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ÖZET 

 

SUBARAKNOİD KANAMA ŞÜPHESİ OLAN HASTALARDA GLİAL 
FİBRİLER ASİDİK PROTEİN (GFAP) DÜZEYİNİN TANI VE 

PROGNOZDAKİ YERİ 

 

Amaç: Subaraknoid kanama şüphesi olan hastalarda glial fibriler asidik protein (GFAP) 
düzeyenin tanı ve prognozdaki yerinin belirlenmesi. 

Gereç ve yöntem: Prospektif olarak planlanan bu çalışmada, acil servise subaraknoid 
kanama (SAK) şüphesi ile başvuran 111 hasta çalışmaya alındı. Klinik değerlendirmeler 
sonucu SAK (+) olan hastalar çalışma grubunu, SAK (-) olan hastalar kontrol grubunu 
oluşturdu. Bu iki grubun kan ve/veya beyin omurilik sıvısı (BOS) GFAP düzeyleri 
karşılaştırıldı. Ayrıca, SAK (+) olan hastaların klinik sonlanım ölçütü olarak altı aylık 
Glasgow Outcome Skoru (GOS) düzeyleri belirlendi.  

Bulgular: SAK (+) olan 73 hastanın ölçülen kan GFAP ortanca değeri 0.952 (0.876-1.07) 
iken, SAK (-) olan 38 hastanın 0.951 (0.899-0.977) olarak belirlendi ve iki grup arasında kan 
GFAP düzeyleri açısından anlamlı bir fark tespit edilmedi (p=0.804).  

SAK (+) olan hastaların ölçülen BOS GFAP ortanca değeri 11.62 (2.64-68.04) iken, SAK 
(-) olanların 2.26 (1.5-4.83) olarak belirlendi ve iki gup arasında BOS GFAP düzeyleri 
açısından anlamlı bir fark tespit edildi (p<0.001).  

Kötü klinik sonlanım (GOS 1,2) gösteren SAK hastalarının kan GFAP ortanca değeri 1 
(0.89-4.89) iken, iyi klinik sonlanım (GOS 3,4,5) gösteren SAK hastalarının kan GFAP 
ortanca değeri 0.91 (0.86-0.97) olarak belirlendi ve iki grup arasında anlamlı bir fark tespit 
edildi (p=0.003). 

Kötü klinik sonlanımlı SAK hastalarının BOS GFAP ortanca değeri 8.17 (2.19-28.35) 
iken, iyi klinik sonlanımlı SAK hastalarının BOS GFAP ortanca değeri 31.5 (2.83-68.63) 
olarak belirlendi ve iki grup arasında anlamlı bir fark tespit edilmedi (p=0,379). 

Sonuç: Çalışmamızın sonuçlarına göre, kan GFAP düzeylerinin SAK tanısı koymak için 
kullanışlı olmadığı ancak hastalığın prognozunun tayininde kullanılabileceği, BOS GFAP 
düzeylerinin ise SAK tanısını koymak için değerli bir parametre olabileceği sonucuna ulaşıldı.   

Anahtar kelimeler: Subaraknoid kanama, Glial Fibriler Asidik Protein, Tanı, Prognoz 



iv 
 

SUMMARY 

 

PATIENTS WITH SUSPECTED SUBARACHNOID HEMORRHAGE 
VIEWED GLIAL FIBRILLARY ACIDIC PROTEIN (GFAP) LEVELS IN 

THE DIAGNOSIS AND PROGNOSIS 

 

Objective: To determine the patients with suspected subarachnoid hemorrhage viewed 
GFAP (Glial Fibrillary Acidic Protein) levels in the diagnosis and prognosis. 

Materials and Methods: In this prospective study, 111 patiens with suspected 
subaracnoid hemorrhage (SAH) applying to emergency department were included in the 
study. The study group consisted of patients with SAH (+) and the control group with SAH (-) 
patients as a result of clinical evaluations. The blood and/or cerebrospinal fluid (CSF) GFAP 
levels of these two groups were compared. In addition, the six-month Glasgow Outcome 
Score (GOS) levels were determined as the clinical outcome measure for patients with SAH 
(+). 

Results: Whereas the median blood GFAP levels of 73 patients with SAH (+) was 0.952 
(0.876-1.07), that of 38 patients with SAH (-) 0.951 (0.899-0.977) and there was no 
significant difference between two groups in terms of blood GFAP levels (p=0.804).  

Whereas the median CSF GFAP levels of SAH (+) patients was 11.62 (2.64-68.04), that 
of patients with SAH (-) was 2.26 (1.5-4.83) and there was a significant difference between 
the two groups in terms of CSF GFAP levels (p<0.001).  

While the blood GFAP median levels of SAH patients with poor clinical outcome (GOS 
1,2) was 1 (0.89-4.89), blood GFAP median levels of SAH patients with good clinical 
outcome (GOS 3,4,5) was determined as 0.91 (0.86-0.97) and there was a significant 
difference between two groups (p= 0.003). 

While the CSF GFAP median levels of SAH patients with poor clinical outcome was 8.17 
(2.19-28.35), CSF GFAP median levels of SAH patients with good clinical outcome was 
determined as 31.5 (2.83-68.63) and there was no significant difference between two groups 
(p= 0.379).  

Conclusion: Accoding to the results of our study, it was concluded that blood GFAP 
levels are not useful for diagnosing SAH but could be used to determine the prognosis of the 
disease, and CSF GFAP levels may be a valuable parameter for diagnosing SAH. 

Key words: Subaracnoid Hemorrhage, Glial Fibrillary Acidic Protein, Diagnosis, 
Prognosis 
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1. GİRİŞ 

İnme, dünya genelinde insanların ölümüne neden olan olaylar arasında ilk üç sırada 

kendine yer bulmuştur, ayrıca kalıcı özürlülük yapan olaylar arasında da ilk sırayı alan 

durumdur (1-4). Dünya Sağlık Örgütü (WHO) inmeyi; ani gelişen, 24 saat veya daha uzun 

süren, ölüme yol açabilen, damarsal kökenli, fokal veya global serebral fonksiyon bozukluğu 

ile oluşan klinik bulgular olarak tanımlamıştır (4). İnmelerin çoğu iskemik inme tipinde olup, 

%20 kadarı hemorajik tiptedir. Subaraknoidal kanamalar (SAK) da hemorajik vasıftaki 

inmelerden olup 10-15/100.000’lik insidansıyla tüm inme vakalarının %6-8 ini oluşturur (5).  

Spontan ya da travmatik olarak iki şekilde meydana gelebilen SAK durumunda kan, 

beyin zarlarından pia ve arachnoid arasına (subaraknoid aralığa) dolmaktadır. Bu kan daha 

çok arteryel kaynaklı olmasına rağmen az miktarda venöz kaynaklı da olabilmektedir (6). 

SAK en sık travma neticesinde oluşmaktadır ve çoğunlukla kendisine kortikal bir 

kontüzyon eşlik eder (7). Spontan SAK ise en sık %75-80 oranı ile mevcut olan 

anevrizma/anevrizmaların rüptüre olması ile oluşmaktadır (8). Spontan oluşan anevrizmatik 

SAK’ larda prognoz spontan oluşan non-anevrizmatik olanlara göre daha kötü seyirlidir (9). 

Bütün inme nedenleri arasında düşük bir yüzdeye sahip olsa da mortalite ve 

morbiditesinin yüksek olmasından dolayı SAK, önemli bir klinik acildir. Anevrizmatik SAK 

hastalarının yaklaşık olarak %10’unun hastaneye gelemeden, %25’inin SAK başlangıcından 

sonraki ilk 24 saat içinde ve %45’inin ise 30 gün içinde öldüğü bildirilmektedir ve hayatta 

kalan hastaların da neredeyse yarısının kalıcı özürlülük hali oluşmaktadır (10).  

Hastaların %97’sinin primer semptomu "hayatımdaki en şiddetli baş ağrısı" diye tabir 

ettikleri, ani başlayan, şiddetli baş ağrısıdır. Baş ağrısı semptomlarına kısa süreli olan bilinç 

kaybı, nöbet geçirme, ani kafa içi basınç artışı nedeniyle olan bulantı-kusma, beyin omurilik 

sıvısı (BOS)’nın kanla olan teması sonrası gelişen aseptik menenjit nedenli ense sertliği, 

lateralize nörolojik defisitler de eşlik edebilir (11-13).  

Bütün klinik semptom ve bulgular varlığında SAK şüphesi duyulan hastaya yapılması 

gereken ilk görüntüleme yöntemi kontrastsız beyin bilgisayarlı tomografi (BBT)’dir. BBT 

sonucu normal gelir ve klinik şüphe halen devam ederse ve herhangi bir kontrendikasyon 

yoksa tanı için hastaya lomber ponksiyon (LP) yapılmalıdır. Çünkü minör kanamalı SAK 

hastalarının %55’inde BT’de SAK görülmezken, yapılan LP her zaman SAK tanısı 

koydurmuştur (14). Yine BBT anjiografi ve beyin magnetik rezonans görüntüleme (MRG) 

anjiografi tetkiki olası anevrizmaların tespiti için non-invaziv olarak yapılan görüntüleme 

yöntemleridir. Ama yine de daha küçük boyuttaki anevrizmaları saptayabilmesi açısından 
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dijital substraksiyon anjiografi (DSA) bu alandaki altın standart görüntüleme yöntemidir ve 

bu nedenle beyin BT anjiografide anevrizma saptanamazsa DSA yapılmalıdır (15).  

SAK hastalarında birtakım biyokimyasal parametrelerin hem serumda hem de BOS’ 

da olan değişimine dair çeşitli çalışmalar yapılmış ve hastalığın tanısının koyulması ve 

prognozunun tayini için halen güncel çalışmalar yapılmaya devam etmektedir (16-18). 

Bunlardan bir tanesi de sadece hasarlı beyin dokusundaki astrositlerden salınarak periferik 

kan dolaşımına geçen Glial Fibrillary Acidic Protein (GFAP)’dir. Yapılan son çalışmalar 

GFAP tespitinin ve düzeylerinin beyin hasarını gösteren spesifik bir gösterge olduğu lehinedir 

(19, 20).  

Bu tez çalışmasında acil servise başvuran SAK şüphesi/tanısı olan hastaların serum 

ve/veya BOS örneklerindeki GFAP düzeylerinin belirlenmesi ve bu düzeylerin kontrol 

gruplarıyla karşılaştırılması ile bu biyokimyasal biyobelirtecin spontan SAK’ı olan hastalara 

yaklaşımda oluşturulacak tanı protokollerinde ve prognoz tayininde kullanılabilirliği 

amaçlanmıştır.  
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2. GENEL BİLGİLER 

2.1. SAK’ ın Tanımı ve Tarihçesi 

 

İnsan beyni içerdiği milyarlarca hücre ve bu hücreleri besleyen zengin bir damarsal ağ 

yapısına sahip önemli bir organımızdır. İşte bu yoğun damarsal yapı içinde dolaşan kanın 

travmaya, spontan arteryal anevrizma rüptürüne ya da venöz yırtıklara bağlı olarak BOS’un 

dolaştığı subaraknoidal alana çıkışı SAK olarak tanımlanır.  

Tarihte ilk kez Hipokrat tarafından SAK ile ilgili kayıtlar tutulmuştur (21). Walon bu 

konuda yaptığı ayrınılı bir çalışmada Fransa kralı II. Henry ile İsveç Prensi Charles’in SAK 

nedeniyle öldüğünü belirtmektedir (5). Serebral anevrizma ilk defa 1761 yılında Morgagni 

tarafından tanımlanmıştır. Bu konudaki ilk yayın ise 1778 yılında Biumi tarafından 

yapılmıştır yani serebral anevrizmaların rüptürü sonrasında SAK ‘ın meydana geldiği 

Morgagni ve Biumi tarafından 18. yüzyılda tanımlanmıştır (22). Yine 1872 yılında Bortholew 

ve 1877 yılında Osler anevrizma ile SAK arasındaki ilişki üzerinde durmuşlardır. Quincke 19. 

Yüzyılın sonlarında yaşayan SAK ’lı hastalara spinal ponksiyon yaparak BOS’ taki 

değişiklikleri incelemiş ve bu konuda literatüre çok önemli katkılarda bulunmuştur (23). 

Serebral anjiografi Egas Monis tarafından 1927 yılında uygulamaya konulmuş ve SAK 

etyolojisi üzerindeki bilgiler geliştirilmiştir. Servikal karotid arterin iki yönlü bağlanması 

şeklinde müdahele edilen ilk vaka 1885 yılında Sir Victor Horsley tarafından yapılmıştır (21). 

Dott 1931 yılında serebral bir anevrizmaya ilk müdahele eden kişi iken Walker Dandy 1938 

yılında bir anevrizma boynunu ilk kez klispsleyen kişi olmuştur (24).  

Ecker ve Riemenschneider 1951 yılında anjiografi ile SAK sonrasında erken dönemde 

gelişen vazospasm durumunu tanımlamışlardır (25). Sasaki ve arkadaşları çeşitli 

mekanizmalarla ortaya çıkan serbest radikallerin kronik süreçte vazospasma neden olduğu 

konusundaki çalışmaları mevcuttur (26). Fisher ve arkadaşları BBT ’deki kanama miktarıyla 

vazospasm arasındaki ilişkileri incelemiştir (27). Alexander ve arkadaşlarının 1985 yılında 

yaptıkları deneysel SAK modellerinde erken dönemde subaraknoidal aralıktaki kanın 

temizlenmesinin vazospasm gelişim olasılığını azalttığı gösterilmiştir (28).   

Yaşargil’in 1960 ve 1970 ‘li yıllarda intraserebral sisternal anatomiyi tanımlaması ve 

mikrocerrahi tekniğini geliştirerek uygulamasıyla özellikle anterior sirkülasyona ait 

anevrizma cerrahisinin modern temelleri atılmıştır (29). Posterior sirkülasyon anevrizma 

cerrahisinde ise Drake’ in önemli katkıları olmuştur (5). 
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2.2. SAK Etyolojisi ve Risk Faktörleri 

 

Travma, SAK etyolojisinden en çok sorumlu olan mekanizmadır. Kafa travması 

sonrası intrakraniyal vasküler yapıların yırtılmasıyla ya da kortikal kontüzyonlardan difüzyon 

yoluyla SAK olabilir (30).  

Avrupa’da yapılan çok merkezli bir çalışmada orta ve şiddetli kafa travmalı hastalarda 

%33 oranıyla SAK, en sık görülen ikinci BBT bulgusu olarak tespit edilmiştir. İlk sırada %60 

oranıyla serebral kontüzyon bulunmaktadır (31). Travmatik SAK sonrası ilk 6 aylık mortalite 

%42 gibi yüksek bir değer şeklinde tespit edilmiş ve bunların da yaklaşık 2/3’ünün ilk 3 

haftalık zaman dilimi içerisinde olduğu bildirilmiştir (32).  

Travmatik SAK, sonrasında gelişen gecikmiş vazospazm ve iskemik beyin hasarı ile 

olayın zeminindeki mekanik hasarın şiddetine de bağlı olarak mortalite üzerinde kafa travmalı 

hastalarda önemli bir prognostik gösterge olarak kabul edilmiştir (33, 34). 

Non-travmatik yani spontan SAK primer bir kanamadır ve subaraknoidal aralığa olan 

sekonder kanama nedenlerinden ayrı değerlendirilmelidir. Sekonder subaraknoidal kanamalar 

3 değişik mekanizmayla oluşabilir; derin bir intraserebral kanama ventrküllere açılarak 

subaraknoidal alana geçebilir, subdural aralıktaki efüzyon araknoid zarı delerek subaraknoidal 

alana açılabilir ya da yüzeyel hemisferik bölümlerdeki kanama pia materi delerek 

subaraknoidal alana açılabilir (5, 35). 

Spontan SAK olgularının en sık nedeni %75-80 oranı ile mevcut olan intrakraniyal 

anevrizma/anevrizmaların rüpture olmasıdır. Anevrizma, arterin bir noktasından dışarıya 

doğru (sakküler) veya arterin bir segmenti boyunca olan (fusiform) balonlaşması şeklinde 

oluşur. Spontan SAK olgularına en sık olarak sakküler bir anevrizmanın rüptürü (%95-98) 

sebep olarak gösterilir (36, 37). Birden fazla anevrizma olasılığı ise %20-30 ‘dur (38). 

 

Etyolojik olarak anevrizmalar; 

 

 Sakküler anevrizmalar  

 Fusiform (arteriosklerotik) anevrizmalar  

 Neoplastik anevrizmalar  

 Dissekan anevrizmalar  

 Enflamatuar anevrizmalar  

 Mikoanevrizmalar  
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 Travmatik anevrizmalar 

 Diğer (otozomal dominant polikistik böbrek hastalığı, fibromüsküler 

displazi, bağ dokusu hastalıkları, aort koarktasyonu, bakteriyel endokardit, OslerWeber-

Rendü Sendromu) şeklinde sınıflandırılabilir (39-41). 

 

Büyüklüğüne göre anevrizmalar; 

 

 Baby (<3 mm) 

 Küçük (3-6 mm) 

 Orta (7-10 mm) 

 Büyük (11-25) 

 Dev (>25 mm) şeklindedir (42). 

 

Anevrizma rüptürü dışında sıklıkla vasküler malformasyonlar, hipertansiyon ve 

aterosklerozis de SAK etyolojisinde rol almaktadır. Daha nadir olarak da kan diskrazileri, 

enfeksiyöz hastalıklar, endojen ve kortikal venöz trombozis ve gebelik gibi bir dizi neden 

subaraknoid kanamaya yol açabilmektedir (40, 42, 43).  

SAK için önlenebilir risk faktörleri arasında en önemlisi sigara kullanımıdır ve 

sigarayı bırakmanın zamanla bu riski azalttığı gösterilmiştir (44, 45). Bununla birlikte 

hipertansiyon da major bir risk faktörü özelliğindedir (46, 47). Anevrizmal SAK’ların büyük 

çoğunluğu genetik köken taşımamasına ragmen genetik kökenli hastalıklardan otozomal 

dominant polikistik böbrek hastalığı ve Ehler Danlos sendromu gibi hastalıklarda SAK 

açısından artmış risk bulunmaktadır (48). Aile öyküsü de SAK için bir başka risk faktörüdür. 

Birinci derece akrabalarında SAK olan kişilerin kendilerinin de SAK olma ihtimalleri normal 

popülasyona oranla 3 ile 5 kat artmıştır (49). Ciddi alkol alımı, sempatomimetik ilaçlar ve 

kokain alımı SAK riskini arttırmaktadır (50, 51). Menopoz dönemindeki kadınlarda genç 

kadınlara oranla östrojen eksikliğine bağlanan artmış SAK riski tespit edilmiştir (52). Aslında 

spontan SAK’ın en sık sebebinin anevrizma rüptürü olmasından dolayı SAK risk faktörleri 

anevrizmaya sebep olan risk faktörleri ile çoğu zaman benzerdir. 

2.3. SAK Epidemiyolojisi 

Yaşamın ilk 10 yılı içerisinde SAK nedeni olarak arteriovenöz malformasyon 

(AVM) lar ön planda iken ilerleyen yaşlarda AVM lerin yerini anevrizmalar almaktadır. 20-

70 yaş aralığında SAK olgularının anevrizma rüptürüne sekonder geliştiği ve 40-50 yaş 
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aralığında bu durumun en yüksek seviyeye çıktığı bilinmektedir. 70 yaş üzerindeki en sık 

neden ise arteriosklerozdur. Kadınlarda 20 yaşın altında, erkeklerde ise 70 yaşın üzerinde 

kanama sıklığı daha fazladır. Birçok çalışmada kadın/erkek oranı arasında anlamlı derecede 

farklılık olmamasına rağmen bazı kaynaklarda bu oran 3/2’ dir ve bu kadınların hormonal 

durumuna bağlanmıştır (53-55). 

Anevrimal SAK insidansı coğrafik alanlara göre dünya üzerinde farklılıklar 

göstermektedir. Yapılan çalışmalarda 19-23/100.000 değeri ile dünyada en yüksek oranda 

SAK görülen ülkeler Finlandiya ve Japonya iken bu oranın en düşük olduğu ülke 2/100.000 

oranı ile Çin, Orta ve Güney Amerikadır (56, 57). Amerika Birleşik Devletleri’nde ise bu oran 

10-15/100.000 değerlerindedir (58, 59). Spontan SAK’lı hastaların yaklaşık %10-12 lik 

bölümünün hiç hastaneye başvuramadan kaybedilmesi göz önünde bulundurulduğunda bu 

oranların daha da yüksek olma ihtimali söz konusu olacaktır (10). 

SAK sıklığının mevsimlerle ilişkisi eskiden bu yana merak ve araştırma konusu 

olmuştur. Ani ısı değişiklikleri, barometrik basıncın düşmesi ve nem oranları ile SAK sıklığı 

ayrıntılı olarak incelenmiştir. Ani ısı değişiklikleri erkeklerde etkili olmaktadır. Erkeklerin 

sonbahar sonu, kadınların ise ilkbahar sonunda daha çok anevrizmal SAK geçirdikleri 

saptanmıştır (60). Bir başka çalışmada ise anevrizmal SAK sıklığı kış aylarında yüksek 

bulunmuştur. Aynı çalışmada gece yarısından sabaha kadar SAK geçirme sıklığının az 

olduğu, sabah 08 ile 10.00 arasında ise sıklığın arttığı belirtilmiştir (61).  

2.4. İntraserebral Vasküler Anatomi ve SAK Patogenezi 

Spontan SAK’lar hemen daima sakküler bir anevrizmanın rüptüre olması neticesinde 

meydana geldiğinden olayın patogenezini anlamak için intraserebral vasküler anatomiyi ve 

anevrizma oluşum mekanizmasını iyi bilmek gerekir.  

Geniş bir vasküler ağa sahip beynin anterior bölgesinin kanlanması İnternal Karotis 

Arter (ICA) den sağlanırken temporal lob arka kesiminden itibaren olan kafa kaidesi, 

posterior fossa oluşumları ve oksipital lob kanlanması Vertebral Arterler (VA)’den sağlanır. 

Anterior ve posterior dolaşımı sağlayan bu arteryal oluşumlar ortada bulunan Willis Poligonu 

aracılığı ile bağlantılıdırlar.  

Sağda direkt Arcus Aorta’dan çıkan Trunkus Brakiosefalikus’un bir dalı olan Karotis 

Kommunis’in internal, solda direkt Arcus Aorta’dan çıkan Karotis Kommunis’ in internal 

dalları olan ICA’lar bilateral Kanalis Karotikus’ta seyredip Foramen Laserum’dan geçerek 

kafa içerisine girerler. Kanal boyunca iki kez dik açıyla seyrini değiştirir ve sonrasında Sinüs 
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Kavernozus içerisine girer. Yoluna bilateral sfenoid kemik üstünden geçip karotis sulkusunda 

seyrederek devam eder ve en sonunda dura materi delerek oftalmik arter, posterior 

komminikan arter (PcomA), anterior korotidal arter, anterior serebral arter (ACA) ve median 

serebral arter (MCA) olmak üzere toplamda 5 ana dal verir (Resim 1) (62). 

Bilateral subklaviyan arterlerden çıkan VA’ler ise foramen transversium ve foramen 

magnumdan geçerek kafa içerisine girerler. Arkadan gelen VA’ler önce posterior inferior 

serebellar arteri sonra da anterior spinal arteri verip daha sonra birleşerek baziller arteri (BA) 

oluştururlar. BA en tepe noktada iki yana ayrılmak suretiyle posterior serebral arterleri (PCA) 

verir. 

ICA’dan gelen ACA’ nın A1 segmentleri ortada anterior komminikan arter (AcomA) 

aracılığı ile birleşir. Bilateral PCA’lar ICA’nın anterior dolaşımdaki dalları olan PcomA ‘ler 

ile birleşip Willis Poligonunu oluştururlar (Resim 2)(63).  

Beyin arterlerinin diğer arterlerden farkı, kuvvetli internal elastik ve eksternal 

elastik tabakalarının olmamasıdır. Elastik lifleri olmayan zayıf bir adventisya tabakaları vardır 

ve media tabakaları incedir. Media tabakasındaki defekt çoğunlukla, büyük serebral arterlerin 

bifürkasyon ya da yan dal çıkış bölgelerinde olduğu için, anevrizmalar genellikle bu 

bölgelerde gelişir (Resim 3) (57, 64, 65).                           
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Resim 1. Serebrovasküler arteryel anatomi (sagittal kesit) 

   

 

 

 



9 
 

 

Resim 2. Willis Poligonunu 

 

 

Arter duvarında media tabakasındaki defekt bölgesinde, kan basıncının ve 

türbülansının artışı ile zamanla internal elastik laminada dejenerasyon başlar. İntima tabakası 

damar duvarı içine doğru herniye olur ve lezyon giderek büyür. Büyüme devam ederken 

damar içi basıncın ve rejenerasyon olayının etkisi ile anevrizma duvarında kalın ve ince 

sahalar gelişir. Kan basıncındaki bir artışla ya da yıllar süren damar içi basıncın sürekli etkisi 

ile anevrizma duvarındaki bu ince sahalar basınca dayanamaz ve yırtılır (37). 
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Resim 3. Arteryal duvar tabakaları 

 

2.5. SAK Klinik Özellikleri 

Spontan SAK olgularının büyük bir çoğunluğu bir anevrizmanın rüptüre olması 

nedeniyle gerçekleştiği için ve varolan anevrizmaların da %90 oranında asemptomatik 

olmasından dolayı anevrizmalar rüptüre olana kadar nadiren klinik bulgu verirler. Yine de 

bazı anevrizmalar boyutlarına da bağlı olarak baş ağrısı, pitozis, diplopi, pupil dilatasyonu ile 

karakterize 3. Kraniyal sinir paralizisi, görme keskinliğinde azalma, yüz bölgesinde ağrı gibi 

semptom ve bulgularla karşımıza çıkabilir (66, 67).  

Anevrizmal SAK kliniğinde uyarıcı sızmalar (warning leaks) adı verilen, mevcut 

anevrizmanın az miktarda sızdırmasına bağlı olarak gelişen özel bir durum söz konusudur. 

Ani başlangıçlı şiddetli baş ağrısı, anksiyete, irritablite gibi semptomplarla başlar, migren ve 

vasküler baş ağrılarıyla karıştırılır ancak takip eden günler içerisinde bunu klasik SAK izler 

(68, 69). 

Anevrizma rüptürü sonucu gelişen SAK’lı hastaların neredeyse tamamı (%97) ani 

başlangıçlı, daha önce hiç hissetmedikleri kadar şiddetli baş ağrısı şikayetleri ile acil 

servislere başvururlar (11). Hastalar ağrıyı ayrıca ‘şimşek çakar şekilde’ diye de 

tanımlayabilirler ki böyle hastaların %11-25’ inde SAK tespit edilmektedir (70, 71). Bu baş 

ağrılarına şiddetli bulantı ve kusma semptomları da eşlik edebilir. Baş ağrısı genellikle başın 

belli bir bölgesinden başlar ve kanamanın şiddetine de bağlı olarak başladığı bölgede kalabilir 
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ya da yayılabilir. Başın hareket etmesi ile, sesli ve görsel uyaranlarla baş ağrısı şiddetlenebilir. 

Henüz ventriküler sisteme açılmamış subaraknoidal aralıkta sınırlı kalmış kanama 

durumlarında hastaların tek semptomu olan baş ağrısı saatler içerisinde şiddetlenebilir, 

hastaların bilinçleri değişir, Glasgow koma skorları (GKS) düşer, derin koma gelişir ve hasta 

kaybedilebilir. Anevrizmal SAK ani ölümlerin ayırıcı tanısında kendine yer bulurken bu 

hastaların %10 kadarının hastaneye dahi ulaşamadığı bilinmektedir (10, 72).  

Hastaların bilinç düzeyleri SAK seyrine bağlı olarak değişkendir. Düşük GKS ile 

getirilen bir hasta verilen tedavi sonrasında düzelmiş bir bilinç düzeyi ile takip edilebileceği 

gibi ani gelişen yeniden kanama, vazospazm ya da beyin ödemi nedeniyle hasta, derin 

komaya kadar gidebilir. Bütün bu bilinç değişikliklerine bir de nöbet geçirme eklenebilir ki 

hastaların %10’undan azında ilk 24 saat içinde nöbet görülür ve bu kötü prognoz göstergesidir 

(73). 

Meningeal irritasyon göstergeleri (ense sertliği, Kernig ve Brudzinski belirtileri) 

kandaki eritrositlerin yıkılmasıyla açığa çıkan oksihemoglobinin bilurubine dönüşmesiyle 

oluşur ve hastaların %90’ında vardır. Ortaya çıkması 24 saati bulabilmekte ve 2 saatten önce 

gelişmesi beklenmemektedir. 3-4 günden 15-20 güne kadar devam edebilir (13, 73). 

Subaraknoid aralıkta dolaşan bilurubin ayrıca BOS’a ksantokromik bir görünüm verir.  

Kanama neticesinde meningeal irritasyon sebebiyle hastalarda ateş yüksekliği, 

hipotalamik kontrol mekanizmasının aksaması sonucu terleme, kusma, kalp hızı 

değişiklikleri, gastrointestinal kanama, idrar retansiyonu gibi klinik semptomlar gelişebilir 

(74). Şiddetli baş ağrısının da etkisiyle SAK’lı hastalarda taşikardi görülebileceği gibi kafa içi 

basınç artısı durumunda da bradikardi gelişebilir.  

Papil ödemi özellikle kafa içi basınç artışı sendromu (KİBAS) dumunda görülen klinik 

bir bulgudur. Yine oftalmoskop ile yapılan muayenede şayet preretinal (subhyoloid) kanama 

görülürse ki buna Terson Sendromu denir, venöz dönüşün subaraknoid aralıkta bloke 

olmasına bağlıdır, SAK için spesifiktir ve kötü prognoz göstergesidir (75, 76).  

SAK’a eşlik edebilecek diğer intrakraniyal kanamaların da etkisiyle hastalarda 

lateralize bulgular gelişebilir.  

Fiziksel aktivite ve duygusal stres faktörlerinin SAK gelişimini etkilediği söylense de 

hastaların neredeyse yarısında herhangi bir stres faktörü olmaksızın istirahatte ya da uykuda 

SAK olur (77). 
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2.6. SAK Klinik Seyri ve Prognozu 

Yırtılan anevrizmadan akan kan intrakraniyal bölgede subaraknoidal aralığa, subdural 

aralığa, beyin parankimine ya da ventiküllere yayılabilir. Mevcut kanamanın şiddetine göre 

hastanın klinik tablosu da stabil durumdan ani olarak kötüleşen ve mortalite ile sonuçlanan 

durumlara kadar ilerleyebilir.  

Ruptüre olan anevrizma sonucu oluşan kanamaların çoğu kısa zaman içinde o bölgede 

oluşan fibrin tıkaçları ve lokal vazospazm etkisiyle kendi kendini sınırlar.  Klinik seyir esas 

olarak bu andan itibaren çeşitlilik gösterir (78). Bu konuda olasılıklar şöyle sıralanabilir; 

Anevrizmanın rüptüre olan duvarı fibrozis ile iyileşir ve kanama da zamanla BOS ‘ tan 

emilir ve hasta iyileşir.  

Başlangıç aşamasında kanamayı durduruan fibrin tıkaçları fibrinolizis ile yıkılır ve 

vazospazm çözülür, kanama yeniden başlar ve klinik seyir kötüye gider.  

Yeniden kanama durumuna cevap olarak vazopazm daha şiddetli olarak gelişir ve 

ciddi serebral enfarktlar ve fokal nörolojik bulgular gelişir.  

Ventriküllerin içinde bulunan BOS ve kan sisternaların duvarında gelişen yapışıklıklar 

neticesinde emilemez ve hastalarda buna bağlı olarak hidrosefali tablosu gelişir ve klinik tablo 

iyice ağırlaşır.  

Prognoz; kanamanın yeri, etyolojideki anevrizmanın varlığı, kanamanın şiddetinin 

yanında yukarıda saydığımız olası klinik komplikasyonlar çerçevesinde değişkenlik 

arzetmektedir.  

Olguların %10 ‘unda kanama anında; geniş intrakraniyal hematom gelişmesi, ani kafa 

içi basınç artışı, beyin dokusunun hızlı bir şekilde hasarlanması, solunum merkezinin 

baskılanması, miyokard iskemisi ve kardiyak aritmiler neticesinde ani olarak ölüm 

gelişmektedir (79, 80).  

Klinik çalışmalar bütün SAK hastaları için mortalitenin %51 olduğunu, ilk 24 saat 

içerisindeki ölümlerin %25, ilk 1 ay içerisindeki ölümlerin ise %45 olduğunu göstermiştir (10, 

81).  
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Kanamadan sonraki ilk 3 aylık dönemde de olguların yaklaşık yarısı kaybedilmekte, 

yaşayan hastaların da yarısı yüksek morbidite seviyeleri ile hayatlarını sürdürebilmektedirler 

(82). 

Kanamadan sonra yapılmış olan beyin görüntülemeleri de hastaların prognozu için 

fikir verebilmektedir. Tomografilerde görülen yaygın SAK tablosu, hidrosefali durumu, 

intraserebral hematom oluşumu kliniğin kötü gideceğinin göstergeleridir. Yine ileri yaş (>65 

yaş) da kötü prognostik kriterlerden biridir (83). 

Hastaların 10 yıllık süredeki yeniden kanama oranları %1,5-3,5 arasında değişmekle 

birlikte bundan sonra kanama ihtimali azalmaktadır. Nedeni belli olmayan SAK durumlarında 

yeniden kanama ihtimali düşüktür ve bu hastaların prognozu anevrizmatik SAK olgularına 

göre oldukça iyidir (84, 85). 

2.7. SAK İnceleme Yöntemleri 

Klinik değerlendirmede SAK şüphesi taşıyan hastalarda tanıyı doğrulamak için 

görüntüleme yöntemleri ve yardımcı laboratuvar testleri yapılmalıdır.  

Görüntüleme yöntemlerinden ilk olarak yapılması gereken kontrastsız BBT’ dir (86). 

BBT ayrıca yeniden kanama, vazospazm ve hidrosefali gibi oluşabilecek komplikasyonların 

takibini sağlayabilmesi yönünden oldukça kullanışlı non invaziv bir yöntemdir (86, 87) 

(Resim 4). Kanama başlangıcından sonraki ilk 24 saatte yapılmış olan kontrastsız BBT’de 

mevcut SAK %92 oranında görülür (68, 88). İlk 6-12 saatte çekilmiş olan BBT’nin SAK için 

olan sensitivitesi neredeyse %100 iken takibeden zaman diliminde bu oran progressif olarak 

azalır (89, 90). Bu nedenle klinik olarak şüphe duyulan ve ilk çekilen BBT ‘de SAK tespit 

edilemeyen hastalar için SAK mortalitesi ve morbidetesinin getirdiği klinik yükün ağırlığı da 

göz önünde bulundurularak hastalara herhangi bir kontrendike durum olmaması halinde tanıyı 

doğrulamak ya da ekarte etmek için LP yapılmalıdır (15, 91, 92). Yapılan LP sonucunda 

artmış intrakraniyal basınç olması, BOS’un hemorajik vasıflı olup renginin giderek 

açılmaması (travmatik LP’den ayrım) ya da ksantokromik yapıda olması etyolojiden bağımsız 

olarak SAK tanısı koydurur. Makroskobik kan yeniden kanama olmaksızın takip edilen SAK 

hastalarında yapılan LP ‘de iki hafta, ksantokromik görünüm ise 4 hafta kadar görülebilir 

(93).  
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Resim 4. BBT' deki SAK görüntüsü 

Kontrastsız BBT’nin yanında etiyolojinin de aydınlatılıp ayrıca tedavi planının da 

yapılabilmesine olanak sağlaması açısından BBT anjiografi ve MRG anjiografi 3-5 mm 

boyutlarındaki anevrizmaları tespit etmesi ve yüksek sensistivite oranına sahip olması 

açısından kullanılan non invaziv yöntemlerdir (94). Ancak vazospazm anında ve küçük 

boyuttaki anevrizmaları tespit edememesi nedeniyle bu non invaziv görüntülemelere alternatif 

olan altın standart görüntüleme yöntemi DSA’dır (15). DSA; birden fazla olan anevrizmaları, 

anevrizmaların boyutlarını, şekillerini, lokalizasyonlarını, AVM, tümör gibi ek oluşumların 

ayrımını yapmada klinisyene oldukça yardımcı olup tedavinin de yönetilmesi açısından SAK 

olgularında özel bir yere sahiptir (51). SAK tanı algoritması Şekil 1’de gösterilmiştir (40).  



15 
 

 

Şekil 1. SAK tanı algoritması 

Görüntüleme ve BOS örneklemesinin yanında tanıda ve tedavide yardımcı olması 

açısından SAK hastalarının tam kan sayımı, serum biyokimyasal tetkikleri (üre-kreatinin, 

glukoz, karaciğer fonksiyon testleri, elektrolitler), kan gazı, kardiyak makerlar, koagülasyon 

testleri, elektrokardiyografi (EKG) leri elde edilmelidir (95, 96). 

Ortalama trombosit hacmi (MPV), trombosit fonksiyonlarının değerlendirilmesi için 

kullanılabilecek parametlerden biridir. MPV değerinin akut miyokard infarktüsü, diyabetes 

mellitis, ateroskleroz ve hipertansiyon gibi hastalıklarla olan ilişkisi net olarak bilinmektedir 

(97, 98). Hemorajik inme hastalarında MPV düzeylerinin nörolojik sonlanım hakkında fikir 

verebileceği yapılmış olan çalışmalarda belirtilmektedir (99). Hemorajik, enflamatuvar ve 

trombotik değişimlerle karakterize olan SAK hastaları için MPV değeri yol gösterici olabilir 

(100-103).  

Eritrosit dağılım hacmi (RDW), tıpkı SAK gibi inflamatuvar ve trombotik gidişatla 

karakterize hastalıklarda mortalite ve kötü prognozun bir göstergesi olarak belirtilmiş ve SAK 

ile arasındaki ilişkiyi gösteren kısıtlı çalışmalar yapılmıştır (104-106). 
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SAK hastalarından bakılan nötrofil/lenfosit oranı (NLR)’nın da migren hastalarıyla 

karşılaştırmasının yapıldığı bir çalışmada da NLR ‘nin SAK hastalarında anlamlı şekilde 

yüksek bulunduğu tespit edilmiştir (16). 

Hastalardaki hipotalamik hasarlanmaya bağlı gelişen uygunsuz antidiüretik hormon 

salınımı sendromuna ya da serebal tuz kaybı durumuna da bağlı olarak gelişebilecek 

hiponatremi gibi elektrolit bozuklukları da olabilmektedir. 

SAK sonrası hastalarda EKG ve kardiyak marker değişiklikleri kliniğin ciddiyetine de 

bağlı olarak görülebilmektedir (107, 108). ST segment depreyonu, QT intervalinde uzama, 

derin simetrik T dalga inversiyonları ve belirgin U dalgası en sık görülen EKG 

değişiklikleridir. ST seğment değişikliğine eşlik eden bradikardi ve rölatif taşikardi artmış 

mortalite ile ilişkili bulunmuştur (109). Subendkardiyal dokunun iskemisini gösteren bu EKG 

bulgularına eşlik eden kardiyak marker yüksekliği de hastaların yaklaşık %20 sinde 

görülebilir (110). 

2.8. SAK Klinik ve Radyolojik Derecelendirmesi 

Hastalığın başvuru anındaki muayene ve/veya radyolojik bulguları göz önüne alınarak 

yapılmış olan, tedavinin planlanması ve prognozunun tayini için kullanılan bir dizi skorlama 

sistemi mevcuttur. SAK hastalarında öncelikle GKS tayini yapılmalıdır (tablo 1). Hunt-Hess 

(tablo 2) SAK için en yaygın kullanılan klinik skormalama sistemlerinden biridir (111, 112). 

World Federation of Neurological Surgeons (WFNS) (tablo 3) içeriğindeki GKS ve motor 

defisitin şiddeti ile kullanışlı olan bir diğer klinik skorlama sistemidir (113). Fisher skorlaması 

(tablo 4) ise BBT’deki kanamaya göre vazospasm riskinin bir göstergesi olarak kabul 

edilmektedir (27). Ogilvy ve Carter evreleme sistemi (tablo 5) ise yaş, Hunt-Hess evresi, 

Fisher evresi ve anevrizmanın boyutu temeline dayanan bir sistem olup daha çok tedavinin 

şekillenmesinde kullanılır (114). Bunların haricinde Yaşargil, Botterel klinik skorlama 

sistemleri ile Claassen BT derecelendirme sistemi de kullanılabilmektedir.  
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Tablo 1. Glasgow Koma Skalası (GKS) (115) 

GÖZLERİN 
AÇILMASI 

 SÖZEL 
YANIT 

 MOTOR 
YANIT 

 

Spontan 1 Oryante 1 Komutlara 
uyuyor 

1 

Sözel uyaran 
ile 

2 Konfüze 
konuşma 

2 Ağrıyı lokalize 
ediyor 

2 

Ağrılı uyaran 
ile 

3 Uygunsuz 
kelimeler 

3 Ağrıdan 
kaçınıyor 

3 

Hiçbiri 4 Anlamsız 
kelimeler 

4 Anormal 
fleksiyon 

4 

  Hiçbiri 5 Anormal 
ekstansiyon 

5 

    Hiçbiri 6 
 

Tablo 2. Hunt-Hess evreleme sistemi (115) 

EVRE NÖROLOJİK DURUM 
1 Asemptomatik veya hafif baş ağrısı ve hafif ense sertliği 
2 Şiddetli baş ağrısı, ense sertliği, kraniyal sinir paralizisi harici nörolojik 

defisit yok 
3 Uykuya eğilimli, hafif derecede fokal nörolojik defisit var 
4 Stupor, orta veya ağır hemiparezi 
5 Koma, deserebre postür 

   

Tablo 3. World Federation of Neurological Surgeons (WFNS) skoru (115) 

EVRE GKS SKORU MOTOR DEFİSİT 
1 15 YOK 
2 13-14 YOK 
3 13-14 VAR 
4   7-12 VAR veya YOK 
5   3-6 VAR veya YOK 

 

Tablo 4. Fisher evreleme sistemi (115) 

GRUP BBT ‘deki kanama görünümü 
1 Kanama yok 
2 <1 mm ince tabakalı, diffüz kanama 
3 >1 mm kalın tabakalı, lokalize kanama 
4 İntraserebral veya intraventriküler diffüz kanama 
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Tablo 5. Ogilvy ve Carter skorlama sistemi (115) 

KRİTER PUAN 
≤ 50 yaş 0 
< 50 yaş 1 
Hunt-Hess evre 0-3 arasında olmak (koma olmaksızın) 0 
Hunt-Hess evre 4-5 arasında olmak (koma ile birlikte) 1 
Fisher evre 0-2 arasında olmak 0 
Fisher evre 3-4 arasında olmak 1 
≤ 10 mm anevrizma boyutu olması 0 
< 10 mm anevrizma boyutu olması  1 
≤ 25 mm dev posterior sirkülasyon anevrizması  1 
Puan aralığı 0-5 arasında olup maksimum 5 puan alınır. 
   

 Hastaların uzun dönem prognoz tayini için ise tüm nörolojik hastalıklarda 

kullanılabilen Glasgow Outcome Scale (GOS) (tablo 6) kullanılabilir (116).  

 
Tablo 6. Glasgow Outcome Score (GOS) 

Skor Tanımlama 
1 Ölüm 
2 Persistant vejatatif durum 
3 Ciddi sakatlık 
4 Ilımlı sakatlık 
5 Tam iyilik hali 

 
2.9. SAK Tedavisi 

Yapılan klinik değerlendirme sonucunda SAK tanısı koyulan hasta için hemen hava 

yolu açıklığından, solunumun ve kan dolaşımının güvenliğinden emin olunmalıdır (117). 

Hastalar duyusal ve duygusal uyaran faktörlerin az olduğu içerisinde tecrübeli sağlık 

personellerinin (nörovasküler cerrah, endovasküler uzman) hizmet verdiği hastanelerin yoğun 

bakım ünitelerinde ya da kendilerine ait özel odalarda hemodinamik ve nörolojik açıdan yakın 

olarak takip edilmelidirler (118). Bilinç değerlendirmesi için GKS kullanılır ve GKS ≤ 8 olan, 

kafa içi basıncı artmış, ağır sedasyon veya paralizasyon ihtiyacı olan, solunumsal ve 

dolaşımsal yetmezliği olan hastalar entübe edilmelidirler (15).  

Sürekli medikal tedavi, cerrahi tedavi ve endovasküler tedavi anevrizmal SAK 

hastaları için uygulanan tedavideki ana başlıklardır.  
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SAK hastaları için mutlak suretle sürekli yatak istirahati önerilir. Bu nedenle hastalar 

için derin ven trombozu (DVT) açısından proflaksi için anevrizma tedavisinin öncesinde varis 

çorapları kullanılmalı, anevrizma tedavisinin sonrasında ise unfraksiyone heparin subkutan 

olarak 3x5000 ünite dozunda yapılmalıdır (119). Yatağın baş bölümü 30 derece eğimde 

tutulmalı ve hasta ihtiyaçlarını yatağında gidermelidir. Bilinç düzeyi kötü olan hastalar için 

üriner sistem foley katateri kullanılabilir. Oral olarak beslenebilen hastaların gıdalarının 

kabızlık yapmamasına önem verilmelidir. Stres ülserleri proflaksisi için hastalara proton 

pompa inhibitörleri verilmelidir. Olası yatak yaraları açısından ayrıca dikkatli olunmalıdır.  

Hastaların kan basıncı kontrolü oldukça önemlidir. Kan basıncının ani şekilde 

düşürülmesi yeniden kanama ihtimalini azaltmasının yanında serebral perfüzyonu 

bozabileceğinden intrakraniyal enfarkt riskini de arttırmaktadır (120). Tansiyon sınırı 

hakkında optimal bir değer söz konusu olmamakla birlikte oralama arter basıncının 70-130 

mmHg arasında, sistolik kan basıncının da <160 mmHg olması önerilmektedir (15). Kan 

basıncı kontrolü için vazodilatasyon yapıp serbral kan akımını arttıran nitroprussid ve 

nitrogliserin kullanılmamalı, labetalol, nikardipin, enalapril tercih edilmelidir. Hemodinamik 

dalgalanmaların önüne geçebilmesi açısından da analjezik tedavi olarak morfin kullanılabilir.  

Hastaların intravenöz hidrasyonu izotonik solüsyonlarla yapılmalı, hastalar övolemik 

tutulmalı ve elektrolit imbalansı açısından değerlendirilmelidirler. SAK hastalarının takibinde 

karşılaşılan hiperglisemi, ateş, renal yetmezlik, anemi gibi durumlar kötü sonlanım ölçütü 

olarak görülmektedir (121, 122). 

Anevrizmal SAK’ın ciddi komplikasyonlarından biri olan vazospazmın ve gecikmiş 

serebral iskeminin önüne geçebilmek için hastalara ilk 4 gün içerisinde oral ya da nazogastrik 

tüpten 6X60 mg dozunda nimodipin (dihidropiridin türevi kalsiyum kanal blokörü) 

verilmelidir (123, 124). 

Antikoagülan kullanan ve SAK kliniği ile karşımıza gelen hastalarda bu antikoagülan 

etkiler vitamin K, taze donmuş plazma ve faktör konsantreleri verilerek geri çevrilebilir (125, 

126).  

SAK’a bağlı izlenen beyin ödemi çoğunlukla iskemiye bağlı olmakla birlikte, kan 

beyin bariyerindeki geçirgenlik değişkenliğinin de vazojenik ödem oluşumunu artırarak 

intrakranyal basınç artışına katkıda bulunduğu düşünülmektedir (127). İntrakraniyal basıncın 

arttığı durumlarda hastalara hipertonik sıvılar ve diüretik tedavisi verilebilir. Uygun hastalara 
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ventrikülostomi ya da dekompressif kraniyektomi yapılabilir (128, 129). Beyin ödemi 

gelişmiş hastalarda da proton pompa inhibitörü ile kombine olarak intravenöz deksametazon 

tedavisi verilir. 

SAK hastalarında proflaktik olarak antiepileptik ilaç kullanımı hala tartışılan bir 

konudur (130). Fenitoinin antiepileptik olarak en sık kullanılan ilaç olmasının yanında yapılan 

geniş çaplı vaka serilerinde nörolojik ve kognitif açıdan SAK hastalarında kötü sonlanıma 

neden olduğu da görülmüştür (131).  

Antifibrinolitik ajanların (traneksamik asit, aminokaproik asit) SAK hastalarında 

kesinleşmiş bir kullanımı olmamasına rağmen anevrizmanın cerrahi ya da endovasküler 

tedavisinin ertelenmesi halinde verilebileceği söylenmiştir (15). Hemostatik ajanlardan biri 

olan trombin inhibitörü Argatroban’ın SAK hastalarında kullanılabilirliği için halen 

çalışmalar yapılmaktadır (132). 

Yapılan sürekli medikal tedavinin yanında anevrizmal SAK’ın asıl tedavisi 

anevrizmanın cerrahi klipslenmesi ya da son dönemlerde giderek artan şekilde yapılan 

endovasküler coil embolizasyonudur (133). Tedavi yöntemi hastanın yaşına, eşlik eden 

hastalıklarına, anevrizmanın yapısına, sayısına ve çevre anatomik yapılarla olan ilişkisine 

göre değişmektedir (134). Anevrizmaya yönelik tedavinin zamanlaması halen tartışma konusu 

iken hangi yöntem seçilirse seçilsin (cerrahi/endovasküler) WFNS skoru düşük (grade 1-3) 

olan olgular yeniden kanama ve vazospazm komplikasyonlarının önüne geçilebilmesi 

amacıyla mümkün olan en erken dönemde tedavi edilmelidirler (134). WFNS skoru 4-5 olan 

olgularda ise girişim, yoğun destek tedavisi sonrası hastanın durumu düzelene dek 

ertelenebilir (135).  

2.10. SAK Komplikasyonları 

Yeniden kanama; SAK hastaları için %70’lik bir mortalite oranıyla en önemli 

komplikasyonlardan ve kötü sonlanım kriterlerinden biridir (136). Anevrizmal SAK 

hastasında yeniden kanama %8-23 oranında beklenirken bu durum en sık SAK sonrasındaki 

ilk 24 saat içindedir ki ilk 6 saat bu hastalar için oldukça kritiktir (137-139). Yeniden 

kanamanın önüne geçebilmenin temel şartı anevrizmanın gerek cerrahi gerekse de 

endovasküler yolla kapatılmasıdır. 

Vazospazm ve gecikmiş serebral iskemi; SAK hastalarının bilinç değişikliğini ve yeni 

gelişen lateralize nörolojik bulgularının olması ile düşünülmelidir. Ancak yine de başvurudaki 
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kliniği kötü olan hastalarda bu durum farkedilemeyebilir (140). Gecikmiş serebral iskeminin 

en sık nedeni vazospazm olarak gösterilmektedir ve anevrizmal SAK hastalarının neredeyse 

%20-30 ‘unda meydana gelmektedir (141, 142). Vazospazm genellikle SAK’dan sonraki 3. 

günden önce olmaz ve en yüksek ihtimalle de 7-8. Günlerde meydana gelir (143). Kanamanın 

ciddiyeti, kanamanın büyük intraserebral damarlara yakınlığı, <50 yaş olmak, hiperglisemi, 

statin ve serotonin geri alım inhibitörü kullanımı vazospazm için risk faktörü olarak 

gösterilmektedir (144-147). Nimodipin bu komplikasyon için SAK hastalarında kullanılan 

proflaktik bir ajandır.  

Hidrosefali; SAK hastalarının %15’inde BBT taramalarında görülmekle birlikte 

semptomatik olan hastaların ise neredeyse %40’ında gözlemlenmektedir (148). Başvuru 

anındaki GKS düşüklüğü, intraventriküler kanama, posterior sirkülüasyon anevrizmasından 

kanama, ileri yaş, hiponatremi ve antifibrinolitik ajanlarla tedavi hidrosefali olasılığını 

arttırmaktadır. Akut hidrosefali durumlarının yarısında ilk 24 saat içerisinde spontan iyileşme 

olurken bir çoğu da şant bağımlı halde kronik hidrosefali tablosuna ilerler (15, 149). 

İntrakraniyal basınç artışı; kanama miktarına, iskemiye ve akut hidrosefali gelişimine 

bağlı olarak ortaya çıkan ve SAK hastalarının yarısından fazlasında görülen bir klinik 

komplikasyondur (150, 151). 

Nöbet; SAK sonrası akut dönemde %6-18 oranında görülürken, bu durum kötü 

prognostik bir gösterge olup, takibeden dönemde de epilepsi gelişimi için bağımsız bir risk 

faktörüdür (15, 73, 151). 

Kardiyak anomaliler; SAK hastalarında kanamanın şiddetine de bağlı olarak EKG 

değişiklikleri, kalp kası duvar hareket kusurları ve troponin yükselmesi şeklinde kendini 

gösterebilmektedir (108).  

2.11. Glial Fibriler Asidik Protein (GFAP) 

SAK hastalarının 30 günlük mortalite oranları %45 tir ve sağ kalanların da neredeyse 

yarısında kalıcı beyin hasarı oluşur (152). Bu nedenle son dönemlerde SAK tanı ve prognoz 

tayini için yeni biyomarkırların olduğu çeşitli çalışmalara verilen önem artmaktadır. 

Son güncel çalışmalarda GFAP ve onun yıkım ürünleri (GFAP breakdown products) 

GFAP-BDP akut travmatik beyin hasarında çalışılmıştır. Rutin olarak periferik kan 

dolaşımında bulunmayan GFAP, neredeyse sadece astrositler tarafından serbestlenen, nöronal 

bir yaralanma ile astrosit iskeletinin parçalanması üzerine açığa çıkan bir ara filament 



22 
 

proteinidir. Travmatik beyin hasarında sağlıklı kontrol gruplarına kıyasla GFAP seviyesinin 

BOS ve kanda arttığı saptanmıştır (18). 

Bu bağlamda GFAP seviyelerinin beyin hasarında spesifik bir gösterge olduğuna dair kanıtlar 

elde edilmiştir (2). Kandaki GFAP düzeylerinin beyin hasarı sonrasındaki bir saat içinde 

arttığı ve uzun süre yüksek kalabildiğini bildiren bir çalışma yapılmıştır (19, 20). 
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3. GEREÇ VE YÖNTEMLER 

Araştırma prospektif, zaman sınırlamalı bir klinik vaka kontrol çalışması olarak 

planlandı. Çalışmaya Karadeniz Teknik Üniversitesi (KTÜ) Tıp Fakültesi Hastanesi Etik 

Kurul Başkanlıklarından etik kurul onayı alındıktan sonraki 12 aylık (Haziran 2016-Haziran 

2017) dönemde KTÜ Tıp Fakültesi Acil Servisine gelen, şikâyeti ve belirtileri ile SAK 

şüphesi olan hastaların alınması planlandı. 

Çalışmanın hedefine ulaşması için 50 hastanın kabulü hedeflendi. SAK şüphesi olan 

tüm hastalar çalışmaya dahil edilmeye aday hasta grubunu oluşturdu. Aynı şekilde 50 kontrol 

grubu katılımcısının çalışmaya dahil edilmesi planlandı. Çalışmaya alınacak hastalardan 

ve/veya yakınlarından alınan aydınlatılmış onamları alındıktan sonra bu vakaların acil servis 

doktorları tarafından doldurulacak çalışma formu ile kayıt altına alınması planlandı. 

Kliniğe uygun olarak yapılan değerlendirme sonunda kontrastsız BBT, LP gibi 

tetkiklerle SAK tanısı konulmuş hastalardan çalışma amacıyla alınan serum ve BOS 

örneklerinden bakılacak GFAP seviyelerinin kontrol grubuyla karşılaştırılarak, doğru tanıya 

götürmedeki ve prognoz tayinindeki rollerinin belirlenip tanısal değerlerinin karşılaştırılması 

hedeflendi. 

Çalışmada izlenecek yol aşağıda anlatılmıştır. 

3.1. Çalışma grubunun oluşturulması 

18 yaş ve üzeri, acil servise başvuran, SAK şüphesi bulunan ve onamı alınan tüm 

hastaların çalışmaya dahil edilmesi planlandı. 18 yaşından küçük olan, travma maruziyeti 

olan, bilinen intrakraniyal yer kaplayıcı lezyonu olan, tomografi çekiminin kontrendike 

olduğu hastalar ayrıca çalışma süresi sonunda takipten çıkmış veya verilerinde eksiklikler 

saptanan hastaların da çalışma dışında tutulması hedeflendi. 

3.2. Çalışma grubunun kayıt altına alınması 

Çalışmaya dahil edilecek hastaların demografik özellikleri, iletişim bilgileri, semptom, 

özgeçmiş, fizik muayene, EKG bulguları, GKS, Hunt-Hess skorlaması, GKS ile kombine 

edilmiş World Federation of Neurological Surgeons (WFNS) subraknoid hemoraji 

skorlaması, BBT bulguları ve buna göre karar verilmiş Fisher Evreleme Skoru, modifiye 



24 
 

Rankın skalası ve daha çok tedavinin şekillenmesinde planlanan Ogilvy-Carter skorlama 

sistemi, LP kontrendike değil ve yapılabiliyorsa alınan BOS’un basıncı ve vasfı, BBT 

Anjiyografi, yapılmışsa beyin MRG anjiyografi ve DSA kayıtları gibi klinik ve demografik 

özellikleri oluşturulan çalışma formu ile kayıt altına alınması planlandı. Hastaların klinik 

sonlanım ölçütlerinin 6 aylık zaman içinde bakılan Glasgow Outcome Skoru (GOS)’na göre 

belirlenmesi öngörüldü. 

3.3. Biyolojik örneklerin elde edilmesi 

   Hasta ve kontrol grubunu oluşturan bireylerden onam formu eşliğinde seperatör jelli 

biyokimya tüplerine kan ve BOS örnekleri alındı. Alınan kan örnekleri, oda sıcaklığında 20 

dakika bekletilerek pıhtılaşmaları sağlandı. Sonrasında tüpler 1800×g’de 10 dakika 

santrifüjlendi. Santrifüj sonrası seperatör jelin üst tarafındaki serum ve BOS kısımları 

dikkatlice kapaklı küçük tüplere aktarıldı ve çalışılıncaya kadar -80ºC’de saklandı.  

 
3.4. Kontrol Grubunun oluşturulması 

 Klinik olarak SAK şüphesi olup BBT’si normal olan ve onamı alındıktan sonra LP 

yapılan ve SAK tanısı dışlanan serum ve BOS örnekleri alınmış hastaların kontrol grubunu 

oluşturması planlandı. 

 
3.5. GFAP düzeylerinin belirlenmesi  

Serum ve BOS örneklerindeki GFAP seviyeleri, üretici firmanın tavsiyeleri 

doğrultusunda enzyme-linked immunosorbent assay (ELISA) kit (Biovendor, Katalog No: 

RD192072200R, Brno, Çekya) kullanılarak belirlendi. Bunun için sırasıyla aşağıdaki işlemler 

gerçekleştirildi: 

 -80°C’de muhafaza edilen numuneler oda sıcaklığına getirildi. Çözülen örnekler 

vortekslenerek homojen hale getirildi. 

 GFAP standartları kit prosedürlerine uygun şekilde hazırlandı ve hem örneklerden 

hem de standartlardan her bir kuyucuğa 100’er µL olacak şekilde ilaveler yapıldı. 

 Sonrasında pleyt, folyo ile kapatılarak 25ºC’de çalkalayıcıda 120 dakika inkübasyona 

bırakıldı. 

 Süre sonunda pleyt yıkama tamponu ile pleyt yıkayıcısı kullanılarak 3 kez yıkandı. 

Kuyucuklarda kalan artık yıkama tamponu iyice uzaklaştırıldı. 

 Her bir kuyucuğa 100’er µL biotin ile işaretli antikor çözeltisi ilave edildi.  
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 Sonrasında pleyt, folyo ile kapatılarak 25ºC’de çalkalayıcıda 60 dakika inkübasyona 

bırakıldı. 

 Süre sonunda pleyt yıkama tamponu ile pleyt yıkayıcısı kullanılarak 3 kez yıkandı. 

Kuyucuklarda kalan artık yıkama tamponu iyice uzaklaştırıldı. 

 Her bir kuyucuğa 100’er µL konjugat çözeltisi ilave edildi. 

 Pleyt, tekrar folyo ile kapatılarak 25ºC’de çalkalayıcıda 60 dakika inkübasyona 

bırakıldı. 

 İnkübasyon sonrasında pleyt, yıkama tamponu ile pleyt yıkayıcısı kullanılarak 3 kez 

yıkandı. Kuyucuklarda kalan artık yıkama tamponu iyice uzaklaştırıldı. 

 Her bir kuyucuğa renklendirme için substrat çözeltisinden 100’er µL eklendi ve 

25ºC’de çalkalayıcıda, karanlıkta 15 dakika inkübasyona bırakıldı. 

 Referans dalga boyu olan 620 nm’deki ölçüm sonucunda, en yüksek standardın optik 

yoğunluğunun 0.95’e ulaşmasıyla birlikte her bir kuyucuğa 100’er µL renklenmeyi 

durdurma çözeltisi eklendi.  

 Örnek ve standart absorbansları mikropleyt okuyucu spektrofotometrede (Versamax, 

Molecular Devices, California, USA) 450 nm dalga boyunda okundu. 

 Standart konsantrasyonlarına karşı elde edilen absorbans değerleri kullanılarak 

standart eğri oluşturuldu (Şekil 1). Örneklerdeki GFAP seviyeleri bu standart eğri 

kullanılarak hesaplandı ve sonuçlar ng/mL cinsinden verildi. 

 Serum ve BOS örnekleri için gün içi varyasyon katsayısı (% CV) değerleri sırasıyla 

6.02 ve 6.95 olarak bulundu.   

 

 

Şekil 2. GFAP ölçümünde kullanılan standart grafiği 
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3.6. Verilerin analizi 

Çalışmanın sonucunda elde edilen verilerin Exel programına kaydı ve istatistiksel 

hesaplamaların SPSS 23.0 ve MedCalc programları ile yapılması planlandı. İstatistiksel 

değerlendirme yapılırken verilerin normal dağılıma uygunluğunun Kolmogorow smirnow 

testi ile değerlendirilmesi planlandı. Normal dağılım gösteren numerik verilerin mea, %95CI; 

normal dağılım göstermeyen numerik değişkenlerin ise median, %95CI şeklinde sunulması; 

kategorik değişkenlerin ise n ve % ile ifade edilmesi planlandı. İstatistiksel analizler 

yapılırken kanamanın ciddiyetini gösteren skorlar WFNS, Fisher skorunun (WFNS 1-2 ve 

Fisher 1-2 hafifi-orta; WFNS 3-5 ve Fisher 3-4, şiddetli olarak) dikotomize edilemesi; sağ 

kalım ve nörolojik durumun göstergesi olan GOS skorunun dikotomize edilmesi (GOS skoru 

4-5 iyi prognozlu; GOS 1 -3 kötü prognozlu olarak) planlandı. İkili grup karşılaştırmalarında 

normal dağılıma uyan numerik verilerin karşılaştırılmasında stutdent t testi, normal dağılıma 

uymayan numerik verilerin karşılaştırmasında MannWhitney U testi, kategorik değişkenlerin 

karşılaştırmasında KiKare testi kullanılması planlandı. P değerinin 0.05 altında olması anlamlı 

olarak değerlendirilecektir. GFAP düzeyleri monitörize edilerek iyi ve kötü prognozlu 

hastaların tespitindeki değeri ROC analizi ile değerlendirilecektir. 
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4. BULGULAR 

Çalışma için belirlenen tarihler arasında klinik semptom ve bulgular varlığında toplam 

126 SAK şüpheli hasta değerlendirildi ve hastalara BBT görüntülemesi yapıldı. Bu 

görüntüleme sonucunda 79 hastaya SAK tanısı konuldu, 47 hastada ise SAK saptanmadı. 

SAK tanılı hastaların 6 tanesi çeşitli nedenlerle çalışma dışı bırakıldı. Kalan 73 SAK 

hastası çalışma grubunu oluşturdu. Bu hastalardan da onamları alınan 41 kişiye LP yapıldı.  

BBT ile SAK tanısı konulamayan 47 hastanın 9 tanesi de çeşitli nedenlerle çalışma 

dışı bırakıldı ve böylece BBT tarafından SAK tespit edilemeyen 38 hasta çalışmanın kontrol 

grubunu oluşturdu.  

BBT sonuçlarına göre SAK tanısı almayan 38 hastanın hepsine LP yapıldı ve hiçbir 

hastaya LP sonucu ile SAK tanısı konulmadı. Çalışma akışı Şekil 3’de gösterildi.  

Çalışmaya dahil edilen ve SAK (+) olarak değerlendirilen çalışma grubu ve SAK (–) 

olarak değerlendirilen kontrol gruplarına ait genel karakteristik özellikler Tablo 7’de 

gösterildi.  

Başvuru anında bakılan GKS düzeyleri açısından SAK (+) ve SAK (-) hastalar 

arasında istatistiksel olarak anlamlı fark izlenmemiş olsa da, SAK grubunda başvuru anında 

daha düşük GKS puanına sahip olan hasta sayısı fazlaydı (Tablo 8).  

Hastaların sağ kalım ve taburculuktan sonraki nörolojik durumu yansıtması açısından 

GOS ve modifiye Rankin skalası (MRS) skorları değerlendirildi. SAK hastalarının klinik 

sonlanımlarının SAK olmayanlara göre anlamlı derecede daha kötü olduğu görüldü. (Tablo 

8).  

SAK hastalarının klinik ve tomografik bulgularına göre yapılan ciddiyet 

skorlamalarına ait bilgiler Tablo 9’da sunuldu.  

Beyin BT ile SAK tanısı konulmuş hastaların varsa mevcut anevrizmalarının 

lokalizasyonları hastalara yapılan BBT anjiyografi ve/veya MRG anjiyografi ve/veya DSA 

görüntüleme yöntemleriyle belirlendi. 73 SAK hastasının 70 tanesine bu üç görüntüleme 

yönteminden en az biri yapıldı. Bu görüntüleme yöntemlerinden hiçbirisinin yapılamadığı ve 
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anevrizmanın olup olmadığı ile varsa anevrizma lokalizasyonunun belirlenemediği 3 hasta 

vardı. SAK hastalarının anevrizma lokalizasyonları Tablo 10 ‘da sunulmuştur.  

Çalışma gruplarına ait başvuru anında bakılan kan GFAP düzeyleri ve gruplara göre 

karşılaştırması Tablo 11; LP yapılan hastalarda BOS’da ölçülen GFAP düzeyleri ve gruplara 

göre karşılaştırması Tablo 12’de sunuldu.  

Bu sonuçlara göre, başvuru anında bakılan kan GFAP düzeylerinin SAK hastalarını 

ayırt etmedeki değeri yetersiz iken, BOS’da bakılan GFAP düzeyleri SAK şüpheli hastalarda 

SAK tanısı koyulmasında yararlı olabilir. 

Çalışmamızın kontrol grubundaki 38 SAK olmayan hasta yapılan LP ve diğer 

değerlendirmeler sonucunda farklı tanılar aldılar. Bu tanılar Tablo 13’de gösterildi.  

Kontrol grubunu oluşturulan 38 hasta daha ileri inceleme için ‘’SSS enfeksiyonu’’ 

(n=16) ve ‘’diğer hastalıklar’’ olarak (n=22) iki subgruba ayrıldı. Ek olarak SAK hastaları da 

analiz edilerek bu 3 grubun kan ve BOS GFAP düzeyleri karşılaştırıldı (Tablo 14 ve 15).  

Bu sonuçlara göre SAK tanılı hastaların, diğer nedenlerle SAK şüphesi olan hastalara 

göre anlamlı derecede yüksek BOS GFAP düzeylerine sahip olduğu tespit edildi. Yine SSS 

enfeksiyonu grubu hastalarının diğer nedenlerle SAK şüphesi olan hasta grubundakilere göre 

anlamlı derecede yüksek BOS GFAP düzeylerine sahip olduğu tespit edildi. SAK hastaları ve 

SSS enfeksiyonu grubundaki hastalar ise BOS GFAP düzeyleri açısından birbirinden 

farksızdı. Kan GFAP düzeyleri ise her üç grupta da birbirinden farksızdı. 

Çalışmamızda ek olarak SAK hastaları sağ kalım ve taburculuktaki nörolojik 

durumları açısından GOS ile değerlendirildi. SAK tanılı 73 hastanın 37’sinin hayatını 

kaybettiği, 36’sının yaşadığı tespit edildi ve mortalite oranı da %50.7 olarak saptandı. 

Mortalite ile kan ve BOS GFAP düzeyleri arasındaki ilişki incelendi ve sonuçlar Tablo 16 ve 

Tablo 17’de sunuldu.  

Bu sonuçlar ile çalışmada incelenen SAK tanılı hastaların kan GFAP değerlerinin 

mortalite ile ilişkili olduğu görüldü. BOS GFAP değerlerinin ise mortalite ile ilişkili olmadığı 

tespit edildi. 

Klinik seyirlerine göre çalışma grubundaki hastalar incelenirken SAK hastaları GOS 

düzeylerine göre GOS değeri 1 ve 2 olanlar ‘Kötü Klinik Seyirli’, GOS değeri 3,4 ve 5 

düzeyinde olanlar ise ‘İyi Klinik Seyirli’ olarak subgruplara ayrıldı. Kan ve BOS GFAP 
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düzeylerinin klinik seyri öngörmedeki değeri incelendi ve sonuçlar Tablo 18’de ve Tablo 

19’de sunuldu. 

Bu sonuçlar ile SAK hastalarının kan GFAP seviyelerinin kötü klinik sonlanımı olan 

hastalarda anlamlı seviyede daha yüksek olduğu tespit edildi. BOS GFAP seviyelerinin ise 

klinik sonlanımla ilişkisiz olduğu tespit edildi. 

Çalışmamızdaki SAK hastaları ayrıca ileri inceleme açısından Fisher Skalasına göre 

iki subgruba ayrılarak kan ve BOS GFAP düzeylerinin tomografik SAK ciddiyeti ile ilişkisi 

incelendi. BBT görüntülerine göre Fisher skoru 1 ve 2 olanlar ‘’yaygın olmayan SAK’’; 

Fisher skoru 3 ve 4 olanlar ‘’ yaygın SAK’’ olarak gruplandırıldı ve karşılaştırmalar Tablo 20 

ve Tablo 21’de sunuldu.  

Bu sonuçlar ile SAK hastalarında radyolojik olarak kanamanın yaygınlığını göstermesi 

açısından kan GFAP seviyelerinin anlamlı olarak yüksek olduğu tespit edildi. BOS GFAP 

seviyeleri ise kanamanın yaygınlığını gösteren bir parametre olarak görülmedi. 

Çalışmamızda ayrıca SAK hasta grubu klinik ciddiyet ve morbidite açısından önem 

arz eden skorlarından biri olan WFNS evrelerine göre de subgruplara ayrıldı. WFNS Grade 1 

ve 2 kliniğindeki hastalar; ‘Motor Defisit Olmayan Grup’ olarak belirlenirken WFNS Grade 

3,4 ve 5 kliniğindeki hastalar ise ‘Motor Defisit Olan Grup’ olarak belirlendi ve kan ve BOS 

GFAP düzeyleri Tablo 22’de ve Tablo 23’de gösterildi.   

Bu sonuçlar ile SAK hastalarının kan GFAP seviyelerinin yüksekliği klinik ciddiyet 

skoru olan WFNS skoru ile ilişkili bulundu. BOS GFAP seviyeleri ise WFNS skoru için 

klinik ciddiyeti gösteren bir parametre olarak görülmedi. 

Çalışmamızda ayrıca SAK hastalarına yapılan tedavi modaliteleri incelendi. Buna göre 

hastalara cerrahi, endovasküler ve herhangi bir girişimsel işlemin yapılmadığı konservatif 

tedavi rejimlerinden herhangi biri yapıldı. Bütün SAK hastalarına bu tedavilerden en az biri 

uygulandı. Bu tedavilere göre hayatını kaybeden hastaların sayıları Tablo 24’de sunuldu. 

Buna göre konservatif tedavi alan SAK hastaların mortalite oranlarının hem 

endovasküler tedavi hem de cerrahi tedavi alan SAK hastalarına göre anlamlı derecede 

yüksek olduğu görüldü. Endovasküler ve cerrahi tedavi alan SAK hastalarının ise mortalite 

oranları birbirine benzerdi.  
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SAK hastalarının aldıkları tedaviler ile GKS skorları karşılaştırıldı. Elde edilen veriler 

Tablo 25’de sunuldu.  

Bu sonuçlar ile konservatif tedavi alan SAK hastalarının GKS ortalamalarının hem 

endovasküler tedavi hem de cerrahi tedavi alan SAK hastalarına göre anlamlı derecede düşük 

olduğu tespit edildi. Endovasküler ve cerrahi tedavi alan SAK hastalarının ise GKS 

ortalamaları yüksekti ve birbirlerine benzerdi. 

Çalışmamızda SAK hastalarında klinik takip sürecinde gelişen komplikasyonları 

Tablo 26’da ve bu komplikasyonların geliştiği hastaların ölüm ve yaşam oranlarının 

karşılaştırılması da Tablo 27’de sunuldu. Bu sonuçlara göre komplikasyon gelişen SAK 

hastaların ölüm oranları herhangi bir komplikasyon gelişmeyen hastalara göre anlamlı 

derecede yüksekti. 

Çalışma grubunda yer alan SAK tanılı hastaların Kan ve BOS GFAP düzeyleri ile 

hastaların klinik ve radyolojik skorlamalar arasındaki korelasyon sonuçları Tablo 28’de 

verildi. Buna göre kan GFAP parametresinin GKS ile zayıf olarak negatif korelasyon 

gösterdiği, WFNS, Hunt-Hess ve Ogilvy-Carter skorlama sistemleriyle de zayıf olarak 

korelasyon gösterdiği tespit edildi. 
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Şekil 3. Hasta Akış Şeması 

                  SAK şüpheli hastalar 
n=126 

               

                                 

                                                           
                                                           

                  BBT                 

                                 

                                                           

        BBT’de SAK (+) hastalar n=79        BBT’de SAK (‐) hastalar n=47       

                   

                                                           

Dışlanan hastalar 
n=6 
‐sevk edildi (n=2) 
‐takipten çıktı (n=1) 
‐çalışmaya katılmadı 
(n=3) 
 

                                Dışlanan hastalar 
n=9 
‐form eksikliği (n=2) 
‐takipten çıktı (n=2) 
‐çalışmaya katılmadı 
(n=3) 
‐sevk edildi (n=2) 
 

                               

                               

                               

                               

                               

                                                           

        Çalışma grubu 
BBT’de SAK (+) hastalar n=73 

      Kontrol grubu 
BBT’de SAK (‐) hastalar n=38 

     

                   

                                                           

       

Kan GFAP ölçümü 

     

             

             

                                                           

      Kan GFAP ölçümü 
yapılan Çalışma 
grubu  
n=73 

      Kan GFAP ölçümü 
yapılan Kontrol 
grubu 
n=38 

     

             

             

                                                           

                LP ve BOS GFAP ölçümü               

                             

                                                           

BOS GFAP ölçümü 
yapılamayan  
n=32 
 

  BOS GFAP ölçümü 
yapılan çalışma 
grubu  
n=41 

    BOS UCHL1 
ölçümü yapılan 
kontrol grubu 
n=38 
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Tablo 7. Çalışma dahilindeki hastaların genel karakteristik özellikleri 

 Çalışma grubu 
SAK (+) hastalar 

n=73 

Kontrol grubu 
SAK (-) hastalar 

n=38 
p 

Yaş; median (%25-75) 56 (49-63,5) 66 (42,5-80,5) 0,189 
Cinsiyet      
 Erkek n (%) 44 (60,3) 19 (50)  
 Kadın n (%) 29 (39,7) 19 (50) 0,404 
Vital bulgular      
 SKB, median (%25-75)   150   130  0.001 
 DKB, median (%25-75)                  90              84  0.067 
 Nabız, median (%25-75)                  80            88,5  0.009 
 Sol.Sayısı, median (%25-

75) 
                18              20  0.051 

 Ateş, median (%25-75)               36,7            36,9  0.128 
GKP, median (%25-75)          14 (6.0-15.0)                14 (13.0-15.0) 0.598 
Semptom ve bulgular (n,%)      
 Baş ağrısı  62 (84,9) 25 (65,8) 0,037 
 Baş Dönmesi  12 (16,4) 2 (%5,3) 0,133 
 Bulantı-Kusma  42 (57,5) 18 (%47,4) 0,413 
 Orbital Ağrı  3 (4,1) 1 (%2,6) 1 
 Çift Görme  1 (1,4) 4 (%10,5) 0,046 
 Görme Kaybı  1 (1,4) 1 (%2,6) 1 
 Bilinç Değişikliği 33 (45,2) 27 (%73,7) 0,008 
 Nöbet  5 (6,8) 2 (%5,3) 1 
 Senkop 33 (45,2) 0 (%0) <0,001 
 Fokal Nörolojik Defisit 8 (11) 4 (%10,5) 1 
Özgeçmiş (n,%)      
 Hipertansiyon  44 (60,3) 21 (%55,3) 0,760 
 Koroner Arter Hastalığı 4 (5,5) 3 (%7,9) 0,689 
 Hiperlipidemi 5 (6,8) 0 (%0) 0,163 
 Diyabetes Mellitus  8 (11) 9 (%23,7) 0,137 
 Sigara 18 (24,7) 6 (%15,8) 0,404 
 Alkol  2 (2,7) 0 (%0) 0,546 
 Menopoz 23 (31,5) 14 (%36,8) 0,672 
 Geçirilmiş SVO 6 (8,2) 3 (%7,9) 1 
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Tablo 8. Çalışmadaki Hastaların GKS, GOS ve MRS skorları dağılımı 

   Çalışma grubu 
SAK (+) hastalar 

n=73 

Kontrol grubu 
SAK (-) hastalar 

n=38 
p 

GKS, median (%25-75)       14 (6.0-15.0)              14 (13.0-15.0) 0.598 
 3 Puan n, (%)       12 (16.4)           -  
 4 Puan n, (%)       5 (6.8)     1 (2.6)  
 5 Puan n, (%)       1 (1.4)           -  
 6 Puan n, (%)          -           -  
 7 Puan n, (%)       1 (1.4)           -  
 8 Puan n, (%)       2 (2.7)     1 (2.6)  
 9 Puan n, (%)       2 (2.7)           -  
 10 Puan n, (%)       1 (1.4)     1 (2.6)  
 11 Puan n, (%)       1 (1.4)           -  
 12 Puan n, (%)       3 (4.1)     4 (10.5)  
 13 Puan n, (%)       3 (4.1)     8 (21.9)  
 14 Puan n, (%)       9 (12.3)     11 (28.9)  
 15 Puan n, (%)       33 (45.2)     12 (31.6)  
GOS, median (%25-75)       1 (1-5)     5 (4-5) 0.001 
 1 puan n, (%)       37 (50.7)     7 (18.4)  
 2 puan n, (%)          -           -  
 3 puan n, (%)       1 (1.4)           -  
 4 puan n, (%)       7 (9.6)     4 (10.5)  
 5 puan n, (%)       28 (38.4)     27 (71,1)  
MRS, median (%25-75)       6 (1-6)     1 (0.0-2.25) 0.006 
 0 puan n, (%)       12 (16.4)     10 (26.3)  
 1 puan n, (%)       17 (23.3)     13 (34.2)  
 2 puan n, (%)       5 (6.8)     6 (15.8)  
 3 puan n, (%)       2 (2.7)     2 (5.3)  
 4 puan n, (%)           -          -  
 5 puan n, (%)           -          -  
 6 puan n, (%)       37 (50.7)     7 (18.4)  
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Tablo 9. SAK Hastalarının Klinik ve Radyolojik Skorlama Ölçütleri 

 
  n % 
WFNS Evrelemesi   
 Evre 1 32 43.8 
 Evre 2 13 17.8 
 Evre 3 2 2.7 
 Evre 4 8 11.0 
 Evre 5 18 24.7 
Hunt Hess Derecesi   
 Grade 0 - - 
 Grade 1 26 35.6 
 Grade 2 18 24.7 
 Grade 3 5 6.8 
 Grade 4 7 9.6 
 Grade 5 17 23.3 
Fisher Skoru   
 Grup 1 1 1.4 
 Grup 2 19 26.0 
 Grup 3 13 17.8 
 Grup 4 40 54.8 
Ogilvy ve  
Carter Skoru 

  

 0 Puan 7 9.6 
 1 Puan 21 28.8 
 2 Puan 20 27.4 
 3 Puan 18 24.7 
 4 Puan 7 9.6 
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Tablo 10. SAK hastalarının anevrizma lokalizasyonları 

Anevrizma Sayısı n,(%) 

0 10 (14,2) 

1 49 (70) 

2 10 (14.2) 

3 1 (1.42) 

Anevrizma Lokalizasyonu  

ICA 18 (25.7) 

MCA 18 (25.7) 

AComA 17 (24.3) 

ACA 6 (8.6) 

PComA 4 (5.7) 

Basiler Arter 4 (5.7) 

PICA 2 (2.9) 

Vertebral Arter 2 (2.9) 

PCA 1 (1.4) 

Perimezensefalik  2 (2.9) 
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Tablo 11. Kan GFAP Düzeylerinin Gruplara Göre Dağılımı ve Karşılaştırılması 

GFAP Düzeyleri Çalışma grubu 

SAK (+) hastalar 

n=73 

Kontrol grubu 

SAK (-) hastalar 

n=38 

p 

Kan GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  

Median (%25-75) 

0.952 (0.876-1.07) 0.951 (0.899-0.977) 0.804 

 

Tablo 12. BOS GFAP Düzeylerinin Gruplara Göre Dağılımı ve Karşılaştırılması 

GFAP Düzeyleri Çalışma grubu 

SAK (+) hastalar 

n=41 

Kontrol grubu 

SAK (-) hastalar 

n=38 

p 

BOS GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  

Median (%25-75) 

11.62 (2.64-68.04) 2.26 (1.5-4.83) <0,001 

 

Tablo 13. Kontrol Grubundaki Hastaların Son Tanıları 

Son tanılar  
  n % 
SSS enfeksiyonu 
(Menejit & Ensefalit) 

16 42.1 

Ürosepsis 5 13.1 
Hidrosefali 3 7.9 
Migren 3 7.9 
Hipertansif ensefalopati 2 5.2 
Multiple skleroz 2 5.2 
KOAH 1 2.6 
Epilepsi 1 2.6 
Hepatik ensefalopati 1 2.6 
Diyabetik ketoz 1 2.6 
Subdural effüzyon 1 2.6 
DIC 1 2.6 
Rüptüre olmamış 
anevrizma 

1 2.6 
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Tablo 14. Üç Hasta Grubunun Kan GFAP Düzeyinin Karşılaştırılması 

 
SAK + (n=73) 

SSS ENFEKSİYONU 
(n=16) 

DİĞER 
HASTALIKLAR 

(n=22) 
Kan GFAP  
Düzeyleri (ng/mL);  
median (%25-75) 

0.952 (0.876-1.07) 0.987 (0.929-1) 0.936 (0.886-0.99)

Tüm karşılaştırmalar için p>0.05 (Kruskal Wallis Varyans analizine göre)  

 

Tablo 15. Üç Hasta Grubunun BOS GFAP üzeyinin Karşılaştırılması 

 
SAK + (n=41) 

SSS ENFEKSİYONU 
(n=16) 

NORMAL 
(n=22) 

BOS GFAP 
Düzeyleri (ng/mL);  
median (%25-75) 

11.62 a,b  
(2.64-68.04) 

3.89 b,c 

 (2.761-5.871) 
1.622 a,c 

(1.187-2.578) 

a, p<0.001; b, p=0.047; c, p< 0.001 (Bonferroni düzeltmeli Kruskal Wallis Varyans analizine 
göre) 
 

Tablo 16. SAK Tanı Grubunun Kan GFAP Düzeylerinin Mortalite İle Kıyaslanması 

 Ölen hastalar 
(n=37) (%50.7) 

Yaşayan hastalar 
(n=36) (%49.3)

p 

Kan GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  
median (%25-75) 

1 (0.9-4.9) 0.91 (0.87-0.97) 0.003 

 

Tablo 17. SAK Tanı Grubunun BOS GFAP Düzeylerinin Mortalite İle Kıyaslanması 

 Ölen hastalar 
(n=37) (%50.7) 

Yaşayan hastalar 
(n=36) (%49.3)

p 

BOS GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  
median (%25-75) 

8.18 (2.2-28.4) 31.6 (2.8-68.6) 0.391 
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Tablo 18. SAK hastalarının kan GFAP seviyelerinin GOS skoru ile ilişkisi 

 GOS = 1,2 

Kötü Klinik 

n=37 

GOS = 3,4,5 

İyi Klinik 

n=34 

p 

Kan GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  

median (%25-75) 

1 (0.89-4.89) 0.91 (0.86-0.97) 0.003 

 

Tablo 19. SAK hastalarının BOS GFAP seviyelerinin GOS skoru ile ilişkisi 

 GOS = 1,2 

Kötü Klinik 

n=37 

GOS = 3,4,5 

İyi Klinik 

n=34 

p 

BOS GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  

median (%25-75) 

8.17 (2.19-28.35) 31.5 (2.83-68.63) 0.379 

 

Tablo 20. Kan GFAP Düzeylerinin Fisher Skalasına Göre Kıyaslanması 

 Fisher Skalası Grup 1,2 
Yaygın Olmayan SAK 

Fisher Skalası Grup 
3,4 Yaygın SAK 

p 

Kan GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  

median (%25-75) 

0.893 (0.865-0.952) 0.983 (0.880-1.756) 0.003 
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Tablo 21. BOS GFAP Düzeylerinin Fisher Skalasına Göre Kıyaslanması 

 Fisher Skalası Grup 1,2 
Yaygın Olmayan SAK 

Fisher Skalası Grup 
3,4 Yaygın SAK 

p 

BOS GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  

median (%25-75) 

2.84 (1.47-62.65) 12.33 (4.79-70.13) 0.151 

 

Tablo 22. Kan GFAP Düzeylerinin WFNS Skoruna Göre Kıyaslanması 

 Motor Defisit Olmayan 
Grup (WFNS 1,2) 

Motor Defisit Olan 
Grup (WFNS 3,4,5) 

p 

Kan GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  

median (%25-75) 

0.93 (0.866-0.969) 1.32 (0.919-6.509) <0.001 

 

Tablo 23. BOS GFAP Düzeylerinin WFNS Skoruna Göre Kıyaslanması 

 Motor Defisit Olmayan 
Grup (WFNS 1,2) 

Motor Defisit Olan 
Grup (WFNS 3,4,5) 

p 

BOS GFAP Düzeyleri 
(ng/mL);  

median (%25-75) 

10.836 (2.424-61.06) 12.974 (8.478-75.0) 0.274 

 

Tablo 24. SAK hastalarına uygulanan tedaviler ve hastaların ölüm oranları 

TEDAVİ ŞEKLİ KONSERVATİF 

(n=37) 

ENDOVASKÜLER 
(n=21) 

CERRAHİ 
(n=15) 

Ölen hastalar 

(n, %) 

28 a,b  

(%75.7) 

4 b,c

 (%19) 

5 a,c 

(%33.3) 

a, p=0.011; b, p<0.001; c, p=0.443 (Bonferroni düzeltmeli Kruskal Wallis Varyans analizine 
göre) 
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Tablo 25. SAK hastalarına uygulanan tedaviler ile GKS puanlarının karşılaştırılması 

TEDAVİ ŞEKLİ KONSERVATİF 

(n=37) 

ENDOVASKÜLER 
(n=21) 

CERRAHİ 
(n=15) 

GKS puanları 

(median, %25-75) 

9 a,b  

(3-15) 

15 b,c

 (14-15) 

15 a,c

(13-15) 

a, p=0.005; b, p<0.001; c, p=0.549 (Bonferroni düzeltmeli Kruskal Wallis Varyans analizine 
göre) 

 

Tablo 26. SAK hastalarında gelişen komplikasyonlar ve mortalite oranları 

 n,% 
Ölen 
(n,%) 

Yaşayan 
(n,%) 

Yeniden kanama  9 (12.3) 9 (100) - 

Vazospazm  10 (13.7) 7 (70) 3 (30) 

Hidrosefali  2 (2.7) 1 (50) 1 (50) 

Yeniden kanama + 
Vazospazm  

3 (4.1) 3 (100) - 

 

Tablo 27. SAK hastalarında komplikasyon gelişen ve gelişmeyen grubun mortalitelerinin karşılaştırılması 

 n,% Ölen (n,%) Yaşayan (n,%) p 

Komplikasyon yok  49 (67.1) 17 (34.7) 32 (65.3) 
<0.001 

Komplikasyon var 24 (32.9) 20 (83.3) 4 (16.7) 
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Tablo 28. Kan ve BOS GFAP Düzeylerinin Skorlama Sistemlerine Göre Kıyaslanması 

  GKS WFNS Hunt Hess Fisher Ogilvy Carter GOS MR Skoru 

 r p r p r p r p r p r p r p 

Kan GFAP -0.462 

 

0.000 0.420 

 

0.000 0.434 

 

0.000 0.226 

 

0.059 0.414 

 

0.000 -0.280 

 

0.018 0.278 

 

0.019 

BOS GFAP -0.294 

 

0.062 0.258 

 

0.103 0.177 

 

0.466 0.211 

 

0.186 0.069 

 

0.668 0.178 

 

0.264 -0.177 

 

0.267 
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5. TARTIŞMA 

SAK tüm inmeler içerisinde düşük bir yüzdeye sahip olmasına rağmen, yüksek oranda 

mortalite ve morbiditeye yol açtığı için klinik pratikte oldukça önemli bir hastalıktır (5, 153). 

Klinik olarak SAK’tan şüphelenilen hastalara tanı koymak için kontrastsız BBT 

görüntülemesi ve gerekirse LP yapılmalıdır (15, 68, 86). Tanı için kullanılan BBT’nin pahalı 

olması ve iyonizan radyasyon içermesi, LP’nin de invaziv bir yöntem olması hastalar için 

riskli durumlar ortaya çıkarabilmektedir. Bununla birlikte henüz SAK prognozunun 

değerlendirmek için kullanılan bir biyokimyasal marker yoktur. Prognostik değerlendirme 

için radyolojik ve klinik bulguların bir arada değerlendirildiği skorlama sistemleri 

kullanılmaktadır. Bu nedenle SAK tanısının ve prognozunun tayininde kullanılmak üzere 

spesifik ve sensitif biyomarkerlara ihtiyaç vardır. Bu amaçla çalışmamızda, acil servise 

başvuran ve klinik değerlendirme sonrasında spontan SAK’tan şüphelenilen hastalardan 

alınan kan ve BOS örneklerinde, spesifik bir biyomarker olan GFAP düzeyleri belirlenerek bu 

düzeyler kontrol gruplarıyla karşılaştırıldı. Elde edilen verilerin analizi ile kan GFAP 

düzeylerinin SAK tanısı koymak için kullanışlı olmadığı ancak hastalığın prognozunun 

tayininde kullanılabileceği, BOS GFAP düzeylerinin ise SAK tanısını koymak için değerli bir 

parametre olabileceği sonucuna ulaşıldı.   

Beyinde bulunan astroglial hücre iskeletinin bir parçası olan GFAP’ın akut gelişen 

beyin hasarı sonrası kan beyin bariyerinin bozulması sonucu kanda ölçülebilir seviyeye 

geldiği bilinmektedir (154). Ayrıca mevcut hasar sonrası bu proteinin interstisyel boşluklara 

salınımı sonrasında BOS akımıyla taşınıp kan dolaşımına geçmesi bu proteinin kanda 

ölçülebilmesi için bir diğer olası mekanizma olarak görülmüştür (153, 154). Çalışmamızda 

SAK olan ve olmayan grupların kan GFAP düzeyleri karşılaştırılmıştır. Kan GFAP düzeyleri 

her iki grupta da benzer seviyelerde olmakla birlikte, SAK olan grupta kan GFAP 

düzeylerinin nispeten daha yüksek ortalamaya sahip olduğu tespit edilmiştir. Her iki grubun 

kan GFAP düzeyleri arasındaki fark istatistiksel olarak anlamsızdı. Bu durumun, GFAP 

biyobelirtecinin kanda SAK başlangıcının ilerleyen saatlerinde yükselmesi nedeniyle olduğu 

düşünüldü. Nitekim Herrmann ve arkadaşları GFAP düzeylerinin iskemik inme hastalarında 

hasarlanan beyin dokusunun genişliğine de bağlı olarak dört gün boyunca kanda arttığını 

tespit etmişlerdir (155). GFAP seviyesini iskemik inme ve intraserebral kanama hastalarında 

karşılaştıran Dvorak ve arkadaşları, ilk 24 saat içerisinde iskemik inme hastalarında GFAP 

düzeylerinin tespit edilemediğini ancak intraserebral kanaması olan hastalarda GFAP 

düzeylerinin olayın başlangıcından sonraki ikinci saatten itibaren anlamlı derecede arttığını 
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göstermiş ve bunun kanama miktarıyla da ilişkili olduğunu belirtmişlerdir (156). Papa ve 

arkadaşları, travmatik beyin hasarı olan hastalarda serum GFAP seviyelerini 7 gün boyunca 

belirli aralıklarla hastalardan kan almak suretiyle ölçmüşler ve GFAP’ın hasarlanmadan 

sonraki bir saat içerisinde kanda ölçülebilecek seviyeye geldiğini, 20. saate kadar da giderek 

artarak en yüksek seviyeye ulaştığını ve kanda yedinci güne kadar hala ölçülebilir düzeyde 

olduğunu göstermişlerdir (20). Bizim çalışmamızda, hastalardan yalnızca başvuru anında kan 

örnekleri alınmıştır. Acil servis koşullarına çok da uygun olmadığı için diğer çalışmalarda 

yapıldığı gibi GFAP düzeyinin seyrini gösterecek şekilde seri kan örneklemesi 

yapılamamıştır. Bu nedenle hastalardan başvuru anında alınan kanlardan çalışılan GFAP 

düzeyleri SAK hastalarında anlamlı derecede yüksek çıkmamış olabilir.  

Beems ve arkadaşları, yaptıkları bir çalışmada GFAP’ın kanda olduğu gibi BOS’ta da 

seviyesinin ölçülebildiğini belirtmişlerdir (157). Çalışmamızda kan GFAP ölçümlerine ek 

olarak BOS GFAP düzeyleri de ölçülmüş ve SAK olan ve olmayan gruplarda 

karşılaştırılmıştır. Kan GFAP düzeylerinin aksine BOS GFAP düzeyleri, SAK hastalarında 

daha yüksek olarak tespit edilmiş ve bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur. Bilindiği 

üzere; LP, BBT sonucu normal ise SAK şüphesinin devam ettiği durumlarda zorunludur ve 

SAK hastalığını LP yapmadan dışlamak pek mümkün görülmemektedir (158).  Böyle bir 

durumda LP ile elde edilen materyalin vasfı hemorajik olsa bile, ilgili materyalin BOS 

olduğundan emin olunamadığı veya travmatik LP durumlarında, BOS GFAP düzeylerinin 

belirlenmesi SAK tanısına gitmede yardımcı olabilir. Bu sayede gereksiz LP tekrarlarından 

kaçınılmış olunacaktır. Daha önceden yapılmış klinik çalışmalarda BOS’tan analiz edilen bazı 

proteinler olsa da, çalışmamız SAK hastalarında BOS GFAP düzeylerinin belirlendiği ilk 

çalışma olması bakımından özgün bir niteliktedir (159, 160). 

Çalışmamızda baş ağrısı ile başvuran hastalarda en ciddi sonuçları olan SAK, SSS 

enfeksiyonları ve daha az ciddi sonuçları olan diğer nedenler olmak üzere oluşturulan 

subgruplardaki hastaların kan GFAP düzeylerinin karşılaştırılması neticesinde, kan GFAP 

düzeylerinin bu üç grupta da benzer seviyelerde olduğu tespit edilmiştir. Hatta SSS 

enfeksiyonu subgrubundaki hastaların kan GFAP düzeyleri ortalamasının, SAK 

grubundakilerden daha yüksek olduğu belirlenmiştir. Bu duruma SSS enfeksiyonu tablosunun 

hastalarda SAK’a göre daha uzun bir süreç içerisinde gerçekleşmesi sebep olmuş olabilir. 

Bizim çalışmamızın aksine, Katsanos ve arkadaşları intraserebral hemorajilerde, iskemik 

stroke ve diğer akut nörolojik hadiselere oranla kan GFAP yüksekliğinin daha spesifik ve 

sensitif olduğunu tespit etmişlerdir (161).  
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İncelenen BOS GFAP düzeyleri bize bu subgruplar arasında ayrım yapmada daha 

fazla katkı sağlayıcı bilgi verdi. BOS GFAP düzeylerinin SAK hastalarında ‘SSS 

enfeksiyonu’ subgrubundan daha yüksek ortalamalara sahip olduğu tespit edilmiş, ancak 

aradaki fark istatistiksel olarak anlamsız bulunmuştur. Bu açıdan BOS GFAP düzeylerinin 

SAK ve SSS enfeksiyonlarını birbirinden ayırt etmesi olası görülmemektedir. Ancak hem 

SAK hastalarında hem de SSS enfeksiyonu olan hastalarda, BOS GFAP düzeylerinin daha az 

ciddi klinik sonuçları olan hastalıkların oluşturduğu ‘diğer hastalıklar’ subgrubuna göre 

anlamlı seviyede yüksek olduğu belirlenmiştir. Bu durum SAK’ta beyin hücrelerinin akut 

hasarlanması neticesinde açığa çıkan GFAP düzeylerine ve SSS enfeksiyonu durumunda 

oluşan hücre yıkımı nedeniyle olabilir. Nitekim bununla ilgili yapılmış olan deneysel bir 

çalışmada, nekrotizan meningoensefalit tablosundaki buldok cinsi köpeklerin BOS 

örneklerinde GFAP yüksekliği tespit edilmiştir (162). Ayrıca tüberküloz menenjitli çocukların 

BOS’larında tespit edilen GFAP yüksekliğinin, hastalığın prognozu için bir gösterge 

olabileceğini belirten çalışmalar da mevcuttur (163). Buradan yola çıkarak; BOS GFAP 

düzeylerinin sadece SAK olan hastaları ayrıt etmede değil, aynı zamanda SAK veya SSS 

enfeksiyonları gibi erken ve doğru tanı koyulup, hızlı ve doğru tedavi edilmezse ciddi ve 

olumsuz klinik sonuçlar yaratabilecek durumları, nispeten daha az ciddi klinik sonuçları 

olabilecek diğer nedenlerden ayırt etmede yardımcı olabileceği yorumunu yapabiliriz. 

Spontan SAK hastalarının %50’ler seviyesinde mortalite oranları mevcuttur (153). 

Ayrıca Sandvei ve arkadaşları anevrizmatik SAK’ın mortalitesinin nonanevrizmatik SAK’a 

göre daha yüksek olduğunu göstermiştir (9). Bizim çalışmamızda literatürle uyumlu olarak 

%50.7’lik mortalite oranı saptanmıştır.  

Çalışmamızda SAK hastalarından baktığımız kan GFAP düzeylerindeki yüksekliğin 

mortalite ve kötü klinik sonlanımlar ile ilişkili olduğu tespit edilmiştir. Bu durum bize SAK 

hastalarının klinik gidişatını öngörmede yardımcı olabilir. Travmatik beyin hasarlı hastalarda 

yapılan çalışmalarda, BBT’de intrakraniyal lezyonu olan hastaların kan GFAP seviyelerinin 

olmayanlara göre daha yüksek düzeyde olduğu gösterilmiştir (164, 165). Hatta cerrahi girişim 

gerekliliği olan travmatik beyin hasarlı hastalarda kan GFAP düzeylerinin, olmayanlara göre 

anlamlı derecede yüksek olduğunu gösteren çalışmalar da mevcuttur (166). Çalışmamızda da 

buna benzer şekilde yüksek kan GFAP düzeylerinin SAK tespit edilen hastalarda prognozu 

tayin edebileceği için, tedavi modalitelerinin şekillenmesinde ve erken önlemler alınmasında 

klinisyenlere yardımcı olabileceği söylenebilir. Bununla birlikte, SAK hastalarında mortalite 

ve kötü klinik sonlanım ile BOS GFAP düzeylerinin bir ilişkisi olmadığı tespit edilmiştir.  
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Fisher evreleme sistemi SAK hastalarının başvuru anındaki radyolojik bulgularını 

göstermektedir ve Fisher skoru yüksek olan hastalarda daha yaygın ve daha ciddi SAK 

tablosu söz konusudur (27). Çalışmamızdaki SAK hastalarının kan GFAP düzeylerinin, Fisher 

evreleme sistemine göre ‘yaygın SAK’ olarak isimlendirdiğimiz subgrupta anlamlı derecede 

daha yüksek olduğu tespit edilmiştir. Bu durum bize hastalardaki kan GFAP yüksekliğinin 

kanamanın ciddiyetini öngörmede yardımcı olabileceğini göstermektedir. Nitekim Vos ve 

arkadaşlarının SAK hastalarında yaptığı bir çalışmada, kan GFAP yüksekliğinin yüksek 

Fisher skoru ile ilişkili olduğu gösterilmiştir (18). Çalışmamız yapılacak olan yeni 

çalışmalarla da desteklenirse, kan GFAP seviyesi belki de Fisher evreleme sistemine dahil 

edilebilecek bir parametre olarak ileride kullanılabilecektir. Çalışmamızdaki SAK hastalarının 

BOS GFAP düzeylerinin, kanamanın yaygınlığını öngörmesi açısından istatistiksel olarak 

kullanışlı olmamasına rağmen, yine de yaygın SAK subgrubunda daha yüksek seviyelerde 

olduğu tespit edilmiştir.  

Hastaların başvuru anındaki klinik bulgularını gösteren skorlama sistemlerinden biri 

de WFNS skorudur. WFNS skoru yükseldikçe klinik kötüleşmektedir. Bu skorlama sisteminin 

yansıttığı klinik ciddiyet düzeylerinin, SAK prognozunu öngörmede klinisyenlere yardımcı 

olabileceğine dair çalışmalar yapılmıştır (113, 167, 168). Çalışmamızdaki SAK hastalarının 

kan GFAP düzeylerinin, motor defisitin olduğu WFNS subgrubunda anlamlı derecede yüksek 

olduğu tespit edilmiştir. Çalışmamızla benzer olarak, Vos ve arkadaşları da SAK 

hastalarındaki kan GFAP yüksekliğinin yüksek WFNS değerleri ile ilişkili olduğunu 

göstermişlerdir (18). Daha geniş ve kapsamlı bir çalışmada Nylén ve arkadaşları benzer klinik 

sonuçlar bulmuşlardır (153). Çalışmamız bu bağlamda literatürle uyum göstermektedir. 

Benzer klinik çalışmalarla desteklenirse ileride WFNS skoruna kan GFAP düzeyleri de 

entegre edilebilir. Çalışmamızdaki hastaların BOS GFAP düzeylerinin ise WFNS skoru ile 

ilişkili olmadığı tespit edilmiştir.  

Çalışmamızda SAK hastalarına verilen tedavi modalitelerinin mortalite ile olan ilişkisi 

incelendiğinde; konservatif tedavi verilen hastaların endovasküler ya da cerrahi tedavi yapılan 

hastalara göre mortalite oranlarının anlamlı seviyede yüksek olduğu tespit edilmiştir. 

Konservatif tedavi alan hastaların başvurudaki GKS ortalamaları diğerlerine göre daha 

düşüktür ve mortalitede ki bu fark genel durumu başvuru anında kötü olan ve GKS düşük 

olan hastaların konservatif tedavi ile izlenmelerinden kaynaklanıyor olabilir. Literatürde 

anevrizmaya yönelik erken endovasküler veya erken cerrahi tedavi, ilk 24-72 saatte klinik 

olarak iyi dereceli SAK (Hunt-Hess evre 1-3) hastalarına önerilmektedir. Böylece hastaların 
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neredeyse %90’ının iyi klinik sonlanım ile yaşamını devam ettirebileceği belirtilmiştir (169). 

Hatta bazı çalışmalarda anevrizmaya yönelik erken tedavinin klinik komplikasyonları azalttığı 

gösterilmiş ve daha iyi bir klinik sonlanım için erken anevrizma tedavisi önerilmiştir (170-

172). Klinik olarak kötü seviyeli SAK (Hunt-Hess evre 4-5) hastalarında ise tedavi hastalara 

göre bireyselleştirilir. Özellikle ek kronik hastalıkları olanlarda yapılacak olan cerrahi işlemin 

hastanın kliniğini düzeltme olasılığının düşük olduğu bilinmektedir (173, 174). Klinik durumu 

kötü olan SAK hastaları için önerilen, anevrizmaya yönelik erken cerrahi tedavinin yerine 

gecikmiş (10-14 gün sonra) cerrahi tedavi rejimidir. Ancak gecikmiş cerrahi tedavinin klinik 

kötü sonlanımı arttırdığı 2106 hastayı içeren retrospektif bir çalışma ile gösterilmiştir (175, 

176). Bizim çalışmamızda da başvuru anında klinik durumu kötü olan hastalar konservatif 

tedavi ile izlenmiş ve anevrizmaya yönelik herhangi bir işleme alınmamışlardır. Ve bu 

yaklaşımın sonucu olarak bu hasta grubunda mortalite yüksek çıkmıştır. Gonzales ve 

arkadaşları endovasküler tedaviyi daha az invaziv bir yöntem olması sebebiyle klinik durumu 

kötü olan SAK hastalarında önermektedir (177). Çalışmamızda endovasküler tedavi yapılan 

hastaların mortalite oranlarındaki düşüklük bu öneriyi destekler niteliktedir. Yine de daha 

düşük mortalite oranlarına ulaşmak için merkezimizde uygulanan konservatif tedavi 

modalitesini yeniden gözden geçirmek gerekebilir. Bizim çalışmamızda, hastanemizde 

uygulanan cerrahi ve endovasküler tedavi rejimlerinin mortalite açısından birbirinden farksız 

olduğu belirlenmiştir. Ancak Molyneux ve arkadaşlarının yaptığı bir çalışmada endovasküler 

tedavi alan hastaların 5 yıllık mortalite oranlarının cerrahi tedavi alanlara göre daha düşük 

olduğu gösterilmiştir (178).  

Çalışmamızdaki SAK hastalarının klinik takibinde gelişen komplikasyonlarını 

incelediğimizde, yeniden kanamanın ve vazospazmın ağırlıklı olduğu görülmüştür. Yeniden 

kanamanın Larsen ve arkadaşlarının yaptığı bir derleme çalışmasında %8-23 arasında 

meydana geldiği bildirilmiştir (139). Bizim çalışmamızda da bunu destekler nitelikte sonuçlar 

elde edilmiştir. Ayrıca yeniden kanama diğer birçok komplikasyonun öncüsü olarak kötü 

klinik sonlanıma yol açmaktadır (136). Çalışmamızda yeniden kanama gelişen bütün hastalar 

hayatını kaybetmiştir. Bir diğer komplikasyon olan vozaspazm, SAK hastalarındaki gecikmiş 

serebral iskeminin en sık nedenidir ve anevrizmal SAK hastalarının neredeyse %20-30 unda 

görülmektedir (141, 142, 179). Çalışmamızda vazospazm görülme oranı literatüre göre daha 

düşük seviyede bulunmuştur. Vazospazm da tıpkı yeniden kanama gibi kötü klinik sonlanımın 

habercisidir (180). Bununla uyumlu olarak çalışmamızda tespit ettiğimiz vazospazm gelişen 

hastaların çoğu hayatını kaybetmiştir. Çalışmamız komplikasyon gelişmesi durumunda 
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mortalite oranlarının da yükseleceğini göstererek litaratürle uyumlu sonuçlar elde etmemizi 

sağlamıştır.  
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6. SONUÇ 

 

Çalışmamızda SAK şüpheli hastaların başvuru anındaki kan GFAP düzeylerinin SAK 

tanısı koymak için yetersiz bulunmasına rağmen hastalığın klinik ciddiyetini yansıtması ve 

prognozunu öngörmesi açısından değerli bir parametre olduğu tespit edilmiştir.  

BOS GFAP düzeylerinin ise SAK tanısı koymak için değerli bir parametre olmasının 

yanında emin olunamayan durumlarda lüzumsuz LP tekrarlarının da önüne geçebilmesi 

açısından kullanışlı olduğu görülmüştür.   

Başvuru anında SAK şüpheli hastalardan elde edilen BOS GFAP düzeylerinin sadece 

SAK olan hastaları ayrıt etmede değil, aynı zamanda SAK veya SSS enfeksiyonları gibi erken 

ve doğru tanı koyulup, hızlı ve doğru tedavi edilmezse ciddi ve olumsuz klinik sonuçlar 

yaratabilecek durumları, nispeten daha az ciddi klinik sonuçları olabilecek diğer nedenlerden 

ayırt etmede yardımcı olabileceği görülmüştür.  
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