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OZET

AKUT ISKEMIK INMEDE INTRAVENOZ TROMBOLITIK TEDAViI SONRASI ERKEN
IYILESME ILE ILISKILI FAKTORLER

Dr. Nurcan AKBULUT
Dokuz Eylul Universitesi Tip Fakdltesi, Néroloji Anabilim Dali
inciralti. IZMIR

Amag: Bu calismada, intravendz rekombinant doku plazminojen aktivatora (IV rt-PA) ile
tedavi edilen akut iskemik inme hastalarinda erken ndrolojik iyilesme (ENI) ile iligkili
faktorlerin belirlenmesi ve inmeden sonra ilk kontroldeki sonugla arasindaki iliskinin

saptanmasi amaclanmaktadir.

Yontem: Bu calismaya, Ekim 2018 tarihinden geriye dogru hastane kayitlari incelenerek
yeterli veri elde edilebilen, izmir Dokuz Eyliil Universitesi Hastanesi’'nde IV rt-PA ile tedavi
edilen akut iskemik inme tanili 377 hasta dahil edilmistir. Glinimuzde kullanilan hasta veri
tabaninin 2010 yilindan itibaren kullanildigi géz 6niine alindiginda, Ocak 2010 tarihinden
itibaren IV rt-PA ile tedavi edilen hastalarin verilerine ulasiimistir. Hastalarin demografik
Ozellikler, tibbi 6yku, yasamsal bulgular ve laboratuvar bulgulari; radyolojik bulgular,
kardiyolojik tetkikler ve inme 6zellikleri detayl olarak incelenmigtir. ENI, inmeden sonraki
1.saat, 24.saat ve 7.gun National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) skorunda
tedavi Oncesi puana gore 4 ve Uzeri iyilesme veya skorun O olmasi sgeklinde
tanimlanmistir. Sonuglar, tedaviden sonraki 1-3 ve 3-6 aylarda modified Rankin Scale
(mRS) puani kullanilarak degerlendirilmis ve 0-1 olan mRS puanlari “gok iyi sonug”, 0-2

“iyi sonug” olarak tanimlanmisgtir.

Bulgular: Calismaya dahil edilen 377 hastada 1.saat ENI % 21.5, 24.saat ENI % 38 ve
7.gun ENI % 52.7 oraninda gorildu. 1.saat ENI olan hastalarda bazal NIHSS skoru (p =
0.003) olmayanlara gére daha ylksekti. ENI grubunun basvuru sirasindaki serum BUN
(Blood urea nitrogen) duzeyleri disukti (p=0.007). Ek olarak, beyin goérintilemede
kortikal tutulum varhigi da ENI grubunda daha dusikti (p=0.023). ENI olmayan grupta
diyabet varli§i daha sik bulundu (p=0.038). ENI olmayan grupta trombolitik tedavi suresi
>120 dakika idi (p=<0.001). 24.saat ENI olan hastalar, olmayanlara gére daha ylksek
bazal NIHSS skorlarina (p=0.003) ve daha kisa hastanede yatis surelerine (p=0.001)
sahipti. ENI grubunda basvuru sirasindaki serum glukozu, BUN dlzeyi ve eritrosit dizeyi

disuktlu (p=0.005, p=0.020, p=0.041). Ek olarak, beyin goérintilemesinde hiperdens arter



isareti, kortikal tutulum, parankimal hematom tip 2'nin varhidi da ENI grubunda daha
disukta (p=0.026, p=<0.001, p=0.006). ENI olmayan grupta trombolitik tedavi stresi >120
dakika idi (p=0.026). ENI olmayan hastalar manyetik rezonans goruntuleme (MRG)'de
daha yuksek son infarkt hacmine sahipti (p=<0,001). 7.gin ENI olan hastalar, olmayanlara
gore daha yiksek bazal NIHSS skorlarina (p=0.022), daha kisa hastanede yatis
surelerine (p=<0.001) ve daha dugsuk hastane enfeksiyonuna (p=<0.001) sahipti. ENI
grubunun basvuru sirasindaki serum glukoz seviyeleri disiukti (p=0,048). Ek olarak, beyin
goruntilemesinde kortikal tutulum ve parankimal hematom tip 2 varligi, plevral eflizyon
ENI grubunda daha distktu (p=0.001, p=0.017, p=0.026). ENI olmayan grupta trombolitik
tedavi sliresi >120 dakika idi (p=0.028). ENI olmayan hastalar MRG'de daha yuksek son
infarkt hacmine sahipti (p=<0,001). Son olarak, lojistik regresyon analizi serum BUN
dizeyi, trombolitik tedavi siresi, kortikal tutulum, bazal NIHSS ile 1l.saat ENI arasinda
anlamh bir iliski oldugunu goéstermistir. Lojistik regresyon analizi serum BUN dizeyi,
MRG'de son infarkt hacmi, bazal NIHSS ile 24.saat ENI| arasinda anlamli bir iligki
oldugunu gdstermistir. Lojistik regresyon analizi, bagvuru sirasindaki serum glukoz
seviyeleri, MRG'de son infarkt hacmi, bazal NIHSS ile 7.gin ENI arasinda anlamli bir iligki

oldugunu gostermigtir.

Sonug: IV rt-PA uygulanan akut inme hastalarinda 24.saat-7.gun ENI ile 1-3 ve 3-6
aylarda iyi-gok iyi sonug arasinda anlaml bir iligki vardir. Bu nedenle serum glukoz, BUN
ve eritrosit dizeyi, NIHSS skoru, basvuru beyin goéruntlilemesinde hiperdens arter
isaretinin varlii ve 24.saat goruntilemede kortikal tutulum, hastanede kalis suresi,
trombolitik tedavi siresi ve diyabet varligi gibi ENI iliskili faktorlerin yonetimi; ve bunlara
gOre tedavi stratejilerinin belirlenmesi, akut iskemik inmede daha iyi bir sonug elde etmek
icin 6nemli konulardir ve IV rt-PA'ya cevap vermeyecek, ancak kdpru tedavisi icin aday

olabilecek hastalari hizla se¢gmeye yardimci olabilir.

Anahtar kelimeler: Akut iskemik inme, intravenéz trombolitik tedavi, erken iyilesme

Xi



ABSTRACT

FACTORS ASSOCIATED WITH EARLY IMPROVEMENT AFTER INTRAVENOUS
THROMBOLYTIC TREATMENT iN ACUTE ISCHEMIC STROKE

Dr. Nurcan AKBULUT
Dokuz Eylil University Faculty of Medicine, Neurology Department
Inciralti, IZMIR

Objective: The aim of this study was to determine the factors associated with early
neurological improvement (ENI) in patients with acute ischemic stroke treated with
intravenous recombinant tissue plasminogen activator (IV rt-PA) and to determine the

relationship between outcome at initial control after stroke.

Method: In this study, 377 patients diagnosed with acute ischemic stroke treated with
IV rt-PA in Izmir Dokuz Eylul University Hospital from October 2018 were reviewed.
Considering that the patient database used since 2010 has been used since 2010, data
from patients treated with IV rt-PA since January 2010 were obtained. Demographic
characteristics, medical history, vital signs and laboratory findings of the patients;
radiological findings, cardiologic examinations and stroke characteristics were
examined in detail. ENI was defined as an improvement in National Institutes of Health
Stroke Scale (NIHSS) score of 24 points compared to the pretreatment score or an
NIHSS score of 0 at 1 hour, 24 hours and 7 days after stroke. We assessed the
outcomes at 1-3 and 3-6 months after treatment using the modified Rankin Scale
(mRS) score, and mRS scores of 0—1 were defined as ‘very good’ outcomes, 0-2 ‘good

outcome’.

Results: 1 hour ENI 21.5%, 24 hours ENI 38% and 7 days ENI 52.7% was observed in
of 377 patients included in the study. Patients with 1 hour ENI had higher baseline
NIHSS scores (p=0.003) than those without. The ENI group had lower serum BUN
levels at the time of admission (p=0.007). Additionally, the presence of cortical
involvement on brain imaging was also lower in the ENI group (p=0.023). The presence
of diabetes mellitus was more frequent in the non-ENI group (p=0.038). Time to
thrombolytic treatment was >120 minutes in the non-ENI group (p=<0.001). Patients
with 24 hours ENI had higher baseline NIHSS scores (p=0.003) and shorter in-hospital

Xii



time (p=0,001) than those without. The ENI group had lower serum glucose, BUN,
erythrocyte levels at the time of admission (p=0.005, p=0.020, p=0.041). Additionally,
the presence of hyperdense artery sign, cortical involvement, parenchymal hematoma
type 2 on brain imaging were also lower in the ENI group (p=0.026, p=<0.001,
p=0.006). Time to thrombolytic treatment was >120 minutes in the non-ENI group
(p=0.026). Patients with non-ENI had larger final infarct volume on MRI (p=<0,001).
Patients with 7 days ENI had higher baseline NIHSS scores (p=0.022), shorter in-
hospital time (p=<0.001) and lower hospital infection (p=<0.001) than those without.
The ENI group had lower serum glucose levels at the time of admission (p=0.048).
Additionally, the presence of cortical involvement and parenchymal hematoma type 2
on brain imaging, pleural effusion were lower in the ENI group (p=0.001, p=0.017,
p=0.026). Time to thrombolytic treatment was >120 minutes in the non-ENI group
(p=0.028). Patients with non-ENI had larger final infarct volume on MRI (p=<0,001).
Finally, logistic regression analysis showed a significant relationship between serum
BUN level, time to thrombolytic treatment, cortical involvement, baseline NIHSS and 1
hour ENI. Logistic regression analysis showed a significant relationship between serum
BUN level, final infarct volume on MRI, baseline NIHSS and 24 hours ENI. Logistic
regression analysis showed a significant relationship between serum glucose levels at

the time of admission, final infarct volume on MRI, baseline NIHSS and 7 days ENI.

Conclusion: There is a significant relationship between 24 hours-7 days ENI and
good-very good outcome at 1-3 and 3-6 months in acute stroke patients who received
IV rt-PA. Therefore, the management of factors such as serum glucose, BUN and
erythrocyte level, NIHSS score, presence of hyperdense artery sign on admission brain
imaging and cortical involvement on brain imaging at 24 h, days in hospital, time to
thrombolytic treatment and having diabetes mellitus which are related to ENI; and the
determination of treatment strategies according to them are important issues for
achieving a better outcome in acute ischemic stroke and might help to rapidly select
patients who will not respond to IV rt-PA but who could be candidates for bridging

therapy.

Key words: Acute ischemic stroke, intravenous thrombolytic treatment, early

improvement
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1.GIRIS VE AMAG

inme, eriskin yasta 6zirliligin ve ézellikle gelismis llkelerde Slimin en énemli
nedenlerinden biridir. Diinyadaki tim inmelerin % 80'ini iskemik inmeler olusturur (1,2). ilk
defa 1995 yilinda NINDS (National Institute of Neurological Disorders and Stroke)
galismasinda iskemik inmede semptomlar bagladiktan sonra ilk 3 saat iginde IV rt-PA
tedavisinin yarari gosterilmis, ECASS-IIl (European Cooperative Acute Stroke Study)
calismasi i1siginda tedavi penceresi 4,5 saate cikarilmistir (3-5). Gosterilmis etkinligine
karsin IV rt-PA’nin uygulanabilir penceresinin darhgi, sistemik/intrakraniyal hemoraji riski
ve buyUk trombUs yUku ile iligkili proksimal oklizyonu olan hastalarda disuk yanit orani
alternatif tedavi segeneklerinin gindeme gelmesine yol agmistir (6,7). Bu alternatif
seceneklerin basinda pihtiya dogrudan ulasim ve farmakolojik/mekanik yollar ile direkt
mudahale imkani saglayan endovaskiler girisimler gelmektedir. Calismalar ve deneyimler
akut iskemik inme tedavisinde IV rt-PA kullaniminin faydalarini gosterdiginden tromboliz
tedavisi i¢in uygun olan tim hastalarin, mekanik trombektomi adayi olsalar bile, rt-PA

almasi gerektigi vurgulanmistir.

Tromboliz g¢alismalarinin ¢gogu 3 ay sonraki uzun dénem klinik sonuglari veya
norolojik kotulesmeyi dngdren faktorleri arastirmistir. Erken nérolojik iyilesme, 3. ayda
daha iyi bir sonu¢ 06ngoérdiginden ve damar rekanalizasyonuyla oldukga iligkili
oldugundan rt-PA tedavisinin etkinligini degerlendirmek igin kritik bir standarttir (8). Benzer
sekilde Saposnik ve ark., calismalarinda 24 saat sonra erken iyilesmenin 3. ayda iyi

sonuglarin bagimsiz bir 6ngdrucusu oldugunu bulmuslardir (9).

Calismamizda IV rt-PA tedavisi ile erken norolojik iyilesmeyi etkileyen faktérlerin
arastirilmasi planlanmaktadir. Literatirde benzer galismalarda oldugu gibi IV rt-PA ile
erken norolojik iyilesmeyi etkileyen klinik, laboratuvar, radyolojik ve demografik 6zelliklerin
farkli ve ortak yonlerini ortaya koyarak literatire katki saglanmasi amaclanmaktadir. Bu
acidan galismamizin erken nérolojik iyilesme olasiligi az olan hastalarin belirlenmesi ile
endovaskuler tedaviye daha ¢ok ihtiyaci olanlarin ayirt edilmesi ve endovaskuler tedavinin
geciktiriimeden uygulanmasi i¢cin planlama yapilmasina katkida bulunacagini

disinmekteyiz.



2. GENEL BILGILER

2.1. INME

2.1.1. inme Tanimi

inme klasik olarak, ‘vaskiler bir nedenle santral sinir sisteminde meydana gelen
akut fokal hasar ve buna bagl gelisen nérolojik defisit’ olarak tanimlanmistir.
Ndroradyolojideki gelismelerle birlikte, klinik ve doku kriterini iceren yeni bir tanimlama
gerekliligi ortaya ¢ikmis ve infarkt temelli tanimlamaya goére iskemik inme; fokal serebral,
spinal ya da retinal infarkt nedeniyle ortaya c¢ikan noérolojik disfonsiyon olarak
tanimlanmigtir (64). inme, iskemik ve hemorajik olarak ikiye ayrilabilir. Dinyadaki tim
inmelerin % 80'ini iskemik inmeler olusturur (1,2). infarkta ugramis beyin baslangicta
soluktur. Saatler ve gunler igerisinde tikali, dilate kan damarlar ve klguk petesiyal
kanamayla gri madde konjesyona ugrar. Blyuk bir damari bloke eden emboli, dakikalar
veya gunler icinde migrasyona ugradiginda, pargalandiginda veya dagildiginda; infarkt
alanina yeniden dolagsim ile hemorajik infarkta neden olabilir ve kan beyin bariyerinin
bozulmasi nedeniyle ddem olusumunu kétilestirebilir. iskemik inmelerin biyiik gogunlugu,
beyin dokusuna glukoz ve oksijen tasiyan arteriyel kan kaynaginin azalmasindan
kaynaklanir. Sekil 1’de iskemik hasar kaskadinin zamanla iligkisi gosterilmistir. Diger inme
nedeni olarak ven6z oklizyon, beyin 6demine neden olan sivi birikimine ek olarak beyinde
iskemik ve hemorajik degisikliklere neden olabilir. iskemik inme tromboz, emboli ve

sistemik hipoperflizyona bagli olarak gelisebilir.

Sekil 1: iskemik hasar
kaskadinin zamanla
ilskisini gdsteren sematik
sunum

iskemik inme

Dr. Won-Ki Kim, Seoul Kore

> ‘ Postiskemik (Gizim: Ben Smith).
Eksitotoksisite — . =
inflamasyon

KBB: kan beyin bariyeri

N Vi
Oksidatif Luciana Catanese, et al.

stres

Mikrovaskiiler Acute Ischemic Stroke
Z osan Therapy Overview, 2017
. < . KBB hasari . ..
Mitokondriyal . American Heart Association

disfonksiyon
yayinindan uyarlanmigtir.

iskemik serebral hasar iizerine etkisi

Dakikalar saatler gunler hafttalar
Post-iskemik periyod



2.1.2. inme Epidemiyolojisi

2016 yilinda, 25 yasindan itibaren yagsam boyu inme riski hem erkek hem de
kadinlar arasinda yaklasik % 25 olarak saptanmistir (Sekil 2) (66). Dogu Asya, Orta
Avrupa ve Dogu Avrupa'da en yuksek riskler saptanmis olup yasam boyu inme riskinde
cografi bir degisiklik mevcuttur. inme Diinya'da ikinci en sik 6élim ve dgiinci en sik
engellilik nedenidir (67). 2016 yilinda inme, iskemik kalp hastaligindan sonra ikinci 6lum
sebebidir (5,5 milyon; 2,6 milyon kadin, 2,9 milyon erkek) (68). Gen¢ yasta erkeklerde,
kadinlardan daha yuksek inme insidansi mevcutken, insidans 75 yas ve Uzerinde tersine
donerek kadinlarda daha yiksek hale gelir (65). Yasa 6zgl inme insidansi 55 yasin
altinda erkekler ve kadinlar arasinda benzer iken, 55-75 yas arasinda erkeklerde
kadinlara goére anlamli derecede ylksektir (Sekil 4). YLLs (Years of Life Lost, erken
Olimlere bagl kaybedilmis yillar) ve YLDs (Years Lived with Disability, engellilik ile
gegcirilen yillar) oranlari geng yas gruplan icin (<40 yas) cok disuk saptanmis olup
sonrasinda yuksek mortalite orani nedeni ile YLL'de daha fazla olmak Uzere yasla birlikte
artis gdstermistir (Sekil 5). Ulkeye gore her iki cinsiyet icin yasla standardize edilmis inme
insidansi Sekil 3’'te gosterilmistir (68). Ortalama yasam slresinin uzamasi ve nufusun
artisiyla birlikte inme insidansi artmakta, tedavideki gelismelerle birlikte inmeye bagli 6lim

ve engellilik azalmaktadir.

Cinsiyet, irk ve sosyoekonomik durumdaki farkliliklar inme iyilesmesini
etkileyebilir. Cinsiyet ile iligkili olarak bazi ¢alismalar iskemik inmeden sonra erkeklerin
daha koétu sonuglara sahip oldugunu bulurken (33,114,118,119) digerleri kadinlarin daha
kotl sonuglara sahip oldugunu saptamislardir (35,120-126), bununla birlikte anlamli fark
bulunmadigi tespit edilen calismalarda da mevcuttur (34,41). inme sonrasi sonugta irksal
ve etnik farkhliklar vardir. Beyaz olmayan irk, daha kotl sonug riski ile iligkilendirilmistir
(105,123,127).
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Sekil 3: Ulkeye gore her iki cinsiyet i¢in yasla standardize edilmis inme insidansi, 2016 (68)



—
= o kadin @ o0 YLDs
c erkek % YLLs
ga- | ¥el
a / L2 04
= x
) 74 g
=T / =
S / Qo4
(=] / o
o / =
(=] -
- c
= g
= ! 04
c l._.r (o]
- &
=] i -
2 >
1
© / v
o / =
= / 4 £
= P S o
- ——-'/ > 0 A ————— ross S i y i
0 T T T T T T T T T U A T T T T T T
10 20 30 40 L] (1] Jo 80 90 0 10 20 30 40 50 60 70 80 90
Yas Yas

Sekil 5: YLLs (Years of Life Lost, erken
Olumlere bagl kaybedilmis yillar) ve YLDs
(Years Lived with Disability, engellilik ile
gegirilen yillar) (68)

Sekil 4: Yas ve cinsiyete gore
evrensel inme insidansi, 2016 (68)

2.1.3. inme Siniflamasi

iskemik inme heterojen bir hastaliktir ve alt tiplerin belirlenmesi ¢ok énemlidir.
Klinik 6zellik ve prognoz agisindan alt tipler birbirine benzemez. Bundan daha énemlisi
etyoloji, patogenez ve tedavi ydntemleri farkhlik gdsterir. iskemik inmenin etyolojik
siniflamasi iki turlG yapilir: fenotipik ve nedensel siniflama. Nedensel siniflamaya TOAST
(Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment) ve CCS (Causative Classification of
Stroke), fenotipik siniflamaya CCS ve ASCO ( A-S-C-O: A atherosclerosis-ateroskleroz, S
small vessel disease-klg¢lk damar hastaligi, C cardiac source-kardiyak kaynak, O other

cause-diger neden) ornek olarak verilebilir (Tablo 1).

TOAST (nedensel) CCS (nedensel ve fenotipik) A-S-C-O (fenotipik)
Blylk damar aterosklerozu Blylk damar aterosklerozu Ateroskleroz
Kardiyoembolizm Kardiyoaortik embolizm Kiguk damar hastaligi
Kiguk damar okliizyonu Kiguk arter hastaligi Kardiyak kaynak
Bilinen baska sebep Diger nedenler Diger neden
Sebebi bilinmeyen Belirlenemeyen nedenler

Tablo 1: iskemik inme siniflama sistemlerinde ana kategoriler
KUTLUK, K. Inme Tani ve Tedavi, O’'TIP Kitabevi, 2016, s.20


https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3013495/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3013495/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3013495/
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC3013495/

2.1.4. Akut iskemik inme Tedavisi

Akut iskemik inme igin reperflizyon tedavisinin acil hedefi, iskemik olan ancak
heniiz infarkt gelismemis beyin bolgelerine kan akisini saglamaktir. infarkt dokusu igindeki
nekroze alan olan iskemik ¢ekirdegin kurtulma sansi yoktur. Kan akimini dizeltme ve
metabolizmay! normale déndirme ¢abalarindaki hedef, ¢ekirdegin ¢evresinde bulunan ve
elektriksel aktivitenin durdugu ama kalici doku hasarinin henlz gelismedigi iskemik
penumbradir. Penumbra dinamik yapidadir ve kisa sirede genigleyen infarkt dokusu icine
katilir. Bu nedenle reperfiizyon girisimlerinin ¢ok hizli yapilmasi gerekmektedir Uzun
vadeli amag, inme ile iligkili engelliligi ve mortaliteyi azaltarak sonucu iyilestirmektir.
Reperfiizyon tedavisi icin etkili oldugu kanitlanmis iki secenek vardir: intravenéz alteplaz
(rekombinant doku plazminojen aktivatéri veya rt-PA) ve mekanik trombektomi. Son
klavuzlara goére; uygun hastalar, mekanik trombektomi dusunildiginde bile gecikmeden
IV rt-PA tedavisini almahdir (17). ilk defa 1995 yilinda NINDS calismasinda iskemik
inmede semptomlar basladiktan sonra ilk 3 saat icinde IV rt-PA tedavisinin yarari
gosterilmis, ECASS-IIl calismasi 1s1ginda tedavi penceresi 4,5 saate c¢ikarilmistir (3-5).
Gosterilmis  etkinligine karsin IV rt-PA’nin  uygulanabilir penceresinin  darligi,
sistemik/intrakraniyal hemoraji riski ve buyuk trombus yuku ile iligkili proksimal okluzyonu
olan hastalarda dusuk yanit orani alternatif tedavi segeneklerinin giindeme gelmesine yol
acmistir (6,7). Bu alternatif seceneklerin basinda pihtiya dogrudan ulasim ve
farmakolojik/mekanik yollar ile direkt midahale imkani saglayan endovaskuler girigsimler
gelmektedir. Yeni nesil trombektomi ve tromboaspirasyon cihazlarinin kullanildigi MR
CLEAN, ESCAPE, EXTEND IA, REVASCAT, SWIFT PRIME, THRACE ve THERAPY
galismalari ile, proksimal arter oklizyonu varliginda endovaskuler yontemler ile standart
tedaviye gore daha ylksek oranda rekanalizasyon ve reperflizyon elde edildigi ve bu
paralelde daha iyi fonksiyonel sonlanim dlizeylerine ulasildidi, en iyi sonuglarin tedavi ilk 6
saat icinde yapildiginda alindigi gosterilmistir (10-16). 2018 AHA/ASA (American Heart
Association/ American Stroke Association) Stroke Kilavuzunda DEFUSE-3 ve DAWN
calismalarinin i1s1§inda tedavi araliyinin genisletilebilecegi, uygun hastalarda inme sonrasi
6-16 saat icerisinde; DAWN calismasina gdre de, inme sonrasl 6-24 saat igerisinde

trombektominin gergeklestiriimesinin uygun olabilecegi belirtilmigtir (17).

Akut iskemik inmenin basarili reperflizyon tedavisinde en 6nemli faktér erken
tedavidir. Bununla birlikte, reperflzyon igin uygun adaylarin segimi, ndrolojik

degerlendirme ve beyin gorintileme calismasi gerektirir. Ek olarak, akut inme igin



reperfiizyon tedavisinde optimal tedaviyi saglamak icin acil servisleri, inme merkezlerini,
yogun bakim servislerini, beyin gériintileme ve beyin cerrahisini koordine eden bir sistem
gereklidir. Zaman beyindir. 1V rt-PA tedavisi, iskemik inmeden sonra ne kadar erken

baslanirsa, o kadar faydali olur.

2.1.4.1. intravendz rt-PA (rekombinant doku plazminojen aktivatorii veya alteplaz)

Ulkemizde 2006 yilindan bu yana Saglik Bakanhg tarafindan ruhsatlandirilan IV rt-
PA; inaktif plazminojeni, aktif plazmine dénusturir. tPA (tissue-type plasminogen
activator) normalde endotel hicre tarafindan sentezlenen ve endotel membraninda
bulunan bir serin proteazidir. Plazminojenin plazmine déntsimuini katalize eder. Plazmin
de fibrini yikar ve bdylece intravaskdiler fibrinolitik (trombolitik) etki olusur. Ayrica doku igi
tPA-plazmin sistemi bulunmaktadir. tPA fibrine bagh plazminojene 1000 kat veya daha
fazla afinite gdsterdigi icin drnegin; Urokinazdan farkh olarak “fibrin selektif” ve “lokal”
trombolitik etki yapmaktadir. Rekombinant DNA teknolojisi ile elde edilen tPA ila¢ olarak
bircok akut trombotik/tromboembolik olayda sistemik yolla kullanilir. 1947°de Astrup
tarafindan kesfedilen tPA 68 kDa agirliginda ve 527-530 aminoasit iceren glikopeptittir.
Karbonhidrat orani 13’dir. Dolasimdaki tPA ¢ok hizli bir sekilde plazminojen aktivator
inhibitér-1 (PAI-1) tarafindan inaktive edilir. Normal kigilerde serum tPA antijeni (inaktif,
PAI-1 ile kompleks yapmis hali) 5 pg/L ve tPA aktivitesi (baglanmamis, aktif) 1 pg/L
seviyesindedir. Serum tPA antijeni ve PAI-1 yuUksekligi diyabette sik gorilir ve bir
kardiyovaskuler risk belirteci olarak kabul edilir. Diyabetik inme olgularinin sistemik tPA
cevabinin biraz daha disuk olmasi bununla iligskilendiriimektedir. tPA-PAI-1 kompleks
duzeyi sabah saatlerinde en ylksek seviyededir ve gun icinde giderek disme gdsterir. Bu
da inmenin ditrnal varyasyonu aciklamalari arasina katilmistir. Dolagimdaki tPA karaciger
tarafindan hizla temizlenir. Serbest tPA'nin plazma yari d6mru yaklagik 4 dakikadir. PAI1
yuksek ise bu yari 6mur 3 dakika veya daha altina inebilir. tPA-PAI-1 kompleksinin plazma
yar1i omru ise yaklagik 2 dakika kadardir. tPA inflzyonu kesildikten 5 dakika sonra kandaki
miktarinin  %50’si ve 10 dakika sonra da %80’i temizlenmis olur. Ancak tPA’nin
hematolojik parametreler Uzerinde yaptigi etkiler [az veya ¢ok Uluslararasi
normallestiriimis oran (INR) uzamasi, aktif parsiyel tromboplastin zamani (aPTT) uzamasi,
fibrinojen dlzeyi azalmasi gibi] saatler surer. Metabolitleri bdbrekten atilir. Maksimum 90
mg doz ile 0.9 mg / kg gercek viucut agiriginda hesaplanir. Dozun % 10'u bir dakika iginde
intravendz bolus olarak ve kalan kisim bir saat inflUzyon seklinde verilir (Tablo 2).

Japonya'da 0,9 mg / kg dozu ile karsilastirildiinda daha dusiik intraserebral kanama riski



ve benzer etkinlik ile iligkili oldugu gdsterilen kii¢ik bir acik etiketli calismanin sonuglarina
dayanarak, akut iskemik inme igin onaylanmis rt-PA dozu 0,6 mg / kg'dir (19). Bununla
birlikte ENCHANTED calismasinda; 90 ginde 6lum ve engellilik igin digik doz rt-PA (0,6
mg / kg), standart doz rt-PA (0,9 mg / kg) ile karsilastirildiginda noninferior kriterlerini
karsilamamistir (20).

Hasta agirhgi Toplam doz Bolus dozu infiizyon dozu
40 36,0 3,6 32,4
43 38,7 3,6 34,8
46 41,4 4,1 37,3
49 44,1 4.4 39,7
52 47,7 4,8 42,9
55 49,5 5,0 44,5
58 52,2 5,2 47,0
61 54,9 5,5 49,4
64 57,6 5,8 51,8
67 60,3 6,0 54,3
70 63,0 6,3 56,7
73 65,7 6,6 59,1
76 68,4 6,8 61,6
79 71,1 7,1 64,0
81 72,9 7,3 65,6
84 75,6 7,6 68,0
87 78,3 7,8 70,5
90 81,0 8,1 72,9
93 83,7 8,4 75,3
96 86,4 8,6 77,8
99 89,1 8,9 80,2

>100 90,0 9,0 81,0

Tablo 2: IV rt-PA DOZ NOMOGRAMI
Akut iskemik inmede intravendz Doku Plazminojen Aktivatéri (tPA) Kullanim
Cep Kitapcgigi 2017, Tirk Noéroloji Dernegdi’'nin yayinindan uyarlanmistir.



2.1.5. inme Prognozunda Etkili Faktérler

Yas, inme siddeti, inme mekanizmasi, infarkt yeri, komorbid durumlar, klinik
bulgular ve buna bagli komplikasyonlar dahil olmak Uzere c¢ok cesitli faktorler inme
prognozunu etkiler. Ayrica; tromboliz, inme Unitesi bakimi ve rehabilitasyon gibi
muadahaleler, iskemik inme sonuglarinda 6énemli bir rol oynayabilir. Prognozu etkileyen
onemli faktorlerin bilinmesi; klinisyenin bireysel hastalar i¢cin uygun dngoéride bulunmasi,
hasta yonetimine akilci bir yaklasim sunmasi ve hasta ile ailesinin hastaligin seyrini

anlamalarina yardimci olmasi i¢in gereklidir.

inmenin akut evresinde, sonucun en giiclii belirteci inme siddeti ve hasta yasidir.
inme siddeti, nérolojik bozulma derecesine ve ndrogdriintilemede infarktin biyikligine
ve lokalizasyonuna bagl klinik olarak degerlendirilebilir. inme sonucu izerindeki diger
onemli etkiler iskemik inme mekanizmasi, komorbid durumlar, epidemiyolojik faktorler ve

inme komplikasyonlaridir.

intravenéz tromboliz ile tedavi edilen iskemik inmeli hastalarda fonksiyonel sonug
ve semptomatik intraserebral kanama ile iligkili dngori skorlamalari gelistiriimis olup

skorlamada prognozda etkili olan parametrelere yer verilmistir (Sekil 6 ve 7).

TP iyi DRAGON

Sekil 6: intravendz tromboliz ile
tedavi edilen iskemik inmeli
hastalarda fonksiyonel sonug ile

Erkek g‘_Rsrd . iligkili ngori skorlarinin gosterimi
rkek cinsiyet Iperdens arter A . ..
inme .-j,,k.-jg;] Tedavi \ BT'de erken infarkt TPI: Stroke-Thrombolytic Predictive
IV tromboliz Instrument
MOST: Multimodal Outcome Score
for Stroke

DRAGON: (Dense middle cerebral
artery sign, Rankin Scale score,
Age, Glucose, Onset-to-treatment
time, NIHSS score)

Proksimal okliizyon SKB: sistolik kan basinci

Rekanaizasyon Ntaios et al. Prediction Scores in
Ischemic Stroke.

Stroke.2015;46:899-908.




MSS

Trombosit
< 150.000/mm?

BT de erken infarkt
bulgusu
Hiperdens arter

SEDAN

2.1.5.1. inme Siddeti

BTde
hipedansite
vari§

HAT

SITS

Tedavi zaman
HT

Kilo

inme &ncesi
antiplatelet tedavi

Erkek cinsiyet
Enik koken

GRASP
(GWTG)

SPAN-100

Sekil 7: Intravendz tromboliz ile tedavi
edilen iskemik inmeli hastalarda
semptomatik intraserebral kanama ile
ilgili 6ngori skorlarinin gosterimi
GRASP: Glucose Regulation in Acute
Stroke
Patients; GWTG: Get With The
Guidelines; HAT: Hemorrhage after
thrombolysis; MSS: Multicenter Stroke
Survey; SEDAN: blood Sugar
(glucose) on admission, Early infarct
signs and (hyper)dense cerebral artery
sign, Age and NIHSS; SPAN-100:
Stroke Prognostication Using Age and
NIH Stroke Scale; SITS: Safe
Implementation of Treatments in
Stroke.

SKB: sistolik kan basinci
Ntaios et al. Prediction Scores in
Ischemic Stroke. Stroke.2015;46:899-
908.

Norolojik muayenede inmenin siddeti, muhtemelen kisa ve uzun dénem sonuclari

etkileyen en 6nemli faktordar (31-43).

Norolojik defisidler,

bircok arastirma calismasinda ve giderek artan klinik

uygulamalarda, Ulusal Saglik inme Olgegi Enstitiisii (NIHSS-Tablo 3) veya daha az

siklikta Kanada Nérolojik Olgegi kullanilarak kantitatif olarak 6lglir. NIHSS skorunun

nihai sonugla olan iligkisi, inme baslangicindan gegcen zamana gore degisir (38,44), erken

dénemde inme ile ilgili defisidler stabil degildir ve cogu hasta kademeli olarak iyilegir.

NIH iINME OLGEGI
la- Biling Diizeyi

1b- Biling Duizeyi
Sorulan (Kag yasindasin
?, hangi aydayiz ?)

1c- Biling Diizeyi
Emirleri (Gozlerini a¢
kapa, saglam eli a¢
kapa)

2- Bakis

3- Gorme Alani

Uyanik
Hafif uyariya hemen cevap veriyor

Israrli veya gui¢li veya agrili uyarana cevap veriyor
Cevapsiz veya sadece refleks cevabi var

iki soruya dogru cevap

Bir soruya dogru cevap (veya entibe, dizatri, dilimizi bilmiyor)
Iki soruya yanlis cevap, afazik veya koma

ikisini de yapiyor
Birisini yapiyor
Higbirisini yapamiyor

Normal
Parsiyel bakis parezisi, bir veya iki

g6zde bakis parezisi

GOzlerde zorlu deviasyon, total parezi
(okilosefalik refleks ile dizelme yok)

Vizuel kayip yok
Parsiyel hemianopsi
Komplet hemianopsi

Bilateral hemianopsi veya korliik (kortikal korliik dahil)

NFRPONRPFPFOWNEFRO

N = O

wWN PO
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4- Fasiyal Parezi
(Biling kapali ise agrih
uyarana grimas)

5- Motor (Kollar)

Oturarak 90°, yatarak 45°

(10 sn. havada tutulur)
5a- Motor sol kol

5b- Motor sag kol

6- Motor (Bacaklar)
Yatarak 30°’de 5 saniye
havada tutulur

6a- Motor sol bacak
6b- Motor sag bacak

7- Ataksi

8- Duyu

9- Konugma

10- Dizartri

11- ihmal

Yok, simetrik hareket ediyor

Hafif parezi, nazolabial oluk silik, asimetrik gilimseme

Alt yliz parsiyel parezi (tam/tama yakin)

Yuzin Ust ve altinda tek tarafli tam parezi veya cift tarafli parezi veya
koma

Normal

Tutuyor ama tam degil (disse de yataga carpmaz)

Yergekimine direnemiyor (yataga duser ve ¢arpar)

Minimal hareket var

Hic hareket yok

Ampute

Normal

Tutuyor ama tam degil (diisse de yatada ¢carpmaz)

Yercekimine direnemiyor (yataga diser ve garpar)

Minimal hareket var

Hi¢ hareket yok

Ampute

Yok

Tek ekstremitede var

Ust ve alt ekstremitede var

Degerlendirilemiyor

Normal

Hafif-orta siddette tek tarafli kayip ama hasta dokunusu hissediyor veya
afazik veya uyaniklik bozuklugu

Tek tarafli tam kayip (hasta dokunusu bile algilamiyor) veya iki tarafli
duyu kaybi veya yanit vermiyor veya kuadriplejik veya 1a=3

Normal

Hafif-orta siddette afazi (zor ama kismen bilgi alisverisi var)
Agir afazi (hic bilgi aligverigi yok)

Sozel ifade ve anlama yok veya komada

Yok

Hafif-orta siddette dizartri, anlasiliyor

Anlasilmaz artiktlasyon, anartri veya mutizm

Yok, degerlendirilemedi (gérme kaybi varsa duysal séndirme
olmamali)

Tek modalitede s6ndirme

Birden fazla modalitede ihmal

Tablo 3: Akut iskemik inmede intravendz Doku Plazminojen Aktivatéri (tPA) Kullanim
Cep Kitapgigi 2017, Tark Noéroloji Dernedi'nin yayinindan uyarlanmistir.

21.5.2. Yas

OXNPFRPOXPWNPRPOXPWNERO WN RO

N =

ONPFPOWNEFO

N -

ileri yasta inme morbidite, mortalite ve uzun dénem sonuglar zerinde énemli bir

olumsuz etkiye sahiptir (34,36,39,45,46). Yasin inme sonucuna etkisi hem minér hem de

major inmelerde goruldr.

2.1.5.3. Norogoriintuleme

2.1.5.3.1. infarkt Hacmi

Norogorintileme calismalarindaki akut infarkt hacmi, inme sonucunu tahmin

etmek icin kullanilabilir (47). Yapilan kicuk bir calismada; NIHSS skoru, 36 saat icinde
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difuizyon agirlikhh MRG ile belirlenen iskemik doku hacmi ve inme basglangicindan
goruntilemeye kadar gegen surenin birlikte dederlendiriimesi, 3. aydaki fonksiyonel
sonucu tek basina her bir faktérden daha iyi 6ngérmustir (40). Cok daha blyuk bir
calisma; iskemik inme baglangicindan sonraki 72 saat icinde BT (bilgisayarli tomografi)
veya MRG'si (manyetik rezonans gorintileme) olan 1800'den fazla hastanin verilerini
analiz etmis ve baslangi¢ infarkt hacminin, yas ve NIHSS skoruyla birlikte 90. glinde, inme
sonucunun bagimsiz bir dngoricisiu oldugunu bulmustur (37). Bu ve diger birgok
calismada (37,40,47), analiz edilen infarktlarin biylk c¢ogunlugu supratentoriyaldir ve
sonuglar, kiglk hacimli-ciddi engellilige neden olabilen infratentoriyal infarktlar icin gecerli

olmayabilir.

2.1.5.3.2. infarkt Lokalizasyonu

Servikal internal karotid arter (48,49), baziler arter (50) veya buyuk bir intrakraniyal
arterin akut oklizyonu, artmis kétl sonug riski ile iligkilidir (51-53). Total anterior veya
posterior dolagimin tutulumu da kétli prognozu gdstermektedir (54-56). insiiler bolgedeki
inmeler, siklikla otonomik disregllasyona atfedilen artmis mortalite ile iliskilendirilmigstir
(57,58). Bununla birlikte, bu iligski erken genigleme gosteren infarkt boyutuyla karigtirilabilir
(59,60). Anterior koroid arter infarktlarinin inme sonrasi ilk birka¢ gun iginde diger alt
tiplerden daha fazla ilerleme olasiligi olabilir (61,62). infarkt boyutunun kontrolii sonrasi
orta serebral arter bolgesindeki internal kapsul inmelerinin, bir yil iginde el motor
fonksiyonunun iyilesmesi igin, korona radiata veya motor korteksteki inmelere gére daha
kotl prognoz gosterdigi tespit edilmistir (63). Sinir bdlge infarktlari ve sonuglarina iligkin

sinirh ve geligkili veriler vardir.
2.1.5.3.3. Diger Goriintuleme Bulgular

Zayif kolateral kan akimi kotu prognozu gosterebilir. Diflzyon perfuzyon
uyumsuzlugu, lezyon buyumesi icin risk faktoru olabilir.

Nonlakiner iskemik inmede beyin ddemi gelisimi kétl prognozu isaret edebilir.

2.1.5.3.3.1. Kolateral Kan Akimi Degerlendirilmesi

Akut iskemik inme hastalarinda parankimal iskemik hasar, etkilenen arterin

vaskuler sulama alani ile sinirh olsa da, ézellikle ilk birka¢ saat icinde néronal hasar ve
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klinik belirtiler ayni degildir. Bu durum kollateral perfizyonun niteligindeki ve miktarindaki
degisikliklerle ilgilidir (69). iskemi mekanizmasina bakilmaksizin, hasari sinirlandirmak igin
cesitli kollateraller gelisir (70-72). 3 ana anatomik o&zellikli kollateral dolagim mevcuttur
(Sekil 8). Birincisi, ekstrakraniyal-intrakraniyal dolagimlar arasindaki buylk arter
baglantilarindan olugur. Ikincisi, kollateral dolasim Willis poligonu aracihgiyla saglanir.
Uclinciisl, potansiyel olarak kortikal yiizeyin dolagsimina katkida bulunan leptomeningeal
anastomozlardir (91). Fonksiyonel kompanse edici kollaterallerin kapasitesi yasla birlikte
azalabilir (89). Akut iskemik inme tanili hastalarla yapilan bir ¢alismada, basvuru
sirasindaki sistolik hipertansiyon Oykisunin olmasi zayif kollateral dolasimla, onceki
statin kullanimi da daha iyi bir kollateral dolagsimla baglantili bulunmustur (90). Kollateral
dolasim Uzerinde etkili olabilecek diger faktdér de oklizyon hizidir. Kademeli kronik
okllizyon, kompanse edici kollateral dolasim gelisimini saglar. Akut intrakraniyal tikaniklik,
kollateral dolagsima bagl olarak iskemik bir penumbra alani olusturur. Akut iskemik inme
hastalarinda etkin kollateral kan akiminin varhii, trombusin her iki tarafina fibrinolitiklerin
tagsinmasi ve oklizyonun sinirlandiriimasini kolaylastirarak IV-rtPA yanitini etkileyebilir
(80,82-84). Ayrica, iyi kollaterale sahip hastalar daha dusik hemorajik komplikasyon riski
tasiyabilir (73,85) Bu nedenle, akut iskemik inme hastalarindaki kollateral kan akiminin
degerlendiriimesi erken prognozun saptanmasinda ve c¢esitli terapétik yaklasimlarin

planlanmasinda yardimci olabilir.

Kollateral degerlendiriimesinde kullanilan gérintulemelerden Dijital Substraksiyon
Anjiyografi (DSA) Ustin zamansal ve uzaysal ¢6zunurlige sahip olmasindan dolayi altin
standart olsa da, invaziv yaklasimdan dolayi 6zellikle akut olgularda rutin olarak
kullaniimaz. BTA (bilgisayarli tomografi anjiografi) kollateral dolasimin anatomik
yapilandirmasini gosterir ve rutin olarak kullanilir; ancak duastk zamansal ¢dzunarlik
nedeni ile kollateral dolagsim konusunda asiri tanisal yaklasima sebep olabilir. Tersine
yuksek duyarliliktaki MRA (manyetik rezonans anjiografi), leptomeningeal kollateral
dolasimin tespit edilebilirligini kisitlar. TCD (Transkraniyal Doppler) sadece Willis poligonu
hakkinda olmak Uzere kollateral dolasim konusunda az bilgi verir (88). Akut iskemik inme
hastalarinda intrakraniyal kollaterallerin degerlendiriimesinde BTA ile ilgili cesitli ydontemler
tanimlanmistir. BTA kullanarak kollaterallerin dederlendirildigi calismalarda iyi gelismis
kollateral bulunan hastalarda, daha iyi doku iyilesmesi ve klinik sonuglar gézlenmistir.
Konvansiyonel anjiyografide kollateral akim varlidi, daha kiglk infarktlarla ve daha iyi
klinik sonuclarla iligkilidir (78-81).
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Sekil 8: A) Ekstrakraniyal arteriyel kollateral dolasim. Fasiyal (1), maksiller (2) ve orta
meningeal (3) arterlerden oftalmik artere anastomozlar; orta meningeal arterden (4) ve
oksipital arterden mastoid foramen (5) ve parietal foramen (6) boyunca dural arteriyolar
anastomozlar.

B) Frontal ve lateral C) goéruntilerde intrakraniyal arteriyel kollateral dolasim. Posterior
kommunikan arter (1); leptomeningeal anastomozlar anterior-orta serebral arterler (2) ve
posterior-orta serebral arterler (3) arasinda; tektal pleksus posterior serebral-superior
serebellar arterler arasinda (4) gosterilmistir; distal serebellar arterlerin anastomozlari (5); ve
anterior kommunikan arter (6).

Miteff ve ark. (73) sistemi, MCA (orta serebral arter-middle cerebral artery)
kollateral dallarini Sylvain fissuriine goére derecelendiren ve hizli bir sekilde
gerceklestirilebilen 3 puanlik bir sistemdir. 3 (tikanikh@in distalinde gérilen damarlar), 2
(sylvian fissuirde goérilebilen damarlar) veya 1 (sadece distal stperfisiyal dallarda gérilen
kontrast madde) (Sekil 9). Miteff puanlama sisteminin kolayca fark edilebilen yerlere
(Sylvian fissur ve insula) odaklanmasi ve ylksek tekrarlanabilirlik orani, ana gugli
yonleridir ve IV-tPA ile tedavi edilen akut iskemik inme hastalarinda guvenilir iyi sonug

saptama olanagini saglar.

Mass ve ark. (74) sistemi etkilenen hemisfer kollaterallerini, etkilenmemis tarafla
karsilastiran 5 puanlik bir sistemdir. Sylvian fissir damarlarini veya leptomeningeal
kollateralleri kontrol olarak kullanir (Sekil 10).

Tan ve ark. (75) sistemi; kollaterallerin MCA bdlgesinin > %50 gérulduginde “iyi”,

< %50 gorildiginde “kotld” olarak siniflandirdigi en basit sistemdir. Bu sistem hizli bir

degerlendirmeye izin verir ve gorus farkliliklarina daha az egilimlidir (Sekil 11).
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ASPECTS 20: Kollateraller, ASPECTS (Alberta Stroke Program Early CT Score)
sistemine karsilik gelen bdlgelerde puanlanir. Okllizyon distalindeki MCA'lardan retrograd
dolan bazal ganglionlardaki lentikllostriat arterler skorlamaya dahil edilir. Sistem,
oklizyon distalindeki arterlerde kontrast opaklagsmasinin derecesini puanlar (0, arter
goérulmez; 1, daha az belirgin; 2, kargl hemisfere kiyasla esit veya daha belirgin). 0 ile 20
arasinda bir skor olusturmak icin 6 ASPECTS kortikal boélgesi (M1-6), kaudat, insular
ribbon, internal kapsil ve lentiform ¢ekirdek puanlanir (76,77) (Sekil 12).

Miteff sistemi icin 6nemli tromboliz serileri mevcut olup iyi kollaterale sahip
hastalarda mikemmel sonuc¢ saptanmistir. Maas sistemi ile ilgili iki merkezden genis
seriler elde edilmis olup puanlama sistemi dogrulanmamigstir. Tan sistemi ile ilgili kiiclk
seriler mevcut olup puanlama sistemi dogrulanmamigstir (88). Cok degiskenli lojistik
regresyonda; disuk NIHSS skorlari, rekanalizasyon ve Miteff ylksek kollateral varligi, iyi
sonuglarin bagimsiz belirleyicisidir. Ordinal regresyon analizinde Miteff siniflamasi hala en
etkili yontemdir. Miteff sisteminde distal superfisiyal dallarda kollateral varligi, Maas
sisteminde etkilenen tarafta kollateral yoklugu ve ASPECTS < 5 olmasi 3. aydaki son
derece kot sonuglarin bagimsiz belirleyicileridir (86). Sadece Miteff derecelendirme
sistemi 3. ayda iyi fonksiyonel sonuglari belirleyebilir. Belki de bu sonug, akut MCA
infarktlarinda penumbral mismatchi 6ngdordigu bilinen insular boélge Sylvian fisslriine
odaklanmasindan kaynaklanmaktadir (87). Bununla birlikte koéti sonuglar, mevcut

intrakranial kollateral skorlama yontemlerinin coguyla tahmin edilebilir.

Sekil 9: Miteff sistemi.
A, Kontrast madde sadece distal
superfisiyal dallarda gorulur.
B, Sylvian fisstirde damarlar gorulebilir.
C, Blyik damarlar, tikanikhgin
distalinde gérulur.
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Sekil 10: Maas sistem.
A, Herhangi bir damar opaklagmasi
yok.
B, Opaklasma, kontralateral
taraftakinden daha az.
C, Opaklasma, kontralateral
taraftakinden daha fazla.
D, lyi

Sekil 11: Modifiye Tan sistemi. Sekil 12: ASPECTS sistemi.
A, MCA bélgesinin < % 50 6 ASPECTS kortikal bélgesi (M1-6),
B, MCA bolgesinin > % 50 kaudat, insular ribbon, internal kapsul ve

lentiform ¢ekirdek puani

2.1.5.4. iskemik inme Mekanizmasi

LakUner infarktl hastalar, basvurudan sonra 1 yila kadar daha iyi prognoza sahip
olma egilimindedir. Fakat uzun dénem prognozda lakiner inme, nonlakiner inmeden
farkli olmayabilir. Diger iskemik inme alt tiplerine goére kriptojenik inme (tanimli inme
mekanizmasi bulunamayan), basvurudan sonra 1 yila kadar daha iyi prognoza sahip olma
egilimindedir. Kardiyoembolik veya blylk damar hastalii etyolojisi saptanan hastalar,

iyilesme acisindan daha koétl prognoza yatkinlik gosterirler (92-95).
2.1.5.5. Komorbidite

iskemik inme sonrasi, kétii sonug riskinin arttigi inme éncesi komorbid durumlar;
anemi (96), atrial fibrilasyon (33,36,44,97,98), kanser (33,97), koroner arter hastaligi (33),
demans (33,39,99), bagimlilik (33,46,97), diyabet (43,100,101), hiperglisemi (basvuru kan
sekeri > 110 mg/dL) (101,102), kalp yetmezligi (33,97), miyokard infarktiisi (103,104),

periventrikller beyaz cevher hastaligi veya I6koriazis (105-107), renal disfonksiyon veya
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diyaliz (33,108-112), kot beslenme (113), disuk hemoglobin degeri (114) seklinde
siralanabilir. Vlcut kitle indeksi, inme prognozu ile ters iligkili gibi gérinmektedir. Zayif
veya normal kilolu hastalar, asir kilolu veya obez olan hastalara gére paradoksal olarak

daha yuksek mortalite oranlarina ve kétl fonksiyonel sonuglara sahiptir (115-117).

2.1.6. inme Komplikasyonu

Akut iskemik inmenin tibbi komplikasyonlari sik gorulir ve iskemik inme sonrasi
sonucu etkiler. En sik karsilasilan ciddi tibbi komplikasyonlar arasinda pndmoni,
entibasyon ve mekanik ventilasyon ihtiyaci, gastrointestinal kanama, konjestif kalp
yetmezligi, kardiyak arrest, derin ven trombozu, pulmoner emboli ve idrar yolu

enfeksiyonu bulunur.

iskemik inmenin akut fazindaki erken nérolojik bozulma, artmis morbidite ve
mortalite riski ile iligkilidir (128-130). Erken ndrolojik bozulma mekanizmalari heterojendir
ve infarktin yayilmasi, ilerleyici 6dem, artmis kafa i¢i basinci, nébet ve infarktin hemorajik

doénlsumunu igerir. Deliryum, akut inmenin baska bir potansiyel komplikasyonudur.

2.1.7. iskemik inme ve lyilesme

iskemik inme sonrasi 12 saat - 7 giin arasindaki siirecte, komplikasyonu olmayan

bircok hasta noérolojik defisidde orta ancak surekli bir iyilesme yasar (131).

inme sonrasi iyilesmenin en biylk orani ilk 3 ile 6. ayda gerceklesir
(132,35,133,134) ancak bazi hastalar 18. aya kadar iyilesme yasarlar (35). Yapilan bir
calismada, hafif sakatligi olan hastalarin 2 ay icinde ve orta sakatligi olanlarin 3 ay icinde
iyilesme egiliminde oldugu saptanmistir (132,134). Elde edilen veriler, ipsilezyonal
kortikospinal traktin butunlugunin motor iyilesmeyi saglamak igin gerekli oldugunu ve asiri
kortikospinal sistem hasarinin kot dizelmenin belirleyicisi oldugunu gostermektedir (135-
138). Kortikospinal sistemin fonksiyonel batunlugu; transkraniyal manyetik stimilasyonla
ortaya c¢lkan motor uyariimig potansiyeller ve diflizyon agirlikli gérintileme haritalari,
difuzyon tensor traktografi gibi MRG yontemleri de dahil olmak Uzere gesitli tekniklerle
degerlendirilebilir. Diger veriler inme sonrasi 3. aydaki fonksiyonel sonucun 4 yilda sag
kalimi 6ngdrdigini (105) ve 6. aydaki fonksiyonel durumun uzun sireli sag kalimi

ongorduagund géstermektedir (139).
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intravendz tromboliz sonrasindaki erken nérolojik iyilesme (ENI) tikali arterin
rekanalizasyonu nedeniyle olumlu bir prognostik isaret olarak kabul edilir ve bununla iligkili
cesitli tanimlamalar mevcuttur. Erken noérolojik iyilesme NINDS galismasinda, bazale gore
NIHSS skorunun 4 veya daha fazla dizelmesi veya ndrolojik defisidlerin tam olarak
iyilesmesi seklinde tanimlanmistir (3). Plasebo grubundaki hastalarin énemli bir kisminda
24. saatteki NIHSS skorunda 4 veya daha fazla azalma goéruldigu icin, 1V tPA ve plasebo
grubu arasindaki fark istatistiksel olarak anlamh bulunmamistir. Diger calismalarda da
ENI, NIHSS skorunda 4 veya daha fazla azalma seklinde tanimlanmistir (140, 181). 2.
saatte erken norolojik iyilesmenin (ENI), NIHSS skorunda bazal degerden 10 veya daha
fazla azalma veya mutlak skorun 4 veya daha az olmasi; devam eden ndrolojik
iyilesmenin ise (CNI), 2 - 24 saat arasindaki NIHSS skorunda 8 veya daha fazla azalma
veya 24. saatteki mutlak skorun 4 veya daha az olmasi seklinde tanimlandidi calismalar
da mevcuttur (8). Dramatik iyilesmenin NIHSS skorunda 10 veya daha fazla azalma ve iyi
dizelmenin ise NIHSS skorunda 4 veya daha fazla dizelme seklindeki tanimi da
mevcuttur (141,142). Diger caligmalarda ise erken norolojik iyilesme, tedavi dncesine goére
24 saatte toplam NIHSS skorunun 0-1 olmasi veya skorda 8 puanlik bir azalma olarak
tanimlanmistir (143,194). Bir¢ok galisma, ilk 24 saatteki farkli zamanlarda degerlendirilen
NIHSS skoru degisimi ile 3. aydaki fonksiyonel sonuglarin arasindaki iligkiyi belirlemeye
calhismistir. Yapilan calismalarin gogunda 3.ay mRS (modifiye Rankin Skala-Tablo 4)

skoru 0-1 ise “cok iyi sonug”, 0-2 ise “iyi sonug¢” seklinde tanimlanmistir.

Modifiye Rankin Skala

0 | Hig semptom yok.

1 | Belirgin sakatlik yok. Semptomlara ragmen hasta gunlik aktivitelerini ve gorevlerini yerine

getirebiliyor.

2 | Hafif sakatlik. Hastalik dncesi yaptigi bitin gorev ve aktiviteleri yapamiyor ama yardim

olmaksizin kisisel islerini yapabiliyor.

3 | Orta derecede sakatlik. Kendi iglerini gérmek icin kismen yardima ihtiyaci var, ama kendi

basina yardimsiz ylruyebiliyor.

4 | Agir sakatlk. Yardimsiz yuriyemiyor ve yardimsiz bedensel ihtiyaglarini kargilayamiyor.

Cok agir sakathk. Yataga bagimli, inkontinans, devamli bakima ve dikkate muhtag.

6 | Olim

Tablo 4: Akut iskemik inmede intravendz Doku Plazminojen Aktivatérii (tPA) Kullanim Cep
Kitapg¢igi 2017, Turk Noroloji Dernegi’nin yayinindan uyarlanmigtir.
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2.2. AKUT iSKEMIK iNMEDE TEDAVi YONETIMI

2.2.1. Tedaviye Hazirlhk

Hastalar semptomlarin baslamasindan sonra 4,5 saatlik pencere diliminde
olmalidir. Kalici, élgulebilir bir nérolojik defisid olan hastalarda hipoglisemiyi ekarte etmek
icin serum glukozu o6l¢tlmelidir. Kontrastsiz beyin BT veya beyin MRG ile kanama veya
baska bir kontrendikasyon olmadigdi gosterilmelidir. Kan basinci parametreleri karsilanmali

ve iki buyUk damar yolu saglanmalidir. Hastalarda dogru vicut agirhigi belirlenmelidir.

2.2.2. Tetkikler

IV tPA Oncesi bakilmasi zorunlu tek kan testi glukozdur. INR, aPTT, trombosit
sayisi sadece koagllopati suphesi olan hastalarda beklenmelidir. Siphe olmayan

olgularda hematolojik / koagulasyon testlerinin beklenmesi énerilmez.

Her hastaya EKG o&nerilir ama IV rt-PA uygulamasini geciktirmemelidir. Her
hastaya troponin onerilir ama IV rt-PA uygulamasini geciktirmemelidir. Akut akciger grafisi
¢ekilmesinin akut pulmoner, kardiyak veya pulmoner vaskiler hastalik slphesi

yoklugunda faydasi belirsizdir. IV rt-PA uygulamasini geciktirmemelidir.

2.2.3. Kan Basincinin Yonetimi

Siki kan basinci kontroll, trombolitik tedavi 6ncesi ve sonraki ilk 24 saatte kritiktir
(17). IV rt-PA uygulanmadan 6nce kan basincinin 185 mmHg sistolik veya 110 mmHg
diyastolik altinda olmasi gerekir. Bu araligin Ustinde kan basinci olan hastalar labetalol,
esmolol, nikardipin veya clevidipine gibi intraventz ajanlarla tedavi edilmelidir (17; Akut
iskemik inmede tPA Kullanim Cep Kitapgigi 2017, Turk Néroloji Dernegi). Alternatif
ajanlar arasinda hidralazin ve enalaprilat bulunur. intravenéz tedavi kan basincini kabul
edilebilir araliga getirmezse, hasta rt-PA ile tedavi edilmemelidir, ¢ciinkl trombolitik tedavi

ile intraserebral kanama riski artabilir.

Kan basincinin kabul edilebilir aralikta kalmasini saglamak igin sik kan basinci

izlemesi dnerilir. Mevcut kurallar; trombolitik tedaviye basladiktan sonraki ilk 2 saatte 15
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dakikada bir, sonraki 6 saat igin her 30 dakikada bir, tedaviye basladiktan 24 saat

sonrasina kadar her saatte bir izlienmesini dnermektedir.

Kan basincinin diiglik olmasi gereken hastaligi bulunan hastalarda (akut koroner olay, akut
kalp yetmezIigi, aort diseksiyonu, trombolitik tedavi sonrasi semptomatik ICH veya Sinif |
preeklampsi / eklampsi) kan basincinin %15 dusitrtlmesi muhtemelen guvenlidir. KD : C-EO
IV alteplaz veya endovaskiler tedavi almamis, akut hipertansiyon tedavisi gerektiren ek hastaligi
bulunmayan hastalarda:
Kan basinci 220/120 mmHg’den dislk ise akut iskemik inme sonrasi 48 - 72 saat Sinif Il
icerisinde kan basincinin disurdlmesinin faydasi yok. KD: A
Kan basinci 220/120 mmHg veya daha yuksek ise, kan basincini digtirmenin Sinif llb
faydasi bilinmiyor ancak ilk 24 saatte %15 digirmek uygun olabilir. KD : C-EO
IV alteplaz alan hastalarda kan basinci ilag veriimeden 6nce 185/110 mmHg, ilag verilirken Sinif |
ve verildikten sonraki 24 saat igerisinde 180/105 mmHg ve altinda tutulmalidir. KD : B-NR
Mekanik trombektomiye giden hastalarda prosedur suresince ve 24 saat slresince kan Sinif lla
basincini 180/105 mmHg altinda tutmak uygundur. KD : B-NR
Organ fonksiyonlari agisindan gerekli sistemik perflizyonu saglamak igin hipotansiyon ve Sinif |
hipovolemi dizeltilmelidir. KD : C-EO
Hastane yatisi stiresince norolojik olarak stabil olan hastalarda KB>140/90 mmHg ise Sinif lla
antihipertansif tedavi baglanmasi veya eski tedavinin devam ettirilmesi uzun dénemde KB KD : B-R
kontrolu agisindan fayda saglayabilir.

Tablo 5: Kan basinci yonetimi ile ilgili AHA 2018 onerileri (Oneri diizeyleri ve KD: kanit diizeyi)

2.2.4. Monitérizasyon

IV rt-PA ile tedavi edilen tim hastalar en az 24 saatlik yakin nérolojik ve kardiyak
izlem icin yogun bakim Unitesine veya 6zel inme Unitesine alinmahdir (17). Ani norolojik
kotllesme, biling dizeyinde azalma, bas agrisi, bulanti ve kusma, kan basincinda ani bir
yukselis gelisen herhangi bir hastada, semptomatik intraserebral kanamadan

suiphelenilmelidir.

ilk 24 saat boyunca kan basinci 180/105 mmHg altinda tutulmalidir.
Antikoagulan ve antigregan ajanlar, rt-PA inflizyonu tamamlandiktan sonra en az 24 saat
boyunca uygulanmamalidir.

Arteriyel kateterler, mesane kateterleri ve nazogastrik tlplerin yerlestiriimesinden en az
24 saat kaciniimahdir.

Antiagregan veya antikoagullan ajanlarla tedaviye bagslamadan dnce, rt-PA tedavisinin
24. saatinde kontrastsiz beyin BT (veya MRG) taramasi yapilmalidir(15).

Tablo 6: ik 24 saatlik IV rt-PA tedavisi sirasinda alinacak énlemler
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2.2.5. Genel Medikal Yaklagim

Sinif |
Gereken havayolu ve ventilasyon destegi saglanmalidir. KD : C-EO

Sinif |
Oksijen saturasyonu > %94 olacak sekilde suplemental oksijen verilir. KD : C-LD

Sinif 1l
Hipoksik degilse oksijen verilmez. KD : B-R
Hava embolizasyonunun neden oldugu durumlar haricinde hiperbarik oksijen Sinif lll
dnerilmez. KD : B-NR
Hipotansiyon ve hipovolemi gerektigi sekilde dizeltiimelidir. Ama sivi segimi Sinif |
(hipotonik olmamali) ve hedefler konusunda duruma spesifik dneri yoktur. KD : C-EO
Vicut sicakhgi > 38°C ise kaynak tespit ve tedavi edilmeli, akut dénemde anti- Sinif |
piretikler ile ates dusirilmelidir. Normotermik ise 4 saatte bir dlgiim yeterlidir. KD: C-EO
Akut iskemik inmede hipoterminin faydasi gésterilmemistir. Arastirma kapsami Sinif llb
disinda uygulanmasi énerilmez. KD: B-R
Kan glukozunun ilk 24 saatte yliksek kalmasi kot prognozla iligkilendirilmis olup Sinif lla
dnerilen aralik 140-180 mg/dL’dir. Kan sekeri kontrolii yakin sekilde takip KD:C-LD
edilmelidir.
Hipoglisemi (kan sekeri < 60 mg/dL) hemen tedavi edilmelidir. Sinif |

KD : C-LD

Ozellikle intrakranyal basing artigi riski, disfaji, hava yolu obstriiksiyonu ve
aspirasyon riski varsa, hasta basi ile viicudu nétral pozisyonda, yatak basi 30
derece yukseltiimelidir.

Tablo 7: Genel medikal yaklasimda AHA 2018 onerileri (Oneri diizeyleri ve KD: kanit diizeyi)

2.2.6. Goriintiileme

inme siiphesi ile hasta basvurusunu takiben ilk 20 dakika icerisinde kontrastsiz Sinif |
beyin BT onerilir. KD : B-NR
Beyin BT'de saptanan hiperdens MCA gortntusu, IV rt-PA verilmeme Sinif 1l
kriteri olmamalidir. KD : B-R
Multimodal gérintileme veya difizyon/perfizyon MRG, IV t-PA Sinif lll
tedavisini geciktirmemelidir. KD : B-NR
Mekanik trombektomi adayi olabilecek hastalarda endovaskiler prosedirin Sinif lla
planlanmasi icin intrakraniyal dolasima ek olarak ekstrakraniyal karotis ve KD : C-EO
vertebral arter gérintulemesi onerilir.

Endovaskuler tedavi kriterlerini kargilayan intrakranial buylk damar oklizyonu Sinif lla
suiphesi olan hastalar igin, bébrek yetmezligi 6ykisi yoksa serum kreatinin KD : B-NR

konsantrasyon sonucunu beklemeden BTA ile devam etmek mantiklidir.

Tablo 8: Gorlintiileme igin AHA 2018 6nerileri  (Oneri diizeyleri ve KD: kanit diizeyi)
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2.2.7. Tedavide Kontrendike ve Endike Durumlar

Tedaviye semptom baslamasindan sonraki 4,5 saat iginde baslanamayacak ise

Goruntilemede herhangi bir tip akut (intraserebral, subaraknoid, subdural) kanama

BT'de demarke ve genis hipodansite

Sistolik kan basinci > 185 mmHg veya diastolik kan basinci >110 mmHg

Trombositopeni (< 100 bin/mm3)

INR>1,7

aPTT > 40 saniye

Tablo 9: AHA 2018’de kontrendike durumlar

ONERILMEZ
Tedavi igin onam verilmemesi

Baslangi¢ zamaninin belirlenememis olmasi
Uyanma ile fark edilen inme
POTANSIYEL OLARAK ZARARLI
Son 3 ay iginde kranio/spinal cerrahi
Son 3 hafta icinde gastrointestinal kanama
intrakranial kanama dykusii
intrakranial intraaksiyel timér veya kitle
UYGUN OLABILIR

Son 7 gin icinde dural ponksiyon

Son evre bobrek yetmezligi, diyaliz (aPTTnormal

ise onerilir)
Son 3 hafta icinde genitolriner kanama
Non-vitamin K antagonisti oral anti koagilan
kullanimi son 48 saatte degil ise (6nerilir)

Sistemik malignite (yarar gorebilir)

ZARARLI OLABILIR
Son 3 ay iginde iskemik inme

Son 3 ay iginde kranial travma (kontrendike)

DIKKATLI OLUNMALI

Son 2 hafta icinde major sistemik travma

Son 2 hafta icinde major cerrahi

UYGULANMAMALI
infektif endokardit

Aort diseksiyonu

BELIRLENMEMIS
intrakranial AVM (iyi belirlenmemis)

ileri karaciger yetmezligi, siroz (s6z edilmemig)

Tablo 10: Géreceli (Bazi sart/durumlarda) diglama kriteri ama ¢ogu icin uygundur. (AHA 2018)

Karar bireysel olmalidir.
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ONERILIR UYGUN

BT'de hiperdens arter isareti Epileptik nébet
Min6r inme (NIHSS < 5) Akut MI (non-STEMI, post/inf STEMI)
Major inme (NIHSS > 22) ileri yas (>80 yil) (endike)
Hizli dizelen hasta
OLASILIKLA ONERILIR UYGUN OLABILIR
Mobiliteyi engellemeyen 6zurllluk
Ekstra-aksiyel intrakranial timdr Hiperglisemi
Ekstrakraniyal servikal arter diseksiyonu Demans
intrakranial arter diseksiyonu (iyi belilenmemis) Hipoglisemi (diizeltme sonrasi)

intrakardiyak trombus
Tablo 11: Dislama kriteri degildir. IV tPA verilir. (AHA 2018)

2.2.8. Komplikasyonlar

Trombolitik tedavinin en korkulan komplikasyonu semptomatik intraserebral
kanamadir. Asemptomatik intraserebral kanama, sistemik kanama ve anjiyoddem ortaya

¢ikabilecek ek komplikasyonlardir.
2.2.8.1. intraserebral Kanama
Akut iskemik inme baslangicinin ilk 4,5 saati iginde IV rt-PA ile tedavi, % 5 - 7

oraninda erken intraserebral kanama riski ile iligkilidir. Bu risk, daha sonra engelliligin

azaltilmasi seklinde saglanan fayda ile dengelenir.

t-PA inflizyonunun durdurulmasi

Tam kan sayimi, kan transfiizyonu éncesi uygunluk testi, protrombin zamani, aktive

parsiyel tromboplastin zamani, fibrinojen icin kan alinmasi ve acil beyin BT gekilmesi

Kriyopresipitat, hizlica 10 Unite (10 - 30 dakika infizyon) ve =200 mg / dL serum fibrinojen
seviyesine ulasmak icin gerektigi kadar

Antifibrinolitik ajanlar: ilk saatte 4 - 5 g aminokaproik asit (1V), ardindan kanama kontrol

edilene kadar 1 g IV devami veya 10 dakika i¢cinde 1000 mg IV traneksamik asit

Hematoloji ve beyin cerrahisi konsultasyonu

Destekleyici tedavi; kan basinci, kafa i¢i basinci, serebral perflizyon basinci ve glukoz

kontrolUnu igerir.

Tablo 12: Akut iskemik inme tedavisinde IV t-PA uygulanmasindan sonra 24 saat iginde
meydana gelen semptomatik intrakraniyal kanama yonetimi, AHA 2018
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Hematomun cerrahi olarak boslatiimasinin etkinligi kanitlanmamistir. Bununla
birlikte, GUSTO-I miyokard infarktisl tromboliz ¢alismasinin yapilan retrospektif bir
analizinde, 30 gunlik sagkalim hematomun ndrosirurjikal bosaltimi ile daha yuksek
bulunmustur (% 65'e karsi % 35) ve fonksiyonel sonuglarda iyilesmeye dogru bir egilim
tespit edilmistir (% 20'ye karsi % 12) (23).

2.2.8.2. Sistemik Kanama

Hafif sistemik kanama genellikle intraven6z kateter bélgelerinden sizma, ekimozlar
(6zellikle kan basinci mansetleri altinda), dis eti kanamasi ve burun kanamasi seklindedir;
bu komplikasyonlar tedavinin kesilmesini gerektirmez. Gastrointestinal veya genitouriner
sistem gibi daha ciddi kanama, ciddiyete bagli olarak alteplazin kesilmesini gerektirebilir.
Nadiren, yeni bir miyokard enfarktiisiinden sonra inme gegiren hastalarda perikardiyuma
kanama gelisebilir ve yasami tehdit eden tamponata neden olabilir (22). iV rt-PA tedavisi

ile hipotansiflesen hastalar acil ekokardiyografi ile degerlendiriimelidir.

2.2.8.3. Anjiyo6dem

Orolingual anjiyo6dem, rt-PA ile tedavi edilen hastalarin % 1 - 8'inde ortaya c¢ikar
(25-27) ve tipik olarak hafif, gecici ve iskemik hemisfere kontralateraldir (26,28).
Anjiyotensin donusturici enzim inhibitorleri alan ve BT'de frontal ve insuler kortekste
iskemi kaniti olan hastalar ylksek risk altinda olabilir. Ciddi orolingual anjiyoddem
nadirdir, ancak parsiyel hava yolu obstriiksiyonuna neden olabilir ve acil hava yolu
yonetimi gerektirebilir (26,28,29). Dil BT'si bu ortamda hematomu anjiyoédemden ayirabilir
(30).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1 Arastirmanin Tipi

Arastirma kesitsel retrospektif bir calisma olarak gergeklestirilmistir.

3.2 Aragtirmanin Yeri ve Zamani

Arastirma, Dokuz Eylil Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi’'nde yuritiimustdr.

Ocak 2010 — Ekim 2018 tarihleri arasinda tamamlanmistir.

3.3 Arastirmanin Evreni Ve Orneklemi

Arastirmanin drneklemi, Dokuz Eyliil Universitesi Tip Fakiiltesi (DEUTF) Hastanesi
Noroloji Anabilim Dal’'nda IV rt-PA ile tedavi edilen akut iskemik inme tanili ve 18 yas
Ustlinde olan hastalarin dosya verilerini kapsamaktadir. Dosya bilgilerinde yeterli veri
olmayan, endovaskiler tedavi alan, IV rt-PA tedavisi tamamlanmayan ve inme taklitgisi

durumu olan hastalar ¢alisma disi birakilmistir.

3.4 Arastirmanin Degiskenleri

Bagimsiz degiskenler:

Demografik 6zellikler, yasamsal bulgular ve laboratuvar bulgulari, tibbi 6ykda,
onceki kullanilan ilaglar, radyolojik bulgular, ekokardiyografik bulgular, semptom
baslangicindan tedavi baglamasina kadar gecen sure, eslik eden enfeksiyon,

TOAST inme siniflamasi, hastanede kalis suresi
Bagimh degiskenler:

Tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi 1.saat, 24.saat, 7.glin ve/veya taburculuk

NIHSS skorlari, inme sonrasi 1-3 ay ve 3-6 ay mRS skoru
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3.5 Veri Toplama Araglari

DEUTF Hastanesi Néroloji Anabilim Dal’'nda akut iskemik inme tanili IV rt-PA almig
hastalara hastane kayit sisteminden (probel) tPA raporu c¢ikarilan hastalarin kayitlari ve
ndroloji bolimine konsulte edilen hastalarin kayitlari taranarak ulasiimistir. Endovaskuler
tedavi ve Kkardiyak-gogis hastaliklari endikasyonu nedeni ile tPA almis hastalar
dislanmistir. Elde edilen hastalarin kayith hasta dosyalari incelenmis; hasta dosyalarindan
(acil servis takip dosyasi, noéroloji servisi yatis notlari, serebrovaskiler hastalik poliklinik
notlari ve probel verileri) elde edilen veriler Windows 10.0 isletim sistemi ile ¢alisan kisisel
bilgisayarda bir Microsoft Excel 2016 dosyasi olarak hazirlanan veri kayit formunda
kaydedilmistir. Veri kayit formu ektedir. ( Ek-1) NIHSS ve mRS skoru dosyaya yazilmamig
hastalarin skorlari, hasta dosyalarina rutin olarak kaydedilmis olan ndrolojik muayene
bulgularindan; laboratuvar verileri acil servis ve ndroloji servisinde rutin olarak yapiimig
incelemelerden elde edilmistir. Calismamizda kullanilan veriler yas, cinsiyet, vital bulgular
(bazal vicut sicakhgi, sistolik-diastolik kan basinci, kan glukozu), risk faktorleri
(hipertansiyon, diyabet, sigara, atrial fibrilasyon, koroner arter hastaligi, inme 6ykuasu,
malignite, tPA inflzyon dozundan hesaplanan vicut agirligi-obezite) ve kullanilan ilaglar
(antiagregan, antikoagilan) seklindedir. NIHSS skorlarinin degisiminden yola ¢ikilarak
erken norolojik iyilesme (NIHSS = 4 dizelme veya NIHSS 0) 1.saat, 24.saat ve 7.gunde
degerlendirilmistir. Yakin dénem (1-3 ay) ve uzak dénemde (3-6 ay) mRS cok iyi sonug (0-
1) ve iyi sonug¢ (0-2) seklinde degerlendirilmigtir. Kullanilan laboratuvar verileri BUN
(mg/dL), kreatinin (mg/dL), eritrosit (10° /uL), I6kosit (102 /uL), nétrofil (102 /uL), lenfosit
(108 /uL), trombosit (102 /uL), INR (INR), LDL (mg/dL), B12 (pg/mL), D vitamini (ng/mL),
noétrofil/lenfosit orani seklindedir. TOAST inme siniflamasi, tPA tedavi zamani, hastanede
kalis suresi, enfeksiyon mevcudiyeti ve 6lum orani degerlendirilmistir. Ekokardiyografik
degerlendirme igin inme ile iliskili olabilecek parametreler olan kalp yetmezliginin = % 50
normal ve < % 40 disuk seklinde degerlendiriimesine dayali sol ventrikil ejeksiyon
fraksiyonu, AF (Atrial Fibrilasyon) ile iligkili olabilecek sol atrium geniglemesi = 4 cm ve
Champer Quantification siniflamasina goére sol ventrikil end-diastolik ¢cap genislemesi =
erkek 5,9 / kadin 5,3 cm kullaniimistir. Radyolojik olarak bagvuru beyin BT'de hiperdens
arter, hipodansite varligi ve ASPECT skoru degerlendirilmigtir. ASPECT skoru 6 kortikal
MCA bolgesi (M1-6), kaudat, insular ribbon, internal kapsul ve lentiform nukleus
alanlarindaki hipodansite varlidinda 1 puan azaltilarak toplam 10 puan Uzerinden
degerlendirilmigtir. 24.saat kontrol beyin BT'de infarkt lokalizasyonu ve hemoraji varligi

kaydedilmistir. Hemoraji alt tipi Fiorelli siniflamasina gore yapilmistir. Manuel olarak mm?
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bazinda MRG infarkt volimu oélgllmastir. Volim, IDS7 goérintlleme sisteminde 0OI¢ ve
alan basamaklarini takip ederek elde edilen mm? sonucunun 5 mm’lik kesit kalinhg ile
carpllmasi sonucunda elde edilmistir. Direkt grafide kardiyomegali varligi
degerlendirilmigtir. Bagvuru BTA’da oklizyon lokalizasyonu ve plevral eflizyon
mevcudiyeti, Miteff siniflamasina goére kolateralizasyon varligi  kaydedilmigtir.
Kolateralizasyon 3 (tikanikh@in distalinde gorilen damarlar), 2 (sylvian fisslrde
gorilebilen damarlar) veya 1 (sadece distal superfisiyal dallarda goériilen kontrast madde)

seklinde degerlendirilmistir.

3.6 Verilerin Degerlendirilmesi

Veriler Windows 10.0 igletim sistemi ile ¢alisan kisisel bilgisayarda bir Microsoft
Excel 2016 dosyasi olarak hazirlanan veri kayit formuna kaydedilmis ve bu dosya
Uzerinden bilgileri incelenmistir. Kaydedilen verilerin analizleri icin Statistical Package for
Social Sciences Version 22.00 (SPSS v22.0) yazilimi kullaniimistir. Tanimlayici
analizlerde surekli degiskenler parametrik kosulda ortalama * standart sapma ile;
nonparametrik kosulda ortanca, minimum-maksimum deger ile gdsterilmigtir. Kategorik
degiskenler sayim ve yuzde ile tanimlanmigtir. Sayi, ylzde, ortalama ve standart sapma
degerleri tanimlayici istatistik kullanilarak degerlendirilmistir. Analitik olarak surekli
degiskenler, Kolmogorov-Smirnov analiz testi ile dederlendirildiginde normal dagilimdan
uzak saptandigi icin parametrik kosulda t testi yapilamamistir; nonparametrik kosulda
Mann-Whitney u testi ile devam edilmigtir. Sayimla belirtilen degigkenler ki-kare testi ile
degerlendirilmigtir. Korelasyon analizinde pearson korelasyon analizi yapilmistir. Cok
degiskenli analizde sonu¢ degiskeni olan erken norolojik iyilesme var-yok seklinde
kategorize edilmis, erken iyilesme olmayan grupta kétllesen hastalara da yer verilmis;
bunu etkileyen tim badimsiz degiskenler ile sonug iliskileri lojistik regresyon analizi ile
incelenmistir. Yakin dénem (1-3 ay) ve uzak dénemde (3-6 ay) mRS c¢ok iyi sonug ve iyi
sonug¢ var-yok seklinde kategorize edilmistir, bagimsiz degiskenler ile iligkileri analiz

edilmistir. Tum istatistiksel kararlarda p<0.05 anlamhlik degeri olarak alinmistir.
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3.7 Aragtirmanin Plani ve Takvimi

AYLAR
is Boliimleri Temmuz-Eyliil Eyliil-Ekim Ekim 2018- Nisan-Haziran
2018 2018 Mart 2019 2019
Literatlir Tarama X X X
Calismanin planlanmasi
Etik kurul bagvurusu X
Veri Alimi X
istatistiksel Analizler X
Raporlarin ve Yayinlarin
Hazirlanmasi X X
Hazirlanan Rapor ve
Yayinlarin Sunulmasi X

3.8 Arastirmanin Sinirliliklan

Calismanin retrospektif olarak yapilmasi ve hastalarin arsiv dosyalarindaki veri

kayitlarindaki eksiklikler arastirmamizin sinirliliklarini olusturmaktadir.

3.9 Etik Kurul Onay:

Calismamizin etik kurul onayr Dokuz Eylil Universitesi Girigimsel Olmayan
Arasgtirmalar Etik Kurulu tarafindan, 4324 - GOA protokol numarasi ve 2018/27-01 karar

numarasi ile verilmistir. ( Ek-2)
4. BULGULAR

4.1 Akut iskemik inme Hastalarinin Demografik Ozellikleri

Calismada toplam 508 hasta taranmis olup diglama kriterlerine gore
degerlendiriime sonrasi toplam 377 hasta calismaya dahil edilmistir ve dahil edilen 25
hastada mevcut olan ek Ozellikler tabloda gosterilmistir (Sekil 13,14). Calismaya dahil
edilen hastalarin demografik verileri Tablo 13'te gosterilmistir. Calismadaki cinsiyet
dagiliminda 194 (% 51,5) hasta kadin olup ortalama yas araligi 71,4’tir (30-96). Ortalama
vicut agirhgr 75,65 kg (40-140) olarak saptanmis olup kan glukoz dizeyi ortalamasi 145,7
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mg/dL (73-596) olarak bulunmustur. En yaygin risk faktérl hipertansiyon (% 72,7) iken en
yaygin inme alt tipi sebebi bilinmeyen (% 39,8) 6zelliktedir, bunu (% 33,7) orani ile
kardiyoembolizm takip etmektedir. IV tPA 6ncesi ortalama NIHSS 10,6 (2-21) iken inme
sonrasi 1-3 ay mRS ortalamasi 2,24; 3-6 ay mRS ortalamasi 1,96 (0-6) olarak
bulunmustur. IV tPA zamani 121-180 dk olan hasta sayisi 127 (% 33,7) iken > 180 dk olan
hasta sayisi 133 (% 35,3) olarak saptanmistir. Enfeksiyon saptanan hasta sayisi 108 (%
28,6) ve 6lum saptanan hasta sayisi 23 (% 6,1) olarak olarak bulunmustur. Hastalarin
laboratuvar degerlerinin, ekokardiyografik 0Ozelliklerinin ve radyolojik bulgularinin
minimum-maksimum, ortalama ve standart sapma ile yuzdelik degerleri Tablo 14, 15 ve
16’da gdsterilmistir. Vaskiler oklizyon en fazla oranda orta serebral arterde (MCA M1-
M2) 113 (% 30) olarak saptanmistir. 24. saat kontrol BT infarkt lokalizasyonu en fazla
oranda kortikal alanda 171 (% 45,4) olup parankimal hematom tip 2 15 (% 4) olarak
bulunmustur. 79 hastanin BTA gérintilemesi bulunmayip damar goruntilemesi agik olan,
goruntilemesi uygun fazda olmayan, arka sistem oklizyonu olan ve > 24 saat slrede
cekilmis goruntilemesi olan hastalarda kolateralizasyon degerlendirilmesi yapiimamistir.
Tdm hastalarin basvuru beyin BT gorintilemesi mevcut olup kontrol zamanindan 6énce
O0lum ve mevcut goruntilemelerin sistem kayitlarindaki eksikligi nedeni ile 7 hastada
kontrol beyin BT goéruntilemesi elde edilememistir. Hemoraji varlidi, 7 hastanin 4’linde
mevcut olan MRG goérintilemesi incelenerek degerlendirilmistir. 173 hastanin
ekokardiyografi verilerine ulasilabilmis olup bu hastalarin bir kisminda tim
ekokardiyografik veriler sisteme kaydedilmemistir. 209 hastada beyin MRG gértintilemesi
mevcuttur. 5 hastada MRG’da diflizyon kisithihgl saptanmamis olup mevcut risk faktorleri

ve klinikle birlikte 6n planda iskemik inme dusinildigu icin ¢alismaya dahil edilmigtir.
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25 (4 hasta

kombine)

508 taranan hasta

——

»

—>| 30 IV tPA verilmeyen
4’| 12 IV tPA slresi <30 dk

stent+dekompresyon

30-60 dk inf.+dekompresyon

30-80 dk inf.+stent
30-60 dk uzama-+stent

38 trombektomi ‘ 9 30-60 dk inf. suresi

35 IV tPA ve 8 4-14. gunde stent

trombektomi 5 dekompresyon

4 30-60 dk uzama

3 0,6 mg/kg doz

—>| 2 intraarteriyel tPA

13 NIHSS =4 dizelme ‘

—>| 12 inme taklitgisi ‘
—>| 2 IV tPA ve stent ‘

4.‘ 6 stabil + NIHSS <4 duzelme ‘

‘ 377 dahil edilen hasta

Y 6 kotulegme (3 NIHSS >4)

1 dekompresyon ve stent

2 dekompresyon

Sekil 13: Calismaya dahil edilen Sekil 14: Calismaya dahil edilen hastalarin

ve diglanan hastalarin diyagrami

mevcut olan ek 6zelliklerinin diyagrami

Tablo 13: Akut iskemik inme Hastalarinin Demografik Ozellikleri

Akut iskemik inme hastalarinin demografik 6zellikleri n=377
Ortalama yas araligi, (min.-maks., SS) 71,4 (30-96, + 12,3)
Cinsiyet, kadin, n (%) 194 (51,5)

Vital bulgular
Viicut sicakhgi, °C, (min.-maks., SS)
IV tPA 6ncesi ortalama sistolik kan basinci, mmHg, (SS)

36,2 (35,8-38,2; = 0,34)
153,4 (93-260, + 27,5)

IV tPA o6ncesi ortalama diyastolik kan basinci, mmHg, (SS) 87,7 (41-150, + 16,2)

Kan glukozu, mg/dL, (min.-maks., SS)

Risk faktorleri
Hipertansiyon, n (%)
Diyabet, n (%)
Sigara, n (%)
Atrial fibrilasyon, n (%)
Koroner arter hastaligi, n (%)
inme dykiisii, n (%)
Obezite, kg, (min.-maks., SS)
Malignite, n (%)

Kullanilan ilaglar
Antiagregan, n (%)
Antikoagiilan, n (%)

inme o6zellikleri
IV tPA 6ncesi ortalama NIHSS, (min.-maks., SS)
1.saat ortalama NIHSS, (min.-maks., SS)
24.saat ortalama NIHSS, (min.-maks., SS)
7.giin veya taburculuk NIHSS, (min.-maks., SS)
inme sonrasi 1-3 ay mRS, (min.-maks., SS), n=90
inme sonrasi 3-6 ay mRS, (min.-maks., SS), n=80
Sol hemisfer, n (%)
Bilateral hemisfer, n (%)

145,7 (73-596, + 66,0)

274 (72,7)

99 (26,3)

128 (68,4)

159 (42,2)

100 (26,5)

88 (23,3)

75,65 (40-140, + 13,1)
34 (9)

133 (35,3)
24 (6,4)

10,6 (2-21, + 4,1)
9,07 (0-22, + 4,5)
7,9 (0-27, £ 5,0)
7,09 (0-29, + 5.,8)
2,24 (0-6, £ 1,89)
1,96 (0-6, + 1,65)
198 (52,5)

16 (4,2)
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IV tPA zamani, dk, n (%)

<90 dk

90-120 dk

121-180 dk

> 180 dk

TOAST siniflamasi

Biiyuk damar hastaligi, n (%)
Kardiyoembolizm, n (%)
Kiigiik damar okliizyonu, n (%)
Bilinen baska sebep, n (%)
Sebebi bilinmeyen, n (%)

Enfeksiyon, n (%), (hastane kokenli 73 + toplum kokenli 35)

Hastanede kalis siiresi, giin, (min.-maks., SS)
Oliim, n (%)

20 (5,3)
97 (25,7)
127 (33,7)
133 (35,3)

54 (14,3)

127 (33,7)

26 (6,9)

20 (5,3)

150 (39,8)

108 (28,6)

11,4 (1-145, + 14,9)
23 (6,1)

Tablo 14: Akut iskemik inme Hastalarinin Ekokardiyografik Ozellikleri

EKOKARDIYOGRAFIK BULGULAR n=173
Segmenter duvar hareket kusuru, n (%) 38 (10,1)
EF, %
250 140 (80,9)
40-49 15 (8,7)
<40 18 (10,4)
Sol atrium genisligi, cm, n (%)
<4 82 (50)
24 82 (50)
Sol ventrikul end-diyastolik ¢gap, cm, n (%)
2(E59K5,3) 6 (3,6)
<(E59K5,3) 160 (96,4)

Tablo 15: Akut inme Hastalarinin Laboratuvar Degerleri

Laboratuvar degerleri,
(n=377) Min.-maks. Ortalama SS
BUN, mg/dL, (371) 7-58,5 20,8 +7,98
Kreatinin, mg/dL, (372) 0,43-7,7 1,02 +0,49
Eritrosit, 108 /uL, (364) 1,9-6,7 4,49 +0,63
Lokosit, 10%/uL, (373) 1-25,8 9,17 + 3,04
Nétrofil, 102 /uL, (358) 0,2-19 6,02 +2,77
Lenfosit, 103 /uL, (358) 0,3-6,9 2,22 +1,10
Nétrofil/lenfosit orani, (358) 0,25-39,3 3,69 + 3,77
Trombosit, 103 /uL, (374) 54-525 234.4 +70,3
INR, INR, (367) 0,7-1,5 1,00 +0,10
LDL, mg/dL, (364) 40-258 121,1 +37,1
B12, pg/mL, (334) 69-1524 337,2 +269,4
D vitamini, ng/mL, (56) 4,2-87 20,8 + 14,4
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Tablo 16: Akut inme Hastalarinin Radyolojik Bulgulari

RADYOLOJIK BULGULAR

Hiperdens arter, n (%)

Hipodansite, n (%)

Kardiyomegali, n (%)

Plevral efiizyon, n (%)

infarkt voliimii,nm3 (min.-maks., SS)
ASPECTS, (min.-maks., SS)
Basvuru BTA, n (%)

96 (25,5)
67 (17,8)
174 (51,8)
16 (5,4)
25994 (117,5-221880, + 42216,5)
7,72 (1-9, + 1,52)

acik 107 (28,3)
ICA 37(9.8)
MCA M1 52 (13,8)
MCA M2 61 (16,2)
vertebral 2(0,5)
baziller 1(0,3)
PCA P1 9 (2,4)
PCA P2 4(1,1)
degerlendirilemedi 86 (22,8)
diger 18 (4,8)
Kolateralizasyon, n (%)
cekim yok 79 (21)
Miteff 1 35(9,2)
Miteff 2 56 (14,9)
Miteff 3 56 (14,9)
uygun degil 151 (40)
24. saat kontrol BT infarkt lokalizasyonu, n (%)
infarkt yok 84 (22,3)
kortikal 171 (45,4)
subkortikal 53 (14)
kortikosubkortikal 55 (14,6)
beyin sapi 2(0,5)
serebellar 1(0,3)
diger 4(1,0)
cekim yok 71,9
Hemoraji, n (%)
hemoraji yok 309 (82)
HT1 31(8,2)
HT2 11 (2,9)
PH1 8(2,1)
PH2 15 (4)
cekim yok 3(0,8)
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4.2 Akut iskemik inme Hastalarinda Erken Nérolojik iyilesmenin Ozellikleri

4.2.1 Akut iskemik inme Hastalarinda 1. saatteki Erken Norolojik iyilesme

1.saatte erken norolojik iyilesme (ENI) gbsteren hasta sayisi 81 (% 21,5), ENI

gOstermeyen hasta sayisi 296 (% 78,5) olarak saptamistir. ENI gdstermeyen grupta
diyabet daha sik (p=0,038), rt-PA tedavi zamani > 120 dk (p=<0.001), kontrol beyin BT'de
kortikal infarkt lokalizasyonu (p=0,023) daha sik, BUN degeri (p=0,007) daha yuksek ve

bazal NIHSS skoru (p=0,003) daha disik saptanmistir.

arasinda anlamli bir iliski bulunamamistir. Bulgular Tablo 17 ve 18’de 6zetlenmistir.

Bazale gore 1. saat

Degi§ken ENI ENI *p degeri
(pozitif) (negatif)

Cinsiyet, erkek, n (%) 41 (50,6) 142 (48) 0,673
Hipertansiyon, n (%) 59 (72,8) 215 (72,6) 0,971
Diyabet, n (%) 14 (17,3) 85 (28,7) 0,038
Malignite, n (%) 5 (6,2) 29 (9,8) 0,313
Atrial fibrilasyon, n (%) 37 (45,7) 122 (41,2) 0,471
KAH, n (%) 19 (23,5) 81 (27,4) 0,480
llag kullanimi, n (%)

Antiagregan 27 (33,3) 106 (35,8) 0,679

Antikoagulan 5(6,2) 19 (6,4) 0,936
inme dykisi, n (%) 15 (18,5) 73 (24,7) 0,247
Sigara, n (%) 30 (69,8) 98 (68,1) 0,832
EKO bulgulari, n (%)

LA genisligi 21 (56,8) 61 (48) 0,350

EF <40 - - -

LVEDD 2(5,4) 4(3,1) 0,616
rt-PA tedavi zamani

<90, n (%) 9(11,1) 11 (3,7) <0.001

90-120, n (%) 32 (39,5) 65 (22) <0.001

121-180, n (%) 20 (24,7) 107 (36,1) <0.001

> 180, n (%) 20 (24,7) 113 (38,2) <0.001
Hiperdens arter, n (%) 14 (17,3) 82 (27,7) 0,057
Hipodansite, n (%) 9(11,2) 58 (19,6) 0,077
Kolat.-Miteff 1, n (%) 6 (7,4) 29 (9,8) 0,320
Sol hemisfer, n (%) 47 (58) 151 (51) 0,082
infarkt lokalizasyonu

Kortikal, n (%) 40 (49,4) 186 (66) 0,023
Kardiyoembolizm, n (%) 28 (34,6) 99 (33,4) 0,930
Plevral eflizyon, n (%) 2(3) 14 (6,1) 0,538
Hastane enf., n (%) 13 (16) 60 (20,3) 0,323
Kardiyomegali, n (%) 35 (49,3) 139 (52,5) 0,636
PH2, n (%) 1(1,2) 14 (4,8) 0,181
Vaskiler okllizyon

ICA, MCA - -

Arka sistem - -

Tablo 17: Bazale gore 1.
saatteki Erken Norolojik
iyilesme (NIHSS 24 diizelme)
ile iligkili Faktérler (* Ki-Kare
Test, Fisher Kesin Test),

p <0,05

% Erken iyilesen hastalardaki
yuzde orani olarak belirtilmigtir.
ENI = erken norolojik iyilesme
(early neurological improvement)
LVEDD = left ventricular end
diastolic dia-meter
LA = left atrium
EF= Ejection Fraction
KAH = koroner arter hastalgi
Kolat. (Kolateral)

Enf. (enfeksiyon)
PH2=Parankimal hematom

Diger degiskenler ile ENI
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Tablo 18: Bazale gére 1. saatteki Erken Nérolojik lyilesme (NIHSS 24 dizelme) ile iligkili
Degiskenlerin Istatistiksel Analizi (*Mann-Whitney U testi), p <0,05

Bazale gore 1. saat
ENI ENI
(pozitif) (negatif) *p
Degisken
Med. Min.- Ort. (SS) Med. Min.- Ort. (SS) L.
Maks. Maks. degeri

Yas 72 39-90 70,2 +10,9 74 30-96 71,7+12,6 0,202
Viicut agirlhigi, kg 75 45-100 74,5+10,5 75 40-140 75,9 +£13,7 0,605
Bazal sistolik KB, 156 100-227 155,7 + 25,2 150 93-260 152,8 + 28,1 0,333
mmHg
Bazal diyastolik 90 41-137 88,9 + 16,8 87 50-150 87,4+ 16 0,255
KB, mmHg
Bazal glukoz, 122 73-299 129,5+37,1 128 76-596 150,1+71,4 0,053
mg/dL
Viicut sicakhgi, °C 36,1 35,8-37,1 36,2+0,3 36,1 35,8-38,2 36,2 +0,35 0,332
BUN, mg/dL 18 7,3-51,7 18,8+ 6,9 19,7 7-58,5 214+8,1 0,007
Kreatinin, mg/dL 0,88 0,5-1,95 0,94 +0,27 0,94 0,43-7,7 1,04 +0,53 0,101
Eritrosit, 105 /uL 45 2,7-5,7 4,4 +0,55 45 1,9-6,7 4,5+ 0,65 0,510
Lokosit, 103/uL 8,5 4,5-25,8 8,9+ 3,04 8,8 1-24,9 9,2 + 3,04 0,485
Notrofil, 10°/uL 5.2 1,5-14 56+23 54 0,2-19 6,1+2,87 0,238
Lenfosit, 10%/uL 2 0,5-5,6 2,2+0,97 2 0,3-6,9 22+113 0,767
Nétrofil/lenfosit 2,47 0,63-18,8 3,24 +2,69 2,72 0,25-39,3 3,81+4 0,431
orani
Trombosit, 103/uL 224 108-525 233,8 +72,6 227 54-475 234,6+69,7 | 0,516
INR, INR 1 0,8-1,2 1,0 £ 0,08 1 0,7-1,5 1,01+0,11 0,703
LDL, mg/dL 121 40-207 122,1 + 33,2 121 40-258 120,8 + 38,2 0,597
B12, pg/mL 249 69-1458 326,6 +272,9 265 70-1524 340,5 + 268,8 0,285
D vitamini, ng/mL 21 6,2-35,4 21,4 + 10,4 18,1 4,2-87 20,6 + 15,5 0,377
Bazal ASPECT 8 6-9 8,2+0,97 8 1-9 7,6 £1,59 0,291
skoru
MRG infarkt 6218,2 256- 22824,8 + 10503,5 117,5- 27135+ 0,198
voliimii, mm?® 221880 43146,3 218935 41964,4
Bazal NIHSS skoru 12 4-21 11,8 + 4,05 10 2-20 10,3 + 4,13 0,003
Hastanede kalis 7 1-97 9,8+11,9 7 1-145 11,8+ 15,5 0,082
siiresi, giin

ENI = erken norolojik iyilesme (early neurological improvement)

Med.: Median Deger, Min.-maks.: minimum-maksimum, Ort.: ortalama, SS: Standart Sapma, p<0,05
KB: Kan basinci BUN: Blood Urea Nitrogen LDL: low-density lipoprotein INR: International Normalized Ratio
NIHSS: National Institutes Of Health Stroke Scale MRG: Manyetik rezonans goriintileme ASPECTSs: Alberta

Stroke Program Early CT score
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4.2.2 Akut iskemik inme Hastalarinda 24. saatteki Erken Norolojik iyilesme

24 saatte erken nérolojik iyilesme (ENI) gOsteren hasta sayisi 142 (% 38), ENI

gOstermeyen hasta sayisi 232 (% 62) olarak saptamistir. ENI gdstermeyen grupta rt-PA
tedavi zamani > 120 dk (p=0,026), hiperdens arter (p=0,026), kontrol beyin BT'de kortikal
infarkt lokalizasyonu (p=<0.001) ve parankimal hematom tip 2 (p=0,006) daha sik; BUN
degeri (p=0,020), bazal glukoz (p=0,005) ve eritrosit degeri (p=0,041) daha ylksek; MRG
infarkt volimu (p=<0,001) daha fazla, bazal NIHSS (p=0,003) daha dislk ve hastanede

kalis suresi (p=0,001) daha uzun saptanmistir. Diger degiskenler ile ENI arasinda anlaml

bir iligski bulunamamistir. Bulgular Tablo 19 ve 20’de 6zetlenmistir.

Bazale gore 24.saat

Degisken ENI ENI *
(pozitif) (negatif) degeri

Cinsiyet, erkek, n (%) 65 (45,8) 117 (50,4) 0,382
Hipertansiyon, n (%) 103 (72,5) 169 (72,8) 0,948
Diyabet, n (%) 36 (25,4) 63 (27,2) 0,701
Malignite, n (%) 11 (7,7) 23(9,9) 0,479
Atrial fibrilasyon, n (%) 62 (43,7) 96 (41,4) 0,664
KAH, n (%) 30 (21,1) 70 (30,2) 0,055
llag kullanimi, n (%)

Antiagregan 45 (31,7) 87 (37,5) 0,254

Antikoagulan 9(6,3) 15 (6,5) 0,961
Inme &ykiisi, n (%) 34 (23,9) 54 (23,3) 0,883
Sigara, n (%) 52 (70,3) 76 (67,3) 0,665
EKO bulgulari, n (%)

LA genisligi 38(52,8) 44 (47,8) 0,529

EF <40 5(6,7) 13 (13,3) 0,368

LVEDD 3(4,2) 3(3,2) 1,000
rt-PA tedavi zamani

<90, n (%) 11 (7,7) 8(3.4) 0,026

90-120, n (%) 45 (31,7) 51 (22) 0,026

121-180, n (%) 44 (31) 82 (35,3) 0,026

> 180, n (%) 42 (29,6) 91 (39,2) 0,026
Hiperdens arter, n (%) 27 (19) 68 (29,3) 0,026
Hipodansite, n (%) 21 (14,8) 45 (19,4) 0,257
Kolat.-Miteff 1, n (%) 12 (8,5) 22 (9,5) 0,529
Sol hemisfer, n (%) 79 (55,6) 118 (50,9) 0,660
infarkt lokalizasyonu

Kortikal, n (%) 69 (49,6) 157 (70,1) <0.001
Kardiyoembolizm, n (%) 47 (33,1) 80 (34,5) 0,204
Plevral eflizyon, n (%) 3(2,7) 12 (6,6) 0,138
Hastane enf., n (%) 20 (14,1) 53 (22,8) 0,058
Kardiyomegali, n (%) 58 (46) 114 (54,8) 0,120
PH2, n (%) 1(0,7) 13 (5,6) 0,006
Vaskiler okllizyon

ICA, MCA 56 (50,5) 93 (52) 0,113

Arka sistem 10 (9) 6 (3,4) 0,113

Tablo 19: Bazale gore 24.
saatteki Erken Norolojik
lyilesme (NIHSS 24 diizelme)
ile iligkili Faktorler (* Ki-Kare
Test, Fisher Kesin Test),

p <0,05

% Erken iyilesen hastalardaki
yuzde orani olarak belirtilmistir.

ENI = erken nérolojik iyilesme
(early neurological improvement)

LVEDD = left ventricular end

diastolic dia-meter
LA = left atrium
EF= Ejection Fraction

KAH = koroner arter hastalgi

Kolat. (Kolateral)

Enf. (enfeksiyon)
PH2=Parankimal hematom
ICA : internal carotid artery

MCA : middle cerebral artery
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Tablo 20: Bazale goére 24. saatteki Erken Norolojik iyilegsme (NIHSS 24 diizelme) ile iligkili
Degiskenlerin Istatistiksel Analizi (*Mann-Whitney U testi), p <0,05

Bazale gore 24.saat

ENI ENI
(poazitif) (negatif) *p
Degisken i win- Ot (SS) | Med.  Min- Ot (55) | degeri
Maks. Maks.
Yas 72 30-91 70,3+12,1 74 35-96 71,9+12,3 0,227
Viicut agirhg, kg 75 45-140 75,6 £12,6 75 40-130 75,6 £13,4 0,928

Bazal sistolik KB, | 1485 100-240  153,0 + 27,4 152 93-260 153,9 + 27,7 0,514
mmHg

Bazal diyastolik 88 41-150 87,8+ 16,7 87 50-146 87,8+ 15,7 0,929
KB, mmHg

anaz/gngIukoz. 1185  73-445 135,6 + 56,7 129 76-596 151,9+70,9 0,005
Vi?cut sicakhg, °C | 36,1 35,8-37,1 36,2 +0,31 36,1 35,8-38,2 36,2+ 0,36 0,740
BUN, mg/dL 18,4 7-53 19,8+ 7,9 20,1 7-45 21,3+7,6 0,020
Kreatinin, mg/dL 0,88 0,5-2,3 0,96 +0,3 0,95 0,43-7,7 1,04 £ 0,57 0,164
Eritrosit, 10°/uL 4,4 2,7-5,7 4,4+0,57 4,5 1,9-6,7 4,5+0,65 0,041
Lokosit, 10%/uL 8,7 4,5-25,8 9,3+3,4 8,8 1-22,4 9,1+27 0,969
Nétrofil, 10°/uL 5,35 1,5-19 6+3 54 0,2-17 59+26 0,744
Lenfosit, 10%/uL 2 0,3-5,6 2,2+1,07 2 0,4-6,9 22+1,12 0,716
Nétrofil/lenfosit 2,53 0,6-39,3 3,73 +£4,27 2,73  0,25-24,2 3,66 + 3,4 0,795

orani

Trombosit, 103 /uL 221 106-525 234,4+72,8 229 54-475 234,7 £ 68,8 0,515

INR, INR 1 0,7-1,5 0,99+0,1 1 0,7-1,4 1,01+0,11 0,198
LDL, mg/dL 123 40-225 122+ 32,7 120 40-258 120,5 + 39,7 0,484
B12, pg/mL 2495 69-1458 322,6 +244,3 267 70-1524 346,8 + 284,8 0,412
D vitamini, ng/mL 20,5 4,2-35,6 20,2 + 10,6 18,4 4,2-87 21,2+16,8 0,625
Bazal ASPECT 9 6-9 8,1+1,0 8 1-9 74+1,6 0,053
skoru

MRG Infarkt 5014,5 117,5- 16612,1 + 15721 300- 33700,6 + <0.001
voliimii, mm?® 221880 35384,2 218935 45826,6

Bazal NIHSS skoru 11 4-21 11,4+4,1 9,5 2-20 10,1+4,1 0,003
Hastanede kalig 6,5 1-40 86+7 8 1-145 13,2+17,9 0,001
siiresi, giin

ENI = erken ndrolojik iyilesme (early neurological improvement)
Med.: Median Deger, Min.-maks.: minimum-maksimum, Ort.: ortalama, SS: Standart Sapma, p<0,05

KB: Kan basinci BUN: Blood Urea Nitrogen LDL: low-density lipoprotein INR: International Normalized Ratio
NIHSS: National Institutes Of Health Stroke Scale MRG: Manyetik rezonans goériintileme ASPECTSs: Alberta
Stroke Program Early CT score
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4.2.3 Akut iskemik inme Hastalarinda 7. giindeki Erken Nérolojik iyilesme

7.gunde erken norolojik iyilesme (ENI) gosteren hasta sayisi 196 (% 52,7), ENI

gostermeyen hasta sayisi 176 (% 47,3) olarak saptamistir. ENI géstermeyen grupta rt-PA

tedavi zamani > 120 dk (p=0,028), kontrol beyin BT'de kortikal infarkt lokalizasyonu

(p=0.001), plevral efizyon (p=0,026), hastane enfeksiyonu (p=<0,001) ve parankimal
hematom tip 2 (p=0,017) daha sik; bazal glukoz (p=0,048) degeri daha ylksek, MRG
infarkt volimi (p=<0,001) daha fazla, bazal NIHSS (p=0,022) daha disik ve hastanede

kalis suresi (p=<0,001) daha uzun saptanmistir.

Diger degigkenler ile ENI arasinda

anlamh bir iliski bulunamamistir. Bulgular Tablo 21 ve 22’de 6zetlenmisgtir.

Bazale gore 7. giin

Degisken ENI ENI *p degeri
(pozitif) (negatif)

Cinsiyet, erkek, n (%) 94 (48) 87 (49,4) 0,777
Hipertansiyon, n (%) 147 (75) 124 (70,5) 0,325
Diyabet, n (%) 48 (24,5) 50 (28,4) 0,392
Malignite, n (%) 15 (7,7) 19 (10,8) 0,294
Atrial fibrilasyon, n (%) 84 (42,9) 74 (42) 0,874
KAH, n (%) 47 (24) 53 (30,1) 0,183
llag kullanimi, n (%)

Antiagregan 70 (35,7) 60 (34,1) 0,743

Antikoagulan 13 (6,6) 11 (6,3) 0,881
Inme 6ykiisi, n (%) 45 (23) 42 (23,9) 0,837
Sigara, n (%) 69 (70,4) 58 (65,9) 0,510
EKO bulgulari, n (%)

LA genisligi 46 (50,5) 35 (49,3) 0,874

EF < 40 8(8,3) 10 (13,3) 0,384

LVEDD 4(4,4) 22,7 0,693
rt-PA tedavi zamani

<90, n (%) 14 (7,1) 5(2,8) 0,028

90-120,n (%) 58 (29,6) 38 (21,6) 0,028

121-180,n (%) 56 (28,6) 70 (39,8) 0,028

> 180, n (%) 68 (34,7) 63 (35,8) 0,028
Hiperdens arter, n (%) 42 (21,4) 53(30,1) 0,055
Hipodansite, n (%) 31 (15,8) 35(19,9) 0,305
Kolat.-Miteff 1, n (%) 17 (8,7) 17 (9,7) 0,380
Sol hemisfer, n (%) 112 (57,1) 84 (47,7) 0,173
infarkt lokalizasyonu

Kortikal, n (%) 102 (53,4) 123 (72,4) 0,001
Kardiyoembolizm, n (%) 68 (34,7) 59 (33,5) 0,151
Plevral efiizyon, n (%) 4(2,5) 11 (8,3) 0,026
Hastane enf., n (%) 21(10,7) 51 (29) <0.001
Kardiyomegali, n (%) 84 (49,1) 88 (54,7) 0,313
PH2, n (%) 3(1,5) 11 (6,3) 0,017
Vaskuler okliizyon

ICA, MCA 81 (50,6) 68 (52,7) 0,152

Arka sistem 13 (8,1) 3(2,3) 0,152

Tablo 21: Bazale gore 7.
glindeki Erken Nérolojik Iyilegme
(NIHSS 24 diizelme) ile iligkili
Faktorler (* Ki-Kare Test, Fisher
Kesin Test),

p <0,05

% Erken iyilesen hastalardaki ylizde
orani olarak belirtilmistir. ENI = erken
norolojik iyilesme (early neurological
improvement)
LVEDD = left ventricular end
diastolic dia-meter
LA = left atrium
EF= Ejection Fraction
KAH = koroner arter hastalgi
Kolat. (Kolateral)
Enf. (enfeksiyon) PH2=Parankimal
hematom
ICA : internal carotid artery
MCA : middle cerebral artery
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Tablo 22: Bazale gére 7.glindeki Erken Nérolojik lyilegsme (NIHSS 24 diizelme) ile iligkili
Degiskenlerin Istatistiksel Analizi (*Mann-Whitney U testi), p <0,05

Bazale gore 7.giin
ENI ENI
(pozitif) (negatif) *p
Degigken Med.  Min.- Ort. (SS) Med. Min.- Ort.SS) | degeri
Maks. Maks.
Yas 72 30-95 70,5+ 11,7 75 35-96 721+12,9 | 0,128
Viicut agirhg, kg 75 45-140 76,2+ 13,5 75 40-100 74,8+ 12,6 0,535
Bazal sistolik KB, 148,5 100-260 152,3 + 27,7 153 93-220 154,8 + 26,7 0,162
mmHg
Bazal diyastolik 87 41-150 87,2+16,1 88 50-146 88,6 + 16,1 0,426
KB, mmHg
Bazal glukoz, 124 73-455  137,9+53,5 128 76-596  152,7+753 | 0,048
mg/dL
Viicut sicakhg, °C 36,1 35,8-37,1 36,2 +£0,31 36 35,8-38,2 36,2 +£ 0,38 0,208
BUN, mg/dL 18,7 7-53 19,9+7,3 20,2 7,3-45 21,6+8,1 0,080
Kreatinin, mg/dL 0,9 0,4-2,3 0,96 + 0,29 0,94 0,5-7,7 1,07 £ 0,63 0,260
Eritrosit, 10°/uL 4,5 2,7-6,7 4,4 +0,61 4,5 1,9-6,2 4,51 +0,65 0,601
Lokosit, 10%/uL 8,7 3,5-25,8 93+3,1 8,8 1-22,4 8,9+27 0,383
Nétrofil, 10 /ulL 5,4 1,5-17 6+28 5,4 0,2-15,9 59+25 0,986
Lenfosit, 10°/uL 2 0,3-5,6 22+1 1,9 0,4-6,9 21+1,1 0,359
Notrofil/lenfosit 2,5 0,6-39,3 3,70+ 4,1 2,83 0,25-24,2 3,66 +3,3 0,550
orani
Trombosit, 10%/uL 233 106-525 241,7+75 223 54-457 227,1+64,1 0,166
INR, INR 1 0,7-1,5 0,99+0,1 1 0,8-1,4 1,01 +0,11 0,093
LDL, mg/dL 123 40-234  123,5+33,6 118 40-258  118,9+40,4 | 0,152
B12, pg/mL 251,5 69-1524 323,3+ 270,5 74-1500 353,3+ 0,237
260,5 279,9

D vitamini, ng/mL 23,4 4,2-42 4 21,2 +10,2 14,8 4,2-87 20,0 £ 19,5 0,133
Bazal ASPECT 8 3-9 78+14 8 1-9 75+1,6 0,354
skoru
MRG infarkt 5562,5 256- 18487,9 + 15721 300- 36111 + <0.001
voliimii, mm? 218935 34081,8 221880 49838
Bazal NIHSS skoru | 11 4-21 111+4 10 2-20 10,1 + 4,2 0,022
Hastanede kalig 7 1-45 8,4+6,5 8 1-145 14,8 £ 20,1 <0.001
siiresi, giin

ENI = erken norolojik iyilesme (early neurological improvement)
Med.: Median Deger, Min.-maks.: minimum-maksimum, Ort.: ortalama, SS: Standart Sapma, p<0,05

KB: Kan basinci BUN: Blood Urea Nitrogen LDL: low-density lipoprotein INR: International Normalized Ratio
NIHSS: National Institutes Of Health Stroke Scale MRG: Manyetik rezonans goriintileme ASPECTSs: Alberta
Stroke Program Early CT score
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Sekil 15: 1.saat, 24.saat ve 7.glindeki ENI-BUN iliskisini gosteren grafik
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Sekil 16: 1.saat, 24.saat ve 7.glindeki ENI-tPA tedavi zamani iligkisini gdsteren grafik

39



4.3 Akut iskemik inme Hastalarinda Erken Nérolojik iyilesmede Etkili Faktérlerin

Lojistik Regresyon Analizi ile Degerlendiriimesi

1.saat, 24.saat ve 7.gundeki erken norolojik iyilesmede etkili faktorler lojistik

regresyon analizi ile degerlendirilmis olup sonugclar Tablo 23, 24 ve 25'te gbsterilmistir

Tablo 23: 1.saat ENI Lojistik Regresyon Analizi

95% C.I.
B S.E. Wald Df p OR Lower Upper
<90 dk 16,240 3 ,001
90-120 dk 714 ,547 1,699 1 ,192 2,041 ,698 5,970
121-180 dk 1,549 ,560 7,650 1 ,006 4,708 1571 14,113
> 180 dk 1,717 ,560 9,398 1 ,002 5,569 1,858 16,693
*Infarkt yok 9,330 2 ,009
Kortikal 1,002 ,338 8,765 1 ,003 2,724 1,403 5,288
Subkortikal 448 428 1,094 1 ,296 1,565 ,676 3,620
BUN mg/dL ,063 ,021 9,483 1 ,002 1,065 1,023 1,109
Bazal NIHSS skoru -,116 ,034 11,236 1 ,001 ,891 ,833 ,953
Constant -,653 ,751 , 755 1 ,385 ,521

Degerlendirilen degiskenler: DM, tPA tedavi zamani, infarkt lokalizasyonu, BUN, Bazal NIHSS.

Tablo 24: 24.saat ENI Lojistik Regresyon Analizi

95% C.I.
B S.E. Wald df p OR Lower Upper
<90 dk 8,051 3 ,045
90-120 dk -,145 ,840 ,030 1 ,863 ,865 ,167 4,490
121-180 dk -,271 ,828 ,107 1 , 743 , 762 ,151 3,862
> 180 dk , 781 ,821 ,906 1 ,341 2,184 ,437 10,907
BUN mg/dL ,052 ,021 5,825 1 ,016 1,053 1,010 1,098
Bazal NIHSS skoru -,172 ,047 13,576 1 ,000 ,842 ,769 ,923
Eritrosit 106 /uL ,523 ,286 3,337 1 ,068 1,687 ,963 2,957
MRG infarkt voliimii ,000 ,000 9,001 1 ,003 1,000 1,000 1,000
Hastanede kalis siiresi ,030 ,018 2,930 1 ,087 1,031 ,996 1,067
Constant -2,314 1,750 1,749 1 ,186 ,099

Degerlendirilen degiskenler: tPA tedavi zamani, infarkt lokalizayonu, BUN, Bazal NIHSS skoru, Hiperdens

arter, Parankimal hematom, Basvuru glukozu, Eritrosit, MRG infarkt volimi, Hastanede kalis slresi.
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Tablo 25: 7.glin ENI Lojistik Regresyon Analizi

95% C.I.
B S.E. Wald df p OR Lower Upper
Bazal NIHSS skoru -,155 ,061 9,225 1 ,002 ,857 775 ,947
Basvuru glukozu ,009 ,004 5,758 1 ,016 1,009 1,002 1,016
MRG infarkt voliimii ,000 ,000 9,330 1 ,002 1,000 1,000 1,000

Constant -,457 ,706 ,420 1 517 ,633

Degerlendirilen degiskenler: tPA tedavi zaman, infarkt lokalizasyonu, Bazal NIHSS, Parankimal hematom,

Basvuru glukozu, MRG infarkt volimi, Hastanede kalis suresi, BTA plevral efiizyon, Enfeksiyon.
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4.4 Akut iskemik inme Hastalarinda Yakin Dénem (1-3 ay) ve Uzak Dénem (3-6 ay)
Cok Iyi Sonug (MRS 0-1) ve iyi sonug (mRS 0-2) Ozellikleri

4.4.1 Akut iskemik inme Hastalarinda Yakin Dénem (1-3 ay) Cok iyi Sonug (mRS 0-1)
ve lyi sonug (MRS 0-2) Ozellikleri

Yakin dénemde deg@erlendirilen 90 hastada ¢ok iyi sonug¢ gdsteren hasta sayisi 46

(% 51,1), iyi sonug gosteren hasta sayisi 55 (% 61,1) olarak saptamistir. Bulgular Tablo

26, 27 ve 28’de 6zetlenmisgtir.

Tablo 26: Akut iskemik inme Hastalarinda Yakin Dénem Cok Iyi Sonug ve lyi sonug Ozellikleri
(* Ki-Kare Test, Fisher Kesin Test), p <0,05

mRS (1-3 ay) n=90

Degisken mRS0-1 mRS 22 *pdegeri | mMRS0-2 mRS23 *pdegeri
Cinsiyet, erkek, n (%) 29 (63) 19 (43,2) 0,059 33 (60) 15 (42,9) 0,112
Hipertansiyon, n (%) 35 (76,1) 34 (77,3) 0,894 38 (69,1) 31 (88,6) 0,033
Diyabet, n (%) 4(8,7) 15 (34,1) 0,003 7(12,7) 12 (34,3) 0,015
Malignite, n (%) 3(6,5) 4(9,1) 0,711 5(9,1) 2(57) 0,701
Atrial fibrilasyon, n (%) 20 (43,5) 22 (50) 0,535 21 (38,2) 21 (60) 0,043
KAH, n (%) 10 (21,7) 18 (40,9) 0,050 11 (20) 17 (48,6) 0,004
llag kullanimi, n (%)

Antiagregan 12 (26,1) 17 (38,6) 0,203 14 (25,5) 15 (42,9) 0,085

Antikoagiilan 2 (4,3) 1(2,3) 1,000 2 (3,6) 1(2,9) 1,000
inme dykisi, n (%) 11 (23,9) 8 (18,2) 0,505 11 (20) 8 (22,9) 0,746
Sigara, n (%) 21 (84) 16 (57,1) 0,033 26 (83,9) 11 (50) 0,008
EKO bulgulari, n (%)

LA genisligi > 4 13 (52) 9 (52,9) 0,952 15 (51,7) 7(53,8) 0,899

EF < 40 - - - -

LVEDD 2(8) 0(0) 0,506 2(6,9) 0(0) 1,000
rt-PA tedavi zamani - - - -
Hiperdens arter, n (%) 10 (21,7) 14 (31,8) 0,280 12 (21,8) 12 (34,3) 0,192
Hipodansite, n (%) 3(6,5) 8 (18,2) 0,091 5(9.1) 6(17.1) 0,327
Kolat.-Miteff 1, n (%) - - - - B R
Sol hemisfer, n (%) - - -
infarkt lokalizasyonu

Kortikal, n (%) 23 (50) 27 (65,9) 0,248 28 (51,9) 22 (66,7) 0,397
Kardiyoembolizm, n (%) - - - - - -
Plevral efiizyon, n (%) 1(2,6) 4(111) 0,188 2(4,3) 3(10,7) 0,356
Hastane enf., n (%) - - - - - -
Kardiyomegali, n (%) 22 (51,2) 19 (48,7) 0,825 24 (48) 17 (53,1) 0,651
Erken norolojik iyilesme

1.saat, n (%) 18 (39,1) 9 (20,5) 0,053 20 (36,4) 7 (20) 0,099

24 .saat, n (%) 27 (58,7) 13 (29,5) 0,005 30 (54,5) 10 (28,6) 0,016

7.gin, n (%) 14318  <0,001 <0,001

38 (82,6)

42 (76.4)

10 (28.6)

PH2, 1 (%)

Vaskdiler okliizyon, n (%)

mRS= modifiye Rankin Skalasi Cok iyi sonug (mRS 0-1) lyi sonugc (mRS 0-2)

LVEDD = left ventricular end diastolic dia-meter LA = left atrium EF= Ejection Fraction

KAH = koroner arter hastalii Kolat. (Kolateral) Enf. (enfeksiyon) PH2=Parankimal hematom
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Tablo 27: Akut iskemik inme Hastalarinda Yakin Dénem Cok Iyi Sonug Ozellikleri
(*Mann-Whitney U testi), p <0,05

1-3 ay mRS 0-1 (n=46)

1-3 ay mRS 22 (n=44)

Yas

Viicut agirhg, kg

Bazal sistolik KB,
mmHg

Bazal diyastolik
KB, mmHg

Bazal glukoz,
mg/dL

Viicut sicakhgi, °C

BUN, mg/dL

Kreatinin, mg/dL

Eritrosit, 10%/uL

Loékosit, 10%/uL

Nétrofil, 10°/uL

Lenfosit, 10%/uL

Notrofil/lenfosit
orani

Trombosit, 10°/uL

INR, INR

LDL, mg/dL

B12, pg/mL

D vitamini, ng/mL

Bazal ASPECT

MRG Infarkt
voliimii, mm®

Bazal NIHSS skoru

Hastanede kalig
siiresi, giin

Med.

71,5
75
1515

90
120,5

36,1
17,0
0,91
4,7
8,8
54
1,9
2,76

2435
1,0
129
258

23,7

5562,5

Min.-
Maks.
39-89

40-100
100-240

60-150
73-455

35,8-37
8-39,5
0,43-7,7
3,03-6,7
3,5-16,4
2,1-14
1-5,6
0,68-11,6

116-457
0,8-1,2
63-236

76-1524

6,2-33,6

7-9

303,5-
27825,5
3-19

1-30

Ort. (SS)

68,2 +12,7
74,9 £ 13,7
155,1+31,0

92,6 + 18,6
134,5+59,0

36,2+0,3
18,4+6,4
1,12+1,0
46+0,6
89+28
58+25
21+1,0
3,19+2,0

243,7+73,1
1,0+ 0,09
127,1+ 35,9
332,3+£288,5
21,5+10,2
8+1,0
7933+ 7712

8,8+3,7
72+51

Med.

75,5
7
152

89,5
126,5

36,2
21,1
0,93
4,3
9,1
5,8
2,3
2,78

232,5
1,0
120,5
319
8
12437,5

13
10,5

Min.-
Maks.
40-90

55-100
110-219

41-112
86-410

36-37,2
9,8-40,9
0,65-1,91
3,02-6,28
4,5-13,8
1,5-12,2
0,4-5,7
0,6-24,2

109-456
0,7-1,3
51-243

69-1442

5-9

364-
200311
4-19

2-79

Ort. (SS)

72,3+£11,2
76,5+10,4
157 £ 26

86,3+ 13,5
148,3 + 63,2

36,2+0,3
21,769
1,0+£0,2
4,4+05
93£2.2
59+£21
25+13

3,57+4,15

236,3 + 60,8
09+0.1
121,2+35,5
432 +330,5
75 £14

41211,7 =
556502,3
12,6 +4,0

22,4+21,0

P
degeri
0,120
0,638
0,669

0,206
0,265

0,424
0,017
0,876
0,033
0,385
0,566
0,201
0,499

0,648
0,771
0,410
0,129
0,672
0,010

<0,001
<0,001

Med.: Median Deger, Min.-maks.: minimum-maksimum, Ort.: ortalama, SS: Standart Sapma
KB: Kan basinci BUN: Blood Urea Nitrogen LDL: low-density lipoprotein INR: International Normalized Ratio

NIHSS: National Institutes Of Health Stroke Scale MRG: Manyetik rezonans gérintileme

ASPECTS: Alberta Stroke Program Early CT score
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Tablo 28: Akut iskemik inme Hastalarinda Yakin Dénem lyi sonug Ozellikleri
(*Mann-Whitney U testi), p <0,05

1-3 ay mRS 0-2 (n=55)

1-3 ay mRS 23 (n=35)

Yas

Viicut agirhigs, kg

Bazal sistolik KB,
mmHg

Bazal diyastolik
KB, mmHg

Bazal glukoz,
mg/dL

Viicut sicakhg, °C

BUN, mg/dL

Kreatinin, mg/dL

Eritrosit, 10%/uL

Loékosit, 10%/uL

Nétrofil, 10°/uL

Lenfosit, 10%/uL

Notrofil/lenfosit
orani

Trombosit, 10°/uL

INR, INR

LDL, mg/dL

B12, pg/mL

D vitamini, ng/mL

Bazal ASPECT

MRG infarkt
voliimii, mm?®

Bazal NIHSS skoru

Hastanede kalig
suresi, giin

Med.

71
75
150

90
122

36,2
171
0,9
4,6
8,8
5,4
2,0
2,69

236

1,0

130
2445
23,7

5590

Min.-
Maks.
39-89

40-100
100-240

60-150
73-455

35,8-37
8-40,9
0,43-7,7
3,03-6,7
3,5-16,4
2,1-14
1-5,6
0,68-11,6

116-457
0,7-1,2
63-236

69-1524

6,2-33,6

7-9

303,5-
65004
3-19

1-30

ort. (SS)

67,5+13
76,1+13,4
153,1+29,7

91,1+£17,9
140,7 £ 67,8

36,2+0,3
18,8 £ 7,07
1,08+0,9
46+0,6
9,1+£27
59+24
22%1,0
3,16 £1,95

242,8 £ 68,7
0,99+0,1
128,6 + 34,2
317,8 £279,5
21,5+10,2
8+0,7

9241,8 +
12019,4
9,2+3,9

73x£4,7

Med.

7
73,5
158

90
125

36,1
22
0,94
4,3

57
2,3
2,82

233
1,0
109
351,5
7,5
15500

13
18

Min.-
Maks.
55-90

55-100
110-219

41-112
86-299

36-37,2
12-38
0,65-1,91
3,02-6,28
4,5-13,8
1,5-12,2
0,4-5,7
0,63-24,2

109-456
0,8-1,3
51-243

81-1442

5-9

364-
200311
5-19

2-79

Oort. (SS)

74,6 £9,1
74,9 £10
160,6 + 26,4

87+14
142,1+ 49,8

36,2+0,3
22+6
1,02+ 0,2
43+ 0,6
9,1+£2.2
58+23
25+13
3,74+£4,61

235,8 £65,3
1,0+0,1
117,3+37,3
476,4 £337,4
73+1,6

50123,4+
60595,5
13+3,8

26,3+ 22

P

degeri
0,013
0,504
0,175

0,532
0,559

0,361
0,007
0,363
0,033
0,882
0,997
0,381
0,468

0,611
0,647
0,097
0,007
0,570
0,003

<0,001
<0,001

Med.: Median Deger, Min.-maks.: minimum-maksimum, Ort.: ortalama, SS: Standart Sapma
KB: Kan basinci BUN: Blood Urea Nitrogen LDL: low-density lipoprotein INR: International Normalized Ratio
NIHSS: National Institutes Of Health Stroke Scale MRG: Manyetik rezonans goérintileme

ASPECTSs: Alberta Stroke Program Early CT score
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4.4.2 Akut iskemik inme Hastalarinda Uzak Dénem (3-6 ay) Gok lyi Sonug (mRS 0-1)
ve lyi sonug (MRS 0-2) Ozellikleri

Uzak dénemde degerlendirilen 80 hastada ¢ok iyi sonug gdsteren hasta sayisi 41

(% 51,2), iyi sonug gdsteren hasta sayisi 53 (% 66,3) olarak saptamistir. Bulgular Tablo

29, 30 ve 31’de dzetlenmisgtir.

Tablo 29: Akut iskemik inme Hastalarinda Uzak Dénem Cok lyi Sonug ve lyi sonug Ozellikleri
(* Ki-Kare Test, Fisher Kesin Test), p <0,05

MRS (3-6 ay) n=80

Degigken mRS0-1 mRS22 “*pdegeri | mMRS0-2 mMRS23 *p degeri
Cinsiyet, erkek, n (%) 22 (53,7) 21 (53,8) 0,987 28 (52,8) 15 (55,6) 0,817
Hipertansiyon, n (%) 32 (78) 26 (66,7) 0,254 40 (75,5) 18 (66,7) 0,404
Diyabet, n (%) 12 (29,3) 12 (30,8) 0,884 15 (28,3) 9(33,3) 0,642
Malignite, n (%) 3(7,3) 5 (12,8) 0,476 5 (9,4) 3(11,1) 1,000
Atrial fibrilasyon, n (%) 9 (22) 17 (43,6) 0,039 13 (24,5) 13 (48,1) 0,033
KAH, n (%) 10 (24,4) 10 (25,6) 0,897 13 (24,5) 7 (25,9) 0,891
llag kullanimi, n (%)

Antiagregan 17 (41,5) 19 (48,7) 0,514 23 (43,4) 13 (48,1) 0,686

Antikoagulan 2 (4,9) 2(51) 1,000 2(3,8) 2 (7,4) 0,600
inme &ykiisi, n (%) 8 (19,5) 6 (15,4) 0,627 11 (20,8) 3(11,1) 0,362
Sigara, n (%) 15 (75) 13 (65) 0,490 22 (78,6) 6 (50) 0,130
EKO bulgulari, n (%)

LA genigligi 9 (37,5) 7(31,8) 0,686 11 (35,5) 5(33,3) 0,886

EF <40 - - -

LVEDD 1(4.2) 1(4,5) 1,000 1(3,2) 1(6,7) 1,000
rt-PA tedavi zamani - - -
Hiperdens arter, n (%) 6 (14,6) 12 (30,8) 0,084 9(17) 9 (33,3) 0,098
Hipodansite, n (%) 5(12,2) 8 (20,5) 0,313 9 (17) 4 (14,8) 1,000
Kolat.-Miteff 1, n (%) 4(9,8) 7(17,9) 0,412 -
Sol hemisfer, n (%) - - -
infarkt lokalizasyonu

Kortikal, n (%) 24 (61,5) 26 (70,3) 0,262 32 (62,7) 18 (72) 0,702
Kardiyoembolizm, n (%) - - - - - -
Plevral eflizyon, n (%) 1(2,8) 0(0) 1,000 1(2,2) 0 (0) 1,000
Hastane enf., n (%) - - - - - -
Kardiyomegali, n (%) 16 (50) 18 (50) 1,000 21 (50) 13 (50) 1,000
Erken nérolojik iyilesme

1.saat, n (%) 7@17.1) 6 (15,4) 0,838 10 (18,9) 3(11,1) 0,526

24.saat, n (%) 21 (51,2) 8 (20,5) 0,004 26 (49,1) 3(11,1) 0,001

7.gun, n (%) 32 (78) 12 (30,8) <0,001 38 (71,7) 6 (22,2) <0,001

PH2, n (%)

Vaskuler okliizyon, n (%)

mRS= modifiye Rankin Skalasi Cok iyi sonug (mRS 0-1) lyi sonug (mRS 0-2)

LVEDD = left ventricular end diastolic dia-meter LA = left atrium EF= Ejection Fraction
KAH = koroner arter hastaligi Kolat. (Kolateral) Enf. (enfeksiyon) PH2=Parankimal hematom
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Tablo 30: Akut iskemik inme Hastalarinda Uzak Dénem Cok iyi Sonug Ozellikleri
(*Mann-Whitney U testi), p <0,05

3-6 ay mRS 0-1 (n=41)

3-6 ay MRS 22 (n=39)

Yas

Viicut agirhg, kg

Bazal sistolik KB,
mmHg

Bazal diyastolik
KB, mmHg

Bazal glukoz,
mg/dL

Viicut sicakhg, °C

BUN, mg/dL

Kreatinin, mg/dL

Eritrosit, 10°/uL

Loékosit, 10%/ulL

Nétrofil, 10°/uL

Lenfosit, 10%/uL

Notrofil/lenfosit
orani

Trombosit, 10°/uL

INR, INR

LDL, mg/dL

B12, pg/mL

D vitamini, ng/mL

Bazal ASPECT

MRG infarkt
voliimii, mm?®

Bazal NIHSS skoru

Hastanede kalig
suresi, giin

Med.

67
79
149

83
127

36,3
19
0,91
4,7
8,8
5,4
2,0
2,08

233
1,0
129,5
220
24,4
8,5
9110

Min.-
Maks.
30-95

50-140
102-227

54-137
79-371

36-37,1
7,7-33
0,51-1,85
3,85,9
4,4-14,3
2,5-12,9
0,7-4,4
1,08-15,5

106-458
0,8-1,3
65-193
90-804

5,6-35,4

6-9
635-40005

2-17
1-13

ort. (SS)

68,3 +£12,3
79,5+145
152,4+29,1

86,8 £17,6
147,2 £ 64,2

36,3+0,3
19,2+5,2
0,94 £0,26
4,6 +0,5
8,8+2.2
56+£21
2,2+0,9
3,26 £2,87

233,2+64,3
1,0+£0,1
126 +34,7
266,2 +153,1
23,3+79
8+14

11421,4
+11258,2
78+3,0

54+28

Med.

75
74
160

86
124

36
18,9
0,87

4,6

8,7

55

2,0
2,56

218
1,0
110
2615
12,6
8
22602,

13
10

Min.-
Maks.
42-94

50-130
97-220

57-146
76-530

36-37
11,2-41,5
0,4-2,1
3,7-5,8
5,4-14,1
2,1-12,2
0,9-4,2
0,7-10,1

95-457
0,9-1,3
46-183
105-1458
4,2-87
3-9

5 1825-
221880
5-20

1-145

ort. (SS)

70,5+13,4
75,4+ 14,4
156,5 + 30,6

90,1 +£18,5
152,2+ 94,8

36,1+0,2
21,7+£7,7
0,9+0,3
45+04
89+23
58+2.2
21+0,8

3,21+£2,16

228,8 + 64,8
1,0+0,09
109,6 + 31,8
388,8 + 330,8
19,9 £23
74+22

53832,6 £
69223,2
125+4,2

21,6 £33,6

P

degeri
0,310
0,139
0,528

0,599
0,573

0,011
0,415
0,480
0,434
0,922
0,674
0,787
0,671

0,720
0,515
0,041
0,105
0,117
0,763
0,007

<0,001
0,001

Med.: Median Deger, Min.-maks.: minimum-maksimum, Ort.: ortalama, SS: Standart Sapma

KB: Kan basinci BUN: Blood Urea Nitrogen LDL: low-density lipoprotein INR: International Normalized Ratio

NIHSS: National Institutes Of Health Stroke Scale MRG: Manyetik rezonans goérintileme

ASPECTSs: Alberta Stroke Program Early CT score
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Tablo 31: Akut iskemik inme Hastalarinda Uzak Dénem lyi sonug Ozellikleri
(*Mann-Whitney U testi), p <0,05

3-6 ay mRS 0-2 (n=53)

3*6 ay mRS 23 (n=27)

Yas

Viicut agirhg, kg

Bazal sistolik KB,
mmHg

Bazal diyastolik
KB, mmHg

Bazal glukoz,
mg/dL

Viicut sicakhg, °C

BUN, mg/dL

Kreatinin, mg/dL

JEritrosit, 10°/uL

Loékosit, 10%/ulL

Nétrofil, 10°/uL

Lenfosit, 10%/uL

Notrofil/lenfosit
orani

Trombosit, 10°/uL

INR, INR

LDL, mg/dL

B12, pg/mL

D vitamini, ng/mL

Bazal ASPECT

MRG infarkt
voliimii, mm?®

Bazal NIHSS skoru

Hastanede kalig
siiresi, giin

Med.

67
79
152

83
127

36,2
19
0,87
4,7
8,7
54
2
2,38

232
1,0
127
2245
20,1
8,5
12343,7

8
5

Min.-
Maks.
30-95

50-140
97-227

54-137
76-371

36-37,1
7,7-36,5
0,51-2,1
3,7-5,9
4,4-14,3
2,1-12,9
0,7-4,4
0,7-15,5

106-458
0,8-1,3
65-193

90-1458

4,2-35,4

6-9

635-
108371
2-20

1-13

ort. (SS)

68,2+12,4
78,6 £ 14,6
155,1+31

88+ 18,4
145+ 61

36,3+0,3
19,6 £5,5
0,94+0,2
46+0,5
8,8+2,2
57+£23
22%0,9
3,37+£2,88

230,7 £ 60
0,99+0,1
125,3 +33,7
301,7 £ 226,5
20,3+8,8
82+1,0

18896,9 +
25678
8,7+4

57+£28

Med.

76
75
150

86
115

36
18,9
0,87
4,5
8,5
5,6
2
2,37

218
1,0
108
255,5
8,6
6
21157,

13
14

Min.-
Maks.
42-89

55-130
110-210

66-146
80-530

36-37
13,4-41,5
0,49-1,58

3,7-5,3
5,4-13,3
2,5-9,4

1-4,2

1,19-7,3

95-457
0,9-1,3
46-165
105-1379
4,2-87
3-9

5 3195-
221880
5-20

1-145

Ort. (SS)

71,7+13,5
75,3+ 14,3
153,1+27,8

89,2+17,5
158,7 £ 109,2

36,2+0,3
22,1+8,3
0,9+0,2

44+04

89+272

57+1,8

2,2+0,8

2,98 £1,64

232+73,3
1,0+0,1
103,7 + 30,6
373,1+318,2
234+27,1
6+3

57171,7
76764,4
12,7+ 3,7

28,3 +38,7

P

degeri
0,107
0,175
0,851

0,955
0,604

0,153
0,542
0,535
0,289
0,958
0,637
0,962
0,816

0,983
0,302
0,011
0,368
0,633
0,233
0,034

<0,001
<0,001

Med.: Median Deger, Min.-maks.: minimum-maksimum, Ort.: ortalama, SS: Standart Sapma
KB: Kan basinci BUN: Blood Urea Nitrogen LDL: low-density lipoprotein INR: International Normalized Ratio

NIHSS: National Institutes Of Health Stroke Scale MRG: Manyetik rezonans goriintileme
ASPECTSs: Alberta Stroke Program Early CT score
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4.5 Akut iskemik inme Hastalarinda Yakin ve Uzak Dénemde, Cok lyi Sonug ve lyi

Sonug Uzerine Etkili Faktérlerin Lojistik Regresyon Analizi ile Degerlendirilmesi

Yakin dénem ve uzak dénemde mRS ¢ok iyi sonu¢ ve iyi sonug¢ Uzerinde
istatistiksel olarak anlamli degisiklige neden olan parametreler lojistik regresyon analizi ile
degerlendirildiginde, kontrole gelen hasta sayisi azligi ve verilerdeki eksiklik nedeni ile

toplam 6rneklem sayisinin disukligunden dolayr anlamli bir sonug elde edilememistir.
4.6 Korelasyon Analizi Bulgulari

Korelasyon analizinde 24.saat-7.gin NIHSS skorlarinda en yilksek oranda

korelasyon saptanmigtir. Korelasyon analizi Tablo 32,33,34’te gdsterilmistir.

Tablo 32: Eslestirilmis Orneklemler t Testi
(NIHSS Korelasyon analizi)
n r p

Bazal NIHSS-1.sa NIHSS 377 770 <0.001
Bazal NIHSS-24.sa NIHSS 374 ,602 <0.001
Bazal NIHSS-7.giin NIHSS 372 ,488 <0.001
1.sa NIHSS-24.sa NIHSS 374 , 796 <0.001
1.sa NIHSS-7.giin NIHSS 372 ,664 <0.001
24.sa NIHSS-7.giin NIHSS 372 ,856 <0.001

7.gun NIHSS (7.glin veya taburculuk)

- ] Tablo 34: BAZALE GORE 1.saat, 24.saat, 7.giindeki NIHSS
Tablo 33: McNemar Ki-kare testi L
DEGISIMI KORELASYONU
Bazale gére 1. sa-24. sa 1. saat 24. saat 7. gln
NIHSS degigimi p
1.saat r 1 ,670" ,542"
McNemar Test <0.0012
p <0.001 <0.001
n 374
Bazale gére 1. sa-7.giin n 377 374 372
NIHSS degigimi . .
N 24.saat r ,670 1 ,820
McNemar Test <0.001
p <0.001 <0.001
n 372
Bazale gére 24.sa- n 374 374 372
7.gtin NIHSS degigimi . - -
N 7.gln r ,542 ,820 1
McNemar Test <0.001
p <0.001 <0.001
n 372
n 372 372 372
a. Binomial dagilim
** Korelasyon anlamli
7.9in NIHSS (7.glin veya taburculuk)
7.gun NIHSS (7.gln veya taburculuk)
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5. TARTISMA

Calismamizda akut iskemik inme hastalarinin demografik ve klinik 6zellikleri, erken

iyilesme ile iliskili faktorler literatir esliginde degerlendirildi.

Buglne kadar yapilan calismalar, IV rt-PA ile tam / tama yakin iyilesme gosteren
hastalarin daha geng, siklikla erkek, daha hafif inme semptomlari olan ve takip
gériintiilemeleri normal olan hastalar oldugunu gostermistir. lyilesme gériilen hastalarda
kardiyoembolik inme tanisinin ve kanama komplikasyonlarinin daha az oldugu
goérulmUstur. Ek olarak, tedavi ile hastanede yatis siresi kisalmis ve bu hastalar 90 giinde

daha iyi fonksiyonel sonug elde etmiglerdir (144).

Yaghi ve ark., daha gen¢ hastalarda ve atriyal fibrilasyonu olmayan hastalarda
erken iyilesmeyi daha ylksek oranda bulmus (145); benzer olarak diger ¢alismalarda
rekanalizasyon saptanmayan hastalar AF iligkili bulunmus ve iyilesme sikhginin AF
hastalarinda daha az oldugu goésterilmistir (141,146-148). Bu galismalarin aksine Molina
ve ark. kardiyoembolik inme geciren hastalarda erken rekanalizasyonun diger inme
tiplerine goére daha sik oldugunu bildirmislerdir (149). Calismamizda inme alt tipi ve atrial

fibrilasyon ile erken iyilesme arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligski saptanmamistir.

NINDS calismasinda, yas ve 3. ay iyi sonu¢ arasinda ters bir iliski bulunmus,
ancak bu etki hem IV rt-PA grubunda hem de plasebo grubunda gdézlenmistir (150). 6756
hastayl kapsayan 9 cgalismanin randomize analizinde, yas IV rt-PA'nin etkisini iyi sonug
Uzerinde degistirmemistir (151). Yasin iyi sonuglara etkisinin biyolojik bir etki olusturmasi
olasidir (152). Luk ve ark. raporlarinda, yasin iyi sonug icin bagimsiz bir dngorucu
olmadigini ve daha yasli hastalarin daha gen¢ inme hastalari ile ayni yogun
rehabilitasyonu almalari gerektigini belirtmistir (153). Calismamizda yas ile erken iyilesme
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iliski saptanmamistir. Bu sonug yasin biyolojik bir

etki olusturdugunu destekler niteliktedir.

Genel olarak, iskemik inme prognozunun kadin cinsiyette daha koti olmasi
beklenir (154, 155). Bunu destekleyen birgok ¢alismada iskemik inme sonrasi kadinlarda
daha koétu iyilesme bildirilmistir (156-159). Tersine NINDS, ATLANTIS ve ECASS I-lI

analizlerinde kadinlarin rt-PA’dan daha fazla yarar gérdikleri gosterilmistir (160). Benzer
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sekilde, IV trombolitik tedavi sonrasi kadinlarda daha iyi sonu¢ elde eden cgalismalar
mevcuttur (8, 155, 161). Calismamizda cinsiyet ile erken iyilesme arasinda istatistiksel

olarak anlamli bir iliski saptanmamisgtir.

Saposnik ve ark.; kontrol goérintlilemede kortikal tutulumu olmayan hastalarda
erken iyilesmeyi daha sik bulmuslardir (9). Benzer sekilde diger calismada kortikal
tutulum, iyilesme yetersizliginin bagimsiz bir belirleyicisi olarak saptanmistir (194).
Calismamizda da literatlir ile uyumlu olarak kortikal tutulumu olmayan hastalarda 1.saat,
24 saat ve 7.glundeki erken iyilesme daha sik olarak saptanmistir (p=0,023; <0,001;
0,001).

Hiperglisemi bagimsiz olarak daha blyuk infarkt hacmiyle ve kétu klinik sonuglarla
iligkilidir (162-165,169). Baslangi¢ serum glikoz seviyesi arttiginda erken nérolojik iyilesme
oraninin azaldigi saptanmistir (143). Benzer sekilde, erken iyilesme olmayan grupta DM
ve HT'ye sahip olma olasiligi daha yuksektir (166-168). Calismamizda HT ile erken
iyilesme arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iligki saptanmamistir, ancak 1.saatte
erken iyilesme olmayan grupta DM daha yiiksek oranda saptanmistir (p=0,038). Literattr
ile uyumlu olarak 24.saat ve 7.gindeki erken norolojik iyilesme olmayan grupta bazal

glukoz dizeyinin daha yiksek oldugu gézlenmistir (p=0,005 ve 0,048).

Proksimal arteriyel okllizyonlarda, baslangic NIHSS skoru ylksek saptanmistir
(170). Hiperdens arter igareti iyi tanimlanmis bir proksimal tromboembolik arter oklizyonu
belirtisidir, daha siddetli inme ve daha kétu sonuclarla iligkilidir (143,171,172). Benzer
sekilde IV rt-PA ile internal karotid arter veya orta serebral arter proksimali gibi bluyuk arter
tikanikligi olan hastalarda disuk etkinlik saptanmistir (6,171,173). Calismamizda da
hiperdens arter, 24.saatteki erken ndrolojik iyilesme olmayan grupta daha ylksek oranda

saptanmistir (p=0,026).

Cahsmalarda dusik bazal NIHSS skorunun erken iyilesme ve olumlu sonug ile
ilskili oldugu saptanmistir (144,195). Ancak ¢alismamizda bazal NIHSS skoru, literatirden
farkl olarak erken iyilesme gbzlenen grupta daha yiksek olarak bulunmustur (p=0,003;
0,003; 0,022). Yapilan bir galismada, erken ndrolojik iyilesme gdérulen grupta saptanmis
olan bazal NIHSS skoru yiksekliginin, baslangi¢taki potansiyel olarak kurtarilabilecek
lezyon buyukliginden kaynaklanabilecedi ve olasilikla reperfizyonla birlikte erken

norolojik iyilesme goruldugu belirtilmistir (186).
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Yuksek vicut i1sisi pthti erimesini artirabilirken, disik vicut i1sisi serebral infarkti
bulunan hastalarda néroprotektiftir. Bergen inme calismasinda yuksek vicut sicakhgi, tPA
(OR=3.7, p= 0.009) ile tedavi edilen hastalar arasinda iyi sonugla bagimsiz olarak ve
disuk vicut sicakligl, tPA (OR=2.0, p=0,042) ile tedavi edilmeyen hastalar arasinda iyi
prognoz ile bagimsiz olarak iliskilendirilmistir (174). Diger calismada baslangi¢c vicut
sicakhgi, IV tromboliz ile tedavi edilen hastalarda 1 hafta sonraki olumlu sonug ile iligkili
bulunmus, hastane taburculugunda asemptomatik olan hastalarda baslangigtaki vicut
sicakhgi daha ylksek saptanmistir (144). Pik vicut sicakh@l, inmeden 1.5 glin sonra
ortaya cikar ve inme siddeti / alt tipi ile iligkilidir ve bazal vicut sicakligina gére kotu
sonugla daha yakindan iligkilidir (184). Calismamizda sadece baslangi¢ vicut sicakhigi
degerlendirilmis olup vicut sicakhgi ile erken iyilesme arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir iliski saptanmamistir.

Notrofil sayisinin IV rt-PA tedavisinden sonra infarkt hacmi (175), inme siddeti
(176) ve o6lum (177) ile bagimsiz olarak iligkili oldugu kaydedilmistir. Akut iskemik inmede
yuksek notrofil ve NLR (nétrofil lenfosit orani) dizeylerinin, tromboliz tedavisi sonrasi
semptomatik intrakraniyal kanama ve 3 aylik kotu prognoz ile bagimsiz olarak iligkili
oldugu bulunmustur (178). Dolasimdaki I6kosit sayisinin artmasinin akut iskemik inme
olusumu, gelisimi ve prognozu ile iligkili oldugu bildirilmistir (176, 179-181). Calismamizda
noétrofil ve NLR dizeyleri ile erken iyilesme arasinda istatistiksel olarak anlaml bir iliski

saptanmamigtir.

IV rt-PA tedavisine baslama zamaninin énemi birgok g¢alismada bildirilmigstir
(17,182). NINDS, ECASS, ECASS II, ATLANTIS c¢aligmalarinin dahil edildigi havuz
analizinde de erken zaman diliminde tedavi alanlarin, iyilesme yoninde daha ylksek
sansa sahip oldugu anlasiimaktadir (183). Calismamizda tPA zamani > 120 dk olan
grupta 1.saat, 24.saat, 7. gundeki erken iyilesme daha az oranda saptanmis olup

istatistiksel olarak anlaml bir iligski gbzlenmistir (p=<0,001; 0,026; 0,028).

Yuksek kan viskozitesi, azalmig beyin kan akisi da dahil olmak Uzere
kardiyovaskuler komplikasyonlarin gértilme sikhigi ile iligkilidir. Calismamizda saptanan
yuksek eritrosit degeri olan grupta 24.saatteki erken nérolojik iyilesme azligi bununla iligkili
olabilir (p=0,041).
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Onceki galismalarda, yiksek kan Ure azotu (BUN) ile kalp yetmezligi olan
hastalardaki ylUksek mortalite riski arasinda bir iligki oldugu g0sterilmistir, ancak akut
iskemik inme hastalarinda BUN ve diger bobrek fonksiyon belirteglerinin prognostik dnemi
hakkindaki veriler azdir. Yapilan bir ¢calismada basvuru sirasindaki artmis BUN, akut
iskemik inme hastalarinda hastane igi mortalite ile iliskili dnemli bir prognostik faktorddar,
ancak taburculuktaki koétl sonuca etkili degildir (185). Calismamizda 1.ve 24.saatteki

erken iyilesme olmayan grupta BUN degeri daha yuksek saptanmistir (p=0,007 ve 0,020).

Yapilan bir calismada 24.saatteki son infarkt hacminin erken nérolojik iyilesme
g6zlenmeyen grupta daha ylksek oldugu ancak istatistiksel olarak anlamli saptanmadigi
bulunmustur. Calismada tedavi yanitinin degerlendiriimesi igcin inme boyutundaki erken
dalgalanmalarin, son infarkt hacmi ve erken reperflizyon ylizdesinden daha glvenilir bir
biyolojik belirte¢ oldugu saptanmistir (186). Calismamizda manuel él¢giimle mm?® bazinda
degerlendirilen MRG infarkt hacmi 24.saat ve 7.gundeki erken iyilesme olmayan grupta
istatistiksel olarak anlamh dizeye ulasan sekilde daha ylksek olarak bulunmustur
(p=<0,001), ancak g¢alismamizda tim hastalarin MRG degerlendiriimesi ayni zaman
diliminde olmamis olup bir ¢odu (infarkt saptanan 204 hastada % 84,8) 24.saat ve

sonrasinda gekilmistir (min. 1,5 sa-1 hastadaki 4.ay diginda maks. 26.gun)

Norojenik pulmoner 6dem (NPE), santral sinir sistemi hasarini takiben akut akciger
ddemi ile karakterize bir sendromdur. iskemik inme NPE'nin nadir bir nedenidir. Ani ve
siddetli intrakranial basing artigi ile beraber sempatik sinir sistemi aktivasyonu belirlenen
risk faktérlerindendir. insular korteks lezyonu hem NPE hem de kardiyak komplikasyon ile
iliskili iken hipotalamus ve medulla lezyonlarinin izole NPE'ye neden olma olasili§i daha
yuksektir (188). Ayirici tanilar arasinda aspirasyon pnomonisi, konjestif kalp yetmezligi,
akut respiratuvar distres sendromu ve ventilasyon kaynakli akciger hasari yer almaktadir.
IV rt-PA ve NPE ile ilgili vaka bildirimleri bulunmaktadir (189). Plevral efizyon nedenleri
arasinda ise kalp yetmezligi, siroz, akciger embolisi, pndmoni ve diger enfeksiyonlar ile
kanser bulunmaktadir. Akut iskemik inme hastalarindaki plevral efizyon varliginin
prognostik bir belirte¢ olabilecedi dusunulerek galismada degerlendiriimesi amacglanmig
olup calismamizda 7.ginde ENI olmayan grupta plevral efiizyon sikligi daha ylksek

oranda saptanmistir (p=0,026).

ECASS | kohortunda iskemik inmeden sonraki erken hemorajik transformasyon

¢ok cesitli klinik paternlerle gdérilmis olup tPA'dan sonra plaseboya goére anlamli
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derecede daha sik gorulen bluylk hematomlarda, vakalarin ¢cogunda kotl bir prognoz
tespit edilmistir (190). NINDS tPA g¢alismasinda tedavi 6ncesi BT'de olmayan ve zamansal
olarak herhangi bir derecede klinik kétilesmeye eslik eden kanama “semptomatik” post-
trombolitik intraserebral kanama olarak tanimlanmistir (191). ECASS c¢alismalarinda klinik
kétulesme tanisi icin NIHSS'de en az 4 birim artma olmasi sarti getirilmistir (192).
ECASS-3’te buna kanamanin ancak klinik kotilesmeyi agiklayici olmasi durumunda
semptomatik kanama  denilebilecedi  kurali  eklenmigtir. ECASS sisteminde
post/peritrombolitik kanamalar radyolojik olarak 4 kategoriye ayilir [Fiorelli siniflamasi
(190)]: “Hemorajik transformasyon (HT) tip-1’de” hipodens alanin kenarinda soliter
petesial kanama vardir. Kanama soliter ve punktat degil birlesik yapida, daha biyuk ve
hipodens alanin iginde yerlesik ise “HT tip-2” denir. Eger konfluens gbsteren hiperdansite
hipodens alanin 1/3’inden azini dolduruyor ve belirgin kitle etkisi yapmamissa bu tip hafif
infarkt ici hematomlara “parankimal hematom (PH) tip-1” denir. Bu infarkt i¢ci hematomlar
hipodens alanin 1/3’inden daha genis alana yayilmis, ventrikile gegmis, infarkt alani
digindaki kisimlarda yer almis veya yayillmis ya da kitle etkisi yapmissa “PH tip-2” denir.
PH tip-2 hemen daima semptomatik olup kétu prognozla iligkilidir. PH tip-2 kanamalarin
mortalitesi %50’den fazladir (193). Calismamizda 24.saat ve 7.gundeki erken iyilesme

olmayan grupta PH tip-2 sikligi daha ylksek oranda saptanmistir (p=0,006 ve 0,017).

Calismalarda erken noérolojik iyilesme ile hastanede kalis suresi azalmaktadir
(144). Caismamizda 24.saat ve 7.gundeki erken iyilesme gorilen grupta hastanede kalis
suresi daha kisa olarak saptanmistir (p=0,001 ve <0,001). Akut iskemik inme,
antibakteriyel immun yanit Gzerinde olumsuz bir etkiye sahiptir ve inme sonrasi tibbi
komplikasyonlar olan inme kaynakli imminodepresyon ve enfeksiyonlara neden olur.
inme sonrasi enfeksiyonlar, kétii sonucun bagimsiz belirleyicileridir (196). Calismamizda
da hastane kokenli enfeksiyon, 7.glindeki erken ndrolojik iyilesme olmayan grupta daha

yuksek olarak gdézlenmistir (p=<0,001).

24 saatlik tedavi sonrasi erken norolojik iyilesmenin, bagimsiz olarak 3.ayin
sonundaki klinik sonucu tahmin edebilecedi ve iyi bir sonucun isareti olabilecegdi
¢alismalarda belirtilmistir (9,143,152,187). Yapilan bir calismada geng yas, erkek cinsiyet
HT ve AF sikliginin azligi, dusik bazal NIHSS, 2.saatteki erken norolojik iyilesme ve 2-24.
saat arasi devam eden ndrolojik iyilesme ile 3.ay mRS 0-1 arasinda anlamli bir iligki
saptanmistir (8). Calismamizda 24.saat ve 7.gin ENI, eritrosit, sigara ile 1-3 ay arasi
MRS 0-1 arasinda; DM, BUN, MRG infarkt volimu, bazal NIHSS ve hastanede kalis
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suresi ile mRS = 2 arasinda anlamli bir iligki saptanmistir. 24.saat ve 7.giin ENI, eritrosit,
sigara ile 1-3 ay arasi mRS 0-2 arasinda; DM, HT, AF, KAH, yas, BUN, B12, MRG infarkt
volimU, bazal NIHSS ve hastanede kalis slresi ile mRS = 3 arasinda anlamli bir iligki
saptanmistir. Eritrosit degerinin hemodilisyon ve viskozite sonucuna bagl olarak ENI ve
prognoz Uzerine etkisi olabilir. Calismamizda BUN degerinin ENI ve c¢ok iyi-iyi sonug
Uzerinde anlamli bir etkisi saptanmis olup dehidratasyonun iskemik inme hastalarinda

sadece risk faktoru degil prognoz tizerinde de etkili oldugu gésterilmigtir.

Calismamizda saptanan sonucun aksine mevcut veya eskiden sigara icenler, akut
iskemik inmeden 3 ay sonra igcmeyenlere goére daha koétu fonksiyonel sonuglar
gostermektedir (197). Calismamizdaki sonug sigara igme durumu bilinmeyen hastalarin
mevcudiyetine bagli olabilir. Hiperhomosisteinemi, aterotrombotik serebral inme igin
bagimsiz bir risk faktoridir. B12 vitamini ve folik asit, homosistein metabolizmasinin
onemli belirleyicileridir. Calismamizda saptanan B12 dizeyi ve kronik dénem uzerine

olumsuz etkisini yorumlamak zordur.

24 saat ve 7.gun ENI, vucut sicakhgi, LDL ile 3-6 ay arasi mRS 0-1 arasinda; AF,
MRG infarkt volim, bazal NIHSS ve hastanede kalis suresi ile mRS = 2 arasinda anlamli
bir iliski saptanmistir. 24.saat ve 7.gin ENI, LDL ile 3-6 ay arasi mRS 0-2 arasinda; AF,
MRG infarkt volimi, bazal NIHSS ve hastanede kalis siresi ile mRS = 3 arasinda anlamli
bir iliski saptanmigtir. Calismamizda AF’nin ENI Uzerinde istatistiksel olarak anlamli bir
etkisi gézlenmemekle birlikte, uzun dénemde komplikasyonlara neden olarak istatistiksel
olarak anlaml sekilde kot sonuca neden olmus olabilir. DislUk kolesterol, inme 6ncesi
statin kullanimi olan ve olmayan hastalarda artmis inme siddeti ve k6tl fonksiyonel sonug
ile iligkilidir. iskemik inmeli hastalarda kolesterol ve sonuc¢ arasindaki iliskide 'ters
epidemiyoloji' mumkindir (198). Calismamizda benzer sonug¢ bulunmustur; hastalarin
basta statin olmak Uzere ila¢ kullanimi, vicut kitle indeksi, bel ¢evresi bilinmemekte olup

kronik donem igin LDL ve etkisi Uzerine yorum yapmak zordur.

inme sonrasi 24.saat klinik olarak énemlidir; ¢linkii prognostik agidan ilgili birgok
klinik ve radyolojik deg@isken, akut iskemik inme igin bagvurudan 24.saat veya sonrasinda
elde edilebilir. IV tPA alan hastalar tipik olarak hemorajik transformasyonu diglamak igin
24 saat sonrasinda beyin goéruntulemesine tabi tutulurlar, hemorajik transformasyon riski
24 saat sonrasinda azalir ve hizli klinik iyilesme veya erken ndrolojik koétulesme de bu

zamanda netlesir (190). Ayrica prognostik degerlendirme ve tedaviye iliskin kararlar
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genellikle ilk 24 saat sonrasinda gerceklesir (199). Calismalarda g¢ogunlukla 24.saatteki
erken norolojik iyilesme degerlendiriimekle birlikte cok erken dénem 1-2.saat ve 7.gln
norolojik iyilesme de beraberinde kullanilabilmektedir. 1.saat hiperakut evrede erken
iyilesme gdzlenebilmekle birlikte bu iyilesme inme disi nedenlere de bagli olabilir.
Calismamizda 24.saat ve 7.gundeki iyilesme birbiri ile korele olup uzun dénemdeki olumlu
fonksiyonel sonugla istatistiksel olarak anlamh bir iligki saptanmistir. Bu sonug¢ da erken
iyilesme icin 1.saat degerlendirme yerine 24.saat ve 7.gunun degerlendiriimesinin uygun
oldugunu desteklemektedir.

6. SONUG VE ONERILER

Bu galisma Ulkemizde, akut iskemik inmede IV tPA sonrasi erken iyilesme ile iligkili
faktorler konusunda yapilan ilk ¢alismalardandir. Akut iskemik inme hastaliginda klinik
Ozelliklerinin ayrintil bir sekilde incelenip erken iyilesme ile iliskili faktérlerin daha iyi
anlasilmasina katki saglamak amaciyla toplanmis ve degerlendirilmis verileri sunmaktadir.

Calisma sonucuna goére:

A) 1.saatteki ENI ile iligkili faktorlerin lojistik regresyon analizinde;

1) t-PA tedavi zamani 121-180 dk ise ENI 4,7 kat, > 180 dk ise 5,6 kat
azalmaktadir.

2) Kortikal infarkt lokalizasyonunda ENI 2,7 kat azalmaktadir.
3) BUN degerinde 1 mg/dL artig ile ENI 1,1 kat azalmaktadir.

B) 24.saatteki ENI ile iligkili faktorlerin lojistik regresyon analizinde;

1) BUN degerinde 1 mg/dL artis ile ENI 1,1 kat azalmaktadir.
2) MRG infarkt volimiindeki 1 mm?2 artigla ENI 1,0 kat azalmaktadir.

C) 7. gundeki ENI ile iligkili faktorlerin lojistik regresyon analizinde;

1) Basvuru glukozundaki 1 mg/dL artisla ENI 1,0 kat azalmaktadir.
2) MRG infarkt volimiindeki 1 mm? artisla ENI 1,0 kat azalmaktadir.
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Sonug olarak 24.saat ve 7.gun ENI, 1-3 ay ve 3-6 ay ¢ok iyi sonug ve iyi sonug ile
anlamh sekilde iliskilidir. Ayrica, bazal serum glukoz, BUN, eritrosit dizeyi; bazal NIHSS;
tPA zamani; MRG infarkt voliumi; hastanede kalis slresi ve hastane enfeksiyonu;
hiperdens arter isareti, kortikal tutulum, parankimal hematom ve plevral efiizyon varligi da,
DM o6ykusu gibi degismez faktorlere ek olarak ENI ile iliskili bulunmustur (Tablo 35,36). Bu
nedenle, bu faktérlerin yonetimi ve bunlara gore tedavi stratejilerinin belirlenmesi, akut

iskemik inmede daha iyi bir sonug elde etmek igin 6nemli konulardir.

Ayrica hastalarin tedavi sireclerinde yasam kalitelerini artirip daha iyi sonuglar
alabilmek adina saglikli veri toplayip daha ayrintili inceleme, degerlendirme ve sonuglara
ulasmak amaciyla dosya kayitlarindaki veri eksikliklerinin giderilmesi icin hastane veri

yonetim sistemine entegre standardize bir veri kayit formu olusturulmasi faydali olacaktir.
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Tablo 35: Erken ndrolojik iyilesme Uzerine etkili faktorler 6zet tablo

1l.sa ENI 24.sa ENI 7.giin ENI
Diyabet - AD AD
tPA zamani - - -
Kortikal etkilenme - - -
Hiperdens arter AD - AD
Parankimal hematom AD - -
Plevral efiizyon AD AD -
Hastane enfeksiyonu AD AD -
Bazal glukoz mg/dL AD - -
Eritrosit 10° /uL AD - AD
BUN mg/dL - - AD
Bazal NIHSS skoru + + +
MRG infarkt voliimii AD = -
Hastanede kalis siiresi AD - -

() : negatif iligkili (+) : pozitif iligkili AD: anlamh degil

Tablo 36: mRS c¢ok iyi sonug ve iyi sonug Uzerine etkili faktorler 6zet tablo

mRS 1-3 ay mRS 3-6 ay
MRS O0-1 | mRS0-2 | mRS0-1 | mRS0-2
24.sa ENI + + + +
7.giin ENI + + + +
Eritrosit + + AD AD
Sigara + + AD AD
Viicut sicakhigi AD AD + AD
DM - - AD AD
HT AD - AD AD
AF AD - - -
KAH AD - AD AD
Yas AD - AD AD
BUN - - AD AD
B12 AD - AD AD
LDL AD AD + +
MRG infarkt voliimii - - - -
Bazal NIHSS - - - -
Hastanede kalis siiresi - - - -

(-) : negatif iligkili (+) : pozitif iligkili AD: anlamli degil
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8. EKLER
EK -1 Veri Kayit Formu

Hasta no :

Demografik 6zellikler
Yas :
Cinsiyet :

Tibbi dyku
HT :
DM :
AF :
Malignite :
Koroner arter hastaligi :
inme 6ykusi :
Sigara :
Obezite :

Onceki kullanilan ilaglar
Antiagregan :
Antikoagulan :

Laboratuvar bulgulari
BUN (mg/dL) :
Kreatinin (mg/dL) :
Eritrosit (10° /uL) :
Lokosit (103 /uL) :
Notrofil (102 /uL) :
Lenfosit (103 /uL) :
Trombosit (102 /uL) :
INR (INR) :
LDL (mg/dL) :
B12 (pg/mL) :
D vitamini (ng/mL) :
Notrofil/lenfosit orani :

Yasamsal bulgular
Basvuru tansiyonu sistolik (mmHg) :
Basvuru tansiyonu diastolik (mmHgQ) :
Basvuru gukozu (mg/dL) :
Vucut sicakligi (°C) :

Beyin bilgisayarli tomografi (BT) ve anjiografi (BTA) bulgulari
ASPECTS :
Hiperdens arter :
Hipodansite :
infarkt volimdi :
Basvuru BTA oklizyon :
Kolateralizasyon :
Kardiyomegali :
BTA plevral efiizyon :
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Hemisfer :
24.sa kontrol BT infarkt lokalizasyonu :
Hemoraji :
Kardiyolojik tetkikler
Eko EF (%) :
Eko sol atrium genisligi (cm) :
Eko sol ventrikil diyastol sonu ¢api (cm) :
Eko duvar hareket kusuru (lokal veya global) :

Basvuru tarihi (gun/ay/yil) :
[Ik kontrol tarihi (gun/ay/yil) :

Semptom baslangicindan tedavi bagslamasina kadar gecen sire (dk) :

Erken ndrolojik iyilesme ve mRS
Bazal NIHSS :
1.sa NIHSS :
24.sa NIHSS :
7.gun veya taburculuk NIHSS :
inme sonrasi 1-3 ay ve 3-6 ay mRS :
Enfeksiyon (toplum veya hastane kdkenli) :
Hastanede kalis suresi (gun) :
TOAST inme siniflamasi :
Sonug
Taburcu :
Olim :
Bagka klinige devir :
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EK - 2 Etik Kurul Onay Formu




