoğunluğu ve hücreler arası bağlantılar daha 
fazladır ve bu nedenle ödem yayılacak yol 
bulamaz. Vazojenik ödeme bağlı doku su içeriği 
serebral kortekste %15, beyaz cevherde ise  %100 
oranında artmaktadır (38).  

İskeminin kan beyin bariyerini hangi 
mekanizma ile bozduğu net olarak 
bilinmemektedir. İskemi durumunda endotelyal 
hücrelerde ilk olarak aktif pinositoz (hücre içine 
veziküllerle sıvı alınması) gözlenmektedir, sıkı 
bağlantılardaki (tight junction) bozulma ise daha 
ileri dönemde gerçekleşir. Bunlara ilave olarak, 
iskemi ile uyarılan matriks metallo proteinazlar, 
nitrik oksit sentetaz, vasküler endotelyal büyüme 
faktörleri ve trombin de kan beyin bariyeri 
bozulması ile ilişkili olabilir (40, 43). Buna karşın 
bu evrede AQP4 vazojenik ödemi düzeltme 
işleminde rol oynamaktadır (30, 44). Vazojenik 
ödem sırasında çok daha fazla doku sıvı artışı 
gelişmesi nedeni ile KİBAS, herniasyon ve kapiller 
perfüzyon basınç etkilenmesine ikincil olarak ek 
iskemik hasar görülebilir (39) (Şekil 2). 

Serebral iskemiden ziyade hidrosefalilerde 
görülen bir diğer beyin ödemi tipi de İnterstisyel 
(transependimal) ödemdir. İntraventriküler 
basıncın artmasına bağlı gelişir ve transependimal 
BOS geçişine bağlıdır. BOS ventriküllere komşu 
beyaz cevherdeki ekstraselüler alana sızar. En sık, 
akut obstrüktif hidrosefalide görülür. Hipoozmotik 
veya ozmotik ödem ise, plazma ozmolalitesi 
düşüklüğüne bağlı gelişir. Uygunsuz antidiüretik 
hormon          sendromuna          bağlı         dilüsyonel  
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Şekil 2. İskemik inmeden sonra gelişen beyin ödemi tiplerine genel bakış ve fizyopatoloji. 

 
hipervolemik hiponatremi, serebral tuz kaybına 
bağlı hipovolemik hiponatremi veya iyatrojenik 
olarak (hipotonik sıvıların infüzyonu, hemodiyaliz 
gibi) gelişebilir. Ozmotik ödemde, serum 
ozmolalitesi azalır ve sıvı ekstraselüler mesafeye 
geçer. Ekstraselüler Na azalır, intraselüler Na ise 
rölatif olarak artar. Ozmotik ödemde, sitotoksik 
ödem de gelişebilir ancak KBB bozukluğu 
gösterilememiştir (45). 

2.2.1 Kan Beyin Bariyeri ve Nörovasküler 
Ünite  

Beyin, vücudumuzun sadece küçük bir 
bölümünü oluşturmasına rağmen istirahat 
durumunda tüm enerjimizin %20’sini kullanarak 
en büyük enerji tüketim kaynağımızı oluşturur 
(46). Beynin normal fonksiyon görebilmesi için 
nöronal aktivasyondan sonra ATP depolarının 
yenilenmesi gerekir. ATP üretimi için gereken ana 
enerji kaynakları  oksijen ve glukozdur ve bunların  

 

kan akımı ile devamlı olarak karşılanması ve beyne 
taşınması gereklidir. Bu olayın gerçekleştiği yer 
mikrodolaşımdır. İnsan beynindeki damar 
uzunluğunun %85'ini kapillerler oluşturur ve bu 
da toplamda 12-18 m2’lik bir yüzey alanı sağlar. 
Dolayısıyla kapillerlerin oluşturduğu bu geniş 
yüzey alanı, kan ve beyin arasındaki madde 
değişimi için esas ara yüzü oluşturur (47, 48). Bu 
ara yüzdeki en kritik yapı Kan Beyin Bariyeri 
(KBB) olarak adlandırılan özgün bir bölgedir. 
Anatomik olarak KBB, kapiller seviyede yer alan, 
aşırı seçici yarı geçirgen bir zar olarak 
düşünülebilir. Ancak bu yapısal görevi dışında 
nöroglial ortamın kimyasal bileşimini kontrol 
etmek, moleküllerin kandan merkezi sinir sistemi 
(MSS)’ne ve MSS’den kana taşınmasını 
düzenlemek, toksik plazma bileşenlerinin, kan 
hücrelerinin veya patojenlerin beyne girişini 
önlemek gibi önemli işlevleri de vardır (49). 

Kan  akımının  beyin  aktivitesindeki  bölgesel  
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farklılıklar ve dinamik enerji gereksinimleri göz 
önüne alınarak doğru zamanda, doğru yere ve 
doğru miktarda ulaşması önemlidir. Serebral arter, 
arteriol ve kapillerler MSS devrelerine kan akımını 
nörovasküler eşleşme denen bir mekanizma ile 
sağlarlar. Bu mekanizma, kan akımını ve oksijeni 
uyarılan nöronal gruplara yönlendirirken, 
uyarılmayan alanlara giden kanın azalmasını 
sağlayan hassas bir akış düzenlemesini içerir (50, 
51). Bu mekanizmayı sağlayan dinamik anatomik 
yapıya Nörovasküler Ünite (NVÜ) denir. 
Nörovasküler ünite mikrodolaşımda beyin  ile  kan  
 

 

 
damarları arasındaki hem işlevsel hem de yapısal 
çok hücreli ilişkiyi temsil eder. Sinirbilimde 2001 
yılında resmiyet kazanan ve kapsayıcı bir kavram 
olan NVÜ; nörovasküler eşleşme dışında KBB 
geçirgenliğinin düzenlenmesine, hücre-matriks 
etkileşimlerine, nörotransmitter döngüsüne, 
anjiyogenez ve nörogeneze katkıda bulunur (48, 
52, 53). Nörovasküler ünite kapiller seviyede yer 
alır ve hücresel elemanlarını endotel hücreleri, 
mural hücreler (perisitler ve damar düz kas 
hücreleri), glial hücreler (astrositler, mikroglia) ve 
nöronlar oluşturur (Şekil 3). 

 
Şekil 3. Nörovasküler Ünite. NVÜ’yü oluşturan yapılar şematik olarak kapiller kesitinde gösterilmiştir. Sıkı bileşke proteinleri ile 
mühürlenmiş endotel hücresi, bazal lamina içinde yer alan perisit, son ayakları ile mikrodamarı saran astrositler, mikroglia ve nöron 
görülmektedir. Endotel ve perisit arasında soket-yuva (peg-and-socket) tipi bağlantılar vardır. 

 
Kan beyin bariyeri NVÜ’nün merkezinde yer 

alır (48, 49). Kan beyin bariyerinin engel 
fonksiyonu oluşturan özellikleri, beyin 
kapillerlerini vücudun diğer dokularındakilerden 
farklı olmasını sağlar ve protein komplekslerinin, 
hücresel özelliklerin ve hücreler arasındaki 
etkileşimlerin birleşik bir etkisiyle oluşur. Beyin 
endotel hücreleri, periferik damar 
sistemindekilerden     farklıdır :     bol     mitokondri  
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içerirler, fenestrasyonları yoktur ve pinositozu 
kısıtlayan daha az kaveolaları (özelleşmiş lipid 
salları) vardır. Ayrıca paraselüler (hücreler 
arasında maddelerin transferi) geçişi kısıtlayacak 
şekilde özel sıkı bileşke proteinleri (klaudinler, 
okludinler ve adherinler) sayesinde birbiriyle 
adeta mühürlenmiş olarak devamlı bir endotelyal 
hücre membranı şeklinde kapiller duvar yapısı 
oluştururlar  (47, 54, 55).  Kapillerleri uzantılarıyla  
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saran perisitlerin KBB gelişiminde ve 
sürdürülmesinde görevleri bulunmaktadır (48, 54, 
55). Ayrıca aktin filamentlerinden oluşan özgün 
hücresel iskelet yapılarıyla kasılabilir özelliğe 
sahiptirler ve damar çaplarını değiştirebilirler ve 
nörovasküler eşleşmede önemli rolleri vardır (50, 
56). 

İskemik inme gibi kan akımının yeterli 
olmadığı durumlarda sadece nöronlar değil 
damarlar    da    etkilenir    ve    KBB    fonksiyonları 
bozulur. Bu bozukluk kan kaynaklı proteinlerin ve 
suyun ekstravazasyonuna yol açarak iskemi 
sonrası gelişen ödemi şiddetlendirir (57). KBB 
fonksiyonu ve endotel arasındakı sıkı bileşke 
protein kompleksinin oluşumunda sadece vasküler 
endotelyal hücrelerinin değil perisitler ve 
astrositlerle olan hücresel etkileşimler de 
önemlidir ve bunların tümünün işlevleri de iskemi 
ile bozulur (58-60). Hem klinik hem de deneysel 
çalışmalar KBB bozulmasının kötü prognoza neden 
olduğunu göstermiştir. 

2.2.2 İnter-endotelyal sıkı bileşkeler 

Endotel hücreleri, vücudumuzda tüm damar 
yapılarında damarı gören iç çeperi çevreleyen 
hücrelerdir. Ancak sinir sisteminde bu hücreleri 
diğer hücrelerden ayıran bazı özelleşmiş yapılar 
mevcuttur. Bunlardan biri ise iki endotel hücresini 
birbirine demirleyen sıkı bağlantı yapılarıdır. 
Diğer organlarda, kandan organa ve organdan 
kana geçiş endoteller arasında yer alan sıkı 
bileşkelerin az olmasının etkisi ile oldukça serbest 
iken sinir sisteminde bu geçiş kontrollüdür. Sıkı 
kavşak proteinleri bu kontrollü geçiş veya kapı 
görevinde en önemli yapılardır ve kan beyin 
bariyerinin oluşumunda kilit rol oynarlar. Bu yapı 
ilk olarak Paul Ehrlich tarafından 1880’li yıllarda 
tanımlanmıştır. Ehrlich deneylerinde kana enjekte 
ettiği boya maddelerinin merkezi sinir sistemine 
geçmediğini göstererek böyle bir yapının olması 
gerektiğini öne sürmüştür (61). Günümüzde ise 
gelişen mikroskopi ve inceleme teknikleri 
sayesinde sıkı bileşkeleri detaylı olarak 
tanımaktayız.  

Merkezi sinir sisteminde damarlarda yer alan 
endotel hücrelerinin bariyer görevi sağlamasına 
olanak sağlayan bazı farklılıkları mevcuttur. 
Bunlar; 

1. Sıkı kavşak ve yapışkan (adherans) 
bileşkeler 

2. Az sayıda pinositik vezikül ve çok sayıda 
mitokondri bulundurmalarıdır. 
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Bunlardan sıkı bağlantı yapılarına daha 

yakından bakarsak, endotel hücrelerinin birbirine 
bağlandığı ve kan ile karşılaşan yüzeyde yer 
aldıkları görülmektedir (62, 63) (Şekil 4). 

Sıkı bağlantı yapıları okludinler, klaudinler 
(özellikle -5,-3 ve -12) ve bunları endotel 
sitoplazmik yapısal proteinlerine bağlayan zonula 
okludens protenleri ile yapışkan bileşke 
proteinlerinden oluşur. Bu yapılar suda çözünen 
ve     hücreler    arasından    (parasellüler)    rahatça 
geçebilen küçük moleküllerin sinir sistemini 
geçmesinde bariyer oluşturur (64-66). 

Sıkı bağlantı proteinlerine ek olarak yapışkan 
bileşkeler (Junctional adhesion molecules-JAM) de 
mevcuttur ve bu yapılar iki endotel arasında bazal 
bölgede yer alır. Yapışkan bileşkeler daha çok 
yapısal destek sağlarlar ve adhezyon proteini olan 
JAM tarafından oluşturulur. Kaderin ve 
sitoplazmada bağlandığı katenin proteinleri ise 
diğer adhezyon molekülleri olup JAM ile beraber 
bu yapışkan yapıyı oluşturmaya yardım eder. Sıkı 
bileşkeler fosforilasyon ve mekanik etkiler gibi 
nedenlerle daha dinamik bir özellik gösterirken, 
adhezyon molekülleri daha stabildir.  

Sıkı bağlantıların kan beyin bariyerinin 
oluşturulmasında önemli rolleri vardır ve 
zedelenmesinde ve/veya fonksiyon kaybında 
merkezi sinir sistemine sıvı geçişi yani vazojenik 
beyin ödemi oluşmasına neden olur. Nitekim 
klaudin proteinlerinin gen silinme teknolojisi ile 
yok edilmesinde kan beyin bariyeri bozulup 
sızdırmaya ve ödem oluşmaya başlar (67). İskemik 
inmede iskemi-reperfüzyon sırasında bu yapıların 
hasarlanmasını takiben beyin dokusuna 
kontrolsüz sıvı geçişi ve beyin ödemi oluştuğu 
bilinmektedir (66, 68). 

İnmede sıkı bağlantı proteinleri çeşitli 
seviyelerde etkilenebilir. Bunlardan biri 
fosforilasyondur. Okludin ve klaudinler 
fosfoproteinler olup fosforilasyonu sıkı bileşke 
etkinliklerini belirlemektedir. İnmede meydana 
gelen inflamasyon, artmış ve/veya azalmış 
fosforilasyonun bu yapının hiper-geçirgen bir 
özelliğe sahip olmasına neden olduğu 
gösterilmiştir (69, 70). Aynı şekilde sitoplazma 
tarafında yer alan zonula okludens proteinleri de 
fosforilasyon ile gevşeyip geçirgenlik artışına 
(özellikle viral enfeksiyonlarda) neden olmaktadır. 
Yine sıkı bileşke proteinlerinin iskemiyi takiben 
lokalizasyonlarından kavolin aracılı bir sistem ile 
alınıp sitoplazmaya taşındığı da bilinmektedir 
(71).      Tüm      bunlara      ek      olarak      iskemide  
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nörovasküler ünitenin çeşitli hücrelerinden artmış 
matriks       metalloproteinaz       (MMP)       salınımı 
mevcuttur ve özellikle MMP-9 ve MMP-2’nin 
inmenin erken saatlerinden itibaren arttığı ve sıkı 
bileşkeleri yıkarak kan beyin bariyeri 
geçirgenliğinde artışa neden olduğu, MMP 
inhibitörlerinin ise bu hasarı düzelttiği çeşitli 
çalışmalarla gösterilmiştir (66, 68, 72). 

İnme sonrası erken dönemde enerji 
yoksunluğu nedeni ile ortaya çıkan hücrelerin 
şişmesine bağlı olarak sitotoksik ödem ve daha 
sonra bunu takip eden kan beyin bariyeri 
elemanlarının özellikle sıkı bağlantı proteinlerinin  
 

 

 
etkilenmesi ile kandan kontrolsüz sıvı geçişinin 
neden olduğu vazojenik ödem ortaya çıkmaktadır.  

Çeşitli merkezlerde sıkı bileşkelerde 
meydana gelen yukarıda saydığımız değişiklikleri 
önleyici ve/veya geri alıcı mekanizmalar üzerinde 
çalışmalar yapılmakta ve olası yeni tedavi 
seçenekleri geliştirilmeye çalışılmaktadır 
(Rho/Rho-associated protein kinase -ROCK 
inhibitörleri (örneğin fasudil  ve MMP inhibitörleri 
gibi) (73). Sıkı kavşak yapılarının işleyişine dair 
bilgi düzeyimiz arttıkça inmede ortaya çıkan ödem 
ve hasarın azaltılmasına yönelik etkin 
stratejilerimiz de ileriki yıllarda olacaktır.  

 

 
Şekil 4. Nörovasküler ünite içinde sıkı bileşkeler. Kanla etkileşen yüzeyde apikal yerleşimli olarak sıkı bileşke elemanları görülmektedir.  

 
2.2.3 NKCC1 ve Beyin Ödemi 

NKCC (Na-K-Cl Cotransporter), hücre plazma 
membranı boyunca hücre içine ve dışına klor ile 
birlikte sodyum ve potasyum iyonlarını taşıyan 
membran proteinleridir (74, 75). NKCC1 ve NKCC2 
olmak üzere iki izoformu bulunmaktadır (74, 76). 
NKCC1 geniş bir doku dağılımına sahipken, NKCC2 
izoformu yalnızca omurgalıların böbreğinde 
bulunur (74-77). İmmünohistolojik çalışmalarda, 
nöronlarda, astrositlerde, oligodendrositlerde, 
koroid    pleksus    ve    KBB'ni    oluşturan   endotel 
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hücrelerinde NKCC1 ekspresyonunu gösterilmiştir 
(78-81). NKCC’ın dokularda iyonların ve sıvıların 
sekresyonu, reabsorbsiyonu ve hücre hacminin ve 
sodyum içeriğinin düzenlemesi gibi farklı işlevleri 
vardır (82, 83). 

Nöronlarda iskemi ile oluşan oksijen-glukoz 
eksikliğinin neden olduğu nöronal ölüme, NMDA 
reseptörleri tarafından tetiklenen 
eksitotoksisitenin aracılık ettiği bilinmektedir 
(84). Serebral iskemide ortaya çıkan yüksek hücre 
dışı   K⁺   ve   glutamat   seviyesi   NMDA   ve  AMPA  
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reseptörleri aracılığıyla nöronlarda ve 
astrositlerde NKCC1 ekspresyonunu uyarmaktadır 
(76, 85-87). Artmış NKCC1 ekspresyonu hücre 
içine Cl- ile birlikte aşırı Na+ girişine yol açar (83).  
Hücre dışı yüksek K⁺ düzeyi ise NKCC1 aktivitesini 
tetikleyerek astrositlerin şişmesine yol açarak 
beyin ödemine katkıda bulunur (85, 86). Nöron ve 
astrositlere aşırı Na⁺ girişi hücre içi ozmotik 
basıncı yükseltir ve interselüler alandaki suyun 
hücre içine geçmesine yol açar, sitotoksik ödem 
gelişir.  

Hücre içinde fazla Na⁺ birikimi, bu kez Na-Ca 
değiştiricinin ters yönde çalışmasıyla kalsiyumun 
hücre içine girmesini sağlar (89). Na-Ca değiştirici 
normalde 3 Na⁺ akışına karşılık 1 Ca⁺ ekstrüde 
eder, böylece hücreye 1 pozitif yük aktarır. İskemi 
sırasında, membranın depolarizasyonu, Na⁺ 
artışına ek olarak elektrojenik özelliğinden dolayı 
Na-Ca değiştirici etkisinin tersine dönmesine 
neden olabilir (88). Diğer taraftan Na-Ca değiştirici 
blokerlerinin (bepridil, benzamil, 
diklorobenzamil), optik siniri anoksik hasardan 
korunduğu gösterilmiştir (89). 

Sülfamobenzoik asit grubundan bir loop 
diüretik olan bumetanid, ikinci bağlanma bölgesi 
için Cl¯ ile rekabet ederek NKCC1 fonksiyonunu 
inhibe eder. Bumetanid, NKCC1 inhibisyonunda en 
yaygın kullanılan ilaçtır, ancak aynı gruptan bir 
diğer loop diüretik olan furosemid de NKCC1'i 
inhibe eder (84). NKCC1 aktivitesinin bumetanid 
ile bloke edilmesi, Cl¯ birikimini ortadan kaldırır ve 
Na⁺ artışını %50 oranında azaltır. Bumetanid 
ayrıca hem glutamat hem de NMDA aracılı hücre 
ölümünü inhibe eder (83). NKCC1 aktivitesinin 
bloke edilmesinin iskemi sırasında oluşan nöronal 
şişmeyi önleyerek hücre ölümünü azaltabileceği 
düşünülmektedir. NKCC1'in KBB endotelyal 
hücrelerindeki rolü önemlidir. İntravenöz 
bumetanid uygulaması sıçan inme modellerinde 
ödem oluşumunu önemli ölçüde azaltmıştır (82, 
90). 

Huang ve arkadaşlarının yaptığı çalışmada, 
farelerde yeni NKCC1 inhibitörü olan STS66’ın (3-
(Butylamino) – 2 – phenoxy – 5 - [ (2,2,2-
trifluoroethylamino)methyl]benzenesulfonamide), 
büyük arter aterosklerozu olan geçici iskemik 
inmede ve hipertansiyonun eşlik ettiği iskemik 
inmede iskemik enfarkt alanı, hücresel şişme ve 
nörolojik defisitin azaltılmasında bumetanitten 
daha üstün bulunmuştur (91).   

Sonuç olarak, NKCC1'in serebral ödem 
oluşumunda  rol  oynadığı bilinmektedir. NKCC1'in  
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farmakolojik inhibisyonu, iskemi kaynaklı hücresel 
şişmeyi, KBB yıkımını, serebral ödemi ve 
nörotoksisiteyi azaltmaktadır (83, 85-87, 90, 92-
94). NKCC1'i inhibe etmeyi hedefleyen 
farmakolojik stratejiler, iskemik serebral ödem 
tedavisi için faydalı olabilir. 

2.2.4. Sur1-Trpm4 Kanalları ve Beyin 
Ödemi  

Sülfonilüre resöptörü 1 (Sur1) adenozin 
trifosfat bağlayıcı kaset (ABC) taşıyıcıları süper 
ailesinin bir üyesidir. ABC taşıyıcıları ATP 
hidrolizinden elde edilen enerjiyi çeşitli hücresel 
fonksiyonlar için kullanırlar. Sur1 ve Sur2 iyon 
kanalı düzenleyicileridir ve bu özellikleri ile ABC 
taşıyıcıları arasında benzersizlerdir (95). SUR1’in 
tek başına transport görevi yoktur, farklı membran 
proteinleri ile birleşerek iyon kanallarının 
çalışmasını modüle eder. Abcc8 geninin kodladığı 
Sur1, farklı hücre tiplerinde; örneğin Kir  6.2 
proteini ile birleşerek ATP bağımlı K +  kanallarını 
ya da Trpm4 ile birleşerek Sur1-Trpm4 kanallarını 
oluşturur (96, 97). 

Transient reseptör potansiyel (Trp) kanalları 
memelilerde bulunan 28 farklı katyon kanalından 
oluşan aileyi tanımlar. Geçici reseptör potansiyeli 
kanalı melastanin 4 (Trpm4) diğer Trp 
kanallarından farklı olarak kalsiyuma geçirgen 
olmayan, aşırı ve non selektif olarak sodyum gibi 
monovalan katyonları taşıyan bir kanaldır. Trpm4 
kanalları sitosoldeki Ca++ artışı veya ATP düşüşü 
ile aktive olmaktadır (98, 99). 

Sur1-Trpm4 kanalının artmış ekspresyonu ilk 
olarak 2001'de deneysel sıçan modelinde 
iskeminin kor bölgesinde reaktif astrositlerde 
gösterilmiştir (100). Bu iyon kanalının düzenleyici 
alt birimini Sur1 ve por oluşturan alt birimini 
Trpm4 oluşturur (Şekil 5). Fizyolojik koşullarda 
Sur1 nöronlarda gözlenir ancak astrosit ve endotel 
hücrelerinde görülmez. Ancak serebral iskemi 
olduğunda nöronlarla birlikte, astrosit ve endotel 
hücre örneklerinde de Sur1 proteini ve mRNAsının 
arttığı gösterilmiştir. Travmatik beyin hasarı 
modellerinde olduğu gibi farklı nörolojik 
hastalıklarda Sur1 veya Trpm4 ekspresyonundaki 
artış serebral ödem riski ile ilişkilidir (97, 101-
108). Woo SK ve arkadaşları 2020’de iskemi 
sonrası gelişen ödemin ATP bağımlı K +  kanalları 
üzerinden olmadığını ve Sur1-Trpm4 kanalı 
modülasyonu sonucuyla ortaya çıktığını spesifik 
antisens oligodeoksinükleotidlerin kullanıldığı 
çalışma   ile   doğrulamışlardır  (107).  Sur1-Trpm4 
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ekspresyonu orta serebral arter okluzyonu sonrası 
3. saatinde iskemik korda ve 8. saatinde 
penumbrada ortaya çıkar (109). 
 

 
Şekil 5. Sur1-Trpm4 kanalının yapısı. 

 
ATP tükenmesi veya Ca++ 

konsantrasyonundaki artma Sur1-Trpm4’ü hızla 
aktive eder (100). Akut hasarlanmada aktive olan 
Sur1-Trpm4 başlangıçta hücreyi aşırı Ca++ 
artışından korumak için Ca++ girişini yavaşlatır 
(96). Ciddi ATP azalmasıyla süreklilik kazanan 
Sur1-Trpm4 aktivasyonu hücre içine doğru Na+ 
geçişine ve hücrenin depolarizasyonuna sebep 
olur. Hücre içinde Na+ birikimi, suyun da hücre 
içine girmesiyle hücre şişmesine (sitotoksik ödem) 
ve ozmotik hücre ölümüne yol açan bir maladaptif 
sürece dönüşür (96). Nöron ve glia hücrelerinde 
Na+ artışı ile iyonik ödem oluşmasının yanı sıra 
iskemi bölgesindeki endotel hücrelerindeki artmış 
Na +  sitotoksik ödem, endotel hücre iskeletinde 
bozulma, endotelyal sıkı bağlantı (tight junction) 
bütünlüğünün kaybına ve sonuç olarak tabloya 
vazojenik ödemin eklenmesine sebep olur (40, 
110).  Sur1-Trpm4'ün ekspresyonunun arttığı 
mikrovasküler yatakta saptanan TNF alfa, 
immunglobulin G ve myeloperoksidaz (MPO) 
ekstravazasyonu, inflamasyon ve vazojenik ödem 
geliştiğini de kanıtlar (99).  Bununla birlikte Sur1-
Trpm4'ün akuoprin4 ile heteromultimerik su/iyon 
kanalı kompleksi oluşturarak astrositik şişmeye 
neden olduğunu gösteren çalışmalar da mevcuttur 
(44).      

2.2.5 Akuaporin Kanallarının Beyin 
Ödemindeki Rolü 

Pek çok insan dokusunda aşırı hızlı sıvı 
transportu gereklidir. Dokulardaki bu hızlı su akışı  
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iki yolla mümkündür; ilki tuz trasnportu ile oluşan 
ozmotik stimulusa yanıt olarak gelişen bazal ve 
apikal membranları geçerek gerçekleşen trans-
selüler su akışı, ikincisi de tuz veya solut 
gradientleri ile indüklenen hücreler arası 
bağlantılardan interselüler alana olan para-selüler 
su geçişi. Akuaporinler (AQP) hücre zarlarından 
trans-selüler su geçişini düzenleyen su 
kanallarıdır. Retina, olfaktör epitel, iç kulak, spinal 
kord, intervertebral disk, osteoklastlar, endotel, 
kalp, tükrük bezleri, gastrointestinal trakt, 
karaciğer, pankreas, akciğerler, overler, sperm 
hücreleri, adipositler, cilt akuaporin kanallarının 
bulunduğu yerlerdir. Beyinde 7 tip akuaporin 
gösterilmiştir, ama en belirgin olanları 
astrositlerdeki akuaporin tip 4, koroid pleksustaki 
akuaporin tip 1'dir (24,111). 
 
Tablo 2. AQP4'ün farklı nörolojik hastalıklarda 
etkisini araştıran bazı deneysel çalışmalar. 

Patoloji 
Deney 
Hayvanı 

Akuaporin 
tipi Sonuç  

Sitotoksik ödem Fare AQP4 Upregülasyon 
Vazojenik ödem Fare AQP4 Upregülasyon 
Travmatik beyin 
hasarı Rat AQP4 Upregülasyon 

Beyin Tümörü İnsan  AQP4 Upregülasyon 

Hidrosefali 
İnsan 
Rat 

AQP1 
AQP4 

Downregülasyon 
Upregülasyon 

Selüler migrasyon Fare 
AQP1 
AQP4 

Upregülasyon 
Upregülasyon 

Uzamış status 
epileptikus Fare AQP4 Downregülasyon 

 

Akuaporinler birbiri ardına NPA (asparagin-
prolin-alanin) dizinleri ile bağlanmış helikal 
yapıda altı transmembran proteininden oluşur. 
Protein dizinin sitoplazmik serbest karboksil ve 
amino uçları vardır. Hücre zarının içinden dışına 
uzanan bu helikal yapıdaki proteinler kendileri 
etrafında 360 derece dönüp birleşerek ortasında 
bir por bulunan akuaporin kanalını oluştur. 
Monomer akuaporin kanalları bir araya gelerek 
tetramer yapıyı oluşturur (Şekil 6).   Ortadaki 
aquaporin kanal çekirdeğinin şekli, filtre görevi 
görür ve yalnızca bir su molekülünün geçişine izin 
verir (112-115). 

Beyin ödemi patofizyolojisi, AQP’lerden en 
çok AQP4 ilişkilendirilmiştir. AQP4, santral sinir 
sisteminde ana su transport kanalıdır ve kan-beyin 
bariyerine katılan astrosit son ayaklarında yüksek 
miktarda bulunur. Suyun kan beyin bariyerinden 
her   iki   yöne   de  doğru;  yani  hem  endovasküler  
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Şekil 6. Akuaporin kanalının yapısı; NPA dizinleri ile biribirine 
bağlı tekli helikal yapıdaki transmembran proteinleri (A) bir 
araya gelerek altılı monemerleri oluşturur (B). Dört monomer 
bir araya gelerek tetramer yapıdaki kanalı oluşturur (C). 

 
alandan interselüler kompartmana doğru geçişini, 
hem de ekstraselüler alandan endovasküler alana 
geçişini düzenler (115-117). İskemiden sonraki 
48.saatte enfarktın sınırındaki astrositlerin 
üzerinde ve 1. haftanın sonunda enfarktın kor ve 
kenarındaki astrositlerin son ayaklarında, yani 
ödemin en belirgin olduğu bölgelerde AQP4 
ekspresyonunun artttığı gösterilmiştir (118). Bu 
artış enflamatuar sitokinlerin lokal düzeyleri ile de 
ilişkilidir (119-122). 28. günde AQP4 düzeyleri 
normale gelir. AQP4 knock-out kemirgenlerde 
yapılan araştırmalar, AQP4 olmadığında enfarkt 
hacminin daha küçük, kan beyin bariyeri 
disfonksiyonu ve lokal nöroinflamasyonun daha 
az, nörolojik düzelmenin daha iyi olduğunu ve 
sitotoksik ödem gelişmediğini göstermiştir (58, 
115, 123, 124). İnsanlarda da iskemik beyaz 
cevherde ödemle birlikte AQP4 izoformunun 2-6 
kat arttığı, aynı artışın hücresel şimenin çok az 
olduğu serebral kortekste ortaya çıkmadığı 
görülmüştür (125). Deneysel modellerde iskemi 
alanındaki astrositlerde AQP4 sentez artışında 
mitojenlerle aktive olan protein kinaz (MAPK) 
yolaklarının etkili olduğu düşünülmektedir (115, 
126). Diğer taraftan başka bir çalışmada geçici orta 
serebral arter oklüzyonu modelinde AQP4 geni 
eksik    farelerde    3 - 7    günler   arasında   MR   ile  
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saptanan ödemin daha fazla olduğu görülmüştür 
(127). Akuaporin 4'ün beyinde iki izoformu 
bulunur, AQP4-M1 ve AQP4-M23. AQP4-M1 
izoformu yine deneysel serebral iskemi modelinde 
beyin ödemini azaltıyor gözükmektedir. AQP4'ün 
özellikle geç aşamalarda interselüler alandaki 
suyun endovasküler kompartmana taşınmasını ve 
ödemin temizlenmesini sağladığı 
düşünülmektedir. AQP4'ün iskemiden sonra 
gelişen beyin ödeminin erken evrelerinde etkisi 
aslında dualdir ve komplekstir, enfarktın 
üzerinden geçen süreye, hasarın derecesine, 
belirgin olan ödem tipine, kullanılan ölçüm 
yöntemine göre değişir. Özellikle baskın hale gelen 
M1 veya M23 izoformuyla ilişkili olduğu 
düşünülmektedir (115).  

AQP9 ise 24.saatte iskemik beyin dokusunda 
artmaktadır, ancak hücresel şişme ile ilişkili 
değildir. Serebral iskemi ile AQP3, AQP5 ve AQP8 
arasında ilişki olduğuna dair kanıtlar sunan az 
sayıda çalışma da mevcuttur (122). 

AQP4 deneysel intrakranial hemoraji 
modellerinde de çalışılmıştır. Her ne kadar otolog 
kan enjeksiyonu, bakteriyel kollajen enjeksiyonu 
ya da spontan kanama gibi modeller insanlardaki 
spontan intraserebral kanamayı tam taklit etmese 
de, enjeksiyondan sonra 3.saatte AQP4 
ekspresyonunun artması, 2-5 günde maksimuma 
ulaşması ve 14.günden sonra kaybolması ilginçtir. 
Dahası kanamadan bir süre sonra membrandaki 
AQP4 proteini internalize olur ve astrositler içinde 
lizozomlar tarafından parçalanmaya başlar. 
AQP4’ün deneysel olarak ortadan kaldırılması 
hemorajiden sonra gelişen beyin ödemini agreve 
eder. AQP4'ün intraserebral kanamadan sonra 
gelişen vazojenik ödemin temizlenmesinde katkısı 
var gibi görünmektedir (115). 

AQP4'ün farklı nörolojik hastalıklarda 
etkisini araştıran bazı deneysel çalışmalar Tablo 
2'de özetlenmiştir.  

2.2.6 Reperfüzyon Ödeminin Farklı 
Yönleri 

Akut iskemik inmede trombolitik tedavi veya 
mekanik trombektomi ile reperfüzyon çoğunlukla 
fonksiyonel iyileşme sağlar.  Ancak bazı 
durumlarda başarılı rekanalizasyon ve 
reperfüzyon ile iskemik dokuda paradoks olarak 
iskeminin yol açtığı hasardan daha fazla hasar 
gelişebilir. Bu tabloya reperfüzyon hasarı denir, 
vazojenik ödem ve intraserebral kanama gelişimi 
nedeniyle   erken   nörolojik  kötüleşmenin  önemli 
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nedenleri arasında gösterilmektedir (128, 129). 
Reperfüzyon hasarında mortalite %36-63, 
morbidite ise %80'dir. Reperfüzyona bağlı ödem, 
daha çok rekanalize edilen majör damar 
tıkanıklıkları ile klinik olarak ilişkili gösterilse de 
intravenöz  rekombinant  doku  plazminojen 
aktivatörü tedavisi, karotis endarterektomi, 
intrakranial stentleme ve hatta spontan 
rekanalizasyon sonrası da ortaya çıkabilir (128).  

Reperfüzyon sonrası erken dönemde 
kollateral dolaşımdaki aşırı vazodilatasyondan 
dolayı otoregülasyon bozulur ve lüks perfüzyon 
görülebilir. Lüks perfüzyonun hiperperfüzyon ve 
reperfüzyon ödemi ile ilişkisi hala net değildir 
(Resim 2).  

 

 
Resim 2. Sol hemisferde rekanalizasyondan 24 saat sonra 
izlenen lüks perfüzyon. 

 
İskemik doku hasarı, reperfüzyon 

sağlandığında hasarlanan dokunun yeniden 
oksijenasyonuyla artarak devam eder. 
Reperfüzyondan sonra ani bir moleküler oksijen 
kaynağı elde eden beyin dokusu, hidroksil radikali 
(OH), süperoksit radikali (O2) ve hidrojen peroksit 
(H2O2) gibi reaktif oksijen radikalleri üretir. Bu 
serbest radikallerin neden olduğu oksidatif stres, 
endotel hücrelerine zarar verir. Lökosit 
infiltrasyonu artarak inflamasyon tetiklenir. Aktif 
astrositlerden ve mikroglialardan büyük miktarda 
sitokinler, kemokinler, NO, TNFα, IL-1b gibi 
inflamatuvar faktörler, IL-6, prostanoidler salınır. 
Ortaya çıkan inflamatuvar yanıt yüksek derecede 
sitotoksiktir    ve    penumbradaki   nöronal   ölümü  
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arttırır. Ayrıca perisitler sürekli kasılır bu da 
mikrovasküler lümeni daraltır ve trombositlerin 
de aktivasyonu ile mikrovasküler trombozu 
arttırır (130). Kan beyin bariyerinin bütünlüğü 
bozulur ve enfarkt hacmi büyür  (131). Bazı 
inflamatuvar sitokinler, matriks metalloproteinaz-
9 (MMP9) ve akuaporin 4 (AQP4) ekspresyonu ile 
yakından ilişkilidir. MMP9 aktivasyonu kan beyin 
bariyerini bozarak nörovasküler üniteye zarar 
verir. AQP4 ise suyun beyne geçişini 
kolaylaştırarak beyin ödemini arttırır. 

Endotel hücreleri, perisitler, astrositler ve 
nöronlardan oluşan kan beyin bariyerinin 
oksidatif stresin artmasıyla bozulması, serebral 
vasküler geçirgenliği arttırarak beyin ödemi 
oluşumuna yol açabilir (132, 133). Hayvan 
deneylerinde vazojenik ödemin reperfüzyondan 
sonra artmış kan-beyin bariyeri geçirgenliği ile 
ortaya çıktığı gösterilmiştir, ancak iskeminin 
şiddeti, süresi ve reperfüzyon zamanı gibi pek çok 
faktöre bağlı olan karmaşık bir süreçtir (134). 

Reperfüzyona bağlı beyin ödemi, ipsilateral 
baş ağrısı, kontralateral nörolojik defisit ve 
epileptik nöbet ile belirti verebilir. Semptomlar 
rekanalizasyondan hemen sonra ortaya çıkabildiği 
gibi 1 aya kadar da gecikebilir. Hastalar genellikle 
ilk hafta içinde semptomatik olur (Resim 3). 

Revaskülarizasyonun geç yapılması faydayı 
en aza indirir ve büyük olasılıkla reperfüzyon 
hasarı riskini arttırır. Akut revaskülarizasyonun 
amacı sadece damarı açmak olmamalı, aynı 
zamanda hızlı bir şekilde açmak olmalıdır (135).  

Reperfüzyona bağlı ödemi azaltmak için 
fizyolojik parametrelere dayalı hasta seçimi 
önemlidir. Kurtarılabilecek beyin dokusunu ve 
iskemik çekirdeği saptamak için perfüzyon 
görüntülerinin kullanılması, daha hızlı 
rekanalizasyon sağlanması ve yeni nesil geri 
çekilebilir stentlerin kullanımı tedavi başarısını 
arttıracaktır (136).  Özellikle küçük iskemik 
çekirdeği ve geniş penumbrası olan hastalar 
tedaviden daha fazla yarar görür. Vazojenik 
ödemin boyutu, iskemik çekirdek volümü ile 
ilişkilidir (137). Proksimal serebral arter 
tıkanmaları, genellikle revaskülarizasyonu takiben 
reperfüzyon hasarına karşı savunmasız olan geniş 
penumbra alanları ile sonuçlanır. Uygun perfüzyon 
görüntülemesine sahip hastalarda terapötik tedavi 
penceresi 6 saatin ötesine uzadıkça bu alanlarda 
meydana gelen daha uzun hipoperfüzyon 
periyotları,         kurtarılabilir          dokunun          ek  

 
 



81 
 

İnmede beyin ödemi 
 

 
Resim 3. Akut sol hemiparezi ile başvuran, NIHSS skoru 16 olan 58 yaşında erkek hasta,  beyin tomografisinde ASPECT skoru 7 
saptanıyor (A). Beyin tomografi anjiografisinde sol M1 oklüzyonu saptanıyor (B), mekanik trombektomi sonrası parsiyel rekanalizasyon 
sağlanıyor (C). 24 saat sonra NIHSS skoru 6 iken çekilen BT’de lüks perfüzyon izleniyor, (D). 7 gün sonra kliniği kötüleşince çekilen BT’de 
reperfüzyon ödemi izleniyor (E) ve dekompresif kraniektomi yapılıyor (F). 

 
hasarlanmaya duyarlılığının artırır.  

Reperfüzyona bağlı ödemin önlenmesinde en 
önemli faktör hipertansiyonun erken tanınması ve 
kontrolüdür. Bu normotansif seyreden hastalarda 
bile önemlidir. Transkranial Doppler 
ultrasonografinin karotid 
revaskülarizasyonlarında preoperatif ve 
postoperatif kullanılması, serebral kan akımı 
(SKA) ve buna bağlı hiperperfüzyon riski artan 
hastaların belirlenmesinde yardımcı olabilir. 
SKA’yı arttırmayan ve aşırı vazodilatasyona neden 
olmayan antihipertansiflerle kan basıncı 
düşürülmeye çalışılmalıdır (138).  

Reperfüzyon ödeminin çoklu 
mekanizmalarının daha fazla araştırılması, inme 
tedavisini önemli ölçüde iyileştirilmesinin sadece 
başlangıcıdır (130). 

 

2.3 İntraserebral Kanamalarda 
Perihematomal Beyin Ödemi 

İntraserebral kanama, tüm inmelerin %10-
15’ini oluşturmakta olup, yaşlanan nüfus ve 
antitrombotik ajanların kullanımının 
yaygınlaşması gibi nedenlerle insidansı giderek 
artmaktadır. Yüksek mortalite ve uzun dönem 
dizabilite riskiyle beraber spesifik bir tedavisinin 
bulunmayışı, İntraserebral kanamayı önemli bir 
toplum sağlığı sorunu haline getirmektedir  (139). 

Etyolojiden bağımsız olarak, akut gelişen 
hematomun neden olduğu mekanik etki, primer 
serebral hasardan sorumlu olup, olguların bir 
bölümünde erken dönemde gözlenen hematom 
hacminde artış, prognozu kötüleştirir. 
İntraserebral  kanamanın  ilk saatlerinden itibaren  
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kanama alanı etrafında oluşmaya başlayan ödem, 
perihematomal ödem (PHÖ) olarak 
adlandırılmakta, sekonder serebral hasarın önemli 
bir nedeni olarak kabul edilmektedir. PHÖ 
hacmindeki artış hızı, ilk 24 saatte en yüksek olup, 
kanamanın 48 – 72. saatinden sonra yavaşlasa da, 
genişleme devam eder ve PHÖ maksimum 
boyutuna ortalama iki haftalık dönemde ulaşır. 
PHÖ; kitle etkisi ve herniasyona yol açarak, 
nörolojik kötüleşmeye neden olabilir. 
İntraserebral kanama tedavisinde hematomun 
yarattığı primer hasara yönelik medikal 
uygulamalar ve gelişmiş cerrahi tekniklere 
rağmen, klinik sonlanımda istenen iyileşme 
sağlanamamış, PHÖ, tedavinin hedeflerinden biri 
haline gelmiştir. PHÖ gelişiminde birden fazla 
mekanizmanın birlikte rol oynadığı 
düşünülmektedir. Kanamayı takiben oluşan 
ozmotik gradient nedeniyle vasküler yataktan 
perihematomal    sahaya    sıvı    geçişiyle   başlayan 

 

 
 

süreç, özellikle trombin tarafından indüklenen kan 
beyin bariyeri hasarı, kompleman aktivasyonu ve 
inflamatuvar yanıtla devam eder. Erken dönemde, 
sitotoksik ödemin de PHÖ'e katkıda bulunduğu 
düşünülmektedir. Ayrıca, hematom rezolüsyonu 
sırasında eritrositlerin parçalanması sonucu 
biriken hemoglobin yıkım ürünlerinin, serbest 
radikal hasarı ve nöron ölümüne yol açarak PHÖ 
patogenezinde rol oynadığı gösterilmiştir (140, 
141). PHÖ sekonder beyin hasarının 
nöroradyolojik belirteci olarak kabul edilebilir. 
Bilgisayarlı tomografide kanama alanını 
çevreleyen hipodansite, PHÖ gelişimini 
düşündürürken, T2 ağırlıklı MRG sekanslarında 
perihematomal sinyal artışı olarak karşımıza çıkar. 
Tomografide kanama lokalizasyonuna bağlı olarak, 
komşu bölgelerdeki iskemik odaklarla 
karışabildiği için, PHÖ ölçümünde, MRG daha 
üstün bir yöntem olarak görülmektedir (142) 
(Resim 4). 

 
Resim 4: Ani bilinç kaybı ve sağ hemiparezi ile başvuran hastada ilk BT’de saptanan akut İSK ve PHÖ (a); FLAIR (b) ve T2 (c) sekanslarda 
PHÖ kanama çevresinde hiperintens izlenmekte; bilinçte kötüleşme olması üzerine çekilen 24. saat BT’de orta hat yapılarına bası etkisi 
görülmekte (d). 

 
İntraserebral kanama olgularının çoğunda 

gözlenen PHÖ, birçok faktörden etkilenmektedir. 
Araştırmalar, hastaneye başvuru anında saptanan 
PHÖ ve hematom volümleri arasında anlamlı 
korelasyon olduğunu ortaya koymuştur (143). Bu 
bilgi ışığında, akut dönemde uygulanacak medikal 
ve cerrahi girişimlerin, PHÖ gelişimini 
sınırlandırma olasılığından bahsedilebilir. Yapılan 
bir çalışmada varfarin kullanımı altında gelişen 
intraserebral kanamalarda saptanan düşük PHÖ 
volümü,    koagulasyon    kaskadı    aktivasyonunun 
ödem gelişimindeki önemi ile açıklanabilir (144). 
Diyabetik ve hipertansif hastalarda, PHÖ riskinin 
daha  yüksek  olduğu  gösterilmiş (145, 146) ancak  
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agresif kan basıncı kontrolünün PHÖ gelişimini 
yavaşlattığına dair kanıtlar, tekrarlayan çalışma 
sonuçlarıyla desteklenememiştir (147). 
İntraserebral kanama öncesi statin kullanımı, 
düşük PHÖ riski ile ilişkili bulunmuştur (148).  

Sekonder beyin hasarının potansiyel tedavi 
hedefi haline gelmesiyle birlikte, PHÖ’ nün 
prognozla ilişkisine yönelik araştırmalar yoğunluk 
kazanmıştır. Çalışmalarda değerlendirmeye alınan 
parametrelerden biri olan ‘PHÖ ekspansiyon 
oranı’, 90 günlük kötü fonksiyonel sonlanım ile 
anlamlı ilişki göstermesi bakımından, öne 
çıkmaktadır. Bununla birlikte, mevcut veriler PHÖ 
ve  prognoz  arasında  net  ilişki kurmak için henüz  
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yetersiz olup, ölçüm için en uygun parametrelerin 
tespiti açısından yeni çalışmalara ihtiyaç 
duyulmaktadır (149). 

Hiperozmolar ajanların kullanımı ve cerrahi 
girişimler, PHÖ’ nün yol açabileceği kitle etkisine 
yönelik uygulanmakta olan standart 
yaklaşımlardandır.  Karmaşık hücresel ve 
moleküler mekanizmaları hedef alan tedaviler 
henüz araştırma aşamasındadır. Son yıllarda 
yapılan preklinik araştırmalarda, özellikle 
kompleman ve trombin inhibisyonu ve demir 
şelasyon tedavilerinin, deneysel İntraserebral 
kanama modellerinde ödem formasyonunda 
azalma ve nörolojik iyileşme sağladığına dair 
veriler elde edilmiştir (140). 

3.1 İnmede Herniasyon Sendromları: 
Tipleri ve Klinik bulgular 

Beyin herniasyonu, beyin dokusunun bir 
bölmeden diğerine yer değiştirmesidir. Solunum 
arrestine yol açarak yaşamı tehdit eden ve acil 
olarak teşhis edilmesi gereken bir durumdur. 
Beyin herniasyonu, kranial sinirleri ve damarları 
sıkıştırarak hemoraji, iskemi veya hidrosefaliye 
neden olabilir (150). İntrakranial basınçtaki artış, 
beyin omurilik sıvısının kompanzatuar olarak yer 
değiştirmesi ve serebral kan hacmindeki 
değişikliklerle Monro-Kellie doktrinine göre bir 
dereceye kadar sınırlandırılır (151). 
Kompanzatuar mekanizmalar yetersiz kalırsa, 
duradaki septumlar tarafından oluşturulan farklı 
kompartmanlardan beyin herniye olur (Şekil 7).  
 

 
Şekil 7. 1. Subfalsin herniasyon, 2. Lateral Desendan 
Transtentoryal (Unkal), 3. Santral Desendan Transtentoryal, 4. 
Tonsiller, 5. Asendan transtentoryal, 6. Eksternal herniasyon 
(150). 

 

Beyin herniasyonuna zemin hazırlayabilen 
tümör, hemoraji, malign serebral enfarktlar, 
hidrosefali,   enfeksiyonlar   gibi   pek   çok  hastalık  
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vardır. Mailgn orta serebral arter enfarktı, orta 
serebral arter sulama alanının üçte ikisinden 
fazlası etkilendiğinde ortaya çıkar, genellikle ilk 48 
saatte akut beyin ödemi, kafa içi basınç artışı ve 
beyin herniasyonuna kadar ilerleyen kliniğe yol 
açar. Agresif medikal tedaviye rağmen genellikle 
ilk hafta içinde, kitle etkisi nedeniyle transtentorial 
herniasyon ve ölüme yol açabilen OSA 
tıkanıklıklarını tanımlamak için kullanılır (5, 152). 

Beyin herniasyonu iki genel kategoriye 
ayrılabilir; İntrakranial ve ekstrakranial 
herniasyonlar. İntrakranial herniasyonların 3 alt 
tipi vardır; 1. Subfalsin herniasyon, 2. 
Transtentorial herniasyon, 3.  Tonsiller herniasyon 
(Şekil 7). Ekstrakranial herniasyon beyin 
dokusunun kafatası kırığından dışarı taşmasına 
verilen isimdir, kraniotomi sonrasında iyatrojenik 
de oluşabilir (153).  

1. Subfalsin Herniasyon: Orta hat şifti veya 
singulat herniasyon olarak da bilinir, en sık 
rastlanan herniasyon tipidir. İpsilateral singulat 
girus, anterior falksın altından herniye olarak 
anterior serebral arterin distal bölgesinde 
enfarktüse yol açar. Posterior falks anteriora göre 
daha rijid ve basınca daha dayanıklıdır (154). 
Anterior serebral arterin özellikle perikallozal ve 
kallozomarjinal arterlerin kompresyonu iskemiye 
neden olur. İskemi sonucunda oluşan beyin 
ödemiyse kitle etkisini daha da artırır. Motor 
homunkulüsün enfarktüsüne bağlı olarak tek veya 
çift taraflı alt ekstremite güçsüzlüğü, inkontinans 
ve koma tablosu görülebilir.  Orta hat şiftinin 
derecesi prognozla ilişkilidir; 5 mm'den az şift iyi 
prognoza sahipken, 15 mm'den fazla şift kötü 
sonuçla ilişkilidir (155). Subfalsin herniasyon en 
iyi koronal kesitlerde görülür. 

2. Transtentorial Herniasyon: Genişleyen 
kitle lezyonları (örn. intraserebral, subdural veya 
epidural kanama, malign enfarkt, abse, tümör, 
obstrüktif hidrosefali) ile ortaya çıkabilir. Bu tip 
herniasyonlarda bilinç bozukluğu, genellikle aşağı 
doğru fıtıklaşmadan ziyade orta hat yapılarının 
laterale doğru yer değiştirmesiyle ilgilidir. 
Özellikle pineal bezin 8 mm'den fazla şifti bilinç 
bozuklukları ile ilişkilidir; şift 11 mm’den fazlaysa 
koma gelişir (156). Artmış intrakranial basınca 
bağlı olarak papilödem ve Cushing triadının 
(hipertansiyon, bradikardi, düzensiz solunum) 
belirtileri görülebilir. Transtentorial herniasyon 
desendan ve asendan olmak üzere iki ana şekilde 
görülebilir (154). 
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Güngör ve ark. 

 
a) Desendan Transtentorial Herniasyon: 

Beyin dokusu, tentoryal çentik boyunca aşağı 
doğru yer değiştirdiğinde ortaya çıkar. lateral ve 
santral olmak üzere iki alt tipe ayrılır.  

Lateral herniasyon da anterior ve posterior 
olmak üzere iki farklı şekilde görülür. Medial 
temporal lobun yer değiştirmesi sonucu oluşur.  

Anterior subtipi unkal herniasyon olarak da 
bilinir. En iyi anlaşılmış herniasyon tipidir ve 
uncus ipsilateral krural sisterne doğru herniye 
olur. Unkal herniasyonda en erken bulgu 
suprasellar sisternin silinmesidir. Klasik klinik 
bulguları, ışığa yanıtsız büyük pupil (%85 
ipsilateral), kontralateral hemipleji ve komadır. 
Herniye bölüm daha fazla yer değiştirdikçe, karşı 
taraftaki serebral pedinkulun itilme sonucunda 
Kernohan aralığında sıkışması kontralateral 
kortikospinal yola zarar verir, böylece lezyonunun 
ipsilateralinde parezi veya felce neden olur. Bu 
tablo ‘’Kernohan fenomeni’’ (yanlış lokalizasyon 
işareti) olarak bilinir (156). 

Posterior subtipinde, parahipokampal girus, 
tentoryal insisuranın posterolateral kısmına doğru 
yer değiştirir (150).  

Santral hernilerde diensefalon, mezensefalon 
ve pons herniye olur. Diensefalonu besleyen 
penetran arterlerin sıkışmasına bağlı olarak 
asendan retikuler aktivasyon sisteminde iskemi 
gelişir, böylece uyanıklık bozulur. Progresif santral 
herniasyon, okülomotor felç, ilerleyici bilinç 
değişikliği, deserebre postür, solunum paterninde 
değişiklik (sırayla Cheyne Stokes solunumu, 
santral nörojenik hiperventilasyon ve apnestik 
solunum gibi), koma ve sonunda ölüme yol açabilir 
(150). Hipofiz bezi etkilenirse diabetes insipidus 
gelişir. Unkal herniasyona göre daha kötü 
prognozlu ve progresif bir tabloya neden olur 
(157).   

b) Asendan Transtentorial Herniasyon: 
Beyin sapı tentorial aralıktan yukarıya doğru 
herniye olursa, dorsal mezensefalon, akuaduktus 
serebri ve arterler baskılanır. Masif serebeller 
enfarktlarda, serebeller vermis lezyonlarında 
olduğu gibi, yer kaplayıcı oluşum insisura 
yakınındaysa bu tip herniasyon gelişir (154, 158). 
Diğer olası neden, supratentorial intrakranial 
hipertansiyonun ani düşürülmesidir (159). 
Tentoryal insisuranın büyüklüğüne göre 
herniasyon şekli değişebilir. Eğer tentoryal açıklık 
büyükse serebeller vermis yukarı; küçükse 
serebeller doku foramen magnumdan aşağı doğru 
herniye (tonsiller herniasyon) olur (154, 158).  
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Klinikte akut hidrosefali, Parinaud sendromu 

ve yukarı bakış kısıtlılığı gibi bulgular görülebilir. 
3. Tonsiller Herniasyon: Serebeller 

tonsillerin basınç nedeniyle foramen magnuma 
itilmesi ve bulbusu sıkıştırması sonucunda oluşur. 
Dördüncü ventrikülün obstrüksiyonuna bağlı akut 
kafa içi basınç artışı gelişir. Bulbusun etkilenmesi 
sonucu hastada akut hipotansiyon gözlenebilir ve 
solunum aniden durabilir (151, 154, 159). 
Foramen magnuma göre normal tonsil pozisyonu 
yaşa göre değişir. Mikulis ve ark. farklı yaş 
gruplarında tonsillerin foramen magnumun 
altındaki normal pozisyonunu tanımlamışlardır. 
İlk dekatta serebeller tonsillerin, foramen 
magnumun 6 mm altında olması anormal kabul 
edilir. İkinci dekatta referans değer 5 mm'dir; 4. ila 
8. dekatlar için eşik 4 mm'den büyüktür; 80 yaş ve 
üzerinde ise 3 mm sınırdır (160, 161).  

4. Transalar Herniasyon: Daha az 
tanımlanmış bir herniasyon şeklidir. 
Transsfenoidal herniasyon olarak da bilinir. 
Genelde subfalsin ve transtentorial 
herniasyonlarla birliktedir. Desenden formunda 
frontal lob sfenoid kanat üzerinde arkaya aşağıya 
doğru yer değiştirir. Frontal yer kaplayan 
lezyonlarda oluşur. Orta serebral arter frontal lob 
ile sfenoid çıkıntı arasında sıkışıp tıkanabilir. 

Asendan transalar herniasyon orta kranial 
fossadaki yer kaplayıcı bir lezyona bağlı olarak 
temporal lobun sfenoid çıkıntının önüne ve üstüne 
doğru yer değiştirmesidir. Anterior klinoid proses 
ile beyin arasında internal karotis arterin 
supraklinoid parçası sıkışabilir. Temporal lobu 
içeren masif enfarktlarda orta serebral arterin 
arkaya veya öne yer değiştirmesi ile tanınabilir 
(154).  

Sonuç olarak herniasyon tipinin ve ilişkili 
komplikasyonların tanınması, tedavi şekline ve acil 
cerrahi müdahaleye karar vermede yardımcı olur. 

Hastanın ilk gelişinde herniasyona ilerleyecek 
bir intrakranial ödemin gelişip gelişmeyeceğini 
kesin öngörmek mümkün değildir. Ancak hastanın 
özellikleri, görüntülemeleri, kliniği ile yüksek 
ihtimalle hastanın prognozu öngörülebilir. Malign 
OSA enfarktından sonra malign ödem gelişimi 
açısından risk faktörleri şunlardır (162-167):  

✓ Semptom başlangıcından itibaren 24 saat 
içinde bulantı- kusma başlaması 

✓ Sistolik kan basıncının başlangıçtan 12 
saat sonra>180 mmHg olması 

✓ Hipertansiyon, kalp yetmezliği, atriyal 
fibrilasyon öyküsü 
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✓ Genç yaş (beyin dokusunda atrofi olmadığı 

için basınç artışından daha çabuk 
etkilenme olur) 

✓ Lökosit artışı 
✓ Geliş NIHSS (National Institutes of Health 

Stroke Scale); dominant hemisferde >20, 
dominant olmayan hemisferde >15 olması 

✓ Beyin bilgisayarlı tomografide (BT) ilk 6 
saat içinde OSA sulama alanında>%50 
hipodansite 

✓ BT’de septum pellisidumun orta hattan >5 
mm karşı tarafa kayması 

✓ Geliş ASPECT (Alberta Stroke Programme 
Early CT) skorunun <8 olması 

✓ BT anjiyografide internal karotis arter 
oklüzyonu, kollateral dolaşımın kötü 
olması 

✓ Beyin magnetik rezonans (MR) 
görüntülemesinde>145 ml enfarkt hacmi 

✓ Transkranial Doppler incelemesinde 
pulsatilite indeksinde artma 

✓ Görüntülemelerde optik sinir kılıf çapında 
artma 

Hemisferik inme sonrasında malign serebral 
ödem gelişimini öngörmek için pek çok skorlama 
sistemi (Kasner risk indexi, EDEMA skoru, MBE 
skoru, DASH skoru ) de geliştirilmiştir (165, 167-
169).  

Ancak tüm bu  öngörücü parametreler sadece 
klinisyene yol göstermek için faydalı olmakla 
birlikte   sadece   bu  parametrelere  göre  hastanın 
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değerlendirilmesi uygun değildir. Hasta ilk 
başvurudan itibaren beyin ödemi açısından klinik 
ve radyolojik olarak çok yakından takip 
edilmelidir. Gelişinde uyanık olan bir hastanın 
bilincinde kötüleşme olması, uykuya meyil, kusma, 
yeni gelişen nörolojik defisit klinisyeni beyin 
ödemi gelişimi açısından uyarıcı olmalıdır. Bu 
hastalar mutlaka nöroloji yoğun bakım ünitesi 
bulunan ve olası bir cerrahi gerekliliği için beyin 
cerrahının bulunduğu merkezlerde takip 
edilmelidir. 

3.2 İskemide Herniasyon Sendromları:  
Bilgisayarlı Tomografi (BT) Bulguları 

Serebral iskemide herniasyon tipleri ve beyin 
BT örnekleri gösterilmektedir (Resim 5-11) (170). 

1-) Subfalsin (Singuler) Herniasyon 
2-) Transtentorial Herniasyon 

a) Desendan Transtentorial Herniasyon 
- Temporal (Unkal) Herniasyon 
- Santral Herniasyon 

b) Asendan Transtentorial Herniasyon 
3-) Tonsiller (Aşağı serebeller - 
Transforaminal) Herniasyon  
4-) Transalar (Transsfenoidal) Herniasyon 

a) Desendan Transalar (Transsfenoidal) 
Herniasyon 
b) Asendan Transalar (Transsfenoidal) 
Herniasyon 

5-) Ekstrakranial (Transkalvarial) 
Herniasyon 

 
Resim 5. Subfalsin (Singuler) Herniasyon. Kontrastsız beyin BT aksiyel kesitlerde singüler girus şifti (yeşil 
çizgi), ipsilateral ventriküler bası (sarı alan) & foramen monro parsiyel kollapsına bağlı (mavi çizgi) 
kontralateral ventriküler dilatasyon (kırmızı alan) izlenmektedir. 
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Güngör ve ark. 
 

 
Resim 6. Temporal (Unkal) Herniasyon. Kontrastsız beyin BT aksiyel (A) ve koronal (C) kesitlerde unkus (kırmızı nokta) herniasyonu 
(sarı ok) ve aksiyel kesitte (B) herniasyona sekonder mezensefalonda şift izlenmektedir. 

 

 
Resim 7. Asendan Transtentorial Herniasyon. Kontrastsız beyin BT aksiyel kesitlerde (A) sağ lateral ventrikül temporal              
boynuzunda hidrosefali ile uyumlu dilatasyon (kırmızı ok), sağ serebeller iskemiye sekonder ödemin kitle etkisiyle dördüncü ventriküle 
bası (sarı çizgi) ve (B) sağ kuadrigeminal sistern obliterasyonu (mavi ok) izlenmektedir.  
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Resim 8. Tonsiller (Aşağı serebeller - Transforaminal) Herniasyon. Kontrastsız beyin  BT  aksiyel kesitte (A) sol serebeller tonsil şifti 
(turuncu çizgi), sagital kesitte (B) sol serebeller tonsil (sarı çizgi) foramen magnum seviyesinin altına (noktalı çizgi) herniasyonu (sarı ok) 
izlenmektedir. 

 

 
Resim 9. Desendan Transalar (Transsfenoidal) Herniasyon. Kontrastsız beyin BT aksiyel kesitte (A) sağ frontal lob iskemisine bağlı 
ödemin kitle etkisiyle (B) sağ orta serebral arter ve frontal lob yörünge yüzeyinin sfenoid kanat üzerinde posterior ve inferiora doğru yer 
değiştirmesi izlenmektedir (turuncu oklar). 
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Güngör ve ark. 

 

 
Resim 10. Asendan Transalar (Transsfenoidal) Herniasyon. Kontrastsız beyin BT aksiyel kesitte orta kranial fossada sağ temporal lob 
iskemisine bağlı ödemin kitle etkisiyle sağ silvian fissürün (ve buna bağlı orta serebral arterin) anteriora doğru yer değiştirdiği (sarı 
çizgi), solda silvian fissür normal konumunda izlenmektedir (kırmızı çizgi). 

 

 
Resim 11. Ekstrakranial (Transkalvarial) Herniasyon. Kontrastsız beyin BT aksiyel kesitte kraniektomi sonrası sol hemisferin 
ekstrakranial herniasyonu (sarı ok ve çizgi) izlenmektedir. 
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3.3 Beyin Ödemi Tiplerinin Radyolojik 

Tanısı 

Beyin dokusunda, suyun kompartmanlar 
arasındaki anormal hareketi ile oluşan serebral 
ödem, görüntüleme yöntemleri ile erken 
dönemden itibaren saptanabilmektedir. Hatta 
inme sonrası çok erken dönemde iskemik doku 
hakkındaki radyolojik bilgilerimiz suyun bu 
hareketini takip edebilmemiz sayesinde 
oluşmaktadır. İnme sonrası ilk günlerde mortalite 
oranlarının yükselmesine neden olan aşırı beyin 
ödemini, daha ortaya çıkmadan önce, başvuru 
radyolojik görüntülemelerdeki bazı bulgulara 
bakarak önceden öngörebiliriz.   

İskemik inmenin erken döneminde, özellikle 
ilk 24 saatte, ödeme bağlı bir hayati tehlikenin 
beklenmediği bu dönemde görülen sitotoksik 
ödem, hücresel ödem diye de bilinmekte ve hücre 
dışındaki suyun hücre içine geçmesi ile 
oluşmaktadır. Başlıca gri cevher etkilense de beyaz 
cevherde de değişiklikler görülebilir. Bu aşamada 
henüz kan beyin bariyeri bozulmamıştır. İnme 
sonrası kullandığımız en temel tanı modalitesi olan 
bilgisayarlı tomografide (BT) kontrast sonrası 
anjiografide oklüzyonun yeri ve perfüzyon BT de 
dolaşımın olmadığı yerler belirlenebilse de, erken 
dönemde kontrastsız beyin BT’de parankim içinde 
sitotoksik ödeme dair değişiklikler vakaların ancak 
1/3'ünde izlenebilir. Bir başka deyişle, erken 
dönemde kontrastsız beyin BT inceleme, sitotoksik 
ödeme ait parankim bulgularını göstermek için 
yeterli bir inceleme değildir. Vakaların çok az bir 
kısmında saptanabilen bulgular aslında iskeminin 
erken bulguları diye bilinen lentiform nukleus 
sınırlarının silikleşmesi, insüler ribonun 
kaybolması, sulkal silinme ve erken 
hipodansitenin izlenmesidir (Resim 12). Bu 
dönemde, iskemik alandaki hipodansitenin 
büyüklüğü değerlendirilerek, ASPECT skoru 
hesaplanarak iskemik dokunun büyüklüğü 
hakkında bir veri çıkarılabilir.  

Sitotoksik ödeme ait değişikliklerin en iyi 
izlenebildiği modalite MRG’dir. Erken dönemde 
sitotoksik ödeme ait bulguların en iyi izlendiği 
sekans ise diffüzyon ağırlıklı incelemedir (Resim 
13). Beyin MRG'de erken dönemde T1, T2 ve 
FLAIR de parankimde belirgin bir patoloji 
izlenmediği halde su hareketlerine duyarlı sekans 
olan difüzyon incelemede sitotoksik ödem 
görüntülenebilmektedir.         Beyin         dokusunda  
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Resim 12. Aksiyel BT incelemede solda insular kortekste (uzun 
ok) gri beyaz cevher ayırımı kaybolmuş ve sol lentiform 
nukleus sınırları (kısa ok) iyi izlenmiyor. Aynı vakada sağ 
pariyetal bölgede posterior perirolandik alanda, tesadüfen 
izlenen eski enfarkta ait görüntü. (Dr Nafisa Shakir Batta izni ile 
Radiopaedia.org, rID: 26343) 

 
vazojenik ödem gelişimi, inme semptomlarından 
4-6 saat sonra başlamakta 24-48 saat sonraki 
dönemde pik yapmaktadır. Bozulan kan beyin 
bariyerine sekonder gelişen vazojenik serebral 
ödem, ekstraselüler alanda ortaya çıkar ve başlıca 
beyaz cevheri etkiler. Beyinde iskemi ve beyin 
kanaması dışında beyin tümörü, abse, kontüzyon 
gibi patolojik durumlarda da lezyon etrafında 
izlenebilir. 

Büyük hemisferik enfarktlar, tüm iskemik 
inmelerin %5-10’luk kısmını ve iskemik inmenin 
en ciddi formlarını oluştururlar. Büyük enfarktlar, 
internal karotid arter ya da proksimal orta 
serebral arterin total oklüzyonu ile ortaya 
çıkmakta, malign orta serebral arter sendromu 
olarak da bilinmektedir (171, 172). Bu tip büyük 
enfarktların %40-50 den fazlası semptom 
başlangıcının 2 ile 3. günü, malign serebral ödeme 
de yol açabilmekte ilk hafta klinik durumda 
kötüleşme gözlenebilmektedir (173). Geniş 
hemisferik enfarktlar, beyin BT de hipodansitenin 
OSA alanının %50 sinden büyük olması, dens OSA 
işaretinin  görülmesi,  ASPECT skorun 6'dan küçük 
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olması, Başvuru MRI da total iskemik volümün 
diffüzyon sekansında 145 mL den büyük olması ile 
anlaşılabilir (174).  

Vazojenik ödem hem beyaz hem de gri 
cevherde izlenebilmektedir. Sitotoksik ödemde 
MRG’de T1-T2 değişikliği beklenmezken, vazojenik 
ödem T1 de hipointens, T2’de hiperintens 
izlenmektedir. Vazojenik ödem tüm strüktürel 
lezyonlarda, kan beyin bariyeri bozulmasına 
sekonder geliştiğinden, intrakranial kitle, PRES, 
abse, menenjit vb durumlar sonrası görülen 
vazojenik ödem ile iskemik inmeye bağlı gelişen 
vazojenik ödemi radyolojik olarak ayırt etmek 
mümkün değildir. 

İskemik hasar ile birlikte gelişen serebral 
ödem, belirli bir miktara ulaşırsa kitle etkisi 
yapabilir, zamanla intrakranial basıncın artmasına, 
beyin  dokusunun  karşı  tarafa  şiftine  yol  açabilir  

 

 

 
(Resim 13). Bu dönemde ya da bu döneme 
gelmeden önce dekompresif cerrahi gerekliliğine 
karar verebilmek için hastanın klinik durumu ile 
birlikte yapılan kontrol görüntülemeler son derece 
önemlidir. İskemik hasarın ve ödemin büyüklüğü, 
herniyasyona ciddi beyin hasarına hatta ölüme yol 
açabilir (Resim 14). Bazen de beyin ödemi dural 
venöz yapıları baskıya uğratarak psödo-SAK 
görüntüsüne yol açabilir (175). Radyolojik 
görüntülemelerden maksimum faydayı 
sağlayabilmek için hangi dönemde hangi 
modaliteden, ne tür bir bilgi beklendiğine iyi karar 
verilmesi gerekir. İnmenin ilk saatlerinde iskemiye 
dair ilk radyolojik bulgular beyin ödemi nedeniyle 
oluşmaktadır. Başvuruda yapılan beyin 
görüntüleme tetkikinde prognozu öngörmeye 
yardım edebilecek yukarda bahsedilen bulguların 
varlığına dikkat edilmelidir. 

 
Resim 13. 95 yaşında kadın hasta sağ tarafta kuvvet kaybı, sağ homonim hemianopi ile semptom başlangıcının 90. dakikasında 
başvuruyor. Kranial BT inceleme normal olmasına karşın TOF MRA da oklüde görülen sol posterior serebral arter alanı, diffüzyon 
incelemede hiperintens ve ADC de hipointens izlenmektedir. Bu dönemde T2 ve FLAIR de patoloji izlenmemektedir.  
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Resim 14: Subakut dönemde aksial beyin BT incelemede, A: 85 yaşında sol orta serebral arter, B: 63 yaşında sağ orta serebral arter 
sulama alanında hemisferik enfarkt ve ödeme bağlı, geniş hipodansite alanı ve karşı hemisfere doğru şift. 

 
3.4.1. Transkranial Doppler sonografi  

Transkranial Doppler (TKD) 1982 yılında 
Rune Aaslid tarafından klinik kullanıma 
sunulduktan sonra beynin bazal arterlerinin 
sonografik incelenmesi mümkün olmuştur. Düşük 
frekanslı ve genellikle 2 MHz frekanslı ultrason 
probu kullanılarak, görece kafatası kemiklerinin 
ince ve internal tabulanın düz olduğu ya da açıklık 
olan ve akustik pencere adı verilen bölgelerden 
beynin bazal arterlerinin değerlendirme esasına 
dayanır (176). TKD ultrasonografide Doppler 
etkisi prensibi ile elde edilen Doppler spektrumu 
analiz edilerek yorum yapılır. Spektrum analizinde 
pik sistolik hız (Vs veya Vmax), diyastol sonu hız 
(Vd), pulsatilite indeksi (PI), ortalama akım hızı 
(Vmean) gibi değerlerle birlikte Doppler 
spektrumunun formu da değerlendirilir (Resim 
15). 

Nörolojik yoğun bakımlarda intrakranial 
basıncın (İKB) sürekli olarak takibi için invaziv 
epidural, subdural, intraparankimal, 
intraventriküler yöntemler kullanılabilir, bununla 
birlikte invaziv monitörizasyonda kanama, 
enfeksiyon, kateter kayması ve benzeri girişim 
kaynaklı komplikasyonlar gelişebilmektedir (177, 
178).  

 

İnvaziv yöntem İKB’a göre arteriyel tansiyon 
ayarlama gibi ileri tedavi planı varsa önerilen bir 
takip şeklidir. TKD invaziv olmayan, 
tekrarlanabilir ve yatak başı yapılabilen bir 
yöntem olarak İKB takibinde faydalı olabilir (179). 
Çalışmalar, İKB’in arttığı hastalarda TKD’nin 
spesifik paternlerini göstermiştir, ancak bu 
bulguların çoğu ağır kafa travması, intrakranial 
kanama, beyin tümörü, hidrosefali gibi vakalardan 
elde edilmiştir (180-182). İKB artışında TKD 
spektrumunda Vd düşme, sistolik pikte 
belirginleşme ve PI de artış gözlenir ve TKD dalga 
formlarından ek bilgiler edinilebilir. 
Laboratuvarımızda idiopatik intrakranial 
hipertansiyonu (İİH) ve lomber ponksiyon açılış 
basıncı yüksek olan iki hastanın TKD spektral 
değişiklikleri Resim 16'da gösterilmiştir. Yukarıda 
Resim 15’deki İKB normal olan TKD spektraları ile 
karşılaştırıldığında sistol sonu daha keskin bir 
azalma ve diyastolik azalma beraberinde PI’de 
artış gözlenmektedir.  

TKD ayrıca ileri derecede artmış İKB 
sonucunda gelişen serebral sirkulatuar arresti 
gösterdiğinden beyin ölümü tanısında destekleyici 
test olarak kullanılmaktadır. Beyin ölümünde 
yapılan TKD incelemeleri İKB artışıyla gelişen 
spektral  değişikliklerinin  daha  iyi belirlenmesine  
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Resim 15. Doppler spektrumu kardiyak döngünün yansıması ve akım hızlarının hesaplanması. 

 

  
Resim 16. İdiyopatik intrakranial hipertansiyonu olan ve sırasıyla BOS basınçları 53 ve 58 cmH2O ölçülen iki hastaya ait TKD kayıtları.  

 
olanak vermiştir (183). Ilımlı İKB artışı yukarıdaki 
şekilde (Resim 16) gösterilen spektral 
değişikliklere yol açarken, serebral sirkülasyonu 
durduran İKB artışlarında diyastolün kaybolduğu 
ya da ters döndüğü görülür (Resim 17). 

PI, Doppler ölçümlerinde açı bağımlılığını 
ortadan kaldırmayı amaçlayan matematiksel bir 
formül olarak ifade edilebilir. En sık kullanılan 
hemodinamik indeks olan Gosling pulsatilite 
indeksi TKD dalga formlarının pulsatilitesini ifade 
eder. Sistolik ve diyastolik akım hızı farkının 
ortalama hıza bölünmesi ile elde edilen bir oran 
olup (Vs- Vdia) / Vmean şeklinde formüle edilir (184). 
PI, vasküler direnci değerlendirmede kullanılan bir 
parametre olup serebral vasküler direncin yanı 
sıra serebral perfüzyon basıncı, arteriyel basınç 
nabız genliği (pulse amplitute), serebral arteriyel 
yatağın kompliyansı ve kalp hızı ile de ilişkilidir. 
Subaraknoid kanama ve kafa travması 
etiyolojilerinin daha yüksek oranda bulunduğu, 
beraberinde  başka  etyolojileri de içeren vakaların  
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değerlendirildiği çalışmalarda, İKB artışının PI 
artışı ile birlikte olduğunu gösterilmiştir. Bununla 
birlikte birden çok fizyolojik değişkenin bu ilişki 
üzerine etkisinden dolayı İKB artışı tayininde 
PI’nin tek başına kullanımı tartışmalıdır (182, 185-
189). 

İskemik inmede tanı, etiyoloji, tedavi dahil 
olmak üzere birçok alanda TKD kullanılmaktadır. 
İnfarkt sonrası beyin ödemi, ardından gelişen 
beyin şişmesi sonucu ortaya çıkan İKB artışı 
takibinde TKD kullanımı uygun olabilir. Özellikle 
enfarkt başlangıcı ve sonrası seri takiplerle TKD 
yapılması, beyin şişmesi ve ardından gelişebilecek 
herniasyonun öngörücüsü olarak kullanılabilir, 
fakat henüz yeterince çalışılmamıştır. Orta 
serebral arter enfarktı sonrası düzenli aralıklarla 
TKD ile PI değerlendirilen hastalarda, beyin 
görüntülemelerde gözlenen orta hat şifti ile 
üçüncü gün ölçülen PI arasında ilişki olduğu 
gösterilmiştir. Ayrıca PI 1,5 üzerinde olması kötü 
sonlanımla   ilişkili  bulunmuştur  (190).  Diğer  bir  

 
 



93 
 

İnmede beyin ödemi 

 

  
Resim 17. Beyin ölümü vakasında TKD spektrası bulgularına örnekler. 

 
durum ise tıkanan arterde olan TKD 
değişikliklerinin sadece İKB nedeniyle olmayıp bu 
arterdeki tıkanıklık, darlık gibi durumlar nedeniyle 
de ortaya çıkmasıdır. Orta serebral arter tıkanıklığı 
nedeniyle dekompresif cerrahi yapılan bir vaka 
sunumunda, cerrahi öncesi tıkanık olan tarafta 
PI’deki yükselme daha belirgin bulunmuştur. 
Özellikle karşı tarafta PI yükselmesi olduktan 
sonra İKB artışının daha belirginleştiği, 
dekompresif cerrahi sonrasında her iki tarafta 
bulguların düzeldiği raporlanmıştır (191). 

Serebral enfarkt, ilişkili beyin ödemi ve İKB 
artışında TKD kullanımda bir takım sınırlayıcı 
faktörler olabilir. Etkilenen arterdeki tıkanıklık, 
darlık ya da kısmi rekanalizasyondan kaynaklanan 
spektral form ve hız değişiklikleri yorumlama 
güçlüğüne yol açacaktır. Ayrıca enfarkt 
etyolojilerinden olan servikal arter darlık ve 
tıkanıklarından kaynaklanan intrakranial 
arterlerdeki TKD değişiklikleri de yorumlama 
zorlukları ile birliktedir. Örneğin hemodinamik 
anlamlı bir internal karotis arter darlığı sistolik 
akselerasyonda azalma ve Vs’de düşmeye yol 
açacağından gerek spektrum formu 
değerlendirirken, gerekse PI hesaplanması 
açısından yanlış yorumlara yol açabilir. Serebral 
enfarkt sonrası İKB artışı değerlendirirken, diğer 
İKB artışı nedenlerinde de olduğu gibi sadece TKD 
bulguları ile değil, muayene ve diğer tetkiklerin 
yardımıyla karar vermek doğru olacaktır. İKB 
artışının TKD bulgularının kesitsel 
değerlendirilmesinden ziyade enfarkt 
başlangıcından itibaren yapılan seri takiplerde 
ortaya çıkan değişikliklerin değerlendirilmesi ve 
buna göre beyin görüntülemeye başvurulması 
daha uygun bir kullanım şekli olacaktır. 

 

3.4.2. Transkranial B-Mod Görüntüleme 

Transkranial B-mod sonografinin tripleks 
uygulaması ile hem yukarıda tartışılmış olan 
KİBAS nedenli pulsatilite artışı gibi sonografik 
konfigürasyon değişikliklerini hem de kritik kafa 
içi basınç artışını işaret edebilen renkli Doppler 
değişikliklerini dökümante edebileceği 
bilinmelidir (183, 192, 193). Ancak B-mod 
sonografi özellikle orta hat şiftinin (subfalsin 
herniasyon) nümerik olarak saptanıp yatak 
başında takip edilmesine imkan sağlaması ile öne 
çıkmaktadır (192). 

Orta hat şifti tespiti için her iki taraf 
transtemporal sonik pencereden üçüncü 
ventrikülün orta noktası ile kranium dış kenarına 
olan uzaklığı ölçülür. İki taraftan yapılan ölçümler 
arasındaki farkın yarısı orta hat şiftini verir (192, 
194). Sonografi özellikle malign akut orta serebral 
arter enfarktlarında orta hat şiftinin derecesini 
monitörize edebilme imkanı sağlayarak 
ozmoterapi ve kraniektomi gibi tedavilerinin 
zamanlaması, titrasyonu ve etkinliğinin 
değerlendirilmesinde faydalı olabilir. 
Ultrasonografi ile ölçülen şiftin bilgisayarlı 
tomografi ile korelasyonu %90 üzerinde olup, 
yeterince güvenilir ve tekrarlanabilirdir (194). 

3.4.3 Optik Sinir Kılıf Çapı Ölçümü  

Optik sinir beynin, optik sinir kılıfı da dura 
materin devamı şeklindedir ve BOS içeren 
subaraknoid boşluk optik sinir ile kılıfı arasında 
devam eder. İntrakranial ve intraorbital 
subaraknoid boşluklar arasında varolan BOS 
dolaşımı sayesinde basınç değişiklikleri de 
perioptik  alana  yansır  (195).   Optik sinir kılıfının  
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anatomik yapısı gereği BOS basıncı artışı özellikle 
anterior, retrobulber kompartmanda optik sinir 
kılıfı çapının genişlemesine neden olur (196). 
Optik sinir kılıfı çapı (OSKÇ) ölçümü, kafa içi 
basıncının indirekt yoldan değerlendirilmesini 
sağlar (197). Çeşitli çalışmalarda, OSKÇ 
genişlemesi, BT, MRG ve ultrasonografi 
kullanılarak kafa içi basınç artışı ile ilişkili 
bulunmuştur (196). Bunların arasında 
ultrasonografik OSKÇ ölçümü, ulaşılabilir, 
tekrarlanabilir, güvenli yatak başı incelemeye izin 
veren bir tetkik olarak öne çıkmaktadır (198). 

OSKÇ ultrasonografisi, yüksek frekanslı (7.5 
MHz veya daha yüksek) lineer prob içeren çoğu 
renkli ultrason sistemleri ile uygulanabilir (199). 
Sistem ayarları (mekanik indeks ve termal indeks) 
lens, retina ve vitröz cisim gibi hassas yapıları 
koruyacak şekilde yapıldıktan sonra, en iyi 
görüntüyü elde etmek için derinlik, gri skala gibi 
tüm parametreler hastaya özel düzenlenir (199, 
200). Optik sinir kılıfı sınırlarının doğru 
değerlendirilmesi, ölçümü yapan kişinin 
tekrarlayan değerlendirmeleri ve farklı kişilerin 
yaptığı ölçümlerin arasındaki tutarlılığı sağlamak 
için standardize bir teknik kullanılması gerekir 
(199). Hasta süpin pozisyonda, baş ve üst gövde 
20-30 yükseltilmiş pozisyonda, hastanın gözleri 
kapalı ve ileri doğru bakarken, üst göz kapağına 
kalın bir tabaka jel sürerek uygulanır. Transduser 
gözün temporal kısmına yerleştirilir (201). Aksiyel 
planda, homojen anekoik yerleşen globun 3mm 
arkasında longitüdinal yerleşimli optik sinir 
rahatlıkla görülür. Ultrasonografide elektronik bir 
kaliper kullanılarak subaraknoid boşluğun dış 
hiperekoik sınırları arasında OSKÇ ve hipoekik 
optik sinir lifleri ölçülerek, üç ayrı ölçümün 
ortalamaları alınır. Ultrasonografik OSKÇ ölçümü 
için kafa içi basınç artışını gösteren net tanısal 
kriterler olmasa da, beyaz ırkta yapılmış 
çalışmalarda OSKÇ 5 mm üstündeki değerlerin 
kafa içi basınç artışını gösterebileceği ortaya 
konmuştur. Etnik farklılıklar bu limiti etkileyebir 
(195). İskemik inmede kafa içi basınç artışında 
OSKÇ >5mm eşik değeri için duyarlılık ve özgüllük 
sırasıyla %98 ve % 82 saptanmıştır (202). Gökçen 
ve ark., total ön dolaşım enfarktlarında ortalama 
6.3 mm (5.2-7.1), laküner enfarktlarda ortalama 
5.2 mm (5.0-5.8) değerler bulmuştur (197). 

İnmede, ultrasonografik OSKÇ ölçümü, 
çalışmaların çoğunda yüksek duyarlılık ve özgüllük 
göstermektedir (197, 202-205). Farklı 
çalışmalarda,  intraserebral  kanamalarda  medyan  
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binokuler OSKÇ ölçümlerinin retinal damarların 
Doppler incelemelerine göre kafa içi basınç artışını 
iyi yansıttığı (204), hiperakut fazda ilk 6 saatte, 
kanama hacmi 2,5 cm3 üzerinde olduğu 
durumlarda kafa içi basıncında sonografik OSKÇ 
genişlemesini daha duyarlı olduğu gösterilmiştir 
(205). Trombolitik tedavi verilen akut inme 
hastalarında da OSKÇ ölçümünün anlamlı olduğu, 
malign orta serebral arter enfarktı geliştiğinde 
OSKÇ değerlerinin eşik değerlerin üzerine çıktığı 
ve 24 saatte malign serebral ödem riski olan 
hastaları ayırt etmek için faydalı olabileceği 
ortyaya koyulmuştur (203).  

İnmede ultrasonografik OSKÇ ölçümü, kafa içi 
basınç artışının ve serebral ödemin 
monitörizasyonunda nöroloji yoğun bakım 
ünitelerinde uygulanması kolay, noninvaziv, 
tekrarlanabilir bir yöntemdir. Özellikle malign orta 
serebral arter oklüzyonlarında, serebral ödem ve 
herniasyon ilişkili mortalite ve morbiditeyi 
azaltmak için erken tanı koyulmasında, yatak başı 
kolay uygulanabilir olması nedeni ile faydalı bir 
yöntemdir (Resim 18). 

3.5 KİBAS Tanısında Pupillometri ve Diğer 
Non-İnvazif Yöntemler 

Kafa içi basınç artışı sendromu hayatı tehdit 
eden nörolojik bir acildir. KİBAS varlığında 
basıncın kayıtlaması invaziv yollarla yapılabileceği 
gibi, ileri teknoloji sayesinde non-invaziv 
yöntemler de kullanılabilir. Bunlar arasında 
pupillometrik, dinamik, odituar, oftalmik ve 
elektrofizyolojik yöntemler bulunmaktadır (206). 

3.5.1 Pupillometri 

Pupillometri, pupiller ışık reaksiyonunun 
non-invaziv, otomatik bir cihaz vasıtasıyla nesnel 
olarak değerlendirilmesidir (Resim 19). Kolayca 
kullanılabilen bir cihazdır. Ancak oküler 
tutulumlar, travma ve hasta uyumsuzluğu cihazın 
kullanımını sınırlandırabilir (206). Görülebilen 
dalga boyundaki ışık ışık reaksiyonunu 
etkileyebileceğinden pupillometrik tayinde 
kızılötesi ışık kullanılmaktadır. Pupillometrik 
incelemede pupilin konstrüksiyon-dilatasyon 
işlevleri ile ilgili pek çok parametre ölçülebilir. 
Maksimum konstrüksyon amplitüdü (MKA), 
pupiller ışık refleks amplitüdü (PIRA), 
konstrüksiyon velositesi (KV), dilatasyon 
velositesi (DV) ve nörolojik pupiller indeks (NPi) 
bunlar arasındadır. MKA başlangıç   ve   sonlanım   
pupil çapları arasındaki farktır. 
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Resim 18. Sol orta serebral arter oklüzyonu nedeniyle izlenen hastanın Nöroloji yoğun bakım ünitesi izleminde 24.saat beyin BT 
görüntülerinde sol frontotemporalde kortikal sulkuslarda silinmeye neden olan geniş enfarkt alanı ve orta hattın soluna 8.5 mm şift 
izlenmekte idi (a). Orbital B-mode ultrasonografi ile optik sinirin longitüdinal kesitinde göz küresinin 3 mm gerisinde optik sinir kılıfı çapı 
6.8 mm ölçüldü (b).   

 

 
Resim 19. Normal sınırlarda kafa içi basıncı olan bir hastanın 
otomatize pupillometri cihazı (OPD scan Macro Nidek®) ile 
değerlendirilmesi. 

 
MKA’ nın konstrüksiyon ve dilatasyon 

sürelerine bölünmesi ile sırasıyla KV ve DV, pupil 
çapının bazale göre yüzdesel değişimi ile PIRA elde 
edilirken; toplam latans, KV ve DV değerlerinin bir 
algoritma    eşliğinde    değerlendirilmesi    ile    NPi  
 

hesaplanmaktadır. NPi’de toplam skor 0 ile 5 
arasındadır ve 0 non-reaktif pupili; >3 ise normal 
değerleri yansıtmaktadır (207). İnvaziv 
intrakranial basınç monitörizasyonu eşliğinde 
yapılan çalışmalarda, sırasıyla KV’nin 0,6 mm/sn 
değerinin altına düşmesinin > 20 mm-Hg İKB 
değeri ile ilişkili olduğu gösterilirken (208); 
ortalama İKB değerinin, NPi’si normal hastalarda 
19,6 mm-Hg, anormal NPi’li hastalarda 30,5 mm-
Hg ve non-reaktif NPi’li hastalarda ise 33,8 mm-Hg 
olduğu saptanmıştır (209). 

3.5.2 Dinamik Yöntemler 

Near-infrared Spektroskopi (NIRS): NIRS, 
proksimal sensörü ilgili alandaki deri ve kemikten, 
distaldeki sensörü ise kemik altındaki 1 cm3’lük 
serebral dokudan olmak üzere iki farklı frontal 
skalp sensörü aracılığıyla ölçüm yapan non-invaziv 
bir yöntemdir. Beyin oksijen saturasyonu (StbO2), 
ölçüm yapılan alandaki total hemoglobin (Hb) ve 
oksijenijenize hemoglobinin (HbO2) absorbsiyon 
spektrumları arasındaki korelasyon katsayısı (KK) 
üzerinden değerlendirilir (210, 211). Bu yöntem 
ile azami 2.5 cm derinliğe kadar ölçüm 
yapılabildiğinden ileri yaşta, serebral atrofi veya 
frontal travma varlığında yanıltıcı sonuçlar 
alınabileceği unutulmamalıdır (211). Yakın 
dönemde  yapılan  bir  çalışmada  Hb/HBO2 KK’nin,  
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intraventriküler Hartmann solüsyon infüzyonu ile 
İKB’si yükseltilen hastalarda fluktuasyon 
göstererek pozitif hale geçtiği; bu bağlamda İKB’de 
vazojenik tipte subakut artışları tespit edebileceği 
gösterilmiştir (212).  

3.5.3 Odituar Yöntemler 

Timpanik membran yer değişimi, akustik 
refleks ile tetiklenen perilenfatik basınç 
değişimlerinin timpanik membranda ossilatuar 
yer değişimine yol açmasıdır. Timpanik membran 
yer değişimi sayesinde İKB non-invaziv olarak 
tayin edilebilmektedir (206). Bazı çalışmalarda 
timpanik membran yer değişimi ile İKB tayininin 
%94 sensitif, %100 spesifik olduğu belirtilse de 
(213); çoğu çalışmada uyum sorunları, timpanik 
membran ve kohlear kanalın intakt olmaması 
(214) gibi nedenlerden doğan ölçüm zorlukları 
nedeniyle İKB değerlendirilmesi açısından iyi bir 
yöntem olmadığı belirtilmektedir (214).  

3.5.4 Oftalmik Yöntemler 

Spontan venöz pulsasyon (SVP); retinal venin 
intraoküler basıncı ve beyin omurilik sıvısı basıncı 
arasındaki gradient farkı nedeniyle gelişmektedir 
(206). Teorik olarak İKB yükselmesi neticesinde 
SVP’nin kaybolacağı düşünülmekte olup, SVP 
saptanmasının normal İKB açısından %94 sensitif 
olduğu bildirilmiştir (Wong and White 2013); 
tersine SVP yokluğunun ise, artmış İKB’yi 
yorumlamada sensitif olmadığı belirtilmiştir (206). 

Optik koherans tomografi ile retinal sinir lif 
kalınlığının (RSLK) değerlendirmesi; peripapiller 
retinal pigment epiteli ve Burch membanı 
açılarının değerlendirilmesi ile  kafa içi basınç 
ölçümüne fayda sağlayabilecek başka bir non-
invaziv yöntemdir (215). Kafa içi basıncı predikte 
etmekteki gücü ise net değildir (216). Ayrıca, optik 
disk ödemi gelişiminin, İKB artışına nazaran daha 
yavaş olması ve optik sinir atrofisi gibi durumlarda 
RSLK’nin güvenilirliğinin değişebilmesi kısıtlayıcı 
faktörlerdir (217).  

3.5.5 Elektrofizyolojik Yöntemler 

Flaş – görsel uyandırılmış potansiyel (F-GUP) 
latansı ve elektroensefalografi (EEG) ile İKB’nin 
indirekt tahmin edilmesine yönelik çalışmalarda, 
F-GUP’de N2 latansının uzaması ile invaziv olarak 
ölçülen yüksek İKB arasında ilişki saptanırken 
(218); ağır optik refraksiyon kusurları, hipofizer 
kitleler ve metabolik bozukluklarda bu metodun 
güvenilirliğinin  azalacağı  bilinmelidir  (206).  EEG  
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power spektrum analizi ile elde edilen İKB indeksi 
ile invaziv olarak ölçülen yüksek İKB arasında ise 
anlamlı   negatif   bir  korelasyon   saptanmıştır 
(r=-0,84, p<0,01). Her iki değerlendirme için de 
ileri çalışmalara ihtiyaç vardır. 

3.6. Kafa İçi Basınç İnvaziv 
Monitörizasyonu 

Artmış kafa içi basıncı serebral perfüzyonun 
azalmasına neden olabilir ve kötü prognoz 
göstergesidir. İnme sonrası intrakranial basınç 
ölçümünün amacı; kafa içi basınç artışı 
durumunun erken tanınması, erken tedavi ile 
optimal serebral perfüzyon basıncının sağlanması 
ve dolayısıyla sekonder beyin hasarı ve olası beyin 
herniasyonu oluşumununun engellenerek 
mortalitenin azaltılmasıdır. İnvaziv intrakranial 
basınç monitörizasyonu, intrakranial basınç 
ölçümü için altın standart olarak kabul 
edilmektedir (219).  

İnvaziv intrakranial basınç monitörizasyonu; 
genel olarak Glasgow Koma Skoru (GKS) 8 veya 
daha az olan ve kafa içi basınç artışı riski yüksek 
olan hastalarda endikedir  (220, 221).  GKS 8'den 
büyük olan hastalarda uzun süreli sedasyon 
uygulama gerekliliği nedeniyle nörolojik muayene 
takibi yapılamayacaksa ve ekspirasyon sonu 
pozitif basınç gibi intrakranial basıncı artırabilecek 
bir tedaviye ihtiyaç olması halinde de invaziv 
intrakranial basınç monitörizasyonu düşünülebilir 
(220).  

Koagülopati, kanama diatezi, ağır enfeksiyon 
ve hemodinamik instabilite gibi durumlarda 
uygulanması kontrendikedir ve invaziv bir işlem 
olması nedeniyle de enfeksiyon, kanama ve teknik 
komplikasyonlara neden olabilmektedir (220, 
222). 

İnvaziv intrakranial basınç monitörizasyonu 
yöntemleri tekniğe bağlı olarak kateter ve 
transduser konumuna göre sınıflandırılmaktadır; 
intraventriküler, intraparankimal, subaraknoid, 
subdural ve epidural alandan ölçüm yapılabilir. 
İntraventriküler kataterizasyon ve 
intraparankimal monitörler en sık kullanılan 
yöntemlerdir (219, 220, 223, 224). 

Özellikle kafa travmalı hastalardan elde 
edilen İİBM literatüründe intrakranial basınç eşik 
değeri 22 mmHg olarak belirlenmiştir ve üzerinde 
saptanan değerlerin tedavi edilmesi önerilmiştir 
(221). Bu seviyenin üzerindeki değerlerin artmış 
mortalite ile ilişkili olduğu bildirilmektedir (223). 
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İntrakranial basınç izlemi klinik fayda 

sağlamakla birlikte, literatürde intrakranial basınç 
monitörizasyonun yalnızca hastanın nörolojik 
muayenesine ve görüntüleme bulgularına dayanan 
yönetimle karşılaştırıldığında klinik fayda sağlayıp 
sağlamadığı konusunda bir fikir birliği yoktur. 
İnvaziv intrakranial basınç monitörizasyonu takibi 
yapan bazı çalışmalar intrakranial basınç 
monitörizasyonunun iyileşmiş sağkalımla ilişkili 
olduğunu gösterirken (225-228), intrakranial 
basınç monitörizasyonunun faydası olmadığını öne 
süren çalışmalar da mevcuttur (229-231). 

İskemik inmede, kafa içi basınç invaziv 
monitörizasyonu yapılmasının klinik faydası 
belirsizdir. Amerikan Kalp Derneği/Amerikan 
İnme Derneği’nin 2019’da yayımladığı kılavuzda 
intrakranial basınç monitörizasyonu ile ilgili öneri 
bulunmazken (232), Avrupa İnme 
Organizasyonunun önerileri 2008’de yayımlanan 
kılavuza aittir (233). İnvaziv intrakranial basınç 
monitörizasyonunun seçilmiş hasta gruplarında 
uygulanması ve serebral perfüzyon basıncının 70 
mmHg'nin üzerinde tutulması önerilmektedir 
(233). Özellikle malign serebral enfarktlarda 
yapılan değerlendirmelerde, travmatik beyin 
hasarı sonrası için belirlenen 22 mmHg 
intrakranial basınç eşik değerinin tartışmalı bir 
konu olarak kaldığı, yaşlı ve genç hastalar için bu 
değerlerin değişkenliğinin de göz önünde 
bulundurulması ve ileri çalışmaların yapılması 
gerekliliğinden bahsedilmektedir (234).  

Serebral venöz tromboz vakalarında invaziv 
intrakranial basınç monitörizasyonu takibi 
nadiren gerekmektedir ve yayınlanan vaka 
serilerindeki takipler 20 mmHg intrakranial basınç 
eşik değeri ile yapılmış olup, açık bir öneride 
bulunulabilecek verilerden yoksundur (235, 236). 

İntrakranial basınç artışının spontan 
intraserebral kanama hastalarında da negatif 
prognostik bir faktör olduğu bilinmektedir. Eldeki 
araştırmalar, İİBM uygulamalarını bu hasta 
popülasyonunda Sınıf IIb kanıt düzeyi ile 
önermektedir. GKS skoru ≤8, transtentoryal 
herniasyon veya önemli intraventriküler hemoraji 
veya hidrosefali kanıtı bulunan hastalar invaziv 
intrakranial basınç monitörizasyonuna adaydır. 
Serebral perfüzyon basıncının 50 ila 70 mmHg' 
düzeyinde tutulması önerilmektedir. Bu 
popülasyon için de travmatik beyin hasarı sonrası 
için belirlenen 22 mmHg intrakranial basınç eşik 
değerinin tartışmalı bir konu olarak kaldığı ve ileri 
çalışmaların             yapılması              gerekliliğinden  
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bahsedilmektedir (237-239).  

Sonuç olarak; kılavuzlar esas olarak 
travmatik beyin hasarında intrakranial basınç 
monitörizasyonunun kullanımına ilişkin esaslara 
göre oluşturulmuştur. İnmede intrakranial basınç 
monitörizasyonu kullanım endikasyonları, 
intrakranial basınç ve serebral perfüzyon basıncı 
için eşik değerler net olarak ortaya konulabilmiş 
değildir. 

4. İnmede Beyin Ödemi Tedavisi 

4.1 Genel İlkeler 

Akut inmeden sonra gelişen beyin ödemini 
tedavi etmeye çalışırken, stres atındaki 
zedelenmeye yatkın beyin dokusuna ideal 
düzeylerde oksijen, karbondioksit ve glukoz 
içeren, pH ve elektrolit düzeyleri normal bir kan 
göndermek ve beyin ısısını normal düzeyde 
tutmak hedeflenmelidir (1). Bu hastalar Nöroloji 
Yoğun Bakım Ünitelerinde izlenmelidir. 
Normokarbi temin edilmeli, bilinç bozukluğu olan 
hastalarda entubasyon ve mekanik ventilasyon 
değerlendirilmelidir. Baş en az 30 derece yüksek 
tutulmalı, boyunda venöz dönüşü bozacak sargı, 
kompresyon olmadığından emin olunmalıdır. 
İntraabdominal veya intratorasik basıncın 
yükselmesinin intrakranial basıncı yükselteceği ve 
serebral perfüzyonu azaltabileceği unutulmamalı, 
intraabdominal ve intratorasik basıncı yükseltecek 
tıbbi durumların engellenmesi veya tedavi 
edilmesi gerekir. Entübe ve mekanik ventilasyon 
ihtiyacı duyan hastalarda juguler veya subklavian 
venden santral venöz kateter ve arteriyel yol 
takılması önerilir. Hasta övolemik tutulmalıdır. 
İzoozmolar solusyonlarla sıvı resüsitasyonu 
yapılmalıdır, hipotonik ve hipozmolar 
solüsyonlardan kaçınılmalıdır. Çok yüksek kan 
basıncı değerlerinin enfarkt alanında hemorajik 
transformasyona veya hematomun büyümesine 
yol açabileceği unutulmamalıdır. Kan basıncı 
regülasyonu için oral/enteral 
antihipertansiflerden ziyade hastanın durumuna 
ve yanıtına göre daha kolay manüple edilebilen 
intravenöz nikardipin veya intravenöz esmolol 
infüzyonu tercih edilir (219). Hiperglisemik 
hastalarda kan şekerinin 140-180 mg/dl arasında 
tutulmaya çalışılmalıdır. Normotermi 
hedeflenmelidir, ateş yüksekliği varsa enfeksiyon 
odağını bulmaya yönelik gerekli örneklerin 
alınmasından sonra yüzeyel soğutma ve 6 saat 
arayla 500 mg intravenöz parasetamol infüzyonu 
ile    vücut    ısısı    düşürülebilir   (11, 240).    Nöbet 

 
Türk Beyin Damar Hastalıkları Dergisi 2021; 27(2): 65-132 



98 
 

Güngör ve ark. 

 
yoksa antiepileptik proflaksisi, enfeksiyon ve ateş 
yoksa antibiyotik proflaksisi önerilmez. Düşük 
molekül ağırlıklı heparin ile derin ven trombozu 
proflaksisi erken dönemde başlanmalıdır. Serebral 
ve sistemik hemodinami stabil hale getirildikten 
sonra, erken dönemde, çok küçük dozlarda da olsa 
(trofik beslenme 10-20 ml/saat hızda infüzyon) 
enteral nütrisyon başlanmalıdır (241). 

Bir sıvının içerdiği solut partiküllerinin 
oluşturduğu itme basıncına ozmotik basınç denir. 
Yarı geçirgen bir zarın ikiye ayırdığı sıvı 
boşluklarının içerdiği solut miktarı farklı ise, iki 
taraftaki ozmotik basınç da farklıdır. Suya geçirgen 
ama partiküllere geçirgen olmayan bu membranın 
iki tarafı arasındaki ozmotik gradient, basıncın, 
yani partikül miktarının çok olduğu tarafa suyun 
geçmesi ile eşitlenmeye çalışılır. Buna ozmotik 
denge kuralı denir. Beyin ödemi tedavisinde 
kullanılan mannitol ve hipertonik salin gibi 
ozmotik ilaçların etkisi kan beyin bariyerinin kan 
tarafında birikmeleri ve ozmotik basıncı 
yükseltmeleri, bu sayede kan beyin bariyerinin 
beyin tarafındaki fazla suyun yani beyin ödeminin 
pasif diffüzyonla intravasküler alana geçmesini 
sağlamaktır. Bunun olabilmesi için kan beyin 
bariyerinin intakt olması gerekir (36, 242). 
Dekompressif hemikraniektomi ameliyatının da 
mantığı Monro-Kellie prensibinin kırılmasıdır. 
İntrakranial basıncın hızla düşmesiyle birlikte 
serebral kan akımını da dolaylı olarak artacaktır 
(243).   

Beyin ödemi tedavisinde kullanılacak 
konzervatif ve spesifik tedaviler bir algoritma ile 
aşağıda verilmiştir (Şekil 8). 

4.2. Sitotoksik Beyin Ödemi Tedavisi 

İskemik inme olgularında sitotoksik beyin 
ödemi tedavisi medikal ve cerrahi olmak üzere iki 
grupta incelenebilir. Medikal tedaviler 
hiperozmolar tedaviler, cerrahi olarak da 
dekompresif kranyektomi sayılmaktadır (244).  

Nöroyoğun bakım klinik pratiğinde sitotoksik 
ödem tedavisinde kullanılan hiperozmolar ajanlar 
mannitol ve hipertonik salindir. Üre bir süre 
kullanılmış, ancak yan etkileri nedeniyle artık 
kullanılmamaktadır. 

Son on yılda hipertonik salin, mannitol ile 
karşılaştırıldığında beyin ödemi tedavisinde daha 
fazla tercih edilmektedir. Beş dakika gibi kısa 
sürede başlayan ve 12 saatten uzun devam eden 
etkisi ile intravasküler volümü sağlama ve 
sürdürme özelliği nedeniyle öncelikli olarak  tercih  
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edilmektedir. Ancak hipertonik salinin mannitole 
üstünlüğünü gösteren randomize kontrollü 
çalışma bulunmamaktadır. Bu nedenle bu iki 
seçenekten hangisinin seçileceği kararı hasta 
özelinde olmalıdır. Akciğer ödemi riski veya 
konjestif kalp yetmezliği öyküsü bilinen veya 
kliniği belirlenen hastada mannitol, hipotansiyon 
ve hipovolemi riski olan hastada ise diüretik etkisi 
olmadığı için hipertonik salin tercih edilmelidir. 
Son kılavuzlarda iskemik inme olgularında 
profilaktik mannitol uygulaması önerilmemekte, 
mannitol tedavisine yetersiz yanıtlı olgularda ise 
hipertonik salin uygulaması düşünülebileceği 
önerilmektedir (245). 

4.3 İyonik Ödem Tedavisi 

İskemik inme sonrası serebral ödem, 
sitotoksik ödem, iyonik ödem ve vazojenik 
ödemden oluşur (174). Serebral iskemiden sonra 
gelişen iyonik ödemin sitotoksik ödemi takip ettiği 
düşünülür. Kan beyin bariyeri henüz intakt iken, 
özellikle bariyerin endotel tarafındaki iyon ve su 
kanallarının disfonksiyonu neticesinde, iyonik 
geçişle birlikte makromolekülleri içermeyen 
serbest suyun damar lümeninden serebral 
ekstreselüler alana taşınması neticesinde ortaya 
çıkar (40). İyonik ödem, albümin içermeyen 
ekstraselüler ödemin bir alt tipidir. Sitotoksik 
ödemden bağımsız olarak geliştiği gösterilmiştir. 
İyonik ödem oluşumuna spesifik tedaviler, 
KBB’nin özellikle endotel tarafındaki Sur1-Trpm4, 
Na+-K+-kotransporter-1 (NKCC1), akuaporin 1 ve 
akuaporin-4 kanalları, Na+-H+ kanallarını hedef 
alır. Bu iyon kanalları ve taşıyıcıları bloke eden 
famakolojik ajanlar kullanılarak serebral iskemi 
varlığında iyonik ödemin gelimesinin önlenmesi 
veya azaltılması amaçlanır (246-249). Sur1-Trpm4 
kanalı, hem sitotoksik hem de iyonik ödemde rol 
oynar ve ödem tedavisi için en umut verici 
terapötik hedeftir. Sur1-Trpm4 kanal inhibitörleri, 
iskemik inmede serebral ödem tedavisi için klinik 
deneylere giren tek ilaç grubudur. 

4.4 Vazojenik Ödem Tedavisi 

Vazojenik ödem kan beyin bariyerinde (KBB) 
serebral kapiller endotelin bozulmasıyla ortaya 
çıkar. Kapiller permeabilite artışı ile ozmotik ve 
hidrostatik kuvvetler birlikte hareket eder, plazma 
proteinlerini içeren plazma filtratı ekstrasellüler 
sıvıya serbestçe geçer, kapiller endotelin 
bozulmasından yaklaşık 24-48 saat sonra ödem 
maksimum    haline    ulaşır.    Kan    beyin   bariyeri  
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Şekil 8: İnmede beyin ödemi tedavi algoritması. 
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yıkıldıktan sonra beyin interstisiyel mesafesi ve 
damarlar arasında bağlantılar oluşur. Plazma 
proteinleri ve diğer makromoleküller beynin 
ekstrasellüler mesafesine geçerler (44). Kan beyin 
bariyerinin bozulması ve vazojenik ödem serebral 
travma, hemoraji ve iskeminin sekonder fazında 
sıklıkla gözlenir (3). Vazojenik ödem inmeli 
hastalarda hem intraserebral hemorajide (İSH) 
hem serebral enfarktta hastanın fonksiyonel 
kaybını ve mortalite riskini artırır. 

Vazojenik ödem kanın ultrafiltratı olarak 
düşünülebilir. Vasküler endotelyal büyüme faktörü 
(VEGF) ve serbest radikal matriks 
metalloproteazlar (MMP) vazojenik ödem 
gelişiminde rol oynarlar. Mast hücreleri de bu 
süreçte yer alırlar. (250). Aquaporin4 (AQP4) ise 
vazojenik ödemi azaltmaya yardımcı olur. 
Vasküler endotelyal büyüme faktörü, KBB, Na-Ca 
değiştiricisi, AQP4 ve mast hücreleri vazojenik 
ödem tedavisinde potansiyel hedefler olarak 
belirlenmiştir. Aquaporin4 sitotoksik ödemin 
gelişiminde ve ayrıca vazojenik ödem nedeniyle 
oluşan fazla parankimal sıvının temizlenmesinde 
önemli bir katılımcıdır. Aquaporin4 ilişkili çeşitli 
bileşikler geliştirilme aşamasındadır (249). 

İntraserebral hemorajide oluşan ödem 
genellikle perihematomal ödem olarak 
isimlendirilmektedir (140, 251). Enflamasyon İSH 
sonrası gelişen ödemde önemli rol oynar. Erken 
dönemde polimorfonükleer hücre (PMN) 
infiltrasyonu ve mikroglia aktivasyonu temel 
neden olarak düşünüldüğünden bunların 
inhibisyonuna yönelik tedaviler araştırılmaktadır. 
Böylece KBB permeabilitesinin düzelebileceği ve 
perihematomal aksonal hasarın azaltılabileceği 
vurgulanmaktadır. Trombin tarafından bozulduğu 
düşünülen KBB, trombin inhibitörleri tarafından 
engellenebilir, ancak hemostatik fonksiyon üzerine 
etki olumsuzdur. Matriks metalloproteaz 
inhibitörleri, TNF alfa nötralizan antikorları ve 
fingolimod gibi immünomodulatör ilaçların beyin 
ödemi üzerine etkileri araştırılmaktadır (252). 

Vazojenik ödem gelişmeden önceki aşamada 
havayolunu açık tutmak ve hipoksi gelişmesini 
engellemek, iyi kan basıncı kontrolü inmeli 
hastada temel önlemlerdir. Standart farmakolojik 
tedaviler ise ozmoterapi (mannitol, hipertonik 
sodyum) ve beyin omurilik sıvısının yapımını 
azaltan ajanlar (asetazolamid, furosemid) ile 
glukokortikoidler (deksametazon) ve barbitüratlar 
olarak özetlenebilir. Diğer tedavi yöntemleri 
hiperventilasyon   ve   hipotermi   uygulamaları  ile  
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dekompresif kraniektomi gibi cerrahi tedavilerdir. 

Hipotermi ve barbituratların iskemik inmeye 
bağlı vazojenik ödem tedavisinde kullanılmaları 
ise önerilmemektedir. Hemorajik inme de 
hipotermi ile ilgili yeterli veri bulunmamaktadır 
(251, 253).  

Deksametazon eikosinoidlerin yapımında rol 
oynayan siklooksijenaz-2 inhibisyonu yapar ve 
endotelyal hücre membran geçirgenliğini 
normalize eder. Tümör, abse, kafa travmasına 
bağlı vazojenik ödemin tedavisinde etkilidir. Ancak 
iskemik inmede ve intraserebral hemorajide, 
serebral ödem ve intrakranial basınç artışının 
tedavisinde etkinliğine dair kanıt olmaması ve 
enfeksiyon komplikasyonları arttırma potansiyeli 
nedeniyle önerilmemektedir (245, 254).  

Kısa süreli orta düzeyde hiperventilasyon 
(PCO2 hedefi 30–34mm Hg) zaman kazanmak için 

kullanılabilir. Beyin sapı herniasyonu bulguları 
saptanan hastalarda cerrahiye hazırlık sırasında 
kurtarma tedavisi olarak kullanılabilir fakat 
hipokapni derin (<30mm Hg) ve uzun süreli olursa 
hiperventilasyonun beyin iskemisine neden 
olabileceği unutulmamalıdır (254). 

4.5 Beyin Ödeminde Gelecekteki Tedaviler 

Serebral ödem son derece tehlikelidir. İnme 
sonrası ciddi beyin ödemi mortaliteyi %80’lere 
kadar artırabilir ve kötü sağ kalım için önemli bir 
belirleyicidir (250, 255). Bu nedenle, inmenin 
erken evresinde etkili bir antiödem tedavi önem 
arz etmektedir. Bununla birlikte, bugüne dek 
serebral ödem patofizyolojisinin tam olarak 
anlaşılamaması nedeniyle tedavi seçenekleri sınırlı 
kalmış, altta yatan patolojik süreçten bağımsız 
olarak ödemi engellemeye değil herniasyon gibi 
olumsuz sonlanımları azaltmaya yönelik olarak 
uygulanmıştır. Son zamanlarda inme sonrası 
gelişen serebral ödem gelişiminin önlenmesine 
yönelik çok sayıda ilaç üzerine araştırma 
yapılmıştır. Bu bölümde, bu ilaçların potansiyel 
etki mekanizmaları ve etkinliklerinden 
bahsedilmektedir. 

Bugün için aşağıda anlatılacak ilaçlardan 
klinik uygulama için onaylanmış olan 
bulunmamaktadır. Bu ilaçların etkinliklerine de 
beyine düşük ilaç girişi, beyin ödeminin birden 
fazla faktör ve mekanizma ile ortaya çıkıyor olması 
gibi nedenlerle temkinle yaklaşılmalıdır (256). 

1. SUR1-TRPM4 kanal inhibitörleri: SUR1-
TRPM4 (Sülfonilüre reseptor 1- transient reseptor 
potential  4) kanalı, fokal serebral iskemide önemli  
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bir moleküler yapıdır. İskemi sonrasında kanal, 
tüm nörovasküler birim hücrelerinde artış 
gösterir. Beyin hasarı sonrası ATP eksikliğinde Na+ 
ozmolitlerinin hücre içine girişini sağlar, hücre 
ödemi ve ölümüne yol açar (44).  

Glibenklamid, iskemi sonucu indüklenen 
SUR1-TRPM4 kanalını bloke ederek dokuyu 
iskemik hasara karşı korur, serebral ödemi 
azaltabilir.  

Preklinik çalışmalarda glibenklamid ile SUR1-
TRPM4 blokajının serebral ödemi azalttığı, 
fonksiyonel sonlanımları iyileştirdiği ve 
mortaliteyi azalttığı gösterilmiştir (109). 
Glibenklamid ve terapötik hipotermi ile kombine 
tedavi, sıçanlarda orta serebral arter tıkanıklığı 
modelinde ödemi azaltarak ve nörodavranışsal 
işlevi iyileştirerek sinerjistik bir nöroprotektif etki 
göstermiştir (257). Akut iskemik inme süresince 
glibenklamid kullanan ve kullanmayan diyabetik 
hastaların retrospektif analizlerinde, glibenklamid 
kullananlarda fonksiyonel iyileşme ve sağ kalımın 
daha yüksek olduğu belirlenmiştir (258, 259). 
İntravenöz glibenklamid bir faz 2 çalışmada ciddi 
hipoglisemi olmadan serebral ödemi azaltmıştır ve 
iyi tolere edilmiştir (260). Glibenklamid 
intravenöz uygulama gerektirir ve bu da hastane 
dışı ortamlarda uygulanmasını sınırlar. Ancak, oral 
preparatlar da ödemin erken dönemlerinde 
verilebilir. Glibenklamid, serebral ödemi 
azaltabilse de hipoglisemiye neden olabilmektedir. 

Glimepirid, ikinci nesil bir sülfonilüredir. 
Hipoglisemik olaylar glibenklamide göre daha az 
izlenmiştir. Glimepirid, fare modellerinde inmeyi 
ve beyin ödemini azaltmada glibenklamid kadar 
etkin bulunmuştur (261).  

Resveratrol, çeşitli bitkilerde bulunan doğal 
bir üründür (RSV, trans-3, 4′, 5-trihydroxy-
stilbene), iskemide protektif özelliklere sahiptir, 
serebral ödemi azaltabilir ve KBB hasarını 
önleyebilir (262). Ayrıca, hayvan geçici iskemi 
modellerinde resveratrolün SUR1 ve AQP4 
ekspresyonunu ve ödem oluşumunu azalttığı 
bildirilmiştir (263).  

2. Vasküler endotel büyüme faktörü ile 
ilgili ilaçlar: Vasküler endotel büyüme faktörü 
(Vascular Endothelial Growth FActor-VEGF), yeni 
kan damarlarının oluşumunu sağlayan ve vasküler 
geçirgenliği artıran bir mitojendir. Hayvan 
modellerinde, orta serebral arter oklüzyonu 
oluşturmadan önce VEGF verildiğinde enfarkt 
volümü ve serebral ödemi azalttığı (264), iskemi 
sonrası verildiğinde KBB geçirgenliğini ve serebral  

 

İnmede beyin ödemi 

 
ödemi artırdığı görülmüştür (265). 

3. Akuaporin blokörleri: Akuaporinler 
(AQP) sitotoksik ödeme katkıda bulunmakta, 
özellikle, AQP4 inme hastalarında beyindeki su 
dengesinde önemli rol almaktadır (266). AQP4 su 
transportunda iki yönlü etkiye sahiptir; hem ödem 
oluşumu hem de engellenmesinde rol alır. AQP4, 
erken dönemde sitotoksik ve iyonik ödem 
oluşumunu artırabilir. Ödem vazojenik aşamaya 
geçtiğinde ise AQP4 daha çok serebral ödemin 
ortadan kaldırılmasında rol almaya başlar (267). 
İskemi ile ilişkili ödemin önlenmesi ya da tedavisi 
için AQP4 inhibitörlerinin ne zaman uygulanması 
gerektiği net değildir. AQP1’in de serebral ödem 
gelişiminde rol oynayabileceği ve fullerenoller gibi 
AQP1 inhibitörlerinin ödemi azaltabileceği öne 
sürülmüştür (268). 

4. İyon kanal blokörleri: 
NKCC1 inhibitörleri: Na+K+Cl− kotransporter 

protein-1 (NKCC1) ve Na+K+ kotransporter 
protein-2 (KCC2) intrakranial su ve elektrolit 
dengesi üzerinde zıt etkilere sahip katyonik Cl− 
ortak taşıyıcılardır. Hem sitotoksik hem de iyonik 
ödem oluşumunda önemli rol oynarlar. NKCC1'i 
inhibe eden bumetanide, sitotoksik ödemi 
azaltabilir (269). Bumetanidin KCC2 protein 
ekspresyonunu değiştirmeden bir iskemi-
reperfüzyon modelinde serebral ödemi azalttığını 
bildirilmiştir (270). Bumetanide, serebral 
iskeminin hem akut hem de kronik fazlarında etkili 
olabilir (271). 

Na+-H+ Değiştirici inhibitörleri: Na+H+ 
değiştirici, iskemi sonrası serebral ödemin erken 
evresinde önemli bir rol oynar. Hipoksi, KBB'de 
Na+H+ değiştirici aktivitesini uyararak serebral 
ödem oluşumunu artırabilir. Na+H+ değiştirici 
inhibitörü (HOE-642; bileşik RU-1355) intravenöz 
enjeksiyonunun, Na konsantrasyonunu önemli 
ölçüde azaltarak serebral ödemi azalttığı 
görülmüştür (272). 

Na+-Ca++ Değiştirici inhibitörleri: Hücre içi 
Ca++ homeostazının sürdürülmesi KBB'nin 
korunması için önemlidir. Na+Ca++ değiştiricinin 
vazojenik ödem ve KBB yıkımında rol oynadığı 
gösterilmiştir. Ayrıca, Na+Ca++ değiştirici 
inhibitörleri (SEA0400), serebral iskemiden sonra 
serebral ödem ve serebral enfarktüs hacmini 
azaltabilir (273). 

5. Konivaptan: Arginin vazopressin ve 
reseptörleri V1a ve V2, iskemik inme sonrası 
serebral ödemde önemli rol oynar (274). Bir V1a 
ve   V2   reseptör  blokeri  olan  konivaptan,  iskemi 
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sonrası serebral ödem ve kan beyin bariyeri 
hasarını azaltabilir (275). İskemiden 3 saat sonra 
başlanan konivaptan tedavisinin ödemi 
azaltabileceği ve nörolojik defisiti iyileştirebileceği 
gösterilmiştir (276). 

6. Fingolimod: Fingolimod, multipl skleroz 
tedavisi için 2010 yılında onaylanan Sfingozin-1-
fosfat (S1P) reseptör modülatörüdür (277). 
Preklinik deneylerde, fingolimodun, intrakranial 
hemoraji ve iskemik inme modellerinde serebral 
ödemi azalttığı görülmüştür (278, 279).  

7. MikroRNA: MikroRNA-1 (Mir-1) 
ekspresyonu, iskemik hasar ve hücresel apoptoz 
ile ilgilidir. Preklinik modellerde anti-miR-1 ile 
tedavi enfarkt hacmini azaltırken miRNA-1 
antagomir ile tedavi beyin ödemi, KBB 
permeabilitesi, enfarkt volümü ve nörolojik hasarı 
önemli ölçüde azaltmıştır (280). 

8. KBB koruyucu ajanlar: Vazojenik ödem 
KBB hasarı sonrası ortaya çıkar. Bu nedenle, KBB 
bütünlüğünün korunması, antiödem tedaviler için 
önemli bir sonuç ölçütüdür. Alfa-tokoferol, 8-
methoksipsoralen, 3-aminobenzamid ve kalsitriol 
KBB’ni koruyarak antiödem etkinlik gösterir 
(261). 

KBB'yi hedefleyen potansiyel ilaçlar arasında 
magnezyum sülfat, ulinastatin, ginkgo diterpen 
lakton meglumin enjeksiyonu, olaparib, 
rekombinant insan eritropoietini ve 1-
triflorometoksifenil-3- (1-propiyonilpiperidin-4-il) 
üre sayılabilir (250, 281). 

5.1 Ozmoterapi 

Ozmoterapi intrakranial içeriğin hacmini 
azaltmak için ozmotik olarak aktif maddelerin 
kullanılmasıdır. Ozmoterapinin birincil amacı, kan 
ve beyin arasında ozmotik bir fark oluşturarak 
beynin intraselüler ve interstisyel alanlarından 
serebral ödem sonucunda biriken serbest suyu 
uzaklaştırarak intrakranial hacmi azaltmaktır. 
Ozmoterapi fazla suyu intraselüler ve interstisyel 
alanlardan intravasküler alana kaydırarak artmış 
kafa içi basıncını düşürür ve serum ozmolaritesini 
artırır (219). Normal serum ozmolalitesi 280-290 
mOsm/kg arasında değişir ve tedavi sırasında 
300-320 mOsm/kg aralığında tutulmalıdır. Tedavi 
ozmotik ajanların intravenöz uygulamasıyla 
gerçekleştirilir. Travmatik beyin hasarı olan 
hastalarda mannitol verildikten 1 saat sonra 
intrakranial basıncın 14 mmHg, hipertonik 
salinden 1 saat sonra ise 10 mmHg düştüğü 
gösterilmiştir  (1).  Ozmoterapi  büyük   hemisferik  
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inmelerde orta hat şiftini minimalize etmek ve 
intrakranial volümü azaltmak için birinci basamak 
tıbbi tedavide kullanılır. AHA/ASA (American 
Heart  Association- Amerikan Kalp 
Derneği/American Stroke Association- Amerikan 
İnme Derneği) 2018 rehberinde hiperozmolar 
tedavi Sınıf IIa, C-LD kanıt düzeyindedir,  
profilaktik tedavi olarak kullanımı önerilmez 
(244). Hangi ajanın tercih edileceği hastanın kan 
basıncı,kardiyak outputu ve renal fonksiyonları 
göz önüne alınarak kararlaştırılır. Bu kararı 
verirken mannitolün dehidrate edici, hipertonik 
salinin intravasküler volümü artırıcı bir ilaç 
olduğu akılda tutulmalıdır (1). Mannitol ve 
hipertonik salin yan etkileri gözetilerek 
dönüşümlü olarak da kullanılabilir. 

İskemik inmeden sonra beyin ödemi 1-3 
günde gelişmeye başlar ve 3-5.günlerde en şiddetli 
seviyeye ulaşır. Yedinci günden sonra giderek 
azalır ve 3. haftada kaybolur. Ozmotik ajanların 3-
5 günden daha uzun süreyle kullanılması, 
komplikasyonlar ve etkisine tolerans gelişmesi 
nedeniyle önerilmez. Bu nedenle ozmoterapinin 
hiperakut dönemde değil de ödemin en fazla 
geliştiği evrede bir silah olarak kullanılması uygun 
olacaktır. Ozmotik ajanlara ne zaman 
başlanacağına hastanın klinik durumu, 
nörogörüntüleme bulguları ve diğer organ 
fonksiyonlarına göre karar verilmelidir. Serebral 
ödem geliştirme riski olan her inme hastasına 
rutin olarak ilk başta agresif ozmoterapi 
başlanması önerilmez. Malign beyin ödemi ise ilk 
24 saatte hızla gelişen ve herniasyona götüren 
katastrofik bir durumdur. Malign beyin ödeminin 
klinik ve radyolojik işaretleri varsa ozmoterapiye 
daha erken başlanmalıdır. İntraparankimal 
kanamalarda ise ihtiyaç varsa, tedavi gerektirecek 
düzeyde perihematomal ödem gösterilmişse ilk 24 
saatte ozmoterapiye başlanabilir (1,244,245,282). 

5.1.1 Mannitol 

Yarılanma ömrü 2–6 saat olan, hazırlanma 
kolaylığı ve kimyasal stabilite özellikleri ile 
klinikte kullanılan başlıca ozmotik ajandır. 
Piyasada hazır 100, 150, 250 ve 500 ml'lik %20'lik 
mannitol çözeltileri olarak bulunur. Mannitol 
(C6H8(OH)6) 182.17 dalton ağırlığında, 1100 
mOsm/L ozmolaritede bir şeker alkolüdür.  
Dolaşımda metabolize edilmeden idrarla atılır. 
Beyin ödemi tedavisi için önerilen doz 0.5-1,5 
g/kg'dır. 2 gr/kg üzerine çıkılmaz. Her bir doz 
intravenöz  yolla 20-30 dakikada hızlı infüze edilir.  
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Bolus uygulananın kafa içi basıncını düşürücü 
etkisi 5 dakikada başlar, 20-60 dakikada en üst 
seviyeye ulaşır ve 1.5-6 saat devam eder. Hızlı 
infüzyonu KİBAS şiddetine bağlı olarak 0.25-0.5 
g/kg'lık dozda her 4-6 saatte bir tekrarlanabilir 
(244). Serum ozmolalitesi 360 mOsm/kg’a kadar 
tolere edilebilir. Tedavi sırasında ozmolal gap 55 
mOsm/kg’ı geçmemelidir. Ozmolal gap’ın 60-75 
mOsm/kg üzerine çıkması veya toplamda 1100 g 
üzeri mannitol uygulanması akut böbrek 
yetmezliği riskini arttırmaktadır. Ayrıca serum 
ozmolaritesi 320 mOsm/L üzerine çıkması 
durumunda, akut böbrek yetmezliği ve metabolik 
asidoz gelişmesini önlemek amacıyla mannitol 
uygulaması sonlandırılmalıdır (244). Böbreklerin 
proksimal tübüllerinden geri emilemediği için 
ozmotik etkisiyle suyun da geri emilimini azlatır ve 
diüretik etki gösterir. Ozmotik diüretikler suyla 
birlikte Na, K, Cl, P, Ca, Mg, üre ve ürik asitin de 
böbrekte geri emilimini azaltır. Tedavi sırasında 
hiperozmotik övolemik durumun korunması 
önemlidir, korunmadığı takdirde dehidratasyon, 
hipovolemi, hipotansiyon, artmış kafa içi basınç, 
azalmış serebral perfüzyon basıncı, akut böbrek 
yetmezliği ve elektrolit dengesizliği gelişebilir. 1-3 
gün tekrarlanan dozda uygulamanın ardından 
rebound etkisini önlemek için yavaş doz azaltarak 
tedricen kesilmelidir (240). Mannitolün 
kullanılmaması gereken durumlar Tablo 3'te 
verilmiştir (Tablo 3).  
 
Tablo 3. Mannitolün kontrendike olduğu 
durumlar. 
Mannitolün Kontrendike Olduğu Durumlar 

Azalmış renal perfüzyon 
Akut böbrek yetmezliği 
Şok 
Sepsis 
Ozmoterapi verilmeksizin serum ozmolaritesi>320 mOsm  
Nefrotoksik ilaç kullanımı 

 

5.1.2 Hipertonik Salin 

NaCl'nin suda çözülmesiyle hazırlanan salin 
solüsyonudur. Hipertonik salin solüsyonu (HTS) 
son birkaç yılda nöro-yoğun bakımın tercihi 
olmuştur. Kullanılan hipertonik salin solüsyon 
konsantrasyonu değişkenlik gösterebilir ve %3, 
%5, %7.5, %10 veya %24.3’lük konsantrasyonda 
olabilir (%1.7-30) ve doz 2 g/kg'dır. Klinik 
pratikte aralıklı yavaş infüzyon halinde (2 cc/kg 
dozda %3 salin solüsyonu 20-30 dakikada ya da 
15-30ml %23.4’lük konsantrasyonda 10 dakikada)  
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ya da %3’lük konsantrasyonda 1-1.5 ml/kg/saat 
dozunda devamlı infüzyon ile uygulanır. Etki 
süresi 2-6 saattir. İnfüzyon 8 saatte bir 
tekrarlanabilir. %3'lük NaCl 1027 mOsm/L dür, 
periferik venden verilebilir. %7,5NaCl 2545 
mOsm/L, %23,4 NaCl 8004 mOsm/L ozmolaritedir 
ve santral venöz yoldan verilmesi gerekir. Serum 
sodyum konsantrasyonunu 145-155 mmol/L 
arasında tutmak için 4-6 saatte bir takip etmek 
önemlidir. Hipertonik salinin diüretik etkisi 
yoktur, bu nedenle infüzyon sonrası diüretik 
kullanılması gerekebilir (244). 

Dirençli beyin ödemi durumunda mannitol ve 
hipertonik salin dönüşümlü olarak uygulanabilir. 
Bu uygulama “2/2/2” kuralına göre, ilk olarak 0. 
saatte mannitol, 2. saatte hipertonik salin 
uygulanmaktadır. 4.saatte hasta laboratuvar 
parametreleri kontrol edilir. Değerlendirme 
sonucunda laboratuvar parametrelerinde önemli 
bir anormallik yoksa yeni bir 6 saatlik döngü 
başlatılır (283).   

Hipertonik salin istirahat membran 
potansiyelini normalize eder ve antiinflamatuar 
etkisi vardır. Serum sodyum düzeyi, beyin pH’sı ve 
beyin doku oksijenizasyonunu artırır (240, 245). 
"Neuro-critical Care Society"nin en son rehberine 
göre hipertonik salin solüsyonunun akut iskemik 
inme, subaraknoidal kanama ve intraserebral 
kanama tedavisinde intrakranial basınç ve 
serebral ödemi azaltmak için bolus uygulanması 
önerilmektedir (kanıt-kalitesi çok düşük). Ancak 
klinik olarak nörolojik sonlanımı iyileştirme ile 
ilgili yeterli veri bulunmamaktadır (245). Olası yan 
etkiler; rebound serebral ödem, hiperkloremik 
metabolik asidoz, flebit, konjestif kalp yetmezliği, 
geçici hipotansiyon, hemoliz, hipokalemi, böbrek 
yetmezliği, ozmotik demiyelinizasyon, subdural 
kanama, epilepsi ve kas seyirmesidir (240). 

Çalışmalarda kafa içi basınç kontrolünde 
HTS’nin etkisi mannitol’den daha iyi 
görünmektedir, ancak klinik sonlanım açısından 
bir farklılık izlenmemektedir (242, 284). Mannitol 
ile karşılaştırıldığında; HTS uygulamasına bağlı 
olarak daha kısa süreli kümülatif intrakranial 
hipertansiyon periyodu ve serebral perfüzyon 
basıncı artışına neden olduğu ve serebral kan akışı 
ve serebral perfüzyon basıncındaki iyileşmenin 
daha uzun sürdüğüne dair kanıtlar vardır. Her iki 
ozmotik ajanın karşılaştırıldığı 12 randomize 
klinik çalışmanın meta-analizinde nörolojik 
fonksiyon ve mortalitede bir farklılık 
izlenmemiştir  (219, 285).   Hiperozmolar  durumu  
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korumak için devamlı infüzyon uygulanımı halen 
tartışmaya açıktır (242). Ozmoterapiyi diğer 
tedavi mekanizmalarıyla birleştirmek, serebral 
ödemi daha etkili bir şekilde tedavi etme 
potansiyeline sahiptir. Hiperozmolar ajan seçimi, 
zamanlaması ve doz rejimi optimum düzeyde 
hastaya      özel      düzenlenmelidir      (286).     Ajan  
 

 

 
seçiminde mevcut komorbidite, volüm durumu ve 
serum ozmolaritesi belirleyici olabilir ve 
gelişebilecek yan etkileri en az durumda tutmak 
amaçlanır (219) (Tablo 4). Klinisyen mevcut 
kanıtlara dayanarak etkinlik ve güvenililirlik 
arasındaki dengeyi sağlayarak bireye özel en 
uygun tedaviye karar vermelidir (245). 

Tablo 4. Hipertonik salin ve mannitolün yan etkileri. 
Mannitol Hipertonik Salin 
• Hiponatremi , Hipokloremi, Hipokalemi, Alkaloz 
   200 cc bolus sonrası  
   serum Na 1.7 mEq/L düşer 
   serum Cl 1.7 mEq/L düşer 
• Akut böbrek yetmezliği / Akut tübüler nekroz  

        (200gr/gün üzerinde) 
• Hipotansiyon 
• Konjestif kalp yetmezliği ve akciğer ödemi  

• Hipernatremi, Hiperkloremi, Hipokalemi, Asidoz  
• İnfüzyon sırasında hipotansiyon 
• Hipervolemi 
• Pulmoner ödem 
• Akut böbrek yetmezliği 
• Hemoliz 
• Ozmotik demiyelinizasyon sendromu 
• Aritmi 
• Koagülopati 
• Flebit 
• Nöbet 
• Kas fasikülasyonu 

 
5.2 Ozmoterapi Monitörizasyonunda 

Ozmometri  

KİBAS tedavisinde sıklıkla başvurulan bir 
yaklaşım olan hiperozmolar tedavinin özellikle 
böbrek ilişkili yan etkilerinin asgari düzeye 
indirilmesi için yakın bir şekilde takibi 
önerilmektedir. Bu hedeflerin gerçekleştirilmesi 
için öncelikle ozmolalite ve ozmolarite 
kavramlarının ne anlama geldiğini bilmek 
gerekmektedir. Ozmolalite bir solüsyonun her bir 
kilogramında bulunan ozmol yükünü 
(solüsyondaki çözünen maddelerin mol cinsinden 
miktarı) ifade ederken, ozmololarite aynı ozmol 
yükününün solüsyondaki birim hacmindeki 
miktarını belirtmektedir. Kısaca ozmolalitenin 
birimi Osm/kg iken, ozmolaritenin birimi 
Osm/L’dir (286). 

 

 

 
Fizyolojik şartlarda serum ozmolalite düzeyi 

275-295 mOsm/kg’dır. Ozmolalitenin doğrudan 
ölçümü mümkün olsa da herhangi bir 
hiperozmolar tedavi almayan bir kişide direkt 
ölçüm yerine belirli formüller kullanılarak 
ozmolalite tayini yapılması daha pratik bir 
yaklaşımdır. Aslında aşağıda görüleceği üzere 
formüllerde hacim başına solut miktarları 
kullanıldığından hesap edilen ozmolalite değil 
ozmolaritedir. Ancak vücut sıvıları gibi seyreltik 
çözeltilerde ozmolalite ve ozmolarite birbirlerine 
çok yakın değerler olduğundan klinik pratikte bu 
ifadeler birbirlerinin yerine kullanılmaktadır 
(287). Ozmolarite hesabı için kullanılabilecek olan 
çeşitli formüllerin birkaç tanesi şunlardır:  
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Hiperozmolar ajanlar kullanılmasının amacı 

bu ozmolalite/ozmolarite düzeyinin arttırılması ve 
oluşan ozmotik başınç sayesinde serbest suyun 
interselüler ve intraselüler alandan damar içine 
geçişini sağlamaktır. Bu artışın miktarının 
formüller ile tahmin edilmesi mümkün 
olmadığından hiperozmolar tedavi alan hastalarda 
kan ozmolalite düzeyinin doğrudan laboratuvarda 
ozmometreler vasıtası ile ölçülmesi gerekmektedir 
(287).  

Ölçülen ozmolalite ile formüllerden 
hesaplanan ozmolarite arasındaki farka ozmolal 
gap adı verilmektedir; bu gap formüllere 
yansımayan ve ancak direkt ölçüm ile saptanabilen 
solutlerin yükü hakkında bilgi vermektedir ki 
hesaplanması etanol veya metanol zehirlenmeleri 
gibi durumlarda ya da konumuz olan mannitol gibi 
hiperozmolar tedavi alan hastalarda büyük önem 
taşımaktadır. Gap, normal şartlarda 10 
mOsm/kg’ın altındadır. Ölçülen ozmolalite 
miktarından çıkartılacak hesaplanan ozmolarite 
miktarının tayininde yukarıdaki formüller 
arasında belirgin fark olmasa da en doğru ozmolal 
gap tayinin ilk satırdaki formül ile olduğu 
gösterilmiştir (287). 

Mannitol ile hiperozmolar tedavi uygulanan 
hastalarda ozmolalite tayini kandaki mannitol 
konsantrasyonun vadi düzeyinde, başka bir ifade 
ile yaklaşmakta olan bir sonraki mannitol 
dozundan önce (genellikle 1 saat öncesinde) 
yapılmalıdır. Bu ölçümün günde en az bir kere 
yapılması gereklidir. Akut böbrek yetmezliği başta 
olmak üzere tedavinin yan etkilerinin 
engellenmesi için ölçülen ozmolalite düzeylerinin 
320 mOsm/kg düzeyini aşmaması klasik bir öneri 
olmasına karşın yakın zamandaki literatür bu eşik 
değerin üzerine çıkılabileceğini ve bu değerin 
böbrek ilişkili komplikasyonları tahmin etmede 
yeterince güvenilir olmadığını belirtmektedir. 
Tedavinin diğer hedeflerinden bir tanesi de 
ozmolal gap’in 20 mOsm/kg’ın altında olmasıdır; 
yüksek ozmolal gap düzeyi kanda halen 
mannitolün var olduğunun bir göstergesidir. Bu tip 
bir durumda sıradaki mannitol dozunun atlanması 
ve genel doz şemasının modifiye edilmesi (doz 
düşümü veya doz aralıklarının açılması) önerilir 
(245,286).  

Hipertonik sodyum ile hiperozmolar tedavi 
uygulanması durumunda doğrudan ozmolalite 
ölçümüne gerek yoktur, çünkü bu tedavi ile ortaya 
çıkan hipernatremi durumu yukarıdaki formüller 
ile   hesaplanabilir   bir  ozmolarite  değişimine  yol  
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açmaktadır. Ancak ozmolarite hesabı yerine pratik 
öneri hipertonik sodyum tedavisi ile 145-155 
mEq/L düzeyinde bir plazma sodyum 
konsantrasyonun hedeflenmesi ve yan etkilerin 
asgariye indirilmesi için de 160 mEq/L düzeyinin 
üzerine çıkılmamasıdır (245,286).  

Sonuç olarak hiperozmolar tedavinin 
takibindeki esas amaç tedavinin en sık yan etkisi 
olan akut böbrek yetmezliğinin engellenmesidir. 
Bu riskin azaltılması için en ideal yöntemin 
doğrudan serum mannitol seviyesinin tayini 
olduğu literatürde gösterilmiştir. Ancak bu pratik 
ve yaygın olarak uygulanabilir bir yöntem 
olmadığından ozmolalite tayini, ozmolal gap 
hesabı, sodyum düzeyi takibi gibi yöntemler ile bu 
risk yönetimi yapılabilir (245, 287, 288). 

5.3 Kortikosteroidlerin Beyin Ödemi 
Tedavisindeki Yeri 

Sitotoksik beyin ödemi; iskemi, metabolik 
hastalıklar ve travma gibi durumlarda gözlenirken, 
vazojenik beyin ödemi ise tümör, enfeksiyon, 
inflamasyon, hiperozmolar durumlarda 
görülmektedir. Sitotoksik ve vazojenik beyin 
ödeminin fizyopatolojisinin daha farklı olması 
nedeniyle kortikosteroidlere yanıtları da farklıdır. 
Kortikosteroidler immünsupresif ajanlardır, 
özellikle yer kaplayıcı lezyonlara bağlı gelişen 
vazojenik serebral ödemin etkilerini hafifletebilir, 
kafa içi basıncı azaltabilir ve kan-beyin bariyerinin 
güçlenmesine katkıda bulunuyor olabilir. 
İmmünsupresyona ikincil gelişen enfeksiyonlar, 
kan şekeri regülasyonunun bozulması, 
gastrointestinal kanama riskinde artış ve yara 
iyileşmesinde gecikme gibi yan etkileri nedeniyle 
kar-zarar etkisi göz önünde bulundurularak 
kullanılmalıdır (289). 

5.3.1 İskemik İnme 

İskemik inmede primer olarak sitotoksik 
ödem oluşur ancak kan-beyin bariyerinin 
bozulması durumunda vazojenik ödem de 
eklenebilir. Kortikosteroidlerin teorik olarak 
iskemik inmeden sonra gelişen vazojenik ödem 
için faydalı olması beklense de, klinik çalışmalar 
bu beklenti ile korele değildir. İskemik inmede 
kortikosteroid kullanımı ile ilgili çalışmalar 
çoğunlukla güncel değildir. İnmede 
kortikosteroidlerin kullanılması ile ilgili görüş 
birliği vaskülit şüphesi/kesin tanısında vardır. Bir 
Cochrane metaanaliz,  ilk 48 saatte kortikosteroid 
başlanan    ve    466    hastayı    içeren   8   çalışmayı  
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içermektedir ve  1 yıllık sağ kalımda ve  nörolojik 
iyileşmede fayda görülmemiştir (290). AHA/ASA 
2019 kılavuzunda; yararı konusunda kanıt 
olmaması, enfeksiyöz komplikasyon riskini 
arttırabilmesi ve zararlı olabileceği sebebiyle 
iskemik inmeye bağlı beyin ödeminde 
kortikosteroid kullanımı önerilmemektedir (232).  

5.3.2 İntraserebral Kanama 

Avrupa İnme Birliği (European Stroke 
Organization-ESO) rehberi spontan intraserebral 
kanamada kortikosteroid kullanımını 
önermemektedir (291). Güncel başka bir rehberde 
de intrakranial kanamada nörolojik prognozu 
iyileştirmek için kortikosteroid kullanımı 
önerilmemektedir [245]. İntravenöz 
deksametazonun fonksiyonel iyileşme ve mortalite 
üzerine olumlu etkisini bildiren az sayıda yayın 
olmakla birlikte (292), yapılan çoğu çalışmada 
enfeksiyöz komplikasyonları, mortaliteyi 
arttırması ve nörolojik iyileşme üzerinde olumlu 
etkisi bulunmaması nedeniyle kullanımı 
önerilmemektedir. Primer intraserebral kanama 
ve anevrizmatik subaraknoid kanamada steroid 
kullanım ile standart bakım arasında nörolojik 
iyileşme açısından fark yoktur. Bir Cochrane 
derlemesinde subaraknoid kanamada 
hidrokortizon ile tedavi edilenlerde plaseboya 
göre farklılık gözlenmemiştir (293). Anevrizmatik 
subaraknoid kanamadan sonra natriüreze bağlı 
hiponatremi sıktır; ozmotik diüreze, azalmış kan 
volümüne neden olur ve serebral vazospazm 
açısından risk oluşturur. Randomize kontrollü bir 
çalışmada, hidrokortizon alan subaraknoid 
kanamalı hastalarda sodyum, sıvı dengesi ve 
plazma ozmolarite kontrolü daha iyi olmakla 
birlikte, semptomatik serebral vazospazm ve 
klinik sonuçlarda farklılık yoktur (294). Bu bilgiler 
ışığında subaraknoid kanamada steroid 
kullanımını önerebilecek bir kanıt yoktur (291). 

5.3.3 Bakteriyel Menenjit 

Yapılan bir meta-analizde kortikosteroid 
kullanımının S. pneumoniae menenjitinde 
mortaliteyi azalttığı, çocuklarda H. influenzae 
menenjitinde işitme azlığı riskini azalttığı ve 
subgrup analizinde rekürren ateş görülme sıklığını 
azaltığı gösterilmiştir (295). Güncel rehber 
ışığında; nörolojik sekel riskini (özellikle işitme 
kaybı) azaltmak için ilk 4 gün süresince her 6 
saatte bir 10 mg deksametazon önerilir. 
Kortikosteroidlerin     yan     etkileri     için    yüksek  
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risklilerde ve düşük vücut ağırlığı olanlarda ilk 4 
gün her 6 saatte bir 0.15 mg/kg deksametazon 
verilebilir. Deksametazon ilk antibiyotik dozundan 
önce veya ilk doz ile birlikte verilmelidir (245). 

5.3.4 Tüberküloz Menenjit 

Bir derlemede kortikosteroid kullanılan 
hastaların 3-18 ay süren takibinde, mortalitenin 
%25 azaldığı, ancak nörolojik sonuçların 
etkilenmediği belirtilmiştir (296). Mortalitenin 
azaltılması için kortikosteroid önerilmekle birlikte, 
hangi spesifik kortikosteroidin hangi dozda 
verilmesi gerektiği ile ilgili literatür eksikliğine 
bağlı öneri yapılamamaktadır. Kortikosteroid 
tedavisine 2 haftadan uzun süreyle devam 
edilmelidir (245). 

5.3.5 Serebral Venöz Tromboz 

Bir derlemede Behçet hastalığına bağlı 
serebral venöz trombozlu vakaların %90’ından 
fazlası kortikosteroid almış ve fayda görmüştür 
(297).  

5.3.6  Beyin Tümörleri 

Beyin tümörlerinde en sık vazojenik ödem 
görülür. Kortikosteroidlerin primer ve metastatik 
beyin tümörlerinde kullanımı önerilir. 
Kortikosteroidler bozulan kan-beyin bariyerini 
stabilize eder ve kapiller geçirgenliği azaltır. 
Mineralokortikoid etkisi daha az olduğu için en sık 
deksametazon kullanılır. Pik etkisine 24-72 saatte 
ulaşılır. Beyin metastazı olup kitle etkisine bağlı 
artmış kafa içi basıncı olan semptomatik 
hastalarda kortikosteroidler geçici fayda sağlar.  
En uygun kortikosteroid tercihi minimum efektif 
dozdaki deksametazondur. Hafif semptomu 
olanlarda 4-8 mg/gün, orta-şiddetli semptomu 
olanlarda 16 mg/gün deksametazon tercih edilir 
(298). 

5.4 KİBAS Tedavisinde Hiperventilasyon 

Hiperventilasyon, artmış intrakranial basıncı 
(İKB) düşürmek için uzun yıllardır kullanılan bir 
yöntemdir. Tanım olarak alveolar ventilasyonun 
arttırılması yolu ile arteryel kandaki PaCO2’yi 
normal düzeylerin altına düşürmek ya da bu 
düzeyde idame ettirmektir. 

Serebral kan akımının kan gazları, viskozite, 
arteryel kan basıncı gibi fizyolojik ve metabolik 
değişkenliklere rağmen sabit ve yeterli bir şekilde 
sürdürülmesi ‘serebral otoregülasyon’ ile 
sağlanmakta,          serebral         arteriollerin         bu  
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değişikliklere göre dilatasyon ya da konstriksiyonu 
bu adaptasyonda primer rolü oynamaktadır. 
Bununla ilişkili olarak, terapötik hiperventilasyon 
ile hedeflenen; oluşan hipokapninin, serebral 
arteriollerde vazokonstriksiyonu indüklemesi ve 
bu vazokonstriksiyonun serebral kan akımını ve 
serebral kan volumünü düşürerek intrakranial 
basınçta düşüşü sağlamasıdır (299, 300). CO2 
reaktivitesi olarak adlandırılan bu vasküler 
aktivite PaCO2’nin yalnızca 20-60 mmHg 
aralığındaki değerlerinde gerçekleşmekte olup, 
bunun altı ve üstü değerlerde damar çapında 
değişiklik olmamaktadır (300, 301).  

Hiperventilasyon, intrakranial basıncı 
düşürmede hızlı ve etkin bir yöntem olsa da, bu 
etki 24 saatten daha kısa bir sürede 
sonlanmaktadır. Çünkü, CO2’ye bağlı reaktivite 
perivasküler pH değişikliklerine bağlıdır ve 
hipokapninin yol açtığı alkaloz hızlıca 
tamponizasyon mekanizmalarını devreye sokar. 
Bunun sonucunda, BOS ve perivasküler pH 
normalize olmakta ve hiperventilasyonun etkisi 
saatler içinde azalmaktadır (302, 303). Bu sebeple 
hem etkinliğinin geçici olması hem de serebral 
perfüzyonu bozup nörolojik hasarı 
arttırabileceğinden, uzamış ve derin 
hiperventilasyon önerilmez. Ek olarak,  
hiperventilasyonun ani bir şekilde sonlandırılması 
serebral arteriollerde vazodilatasyon ve buna bağlı 
rebound İKB artışına sebep olabileceğinden, 4-6 
saat içinde yavaş bir şekilde sonlandırılmalıdır  
(304).  

Hiperventilasyon uygulamasında önemli 
nokta; İKB’de düşüşü sağlarken aynı zamanda 
normal serebral kan akımının devamını 
sağlamaktır. Hiperventilasyonun indüklediği 
serebral kan akımındaki azalma yetersiz serebral 
perfüzyona yol açabilir. Sağlıklı kişilerde PaCO2 
normokapnik düzeyden (~41 mmHg) hipokapnik 
düzeye (~25 mmHg) düştüğünde, serebral kan 
akımında yaklaşık %30’luk bir düşüş gözlenirken; 
serebral kan volümünde sadece %7’lik bir düşüş 
gözlenmektedir. Bununla birlikte, 
hiperventilasyonun etkileri normal ve hasarlı 
beyinde farklılık göstermektedir. Her iki durumda 
da serebral kan akımı azalmakla birlikte bu azalma 
normal beyinde hasarlı beyine göre daha fazladır. 
Çünkü, hiperventilasyon akut serebral hasardaki 
lüks perfüzyonla tutarlı şekilde serebral kan 
akımının normal dokudan hasarlı dokuya 
redüstribüsyonuna   sebep  olmaktadır  (303, 305).  
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Bu  konuda  çalışmalar çoğunlukla travmatik beyin 
hasarlı olgularda yapılmış olup, bir kısmı 
hiperventilasyonun serebral oksijenizasyon ve 
metabolizma üzerinde belirgin bir etki 
yaratmadığını gösterirken bir kısmı olumsuz 
etkiler yaratabileceğini ortaya koymuştur (306-
308). Bu sebeple hiperventilasyon uygulaması 
mutlaka oksijenasyonun monitörizasyonu ile 
birlikte yapılmalıdır. Arteryel kan gazından PaCO2 
ya da end tidal CO2 düzeyleri yakın takip 
edilmelidir. Aynı zamanda iskemik hipoksi riski 
sebebi ile serebral oksijenizasyon global olarak; 
juguler venden ölçülebilen santral venöz oksijen 
saturasyonu (ScvO2) ya da lokal olarak beyin 
dokusu parsiyel oksijen basıncı (pbtO2) ile 
monitörize edilebilir (300, 309).  

İntrakranial basıncı azaltmada geçici bir 
yöntem olan hiperventilasyon, akut herniasyon 
sendromları, tip A plato dalgalarının görüldüğü 
ciddi İKB yüksekliği gibi durumlarda uygulanabilir 
(221). Kronik durumlarda kullanılmaz. Refrakter 
intraserebral kanamalar ve serebral hiperemiye 
sekonder kanamalarda yararlı olabileceği gibi 
hemorajik inmedeki yararı tartışmalıdır. Ayrıca, 
travmatik beyin hasarı ve akut inmede lokal 
serebral perfüzyonu bozabileceğinden özellikle ilk 
24-48 saat içinde uygulanması önerilmez. 
Travmatik beyin hasarında güncel veriler, 30-35 
mmHg PaCO2 ve 60-70 mmHg serebral perfüzyon 
basıncı hedefi ile yakın monitörizasyon eşliğinde 
uygulanacak 15-30 dakikalık kısa periyotlu 
hiperventilasyonun intrakranial hipertansiyonu 
kontrol etmede etkili olabileceğini öne 
sürmektedir (300). Sonlanım ile ilgili kanıtlar 
yetersiz olsa da, dekompresif kraniektomi 
operasyonu sırasında kullanımında da, beynin 
relaksasyonunu arttırarak fayda sağlayabileceği 
düşünülmektedir (310). Bunlara ek olarak, 
profilaktif hiperventilasyon İKB artışını önlemez, 
bu yüzden İKB yüksekliğinin kanıtı olmadığı 
durumlarda profilaktik uygulamalardan 
kaçınılmalıdır. 

Sonuç olarak, hiperventilasyonun beyin 
damar hastalığı ile ilişkili serebral ödem tedavisi 
için optimal kullanımı ile ilgili ileri çalışmalara 
ihtiyaç olsa da, artmış dirençli İKB’nin kısa süreli 
kontrolünde spesifik hasta grubunda akılda 
bulunması gereken alternatif bir yöntemdir. Derin 
ve uzamış hiperventilasyonun iskemi riski taşıdığı 
unutulmamalı, mutlaka multimodal 
monitörizasyon eşliğinde uygulanmalıdır. 
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5.5 KİBAS Tedavisinde Terapötik 

Hipotermi ve Hedefli Hipotermi Tedavisi 

Termoregülasyon; homeostazın bir parçası 
olup hayatta kalma ve optimal hücresel işlevlerin 
sürdürülmesinde önemli rol oynamaktadır (311). 
Terapötik hipotermi vücut sıcaklığının kontrollü 
bir şekilde 32-34 C° altına düşürülmesidir. 
Terapötik hipoterminin çeşitli ameliyatlar 
sırasında beyin, kalp ve böbrekler gibi organları 
korumanın yanı sıra (312),  kardiyak arrest, 
travmatik beyin hasarı, spinal kord yaralanmaları 
ve inmeyi takiben gelişen kafa içi basınç artışı 
tablosundaki nörolojik sonlanımı iyileştirmede 
etkili bir yol olduğu gösterilmiştir (313).  

Beyinde iskemi geliştiğinde ekstraselüler 
glutamat, NMDA yanıtında artışla sonuçlanan 
nöronal hücre ölümüne neden olan bir kaskad 
başlamaktadır. Terapötik hipotermi; dopamin ve 
glutamat gibi eksitatör nörotransmitterlerin 
ekstraselüler düzeylerini azaltarak nöronların 
bütünlüğünü ve hayatta kalmasını sağlar, merkezi 
sinir sisteminin aşırı uyarılabilirliğini 
azaltmaktadır (313). Kaspaz aktivitesini inhibe 
ederek antiapoptotik Bcl-2 ekspresyonunu artırır. 
Mitokondriyal disfonksiyonu önleyerek apoptozu 
önleyici etkiler gösterir (314). Nöroproteksiyon 
sağladığı diğer bir mekanizma ise iskemiyi takiben 
serbest radikal oluşumunu ve endojen 
antioksidanların tüketimini azaltmaktır (315). 

5.5.1 Optimum Soğutma Yöntemleri 

İnsanlarda soğutma yöntemleri büyük ölçüde 
yüzey ve endovasküler soğutmayı içermektedir. 
Yüzey soğutma, buz paketleri, soğutma 
battaniyeleri veya soğutma pedleri kullanılarak 
sağlanır. İntravasküler soğutma, intravenöz yolla 
dolaşıma 40 ml/kg dozda +4 C°'de Ringer laktat 
100 ml/dk hızda IV infüzyonun veya 2000 ml hızlı 
buzlu salin infüzyonu ile yapılır. Endovasküler 
soğutma ise femoral venden inferior vena kava’ya 
yerleştirilen özel ısı değişim kateteri ile sağlanır 
(316). 

5.5.2 Selektif Beyin Soğutma  

İpsilateral karotid arter yoluyla soğuk sıvı 
infüzyonu ile gerçekleştirilen trans-arteriyel beyin 
soğutma yapılmaktadır. Bu yaklaşım akut iskemik 
inme tedavisi için hali hazırda klinik kullanımda 
olan endovasküler tedaviler ile birlikte kolaylıkla 
uygulanabilmektedir (317).  
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5.5.3 Farmakolojik Yöntemlerle 

Hipotermi 

Hipotermi etkinliği olan sekiz farmakolojik 
ajan vardır. Bu bileşikler kannabinoid, opioid, 
transient reseptör potansiyelli vanilloid 1, 
nörotensin ve tiroksin türevleri, dopamin, xenon 
ve helyum gibi gazlar ve adenozin türevlerini 
içermektedir.  İlginç bir şekilde kannabinoid grubu 
ilaçlardan bazıları yalnızca hipotermi indüksiyonu 
yoluyla nöroproteksiyon sağlamakla kalmaz aynı 
zamanda ilacın kendisi de farmakolojik 
mekanizmalar yoluyla nöroproteksiyon 
sağlayabilmektedir. Bu nedenle, bu ajanlar titreme 
ve vazokontriksiyonu azaltmada, soğutma sürecini 
hızlandırmada ve tolere edilebilir soğutma 
sürelerini uzatmada fiziksel hipotermi ile kombine 
edilebilmektedir (318). 

5.5.4 Hipotermi Yönetimi  

Günümüzde terapötik hipotermi kavramı 
yerine hedefli hipotermi tedavisi (Targeted 
temperature management) terimi 
kullanılmaktadır. Hedefli hipotermi tedavisi, 
başlangıçta 36 C°'nin altında bir vücut ısısı değeri 
belirleyip, hızla o ısıya ulaşılmasını ifade eder. 
İndüksiyon (soğutma fazı), idame ve yeniden 
ısınma fazı olmak üzere üç aşamada 
gerçekleştirilmektedir. İndüksiyon fazında 2-4 saat 
içinde hedef sıcaklığa ulaşılmaya çalışılır. Hedef 
sıcaklığa ulaşıldığında, sıcaklık 24 saatlik bir süre 
boyunca korunmalı ve sıcaklık dalgalanmalarına 
izin verilmemelidir. Titreme için magnezyum 4mg 
IV bolus verilebilir. 24 saat boyunca sedo-analjezik 
ajanlar (propofol ilk tercih, kontrendike bir durum 
varsa midazolam, analjezik olarak fentanil 
kullanılabilir) ve nöromüsküler kavşağı bloke eden 
ajanlar infüze edilerek anestezi, analjezi, 
nömüsküler blokaj sağlanır. Hastaların EKG takibi 
yapılmalı uzun QT ve olası aritmiler yönünden 
dikkatli olunmalıdır. Hastalar ventilatörde takip 
edilir. Hipoksi veya hiperoksijenasyondan 
kaçınılmalı, normokapni sağlanmalıdır. Glukoz, 
elektrolitler, laktat ve serum pH'sı gibi metabolik 
parametreler yakından izlenmelidir.  Hipotermi, 
vücudun enfeksiyonlarla savaşma yeteneğini 
tehlikeye atabileceğinden enfeksiyonlar yaygındır, 
ampirik antibiyotik tedavisi başlanması 
tartışmalıdır.  

Yeniden ısınma fazında ise 2015 ERC 
kılavuzuna göre saatte 0.2-0.5 C°’lik ısınma hızı 
önerilmektedir.    Rebound    hipertermi    nörolojik  
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hasarı artırabileceğinden 72 saat boyunca 
hipertermiye (>37.5°C) izin verilmemelidir  (319). 

Literatür gözden geçirildiğinde herhangi bir 
soğutma yönteminin üstünlüğünü gösteren kanıt 
yoktur. Pratikte, istenilen sıcaklıklara ulaşmak için 
genellikle yüzey soğutma ve intravasküler 
soğutmanın kombinasyonu kullanılmaktadır 
(320). 2020 kılavuzları, hastane öncesi dönemde 
soğuk IV sıvılarının hızlı infüzyonunun 
kullanılmasını önermemektedir. Birçok kurumsal 
protokol, hedef sıcaklığa 4-6 saat arasında 
ulaşılmasını hedeflemektedir (321). 

Her ne kadar akut iskemik iskemik inme 
hayvan modellerinde terapötik hipoterminin 
serebral metabolik ihtiyacı azaltarak beyin ödemi 
ve enfarkt volümünü azalttığı ortaya konmuş olsa 
da (322) akut iskemik inme hastalarının tedavi 
edildiği randomize kontrollü çalışmalarda 
terapötik hipoterminin etkisi halen tartışmalıdır. 
2000-2019 yılları arasında yapılan 8 randomize 
kontrollü 4 prospektif gözlemsel kohort 
çalışmasının sonuçlarının toplandığı metaanalizde 
terapötik hipotermi uygulamasının, mRS 2 ve 
altında olmak olarak tanımlanan fonksiyonel 
bağımsızlığa ulaşmak konusunda hafif bir katkı 
sağlasa da istatiksel olarak anlamlı bir etkisinin 
olmadığı görülmüştür. Yüzeyel soğtucularla sadece 
baş boyun bölgesinin soğultuduğu hastalarda ve 
48 saatten uzun süreyle soğutma yapılan 
hastalarda daha fazla düzelmenin olduğu 
gösterilmiştir. Kardiak komplikasyonlar en fazla 
olmak üzere semptomatik intrakranial hemoraji, 
hemorajik transformasyon, derin ven trombozu ve 
pnömoni terapötik hipotermi grubunda daha 
yüksek olarak bulunmuştur (323). Serebral 
hemorajideki terapötik hipoterminin etkinliğini 
ortaya koyan çalışmalar ise daha sınırlıdır ve kötü 
klinik sonlanım ve mortalite üzerinde anlamlı 
azalmaya neden olmazken tekrar kanama, 
pnömoni, sepsis, aritmi, hidrosefali gibi önlenebilir 
komplikasyonlar açısından çok dikkatli olunması 
gerekir (324). 

Sonuç olarak hedefli hipotermi tedavisi 
deneysel modellerde nöroprotektif etkileri 
gösterilmiş olsa da bu tedavinin etkinliğinin ve 
güveninirliğinin çok sayıda hasta sayısının olduğu 
randomize klinik çalışmalarla ortaya konulması 
gerekmektedir. 

5.5.5 Terapötik Hipoterminin Yan Etkileri  

Trombosit agregasyonunda bozulma, 
koagülopati,      vazokonstriksiyona      bağlı     doku  
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iyileşmesinde bozulma ve immün hücre 
fonksiyonunda bozulmaya bağlı olarak enfeksiyon 
riskinde artışa, pnömoni ve sepsise neden 
olabilmektedir (325). Potasyum, magnezyum, 
fosfat düzeylerinde azalma, insülin salınımında ve 
immün sistemde bozulmalar görülebilmektedir 
(326). Refleks diürez (327), sistemik hipotansiyon, 
pulmoner emboli, derin ven trombozu, nöbet, 
bradikardi, QT aralığının uzaması, ventriküler 
fibrilasyon/taşikardi gibi aritmiler 
izlenebilmektedir (328).  

5.6 KİBAS Tedavisinde Eksternal 
Ventriküler Drenaj 

Eksternal ventriküler drenaj (EVD) bir 
yüzyıldan uzun süredir hidrosefaliyi rahatlatmak 
için kullanılmaktadır. Beyin omirilik sıvısı  
drenajının intrakranial basıncı düşürmenin yanı 
sıra serebral perfüzyon basıncını, serebral 
oksijenasyonu ve metabolizmayı iyileştirmede 
etkili olduğu gösterilmiştir (329). 

5.6.1 Endikasyonlar 

Akut hidrosefali, subaraknoid kanama (SAK), 
intraventriküler kanama (IVK), intraparenkimal 
kanama (IPK), menenjit, beyin tümörleri, 
intraventriküler ilaçları infüze etmek ve 
ventriküloperitoneal şant yetmezliği EVD için en 
yaygın endikasyonlardır (330, 331). EVD’ler ayrıca 
ciddi travmatik beyin hasarının (TBH) tedavisi için 
“Brain Trauma Foundation" rehberinde de yer 
almaktadır (332).  

BOS drenajı KİBAS’ta basıncı düşürmenin bir 
yoludur. EVD'nin yüksek kafa içi basıncını hem 
teşhis edip hem de tedavi etmesi avantajdır (331). 
Şiddetli travmatik beyin hasarı olan hastalarda, 
EVD ile sadece intrakranial basınç ölçümü yapan 
intraparankimal cihazların karşılaştırıldığı bir 
araştırmada EVD takılan grupta, daha düşük 
hastane içi mortalite insidansı ve yaralanmadan 6 
ay sonra daha iyi fonksiyonel ve nörobilişsel 
sonuçlar ile ilişkili olduğunu gösterilmiştir (333). 

5.6.2 EVD Takılması 

EVD yerleştirme için ideal konum, foramen 
Monro’ya yakın, sağ lateral ventrikülün frontal 
boynuzudur (334). İntrakranial patolojik bulgular 
nedeniyle sağ frontal yerleştirme mümkün 
olmadığında, sol frontal bölge düşünülebilir. 

EVD giriş noktası, kafatasında nasionun 
yaklaşık 11-12 cm yukarısında veya koronal 
sütürün   2-3 cm   önünde   ve   orta   hattın  2-3 cm  
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sağında yer alır ve kabaca midpupiller çizgiye 
karşılık gelir. Bu giriş noktası, EVD'nin superior 
sagital sinüse veya motor kortekse zarar 
vermemesini sağlar. Kateteri 6,5 cm derinliğe 
kadar yavaşça ilerletip BOS akışı kontrol edilir 
(331). 

EVD yerleştirilmesi sırasında aseptik 
teknikler uygulanması (steril eldivenler, steril 
önlük, başlık ve maske), insizyondan 15-45 dakika 
önce tek doz antibiyotik verilmesi (örn. sefazolin), 
saç kesilmesi ve bölgenin klorheksidin ile 
yıkanmasına dikkat edilmelidir (334). 

Antikoagülan veya antiagregan ilaçlar alan 
hastalarda ve koagülopatili hastalarda (trombosit 
sayısı milimetre küp başına 100.000'den az) EVD 
yerleştirilmesinden kaçınılmalıdır. EVD kateterleri 
kafa derisinin enfekte olmuş bölgesinin yakınına 
yerleştirilmemelidir (331). 

5.6.3 Komplikasyonlar 

İntrakranial kanama, enfeksiyon (kateterle 
ilişkili ventrikülit, menenjit, beyin absesi ve 
subdural ampiyem), kateterinin yanlış 
konumlandırılması ve kataterin tıkanması 
komplikasyonlar arasındadır. 

Kanama insidansının %0-41 arasında olduğu 
görülmüştür (335-337).  

Beyin bilgisayarlı tomografisi (BBT) EVD 
yerleştirmeden sonra kateterin konumunu kontrol 
etmek ve intrakranial kanamayı dışlamak için 
yararlı olabilir. 

EVD uygulanmadan önce tek doz antibiyotik 
verilmesi önerilmektedir (333). EVD kaldığı süre 
içerisinde antibiyotik kullanımı önerilmemektedir.  
Enfeksiyon oranını azaltmak için antibiyotik kaplı 
EVD kateterlerinin kullanımı, kateterlerin 
tünellenmesi, kateterlerin rutin olarak 
değiştirilmemesi, sadece klinik ventrikülit şüphesi 
varsa BOS örneği alınması ve EVD drenaj süresinin 
sınırlandırılması önerilir (338, 339).    

Hastane içi nakil sırasında BOS’un aşırı 
drenajını önlemek için EVD'nin klemplenmesi  
önerilir (340). Nakil sırasında EVD klemplenmesi 
ile intrakranial hipertansiyon meydana gelebilir 
(341). 

5.6.4 EVD’den Ayırma 

Travmatik beyin hasarında EVD’den ayırma 
denemesi genellikle ilk yaralanmadan sonraki 7-
14 gün içinde yapılır. Çünkü bu dönemde tekrar 
kanama ve serebral ödem riski azalır (342). 
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5.7 KİBAS'ta Sedasyon Uygulamaları 

5.7.1 Propofol 

Kafa içi basıncı azaltmak için kullanılan 
yöntemlerden biri de sedatif ilaç kullanımıdır. 
Sedatif ilaçlardan, pratikte en sık kullanılanlardan 
biri de propofoldür. Propofol (2,6-diizopropil 
fenol), 1989’dan beri sedasyon ya da genel 
ansetezinin indüksiyonu ve sürdürülmesi amacı ile 
yaygın olarak kullanılan sedatif-hipnotik bir ilaçtır 
(343, 344). Propofolün; gama-amino butirik asidin 
merkezi sinir sistemindeki reseptör bölgelerine 
bağlanmasını güçlendirerek etki ettiği 
düşünülmektedir. Ayrıca N-metil D-aspartat 
(NMDA) reseptörlerine antagonist olarak bağlanır 
(345). Propofol, yaklaşık 30-60 sn'lik hızlı bir 
başlangıç süresi, 10-15 dakikalık kısa bir 
yarılanma ömrü ve ilacın kesilmesinden sonra hızlı 
bir uyanma süresi ile Nöroloji Yoğun Bakımlarda 
tercih edilen bir ilaçtır (346, 347). Klirensi renal ve 
hepatik fonksiyonlardan bağımsızdır. Propofolün 
piyasada %1 ve %2'lik emülsiyonları bulunur. 20 
ml'lik ampul, 50 ve 100 ml'lik flakonlar halindedir. 
%1'lik solüsyonlarda 1 ml'de 10 mg, %2'lik 
preperatlarda 1 ml'de 20 mg propofol bulunur. 
Genel anestezi için 0,5-1 mg/kg indüksiyon dozuna 
ihtiyaç vardır. Yoğun bakımda başlangıç dozu 
5mcg/kg/dakika (saatte 0.3 mg/kg) olup en az 5 
dakika aralıklarla 5-10 mcg/kg/dk artışlarla titre 
edilerek istenen klinik etkinliğe göre infüzyon 
dozu saatte 1-3 mg/kg'a kadar çıkılabilir. Kısa etki 
süresi nedeniyle ventilatörde hasta izlenirken doz 
azaltılarak hızlıca nörolojik değerlendirme 
yapılma imkanı vardır. Midazolam infüzyonu 
(saatte 0,02-0,1 mg/kg) ile birlikte kullanılması 
daha rahat bir hemodinamik stabilizasyon, 
ventilatörden daha çabuk ayırma ve her iki ilacın 
da daha küçük dozlarda kullanılmış olmasını 
sağlar. Analjezi sağlanması için ise propofol ile 
birlikte fentanil infüzyonu (25-250 mcg/saat 
hızda) yapılabilir. 

Propofol, serebral metabolik oksijen 
tüketimini (CMRO2) azaltır. Serebral kan akımı ve 
serebral kan hacminde paralel bir azalmaya yol 
açar. Serebral kan hacmindeki bu azalma, 
intrakranial hacmi ve dolayısıyla İKB'de azalmaya 
neden olur. Özellikle yüksek dozlarda ortalama 
kan basıncını ve serebral perfüzyon basıncını da 
düşürebilir. Propofol infüzyonu sırasında kalp hızı, 
kardiak output, sistemik vasküler direnç ve santral 
venöz    basınç   da   düşer,  yarattığı    hipotansiyon  
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özellikle hipovolemik hastalarda sorun 
oluşturabilir. Kardiyovasküler hemodinamikler 
yönünden barbitüratlardan daha güvenilirdir. 
Hiperkapniye respiratuar yanıtı baskılar, üst hava 
yolu reflekslerini ve reaktif bronkodilasyonu 
azalttığı için CO2 oluşumunu artırabilir. Mekanik 
ventilatörde dakika solunum sayısını artırmak 
gerekir (348, 349).  

Propofolün dezavantajları; analjezik etkisinin 
olmaması, özellikle düşük dozlarda amnezi 
yapmaması, taşiflaksi ve tolerans gelişmesi, artmış 
trigliserid düzeyi, metabolik hız yavaşladığı için 
verilen kalori miktarının relatif olarak fazla kalma 
olasılığı ve propofol infüzyon sendromuna neden 
olabilmesidir. Propofol infüzyon sendromu, 
yüksek propofol dozu (> 4 mg/kg/saat) ve uzun 
süreli kullanım (> 48 saat) sonrasında laktik asit 
artışı ve ciddi metabolik asidoz, rabdomiyoliz, 
böbrek yetmezliği ve kardiyosirkülatuar şok ile 
karakterize, nadir fakat  ölümcül olabilen bir 
komplikasyondur (350). 

5.7.2. Pentotal Koması 

Kafa içi basınç artışı sendromu, ikincil beyin 
hasarına ve ölüme yol açabileceği için acil tedavi 
edilmesi gereken bir durumdur (351). Uygulanan 
tüm farmakolojik ve non-farmakolojik tedavilere 
rağmen dirençli KİBAS’ı devam eden hastalarda 
son basamak tedavilerden biri de barbitürat 
komasıdır. Barbitüratlar; inhibitör 
nörotransmitter GABA’nın reseptörlerinden 
ayrılma hızını yavaşlatarak ve inhibitör AMPA 
reseptörlerini uyararak retiküler aktive edici 
sistemi deprese ederler. Sıklıkla anestezi ve 
epilepsi için kullanılan sedatif/hipnotik, 
antikonvülzan ilaçlardır, analjezik etkileri ise 
yoktur. Ülkemizde pentotalin 0.5 gr ve 1 gr 
flakonları sadece intravenöz kullanıma uygundur. 
Pentotal; serebral kan akımını, serebral oksijen 
metabolizma hızını ve intrakranial basıncı azaltır, 
epileptik nöbet eşiğini yükseltir. Ortalama arter 
basıncını da azaltma özelliği olduğu için serebral 
perfüzyon basıncı üzerine etkileri değişkendir 
(352). Mekanizması ve etkinliği tam net olmasa da 
tüm beyinde metabolizma yavaşlarken ve kan akışı 
azalırken; fokal iskemi alanlarında damarların 
maksimum ölçüde genişlemesiyle iskemik alanda 
kan akışını iyileştirmektedir (ters çalma “Robin 
Hood” fenomeni) (353). İntravenöz uygulama 
sonrası 15-20 sn de hipnotik etkisi başlar ve 5-10 
dk da sonlanır. Yağ dokusunda birikir ve yağ 
dokusunda    plazmadakinden   yaklaşık   6-12   kat  
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fazla konsantrasyonda bulunur. Tekrarlayan 
dozlarda uygulandığında yağ dokusundan da 
yavaşça salınmaya devam ettiği için uzun süreli 
anesteziye neden olur. Yarılanma süresi 3-8 
saattir. Karaciğerde metabolize olur, çok az bir 
kısmı ise beyin ve böbrekte metabolize olur. 
Biyotransformasyon ürünü ise farmakolojik olarak 
inaktiftir ve çoğunlukla idrarla atılır. Doz 
arttırıldıkça plazma konsantrasyonu çok yükselir 
(sıfırıncı derece kinetik). KİBAS’ı olan hastalarda 
medikal koma oluşturmak için gerekli doz hastaya 
göre değişiklik göstermekle birlikte genel öneri; 
pentotalin 5-10 mg/kg yükleme dozu sonrası 1 
mg/kg/saat dozunda titre edilerek verilmesidir. 
Eğer hastaya EEG monitörizasyonu yapılabilirse 
pentotalin ideal dozu EEG’de ortaya çıkan “burst 
suppression” paternine göre belirlenmelidir. Bu 
durumda EEG yaklaşık 5-10 saniye izoelektrik hat 
ve sonrasında 5-10 saniye patlama şeklinde 
aktivite gösteren bir trase göstermelidir (354). 
Pentotalin KİBAS tedavisinde son basamaklarda 
yer almasının sebebi pek çok istenmeyen yan 
etkilerinin olmasıdır. Pentotal doğrudan kalbin 
kasılma kuvvetini baskılar, venöz tonüsü azaltarak 
kanın periferde göllenmesine neden olur ve 
özellikle hipovolemik hastada ciddi hipotansiyona 
yol açabilir. Pentotal başlanan hastaların çoğunda 
kısa süre içinde inotrop ihtiyacı olmaktadır. Uzun 
süre pentotal ve ek olarak inotrop desteği alan 
hastalarda çoklu organ yetmezliği, asidoz ve şok 
tablosu azımsanmayacak kadar sık 
gözlenmektedir. Pentotal tüm sistemik metabolik 
hızı azaltır, gastrointestinal kas tonusunu da 
azaltır ve hastalarda ciddi enteral intoleransa 
neden olabilir. Pentotal koması uygulanan 
hastalarda enteral beslenme yerine parenteral 
beslenme tercih edilebilir. İnfüzyon sırasında 
hipokalemi (infüzyon sonlandırıldıktan sonra 
rebound hiperkalemi), bronkospazm, 
laringospazm, solunum depresyonu, hipotermi, 
immunsupresyon ise diğer yan etkileridir. Astımı 
veya porfirisi olan hastalarda ise kullanılması 
kontrendikedir. En önemli etkilerinden biri ise 
infüzyon durdurulduktan sonra da yağ dokusunda 
biriken pentotalin salınmaya devam etmesi ve 
uzayan etki süresi ile hastaların nörolojik 
değerlendirilmelerinin yapılamamasıdır. Özellikle 
beyin ölümü açısından takipli hastalarda 
barbitürat kullanımı söz konusu ise kesin tanı için 
serebral kan dolaşımını değerlendiren destekleyici 
bir teste başvurmak daha güvenilir olabilir. Hatta 
pek   çok   merkezde   pentotal   infüzyonu  verilmiş  
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olan hastalarda beyin sapı reflekslerinin 
değerlendirilmesinin ertelendiği bildirilmiş ve 
beyin ölümü için değerlendirilen hastalarda faklı 
algoritmalar belirlenmiştir (355). Ödemli beyin 
enfarktlarında 2014 AHA/ASA önerilerinde de 
yeterli veri olmadığı için rutin barbitürat kullanımı 
önerilmemektedir (sınıf 3) (356). Dirençli KİBAS 
hastalarında barbitürat koması, akılda tutulması 
gereken gereken alternatif bir uygulamadır. 
Pentotal ise etki süresinin kısa olması nedeniyle 
tercih edilebilecek bir ajandır. Mekanik ventile 
edilen hastalar, hemodinamik, gastrointestinal 
yönden ve enfeksiyonlar açısından yakın takip 
edilmelidir, sık aralıklarla elektrolit düzeyleri 
görülmelidir. İlaç kesildikten sonra da 
redistrübisyon nedeniyle etkisinin uzun süre 
devam edebileceği unutulmamalı ve optimal doz 
için de hastaların sürekli EEG monitörizasyonu ile 
izlenmesi önerilmektedir. Asıl amacımız beyin 
fonksiyonlarını korumak olsa da hastayı bir bütün 
olarak ele almak ve kâr zarar dengesine göre 
tedavi seçimi yapmak gerekir. 

6.1 Malign Orta Serebral Arter 
Enfarktında Dekompresif Cerrahi 

Geniş OSA enfarktlarında konvansiyonel 
uygulamalar ve medikal tedaviler serebral ödem 
ve intrakranial basınç artışını önlemekte ve tedavi 
etmekte yetersiz kalabilir. Bu aşamada uygun 
hastalarda yapılacak dekompresif cerrahi hayat 
kurtarıcı olabilir. Dekompresif cerrahinin amacı; 
etkilenen tarafta kraniyum kemiğinin bir kısmını 
kaldırdıktan sonra dura materi açarak ödemlenmiş 
iskemik beyin dokusunun dışarıya doğru 
genişlemesini sağlamak ve kafa içinde ödeme bağlı 
gelişecek sekonder hasarları önlemektir. 
İntrakranial basıncın normale dönmesi ile serebral 
kan akımında artma, serebral perfüzyon 
basıncında düzelme ve halen sağlıklı kalmış beyin 
dokusunda da daha iyi oksijenizasyon sağlanır 
(282).  

Dekompresyon cerrahisi ilk kez 1901 yılında 
Kocher tarafından posttravmatik beyin hasarı olan 
bir hastaya ve 1905 yılında Cushing tarafından ilk 
kez beyin tümörlü bir hastaya uygulanmıştır (357, 
358). Yıllar içerisinde kullanım alanı ve tekniği 
artan yöntem 1970’li yıllarda ilk kez geniş serebral 
enfarkt tedavisinde de uygulanmaya başlanmıştı 
(359, 360).   Günümüzde malign OSA 
enfarktlarında en sık kullanılan yöntem 
frontotemporopariyetal kraniektomidir. Cerrahi 
geniş  bir  alanda  yapılacağı  için  skalpte  geniş bir  
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alana hâkim olunacak şekilde hastaya pozisyon 
verilmeli ve kafa içi basıncını daha da artırmamak 
için hastanın başına pozisyon verilmesi sırasında 
juguler ven akımının bozulmamasına dikkat 
edilmelidir. İşlem sırasında cerrahi alanın 
büyütülmesi gerektiğinde veya kraniyoplasti için 
tekrar cildin açılması gerektiği durumlarda 
kolaylık sağlanması için, cilt insizyonu, planlanan 
kraniektomi alanından yaklaşık 1 cm kadar daha 
büyük olmalıdır (361, 362). Serebral herniasyonu 
engellemek ve serebral perfüzyonu iskemiyi 
olmadan sağlamak için kemik flebin mutlaka 
yeterli büyüklükte çıkarılması gerekir. Malign OSA 
enfarktlarında kraniektomi alanının ön arka 
çapının en az 12 cm olması önerilmektedir (363). 
Olması gerekenden daha küçük açılmış bir 
kraniektomi alanından dışarıya doğru şiddetli bir 
herniasyon olabilir bu da kemik kenarlarında 
serebral venlerin sıkışmasına, yeni kanama 
alanlarına ve kortikal hasara neden olabilir (364). 
Ayrıca serebral dokuya yeterli yer kazandırmak 
için duranın da yeterli genişlikte açılması 
gerekmektedir. Cerrahi sırasında çıkarılan kemik 
flebi daha sonra kullanılamak üzere ya hastanın 
karnında subkutan yağ dokusuna yerleştirilir ya da 
düşük sıcaklıkta kemik bankasında muhafaza 
edilebilir (-80⁰C ve altı) (365). Hastanın kendi 
kemik flebi (otogreft) ya da allogreft materyaller 
ile hastanın nörolojik iyileşme durumuna göre 
ikinci bir işlem ile çıkarılan kemik dokusu tekrar 
yerleştirilebilir. Kraniyoplasti işleminin ne zaman 
yapılması gerektiğine dair literatürde net süreler 
yoktur ancak dekompresif cerrahiden sonra 2 ay 
içerisinde kraniyoplasti uygulanmasının daha 
yüksek komplikasyon riski olduğu belirtilmiştir. 
Bu nedenle kemik greftin yerine yerleştirilmesi 
için 4-6 ay beklenmesi önerilir (366, 367). 
Dekompresif cerrahinin erken (ilk 4 hafta) ve geç 
(>4 hafta) komplikasyonları olabilir. 
Komplikasyonlar cerrahi işleme bağlı olabileceği 
gibi özellikle 65 yaş üstü hastalarda ve Glaskow 
Koma Skoru 8'in altında olan hastalarda daha 
fazladır. Erken komplikasyonlar; kanama, 
ekstrakranial serebral herniasyon, paradoksal 
herniasyon, yara yeri komplikasyonları, BOS 
kaçağı, postoperatif enfeksiyonlar ve epileptik 
nöbetlerdir. Geç komplikasyonlar ise; subdural 
efüzyon, hidrosefali ve Trephine sendromudur 
(368). Lezyon tarafında ki mevcut kontüzyon veya 
kanama kraniektomi sonrası artabilir. Ayrıca 
kraniektomi olmayan tarafta  da  intrakranial 
kanamalar ortaya çıkabilir.  
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Özellikle ilk 24 veya 48 saatte kanama kontrolü 
için cerrahi sonrası kontrol BT mutlaka 
görülmelidir. Ekstrakranial serebral herniasyon, 
özellikle ilk hafta boyunca olabilecek erken 
komplikasyonlardan biridir. Beyin ödemi 
nedeniyle serebral dokunun dışarı herniasyonu, 
kraniektomi köşelerindeki drenaj venlerinin 
sıkışması sonrası gelişen venöz konjesyon 
iskemiye veya parenkimal laserasyonlara neden 
olabilir (369). Bu komplikasyonun önüne geçmek 
için mutlaka yeterli genişlikte flep çıkarılmalıdır. 
Paradoksal herniasyon ise; negatif subatmosferik 
basınç nedeniyle gelişebilen, nadir görülen bir 
komplikasyondur. Orta hattın sağlam hemisfere 
doğru yer değiştirmesidir. Paradoksal herniasyon 
gelişen hastalar Trendelenburg pozisyonunda ve 
bol intravenöz hidrasyon ile takip edilmelidir. 
Dekompresif cerrahi sonrası epileptik nöbet sıklığı 
ise bazı yayınlarda %50  kadar yüksek 
saptanmıştır (370). İnsizyona bağlı yara 
komplikasyonları ise genellikle süperfisial 
temporal arterin akımının engellenmesi sonrası 
gelişen iskemi ve nekroz nedenlidir. BOS kaçağı ise 
enfeksiyon riskini artırması nedeniyle erken 
müdahale edilmesi gereken bir komplikasyondur. 
Operasyon sonrası yüzeyel yara yeri enfeksiyonu, 
subgaleal koleksiyonlar olacağı gibi epidural veya 
subdural abse gibi mortaliteyi artırıcı 
enfeksiyonlar da görülebilir (371). Subdural 
efüzyon ise dekompresif cerrahi sonrası azalmış 
kafa içi basıncına bağlı değişen BOS dolaşımından 
kaynaklanmaktadır (372). Diğer bir geç 
komplikasyon ise hidrosefalidir. İleri yaş, 
subaraknoid kanama olması, BOS enfeksiyonu, 
aşırı geniş kraniektomi hidrosefali gelişme riskini 
arttırır. Trephine Sendromu; özellikle geniş 
kraniektomilerde atmosferik basınç değişiklikleri 
ile gelişen baş ağrısı, huzursuzluk, halsizlik ve 
psikiyatrik problemlerin olduğu geç bir 
komplikasyondur. Hem hidrosefali hem de 
Trephine sendromu riski erken kraniyoplasti ile 
azaltılabilir. 

Malign OSA enfarktı ile takip edilen hastalara 
dekompresif cerrahi uygulanmalı mı, uygulanacak 
ise hangi hastalara ve ne zaman uygulanmalı 
soruları her zaman kafa karışıklığına yol açmıştır 
(362, 367). Son 20 yılda yayınlanan 8 randomize 
kontrollü çalışma ve meta analizler ise klinik 
yaklaşımımızı belirlemektedir. Bu 8 randomize 
kontrollü çalışmanın dizaynı, dahil edilme 
kriterleri ve sonlanım noktaları farklı olsa da 
hepsinde   cerrahi   uygulanan   hastalar  ve  sadece  
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medikal tedavi uygulanan hastalar 
karşılaştırılmıştır (373-380). Çoğunun ortak 
sonlanım noktası 6. ve 12. aydaki mortalite ve 
fonksiyonel sonlanım olarak belirlenmiştir. Üç 
çalışmada çalışmaya sadece 60 yaş altı hastalar 
dahil edilmiştir (DECIMAL, DESTINY, HAMLET). 
Altı çalışmaya inme öncesi modifiye Rankin Skalası 
(mRS) 0-1 olan hastalar dahil edilirken 2 
çalışmada (HeADDFIRST, HeMMI) mRS 0-2 olan 
hastalar alınmıştır (Tablo 5).  

Mortalite: Çalışmaların çoğunda primer veya 
sekonder sonlanım noktası olarak mortalite 
alınmıştır. Sadece 2 çalışmada 2 grup arasında 
mortalite arasında fark saptanmazken 
(HeADDFIRST, HeMMI) diğer 6 çalışmada 
mortalite cerrahi grubunda daha düşük 
saptanmıştır. DECIMAL çalışmasında 6. ay 
mortalite cerrahi grubunda daha düşük (%25 - 
%78,2 p<0,0001) saptanmış ve 2 grup arasında 
önemli mortalite farkı olması nedeniyle çalışma 
erken sonlandırılmıştır (373). DESTINY 
çalışmasında ise 1. ayda sağ kalım cerrahi 
grubunda anlamlı olarak daha fazla saptanmıştır ( 
%88- %47 p=0,02) (374). HAMLET çalışmasında 
da 12. ay mortalite cerrahi grubunda daha düşük 
saptanmıştır (%22-%59 p=0,002) (375). 2012 
yılında Litvanya’da Sleinz ve ark. tarafından 
yapılan 24 hastalık çalışmada ise sağ kalım cerrahi 
grubunda %45,5 (5 hasta) saptanırken; medikal 
izlenen grupta %7,69 (1 hasta) saptanmıştır 
(p=0,06) (376). Zhao ve ark. tarafından 18-80 yaş 
arası 47 hastanın dahil edildiği çalışmada 
dekompresif cerrahi uygulanan grupta 6. ve 12. 
ayda mortalitenin anlamlı oranda daha düşük 
olduğu saptanmıştır (sırasıyla; %12,5 - %60,9 
p=001, %16,7 - %69,6 p<0,001) (377). Yirmi dört 
hastanın dahil edildiği 2 çalışmada ise 
(HeADDFIRST ve HeMMI) mortalite oranları 
arasında istatistiksel olarak belirgin fark 
saptanmamış ve bu hasta sayısının az olması ile 
ilişkili olabileceği düşünülmüştür. HeADDFIRST 
çalışmasında 21. gün ve 180. gün mortalite 
oranlarına bakıldığında 2 grup arasında 
istatistiksel olarak anlamlı farklılık yoktur 
(sırasıyla; cerrahi grup %21 – medikal grup %21 
p=0,39; cerrahi grup %36 – medikal grup %40) 
(378). Yine HeMMI çalışmasında da 2 grup 
arasında 6. ay mortalite oranları arasındaki fark 
istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (380).  
Sadece 60 yaş üstünde ki hastaların dahil edildiği 
DESTINY 2 çalışması ise ileri yaş hastalarda 
(ortalama     yaş     70)     dekompresif      cerrahinin 

  
Türk Beyin Damar Hastalıkları Dergisi 2021; 27(2): 65-132 



114 
 

Güngör ve ark. 

 
etkinliğini değerlendirmek için planlanmıştır ve 
hem 6. ay hem de 12. ay mortalite oranları cerrahi 
grubunda daha düşük saptanmıştır (sırasıyla; 
%33-%70 , %43- %76) (379). Tüm bu randomize 
kontrollü çalışmaları kapsayan meta analizlerde de 
dekompresif cerrahi uygulanan hastalarda 
mortalitenin daha düşük olduğu ortaya 
çıkmaktadır (381-386). 

Fonksiyonel Sonlanım; Çoğu inme 
çalışmasında iyi fonksiyonel sonlanım olarak mRS 
0-3 kabul edilse de dekompresif cerrahi ile ilgili 
yapılan bazı çalışmalarda hastalığın ağırlığı da göz 
önünde bulundrularak iyi fonksiyonel sonlanım 
kriteri olarak mRS 0-4 kabul edilmiştir.  

DECIMAL, DESTINY ve HeMMI çalışmalarında 
primer sonlanım noktası olarak iyi fonksiyonel 
sonlanım için 6.ay mRS 0-3 olarak belirlenmiştir. 
DECIMAL çalışmasında 2 grup arasında 6. ay ve 12. 
ay mRS 0-3 olan hasta sayılarında istatistiksel 
olarak anlamlı farklılık saptanmamıştır (sırasıyla 
cerrahi grup ve medikal grupta %25-%5,6 p =0,18; 
%50-%22,8 p=1). Ancak analizler 12. ayda mRS 0-
4 olan hasta grubunda incelendiğinde cerrahi 
uygulanan grupta daha iyi sonuçlar olduğu 
görülmüştür (%75-%22,2 p=0,0029) (373). 
DESTINY çalışmasında da 2 grup arasında mRS 0-3 
olan hastalarda anlamlı fark saptanmazken 
(p=0,23); mRS 0-4 olarak incelendiğinde cerrahi 
grup lehine bir iyileşme söz konusudur (%77 -
%33, p=0,01) (374). HeMMI çalışmasında ise 
gerek mRS 0-3 gerekse de mRS 0-4 olan hastalar 
karşılaştırıldığında 2 grup arasında anlamlı fark 
saptanmamıştır. Zhao ve ark. tarafından yapılan 
çalışma ve DESTINY 2 çalışmasında ise iyi 
fonksiyonel sonlanım için 6.ay mRS 0-4 olarak 
belirlenmiş ve 2 çalışmada da cerrahi grubunda 
daha iyi sonuçlar elde edilmiştir (377, 379). 
HAMLET çalışmasında iyi fonksiyonel sonlanım 
için 12. ay mRS 0-3 olan hastalar değerlendirilmiş 
ve 2 grup arasında anlamlı fark saptanmamıştır 
(375).   

HeADDFIRST çalışmasındaki 1 hasta dışında 
7 randomize kontrollü çalışmanın hiçbirinde 
(HeMMI çalışmasında tüm mRS’ler verilmemiştir) 
mRS 0-1 olan hasta saptanmamıştır. DESTINY, 
DECIMAL ve HAMLET çalışmalarının havuz 
analizinde cerrahi grupta 1. yılda hem mRS 0-3 
hem de mRS 0-4 grubunda mutlak risk azalması 
saptanmıştır (sırasıyla; %23, %51) (381). 
Alexander ve ark. tarafından 2016 yılında 
yayınlanan 7 randomize kontrollü çalışmanın meta 
analizinde   hem   mRS   0-3  olarak  incelendiğinde  
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hem de mRS 0-4 olarak incelendiğinde cerrahi 
grupta iyi sonlanımda anlamlı yükseklik 
saptanmıştır (p=0,04, p<0,0001) (384). İki bin 
yirmi yılında Reinin ve ark. tarafından yayınlanan 
meta analizde de 12. ay mRS 0-3 olan hasta sayısı 
cerrahi grubunda daha fazla saptanmıştır (%37 - 
%15, p<0,001) (386).  

Yaş: Yapılan çalışmalarda hasta yaşının geniş 
OSA enfarktlarında uygulanan dekompresif 
cerrahinin sonuçları üzerine önemli etkisi olduğu 
görülmüştür (387). Malign OSA enfarktı olan 60 
yaş altı hastalarda dekompesif cerrahinin hayat 
kurtarıcı bir müdahale olduğu güçlü kanıtlarla 
desteklenmektedir. Ancak günümüzde hala malign 
OSA enfarktı olan hastalarda kaç yaşına kadar 
dekompresif cerrahi uygulanması yapılacağı hem 
nörologlar hem de beyin cerrahları açısından 
tartışılmaktadır. İki bin dört yılında Gupta ve ark. 
tarafından yayınlanan, malign OSA enfarktı 
nedeniyle dekompresif cerrahi uygulanan 138 
hastanın incelendiği bir derlemede 50 yaş üstü 75 
hastanın %80 inin; 50 yaş altı 63 hastanın ise 
%32'sinin mRS 4-6 izlendiği belirtilmiştir (388). 
Randomize kontrollü çalışmalara baktığımızda; 8 
çalışmanın 5’inde 60 yaş üstü hastalar çalışmalara 
dahil edilmiş olsa da DESTINY 2 çalışması hariç 
diğerlerinde yaş ortalaması yine 65’in altındadır 
(376-380). DESTINY 2 çalışmasında ise yaş 
ortalaması 70'dir (379). İlk 3 RKÇ’da ise 
(DECIMAL, DESTINY ve HAMLET) yaş ortalaması 
50’nin altındadır (373-375). Slezins ve ark. 
tarafından yapılan çalışmada ve DESTINY 2 
çalışmasında yaş için bir üst sınır da 
belirlenmemiştir. HeADDFIRST ve HeMMI 
çalışmalarında hayatta kalanların kaçının 60 yaş 
üstü olduğu belirtilmemişken Slezins ve ark. 
tarafından yapılan çalışmada cerrahi grupta 60 yaş 
üstünde sağ kalan hasta yokken medikal tedavi 
uygulanan grupta hayatta kalan tek kişi 72 yaşında 
idi (376, 378, 380). DESTINY 2 çalışması 60 yaş 
üstü hastalarda da dekompresif cerrahinin 
mortaliteyi azalttığını göstermiştir ve primer 
sonlanım noktası olan 6. ay mRS 0-4 olan hastalara 
bakıldığında da istatistiksel olarak cerrahi lehine 
anlamlı sonuçlar elde edilmiştir (%38-%18, 
p=0,04). Ancak mRS 4 olan hastaların ağır 
sakatlığa sahip olup, desteksiz mobilize 
olamadıkları da göz önünde bulundurulursa bu 
karşılaştırma mRS 0-3 olarak yapıldığında aslında 
2 grup arasındaki sonuçların anlamlı olmadığı 
görülür. Ölümler cerrahi grubunda daha az izlense 
de  (%33  -  %70);  cerrahi  uygulanan  grupta  hem  
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mRS 4 hem de mRS 5 hastaların sayısının daha 
fazla olduğu görülmektedir (sırasıyla; %32- %15, 
%28- %13) (379). Bu sonuçlar doğrultusunda 60 
yaş üstü hastaların, cerrahiye verilmeden önce 
eğer mümkünse kendisiyle veya yakınları ile 
cerrahinin mortaliteyi azalttığı ancak sağ 
kalanların bakıma muhtaç olma riskinin çok 
yüksek olduğu konusunda bilgilendirilmesi 
gerekir.  

Zamanlama: Malign OSA enfarktlarında 
meydana gelen beyin ödemi yer kaplayıcı etki ile 
herniasyona ve ölüme neden olabilmektedir. 
Burada önemli olan hastaların geri dönüşsüz hasar 
gelişmeden, herniasyon kliniği oturmadan 
yakalanarak dekompresif cerrahiye verilmesidir. 
DECIMAL, DESTINY ve HELMET çalışmalarının 
havuz analizinde hem ilk 24 saatte hem de 24-48 
saat aralığında uygulanan dekompresif cerrahinin 
mortaliteyi azalttığı ve iyi sonlanımı arttırdığı 
gösterilmiştir (381). Bu 3 çalışmada sadece 
HAMLET çalışmasında 48 saat üzerindeki hastalar 
çalışmaya dahil edilmiştir (DECIMAL <24 saat, 
DESTINY 12-36 saat, HAMLET < 96 saat). HAMLET 
çalışmasının alt grup analizinde 48 saat içinde 
cerrahiye verilen hastalar ile 48 saat sonrası 
cerrahiye verilen hastalar karşılaştırıldığında ilk 
grupta mortalite ve iyi sonlanımın cerrahi lehine 
olduğu görülürken 48 saatten sonra ameliyata 
alınan grupta cerrahinin faydalı olmadığı 
saptanmıştır (375). Dasenbrock ve ark. tarafından 
2017'de yayınlanan geniş retrospektif bir analizde 
iskemik inme nedeniyle dekompresif cerrahi 
uygulanan 1301 hasta incelenmiştir. Kötü 
sonlanım (ölüm, trakeostomi, gastrostomi, bakım 
merkezine taburculuk) açısından 24 ve 48 saat 
öncesinde alınan hastalar arasında fark 
saptanmazken. 72 saatten sonra cerrahiye alınan 
hastalarda kötü sonlanım daha fazla saptanmıştır 
(%74,9 - %68,7 p=0,02) (389).  

Çok erken uygulanacak proflaktik bir 
yaklaşım gereğinden fazla hastanın cerrahiye 
verilmesine veya medikal tedavi yeterli 
olabilecekken hastanın daha fazla komplikasyon 
oranı olan bir cerrahi işleme maruz kalmasına yol 
açabilir. Tam tersine, cerrahiye vermek için 
hastanın klinik olarak progrese olması beklenirse, 
bu kez de geri dönüşsüz hasar geliştiği için hasta 
yapılan cerrahiden fayda görmeyebilir. Bunun için 
daha önce de vurgulandığı gibi hastalar için klinik 
ve radyolojik prognostik faktörler de göz önünde 
bulundurularak cerrahi zamanlamasına karar 
vermek    uygun    olacaktır.    Farklı   dernekler   ve  
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kuruluşların dekompresif cerrahi ile ilgili önerileri 
de göz önüne alınarak malign OSA enfarktlarında 
dekompresif cerrahi önerileri şu şekilde 
sıralanabilir (389).  

✓ Özellikle 60 yaş altı büyük hemisferik 
inmelerde sağ kalımı arttırmak için 
dekompresif hemikraniektomi önerilir 
(güçlü öneri, yüksek kanıt düzeyi). 

✓ 60 yaş üzerindeki hastalarda dekompresif 
hemikraniektomi mortaliteyi azaltabilir 
ancak ciddi şekilde sakat kalma olasılığı 
da yüksek olduğu için hastaların ve 
ailelerinin görüşleri alınmalıdır (güçlü 
öneri, orta kanıt düzeyi). 

✓ En iyi nörolojik klinik sonlanım için 
dekompresif hemikraniektomi; semptom 
başlangıcından itibaren ilk 24-48 saat 
içerisinde ve herniasyon semptomları 
gelişmeden yapılmalıdır (güçlü öneri, orta 
kanıt düzeyi). 

✓ Dekompresif hemikraniektomi en az 12 
cm yapılmalıdır, 14-16 cm genişiliğinde 
kemik flepleri daha iyi sonlanım ile ilişkili 
görünmektedir (güçlü öneri, orta kanıt 
düzeyi). 

✓ Dekompresif cerrahi sırasında duranın 
açılması önerilir (güçlü öneri, orta kanıt 
düzeyi) 

✓ Hekim, hasta ve yakınlarını cerrahi 
sonrası ciddi sakatlık kalabileceği ve 
yaşam kalitesi üzerindeki olumlu sonuçlar 
olamayabileceği konusunda 
bilgilendirmelidir (öneri derecesi klinik 
deneyime dayalı). 

6.2 İskemik İnmede Posterior 
Dekompresyon 

Geniş serebeller enfarktlar sıklıkla ödematöz 
hale gelir, eğer uygun ve hızlı şekilde tedavi 
edilmezse posterior fossanın kısıtlı alanı içerisinde 
4. ventrikül ve beyin sapına bası oluşturarak koma 
ve ölüme neden olabilir (390). Akut serebeller 
enfarktlar, günler sonra bile hızlı kötüleşmeye 
neden olabilir (391). Kitle etkisi oluşturan büyük 
hacimli serebeller enfarktlar tercihen yoğun 
bakımda yakın takip edilmelidir; bilinç durumunda 
bozulma, solunum paterninde değişiklik, yeni bir 
okülomotor bulgu veya Babinski işareti gibi 
piramidal bulguların gelişmesi derhal beyin 
görüntüleme tekrarını gerektirir (390). Beyin sapı 
basısı ve obstrüktif hidrosefaliye neden olarak 
hayati risk yaratan serebeller ödem, hastaların  
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Tablo 5. Malign OSA enfarktlarında dekompresif cerrahinin medikal tedavi ile karşılaştırıldığı 8 randomize kontrollü çalışmanın özeti. 

Çalışmalar 
Hasta sayısı 

(cerrahi 
/medikal) 

Yaş 
Zaman 
(saat) 

NIHSS/GKS Görüntüleme 
Prestroke 

mRS 
Sonlanım Sonuçlar 

DECIMAL (373) 
(2007, Fransa) 

38 (20/18) 18-55 <24 >15; NIHSS 1a≥1 
Beyin BT iskemi: > %50 OSA alanı 

MR enfarkt volümü : >145 cm3 
0-1 6. ay mRS 0-3 

6. ay mRS 0-3 fark yok 
6. ay mortalite cerrahi grupta daha az 

DESTINY (374) 
(2007, Almanya) 

32 (17/15) 18-60 12-36 
Sağ hemisferik lezyon >18; 
sol hemisferik lezyon >20 

NIHSS 1a≥1 

Beyin BT iskemi ≥ 2/3 OSA alanı 
(bazal gangliya dahil) 

0-1 6. ay mRS 0-3 ve 4-6 
6. ay mRS 0-3 fark yok 

6. ay mortalite cerrahi grupta daha az 

HAMLET (375) 
(2009, Hollanda) 

64 (32/32) 18-60 <96 
Sağ hemisferik lezyon >15; 
sol hemisferik lezyon >20 

 

Beyin BT iskemi ≥ 2/3 OSA alanı 
 

0-1 12. ay mRS 0-3 ve 4-6 
12. ay mRS 4-6 fark yok 

12. ay mortalite cerrahi grupta daha az 

Slezins ve ark.(376) 
(2012, Letonya) 
(Tek merkezli) 

24 (11/13) >18 <48 >15 
Beyin BT veya MR’da iskemi: > 
%50 OSA alanı veya >145 cm3 

enfarkt 
0-1 12. ay mRS 0-4 ve 5-6 Cerrahi grupta mortalite daha az 

Zhao ve ark. (377) 
(2012, Çin) 

47 (24/23) 18-80 <48 GKS ≤ 9 
Beyin BT iskemi ≥ 2/3 OSA alan ve 

yer kaplayıcı ödemi 
0-1 6. ay mRS 0-4 ve 5-6 

6. ay mRS 5-6 ve mortalite cerrahi grupta 
daha az 

HeADDFIRST (378) 
(2014, Amerika) 

24 (14/10) 18-75 <96 >17; NIHSS 1a<2 

Beyin BT iskemi: İlk 5 saat > %50 
OSA alanı veya 48 saat içinde 

komple OSA alanı; ve NIHSS 1 a ≥ 2 
ile septum pellisidumda 

> 7,5 mm veya pineal bezde > 4mm 
şift 

0-2 21. gün mortalite 
Cerrahi grupta 21. Günde mortalitede 

fark yok 

DESTINY 2 (379) 
(2014, Almanya) 

112 (49/63) >60 <48 

Sağ hemisferik lezyon >14; 
sol hemisferik lezyon >19 

NIHSS 1a≥1 
 

≥ 2/3 OSA alanı 
(bazal gangliya dahil) 

 
0-1 6. ay mRS 0-4 

Cerrahi grupta 6. ay mRS 0-4 daha 
yüksek,  mortalite daha az 

HeMMI (380) 
(2015, Filipinler) 
(Tek merkezli) 

29 (16/13) 18-65 <72 

GKS; sağ hemisferik lezyon 
6-14, sol hemisferik lezyon 

5-9 veya NIHSS 1a≥1 
bozulma ile GKS 15 

Beyin BT iskemi: > %50 OSA alanı 
 

0-2 6. ay mRS 0-3 ve 4-6 
Cerrahi grupta 6. ay mRS 0-3 ve 

mortalitede fark yok 

NIHSS: National Institutes of Health Stroke Scale; GKS: Glaskow Koma Skoru; mRS: Modifiye Rankin Skalası; BT: Bilgisayarlı Tomografi; MR: Magnetik Rezonans; OSA: Orta Serebral Arter. 
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%10-20’sinde  gelişir  (392).  2019’da  güncellenen 
AHA kılavuzu serebeller enfarkt sonrası maksimal 
medikal tedaviye rağmen beyin sapı basısına bağlı 
nörolojik kötüleşme geliştiğinde, duranın da 
açıldığı dekompresif suboksipital kraniektomi 
uygulanmalı, obstrüktif hidrosefali tedavisi için 
beraberinde ventrikülostomi önerilmektedir. 
Serebeller kitle etkisi oluşturan enfarktların 
yarattığı hidrosefalide ventrikülostominin yukarı 
herniasyon riski taşıyacağı unutulmamalı, 
posterior kraniektomi ile birlikte yapılmalı ya da 
BOS drenajı çok konservatif olmalıdır (Klas 1 kanıt 
düzeyi B-NR) (393). 

İnfratentorial herniasyona ilerlemesi 
muhtemel serebeller enfarktlarda cerrahi 
müdahelenin hastaların çoğunu kurtarabildiğine 
dair kanıtlar mevcutken hasta seçimi kriterleri, 
cerrahi tipi (ventrikülostomi, posterior fossa 
kraniotomisi gibi) ve prosedürün zamanlamasıyla 
ilgili farklı görüşler bulunmaktadır (394). Bu konu 
ile ilgili geniş çok merkezli randomize klinik 
çalışma eksikliği muhtemelen beyin sapı basısı ve 
hidrosefalinin korkutucu klinik seyri nedeniyledir 
(395). Literatürde cerrahi tedavi uygulanan 
serebeller enfarkt hastalarının çoğunluğunun 
posterior inferior serebeller arter (PİCA) sulama 
alanı enfarktı olduğu gözlenmiştir (391, 396). 
Eksternal ventriküler drenajın (EVD) tek başına 
uygulandığında yukarı herniasyona neden olarak 
tehlike yaratabileceği ve beyin sapı basısını 
düzeltmeyeceği unutulmamalıdır (397). 
Literatürdeki en büyük çalışmalardan biri olan 
GASCIS’de (German-Austrian Space-Occupying 
Cerebellar Infarction Study) prospektif olarak 84 
geniş serebeller enfarkt hastası klinik ve 
radyolojik olarak gözlenmiş ancak hastalar 
randomize edilmemiştir; hastaların 34’üne 
dekompresyon cerrahisi, 14’üne ventrikülostomi 
uygulanmış 36 hastaya en iyi medikal tedavi 
verilmiştir (394). Bu çalışmada klinik kötüleşme 2-
4 gün arasında gelişmiş, cerrahi tedavi ortalama 
62. saatte uygulanmıştır. Bütün komatöz hastalara 
cerrahi uygulandığı için bu grupta kıyaslama 
yapılamamış, bilinç bulanıklığı olan ve 
somnolans/stupor olan hastalarda ise sonlanım 
noktaları açısından tedaviler arasında belirgin fark 
bulunamamıştır (394). Retrospektif vaka eşleşmeli 
yapılan bir çalışmada serebeller enfarkt 
hastalarında önleyici suboksipital cerrahi ve beyin 
sapı enfarktı bulunmayışı iyi klinik sonlanım ile 
ilişkili bulunmuştur (397). Suboksipital 
dekompresyon   uygulanan   hastaların   %50’sinde  
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beraber EVD takılmış; %57’sinde enfarkt dokusu 
rezeksiyonu da yapılmıştır (397, 398). Bu 
çalışmada 72 saat içinde klinik kötüleşmesi 
olmayan stabil hastalarda önleyici dekompresyon 
kararı temel olarak enfarkt hacminin serebeller 
hacime oranı formüle edilerek alınmış; GKS 9 
hastalar da önleyici suboksipital dekompresyon 
grubuna dahil edilmiştir (397).  

Geniş serebeller enfarktı olan hastalar kitle 
etkisi, hidrosefali ve herniasyon riski nedeniyle 
erken dönemde tercihen nöroloji yoğun bakımda 
gözlem altında tutulmalı, hızlı kötüleşme 
olabileceği unutulmamalı ve cerrahi müdahele 
şansı açısından özellikle ilk 5 gün azami dikkat ile 
takip edilmelidir (282). 

6.3 İntraserebral Kanamalarda 
Dekompresif Kraniektomi  

İntraserebral kanamalarda da dekompresif 
kraniektominin başarılı bir şekilde 
uygulanabileceği yönünde çalışmalar yapılmış olsa 
da, bu konudaki veriler vaka serileri ya da vaka 
kontrollü çalışmalara dayanmaktadır (399-402).  

Spontan intraserebral kanamalar (İSK), tüm 
inmelerin %10-15’ini oluşturan yıkıcı bir 
durumdur. Ölüm oranı yüksek olup, ilk 30 günde 
bu oran %30-%50’lerde bildirilmektedir. 
Yaşayanların büyük bir bölümünde de ciddi 
özürlülük kalır (403). Kanama beyni hem 
direkt,hem de indirekt olarak etkiler. Direkt etkisi 
beyin dokusunun yıkıma uğraması ile oluşur. 
İndirekt etkisini ise intrakranial basınçta artışa yol 
açarak yapar. Medikal tedavinin yanıt vermediği 
intraserebral kanaması olan hastalarda, 
hematomun cerrahi olarak boşaltılması 
araştırılmış olup, sonuçlar hayal kırıklığı 
yaratmıştır (404). Son dönemde yapılan 2 yeni 
çalışma da, The International Surgical Trial in 
Intracerebral Hemorrhage (STICH ve STICH II) 
hematomun boşaltılmasının yarar sağladığını 
gösterememiştir. STICH I çalışması spontan 
supratentorial İSK’sı olan hastalarda, konservatif 
tedavi ile hematomun erken evrede cerrahi olarak 
boşaltılmasının karşılaştırıldığı bir çalışma olup, 6 
aylık nörolojik sonlanımda bir fark olmadığı ortaya 
konulmuştur. Ancak hematomu korteks yüzeyine 
10 mm'den yakın olan (yüzeyel lobar hematom) 
hastaların erken cerrahiden kısmen fayda gördüğü 
saptanmıştır. STICH II çalışmasında da benzer 
şekilde bir yarar elde edilememiştir (405, 406). Bu 
nedenle yeni bir konsepte ihtiyaç duyulmuştur. Bu 
yeni      konsept     de     dekompresif     kraniektomi  
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olmuştur. Ancak dekompresif kraniektomi yapma 
kararını zorlaştıran bazı sorular vardır: hangi 
hastalarda uygundur, doğru zamanlama nedir ve 
uygulandığında sonuç ne olacaktır?  

Supratentorial intraserebral kanamalarda 
dekompresif kraniektomi: AHA/ASA ve ESO 
spontan intraserebral kanamanın yönetimi için 
hazırladıkları kılavuzlara (407) göre, belirgin orta 
hat şifti olan supratentorial büyük hematomlu, 
komadaki, medikal tedaviye dirençli intrakranial 
basınç artışı olan hastalarda hematomun 
boşaltılması ile birlikte ya da tek başına 
dekompresif cerrahinin mortaliteyi azalttığı (Sınıf 
IIb, kanıt düzeyi C),sistematik bir derlemede de, 
dekompresif kraniektominin hematomun 
boşaltılması ile birlikte uygulandığında, daha iyi 
sonuç elde edildiği belirtilmiştir (408).  

Arka fossa kanamalarında dekompresif 
kraniektomi, serebeller hematom cerrahisi: Kitle 
etkisi oluşturan serebeller hematomun 
boşaltılması standart bir tedavidir. Dekompresif 
kraniektomi, potansiyel post operatif şişmeye yer 
açmak için cerrahinin bir parçası halinde uygulanır 
(409). AHA/ASA rehberleri (Sınıf I, Kanıt düzeyi B) 
3 cm'den daha büyük serebeller kanamalarda 
direkt cerrahi boşaltımı önermektedir (410). 
Hematomun yeri, boyuttan daha etkili olabilir; 
beyin sapına yakınlık ve artmış intrakranial basınç, 
ameliyat kararını kolaylaştırır. Akut hidrosefali, 
beyin sapı basısı veya nörolojik durumu kötüleşen 
posterior fossa kanaması olan hastalarda 
suboksipital dekompresif kraniektominin 
mortaliteyi azalttığını belirten çalışmalar mevcut 
olmakla birlikte yüksek kalitede çok merkezli 
randomize çalışmalara da ihtiyaç duyulmaktadır 
(409) Malign seyirli venöz enfarkt ve 
hematomların bulunduğu serebral venöz tromboz 
olgularında da dekompressif kraniektomi hayat 
kurtarıcı olabilir (411).  

"The Swiss Trial of Decompressive 
Craniectomy Versus Best Medical Treatment of 
Spontaneous Supratentorial Intracerebral 
Hemorrhage" (SWITCH) halen devam etmekte 
olan prospektif, randomize bir çalışma olup, 
dekompresif kraniektominin derin İSK’da 
emniyetli bir yöntem olup olmayacağını, mortalite 
ve morbidite üzerine etkisini araştıran bir 
çalışmadır. Bu çalışmada dekompresif kraniektomi 
ve optimal medikal tedavinin birlikte uygulandığı 
hasta grubu ile yalnız başına optimal medikal 
tedavi uygulanan grubun karşılaştırması 
hedeflenmiştir.   Ekim   2014’te   başlamış  olan   bu  
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çalışma Avrupa merkezli olup, son hasta alımının 
Eylül 2023’te bitirilmesi planlanmakta ve ilk 
sonuçlarının da 2024 Mart ayında  açıklanması 
beklenmektedir (ClinicalTrials.gov Identifier: 
NCT022589). 

Sonuç olarak; 5 mm’den daha fazla orta hat 
şifti yapan, medikal tedaviye yanıt vermeyen 
dirençli İKB artışı gösteren geniş supratentrorial 
kanaması olanlarda; beyin sapı yapılarına bası 
yapan, herniasyon bulgusu olan, akut hidrosefali 
tablosu geliştiren 3 cm'den daha büyük serebeller 
kanaması olan hastalarda hematomun boşaltılması 
ile dekompresif kraniektomi yapılması hayat 
kurtarıcı sonuçlar sağlar (Resim 20-21). 

7.0 Sonsöz  

Nöroloji Yoğun Bakım Ünitelerinde yatan 
hasta profilinin önemli ve büyük bir kesimini akut 
inme olguları oluşturur. Olguların %80-85 oranı 
iskemik inme olup, intraserebral kanamalar da 
yüksek mortalite riski nedeni ile KİBAS yönünden 
dikkatli olarak izlenmelidirler. Büyük serebral 
enfarktı olan (anterior sistem total damar 
tıkanıklıkları) hastaların %40’ı ilk hafta kötüleşir, 
kötüleşenlerin de yarısı ilk ay kaybedilir. Bu 
olgularda ortaya çıkan beyin ödemi ve KİBAS’ın 
zamanında saptanması ve doğru yaklaşım 
prognozu belirleyen en önemli faktördür. 
Ozmoterapinin serebral ödem tedavisinde 
etkinliğini gösteren plasebo kontrollü randomize 
çift kör çalışmaların yetersizliği nedeniyle kanıta 
dayalı uygulamaları kısıtlı olmakla birlikte kafaiçi 
basıncı düşürdüğü gösterilmiştir. Mannitol ve 
hipertonik sıvılar ile yapılan antiödem tedavisinde 
hastaların özellikle yan etki ve komplikasyon 
yönünden yakın izlem ve laboratuvar takibi çok 
önemlidir. Klinikte ortaya çıkan bilinç bozukluğu, 
nörolojik progresyon ve herniasyonu 
düşündürecek fokal nörolojik bulguların 
saptanmasında ileri incelemelerin yapılarak tıbbi 
ve cerrahi girişimlerin zamanında yapılması 
gerekmektedir. Posterior sistemde büyük 
serebeller enfarktlarda beyin ödemine bağlı 
gelişen orta hat şifti ve beyin sapı basısı mortalite 
nedenleridir.  Olgular hızlı progresyon gösterebilir, 
bilinç takibi ve klinik izlem çok önemlidir. 
İntraserebral kanamalarda beyin ödemi tedavisi 
tartışmalı olup, KİBAS yönünden izlemleri tıbbi ve 
uygun olgularda cerrahi tedavileri yapılmalıdır.  

Kafa içi basınç artışı durumunda ilk yapılması 
gereken şey yatak başının 300 kaldırmaktır, bu 
sayede         venöz         dönüş         artacaktır.         Ek  
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Resim 20. 28 yaşında akut sağ hemiparezi ve afazi ile başvuran 28 yaşında erkek hastanın akut dönemdeki 
enfarktı ve hafif şift 11. saat BT'de görülmekte. Mannitol başlandıktan sonra klinik kötüleşme devam edince 26. 
saatte çekilen BT'de ödemin ve şift etkisinin arttığı izlenip dekompressif hemikraniektomi yapılıyor. 50.  saatte 
dekompresyondan sonra çekilen BT'de orta hat şitinin tamamen düzeldiği izlemiyor. 80. günde çekilen kontrol 
BT'de enfarkt alanının tamamen atrofiye gittiği görüldükten sonra kranial revizyon ameliyatı yapılıyor. Hasta 1. 
yıl sonunda yürüyebilir ve konuşabilir durumda izlenmektedir (kesikli çizgi - - - - orta hattı ifade etmekte). 

 

 
Resim 21: Sol serebeller hematomu olan  hastada seri beyin BT kesitlerinde suboksipital dekompresyon sonrası 
beyin sapı yapılarına ve 4. ventrikül üzerine olan basının kalkması.  
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olarak kafa içi basıncı arttıran, hipoksi, hiperkarbi, 
hipertermi, hiperglisemi ve anti hipertansif ilaçlar 
(özellikle serebral vazodilatasyona neden olanlar) 
gibi faktörlerden kaçınılmalıdır. Ozmoterapi ve 
gerekirse seçilmiş hastalara dekompresyon 
cerrahisi uygulanmalıdır. 

İskemik inme ve intraserebral kanamalarda 
gelişen serebral ödem fizyopatolojisinin, klinik, 
radyolojik görünüm, KİBAS saptanması ve izlemi 
için kullanılacak laboratuar yöntemleri ve 
tedavisinin anlatıldığı bu derlemenin yararlı 
olmasını dileriz. 
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