REVIEW

application date
acceptance date

Yogun bakim Unitelerinde beyin 6luminuin teshisi
Detection of brain death in intensive care units

Oz

Ulkemizde uygun organ temininde yetersizlik sonucu organ nakli bekleyen hastalarin
listesi glin gectikge uzamakta, boylece organ nakil programinda bulunan birgok hasta nakil
beklerken kaybedilmektedir. Ulkemizde organ nakli ile ilgili en énemli sorunlardan biri
beyin 6limiinin teghis stirecinin dogru ve bilingli olarak yonetilememesidir. Béylece hem
uygun dondr bulunma olasilig azalmakta hem de beyin 6limu gergeklesmis olan hastanin
gereksiz yere yogun bakimi isgal etme siireci uzamaktadir. Bu derlemede beyin 6limii
teshisi ile ilgili kisa ve 6z bilgiler verilmesi ve boylece beyin 6limii teshisi hususuna Turkge
literatiire bir katki saglanmasi amagland.

Anahtar kelimeler: beyin 6liim, diagnoz,yogun bakim

Abstract

The number of patients, who are waiting for transplantation, increases day by day in
Turkey. Therefore, most of these patients die at transplantation process. One of the
main problems regarding transplantation process is poor management of the detection
of brain death. This problem leads to both a decrease of possible appropriate donor and
unnecessary obstruction of intensive care unit beds. This review aimed to give short and
essential knowledge about the detection of brain death, and to add a data to Turkish
literature.
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Girig

Organ nakli, organlar islevlerini yerine getiremeyecek
duruma geldiginde ve baska higbir tibbi ¢ozim
olmadigina karar verildiginde, bir insanin organ
ya da dokularinin ihtiyact olan baska bir insana
tedavi amaciyla ameliyat veya cesitli tibbi yontemler
kullanilarak nakledilmesi islemidir. Organ nakli canlidan
canliya ya da kadavradan canliya olmak tizere iki sekilde
yapilmaktadir. Ancak ideal olani kadavradan canliya
nakildir. Zira tim diinyada oldugu gibi Turkiye'de de
organ bagisinda yetersizlik vardir ve bu nedenle nakil
bekleyenlerin listesi giin gectikge uzamaktadir. Boylece
kalp, karaciger ve akciger gibi organlarinda yetersizlik
olan ve bu organlarin naklini bekleyen bircok hasta bu
stregte kaybedilmektedir. Uzun bekleme sirelerinin
olusma nedeni, diger baska nedenlerin yani sira,
olumcdl trafik kazalarinin azalmasi, fakat buna karsilik
sadece organ nakli ile iyilestirilebilecek hastaliklarin
da cogalmasidir. Ayrica genelde yasam beklentilerinin
ylkselmesi ve teknolojinin gelismesi sonucu, tibbin
giderek daha cok hastaliga organ nakli yapilabilir goziyle
bakmasidir. Tirkiye’de organ naklinin azhigina yol agan
bir diger sorun zamaninda ve dogru bir sekilde beyin
oliinG teghisinin konulamamasidir. Bu derlemede yogun
bakimlarda beyin 6ltiimuniin teshis edilmesi anlatildi.

Tarihce

Modern tibbin gelisiminden &nce 6lim geleneksel
yontemlerle teshis ediliyordu. Kalp ve solunumun kalici
olarak durmasi ile olimin gergeklestigi belirleniyordu.
Kisinin burun deliklerine bir cam tutuluyor ve bugulanma
olup olmadig gozleniyordu. Bugulanma olmamasi
ile olim teshis ediliyordu (1). Daha sonralari basin
vicuttan ayrlmasi, c¢iirime, agrili uyaranlara cevap
vermeme, kardiyak ve respiratuvar aktivitenin kaybi ile
6lum taninmaya baslandi. Teknolojik gelismeler arttikga
yardimcialetlerdedevreyegirdi. Stetoskoplakalpseslerinin
alinamamasi, termometre ile vicut isisinda dismenin
gosterilmesi, EEG’de aktivite kaybi o6lim tanisinda
kullanilir oldu. Yogun bakim Unitelerinin gelistirilmesi
ve mekanik ventilasyonun baglamasi ile yeni bir donem
bagladi. Agir beyin hasari sonrasi beyin fonksiyonlarinin
durdugu goézlenen ancak mekanik ventilasyon sayesinde
diger organlari galismaya devam eden hastalarda 6limin
teshisi gliclesti. Beyin 6limi konusunda ilk yayin Paris
Claude Bernard Hastanesinde 1959'da yapildi. Mollaret
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ve Gordon 23 olguda karsilastiklari yeni bir koma tipi
tanimladilar. Bu durum biling kaybi, tim beyin sapi
reflekslerinin  kaybi, spontan solunumun olmayisi ve
izoelektrik EEG ile karakterize idi ve bunu “le coma
de’passe’ (komadan ote)” olarak isimlendirdiler (2).
Beyin olimunin ilk resmi tanimi, 1968’de Harvard'da
yapildr. ilgili makalede beyin 6liimii, beyin sapi da dahil
olmak tzere tim beyin fonksiyonlarinin geri donussiiz
kaybi olarak tanimlandi (3). Temel amag &ltim igin yeni
bir 6lct olarak geri dontisimsiiz komanin tanimlanmasi
idi. Goruldugt tzere beyin 6limu kavrami organ nakline
duyulan ihtiyactan degil yogun bakimlarda mekanik
ventilasyon uygulanan, kalp atimlar devam ettigi halde
beyin fonksiyonlari olmayan hastalari tanimlayabilme
ihtiyacindan dolayi ortaya ¢ikmistir. Bu makalede yapilan
tamimlamalar  kiaguk farkliliklar  disinda  gtintimtizde
de kullaniimaktadir ve Harvard kriterleri olarak
bilinmektedir (Tablo 1). Akabinde 1971’de Minnesota
Kriterleri yayinlandi. Harvard kriterleri ile ilgili en dnemli
degisiklikler apne suresinin tanimlanmasi (4 dakika),
metabolik etkenlerin ekarte edilmesi ve gozlem stiresinin
12 saat olarak o6nerilmesidir. Minnesota Kriterleri'nde
taninin kesinlestirilmesi igin izoelektrik EEG’ye gerek
olmadig ileri siiriilmiigtir (4). ingiltere’de Kraliyet Tip
Kolejleri, 1976 yilinda farkh bir bildiri yayinlayarak beyin
sapi fonksiyonlarinin geri dontissiz kaybi durumunda
beyin oliminin gergeklestigini kabul etti (5). Beyin
sapinin, beyin yarimkurelerine giden sinirlerin gecis yolu
ve biling icin gerekli merkezlerin ve solunum merkezinin
yeri oldugu wvurgulandi. Bu nedenle, beyin sapi
fonksiyonlarinin kaybinin beyin 6limiintn gergeklestigini
gostermek icin tek bagina vyeterli oldugu belirtildi.
Taniyr dogrulamak igin EEG ve serebral anjiyografi gibi
destekleyici tetkiklerin zorunlu olmadig bildirildi. Diger
tlkelerden farkli olarak taniyi kesinlestirmek icin klinik
durum daha 6nemli oldugu belirtildi.

Tablo 1. Harvard beyin 6ltimii kriterleri.

1. Uyaranlara yanit olmamasi

2. Spontane solunum ve hareketin olmays

3. Beyin sapi ve spinal reflekslerin yoklugu

4. Santral sinir sistemini baskilayan ilag kullaniminin
olmamasi

5. Hipotermi (<32.2 C°) yoklugu

6. Testlerin 24 saat sonra da tekrarlanarak degismediginin
gosterilmesi



Amerika Birlesik Devletleri'nde (ABD) beyin olimu
ile ilgili bir kilavuz 1981 yilinda olusturulabilmistir (6).
Bu kilavuzda, komanin nedeninin gosterilmesi, yan
faktorlerin dislanmasi, beyin sapi reflekslerinin dikkatli
bir sekilde test edilmesi, gozlem stresinin kisaltiimasi
icin beyin 6limi teshisinin desteklenmesi gerektigi ve
taniyr desteklemek igin ek tanisal testlerin yapilmasi
gerektigi vurgulanmistir.

Beyin Oliimiiniin Teshisi

Beyin 6liimu, beyin sapi fonksiyonlart da dahil olmak
lizere tim beyin fonksiyonlarinin tam ve geri donussiiz
kaybidir. Beyin oliimi tanisi konulabilmesi igin g
kardinal bulgunun saptanmasi gereklidir: (1) koma hali
ve uyaranlara yanit olmamasi, (2) beyin sapi reflekslerinin
tamamen kaybolmasi ve (3) apne. ihtiyag duyuldugu
hallerde taniyr dogrulamak igin taniy destekleyici testler
yapilabilir. Beyin 6limu teshis kriterleri tilkeden dlkeye
cok kictk farkliliklar gosterebilir. Bu farklar genellikle
beyin 6limu teshisini koyan uzman hekim sayis, teshis
igin gerekli olan iki klinik muayene arasindaki siire ve
teshisi dogrulayici testlerin zorunlulugu gibi kavramlarla
ilgilidir. Bunlar digindaki kriterler hemen hemen tiim
tlkelerde benzerdir. Avrupa’da iki klinik muayene arasi
strenin 12 saat ile en uzun oldugu tlkeler Almanya,
Avusturya ve Turkiye'dir. Belgika, Finlandiya, Fransa,
Hollanda, ingiltere ve Liiksemburg'da bekleme siireleri
zorunlu degildir. ABD’de eyaletler arasi kiicik farkliliklar
vardir (7,8).

Tiirkiye’de Beyin Oliimiiniin Teshisi

Turkiye'de 1979 yilinda yurtrltge giren organ ve doku
alinmasi, saklanmasive nakil hakki kanunuile beyin 6lima
taninmasi, organ bagisi ve nakil streci belirlenmistir.
Yeni dizenlemelere ihtiyag duyuldukca yonetmelikler
cikarilmak suretiyle stre¢c devam edegelmistir. Son
olarak 1 Subat 2012 tarihinde 28191 sayili resmi
gazetede yayimlanarak ytrirlGge giren “Organ ve Doku
Nakli Hizmetleri Yonetmeliginde Degisiklik Yapilmasina
Dair Yonetmelik” ile degisiklik yapilmistir. Ulkemizde
bu yonetmelige gore nakil yapilabilmesi icin beyin
olimuinin teshis edilmesi zorunludur. Bu yonetmelige
gore, 1 anestezi, 1 noroloji, T beyin ve sinir cerrahisi
ve 1 kardiyoloji uzmanindan olusan dort kisilik “Beyin
Oliimii Hekimler Kurulu” tarafindan beyin &limiinin
teshis edilmesi gerekmektedir. Bir 6nceki yonetmelikte
belirtilen” hasta yakinina beyin 6limu olustugu teblig

edildikten sonra organ bagis izni alinamadigi takdirde
aile izni ile hastaya uygulanan tibbi destekler kesilir”
ctiimlesi kaldinlarak stireci yonetmek miidavim hekimin
kararina birakilmistir.

Komali bir hastada ilk o6nce komanin sebebi
aragtinlmalidir.  Beyin  6limu ile  sonuclanabilecek
muhtemel koma nedenleri Tablo 2’de yer almaktadir
9).

Tablo 2. Beyin 6liimii ile sonuglanma olasiligr yiiksek koma nedenleri.

. Kafa travmasina bagl intraserebral hemoraii (en sik)
. Beyin damar hastaliklari, subaraknoid kanama

. Kardiyopulmoner arrest sonrasi anoksik hasar

. Yaygin serebral iskemik enfarkt

. Fulminan ensefalit

. Bakteriyel meneniit

. Serebral timérler

0 N O 0 A WN—

. Hipoksik ensefalopati, asfiksi (6zellikle gocuklarda)

Beyin olimi gelistikten sonraki patofizyolojik stireg tim
hastalarda ayni sekildedir. Kafa igindeki patofizyolojik
stireg belirgin bir beyin 6demi tablosu olusturur ve kafa igi
basing artisi sonucu beyin sapinda herniyasyon meydana
gelir. Buna ilaveten, kafa ici basincin giderek artisi
sonucu ortalama arteriyel basincin esik degeri agsmasi
sonucu kompansatuar mekanizmalar islevini kaybeder
ve serebral perflizyon igin gerekli olan kafa ici basinci
olusamaz ve beyin sapinda enfarktiisler meydana gelir.
Altta yatan etiyolojik sebep belirlendikten sonra nedene
yonelik yapilan tibbi tedavi ve cerrahi uygulamalara
ragmen hastanin kliniginde geriye doéndistin miimkiin
olmadigi gozlenmelidir. Bu ylizden Tablo 3’de yer alan
geriye dondurdlebilir sebeplerin varligi mutlaka ekarte
edilmelidir (10).

Geri dondurtlebilir koma sebepleri dislandiktan sonra
klinik muayene yapilarak elde edilen bulgularin sebebi
belli komada 12 saat, sebebi belli olmayan koma
durumlarinda 24 saat degismeden kaldig gozlenmelidir.
Cocuklarda beyin iskemik hasara daha direnglidir ve
uzun siireli komaya ragmen anlamli derecede iyilesmeler
gozlenebilir. Bu ylzden gocuklarda bekleme sureleri
degisiklik gostermektedir. Zamaninda dogmus 7 glin-2 ay
arasi bebekler igin 48 saat ara ile iki klinik degerlendirme
yapilir; 2 ay-1 yas arasi bebeklerde 24 saat ara ile iki klinik
degerlendirme yapilmaldir; 12 aydan buytk cocuklarda
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Tablo 3. Komaya yol acan dizeltilebilir nedenler.

1. llag entoksikasyonlar (barbitiratlar, sedatif ajanlar,
trisiklik antidepresanlar, lityum, antikolinerjikler)

2. Siddetli asit-baz bozukluklar, elektrolit anormallikleri,
metabolik bozukluklar

. Agir hipotermi (viicut i1sis1 <32°C)
. Kas gevsetici ajan kullanimi

. Hipoglisemi

. Alkol intoksikasyonu

N O 0 AW

. Hipovolemik sok

Not: Sedatif ajan ile kargilagildiginda genel olarak ajanin
yarilanma sirelerinin dért kati kadar gézlem yapilmalidir.

ve eriskinlerde 12-24 saat ara ile iki klinik degerlendirme
yapilmasi gereklidir. Anensefalik yenidoganlar igin beyin
olima karari tartismali bir konudur. Bu bebeklerde
beyin sapi islevlerini yapabilir ancak yiiksek kortikal
yapilar gelismemistir. Beyin olimu testleri bugtin igin
anensafalisi olan bebeklerde uygulanamaz (11).

Beyin Oliimii Teshisinde Basvurulan Teshis
Yontemleri

Derin Koma Hali: Oncelikle hasta kisa bir siire gozlenir.
Hastanin goz ve ekstremitelerinde kendiliginden
hareketin olmadig tespit edilmelidir. Hastada deserebre
veya dekortike postir olmamalidir. No&bet, titreme
bulunmaz. Clasgow Koma Skalasi (GCS) 3’tur. Sozel
uyarana cevap yoktur. Agrli uyaranlara serebral
motor cevap alinamaz. Hastanin supraorbital bolge ve
tirnak yataklarina verilen siddetli agri ile uyanma, goz
hareketleri veya g6z agma yoktur. Temporomandibuler
eklem gibi kraniyal sinir bolgelerine verilen agri ile cevap
olmadig mutlaka gorilmelidir (7).

Beyin Sapi Reflekslerinin Tam Kaybi:

1. Pupil Muayenesi: Pupiller parlak, orta hatta genis (4-9
mm) ve hareketsiz olup ve sik refleksi yoktur.

2. Okulosefalik refleks: Servikal instabilite varsa
yapilmamalidir. Bag 90 derece yatay olarak hizlica iki
yana gevrilir. Diisey olarak hizlica ceneden asagi yukar
hareket ettirilir. Beyin 6liminde orbita icinde goz
hareketi yoktur.

3. Okulovestibtiler refleks: Kulak zari saglam ve yolu agik
hastada her iki kulaga beser dakika ara ile en az 20 ml
buzlu su verilmesiile uygulanir. Beyin 6limiinde gozlerde
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yikanan tarafa dogru dénme hareketi bulunmaz.

4. Kornea refleksi: Pamukla korneaya dokunuldugunda
goz kirpma hareketi bulunmaz.

5. Faringeal ve trakeal refleksler: Bir dil basacag) ile dil
kokine basildiginda ve aspiratér sonda endotrakeal
tip iginden gegilerek hasta aspire edildiginde okstrme
refleksi yoktur.

Apne: En onemli beyin sapi refleksi solunumun
kontrolGdir. Apne testi yapilarak solunum dirtistniin
olmadig gosterilir. Testin nasil yapilacagi yonetmelikte
tanimlanmistir.  Test slresince hasta hipoksi  ve
hipotansiyon ritim bozukluklari yontnden yakinen
izlenmelidir. Kronik CO2 retansiyonu olan hastalarda
bazal CO2 degerinden %20 fazla artis anlamh kabul
edilir. Test sirasinda batin ve gogus hareketlerinin net
olarak degerlendirilebilmesi icin kapnograf ile CO2
monitdrizasyonu yapilabilir.

Hekimler Kurulunun Belirledigi Destekleyici Testler

Komanin geri dondurilebilir sebepleri tam olarak ayirt
edilemiyorsa, apne ve diger klinik testlerin yapilmasi
mamkin degilse ve beyin hasarinin nedeni tam olarak
aciklayamiyorsa destekleyici testlerden yararlanilabilir.
Kaldi ki, Ulkemizde klinik olarak beyin &limii teghisi
konulduktan sonra laboratuvar yontemlerinden biri
ile teshisin desteklenmesi zorunludur. Dunyadaki
uygulamalar bakildiginda bu testlerin kullaniminda ortak
bir fikir birligi yoktur. Uygulanacak olan test veya testler
beyin 6limu teshis stirecini uzatmamali, aksine teshisi
hizlandirmalidir. Birden fazla teshis yontemi kullanilabilir
veya her olgu icin bagka bir yontem secilebilir. Onemli
olan secilen teshis yontemin yapilabilme kolayhgidir.
Beyin iki yonden teste tabi tutulabilir: birincisi beyin kan
akiminin degerlendirilmesi, digeri noral fonksiyonlarin
incelenmesidir.

Beyin Kan Akiminin Degerlendirilmesi: Beyin kan
akimini géstermek icin en sik serebral anjiyografi,
MR anjiyografi ve radyoniiklid inceleme yapilir. Bu
testler igin kan basinci yeteri kadar yiiksek olmalidir.
Testlerin  metabolik bozukluklar veya hipotermiden
etkilenmemeleri avantajlaridir.

Serebral anjiyografi: Beyin 6liminin teshisinde altin
standart olarak kabul edilmektedir. Femoral arterden
girilerek aortik ark icine kontrast madde verilir ve
karotid ve bazilller arterin giris seviyelerinde dolum
olmadig gosterilir. Yanlis negatif sonuclar verebilir. Test



sirasinda kontrast madde kullanildigindan dolayi bobrek
fonksiyonlari bozuk olan hastalarda dikkatli olunmalidir
(12).

Transkraniyal Doppler: Girisimsel olmayan gtvenilir bir
testtir. Ultrason probu temporal kemige ve suboksipital
bolgeye yerlestirilerek transkraniyal pencereden serebral
arterler degerlendirilir. Diyastolik akimin olmayisi, kiigtik
sistolik pikler, bilateral insonasyon beyin 6lima tanisini
destekler. Ancak eriskin hastalarin % 8’inde temporal
pencereden gorintiileme mimkin olmayabilir (13).
Kuglk cocuklarda ise serebral kemikler arasi sttdrler
kapanmadigi icin intrakraniyal basing artmamis olabilir.
Bu drumda testin dikkatli yorumlanmasi gereklidir.
Bilgisayarli tomografi: Altta yatan sebebi gosterebilir.
Kontrastli ¢ekim yapilirsa kontrast tutulum olmayisi
taniy destekler.

Manyetik rezonans anjiyografi: Beyin  olimu
tanisini desteklemesinin yani sira serebral 6demi de
gosterir. Hemodinamisi bozuk olan hastalarda dikkatli
olunmalidir.

Sintigrafi: 99mTc izotopu kullanilarak beyin perfiizyonu
degerlendirilir. Beyin parankimine radyoaktif izotop
gecisinin olmamasi beyin 6lumu tanisini destekler (bos
kafatasi fenomeni).

Noral  aktivitenin  degerlendirilmesi: Beyin
elektroansefalogram (EEG) ve uyarilmis potansiyeller ile
elektrofizyolojik olarak degerlendirilebilir.
Elektroansefalogram: Halen pek cok tlkede kullanilan
yatak basi teshis yontemidir. Kafatasi tizerinden beynin
biyoelektrik aktivitesi olgultr. En az 30 dakika boyunca
16- 18 kanalli cihaz ile kayit alindiginda elektriksel
aktivite yoktur. Artefaktlardan etkilenmesi, beyin sapi
ve talamus gibi subkortikal potansiyelleri yansitmamasi
yanlis pozitif sonuglara neden olabilir. Sedatif ilaglar,
metabolik degisiklikler ve hipotermiden etkilenir (14).
Uyarilmig Potansiyeller: invazif olmayan kullanisl
bir testtir. Beyin sapini da gosterebilir, sedatif ilag ve
anesteziklerden ¢ok az etkilenir. Somatosensoriyal
uyarilmig potansiyel degerlendirmede medyan sinir
uyarisina bagli olarak paryetal korteks cevabinin yoklugu
beyin olimi teshisini destekler. Beyin sapi isitsel
uyarilmig potansiyellerin degerlendirilmesinde ise isitsel
uyaran verilerek beyin sapi cevaplarinin olmadiginin
gosterilmesi teshisi destekler. Isitsel duyu vyollarinda
travma var ise test uygulanamaz.

Beyin oliimii tanisina engel olmayan durumlar

Hastada spontan gelisen spinal kaynakli hareketler
beyin 6limi tanisini ekarte ettirmez. Beyin 6liimiinde
gortlebilen spinal hareketler ve refleksler, derin tendon
refleksleri, ytizeyel karin refleksi, gl fleksiyon cevabi
alinmasi, Babinski refleksidir.
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