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Ozet

Ozet

ON DOLASIM SISTEMi TROMBEKTOMILERINDE FUTIL
REKANALIZASYONLA ILISKILIi ONGORUCULER

AMAC: Bu calismada beyin 6n dolasim sistemi buyltk damar
tikanikliklarina uygulanan mekanik trombektomi isleminde futil

rekanalizasyonla iliskili 6ngéructlerin tespit edilmesi amaclandi.

YONTEM: Bu arastirma retrospektif olarak planlandi.Calismamizda 2018-
2022 yillar1 arasinda Istanbul Medeniyet Universitesi Prof. Dr. Stileyman
Yalgin Sehir Hastanesi Néroloji Inme Merkezinde beyin 6én dolasim
sistemine mekanik trombektomi yapilan ve mTICI (modified treatment in
cerebral infarction) > 2b rekanalizasyon saglanan 109 hasta yer almaktadir.
Inme merkezi protokoliimtize goére hastalar ilk basvurularinda BTA(
Bilgisayarli Tomografi Anjiyografi) ile degerlendirilmis olup zaman kaybina
neden olacag icin ilk basvuruda Difizyon MRG (Manyetik Rezonans
Goruntileme) ile degerlendirme yapilmadi.Takip edilen hastalarin tedavi
etkinligi 3. ay modifiye rankin skoru (mRS) ve 3. ay mortalite durumlarina
gore belirlendi. 3. ay mRS skoru < 2 olanlar anlamli rekanalizasyon olarak
degerlendirilirken mRS >3 olanlar futil rekanalizasyon olarak tanimlanda.
Iki hasta grubu: kronik hastaliklarina, demografik ézelliklerine, éncesinde
trombolitik tedavi varligina, inme etiyolojilerine, bagsvuru NIHSS (National
Institutes of Health), 1. giin NIHSS, taburculuk NIHSS, ASITN/SIR (The
American Society of Interventional and Therapeutic Neuroradiology/Society
of Interventional Radiology) ile degerlendirilen kolleteral durumlarina,
basvuru ASPECTS (The Alberta Stroke Progrom Early CT Score)lerine,
semptom-kasik, kasik-rekanalizasyon ve semptom-rekanalizasyon
surelerine, hastane takibinde gelisen enfeksiyon durumlarina, trombektomi
islem teknigine, islem esnasinda uygulanan anestezi ydontemlerine gore

karsilastinilarak futil rekanalizasyona etki eden éngoéructler tespit edildi.

BULGULAR: Toplam 109 hastanin 530 kadin, 56’s1 erkekti. Arastirmada
degerlendirilen anlamli rekanalizasyon grubunun yas ortalamas: 65, futil
rekanalizasyon grubunun ise 77’ydi. iki grup arasinda yas ortalamalarinin

istatistiksel acidan anlamli seviyede farklilik gosterdigi (p<0O, 001) saptanda.



Ozet

Anlamli rekanalizasyon grubunun 26’s1 (%45, 6) kadin iken futil
rekanalizasyon grubunun 27’si (%51, 9) kadindi. iki grup arasinda cinsiyet
oranlarinin istatistiksel acidan fark gdéstermedigi saptand: (p=0, 510). Futil
rekanalize olan hastalarin genel anestezi uygulanma oranlarinin (p<0, 001)
gecirilmis iskemik inme (p=0, 018), tip 2 diabetes mellitus (DM) (p=0, 002),
koroner arter hastaligi (KAH) (p=0, 021) ve hastane takibinde enfeksiyon
Izlenme oranlarinin (p<O, 001) anlaml rekanalizasyon saglanan hastalara

gore istatistiksel acidan anlaml seviyede daha ytiksek oldugu bulundu.

Futil rekanalizasyon igin ASITN/SIR (0-2) puan zayif kollaterale sahip
olmanin istatistiksel acidan anlamli oldugu izlendi (p<O, 001). Futil
rekanalize olan grupta ASPECTS ortanca degerleri anlamh rekanalizasyon

grubuna goére anlamli seviyede daha dustk oldugu goérialda (p=0, 012).

Futil rekanalize olan vakalarin 1. gin NIHSS medyan degerleri ve
taburculuk NIHSS medyan degerleri, anlamh rekanalizasyon grubunun 1.
gun NIHSS ve taburculuk NIHSS medyan degerlerinden istatistiksel acidan
anlaml seviyede daha yliksek oldugu izlendi. (p<0, 001)

Futil rekanalize olan vakalarin 3 ay icindeki mortalite oranlar1 da anlaml
rekanalizasyon grubuna gore istatistiksel acidan anlamli seviyede daha

yuksek oldugu goruldu. (p<0, 001)

Cox regresyon analizinde futil rekanalizasyon icin gecirilmis iskemik
inmenin tahmini roélatif riski 12,895 kat, genel anestezi altinda islem
yapilmasinin 48,948 kat, zayif kollateral dolasimin 5,145 kat, hastane
takibinde enfeksiyon durumun ise riski 15,173 kat arttirdig1 saptanmis ve

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

SONUG: ileri yas, DM, KAH, duistik ASPECT puani ve basvuru NIHSS inme
Olcegi yuksekliginin futil rekanalizasyon ile iliskili oldugunu; genel anestezi
uygulamasinin, gecirilmis iskemik inme O6yklistintin, hastane takibinde
gelisen enfeksiyon durumunun ve zayif kollateral dolasima sahip olmanin
ise futil rekanalizasyon icin bagimsiz ve gucli Ongodruciler oldugunu

distinmekteyiz.

Anahtar Kelimeler: Trombektomi, Futil Rekanalizasyon, On Dolasim

Sistemi,inme
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Abstract

PREDICTORS OF FUTILE RECANALIZATION IN ANTERIOR
CIRCULATION SYSTEM THROMBECTOMIES

AIM: to determine the predictors that cause futile recanalization at
mechanical thrombectomy of large vessel occlusions in the anterior cerebral

circulation.

METHOD: This study is retrospective trial and consists of 109 patients
who received mechanical thrombectomy in anterior circulatory system and
who achieved successful angiographic recanalization defined as mTICI
(modified treatment in cerebral infarction) > 2b at Istanbul Medeniyet
Universitesi Prof Dr. Stileyman Yalcin City Hospital Neurology Stroke Center
between 2018 and 2022. Treatment efficacy of patients defined as their
modified rankin score (mRS) at 3 months and mortality at 3 months. Those
with mRS score < 2 at 3 months were considered meaningful recanalization,
while those with mRS > 3 were defined as futile recanalization. The
predictors of futile recanalization were determined by comparing according
to two patient groups’s: chronic diseases, demographic characteristics,
thrombolytic therapy before thrombectomy, stroke etiology, admission
NIHSS (National Institutes of Health), first day NIHSS, discharge NIHSS,
collateral status evaluated by DSA (Digital Angiography), symptom-
recanalization times, , infection status developed during hospital follow
up,thrombectomy procedure technique, and anesthesia methods applied

during the procedure.

RESULTS: Of 109 patients, 53 were female and 56 were male. The mean
age of the meningful recanalization group in the study was 65, and the
futile recanalization group was 77. It was determined that the mean age of
the two groups differed statistically significantly (p<0.001). 26 (45.6%) of the
meaningful recanalization group were female, and 27 (51.9%) of the futile
recanalization group were female. It was determined that there was no
statistically significant difference in gender ratios between the two groups
(p=0.510), general anesthesia (p<0.001) previus 1schemic stroke (p=0.018),
Tip 2 diabetes mellitus (DM) (p=0.002), coronary artery disase (CAD) (p=0,
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021) infection status developed during hospital follow up, (p<0.001) rates of
patients who were futile recanalization found to be statistically significantly

higher than the patients who had meaningful recanalization.

It was observed that having ASITN/SIR (0-2) weak collateral status was
statistically significant for futile recanalization (p<0.001). ASPECTs median
values were found to be significantly lower in the futile recanalized group

than in the meaningful recanalized group (p=0.012).

First day NIHSS median values of cases with futile recanalization were
statistically significantly higher (p<0.001) than first day NIHSS median

values for meaningful recanalization groups.

Mortality rates within 3 months of futile recanalized cases were also found
to be statistically significantly higher than those in the meaningful

recanalization group.

In the Cox regression analysis, for futile recanalization the estimated
relative risk of previous ischemic stroke is 12,895 times, the estimated
relative risk of the procedure under general anesthesia is 48,948 times, the
weak collateral score (0-2 points ) is the estimated relative risk is 5,145
times, and the estimated relative risk of infection status developed during
hospital follow up 15,173 times increased and it was found to be

statistically significant.

CONCLUSION: Older age, DM, CAD, and admission NIHSS, low ASPECT
scores were associated with futile recanalization, we think that general
anesthesia, previus ischemic stroke, infection status developed during
hospital follow up, weak collateral status are independent and strong

predictors for futile recanalization.

Keywords: Thrombectomy, Futile Recanalization, Anterior Circulation,

Stroke

viii



Icindekiler

Tablo Listesi xi
Sekil Listesi xiii
Grafik Listesi xiv
1. GIRIS Ve AMAGQG ...ceuucieuereneereneernnecensersascrssecsssscsssecsnssssssessasessssesssseses 1
2. GENEL BILGILER ....cccovvuiiiiiiinnnieeiinininnieeiisssnnneeisssssneeessssssssseesssses 2
2.1. BEYIN DAMAR HASTALIKLARI ....ccceeeieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee e, 2
2.1.1. Tanim ve S1niflama .....coeeieuiieiiiieiiiiirir e 2

2.1.2. Inme EpidemiyolojiSiv....eerererererrrerrrrrsrererenersnnnsmenenenenenenenennnnns 2

2.2. INME RISK FAKTORLERI........cccoeeiiiiiiiiieeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeee, 3

2.2.1. Inme ile Iliskisi Kesin olan ve Degistirilebilir Risk Faktérleri. 3

2.2.2. Inme ile Iligkisi veya Degistirilmesinin Etkisi Kesin Olmayan

| ST =1 o) g [ o 10

2.2.3. Inme Icin Degistirilemeyen Risk Faktorleri.........ccoeeeevvnnn.... 12

2.3. BEYIN KAN DOLASIMININ ANATOMISI VE FIZYOLOJISI ............... 13
2.4. KLINIKTE BEYIN DAMAR HASTALIKLARI .......cccovvviiiiieeeeeeeeeeeeeenas 15
2.4.1. Gegici Iskemik AtaK .........oovvuviuieeeeeeieieeeeiceeee e 15

2.4.2. INme TaKILCIIETI e u iivuniiiiieiiie e 16

2.4.3. Klinik Inme Sendromlari........ccccceovvueeeiiiiiiineeiiiiieeeeeeeiinnenn. 16

2.5. ISKEMIK INMEDE TANI VE TEDAVI YAKLASIMLARI ..................... 18
2.5.1. Intravendz Tromboliz TedaviSi.........ccoeeeeeiirieeeeeiiiiieeeeeeenannnn.. 21

2.5.2. Endovaskller Tedavi .....ccccveeiriieiiriniiiiieeeieeireeeeeeeee e eeanens 25

2.5.3. Revaskularizasyon Degerlendirilmesi.......cccueeuveniinieniinianene. 29

R T XS] o 1 O S P 32

2.5.5. Kolleteral Degerlendirmesi..c.eeeeeereueenienienieneineineinereeeeeneenes 33

3. GEREC Ve YONTEM .....cccceevuuueeeenneerennncernnseseensncssensssssnssssssnsssssnnsnnes 36
3.1. CALISMANIN TASARIMI .....uiiiiiiii e 36
3.2. ISTATISTIKSEL YONTEMLER .....ccccuutiiiiiiieeeeeinniiiiireeeeeeeseseninneeees 38

4. BULGULAR ...ccottittteenctcnsctenscscescscescsesssssssssessssnsssssssssnsssssssssnsssssscsnns 39

X



5. TARTISMA Ve SONUC ....uueeevurriereeerereresseesssressssesesssessssesssssessssssenses 48

S5.1. TARTISMA ..ottt et et a e e e 48
5.2. TEZIN KISITLILIKLARI .....uuuuuuuuuuuununnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnnns 59
5.3. SONUGCLAR ...ttt ettt et et e e e e eaeenaes 59
Kaynaklar 60
Ekler 77



Tablo Listesi

2.1:

2.2:

2.3:

2.4:

2.5:

2.6:

2.7:

2.8:

2.9:

4.1:

4.2:

4.3:

4.4

4.5:

4.6:

CHA2DS2-VASC Skoru AF Olan Hastalarda Bagimsiz inme Riskinin

Tahmininde Kullanilir...........oooiuiiiiini e 8
NIH (The Nationel Institutes of Health) inme Olgegi .........cccvvvvnnnnn. 20
Modifiye Rankin Skalasi (MRS) .......ccooviiiiiiiiiiii 22
Turk Néroloji Dernegi Akut inme Kilavuzu..........cceeeeeeeeeiicininnennnnn... 24

MR CLEAN ESCAPE SWIFT PRIME EXTEND-1A REVASCET
THRACE THERAPY ARISE II Calismalar: Ozeti...........cccoeeeeeeeeiininnn. 26

DAWN-DEFUSE Calismalart Ozeti .............couuvieeeeeeeeiiiiiiiiiiiieeeeee, 27

MR CLEAN, EXTEND-1A ESCAPE SWIFT PRIME REVASCAT

Calismalar1 Rekanalizasyon Oranlart ..........c.cooviiiiiiiinininninnen... 28
Modifiye TICI S1nifilamast ....c.oeuiiiiiiiiiiiiiiiiiiii e 32

The American Society of Interventional and Therapeutic
Neuroradiology/Society of Interventional Radiology (ASITN/SIR)
Kolleteral SKOTU ... c.uiuiiiiiiiiiiiii e 34

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore

Yas ve Cinsiyet Ozelliklerinin Karsilastirilmasi...........cccoeeeeeeeenenennn. 40

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Gore

Etiyolojik Siniflandirmalarinin Karsilastirilmast..........c.cooceeeiiinnee. 40

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Goére Ek

Hastalik Ozelliklerinin Karsilastirilmast ..........oeeeeiviieneeeiiiiieeeeeennn. 41

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Gore
Semptom Kapi Zamani, Kap: Kasik Zamani, Semptom-

Rekanalizasyon Zamani Degerlerinin Karsilastirilmasi.................... 42

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Gore
Acile Basvuru NIHSS, 1. Giin NIHSS ve Taburcu NIHSS Inme
Olceklerinin Karsilastirilmas.........eeeeeiiiieeeeeiiieee e 42

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Gore

mRS Degerlerinin Karsilastirtlmast .......cooveiiiiiiiiiiiiiiiiieeen, 43

X1



4.7:

4.8:

4.9:

4.10:

4.11:

4.12:

4.13:

4.14:

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore

Vasktiler Inme Alani THSKiST ...uoeeeeeeeeiiiiiiiiieeee e 43

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumlarina

Gore Rekanalizasyon Skorlar: IlisKisi............uvveeeeeeeiiiiiiiiiiiiiieeeeee., 44

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore

Trombektomi Islem Teknigi IliSKiSi..........ooeeeeeeeiiiiiiiiiiiiiieeee e 44

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore

Uygulanan Anestezi YONTemi ....coouviiniiiiiiiiiiiiiiinee e, 44

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore

ASITN/SIR Kollateral Skorlama Puanlarina Gére Iligkisi................. 45

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore

ASPECT Skorlart ile THSKISI ...uuviiuuniiiiieiiiie e 45

Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore
Oncesinde r-tPA, Hastane Takibinde Enfeksiyon Gelismesi ve 3 Ay
Icinde Mortalite Durumlari ile IiSKiSi......coocovvviereeiiiiieeeeiiiiieeeeeeinan. 45

Futil Rekanalizasyon Riskli ile Baglantili Cox Regresyon Analizi..... 46

xii



Sekil Listesi

2.1:

2.2:

2.3:

2.4:

2.5:

2.6:

2.7

Anterior Sirkulasyon DolaSimi ........coeiiiiiiiiiiiiiiiii 14
Intrakranial Arter Kollateral Sirkulasyonu.............cccooevvvvvuueeeeenn.... 14

Diffuzyon Mr ve Mr Perflizyon Goértuintiulemelerinde Penumbra

AJAIIT oot et 15
Mekanik Trombektomi Teknikleri ......c..coooeiiiiiiiiiiii. 29
Revaskularizasyon Degerlendirilmesi.......ccccveuiiiiiiiiiininnininiininnan.. 30
Inme Merkezinde Trombektomi Yapilan Hastamiz........................ 31

The Alberta Stroke Progrom Early CT Score (ASPECTS) Bolgeleri....33

xiii



Grafik Listesi

4.1:

4.2:

Futil Rekanalizasyon Durumuna Goére Acile Basvuru NIHSS inme

Olceklerinin ROC ANALIZI «...oovvvneiiiiiieeeiieiee e 47

Futil Rekanalizasyon Durumuna Goére Basvuru Yas Degerlerinin

ROC ANALIZI et e e e e 47

Xiv



Kisaltmalar

ABD...oooviieiiiiiien, Amerika Birlesik Devletleri

ACOA ...coviiiiiiiiiiinne, Anterior Koroidal Arter

AF Atrial Fibrilasyon

AHA/ASA................. American Heart Association/American Stroke
Association

AICA .. Anterior Inferior Serebellar Arter

ASA (ACA)....ceneeeen.e. Anterior Serebral Arter

ASCOD ....cocvvvivinnnen A: atherosclerosis; S: small-vessel disease; C: cardiac

pathology; O: other cause; D: dissection

ASITN/SIR............... The American Society of Interventional and
Therapeutic Neuroradiology/Society of Interventional
Radiology

APOB ....ccccviiiienn. Apolipoprotein B

ASPECTS ................. the Alberta Stroke Program Early Computed
Tomography Score

AR...ooviiiiiiiiiiiiii, Anlamli Rekanalizasyon

BDH...oovvveiiiiieinennen Beyin damar hastaliklar:

BMI ....ooooiiiiiiiinnnn. Body Mass Index (Viicut Kitle indeksi)

BS. Bilin¢li Sedasyon

BT Bilgisayarli Tomografi

BTA .o Bilgisayarli Tomografi Anjiografi

BTP..oiiiiiiiieiiiieieene Bilgisayarli Tomografi Perflizyon

CBF .ot Cerebral Blood Flow

CCA ..o, Common Carotis Arter

CCS i, Causitive Classification of Stroke (Inme Nedensel
Siniflandirmasi)

CEA ...coiiiiiiiiiicnn, Karotis Endarterektomi

CMeenieiiiiiiiiien, santimetre

DALY .o, Disability-adjusted life-years

DM (i, Diabetes Mellitus

DSA ..o Diagnostik Serebral Anjiyografii

ECA ..o, Eksternal Karotid Arter

EEG...cocoiiiiiiiiinnn. Elektroensefalografi

EKG..ooioviiiiiiiene, Elektrokardiyografi

ESC .o, European Society of Cardiology

XV



Kisaltmalar

EVT .o, Endovasktler Tedavi

FDA i, Food and Drug Administration (Amerikan Gida ve Ilac
dairesi)

FRoi, Futil Rekanalizasyon

GA oo Genel Anestezi

(€ 5 PPN Gram

HBAI1C.....ccoceeniennn. Hemoglobin A1C (Glikozile hemoglobin)

HDL ..o, Yuksek Yogunluklu Lipoprotein

hsCRP......ccocveinniane. Yuksek Sensitif C-reaktif protein

INR oo International Normalized Ratio (Uluslararasi

Standardize Oran)

IV (iv) cooiiiiriiiiiinnn. Intravenéz

ICA i, Internal Karotid Arter

INO .o Internticlear Oftalmopleji

ISH ... Intraserebral Hemoroji

| DT S Litre

| D10 ) DR Duistuk Yogunluklu Lipoprotein
LPa .ccoviiiiiiiiiienn. Lipoprotein (a)

LSA. .o, Lentiktlostriat Arter
M2, Metrekare

MCA....cciiiiiiin, Orta Serebral Arter

Mg oo, Milligram

Mg/dl.....coeniininnnnenn. Miligram /desilitre
Mg/Kg..oeoeiiiinainnnen. Miligram /kilogram
Ml Mililitre

Ml/dk ..coovvinninniinnnnn. Mililitre /dakika

ml/Kg .cooveniiiiiaane, Mililitre /kilogram
mmHg..................... Milimetre civa

Mmol .......cceveeniennnenn. Milimol

MRA....coiviiiiiiinenn, Manyetik Rezonans Anjiyografi
MRG ....coiiiiiiieenn. Manyetik Rezonans Goérintileme
mRS......... Modifiye Rankin Skalasi

MT .o, Mekanik Trombektomi
mTICL..........ovvvvenn.. Modified Treatment in Cerebral infarction Score
NIHSS......ocoiiiiieenen. National Institute of Health Stroke Scale

xXvi



Kisaltmalar

Nmol/L.......c.ooeeenne. Nanomole/litre

NOAC....cciiiiiiieenn. New Oral Anti Coagulants

OAK ..o, Oral Antikoaglilan

OR ..o, Odds Ratio (olasilik orani)

PACI oo, Parsiyel Anterior Sirktilasyon Infarkt:

PAF ..., Paroksizmal Atrial Fibrilasyon

12/016) Posterior Sirktiilasyon Infarkt:

PcomA .........coceeeni. Posterior Communican Arter

PET ..., Pozitron Emisyon Tomografisi

PICA ... Posterior inferior serebellar arter
PSA..ccoiiiiiii, Posterior Serebral Arter

r-tPA .. Rekombinant Doku Plazminojen Aktivatoért
SAK oo, Subaraknoid Kanama

SCA i Superior Serebellar Arter

TACT oo, Total Anterior Sirktilasyon Enfarkt:

TG e, Trigliserid

TIA (GIA) oo, Transient Iskemik Atak (Gegici iskemik atak)
TOAST ....coeviiiinnnen. The Trial of ORG-10172 in Acute Stroke Treatment
VKA . Vitamin K Antagonisti

xvii



BOLUM 1

GIRIS ve AMAC

Akut iskemik inme yuksek dizabilite ve mortalite orani ile ciddi bir saglk
sorunudur. Ancak son yillarda endovaskuler islemlerdeki gelismeler ve trombolitik

tedavilerin glincel kilavuzlara girmesiyle yeni bir dénem baslamistir.

Endosvasktiler tedavi ilk olarak 2014 yilinda ilk 6 saat icerisinde uygulanan tedavi
penceresi ve 2018’de DAWN ve DEFUSE calismalar: ile 24 saate uzayan tedavi
penceresi ile 6n dolasim sisteminin buyltk damar tikanikliklarinda sinif 1A 6neri
olarak kabul edilmistir. Ancak basarili endovaskiiler isleme ragmen hastalarin
6nemli bir kisminda 3. ay mRS degerlerinde fonksiyonel bagimsizlik

saglanamamaktadir.

Bizim calismamizda, beyin 6n dolasim sistemine mekanik trombektomi uygulanan
ve basarili rekanalizasyon (TICI > 2b) saglanan hastalar secildi. Bu hastalar 3. ay
mRS > 3 (futil rekanalize olanlar) ve mRS<2 (anlaml rekanalize olanlar) olarak iki

gruba ayrildi.

Gruplar birbirleri ile 3.aydaki mortalitelerine gore ve ; demografik verileri, kollateral
dolasim durumlari, semptom sUresi- rekanalizasyon sureleri, basvuru NIHSS
skorlar1, kronik hastaliklari, endovasktiler islem teknikleri, uygulanan anestezi
yontemleri, ASPECT skorlari, hastane takibinde enfeksiyon durumlari éncesinde r-
tPA uygulanmis olmasi, inme etiyolojileri, vaskuler inme alanlarina gore
karsilastirllarak futil rekanalizasyonla iliskili olabilecek ©6ngorticlilerin tespit

edilmesi planlandi.



BOLUM 2

GENEL BILGILER

2.1. BEYIN DAMAR HASTALIKLARI

2.1.1. Tanim ve Siniflama

Beyin damar hastaliklar1 (BDH), santral sinir sisteminin bir béliimtinde gecici ya da
kalic1 olarak meydana gelen beynin kanlanmasini saglayan damarlarin patolojik bir
nedenle etkilendigi iskemi veya kanama nedeniyle olusan hasarlanmadir. Beyin
damar hastaliklarinin klinik siniflamasinin alt basliklari: asemptomatik BDH, gecici
iskemik atak (GIA), vasktiler demans ve hipertansif ensefalopatiden olusmaktadir
(1).

Klinik ve goérintileme yontemleri ile iskemik inme tanis1 konulduktan sonra
infarktin yeri, buyukligli ve etiyolojisi belirlenmeye calisilir. Oxford-Shire
Community Stroke Project (OCSP) calismasinda inme lokalizasyonu; anterior
(karotis) sirktilasyon alanina ait buytk ve kuctk infarktlari, total anterior
sirkuilasyon infarkti (TACI) ve parsiyel anterior sirktilasyon infarkt: (PACI) , posterior
(vertebro-baziler) sirktilasyon infarkti (POCI) ve son olarak laktiner sendrom (LACI)

olarak simirflandirilmistir (2).

Iskemik inme, the Trial Org 10172 in Acute Stroke Treatment (TOAST)
siniflamasina goére genis damar okluzyonu, kardiyoembolik, lakiiner, diger sebepler
ve nedeni belirlenemeyen inme olmak Ulzere 5 klinik kategoriye ayrilarak incelenir
(3). Diger sinmiflamalar ise ASCOD (A: atherosclerosis; S: small-vessel disease; C:
cardiac pathology; O: other cause; D: dissection) ve Causative Classification System

(CSS) dir.

2.1.2. Inme Epidemiyolojisi

Inme epidemiyolojisi ile ilgili son yillarda yapilan calismalar, farkli cografi ve
ekonomik yapiya sahip ulkelerdeki prevalans, insidans, 6lim ve DALY (Disability
Adjusted Life Year; Engellilige Ayrilmis Yasam Yili) kaybi ile ilgili verileri ortaya
koymaktadir. Bir saglik kaybi degerlendirmesi olan DALY, éliimle sonuclanan ya da
sonuc¢lanmayan hastaliklar nedeniyle kaybedilen yillar ile o hastaligin toplumsal

yukind yansitir.



2.2

Tum dunyada kardiyovaskuiler hastaliklar ve kanserden sonra serebrovaskuler
hastaliklar tictincti sirada 61im nedeni olup sakatlik ve is glici kaybinin ise birinci
nedenidir. ABD’de her yil 800.000 kisi inme gecirmekte ve 150.000 kisi inme
nedeniyle 6lmektedir. Yasla birlikte inme riski artar. Kadinlar hayat boyu tiim inme
tipleri icin erkeklere kiyasla daha fazla risk altindadir. Bunun muhtemel nedeni

kadinlarda beklenen yasam stiresinin daha uzun olmasidir (4).

Turkiye Istatistik Kurumunun verilerine gére tilkemizde de inme ikinci sirada gelen
6lim nedeni olup sakatlik nedeniyle DALY kayiplarinda kardiyovaskuler
hastalikalardan sonra Uctlincti sirada yer almaktadir. Ulkemizde inme insidansi
177/100.00 prevelans: ise 254/100,00 olarak bildirilmektedir. Her yil yaklasik
132.000 yeni inme hastas1 gorilirken halen 191.000 kisi inme ve komplikasyonlar

ile yasamaya devam etmektedir (5).

Inme mortalitesinin son yillarda gelismis tlkelerde azaldigi bildirilmekle birlikte
gelismekte olan tlkelerde anlamli bir degisiklik izlenmemistir. inmeye bagl 6liim
oranlari 1999’dan itibaren genel olarak azalsa da toplumdaki yash popuilasyon
arttigindan inmeye bagl élimlerin mutlak sayis1 artmaktadir. Tim diinyada oldugu
gibi ulkemizde de ntfus giderek yaslanmakta ve beklenen yasam suresi
artmaktadir. Erigskinlerde en sik dizabilite nedeni olan inmenin bu nedenle c¢ok

6nemli ve 6nlenebilir bir saglik sorunu oldugu ortadadir.

Tim inmeler icinde iskemik inme %80 (%70-85), intraserebral hemoroji (ISH) %15

(%7-15) ve subaraknoid kanama (SAK) ise %5 (%2-8) oraninda gorulur.

INME RiISK FAKTORLERI

Son yillarda inme tedavisinde buiytik gelismeler yasansada bu hasta grubunda hala
en etkili tedavi risk faktérlerinin kontroltine dayanan birincil korunmadir. Inme i¢in
risk faktorleri degistirilemeyen risk faktorleri, inme ile iliskisi kesin olan ve
degistirilebilir risk faktorleri ve inme ile iliskisi veya degistirilmesinin etkisi kesin

olmayan risk faktoérleri olarak siniflandirilmistir (6).
2.2.1. inme ile Iligkisi Kesin olan ve Degistirilebilir Risk Faktorleri

Hipertansiyon: Hipertansiyon (HT), arter damar duvarinda stres ve endotelyal
disfonksiyon ile damar sertligine yol acar ve periferal kan dolasiminin pulsatil bir
sekilde serebral dolasima iletilmesine yol acarak inmeye sebep olur. Ayrica

hipoperflizyon, azalmis otoregtilatuar kapasite ve kan-beyin bariyeri gecirgenliginde



bolgesel artis gibi cesitli mekanizmalar yoluyla serebral kiicik damar hastaligina da

neden olur.

Hipertansiyon iskemik inme icin en 6nemli degistirilebilir risk faktérudur. Ik
inmelerin yaklasik %70’inde kan basinci ytksek bulunmus olup antihipertansif
tedavi ile sistolik kan basincini 10mmHg, diastolikte SmmHg azaltmanin inme
riskini %40 oraninda azalttig1 gdsterilmistir. Kan basincinin 160/90 mmHg tisttinde

olmas1 inme riskini yaklasik 3 kat arttirmaktadir.

AHA/ASA kilavuzlarina goére; kan basinct 140/90 mm Hg'nin Uzerinde olan
hastalarda kan basinci tedavisine baslanmasi veya hipertansiyonu olanlar icin kan
basincini distrme tedavisine devam edilmesi oOnerilir. Her ikisine de inme
baslangicindan birka¢ glin sonra baslanmalidir. Spesifik hedef kisisellestirilmekle
beraber ideal hedef 130/90 mm Hg'den azdir .(7).

Cok sayida antihipertansif tedavi secenegi mevcuttur. Ancak inmenin ikincil
onlenmesinde en cok Onerilenler; anjiyotensin donUtstUriici enzim inhibitérleri,
tiyazid ditretikler ve kalsiyum kanal blokerleridir. AHA/ASA ikincil Onleme
kilavuzu, bu tedaviler ile ilgili karsilastirmali ¢alismalar olmadigindan belirli bir
rejim 6nermemektedir. En iyi sonuc¢ diliretikler ve anjiyotensin déntstiiricli enzim
inhibitoérleri ile tedaviye isaret etmekle beraber ekstrakranial arter hastaligi, bébrek
yetmezligi, diyabet, kalp yetmezligi gibi risk faktdérii olan hastalarda hasta 6zelinde

degerlendirilme 6nerilir (8).

Yiiksek Kan Kolesterolii ve Lipidler: Artmis kolesterol ile inme arasindaki iliskiyi
inceleyen calismalarin sonuclar1  birbiriyle celismektedir. INTERSTROKE
calismasinda da inme ile artmis total kolesterol duizeyi arasinda iliski
bulunamamistir. Ekstrakranial karotis aterosklerozunda ise total ve LDL (distk
yogunluklu lipoprotein) kolestroltin negatif, HDL (yiksek yogunluklu lipoprotein)
kolesteroltiin ise koruyucu etkisi gosterilmistir. Diger yandan trigliseridin inme ile

iliskisine dair calismalarin da sonuclari belirsizdir.

Statin grubu ila¢ calismalarinda statinlerin kardiyovaskuler hastalik yaninda inme
sikligin1 da azalttigi gosterilmistir. Statinler arasinda atorvastatin ve rosuvastatin
serebrovaskuler olaylari azaltmada en etkili olanlardir. Statin tedavisi, yastan
bagimsiz olarak serebrovaskuiler hastalikta azalma saglasa da vaskuler hastalig

olmayan 75 yas Ustl yetiskinlerde yarar diizeyi belirsizdir (9).

Ikincil énleme kilavuzlari ayrica kardiyovasktiiler hastaligi olsun ya da olmasin

aterosklerotik kdékenli oldugu varsayilan inme veya gecici iskemik atak (GIA) olan



hastalarda LDL duizeyi 100mg/dl ‘den ylUksek olanlar i¢cin yogun statin tedavisi (80
mg atorvastatin) énermektedir. Aterosklerotik etiyoloji varligi kesin ise LDL hedef
dizeyi 70mg/dl olarak belirlenmistir. Ginltik pratikte miyopati riski ve yaygin kas
agris1 nedeniyle hastalar statin tedavisinden cekinmektedir. Ancak miyopati riski
kadin cinsiyet, coklu ila¢ kullanimi, operasyon Oykuist ve ileri yasta daha cok

gorulmektedir. Bu nedenle tedavi baslanirken risk faktorleri gbzden gecirilmelidir.

Diabetes Mellitus: Kronik hiperglisemiye bagli endotel hasari sonucu olusan
vaskllopati, diyabete 6zgli aterosklerozun hizlanmasina neden olur. Bu nedenle,
diyabetik populasyonda inme ve kardiyovaskliler hastaliklarin insidansi ve

prevalans: ytuksektir (10).

DM olan kisilerde ayrica kardiyovasktuiler hastalik riski olusturan hipertansiyon
obezite, dislipidemi gibi durumlar da sikca eslik eder ve inme icin ytuksek bir risk
olusturur. Cok sayida gozlemsel calisma, inmede akut dénemde hipergliseminin
daha buylk enfarktlis hacmi, daha uzun hastanede kalis stiresi, zayif fonksiyonel

iyilesme ve artan 30 glinliik mortalite ile iliskili oldugunu gostermistir (11).

The pilot Glucose Regulation in Acute Stroke Patients (GRASP) ve Treatment of
Hyperglycemia in Ischemic Stroke (THIS) calismalari sonrasi ABD’de cok merkezli
faz 3 calismasi1 yapilmistir (12, 13). NINDS (National Institute of Neurological
Disorders and Stroke) tarafindan finanse edilen the Stroke Hyperglycemia Insulin
Network Effort (SHINE) calismasi 60 farkli merkezde 1400 hastay:1 iceren cok
merkezli randomize kontrollti bir calismadir. Calismada hiperglisemik akut iskemik
inme hastalarinda hedeflenen glukoz konsantrasyonu (80-130 mg/dL veya 4.4-7.2
mmol/L) saglanmasi ile tedavi etkinliginin artacagi ve 3. ay mRS degerlerinin daha

iyi olacagl 6ngdéralmustir (14).

Mevcut kilavuzlar, kan sekeri dlizeylerini akut iskemik inmede ilk 24 saat icerisinde

140-180 mg/dL (7.8-10.0 mmol/L) araliginda tutmay1 énermektedir.

Glukoz metabolizma bozukluklar: Tip 1 tip 2 DM ve prediyabet (hbalc 5.7-6.4) dahil
olmak tlizere inme icin ylksek risk faktéridiir. Inme hastalarinin %28’inde
prediyabet %25-45 oraninda DM vardir. Bu nedenle yeni tani inme ya da GIA
hastalar1 hbalc ya da oral glukoz tolerans testi ile DM acisindan arastirilmalidir.
Ayrica DM tekrarlayan inmelerde de %60 oraninda risk olusturmaktadir. DM varhg
hemorojik inme riskini de 1,5 kat arttirmakta olup hematom 6demini arttirarak

kot prognoza neden olmaktadir.



Ikincil koruma kilavuzlarina gére hbalc 7’nin altinda olmasi 6nerilmektedir.

Kardiyovaskuler yarari olan anti-diyabetik ajanlar ile tedavi 6nerilir.

The Prospective Pioglitazone Clinical Trial in Macro- vascular Events (PROactive)

calismasinda pioglitazone tekrarlayan inmeyi %50 oraninda azaltmistir (15).

Sigara: Sigara dumani, endotel disfonksiyonu, lipid oksidasyonu, inflamasyon,
trombosit aktivasyonu, trombojenez mekanizmasi ile pihtilasmay1 arttirir. Sigara
ayrica inme riskini arttirabilen oksidan gazlar (6rnegin nitrojen oksitleri ve serbest
radikaller) ve diger toksik maddeleri de icerdigi icin kardiyovaskuler sistemi

olumsuz etkiler. Ek olarak, nikotin serebral kan akisini1 azaltabilir.

Sigara kullanimi inme riskini iki kat arttirmaktadir. Icilen miktar arttikca risk de
artar ve birakilmasiyla inme riski 10 yil icerisinde normale yaklasir (16). Sigara ayni
zamanda diger inme risk faktorlerinin de etkisini potansiyelize edebilir. Oral
kontraseptifler ile birlikte kullanildiginda iskemik inme riski 7.2, hemorojik inme
riski ise 3.7 kat artmaktadir. Bircok calismada pasif sigara kullaniminin da inme
icin risk faktorti oldugu ve sigara icmeyenlere gore %30 daha fazla goruldigu

saptanmistir.

2019 yilinda yapilan genetik temelli bir calismada ise sigara kullanimi ile 6zellikle
buyulk arter aterosklerozu ve lakiiner inme riski ile genetik temelli bir iligki oldugu
ancak kardiyoembolik inme veya intraserebral kanama arasinda nedensel bir iligki

olmadig1 saptanmistir (17).

Nikotin yerine koyma, vareniklin ve bupropion tedavileri sigara birakma icin etkili
tedavi seceneklerindendir. Son yillarda kullanimi artan elektronik sigaralar ise
geleneksel sigaralardan daha az inme riski olustursa da hastalara sigara birakma
Onerisi olarak elektronik sigara kullanmalar1 konusunda tavsiyede bulunmak icin

yeterli kanit bulunmamaktadir.

Diyet Obezite Fiziksel Inaktivite: Fiziksel aktivitede artisin, kan basincinin
azalmasi, kilo verilmesi, HDL kolesterolde artis LDL kolesterolde azalma, glikoz
toleransinda duiizelme ve trombosit agregasyonunda azalma etkileri ile koroner kalp

hastalig: sikligini1 azaltmasinin yaninda inme riskini de azalttig1 gdsterilmistir (18).

Vicut kitle endeksine géore BMI 25-29, 9 kg/m?2 sisman, BMI >30 kg/m2 olanlar
obez olarak simiflandirilir. Santral obezite ise genel obeziteye gore aterojenik
hastaliklar acisindan daha risklidir. Abdominal obezite kavrami bel-kalca ya da bel

cevresi Olcimu yapilarak kullanilir. Erkekte >102 cm kadinda >88cm olmasi



abominal obezite olarak kabul edilir. Obezite kan basinci glisemi ve aterojenik kan

lipidlerinde artisa yol acarak inmeye neden olur.

Akdeniz diyeti inme riskini azaltmaktadir. Yiksek miktarda zeytinyagi, kuruyemis,
sebze, meyve, tam tahil, orta diizeyde balik, tavuk ve alkol tiiketimi, ile az miktarda

kirmizi et ve tath ttiketiminden olusmaktadir.

Kalp Hastaliklari: AF (atriyal fibrilasyon) yetiskinlerde en sik goértilen kardiyak
aritmi olup ileri yasla birlikte sikligi artmaktadir. Af tanisini koymak icin
EKG(Elektrokardiyografi) dokimantasyonu gereklidir. Standart bir 12 derivasyonlu
EKG kaydi ile P dalgalar1 olmayisi ve diizensiz RR araliklar (atriyoventrikiler
iletimde bozulma oldugundan) ile kalp ritmini gosteren >30 saniyelik tek

derivasyonlu bir EKG trasesi klinik AF icin tani koydurucudur.

Kardiyoembolik inmeler icinde en 6nemli ve tedavi edilebilir neden AF’dir. AF inme
riskini bagimsiz olarak yaklasik 5 kat arttirir. Tim inmelerin %20-30’nu kriptojenik
inmelerin ise %10’nu olusturmaktadir. Ayrica inmenin siddeti, rektirrensi ve 6ltim
icin de bagimsiz risk faktértidiir. Inme disinda AF beyin ak madde lezyonlarinda
artis, hipoperflizyon, mikroembolizm mekanizmasi ile vaskiiler demans icin de risk
faktéradir. Oral antikoagiilan tedaviler ile nonvalviiler AF ye bagl kardiyoembolik

inmeler %60-80 oraninda 6nlenebilir (19).



Tablo 2.1: CHA2DS2-VASC Skoru AF Olan Hastalarda Bagimsiz inme Riskinin Tahmininde
Kullanilir (20)

CHA2-DS2-VASc Puan Yorum

L . Dekompanze kalp yetmezligi, asemptomatik
Konjenif Kalp Yetmezligi dahi olsa gértinttileme ile kanitlanan sol
Klinik ya da objektif sol 1 ventrikul sistolik fonksiyon bozuklugu ve
ventrikl disfonksiyon bulgulari Hipertrofik kardiyomiyopati inme i¢in riskli olup

oral antikoagutilan tedavi 6nerilmektedir.

Optimal kan basinci inme, 6ltim ve diger

Hipertansiyon . e L.
. i 1 kardiyovasktler hastalik riskini minimuma
Ya da oral antihipertansif indirir.Onerilen kan basinci seviyesi 120-
tedavisi altinda 129/80mmHg'dir.
Yas inmeyle ilgili en 6nemli risk faktorlerinden
75 Yas iistiinde olmak 2 biridir ve 65 yas Uzerinde inme siklig1 giderek
artar
Diabetes Mellitus DM stresi arttikca inmeye neden olabilecek

diger risk faktorleri de artar ve hedef organ

Oral ya da insiilin seklinde hasar:1 goértilmeye baslar. Tip 1 ve Tip 2 DM

antidiyabetik ajan kul}amyor 1 tromboemboli acisindan benzer risk tasisa da

olmak aclik kan sekeri <65 yas altindan Tip 2 DM Tip 1’e gére daha

>125mg/dl risklidir.

inme . . h .
. ) . Onceden gecirilmis inme, TIA, tromboemboli

Daha 6nce inme, TIA, 2

. inme icin ¢cok yuksek risk faktéradur.
tromboemboli 6yktist

Vaskiiler Hastalik Vasktiler hastalik inme riskini %17-22 oraninda
Anjiyografi ile kanitlanmis artirir, kanitlanmis koroner arter hastaligi da
koroner arter hastalifi, periferik 1 inme icin bagimsiz bir risk faktéradur, inen
arter hastaligi ya da arcus aortadaki plak vaskuler hastalik icin belirtec
aortada plak olmasi olup inme riskini arttirir.

Asya populasyonunda 50-55 yasindan sonra
65-74 Yas 1 inme riski artar ve Asya toplumu icin modifiye
edilmis skor kullanilabilir

Cinsiyet inme icin bir risk faktériinden cok

Cinsiyet (kadn) 1 prognoz icin anlamlidir.

AF iliskili tromboembolik olaylardan korunma icin CHA2DS2VASC siniflamasi
kullanilir. Erkekler icin O kadinlar icin 1 puan dustk inme ve mortalite riski
nedeniyle (<%1 yilda) inme icin koruyucu tedavi endikasyonu yoktur. ESC 2020
kilavuzuna goére kadinlarda > 3 erkekler de ise > 2 puan durumunda
tromboprofilaksi icin sinif 1 oral antikoagtilan (OAK) tedavi onerilmekle beraber

erkekte 1 kadinda 2 puan icin ise 2a 6neri bulunmaktadir.



OAK tedavisi i¢cin kanama riski de HAS-BLED skoru ile belirlenir. (Bébrek/karaciger
fonksiyon bozuklugu, Inme, Kanama 6ykiisti, Labile INR, >65 yas, Ilac kullanimi)
HAS-BLED >3 icin kanama riski ytksektir.

Tromboprofilaksi icin vitamin K antagonistleri (VKA) ve yeni nesil oral antikoagtilan
tedaviler kullanilmaktadir. Orta-agir mitral darlik ve metal kapak hastalarinda
antikoagtilan olarak VKA o6nerilmektedir. VKA inme riskini %66 mortaliteyi %26
oraninda azaltmaktadir. Son yillarda yeni nesil antikoagiilanlar (YOAK) faktér Xa
intibitoérleri ve direk trombin inhibitérleri olarak VKA’lar kadar koruyucu
bulunmakla beraber kanama riski daha dustktir. 2021 yilinda 28.628 bin
hastanin verileri kullanilarak yapilan GARFIELD-AF calismasinda da 2 yillik takipte
OAK kullananlarda kullanmayanlara gére %30 daha dustuk 6lim orani ve %28

daha dustk inme orani izlenmistir (21).

Diger kardiyak nedenler olarak; son 4 hafta icersinde gecirilmis akut MI (Miyokard
Infarctus) inme icin risk faktértidiir. Kalp yetmezIligi olan hastalarda da inme riski 3
kat artmistir. Bunlar disinda dilate kardiyomiyopati, arcus aorta ateromu,
endokardit, romatizmal kapak hastaliklari, prostetik kapak hastaliklar: inme riskini

arttiran diger kardiyak sebeplerdir.

Asemptomatik Karotis Darligi: Hemodinamik bozuklugua yol acan karotis darligi
ile yillhik inme riski %1-2 oranindadir. Benzer sekilde intrakranial ateroskleroz

varliginda da inme riski artmistir.

Simdiye kadar darlik derecesi semptomatik karotis darligi olan hastalarda inme
riskinin 6ngérticiisti olarak kabul edilse de asemptomatik darligi olanlarda bu
durumdan bahsedilmemistir. The Lancet Neurology'deki Oxford Vascular Study
(OxVasc) calismasinda darlik derecesinin asemptomatik karotis darligi olan
hastalarda da inme riskine neden olabilecegi bildirilmistir. Karotis goérinttleme
yapilan hastalardan %70’ten az darlig1 olan hastalarda 5 yillik inme riski sadece %2
bulunurken %70-79 darhigi olan hastalarda %14,6 ve %80-99 darligi olan
hastalarda %18,3 olarak izlenmistir (22).

Asemptomatik karotis darligi olan hastalarda uygun tibbi tedavi ile yilda <%0,5 gibi
cok dusuk bir inme riski elde edilmigstir. Karotis endarterektomiyi (CEA) medikal
tedavi ile karsilastiran randomize kontrolli calismalar, statinleri iceren optimal
medikal tedavi mevcut olmadiginda yapilmistir. Blyuk olasilikla en iyi tibbi tedavi,

CEA veya stentleme kadar etkilidir (23).



Tedavide bir kontrendikasyon yok ise antiplatelet tedavi Onerilir. Karotis stenozu
ayni zamanda kardiyovasktiler hastalik riskini de arttirdigindan glincel klavuzlar
artik statin tedavisi yaninda ezetimibi de énermektedir. Ileri stenozu (%70-80<) olan
hastalarda profilaktik stentleme /endarterektomi mevcut merkezin deneyimine gére

morbidite /mortalitesi %3™an altinda olan merkezlerde 6nerilmektedir (24).

Hasta seciminde hastanin komorbid durumlari, yasam beklentisi de g6z 6ntine

alinmalidir.

Menapoz Sonrasi Hormon Tedavisi: Postmenapozal hormon tedavilerinin inme
riskini azaltmadigi hatta venéz trombozu ve inmeyi arttirdigi gézlenmistir. Onceden
histerektomi olup da aktif Odstrojen tedavisi alan kadinlarda inme riskinin arttigi
saptanmistir. Son dénemde transdermal ya da duisik doz oral 6strojen preparatlari

ile yapilan calismalarda inme riskinin ytkselmedigi belirlenmistir (25).

Orak Hiicreli Anemi: Otozomal resesif kalitilan bir hastalik olup gen Urinu
degismis bir hemoglobin b zinciri nedeniyle ortaya ¢ikmaktadir. Klinik bulgulari cok
genis olmakla birlikte yasamin erken evrelerinde ekstiremite ve kemiklerde agrili
epizodlarin oldugu ciddi hemolitik anemi, organ infarktlar1 izlenir. Ozellikle
homozigot hastalarda inme prevalansi daha ytiksektir. Hastalarin pek cogunda MR

(Manyetik Rezonans) gortiinttilemelerinde sessiz inmeler gérulir (26).

2.2.2. Inme ile iligkisi veya Degistirilmesinin Etkisi Kesin Olmayan Risk

Faktorleri

Metabolik Sendrom: Metabolik sendrom tanisi icin bes kritederden ticintin olmasi
yeterlidir. 1) aclhik glikozu >100mg/dl 2) HDL kolesterol, kadinda < 50 mg/dl
erkekte < 40mg/dl 3), trigliserid degerinin > 150 mg/dl 4) bel-kalca cevresinin
erkekte >102 cm kadinda >88cm 5) kan basincinin 130/80 mm Hg Utistiinde olmasi.
Metabolik sendrom her S yetiskinin birinde gortilmektedir. Tip 2 DM, inme ve
kardiyovaskiiler hastaliklar icin risk olusturdugu bilinmekle beraber metabolik
sendromun inme icin kendi basina mi1 yoksa her bir bileseninin katkisindan dolay1

mu1 risk olusturdugu net degildir.

2016’da Cin’de yapilan CHANCE calismasinda yalniz DM olan veya es zamanli DM
ve metabolik sendromu olan hastalar rekktirren inme riskine sahip bulunmusken
tek basina metabolik sendrom minér inme veya GIA olan hastalarda inme ntiksti ile

iligkili bulunmamastir (27).

Hiperhomosisteinemi: Plazma homosistein dtizeyi 5-15 nmol/L ‘dir. Yiiksek kan

homosisteinemi duizeyi hem aterojenik hem de tromboza yatkinhg arttirarak
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koroner kalp hastaligt ve inme sikligini arttirmaktadir. Hayvan deneyi
calismalarinda hiperhomositeinemisi olanlarda olmayan kontrol grubuna gore 24
saat icerisinde MR’daki enfarktiis hacmi daha genis izlenmis olup 14 gunlik
takipte davranissal ve sensorimotor fonksiyonlarda da daha fazla kayip izlenmistir

(28).

Kandaki homosistein dtizeyi genetik, B6, B12 vitaminleri ve folik asit alimi ile
belirlenir. Tedaviye folik asit ve B vitamini eklenmesi homosistein dtizeyini azaltsa

da inme ve kardiyovaskuler hastaligi azalttigi hentiz gosterilememistir.

Alkol: Alkol ile iskemik inme arasinda J seklinde bir iliski mevcuttur. Hafif orta
(ginde kadin icin 12g alkol < 1 kadeh erkekte < 2 kadeh) kullanimi inme igin
koruyucu olurken yogun tiketimde bu risk artmaktadir. Yogun tiiketimde
hemorojik inme, iskemik inme ve inme mortalitesi de artmaktadir (29). Gliinde 5
kadehten fazla alkol tliketenlerde inme riski %69 oraninda artmistir. Tuketilen

alkol miktar: kadar cinsi de 6nemlidir.

Oral Kontraseptif Kullanimi: Oral kontraseptif kullanimi ile inme riski tasiyan
kadinlar icin risk faktoérleri; >35 yas, sigara kullanimi, HT ve DM tanisi olmasi,
migren 6ykisl olmasi ve daha 6nce tromboembolik olay gecirmesidir. Ayrica geng
kadinlarda Faktér V Leiden veya protrombin gen mutasyonu gibi trombofililerin

varlig1 da vendz tromboz ile iliskili bulunmustur.

Madde Kullanimi: Eroin, kokain, anabolik steroidler, opoidler semptomimetik
ilac/madde kullanimi iskemik inme riskini arttirir. Bu maddeler kan basinci
degisikligi, kardiyak aritmi, infektif endokardit,kanama bozuklugu gibi farkl

mekanizmalar ile inmeye neden olur.

Migren: Migren ve inme, toplum icin buytk bir ekonomik maliyetten sorumlu iki
yaygin ve heterojen norovaskuiler hastaliktir. Migrenin serebrovaskuler hastalik
riskini artirdigina dair artan kanitlar vardir. Migrenli kisilerde iskemik inmenin
aurali migren, geng¢ yas, kadin cinsiyet, oral kontraseptif kullanimi ve sigara icme
aligkanliklar1 ile gugli bir sekilde iliskili oldugu dustnutlmektedir. Bu konu
kapsamli bir sekilde arastirilmamis olmasina ragmen, migrenli kisilerde gecici
iskemik atak riski de artmis géorinmektedir. Nérogérintiileme calismalari, migrenli
kisilerde asemptomatik yapisal beyin lezyonlarinin prevalansinin daha yuksek
oldugunu ortaya koymustur. Bununla birlikte, inme riski, klasik risk faktorleri

olmayan migrenli kisilerde migreni olmayan kisilere goére daha yuksek
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gorinmektedir. Migren ve inme iliskisinin arasindaki mekanizma net olarak

bilinmemektedir (30).

Lipoprotein (A) Yiiksekligi: Lp (a) bir lipid-protein kompleksi olup proaterojenik,
proinflamatuar ve protrombotik o6zelliklere sahiptir. Baslica tasiyici proteini
apolipoprotein (APO)B dir Iskemik inme icin bagimsiz bir risk faktérti oldugu
bildirilmis olup vaskuler risk faktéri olanlarda 6lctilmesi O6nerilmektedir.
Tedavisinde ‘Protein convertase subtisilin/kexin type 9 (PCSK9)’ inhibitérleri
kardiyovasktuiler mortalite ve morbidite de azalma saglamak icin klinik deneylerde
etkinlik gosteren tek ilactir (31).Yuksek Lp (a) seviyeleri niasin (2000mg/glin)

tedavisi ile %30 oraninda azaltilabilmektedir.

Uyku Apnesi: Obstruktif uyku apne sendromunda uykuda nefes durmasi
horlama, gundtz uykululuk hali goézlenir. Tani polisomnografi ile konulur.
Apne/hipoapne indeksinin 5 ve daha fazla olmasinin iskemik inme icin risk faktorti
oldugu dustnuliir. Apne sirasinda ve sonrasinda kan basinci yukselir, hipoksiye
bagl sempatik aktivite artar. Nokturnal kan basinci yuksekligi tedavi edilmezse
renin-anjiotensin sisteminin bozulmasimma yol acar. Kardiyovaskiler hastalik
kardiyak aritmi ve HT’ye neden olur (32). The American Academy of Sleep Medicine
semptomlari olan GIA ve inme hastalarinda polisomnografi yapilmasini

Oonermektedir.

Hiperkoagiilabilite: Protein C, S eksikligi antitrombin 3 eksikligi, Fakt6rV leiden
mutasyonu, lupus antikoagtilani, antikardiyolipin antikoru gibi hiperkoagtlabilite

durumlar venéz trombozla iligkili bulunmustur. Iskemik inmeyle iligkisi stiphelidir.

Inflamatuvar Siirecler: Akut ya da kronik inflamasyon inme riski ile iliskili
bulunmustur. Bir akut faz reaktani olan hsCRP diizeyinin yliksek olmasi inme
riskini 2-3 kat arttirmaktadir. Ateroskleroz da inflamatuar bir slire¢ olup artmis
inflamasyon plagin rldptiire olmasina neden olarak inmeye yol acabilir. Bazi
bakteriyel ve viral etkenler karotis ve koroner plaklarda gdsterilmistir (C.pnémoni,
M.pnémoni, H.pylori, HSV tip 1 ve 2 CMV, EBV). Akut enfeksiyonda da ilk 3 giin ve
enfeksiyon nedeniyle hastaneye yatanlarda ilk 90 gln icinde inme riski
artmaktadir. Bu bulgulara ragmen antibiyoterapinin inme riskini azalttigina dair bir

veri bulunamamastir.(33)

2.2.3. inme Icin Degistirilemeyen Risk Faktorleri

Yas: Yas her iki cinste de inme icin en énemli risk faktériidiir. inme gecirenlerin

%70’1 65 yas Uistll olup 55 yasindan sonra her dekatta inme riski iki kat artar.
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Cinsiyet: inme erkeklerde kadinlara gére daha sik gértiilmektedir. 35-44 yas arasi
ve >85 yas kadinlarda ise erkeklere gbére inme riski daha fazladir. 35-44 yas
araliginda kadinlarin oral kontraseptif kullanimin artmasi, gebelik postpartum gibi
donemleri olmasi ve >835 yas da ise kadinlarin erkeklerden daha uzun yasamasi

nedeniyle inme riski daha fazladir.

Irk/Etnisite: TUm yas araliklarinda siyahlarda inme sikligi beyaz irktan ytksektir.
Bu durum siyah irkta ht, dm, obezite gibi inme ile ilgili risk faktérlerinin daha sik
gorulmesiyle ilgilidir. Bazi Asya irklarinda da intrakranial ateroskleroz sikligi
yiksek olup inme insidansinin artisiyla iliskilidir. Intraserebral kanama da Asya

kokenlilerde diger irklara gére daha sik gérualir.

Genetik: Aile oykust inme riskini arttirmaktadir. Benzer cevresel etkenlere maruz
kalma ve yasam stili bunda etkili olabilir. Tek yumurta ikizlerinde de cift yumurta
ikizlerine gbére inme riski yiksek bulunmustur. Genetik genom calismasinda inme

ile ilgili 32 adet lokus belirlenmistir.(34)

2.3. BEYIN KAN DOLASIMININ ANATOMISI VE FiZYOLOJISI

Beyin, arcus aorta ve dallarindan ayrilan karotis arter ve vertebral arter dallarindan
beslenir. Her iki karotis interna beyin dolasiminin %40’ indan sorumludur A.carotis
internanin servikal, petroz, lacerum, kavernoz, klinoid, supraclinioid ve komuinikan

olmak Ulizere 7 adet segmenti bulunur.

Beyin dolasiminda arterler arasindaki en 6nemli anastomoz vertebrobaziler sistem
ile karotis sistemi arasindaki baglantiy1 saglayan Willis poligonudur. Bu kolleteral
dolasimlar arter tikaniklarinda dolasima katkida bulunarak enfarktiis alaninin

buyudkltigtini belirler (35).
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Sekil 2.1: Anterior Sirkulasyon Dolasimi (36)

BA Baziler arter, IA Innominate arter LCCA/RCCA sol/sag common karotis arter, LSA/RSA sol/sag
subclavian arter, LVA/RVA sol/sag vertebral arter, MCA orta serebral arter, OA opthalmik arter, PCA
posterior serebral arter, Post Com A posterior communikan arter, RECA sag eksternal karotis arter,
RICA sag internal karotis arter

A B

Sekil 2.2: Intrakranial Arter Kollateral Sirkulasyonu (37)

A (lateral) ve B (frontal) gértintisii. posterior kominikan arter (a);anterior ve orta cerebral arter (b) ve
posterior ve orta serebral arter (c) arasindaki leptomeningeal anastomoz, posterior serebral ve superior
serebral arter arasindaki tectal plexus (d), distal serebellar arterler arasindaki anastomoz (e) ve
anterior comminican arter (f)

Iskeminin Patofizyoloji: Beyin metabolizma ihtiyacini glikozdan karsilar. Beynin

beslenmesi icin gerekli oksijen ve glikoz 800ml kan akimiyla saglanir. Buna CBF
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2.4

(cerebral blood flow) denir ve 100 gram doku icin dakikada 40-60ml gereklidir.
Serebral kan akimini ise serebral perflizyon basinci (CPP) ve serebrovasktiler direng
(CVR) belirler. Beyin kan akimi dakikada 20-25ml altina dusttiginde
elektrofizyolojik sessizlik baslar, 15ml/dak oldugunda ise EEG
(Elektroensefalografi) aktivitesi ve uyarilmis potansiyel kaybolur. 100 gr beyin
dokusundaki akim 10ml/dak altina distigiinde ise hiicre diizeyinde iyon pompasi

bozularak sitotoksik 6dem ve irreversibl hlicre 6limunu baslatir.

Elektrofizyolojik sessizlik evresi ile irreversibl dénem arasindaki streci belirleyen
seyler; kolleteral dlizeyi, inmenin siddeti ve sUresidir. Elektriksel olarak sessiz bu
bolgeye iskemik penumbra denir. Glincel akut inme tedavileri de bu iskemik
penumbraya yoneliktir. Hayvan deneyleri ve insanlarda yapilan MRG (Manyetik
Rezonans Gorluntileme) ve PET (pozitron emisyon tomografisijcalismalari,
semptomlarin baslangicindan 24 saat sonrasina kadar inme hastalarinda canl

doku varligini géstermistir (38).

FLAIR MRA DWI PWI APT

Sekil 2.3: Diffuzyon Mr ve Mr Perflizyon Goérintilemelerinde Penumbra Alani(38)

En son 6 saat 40 dakika 6nce saglikli gorilen sol MCA okluzyonu olan hasta. Flair sekansta kortekste
vazojenik 6dem sahasi izlenirken DWI (Diffusion weighted images) sekans genis sitotoksik 6dem
alanini1 gostermekte. APT sekansta hipointens alan Flair sekanstaki hiperintens lezyondan buytk,
ADC ile benzer PWI (Perfusion weighted images) goruntltilemeye gore daha kugcik bir alani
gostermektedir. Aradaki bu fark minimal penumbra alanina aittir.

KLINIKTE BEYIN DAMAR HASTALIKLARI

2.4.1. Gegici Iskemik Atak

2009 AHA/ASA kilavuzunun tanimi ile GIA; 24 saat icinde sonlanan ve akut infarkt
alan1 izlenmeyen fokal serebral, spinal kord ya da retinal iskemiye bagli olusan
nérolojik semptomlardir. GIA’da inme ve rekiirrens riskini belirlemek icin cesitli

siniflamalar kullanilmistir (39).
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2.4.2. Inme Taklitcileri

Akut inme olarak degerlendirilen olgularin yaklasik %10-20’si inme taklitcilerinden
olusur. Migren, aurali migren, epileptik nébet iktal ya da postiktal dénem (Todd’s
paralizisi) psikojenik semptomlar, presenkop-senkop, deliryum, gecirilmis inme
defisitlerinin metabolik yada enfeksiy6z bir sebeple gecici olarak artmasi, toksik-
metabolik ensefalopatiler, santral sinir sistemi enfeksiyonu yada yer kaplayici
lezyonlar, periferal vestibulopati, periferik néropatiler, gecici global amnezi baslica

olarak sayilabilen en sik karsilasilan inme taklitcileridir.(40)

2.4.3. Klinik inme Sendromlar:1

On Sistem Inmeleri: On sistem a.common carotis arterden kéken alir (CCA). Sag
CCA brachiocephalic arterden sol CCA arkus aortadan c¢ikar. CCA C6 vertebra
seviyesinde a.carotis interna (ICA) ve a.carotis externa (ECA) olarak ayrilir. ICA

serebral 6n dolasimdan sorumludur.

A. Carotis Interna (ICA): Aterosklerozun en sik gorildigi yer proksimal ICA’dir.
Ateroskleroza bagli inme mekanizmas: en sik hemodinamik bozukluga bagh
arterden artere embolidir. Dlistik perfliizyon ve yetersiz kolleteral dolasima bagh
ACA-MCA, MCA-PCA ve ACA-PCA arasinda olan borderzone (sinir bélge) inmeleri
gorulur. ICA okluzyonunda MCA, ACA, PCA infarkt alanlaryla ilgili bulgular
gorulir. Ancak onu MCA alaninda ayiran en 6nemli klinik bulgu oftalmik arterin
etkilenmesine bagli olusan gecici monookiler koérltiktir (amorozis fugaks). Bazi
hastalarda parlak 1s18a bakildiginda bulanik gérme sikayeti olabilir. Buna retinal
klodikasyo denir. ICA okluzyonun prognozu kétiidiir ve mortalitesi ytiksektir. A.
Choroidea Anterior (AChA), ICA’dan kéken alir. Kapstila interna arka bacagi, globus
pallidus, korpus genikulatum ve medial temporal lobun kanlanmasini saglar. AChA
okluzyonunda kontralateral hemipleji ve duyu kusuru, homonim hemianopsi

goralar (41).

A. Cerebri Anterior (ACA): MCA okluzyonlarina gére daha seyrek gortlir. ACA
okluzyonunda kontralateral alt ekstiremitede gl¢stizluk duyu kaybi, yabanci el
sendromu, bilateral lezyonlarda Uriner inkontinans dominant hemisfer etkilenimiyle
abuli, transkortikal motor afazi (supplementer motor alan), kontralateral ideomotor
apraksi gibi norolojik semptomlar gortiltir. Heubner’in rekkiirren arteri de ACA’nin
dali olup kaudat nukleus, anterior internal kapstlii besler ve okluzyonunda
davranis degisiklikleri, kontralateral hemiparezi, dizartri, kaudat nukleus

etkilenimine baglh hareket bozuklugu gibi semptomlar gortlebilir.(41)
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A.Cerebri Media (MCA): Iskemik inme en stk MCA sulama alaninda gérulir ve
etkilenen segment ve dallarina gore farkli klinikler olusturur. MCA superior
divizyon frontal ve superior pariyetal lob alanlarinin kanlanmasini saglar.
Okluzyonunda ise konjuge bakis paralizisi, kontralateral duysal ve motor defisit,
nondominant hemisfer etkilendiyse ihmal, anosognosi, dominant hemisfer etkilendi
ise afazi (Broca) ve ideomotor apraksi gibi nérolojik semptomlar géraltir. MCA
inferior divizyon lateral temporal ve inferior pariyetal lobun beslenmesini saglar ve
okluzyonunda kontralateral quadranopsi veya hemianopsi, ajitasyon yada
deliryumla karistirilabilcek psikiyatrik semptomlar, Wernicke afazisi, Gerstmann
sendromu  gorulebilir. MCAnin proksimal parcasindan c¢ikan LSA’larin
(Lentiktilostriatal arter) okluzyonu ile striatokapstler (derin bazal ganglion) infarkt:
gorultir. Kontrateral hemiparezi, duysal kayip, transkortikal afazi, ihmal gibi
noérolojik semptomlar izlenebilir. MCA’nin M1 parcasinin okluzyonu TACI tablosuna
yol acar ve tim bu nérolojik bulgularin yani sira beyin 6demine bagh hastada

uyaniklik kusuru da goruilebilir (42).

Arka Sistem Inmeleri: Vertebral arterler subclavian arterden cikar ve foramen
magnum kanalindan intrakranial alana gecerler. Ponsun 6n ylzinde baziler arter
ile birlesirler. Sonra sirasiyla; distal vertebral arterden a.cerebellaris posterior
inferior (PICA), basiler arterin alt bolimtnden a.cerebellaris anterior inferior (AICA),
basiler arter bifurkasyonu 6ncesi a.cerebellaris superior (SCA) ve bifurkasyon

sonrasi a.cerebri posterior (PCA) olarak ayrilir.

Basiler arter okluzyonlari tim inmelerin %1’ini olusturur ve yuksek mortalite
oranlar1 yaninda agir dizabilite olusturmaktadir. Quadriparezi, koma,
hipersomnolans, diplopi pupil anormallikleri (pinpoint pupil), okulomotor sinir
bulgular1 (skew deviasyon, Interntiklear oftalmopleji-INO), bulber semptomlar
(disfoni dizartri palatal miyoklonus), pedinktiiler haltsilasyonlar gibi noérolojik

semptomlarla ortaya cikabilir (43).

Lakiiner Sendromlar: LakUiner sendromlar iskemik inmelerin %20-3071Tuk bir
kismini olusturur. Kicliik penetran arter tikanikligina bagli olusan yaklasik 20mm
capindaki infarktlara lakiiner inme denilir. En sik pons, talamus, corona radiata,
lentiform nucleus gibi subkortikal alanlarda ortaya cikar. Afazi, agnozi, ihmal,
epileptik nobet gibi kortikal nérolojik semptomlarin gériilmesi cok beklenmez. Saf
motor, saf duysal, sensorimotor, ataksik hemiparezi ve dizartri-beceriksiz el olarak

siniflanan klinik tablolardan olusur (44).
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2.5.

Beyinsap:r Sendromlari: AICA, PICA, SCA okluzyonlari sonucu beyinsapi
sendromlar1  olusur. Kontralateral hemiparezi, kontralateral vibrasyon-
propriosepsion kaybi, kontralateral agri 1s1 duyusu kaybi, ipsilateral Horner
sendromu, ipsilateral ekstiremite ataksisi ipsilateral kranial sinir felci, ipsilateral
yUz yariminda agri ve 1s1 duyusunda kayip en sik gbzlenen temel norolojik

bulgulardir.(43)

Spinal Kord Sendromlari: Spinal kord bir anterior ve 2 posterior spinal arter
tarafindan beslenir. Anterior spinal arter sulama alaninda kortikospinal ve
spinotalamik traktiis bulunurken posterior spinal arter arka kolonun dolasimini

saglar. (45)

Talamik Sendromlar: Talamus. PCA ve a.communis posterior (PcomA) ya da AChA
tarafindan beslenir. Talamik inmeler derin venéz sistemdeki okluzyonlara bagh da
olusabilir. Cok cesitli klinik semptomlarla ortaya cikar. En sik gérilen nérolojik
semptomlar; hemisensorimotor bulgular, saf duysal inme, hemiataksi, santral agri
sendromu (Dejerine Roussy sendromu), anterograd amnezi, gdbrme alani defektleri,
davranis degisikliklikleri, uyku-uyaniklik siklusunda bozulma, hiperkinetik hareket

bozukluklar ve uyaniklik kusurudur (46).

ISKEMIK INMEDE TANI VE TEDAViI YAKLASIMLARI

Son 50 yilda akut inme tedavisinde devrim niteliginde gelismeler yasanmisitr.
Intravenéz tromboliz tedavisinin kullanilmaya baslanmasiyla fakindalik yaratmak
amaciyla FAST (Face, Arm, Speech, Time) ytuzde kayma, kas glicstizligli, konusma
bozuklugu, sikayet baslama zamani gibi majér inme semptomlarini belirten ve ‘time
is brain’ (zaman beyindir) denilerek zamanin 6nemini vurgulayan kamuoyunu

bilgilendirme amach kampanyalar baslatilmistir.

Ilk 24 saat icinde acile akut inme stiphesiyle getirilen hastada ilk sorulmasi gereken
‘en son ne zaman saghkh goértldl’ olmalidir. Bu esnada hastanin havayolu,
dolasim, solunum fonksiyonlar: icin vital bulgulari not edilip stabilize edilir.
Hastanin rutin biyokimya, tam kan sayimi, varfarin kullaniyorsa koagtilasyon
testleri planlanir. Bu esnada inme taklitcileri ya da olas1 diger medikal tanilar

dislanir (47)

Norolojik muayene skalasi icin glincel kilavuzda onerilen; National Institutes of
Health Stroke Scale (NIHSS) skorlamasidir. Hastalarin reperflizyon ya da tromboliz
tedavi uygunlugunu belirlemek icin kullanilir. NIHSS su alanlarla ilgili
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degerlendirme icerir; bilin¢ duzeyi, g6z hareketleri, gérme alani butunliga, yuz
hareketleri, kol ve bacak kas glici ve duysal semptomlari, koordinasyon, konusma
ve ihmal (48).

Inme siddetinin degerlendirilmesi icin kullanilan 15 ayri alani degerlendiren bir
dlcektir. Ilk olarak 1989’da gelistirilmistir. Yaklasik 5-10 dakika stiren orijinal bir
skaladir. Uygulanirken 6lcegin muayene sirasina goére yapilir ve hastaya ipucu
verilmez. Hastanin daima ilk eforu baz alinir. Total NIHSS 6lcegi prognoz ve buiytuk
damar tikanikliginin belirlenmesinde 6nemlidir. En duistik O en ytuksek 42 puandan
olusur . NIHSS (0-5) hafif NIHSS (6-15) orta 216 NIHSS agir inme olarak
siniflandirilir. Bircok farkli dile cevrilmistir. Arka sistem inmelerinde duyarliligi

distktir .(48)

Daha sonra hiperakut inmede ilk gértinttileme yontemi olarak hizli ve duyarli bir
yontem olan kontrastsiz kranial bilgisayarli tomografi (BT) 6nerilir ve hemorojik
inme ya da olabilecek diger inme taklitcileri buna gore dislanmis olur. Bu
dislamadan sonra BTA(Bilgisayarli Tomografi Anjiyografi) cekilerek anterior ve
posterior dolasim sistemi degerlendirilerek bliyilk damar tikanikligi varliginda
endovaskiiler tedavi ya da ilk 4,5 saat dilimi icersinde ise ve kontrendike durum

yoksa r-tPa tedavisi planlanir.

Akut inme sUpheli hastalarin transferleri icin ¢esitli modeller ortaya atilmis ve bu
konuyla ilgili calismalar yapilmistir. Kapsamli inme merkezleri; akut inme tedavisi
ve takibinde her yonuyle ilgilenen merkezlerdir. Trombektomi i¢cin uygun hastalarin
dogrudan kapsamli bir inme merkezine (mothership model) yénlendirilmesi, diger
hastaneler daha yakin olsa bile iyi sonuc¢ olasiligini arttirabilir. Birincil inme
merkezleri genellikle intravenéz trombolizi baslatan ve endovaskiiler trombektomi
icin uygun hastalar1 "drop and ship" modeli olarak adlandirilan kapsamli bir inme

merkezine transfer eden daha ktictik merkezlerdir (49).
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Tablo 2.2: NIH (The Nationel Institutes of Health) inme Olcegi

NIHSS INME OLCEGI (National Institutes of Health Stroke Scale)

la. Biling¢ Diizeyi
0= Uyanik
1= Hafif uyariya hemen cevap veriyor
2= Israrli veya gulcll veya agrili uyariya cevap veriyor

3= Cevapsiz veya sadece refleks cevabi var

1b. Biling¢ Diizeyi Sorular: (Ka¢ Yasindasin? Hangi Aydayi1z?)
0= iki soruya dogru cevap
1= Bir soruya dogru cevap (veya entlibe, dizartri, dilimizi bilmiyor)

2= Her ikisine de yanlis veya yanit veremiyor.

lc. Biling Diizeyi Emirleri
0= ikisini de yapiyor. 1= Birisini yapiyor. 2= Hicbirini yapamiyor.

2. Bakis
0= Normal
1= Parsiyel bakis parezisi. Bir veya iki gézde bakis parezisi.

2=Gozlerde forse deviasyon, total parezi (oktilosefalik refleksle dtizelme yok)

3. Gorme Alani
0= Vizuel kayip yok
1= Parsiyel hemianopsi
2= Komplet hemianopsi

3= Bilateral hemianopsi veya korltk (Korikal koérlik dahil)

4. Fasial Paralizi (Bilinci Kapaliysa Agrili Uyarana Mimik Yanit)
0= Yok
1= Hafif paralizi (Nazolabial oluk silik, asimetrik gtilimseme)
2=Alt ytizde parsiyel paralizi (tam veya tama yakin)
3= Yuizlin Uist ve altinda tek tam paralizi veya cift tarafli veya koma

5. Motor Kollar
Oturarak 90°, Yatarak 45° (10 Sn. Havada Tutulur.)
0= Normal
1= Tutuyor ama tam degil (dtisse de yataga carpmaz)
2= Yercekimine direnemiyor (yataga diser ve carpar).
3= Minimal hareket var. 4= Minimal hareket yok.

6. Motor Bacaklar
Yatarak 30° De (5 Sn Havada Tutulur.)
0= Normal
1= Tutuyor ama tam degil (dtisse de yataga carpmaz)
2= Yercekimine direnemiyor (yataga diiser ve carpar).
3= Minimal hareket var. 4= Minimal hareket yok.

7. Ekstremitede Ataksi
0= Yok (Afazik ve hemiplejik hastada dahil)
1= Tek ekstremitede var.

2= Ust ve alt ekstremitede var.
3= Degerlendirilemiyor.

Tablo 2.2’nin devami;
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8. Duyu

1= Hafif-orta siddette tek tarafli kayip ama hasta dokunusu hissediyor veya
afazik veya duyu bozuklugu.

2= Tek tarafli tam kayip (hasta dokunusu bile algilamiyor) veya iki tarafli
duyu kayb1 veya yanit veremiyor veya kuadriplejik.

9. Konusma

0= Normal

1= Hafif, orta siddette afazi (zor ama kismen bilgi alisverisi var)

2= Agir afazi

3= Sozel ifade ve anlama yok veya komada

10. Dizartri

0= Yok

1= Hafif veya orta siddette dizartri, anlasiliyor.
2= Anlasilmaz artikiilasyon, anartri veya mutizm

11. ihmal

0= Yok, degerlendirilemedi (gérme kaybi varsa duysal séndirme olmamali)

1= Tek modadilite de séndtirme
2= Birden fazla modadilite de ihmal

2.5.1. Intraven6z Tromboliz Tedavisi

Alteplaz doku plazminojen aktivatéri (r-tPA); fibrinin parcalanmasini saglayan
plazminin plazminojenden doéntUstimunu katalize eder. The Food and Drug
Administration (FDA) ilk kez 1996 yilinda yayinlanan NINDS calismasi sonrasi
alteplaza iskemik inme tedavisi icin onay vermistir (50). Bu calismada randomize
cift kor olarak ilk 3 saat icersinde basvuran iv r-tPA uygulanan hastalar plasebo ile
karsilastinlmistir. r-tPA alan grubun 3. ay klinik skorlar1 %30 daha iyi gbzlenmis
olup hastalarin %6’sinda semptomatik hemoroji ortaya cikmistir. Ancak iki grup
mortaliteleri arasinda fark bulunmamistir. 2008’de ECASS III (The 2008 European
Cooperative Acute Stroke Studay Ill)calismas: ile de r-tPA icin zaman penceresi 3-
4,5 saat olarak genisletilmistir (51). Sonrasinda yapilan The Safe Implementation of
Thrombolysis in Stroke-International Stroke Thrombolysis Register (SITS-ISTR)
calismas1 da 3-4.5 saate uzayan tedavi penceresini destekleyen veriler sunmustur
(52). 2018’de Wake-Up Stroke ve 2019°da EXTEND (Extending the Time for
Thrombolysis in Emergency Neurological Deficits) calismasinda inme semptomu
4.5.-9 saat penceresinde olan hastalar ve uyanma inmesi (wake up stroke) olup son
iyilik hali net bilinmeyen hastalarin cekilen kranial MRG’de iskemik lezyon olan
ama flair sekansta ayni boélgede hiperintensite olmayan ya da perflizyon
goruintileme yoéntemleriyle kor volumu < 70 mL olan ve r-tPA tedavisi alanlarin

klinik yanitlar1 plaseboya gore tistiin bulunmustur (S3).
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The NINDS calismasinda r-tPA’nin etkinligi degerlendirilirken klinik yanit icin 3. ay
modifiye rankin skalasi kullanilmistir. Kolay anlasilabilir ve hesaplanabilir bir skala
olup bu calismada mRS 0-2 olan olgular (semptom yok ya da fonksiyonelligi
kisitlamayan mindér semptom) tedaviden fayda géren grup olarak belirlenmistir. Dr
John Rankin tarafindan 1957'de tanitilan bu 6lcek, hemen hemen tiim akut inme
calismalar1 icin birincil sonu¢ o6lcegi haline gelmis olup, Charles Warlow ve
arkadaslar tarafindan UK-TIA (United Kingdom Transient Ischemic Attack) (Birlesik
Krallik Gegici Iskemik Atak) calismasinda modifiye edilerek bugtinki halini almistir
(54).

Tablo 2.3: Modifiye Rankin Skalas1 (mRS)(54)

0 Hic Semptom yok

Belirgin sakatlik yok, semptomlara ragmen hasta giinltik aktivitelerini ve gorevlerini
yerine getirebiliyor

Hafif sakatlik; gecmiste yapilan btitiin olagan gorev ve aktiviteleri yapamiyor ama

2 yardim olmaksizin kendi iglerini yapabiliyor

3 Orta derecede sakatlik; kendi islerini gormek icin kismen yardima ihtiyaci var, ama
kendi basina yardimsiz ylUrtyebiliyor

4 Agir sakatlik; yardimsiz ytriiyemiyor ve yardimsiz bedensel ihtiyac¢larini

karsilayamiyor
Cok agir sakatlik; yataga bagimli, inkontinan ve devamli bakima ve dikkate muhtac

Oliim

0-2 puan arasi1 fonksiyonel olarak bagimsiz 3-5 puan arasi bagimli ve 6 puan 61imu

ifade etmektedir.

GUnuUmtzde birkac faz 3 calismasinda 15 yildir incelenen tenekteplaz, alteplaza
gore daha yuksek fibrin 6zgulligiine ve daha uzun yar1 6mre sahiptir. Tek bolus
olarak uygulanmaktadir. Gtincel AHA/ASA kilavuzlar: tenekteplazin, ilk 4.5 saati
icerisinde olan inme  hastalar1 icin trombolitik tedavide kullanimini
desteklemektedir. Ancak 0,25 mg/kg doz ve 0,4 mg/kg doz arasinda kanitlanmis
fark bulunmamakla beraber NOR-TEST 2 calismasinda 0,4 mg/kg tedavi dozu
etkinligi degerlendirilmektedir. Mevcut devam eden karsilastirmali klinik
calismalarla gelecekte tenekteplaz tedavisinin alteplaza gére avantajlari ya da klinik

sonuclarina dair daha cok bilgi sahibi olacagimizi umuyoruz (55).

r-tPA tedavisi zamana karsi ¢cok duyarli olup ne kadar erken baslanirsa tedavideki
basar1 orani da artar. Kapi igne zamani icin 6énerilen stire <30 dakikadir. Iskemik
inmede alteplaz icin standart tedavi dozu 0.9mg/kg (maksimum 90 mg total

doz)’dir. %10luk kisim 1 dakikada intravendz bolus yapilir geri kalan miktar da 1
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saatlik idame infuzyon seklinde verilir. Trombolitik karar verilirken rélatif ve kesin
kontrendikasyonlarla beraber yarar ve riskler dusUnulerek hasta bazh

degerlendirilme 6nerilir.
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Tablo 2.4: Turk Néroloji Dernegi Akut Inme Kilavuzu (56)

Daima dislama kriteri

Goreceli (bazi
sart/durumlarda) dislama
kriteri, ama hastalarin cogu
icin IV tPA uygundur. IV tPA
verilebilir.

Dislama kriteri degildir. IV
tPA verilebilir.

Tedaviye semptom
baslamasindan sonraki 4,5
saat icinde 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
basing > 110 mmHg,

Trombositopeni (<100
bin/mm3)

INR>1,7
aPTT> 40 saniye

Baslangi¢c zamaninin
belirlenememis olmasi,

Uyanma aninda fark edilen
inme,

Son 3 ay i¢inde
kraniyal/spinal cerrahi,

Son 3 ay i¢inde
kraniyal/spinal travma,

Son 3 ay icinde iskemik
inme,

Son 3 hafta icinde
gastrointestinal kanama,

Son 3 hafta icinde
genitoliriner kanama,

Son 3 hafta icinde majér
cerrahi,

Son 2 hafta icinde majér
sistemik travma,

Son 1 hafta icinde komprese
edilemeyecek arterlere
ponksiyon,

Intrakraniyal kanama
6yktisu,

NOAK (non-vitamin K
antagonisti oral anti-
koagtilan) kullanimi (son 48
saatte),

Son evre bobrek yetmezligi,
diyaliz,

lleri karaciger yetmezligi,
siroz,

Aort diseksiyonu,
Infektif endokardit,
Sistemik malignite,

Intrakraniyal intraaksiyel
tamor veya kitle,

Intrakraniyal AVM,

Yaygin 6n duvar ST
elevasyonlu miyokard
enfarktiisti (STEMI),

Perikardit,

Son 7 glin iginde dural
ponksiyon.

BT’de hiperdens arter isareti,
Minér inme (NIHSS <5),
Major inme (NIHSS >22),
Hizli dlizelen hasta,

Insidental intrakraniyal
anevrizma,

Ekstraaksiyel intrakraniyal
timor,

Servikokraniyal arter
diseksiyonu,

Ileri yas (>80 y1l),
Demans,
Epileptik nobet,

Inme &ncesi mobiliteyi
engellemeyen 6zurluluk,

Hiperglisemi,
Hipoglisemi,
Menstuiel kanama,
Hamilelik,

Akut miyokard enfarkttist
(non-STEMI, posterior veya
inferior STEMI),

Intrakardiyak trombts,
Son 7 glin icinde aspirin ve
/veya klopidogrel kullanimi,

IV heparin kullanimi (son 24
saatte, aPTT < 40 saniye)

Dustik molektil agirlikh
heparin kullanimi (son 24
saatte, aPTT <40 saniye,
anti-faktér Xa normal).
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2.5.2. Endovaskiiler Tedavi

2015 yilina kadar iskemik inmenin akut tedavisinde sadece tromboliz tedavisi
kullanilabiliyordu ancak r-tPA’'nin proksimal okluzyonu olan hastalarda tedavi
etkinligi dustktti. MCA’nin proksimal okluzyonunda r-tPA etkinligi %30 iken
karotis arter okluzyonunda ise sadece %10 olarak go6zlenmistir. GUnumuzde
mekanik trombektominin etkinliginin kanitlanmasi akut iskemik inme tedavisinde

bir devrim yaratmistir (57)(S8).

Trombektomi tedavi etkinligi icin 8 adet randomize kontrollti calisma yapilmistir
Bunlarin ise 5 tanesi olumlu sonuclanmistir. Olumlu sonuclananlar: MR CLEAN,
ESCAPE, SWIFT PRIME, EXTEND IA, olumsuz sonuclananlar ise IMS-3,
SYNTHESIS ve MR RESCUE calismalaridir. Olumsuz sonuclanan bu li¢c calismada
trombolitik tedavi ve endovaskuler tedavi arasinda klinik sonug¢ olarak fark
gozlenmemistir. Bu calismalarin kisitliliklari; hastalarin cogu trombektomi icin
optimal kosullar1 saglamiyor olup vaskiler gértintiileme yapilarak buyltk damar
okluzyonu oldugu dogrulanmadan hastalarin isleme alinmasi ve birinci jenerasyon
revaskiilarizasyon yontemlerinin kullanilmasidir (cogunlukla MERCI). Basarili
reperflizyon oranlari proksimal MCA okluzyonu olan hastalarda IMS-3 calismasinda
%44 iken MR RESCUE calismasinda %30’dan azdir. Pozitif sonuclanan 5 EVT
calismasinda yalnizca r-tPA alan ve yalnizca endovaskuler tedavi alanlar
karsilastirilmistir. Rekanalizasyon oranlar1 énceki calismalardan ytksek olup klinik
iyi sonlanim (90. giin mRS 0-2) olarak endovasktiler tedavi kolu daha ustin
bulunmustur. Bu calismalar icerisinde en fazla hasta iceren ve en kapsaml olan
MR CLEAN’dir. Calismaya ilk 6 saat icerisinde olan ve yapilan BTA ya da manyetik
rezonans anjiografi (MRA) ile bliiytik damar okluzyonu saptanan hastalar alinmistir.
EVT (endovaskitler tedavi) uygulanan grubun 90. gin mRS 0-2 olan %32,6 iken
trombolitik alan grubun %19,1°dir Béylece mekanik trombektomi iv r-tPA’ya tistiin

bulunmus olup standart tedavi haline gelmistir (59).

2018’deki DAWN ve DEFUSE calismasinda ise tedavi penceresi 24 saate kadar
uzatilmistir. Anterior sirkitilasyona ait bliyik damar okluzyonu olan ve 6-24 saat
penceresindeki olgulardan; BTP (bilgisayarli tomografi perfliizyon)’de kiucik kor
alani olan ya da difiizyon MR’de infarkt alani ile klinik uyumsuzluk izlenen vakalar
dahil edilmistir. Calisma sonucunda endovaskuler tedavi grubunun iyi klinik yanit
orani %49 izlenmistir. DEFUSE 3 calismasinda ise 6-16 saat penceresindeki olgular
dahil edilmistir. Burda da EVT grubunda 90. giin mRS 0-2 olan hasta oranmi %45
saptanmistir (60, 61).
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Tablo 2.5: MR CLEAN ESCAPE SWIFT PRIME EXTEND-1A REVASCET THRACE THERAPY

ARISE II Calismalar Ozeti (62)

Dahil - . . mTICI 90.giin mRS
Calisma edilme Goru.ntulexfle Stre Kullamloan Cihaz 2b-3 0-2 oram1 Hasta say1st
Kkriterleri Kriterleri Saat (%) (%) (%) EVT/tPA
BTA, MRA, DSA 500
MR CLEAN  NIHSS>2 Trans Kranial <6 Trevo/Solitaire 59 82.6/19  (233/267)
Doppler
BT/BTA
ASPECTS (6-10) - 315
ESCAPE NIHSS=5 BTADA iyl <12 Trevo/Solitaire 72 53/29.3 (165/150)
KOLLETERAL
BT/BTA
MRG/MRA
SWIFT NIHSS 8- Kor alani <50ml o 196
<6 Solitaire 88 60.2/35.5
PRIME 29 Perfiizyon / (98/98)
MRG’de
uyumsuzluk
BT/BTA
Inme MRG/MRA
EXTEND-IA oncesi Kor alani <70 <6 Solitaire 86 71/40 70 (35/35)
mRS 0-1 MRG’de uyumsuz
perflizyon
BTA/MRA/DSA r . 206
REVASCAT NIHSS 26 ASPECTS>6 <6 Solitaire 66 43.7/28.2 (103/103)
NIHSS 10- o 404
THRACE e BT/BTA/MRA <5 Solitaire 53.0/42.1  500/202)
Piht1 uzunlugu
BT’de 28mm Penumbra 108
THERAPY NIHSS =8 79.5 38/30
Kor alan1<1/3 <8 (Aspirasyon) / (55/35)
MCA
ARISE II NIHQSSS 8 Bra/MRA/DSA <8 EmboTrap 84 70 228
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Tablo 2.6: DAWN-DEFUSE Calismalar1 Ozeti (62)

Kabul Edilme Kriterleri DAWN DEFUSE
Semptom baslama stresi 6-24 saat 6-16 saat
Yas >18 18-90
Inme 6ncesi mRS <1 <2
NIHSS >10 >6

Grup A > 80 yas kor alani<20ml
Grup B <80 yas

Enfarkt kor alani kor alani<30ml > 10 NIHSS
Grup C <80 yas 220 NIHSS <70ml
Enfarkt >30ml ve <50ml
CTP/MRP’de uyumsuzluk Sinirlama yok >1.8
CTP/MRP’de penumbra Sinirlama yok >15

Mekanik Trombektomi Teknikleri

Geri Cekilebilir Stent: Endovaskiiler tedavide geri cekilebilir stentlerin
gelistirilmesi, aspirasyon kateteri kullanimi1 ve iyilestirilmesiyle beraber
revaskiilarizasyon oranlari da artmistir. FDA tarafindan ilk onaylanan geri
cekilebilenlen stentler Solitaire (Medtronic, Dublin, Ireland) ve Trevo (Stryker)’dur.
Tasarimlarinda kucuk farklar olmasina ragmen benzer calisma mekanizmasina
sahiptir. Calisma sekli; ptht1 mikro katater ile caprazlanir ve stent acilarak pihtiya
yapisir, 2 ile 4 dakika beklendikten sonra stent ve mikro kateter geri cekilir ve bu
esnada dolasim tekrar saglanmis olur.MR CLEAN, EXTEND-IA, ESCAPE ve SWIFT
PRIME calismalarinda hastalarin yaklasik %80’ ninde geri cekilebilir stent yontemi
ile trombektomi yapilmis olup yaklasik %58-88 oraninda basarili rekanalizasyon ile
sonuclanmistir (mTICI 2b <). Bu basarilar yeni nesil geri cekilebilir stentlerin
gelistirilmesine de yol ac¢cmistir. Yapilan calismalarda Penumbra 3D
Revasktlarizasyon cihazt (Penumbra Inc, Alameda, California) Penumbra
aspirasyon cihaz1 ile kullanildiginda %84, EmboTrap geri cekilebilir stent
(Cerenovus/Johnson & Johnson, New Brunswick, New Jersey) ise %92,5 oraninda

TICI 2b ya da 3 rekanalizasyona ulasmistir (63).

ERIC (MicroVention, Aliso Viejo, California) cihazit hentiz FDA tarafindan
onaylanmamis olup giincel son 2 yayinda bu cihazla ilgili iyi klinik sonuclara dair
on bildirimde bulunulmustur. Tasarimu; trombUistin yakalanmasina,
entegrasyonuna ve cikarilmasina izin vermek icin bir dizi birbirine bagh
ayarlanabilir nitinol kafesi icerdiginden, tipik geri cekilebilir stentlerden farklidir.

Mekanik trombektomi basarisini azaltan arteryel kivrimlar icin bu cihazdaki
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segmentli tasarirmin bu tarz anatomik zorluklar icin avantaj olabilecegi

dustnutlmektedir (64).

Tablo 2.7: MR CLEAN, EXTEND-1A ESCAPE SWIFT PRIME REVASCAT Calismalari

Rekanalizasyon Oranlari (65)

Calisma TICI 2b ve 3 (%) TICI 2b (%) TICI 3 (%)
MR CLEAN 115/196 (58.7) 68/196 (34.7) 47/196 (24)
EXTEND-IA 25/29 (86) 11/29 (38) 14/29 (48)
ESCAPE 113/156 (72.4) Veri yok Veri yok
SWIFT PRIME 73/83 (88) 16/83 (19.3) 57/83 (68.7)
REVASCAT 63/102 (65.7) 46/102 (47.1) 19/102 (18.6)

Basarili rekanalizasyon, TICI 2b ya da 3 olarak siniflandirilir

Aspirasyon: Penumbra sistemi aspirasyon teknigi 2007’de FDA tarafindan
onaylanmistir. Bu teknikte aspirasyon katateri pihtinin yanina getirilerek
aspirasyon cihazi ile aspire edilir ayrica cihazin ucundaki mikrotel ile trombts

parcalanir.

Guncel calismalar aspirasyonun da geri cekilebilir stent kadar etkili bir
rekanalizasyon teknigi oldugunu gostermistir. Gec¢mise baktigimizda direk
aspirasyon yontemi, buyuk ve tortioz intrakranial vaskuiler yapilarda gezinecek
kadar esnek kataterlerin olmamasi nedeniyle kullanimi sinirliydi. Ancak yeni
aspirasyon kataterlerinin gelistirilmesiyle bu engeller ortadan kalkmistir. The
ASTER calismasinda 381 hasta dahil edilmis, aspirasyon ve geri cekilebilir stent
teknigi karsilastirilmistir. Hastalarin 3. ay mRS’lere gére fonsiyonel bagimsizliklar:
ve rekanalizasyon oranlar1 arasinda anlamli istatiksel fark izlenmemistir (66).
Dogrudan aspirasyon ve stent alici tekniginin karsilastinldign COMPASS
calismasinda da benzer sekilde, rekanalizasyon oranlari ve 3. ay mRS’lere gore

klinik yanitlarin benzer oldugu goésterilmistir (67).

Distal okluzyonlarda da aspirasyon tekniginin basarili sonuclandigi calismalar
yapilmistir. 3MAX reperflizyon sistemi ile ADAPT ile (adirect first pass aspiration
technique) M2 M3 okluzyonlarinda yapilan bir calismada TICI2b-3 rekanalizasyon
oranlar1 %83,9 ve 90.glin bagimsiz fonksiyonelligi olan hasta orani ise %96,8

bulunmustur (68).

Kombinasyon Tedavisi: Geri cekilebilir stent ve direk aspirasyon teknikleri en
bilinen ve en sik kullanilan yéntemler olsa da kombine tedaviler ile de basarili
rekanalizasyon saglanan calismalar yapilmistir. Solumbra ismi verilen bu yontemde

genis capli aspirasyon katateri ile geri ¢ekilebilir stent ayni1 anda kullanilir.
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Aspiration Solumbra

Sekil 2.4: Mekanik Trombektomi Teknikleri (69)

Geri cekilebilir stent teknigi hala sinif 1 A kanit diizeyi olarak kilavuzlarda 6nerilse
de direk aspirasyon yontemi de noéroradyoloji pratiginde hizli ve basarili bir teknik
olarak kullanilmaktadir. Teknik basariy1 degerlendirirken mTICI siniflamasina goére
tam ya da tama yakin rekanalizasyon oranlarn (2b, 2c¢, 3) kullanilmaktadir. Yeni
nesil cihazlarin gelismeye devam etmesi ile gelecek randomize calismalarla ileride

daha da basarili tekniklerin var olacagina inanilmaktadir.

2.5.3. Revaskiilarizasyon Degerlendirilmesi

Iskemik inme icin ilk revaskiilarizasyon o&lcegi 1992’de Mori ve arkadaslar
tarafindan kardiyoloji literatirtinde kullanilan TIMI (Miyokardial Enfarkttiste
Tromboliz Olcegi) skorunun serebral revaskiilarizasyon degerlendirilmesi icin
uyarlanmasiyla olusturulmustur. 2003’te ise Higashida ve arkadaslar1 tarafindan
TICI skoru kullanilmis olup IMS II calismasinda modifiye edilerek giincel halini
almis ve bircok mekanik trombektomi calismasinda yaygin olarak kullanilmistir

(70).

Akut inme tedavisinde tedavi basarisini degerlendiren en 6nemli sey yeniden kan
akiminin saglandiginin izlenmesidir. Ancak bu durumun direk klinik iyi sonuc¢
anlamina geldigini séylemek cok zordur. Bircok vaka serisinde rekanalizasyon ile iyi
klinik sonug¢ arasinda genel bir iliski oldugu bildirmis olsa da bu iliski karmasiktir

ve cok cesitli sebeplerden etkilenmektedir. (71)

mTICI skoruyla ilgili en son guvenilirlik calismas:t 2018de yapilmistir. 2
noérogirisimsel radyolog ASTER calismasindaki 305 hastay1 degerlendirdi ve onlarin
mTICI puanlar islem yapan uzmanin puanlariyla karsilastirildi. Puanlar hem sirali
O0lcek hem de < 2a veya >2b olarak ikiye ayrildi. Sirali 6lcekli puanlamada orta

dizeyde bir uyum saglanmisken ikiye bélinmis mTICI puanlan ile buytk 6lctde
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uyumlu izlendi (72). mTICI skoru reperfizyonu degerlendirmek icin pratik ve
sinirlamasi olmayan bir 6lcektir. mTICI skorunun M1 ve ICA okluzyonlarinda
guvenilirligi en ylksek iken distal okluzyonlar ve posterior sirkiilasyon icin daha
sinirhidir (73).
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Sekil 2.5: Revasktlarizasyon Degerlendirilmesi

A. Aksiyel BTA gortunttistinde beyaz ok ile gosterilen sol MCA M1 okluzyonu B.Coronal BTA
goruntistinde sol MCA M1 okluzyonu ve distal iyi kolleteraller siyah oklar C. EVT islemi
tromboaspirasyon kateteri ile yapildi D. Basarili rekanalizasyon mTICI 3 saglandi. E. Koyu
kirmizi 1 cm’lik trombis F. 24 saat sonra yapilan MRG goérintilemesinde sol bazal ganglion
seviyesindeki fokal akut iskemik alan beyaz ok ile gosterilen (74).
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Sekil 2.6: Inme Merkezinde Trombektomi Yapilan Hastamiz

Inme Merkezimizde takip ettigimiz 40 yas erkek hasta 1 saatlik sag taraf kol bacak
glcsuzliga ve konusma bozuklugu ile bagvurdu. Basvuru NIHSS 14 ve mRS 0’d1.
BTA’da sol MCA M1 okluzyonu izlendi.(Resim 1 ve 2 )DSA goértunttlemerinde
ASITN/SIR kolleteral puani 3 olup (Resim 3 ve 4) tromboaspirasyon teknigi ile piht1
cikarildi.(Resim 5) mTICI 3 rekanalizasyon saglandi.(Resim 6 ve 7 ) Islem sonrasi
cekilen kontrol MR goértintiilemesinde sol bazalganglion seviyesinde iskemik alan

goruldu. (Resim 8) Risk faktéri olarak sigara ve hiperlipidemi tespit edildi.
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Tablo 2.8: Modifiye TICI Sinifilamasi (73)

TIMI TICI Modifiye TICI
0 Perflizyon yok 0 Perflizyon yok 0 Perflizyon yok
1 Perftizyon yok ama . . . .
kontrast penetrasyonu 1 Minimal perflizyon 1 Minimal perfizyon
2 Kismi reperfiizvon 2a Kismi reperfliizyon 2a Oklude alanin %50’sinden
p y oklude alanin2/3inden az az bir alanda reperflizyon

2b Reperflizyon oklude alanin
%350’sinden fazla alanda

2b Tam perflizyon ancak 2c¢ Reperflizyon mevcut oklude
yavas dolum alanin
3 /4’inden fazla ama total
degil
3 Tam reperfiizyon 3 Tam perfiizyon 3 Tam reperfiizyon

mTICI skoru mekanik trombektomi sonrasi reperfiizyonu degerlendirmek icin
kullanilan pratik bir yOntemdir. Anterior-posterior ve lateral DSA ve son
rekanalizasyon DSA gorunttleri degerlendirilerek puanlanir. 2b/2c¢/3 basarili

rekanalizasyon olarak degerlendirilir.

2.5.4. ASPECTS

ASPECT, iskemik inmede erken BT degisikliklerinin degerlendirilmesi icin
kullanilan bir puanlama sistemidir. Bu sisteme gére hastanin rt-PA ve
endovaskiiler tedavi planlamasi1 yapilir. Kontrastsiz beyin BTye bakarak
hesaplanan The Alberta Stroke Program Early CT Score (ASPECTS)  futil
rekanalizasyon ile iligkili olup 0-4 puan araliginda olanlarda ko6t prognoz
izlenmistir. Bu hastalarda kurtarilabilir beyin dokusu az olup hemorojik
transformasyon riski artmaktadir. Erken iskemik degisiklikler icin; beyaz gri madde
ayriminin kaybi, sulkuslarin siliklesmesi ve bolgesel hipodansite 6zelliklerine gore
puanlama yapilir (75). Aksiyel BT kesitine géore MCA sulama alan1 talamus- bazal
ganglion seviyesi ve superior ganglionik seviye olarak ikiye ayrilarak 10 puan

uzerinden skorlanir.

Guncel kilavuzlarda smif 1 A oOneri olarak ASPECTS > 5 olan hastalarda
endovaskiiler tedavi endikasyonu vardir. Ancak HERMES calismasinda genis
enfarkt kor alanina sahip hastalarda da ( >70 cc) EVT’nin o6zellikle genc hasta

grubunda faydali oldugu géralmustir.(ASPECTS 3-5).Calismada duisik ASPECTS’li
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hastalarda ayrica ISK gértilme oraninin normalin 4 kati artarak %1971uk bir artig

gosterdigi saptanmistir.(76)

Sekil 2.7: The Alberta Stroke Progrom Early CT Score (ASPECTS) Bolgeleri (77)

A=06n sirkulasyon; P=arka dolasim; C=kaudat; L=lentiform; IC=Internal Capsul; I = Insula ; MCA=orta
serebral arter; M1=6n MCA korteks; M2=MCA korteks insular seride lateral; M3=arka MCA korteksi;
M4, M5 ve M6 6n, yan ve arka MCA bélgeleri olup superior ganglionik bolgededir.Subkortikal yapilar 3
puandan olusur (C, L ve IC) MCA korteksi 7 puandan olusur. (insular korteks, M1, M2, M3, M4, M5 ve
M6)

2.5.5. Kolleteral Degerlendirmesi

Akut inme tedavisinde tedavi yanitini etkileyen bir diger faktér kolleteral dolasimdir.
Iskemik penumbranin varligi ve boyutu kolleteral dolasimdan etkilenir. Kolleteral

degerlendirilmesi icin altin standart anjiyografidir.

Beyindeki primer kolleteral dolasim Willis poligonudur ve buyuk 6lciide anatomik
varyasyona sahiptir. Willis poligonu AcomA, ACA, ICA, PCA ve PcomA’dan olusur.
Sekonder kolleteral dolasim ise leptomeningeal kolleteral dolasimdan olusur. Bu
damarlarin capi1 lmm’nin altinda olup pial ylzeyde bulunarak buylk serebral

arterleri birbirlerine baglarlar.

The American Society of Interventional and Therapeutic Neuroradiology/ Society of
Interventional Radiology (ASITN/SIR) kolleteral skoru en sik kullanilan skorlama
sistemlerinden biridir. DSA go6rtintilemelerine gore oklude alana retrograde
kolleteral akisinin hizina ve kapsamina goére puanlanir. MCA ve ICA
okluzyonlarindaki kolletaral degerlendirilmesinde kullanilmaktadir. Son enfarkt

genisligi, klinik gidis ve reperfliizyon basarisi icin bagimsiz bir belirtectir (78).
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Tablo 2.9: The American Society of Interventional and Therapeutic Neuroradiology/Society

of Interventional Radiology (ASITN/SIR) Kolleteral Skoru(79)

0 Iskemik bélgede goriinen kolletarel yok
Iskemik bélgenin cevresinde yavas akim ve dolumda kismen yetersizlik

Iskemik bélgenin cevresinde hizli kolleteral akima karsin iskemik alanin yalnizca bir
bolgesinde bazi alanlarda dolum defeti

Gec venoz fazda iskemik bolgede yavas ama tam bir kolleteral dolagim

Retrograd akim ile iskemik bolgede hizli ve tam bir kolleteral dolasim

0-2 puan zayif kolleteral 3-4 puan grubu iyi kolleteral olarak tanimlanair.

2.5.6. Futil Rekanalizasyon

Tikali bir arterin basarili rekanalizasyonuna ragmen agir nérolojik durumun

duizelmemesi (90. giinde mRS 3<) futil rekanalizasyon olarak tanimlanir.

The North American Solitaire Acute Stroke (NASA) calismasinda buytk damar
okluzyonu olan 354 hastanin rekanalizasyon oranlari ve klinik sonuclar1i SWIFT ve
TREVO calismalarn ile karsilastirilmistir. Bu calismada Solitaire FR ile trombektomi
yapilan hastalarda basarili rekanalize edilenlerden kotti klinik sonlanan hastalarin
klinik parametreleri incelenmis olup =80 yas, basvuru NIHSS = 18, DM, islem
oncesi r-tPA almamis olmak, M1/M2 disinda buyidk damar okluzyonu olmasi
Solitaire cihazi ile 3’ten fazla gecis (pass) yapilmasi ve kurtarma tedavisi yapilmasi

bagimsiz olarak 90.giindeki yiksek mRS skorlari ile iliskili bulunmustur (80).

ANGEL calismasindaki 917 hastanin 403"inden secilen baska bir retrospektif
calismada FR orani %50 olup ileri yas, bagsvuru NIHSS skoru, genel anestezi secimi

ve igne-rekanalizasyon suresinin uzunlugu FR ile iliskili bulunmustur (81, 82).

MERCI calismasinda basarili rekanalizasyon orani %46 iken anlamli rekanalizasyon
%28 oraninda olup diger birinci nesil trombektomi cihazlariyla yapilan calismalarda
da basarili rekanalizasyon oranlart %69,5 ile %82 araliginda iken anlamlh
rekanalizasyon oranlari %25 ile %36 araligindadir. 2015 yilinda 1287 hastadan
olusan S5 glncel EVT calismasinin meta-analizinde de %71lik basarili
rekanalizasyon oranlarina karsi trombektomi yapilan hasta grubunda anlamh

rekanalizasyon orani %46 izlenmistir.

Rekanalizasyon hipotezine goére tikali damar rekanalize olarak riskli bolgesel doku
kurtarilmis olur. Akut inmede rekanalizasyonun klinik sonucla iliskisini bircok

biyolojik sebep etkileyebilir. Bliyik arter rekanalizasyonunda devam eden distal
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emboliler ya da mikro dolasim tikanikliklar1 (no reflow phenomenon) ile yeterli
dolasim saglanamayabilir. Reperfizyon hasari ile beyin 6demi ve hemorojik
transformasyon gelisebilir, rekanalizasyon stresi uzun sUrebilir ya da kolleteral
dolasim sayesinde rekanalizasyona gerek kalmadan doku perflizyonu saglanmis
olur. Baz1 vaka serilerinde rekanalizasyon ve klinik yanit arasinda anlamli iligki

tespit edilememistir (83).
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BOLUM 3

GEREC ve YONTEM

3.1. CALISMANIN TASARIMI

01.01.2018-01.02.2022 yillar1 arasindaki Néroloji Inme Merkezindeki hasta
verileri retrospektif olarak hastane otomasyon sistemi Ttizerinden
incelenmistir. Calisma retrospektif, ,gozlemsel ve tek merkezli bir
calismadir. Calismaya semptomlarinin ilk 24 saatinde basvuran ve beyin 6n
dolasimina ait bluylk damar tikaniklign tespit edilerek klinigimiz
norogirisimsel ekibi tarafindan trombektomi yapilan,18 yas Ustti olan ve
basarili rekanalizasyon saglanan hastalar dahil edildi. Hastalarin
basvurularina ait demografik bilgileri, muayene bilgileri, trombektomi islemi
ve goruintileme o6zelliklerine ait bulgulann kaydedildi. Ayrica 90. gin
muayene bulgularina ait Ozellikler ve mortalite durumlarn kaydedildi.
Demografik 6zellik olarak; yas, cinsiyet, hipertansiyon, hiperlipidemi, Tip 2
diabetes mellitus, atrial fibrilasyon, koroner arter hastaligi, konjesif kalp
yetmezligi, kronik bébrek yetmezligi, alkol kullanimi, sigara kullanimi,
gecirilmis COVID-19 enfeksiyonu, gecirilmis iskemik inme, malignite
oyktisti varligr 6zelliklerine gore incelendi. Her hastanin bazal mRS, acile
basvuru NIHSS inme 06lgcegi, basvuru ASPECT puani, islem o6ncesi r-tPA
tedavisi uygulanip uygulanmadigi, semptom baslama zamani-hastaneye
basvurma zamani, acile basvurma-anjiyografiye alinma zamanai,
rekanalizasyon suresi, semptom baslangicindan rekanalizasyon saglanana
kadar olan toplam stire, mTICI skoruna gore rekanalizasyon derecesi,
uygulanan anestezi yontemi, islem teknigi bilgileri kaydedildi. Uygulanan
anestezi yontemi bilin¢li sedasyon ve genel anestezi olarak not edilirken,
islem teknigi de stent retriver, aspirasyon ya da kombine teknik olarak not
edildi. Hastalarin inme lokalizasyonu M1, M2 ya da ICA tikanikligi olmasina
gore degerlendirilirken DSA goérintilemelerine goére ASITN/SIR kolleteral
derecelendirme puanina gore kolleteral durumlar1 kaydedildi. Hastalarin

yatiglar: sirasinda 1. gin NIHSS inme 6l¢egi, taburculuk NIHSS inme 6lcegi,
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hastane takibinde gelisen enfeksiyon durumlar bilgileri kaydedildi. Inme
etiyolojisi olarak; kardiyoembolik, intrakranial ve ekstrakranial ateroskleroz
ve ESUS (Embolic stroke due to wundetermined source) olarak
smiflandinldi.3. ay mRS puanina gbére 0-2 grubunda olanlar anlamh
rekanalizasyon olarak tanimlanirken 3. ay mRS puani 3 < olanlar futil
rekanalizasyon olarak tanimlandi. Mevcut veriler ile iki grup hasta; klinik ve
demografik 6zelliklerine goére karsilastirilarak futil rekanalizasyonla iliskili
olabilecek o6ngorticilerin tespit edilmesi amaclandi.30.03.22 tarihli

2022/0140 karar no’lu etik kurul onayl alinmistir.

Calismaya Dahil Olma Kriterleri

1. >18 yasinda olmak

2. Sikayet baslangicinin ilk 24 saatinde olup akut iskemik inme tanisi
alan hastalardan beyin 6n dolasim sistemine ait buytk damar
tikaniklig1 tespit edilmis olmasi

3. Trombektomi yapilan hastalarin mTICI skoruna goére basarili
rekanalizasyon saglanmis olmasi
90.muayene bulgularinin mRS ile degerlendirilmis olmasi
Bazal mRS lerin 0-2 olmasi

ASPECT = 6

Calismaya Dahil Olmama Kriterleri

1. <18 yas alt1 olmak

2. Beyin 6n dolasim sistemi disinda bliytik damar tikanikligi olmasi

3. Inme zamani net olarak bilinmeyen uyanma inmesi olan (wake-up) olan
hastalar
Hemorojik inmesi olan hastalar
Mekanik trombektomi ile mTICI skoruna gore basarili rekanalizasyon
saglanamamis hastalar

6. Mekanik trombektomi sonrasi1 ilk 72 saat icinde NIHSS skorunda 4
puandan fazla artis gésteren semptomatik hemorojik transformasyonu
olan hastalar

7. Mekanik trombektomi sonrasi dekompresif cerrahi islemine alinmis
hastalar
Bazal mRS >3 olmasi

Sadece r-tPA tedavisi almis olmak
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3.2.ISTATISTIKSEL YONTEMLER

Arastirmada degerlendirilen vakalarin demografik ve klinik o6zellikleri
betimleyici istatistiksel analizlerle (say1, ylizde, ortalama, standart sapma vb.)
incelendi. Arastirmada degerlendirilen vakalar arasinda FR duruma goére yas
ozelliklerinin, NIHSS inme o6lceklerinin, mRS degerlerinin, Aspects, semptom-
kapi, kapi-kasik zamani, rekanalizasyon zamani medyan degerlerinin ve
ortalamalarinin karsilastirilmasi Mann Whitney U testi ve Friedman Testine
gore yapilmistir. Arastirmada degerlendirilen vakalar arasinda FR duruma
gore cinsiyet, klinik, diger ozellikler, ek hastalik oranlarinin istatistiksel
karsilastirilmasi Ki-Kare Analizi ve Fisher’s Exact Test kullanilarak yapilmistir.
Arastirmada degerlendiren vakalarin FR riskini artirmakla iligkili olabilecek
degiskenlerin etkileri Cox Regresyon Analizi ile incelenmistir. Tim analizler
icin anlamlilik seviyesi p<0, 05 olarak belirlendi. Verilerin normal dagilima
uygunlugu basiklik ve carpiklik degerleriyle (1, 5) kontrol edildi. Analizlerin
uygulamasinda IBM SPSS 22.0 programi kullanildi.
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BOLUM 4

BULGULAR

01.01.2018-01.02.2022 yillar1 arasindaki 4 yillik hasta verisi incelenmistir.

Basarisiz

Néroloji Inme Merkezinde
endovaskiiler tedavi alan hasta sayis1
n=200

rekanalizasyon _ l

olan hasta sayis1
n=16

Wake-up inme
n=24

mTICI >2b hastalar n=184

>18 yas

Proksimal arter okluzyonuna bagl
akut iskemik inmesi olan hastalar
ICA,MCA(M1/M2), BA

90.glin mRS degerlendirilmis

&= zamani(0-750dKk)

Dekompresif
cerrahi uygulanan
hasta

n=4

olmasi

Bazal mRS(0-2) )

n=170

Semptom-kapi

n=170

!

On dolasim sistemi

!

Bazal mRS(3-5)
n=14

inmesi n=146 m—)

Arka dolasim
sistemi inmesi
n=19

Semptomatik

_ Uygun hasta sayis1 = 109 ‘ Intrakranial Hemoroji

N

n=14

n=52

Futile Rekanalizasyon

n=57
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Tablo 4.1: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore Yas ve

Cinsiyet Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Anlamlh Futil Rekanalizasyon
Demografik veriler Rekanalizasyon y P
n: 52
n: 57
Cinsiyet, n (%)
Kadin 26 (45, 0) 27 (51, 9)
Erkek 31 (54, 4) 25 (48, 1) 0, 5102
Yas, ortanca (IQR) 65 (55-77, 5) 77 (69,2-84) <0.001"

aKi-kare test

bMann-Whitney U test

Arastirmada  toplam  hasta sayist  109’dur.Degerlendirilen  anlamlh
rekanalizasyon(AR) olan vakalarin yas ortalamalarinin 65, FR vakalarinin ise
77 oldugu bulunmustur. Iki grup arasinda yas ortalamalarinin istatistiksel
acidan anlaml oldugu (p<0, 001) saptandi.AR grubunun yas araliginda en alt
deger 55 en Ust deger 77,5 yas olarak saptandi. FR grubunun yas araliginda
ise en alt deger 69,2 iken en uUst deger ise 84 olarak saptandi.AR olan
vakalarin 26’sinin (%45, 6) kadin cinsiyeti, FR olan vakalarin 27’sinin (%51, 9)
kadin cinsiyeti oldugu bulundu. Iki grup arasinda cinsiyet oranlarinin

istatistiksel acidan anlamli olmadig (p=0, 510) izlendi.

Tablo 4.2: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Goére Etiyolojik

Siniflandirmalarinin Karsilastirilmasi

Anlaml Futil

Etiyolojik Siniflandirma, n (%) Rekanalizasyon Rekanalizasyon P
n: 57 n: 52

Kardiyoembolik 35 (61, 4) 36 (71, 2) 0, 283
Intrakraniyal Ateroskleroz 11 (19, 3) 13 (25) 0, 473
Ipsilateral Ekstrakraniyal ICA 23, 5) 1(1,9) NA
Okluzyonu
Nedeni Belirlenemeyen inme 9 (15, 8) 2(5, 8) 0, 095

(ESUS)

Ki-kare test
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FR icin vakalar arasinda kardiyoembolik inme (p=0, 283), intrakraniyal
ateroskleroz (p=0, 473), ipsilateral ekstrakraniyal ICA okluzyonu (p=0, 999),
nedeni belirlenemeyen iskemik inme (ESUS) (p=0, 095) oranlarinin istatistiksel
acidan anlamli olmadigi izlendi. Her iki grupta da en sik izlenen inme

etiyolojisi kardiyoembolik inme olarak géruldu.

Tablo 4.3: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Goére Ek

Hastalik Ozelliklerinin Karsilastirilmasi

Anlamlh Futil
Risk Faktorleri, n (%) Rekanalizasyon Rekanalizasyon P
n: 57 n: 52
Hipertansiyon 42 (73, 7) 44 (84, ©6) 0, 162
Tip 2 DM 9 (15, 8) 22 (42, 3) 0, 002
Atriyal Fibrilasyon 29 (20, 9) 34 (65, 4) 0, 126
Hiperlipidemi 37 (64, 9) 33 (63, 5) 0, 875
Koroner Arter Hastalig1 27 (47, 4) 36 (69, 2) 0, 021
Konjestif Kalp Yetmezligi 2 (3,9) 1(1,9) NA
Kronik Bobrek Yetmezligi 1(1,8) 3 (5, 8) 0, 346*
Vaskulit 1(1, 8) 1(1,9) NA
Malignite Oykuisti 2 (3, 9) 3(5,8) 0, 668*
Gegcirilmis COVID-19 3 (5, 3) 0 (0) 0, 245*
Gegcirilmis inme 7 (12, 3) 16 (30, 8) 0, 018
Sigara 29 (50, 9) 12 (23, 1) 0, 003
Alkol 4 (7) 2(3,8) 0, 468

Ki-kare test

FR olan vakalarda Gegirilmis Iskemik inme (p=0, 018), TIP-2 DM (p=0, 002),
KAH (p=0, 021) oranlarinin, AR olan vakalara goére istatistiksel acidan anlaml
seviyede yuksek oldugu bulundu. Bunlara ek olarak FR olan vakalarin sigara
kullanma (p<0, 001) oranlarinin, anlaml rekanalize vakalarin sigara kullanma

(p<0, 001) oranlarindan istatistiksel acidan daha dtistik oldugu bulundu.

FR grubunda ek sik gorilen ek hastalik sirasiyla HT , KAH ve AF iken AR
grubunda da en sik gorilen ek hastalik sirasiyla HT ,HL ve AF olarak

saptandi.
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Tablo 4.4: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Goére Semptom

Kap1 Zamani, Kap: Kasik Zamani, Semptom-Rekanalizasyon Zamani Degerlerinin

Karsilastirilmasi
.. . Anlaml Futil
(Sllg;)(daklka), ortanca Rekanalizayson Rekanalizasyon |
n: 57 n: 52
Semptom-Kapi1 Zamani 90 (57-180) dakika 120 (60-240)dakika 0, 438
Kapi-Kasik Zamani 60 (30-102)dakika 60 (30-105)dakika 0, 661
Kasik-Rekanalizasyon 30 (30-55)dakika 40 (30-60)dakika 0,091

Zamani

Semptom-Rekanalizasyon

220 (170-350)dakika 260 (208-366)dakika 0, 194
Zamani

Mann-Whitney U test

FR duruma gbdre semptom-kapr zamani (p=0, 438), kapi-kasik zamani (p=0,
661), kasik-rekanalizasyon zamani (p=0, 091), Semptom-Rekanalizasyon
Zamani (p=0, 194) medyan degerlerleri arasinda istatistiksel acidan anlaml
fark saptanmadi.AR grubunda ortalama kasik-rekanalizasyon suresi 30dk
iken semptom rekanalizasyon stresi 220dk olarak izlendi.FR grubunda ise
kasik rekanalizasyon suiresi 40dk iken semptom rekanalizasyon suiresi 260dk

olarak saptandi.

Tablo 4.5: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Gore Acile
Basvuru NIHSS, 1. Gtin NIHSS ve Taburcu NIHSS Inme Olceklerinin Karsilastiriimasi

Anlaml Futil
NIHSS, ortanca (IQR) Rekanalizasyon Rekanalizasyon P
n: 57 n: 52
Acil Bagvuru NIHSS 15 (11-17) 17, 5 (13-19) 0, 0112
1. gin NIHSS 6 (3-10) 15 (11-18, 7) <0, 0012
Taburcu NIHSS 4 (2-8) 12 (8-16) <0, 001-

a Mann-Whitney U test

Arastirmada degerlendirilen FR olan vakalarin acile bagsvuru NIHSS med./ort
degerlerinin 17.5, anlamli rekanalize olan vakalarin ise 15 oldugu goérutldu.
Futil rekanalize olan vakalarin acile basvuru,l.giin ve taburculuk NIHSS
medyan degerlerinin, anlamli rekanalize olan vakalarin medyan degerlerinden
istatistiksel acidan anlamli seviyede ytiksek oldugu bulundu. (p=0, 028), (p<0,
001), (p<0, 001)
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Anlamli rekanalize olan ve FR olan vakalarin kendi gruplari icinde
basvuru,l.giin ve taburcu NIHSS medyan degerlerinin anlamli diizeyde

azaldig izlendi.

Tablo 4.6: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Duruma Goére mRS

Degerlerinin Karsilastirilmasi

Anlaml Futil
mRS, ortanca (IQR) Rekanalizasyon Rekanalizasyon P
n: 57 n: 52
Bazal mRS 0 (0-0, 5) 1 (0-2) <0, 0012
1. ay mRS 2 (1-3) 5 (5-6) <0, 0012
3. ay mRS 1(0-1, 5) 5, 5 (4-6) <0, 0012

Mann-Whitney U testi

Anlamli rekanalize olan vakalarda 3. ay mRS medyan degerlerinin futil
rekanalize olan vakalara gore istatistiksel acidan anlamli seviyede azaldigi
bulundu (p<0, 001) bulundu.

FR olan vakalarda 3. ay mRS medyan degerlerinin 1. ay mRS medyan
degerlerine gore istatistiksel acidan anlamli diizeyde arttignt bulundu (p=0,
019).

Tablo 4.7: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Goére

Vaskiiler inme Alani fligkisi

Orta serebral Orta serebral internal
arter M1 arter M2 karotid arter
Anlamli Rekanalizasyon 43 (75, 4) 7 (12, 3) 7 (12, 3)
Futil Rekanalizasyon 30 (58, 8) 10(19, 6) 12 (21, 6) 0, 182

Ki-kare test

FR icin orta serebral arter M1 dali, M2 dali ve Internal Karotis Arter vaskiiler
alan oranlar1 arasinda istatistiksel acidan anlamli fark saptanmadi (p=0,
182).Her iki grupta da en sik gorilen vaskuler alan M1 okluzyonu olarak

saptandi.
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Tablo 4.8: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumlarina Gore

Rekanalizasyon Skorlar Iliskisi

TICI 2b TICI 2¢ TICI 3 P
Anlamh
Rekanalizasyon 5(8,8) 2(38,9) 50 (87, 7)
Futil
Rekanalizasyon 7(13,9) 4(7,7) 41 (78, 8) 0, 435

Ki-kare test

FR durumuna goére TICI 2b, TICI 2c¢, TICI 3 skorlama oranlari arasinda
istatistiksel acidan fark saptanmadi. (p= 0, 435)

Tablo 4.9: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore

Trombektomi Islem Teknigi liskisi

Stent-Retreiver Aspirasyon Kombine P
Anlamli Rekanalizasyon 40 (70, 2) 9 (15, §) 8 (14)
Futil Rekanalizasyon 29 (55, 8§) 12 (23, 1) 11 (21, 2) 0, 296

Ki-kare test

FR durumuna gére Stent-Retreiver, Aspirasyon ve Komibine teknik kullanim
oranlar1 arasinda istatistiksel acidan fark saptanmadi. (p=0, 296)Her iki

grupta da en sik kullanilan igslem teknigi stent-retreiver olarak saptandi.

Tablo 4.10: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore

Uygulanan Anestezi Yontemi

Anestezi Yéntemi Anlaml Futil
(o/n)e stezl Tontemi, n Rekanalizasyon Rekanalizasyon P
° n: 57 n: 52
Bilincli sedasyon 45 (78, 9) 21 (40, 4)
Genel Anestezi 12 (21, 1) 31 (59, 6) <0.001

Ki-kare test

FR olan vakalarin genel anestezi wuygulanma oranlarinin, anlamh
rekanalizasyon olan vakalara gore istatistiksel acidan anlamli seviyede ytiksek

oldugu bulundu (p<001).
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Tablo 4.11: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore

ASITN/SIR Kollateral Skorlama Puanlarina Gére liskisi

Anlaml Futil
Kollateral Puanlar1 n (%) Rekanalizasyon Rekanalizasyon P
n: 57 n: 52
Zay1if Kollateral (asitn/sir) (0-2) 15 (26, 3) 40 (76, 9)
Iyi Kollateral (asitn/sir) (3, 4) 42 (73, 7) 12 (23, 1) <0.001

Ki-kare test

FR olan vakalarin ASITN/SIR kolleteral skorlama puanlarina gbére zayif
kollateral duruma sahip olmasi istatistiksel acidan anlamli seviyede yuksek

bulunmustur (p<0.001).

Tablo 4.12: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore
ASPECT Skorlart ile Iliskisi

Anlaml Futil
Rekanalizasyon Rekanalizasyon P
n: 57 n: 52
ASPECTS ortanca (IQR) 10 (10-10) 10 (8-10) 0, 012

ASPECTS: Alberta Stroke Program Early CT Score
*Mann-Whitney U test

Futil rekanalize olan vakalarda ASPECTS ortanca degerlerinin anlaml
rekanalize olanlara gore istatistiksel acidan anlaml seviyede azaldigi bulundu

(p=0, 012)

Tablo 4.13: Arastirmada Degerlendirilen Vakalar Arasinda FR Durumuna Gore
Oncesinde r-tPA, Hastane Takibinde Enfeksiyon Gelismesi ve 3 Ay icinde Mortalite

Durumlari ile {liskisi

Anlaml Futil
Rekanalizasyon Rekanalizasyon P
n: 57 n: 52
Oncesinde rt-PA, n (%) 18 (31, 6) 19 (36, 5) 0, 585=
gﬁ?;i:i‘;gjlﬂ%de 4 (7) 29 (55, 8) <0, 0012
3 ay icinde mortalite, n (%) 0 (0) 23 (44, 2) <0, 001-
Rt-PA: Doku Plazminojen Aktivatéru

aKi-kare
bFisher’s Exact Test

FR olan vakalarda hastane takibinde enfeksiyonu gelismesi (p<0.001) ve 3 ay

icindeki mortalite oranlari (p<001) anlamli rekanalize olan vakalara goére
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istatistiksel acidan anlamli seviyede yuksek bulunmustur.FR olan grubun

%44,2’sinde 3 ay icinde mortalite saptanmaistir.

Tablo 4.14: Futil Rekanalizasyon Riskli ile Baglantili Cox Regresyon Analizi

Anlaml Futil Tahmini o/ (it .
Rekanalizasyon rekanalizasyon  rolatif 95% G;:en :\rahgl P
n: 57 n: 52 risk us
Yas 65 (55-77, 5) 77 (69, 2-84) 1,003 0,923 1,090 0,937
Tip 2 Diabates 9 (15, 8) 22 (42, 3) 3,781 0,747 19,147 0, 108
Mellitus
Koroner Arter 27 (47, 4) 36 (69, 2) 5,929 0,816 43,091 0,079
Hastaligi
Gegcirilmis
ik fame 7 (12, 3) 16 (30, 8) 12,895 1,851 89,838 0,010
Sigara 29 (50, 9) 12 (23, 1) 0,507 0,085 3,033 0,457
Acile Basvuru
NIHSS 15 (11-17) 17, 5 (13-19) 1,123 0,936 1,348 0,211
Bazal mRS 0 (0-0, 5) 1 (0-2) 3,166 0,737 13,602 0, 121
Anestezi (genel) 12 (21, 1) 31 (59, 6) 48,948 4,510 531,260 0,001
Kollateral Hgiggim 15 (26, 3) 40 (76, 9) 5,145 0,999 26,488 0, 050
(astin 0-2)
ASPECTS 10 (10-10) 10 (8-10) 0,894 0,474 1,686 0,729
Hastane
Takibinde 4 (7) 29 (55, 8) 15,173 2,352 97,870 0, 004
Enfeksiyon

ASPECT: Alberta Stroke Program Early CT Score

Iskemik inme nedeni ile trombektomi yapilan hastalarin

FR durumunu

etkileyen faktorlerin incelendigi cox regresyon analizinde gecirilmis iskemik

inmenin tahmini roélatif riski 12, 895 kat, genel anestezi altinda islem

yapilmasinin tahmini rélatif riski 48, 948 kat, kollateral dolasimin zayif

olmasinin tahmini roélatif riski 5, 145 kat, hastane takibinde enfeksiyon

gelismesinin ise tahmini rolatif riski 15, 173 kat arttirdigi saptanmistir ve

istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.

46



ROC Curve

0,8

o
m
1

Sensitivity

o
=
1

0,29

00 T T T
0,0 0,2 04 06 0,8 10

1 - Specificity

Diagonal segments are produced by ties

AUC=0, 64, p=0, 011, AL=0, 54, UL=0, 75. Kesme Puani: 16, 50
(Duyarlilik=55, 8-Ozgulliik=70, 2)

Grafik 4.1: Futil Rekanalizasyon Durumuna Gére Acile Bagvuru NIHSS inme
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BOLUM 5

TARTISMA ve SONUC

5.1. TARTISMA

Calismamizda mekanik trombektomi uygulanan ve basarili rekanalizasyon
saglanan ancak 90.gin mRS 3 ve Uzeri olan bagimsiz fonksiyonelligi
saglanamayan vakalar ile 90.gin mRS 2 ve altinda olup iyi klinik sonlanim
gosteren vakalar demografik, klinik ve radyolojik o6zelliklerine gore

karsilastirilarak k6tti sonlanima etki eden 6éngoériiciler arastirildi.

Toplam hasta sayis1 109 olup FR olan hasta sayis1 52 ,iyi klinik sonlanim
gosteren hasta sayis1 S7’dir. FR orani %47.7 olup literatlirle benzer

bulunmustur (84).

Akut inme kilavuzlarinda acikca yas ile ilgili bir sinirlama bulunmamakla
beraber yine de ileri yasli hasta grubunda gen¢ hastalara gore daha az
agresif tedavi yaklasimlari benimsenmistir. Yasllarin  hemorojik
transformasyon, enfeksiyon ya da baska diger komplikasyonlara daha
yatkin olmasi nedeniyle bircok calismada ileri yas akut iskemik inme icin

negatif bir 6n gérticti olarak tespit edilmistir.(85)

IST 3 (Third international stroke trial) istisna olmak tUlizere reperflizyon
terapilerinin etkinlik ve guvenilirliginin degerlendirildigi bircok calismada
>80 yas hasta grubu alinmamistir. IST 3 calismasinda 12 farkli tilkeden ve
156 hastaneden 3035 hastada  trombolitik tedavi etkinligi
degerlendirilmistir. Bu calismada ileri yas hasta grubunda da ilk 6 saat
icerisinde uygulanan trombolitik tedavinin 6 aylik fonksiyonel bagimsizlik
lUizerine olumlu etkisi oldugu goértlmuisttir. Ancak bu calismada hastalarn
beste biri 80 yas Uzerinde oldugu icin ileri yashh hasta grubu yeterince

temsil edilememektedir. (86).

Klinik calismalara yas araliklarina goére bakildiginda IMA-III 18-82
araliginda, SWIFT 22-85 araliginda, NINDS part 1 < 77, NINDS part 2 <81,
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MR CLEAN 23-96 araliginda iken son olarak ESCAPE VE EXTEND-IA

calismalarinda yas sinir1 olmamasina ragmen Ust sinir 81°dir.

Chiu Yuen To ve arkadaslarinin yaptigi mekanik trombektomi yapilan 80
yas Usti 223 hastanin ele alindigi bir calismada hastalarin %70’inde
90.gliinde 6lim ya da fonksiyonel bagimlilik izlenirken, %27,7 ‘sinde iyi
klinik sonlanim go6zlenmistir. Bu durumun altinda yatan sebeplere
bakildiginda; yasl populasyonun daha agir bir inme tablosu ile basvurmasi,
daha az penumbra alanina sahip olmasi ve serebrovaskiiler rezervin diustuk
olmasiyla iligkili hizla iskemik kor alaninin genislemesi gibi nedenler

dustntlmektedir (87).

Cohen J. E. ve arkadaslarinin 2016’da yayinladigi baska bir calismada ise
80 yasin alti ve Uzerinde iki hasta grubunda stent-retriever teknnigi ile
yapilan trombektomi etkinligi klinik olarak karsilastirilmis olup ileri yas
grubunda mortalitenin daha yltksek ve 90 gtinltik fonksiyonel bagimsizligin
daha dustuk oldugu saptanmistir. (88) Dunya nuUfusunun giderek
yaslanmasi1 nedeniyle ileri yas hasta grubunda ilerleyen yillarda buyuk
hemisferik inmelerin artacagr tahmin edilmektedir. Yogun bakim tizerinde
yaratacagl ylik nedeniyle bu konu oézellikle énemlidir Ileri yas hastalarin
komorbid hastaliklarinin fazla olmasi ve rehabilitasyon kapasitelerinin

dustk olmasi nedeniyle klinik sonlanimlar: k6t olmaktadir.

2016 yilindaki ENDSTROKE calismasinda da iyi klinik sonlanim yas
dekatlarina gore degerlendirildiginde yas ilerledik¢e iyi klinik sonlanimin

giderek azaldig: gosterilmistir (89).

Bizim calismamizda da anlamli rekanalize olan grupta yas ortalamasi 65
(55-77), FR olan grupta 77 (69-84) olarak gérilmus olup istatistiksel acidan
anlamli bulunmutur. FR’nin yasa gore en iyi kesim noktasini ve duyarlilik
ve seciciligini géstermek icin yapilan ROC egrisinde kesme degeri 71,5

olarak saptanmuistir.

Calismamiz verilerini literatir bilgilerine goére inceledigimizde ileri yasin FR

icin risk faktéri oldugunu distinmekteyiz.

Calismamizda anlamli rekanalizasyon ve FR olan grubu cinsiyet
ozelliklerine gore inceledigimizde kadin erkek cinsiyet oranlarinin yaklasik

esit oldugu ve FR icin bir risk faktérti olmadig saptandi.
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Verilerimizde inme lokalizasyonlari M1, M2 ve ICA okluzyonu olarak
degerlendirilmis olup FR icin anlamli fark izlenmedigi goéruldtu. Her iki

grupta da en sik inme lokalizasyonu M1 vasktuler alaninda izlendi.

Trombektomi icin uygulanan stent-retriver, aspirasyon ya da kombine
teknikler arasinda da FR riski icin bir fark izlenmedi. Her iki grupta da en

sik uygulanan islem tekniginin stent-retriver yéntemi oldugu géruldu.

Calismamizda FR ile rekanalizasyon derecesi iligkisi de degerlendirilmistir.
Ilk olarak koroner arterlerdeki reperfiizyonu degerlendirmek icin kullanilan
0-3 puandan olusan TIMI (Thrombolysis in Myocardial Infarction) skoru
gelistirilerek anjiyografik yontemle degerlendirilen beyin dolasimina
uyarlanmistir. TIBI (Thrombolysis in Brain Ischemia) ile ilgili elde edilen
bilgiler ise transkranial Dopplerden olusmaktadir. Daha sonradan
intrakranial dolasima spesifik standart bir derecelendirme sistemi
olusturmak adina TICI (Higashida ve arkadaslar1 tarafindan gelistirilen) ve
mTICI (The Interventional Management of Stroke (IMS II) skorlamalar:
gelistirilmistir (90). mTICI 2b altindaki rekanalizasyon derecesi kotu klinik
yanitla iliskilidir. Verilerimizde 2b, 2c ve 3 rekanalizasyon skorlar1 arasinda

klinik yanit icin bir fark gézlenmemistir.

ASTER2 randomize kontrolli calismasinda da mTICI 2b< rekanalizasyon
derecesi klinik sonlanimda o6nemliyken stent-retriver ya da kombine
tedaviler arasinda mortalite, komplikasyon ya da hasta takiplerindeki

fonksiyonel bagimsizlik oranlarinda bir fark gérilmemistir (91).

Endovasktler tedavi sirasinda uygulanan anestezi stratejisi hala tartisma
konusu olsa da calismamizda FR ve anlamli rekanalizasyon saglanan
hastalar uygulanan anestezi yontemlerine goére karsilastirildiginda genel
anestezi(GA) uygulanmasi bilin¢li sedasyona(BS) gore belirgin 6lctide FR ile
iliskili bulundu.

2015-2020 yillar1 arasinda 4337 hastanin degerlendirildigi Birlesik
Krallik’ta yapilan retrospektif bir calismada da genel anestezi alan
hastalarin bilin¢li sedasyon ya da lokal anestezi uygulanan hastalara gore

daha kéth mRS puanlarn ile sonlandig: izlenmisgtir. (92)

Almanya’daki bir inme merkezi verilerinde Katharina Feil ve arkadaslarinin
yaptig1 prospektif cok merkezli bir arastirmada GA ve BS uygulanan 6n

dolasim sistemi inme gruplarinin revaskilarizasyon oranlari benzer olmakla
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beraber 90.glin iyi klinik sonlanim oranlar1 BS grubunda daha ytksek olup
mortalite oranlar1 da daha dustk olarak tespit edilmistir (93). HERMES
(Highly Effective Reperfusion Using Multiple Endovascular Devices
Collaboration) calismasinda da benzer sekilde BS ve GA karsilastirilarak,
GA uygulanmayan grupta 90.giin mRS oranlari daha iyi sonuc¢lanmistir

(94).

IRETAS (Italian Registry of Endovascular Treatment in Acute Stroke)ta
kayith 4429 hastanin verilerinden elde edilen Manuel Cappelari ve
arkadaslarinin yayinladgi prospektif bir calismada da BS grubu ile GA
arasinda revaskularizasyon derecesi ya da hemorojik transformasyon
oranlar1 acisindan anlamli fark olmayip BS grubunda 3 aylik klinik
sonladim daha iyi saptanmistir. (95) Ancak SIESTA (Sedation vs Intubation
for Endovascular Stroke Treatment), ANSTROKE (Anesthesia During
Stroke), and GOLIATH (General or Local Anesthesia in Intra-Arterial
Therapy) GASS (General Anesthesia versus Sedation for Acute Stroke
Treatment) gibi glincel randomize klinik calismalarda ise GA ve BS arasinda
bir Usttinlik goérdlmemistir. Trombektomi esnasinda uygulanacak ideal
anestezi yontemi icin gelecek c¢ok merkezli c¢alismalara ihtiyag

duyulmaktadir.

Genel anestezi yontemi hastanin iyi stabilize edilmesi ve islem teknigindeki
aksamalar agisindan avantajli olsa da endovaskiiler tedavide gecikme, iyi
kontrol edilmez ise hemodinamik instabiliteye yol acma ve ileri yas
komorbid hastaliga sahip olanlarda daha uzun hastane yatis1 ve hastane

enfeksiyonuna yatkinliga yol acma gibi dezavantajlara sahiptir.

Kendi verilerimiz ile degerlendirdigimizde genel anestezinin FR i¢cin gtcld bir
6ngoérdcli oldugunu dustnmekteyiz. Bunun nedeni genel anestezi
grubunun basvuru NIHSS inme 6lcek puaninin bilin¢li sedasyon grubuna
gore yuksek olmasiyla iliskili olabilir. Yani basvurudaki daha agir inme
tablosu nedeniyle genel anestezi altinda islem yapilmasi sonucu dolayl
olarak genel anestezi grubunda futil rekanalizasyon daha yuksek oranda

izlenmistir.

Calismamizdaki hastalarin ek hastaliklarini degerlendirdigimizde; tip 2
DM nin koroner arter hastaliginin ve gecirilmis iskemik inmenin FR ile
iliskili oldugunu dustnmekteyiz. Her iki grupta da en sik gortlen ek
hastalik HT’dir.
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Akut ve kronik hiperglisemi akut iskemik inme icin bilinen bir risk faktéra
olup Tip-2 DM hastalarinda akut iskemik inme riski iki kat artmistir. Ayrica
DM’nin lentriktlostriatal arterlerin boyutunda ve sayisinda azalmaya yol
acarak inme sonrasi iyilesmenin gecikmesine ve daha agir norolojik defisite

yol actigi diisinuilmektedir (96).

Gecmis calismalara bakildiginda da NINDS calismasinda r-tPA’da basvuru
glikozu yuksek hastalarda daha uzun hastane yatisi ve O6lim oranlar

gorulmustur (97).

EVT yapilan hastalarin sonuclarinin degerlendirildigi SWIFT (Solitaire Flow
Restoration with the Intention for Thrombectomy) calismasinda da

hiperglisemi 90 gtinltik klinik sonlanimi k6t etkilemistir (98).

Peter Janos Kalmar ve arkadaslarinin yayinladigi giincel cok merkezli bir
calisma STAY ALIVE ulusal inme kayit merkezindeki veriler baz alinarak
degerlendirilmistir. r-tPA ya da EVT yapilan hastalarin DM tanis1 olanlarin
ve bagsvuruda yuksek kan sekeri olanlarin 90. gtin klinik yanitlar1 daha
kottiyken semptomatik intrakranial hemoroji de daha yuksek oranda
gorilmusttr. EVT yapilan hastalarda basarili rekanalizasyon derecesi ile

DM ve basvuru yuksek kan sekeri arasinda iliski gérilmemistir (99).

Tip-2 DM’nin endotel hasari, tromboza yatkinlik, kan beyin bariyerinde
bozulma gibi mekanizmalarla FR ile iligkili oldugu distntlmektedir. DM
hastalarinda gozlenen beyin atrofisi, klicik damar hastaligi, beyaz/gri
cevher oranlarindaki dustklik gibi nedenlerin inme hastalarinda kott

klinik sonlanima yol acan diger faktorler olabilecegi diistintilmektedir.

Calismamizda FR ile iliskili bir diger risk faktéri gecirilmis iskemik inmedir.
2011 yilinda yayinlanan genis capli bir meta-analizde inme geciren
hastalarin %11’ ilk bir yil %26°s1 ise ilk bes yil iceresinde tekrar inme
gecirmektedir. Bu calismada ileri yas, diistik sosyo-ekonomik duruma sahip
olmak inme tekrariyla iliskili bulunmustur. Hafif inmeli hastalarin hastane
kontrollerine daha az geldigi ve aterosklerotik inmelerin daha erken

tekrarladigl izlenmistir (100).

Tek merkezli prospektif baska bir calismada ise DM ve tekrarlayan inme
iliskisi arastirilmis olup DM hastalarinda reklrren inme riski daha ytuksek
saptanmistir. Mevcut literatr verilerine dayanarak gecirilmis iskemik

inmenin l6koaraiozis yatkinligi olusturmasi, hayat tarzi ve inme koruyucu
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onlemlerine dikkat etmeyen hasta grubunda daha sik olmasi ve DM ile

yakin iliskisi nedeniyle FR icin risk olusturdugunu diisinmekteyiz.

Koroner arter hastaligi ve iskemik inme en sik mortalite nedenlerindendir.
DM, HT, HL ve sigara ikisi icinde bilinen ortak risk faktérleridir. KAH,
kticik damar hastaligina yatkinlik ve komorbid hastaliklarla beraber beyin
atrofisine yatkinlik olustururak FR icin risk faktor(i olabilir. Bunun altinda
yatan mekanizma, serebral baglantilarin azalmasi ve etkilenen alandaki

iskemik penumbra alaninin direncinde azalma olabilir. (101)

Verilerimizde iyi klinik sonlanan grupta sigara kullanim orani daha yuksek
saptanmistir. Sigaranin HT, HL, iskemik inme, bircok malignite gibi cesitli
hastaliklar i¢in risk faktérti oldugu bilinmektedir. Bizim calismamizdaki bu
sonucun FR olan gruptaki yas ortalamasinin iyi klinik sonlanan gruptan
yuksek olmasi ile iliskili olabilecegini diisinmekteyiz. Literatiir verilerinde
de sigara kullanimina bagh gelisen komplikasyonlar nedeniyle yasam 6émri
kisalmaktadir. Bunun sonucu olarak da ileri yas grubunda sigara kullanim
orani gen¢ hasta grubuna gore istatistiksel olarak dustk bulunmaktadir.
(102)

Sigara ve anjiyogenez iliskisi Uizerine arastirmalar yapilmaktadir. Jeroen
Koerselman ve arkadaslarinin yayinladigi bir makalede sigara kullanimi ve

koroner arter kolleteral dlizeyi arasinda pozitif bir iliski bulunmustur (103).

Sigara kompleks multifaktériyel mekanizmalar ile hastaliklara neden olur.
Sigara icerisinde karbon monoksit, nikotin ve kanserojen bircok kimyasal
vardir. Ancak nikotinin potensiyel anjiyogeneze neden olan bir etkisi oldugu
kesfedilmistir. Anjiyogenez patolojik oldugunda ateroskleroza ve kanser
hicrelerinin bUylUmesine yol acar. Ancak nikotinerjik reseptoérlerin
antagonist ve agonist mekanizmalari Uizerine yapilacak gelecek cok merkezli
calismalar ile hem kanser tedavisi hem de iskemik hastalarin tedavisi icin

yeni bir umut olabilir (104).

FR ile iliskili bir diger 6ngdrtiiciniin de kolleteral dolasim sistemi oldugunu
dustnmekteyiz. Calismamizda ASITN/SIR siniflama sistemi kullanilarak (0-
2) zayif, (3-4) iyi kolleteral olarak degerlendirilmis olup zayif kolleteral ile FR
arasinda gucla bir iliski oldugunu distinmekteyiz.. PROACT II calismasinda
trombektomi hastalarinda kolleteral degerlendirmesi yapilarak iyi kolleteral

varliginda daha iyi klinik yanit ve BT’deki enfarkt alaninin daha kucuk
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oldugu izlenmistir. Ancak kolleteral varligi oklude alanin anatomik yeriyle
de iliskilidir. Proksimal MCA okluzyonunda bazal ganglion ve internal
capsuli besleyen lentiktlilostriat arterler de tikanir ve bu damarlar
korteksten gelen kolleteraller ile beslenemez. Bu nedenle iyi kolleteral olsa

bile internal capsul etkilenimine bagl kalict hemipleji géruilebilir (105).

2012 yilinda yayinlanan sistematik bir derlemede leptomeningeal
kolleterallerin degerlendirildigi akut-subakut iskemik inmeli hastalarin
anterior/posterior dolasimlar1 BT, MRG, DSA goérintlilemeleri ile
degerlendirilerek 41 farkli kolleteral dolasim élcegi kullanimistir. lyi
kolleteral varlig: iyi prognozu gésterse de kullanilan yéntemler arasinda net
bir tutarliblk saglanamadigi icin tedavi seciminde henliz yerini

almamistir.(1006).

Kolleteral sistemi degerlendirilmesi bir tedavi kriteri olmamakla beraber
tedavi etkinligini etkiledigine dair bircok calisma vardir. Non invaziv bir
secenek olarak MRA ve CTA ile degerlendirilen kolleteral siniflamalari da

vardir ancak altin standart tani hala DSA’dir.

Oh Young Bang ve arkadaslarinin yayinladigi 222 hastalik bir calismada
zayif kolleterali olan hastalarda hemorojik transformasyon daha sik
gorulmustir. Bu hasta grubu icin agresif tedavi (r-tPA-MT) tartismalidir
(107).

Oliver C Singer ve arkadaslarinin yaptigt ENDSTROKE calismasinda da EVT
yapilan hastalarda kolleteral durumu; infarkt buyuklugu,

revaskularizasyon basarisi ve klinik sonlanimla iligkili bulunmustur (108).

MR CLEAN calisma grubunun yaymnladigi bir makalede de BTA ile
degerlendirilen  kolleteral  dolasima  gobre,semptom-revaskiilarizasyon
zamanindan bagimsiz olarak iyi kolleteral durum iyi klinik sonlanimla

iliskili bulunmustur (109).

101 hastanin degerlendirildigi baska bir retrospektif calismada BTA’da
kolleteral dolasimi degerlendiren modifiye TAN skorunun prognozla iliskisi
incelenmistir. Bagvaru NIHSS, TAN skorunun diistik olmasi ve basvuru
glukozu buyuk infarkt alani ve kotu klinik yanitla iligkili bulunmustur.
(110) Bircok kolleteral dolasim siniflamasi olup birbirlerine Ustinltga
hentiz kanitlanmamistir. Ancak calismalar gostermektedir ki zayif kolleteral

durum koétd klinik sonlanimla iliskilidir.
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Inme etiyolojisine gére FR durumunu degerlendirdigimizde her iki grupta da
etiyolojik olarak en sik goériilen inme tipi kardiyoembolik inme olmustur.
Ancak calismamizda inme etiyolojisi istatistiksel olarak FR igin bir
6ngoéricl olarak izlenmemistir. Literatirde bu amacla yapilan farkli sonuca
sahip calismalar da vardir. L.C Rebello ve arkadaslarinin yayinladigi bir
makalede kronik hipoperflizyona bagli aterostenotik lezyonlarin kolleteral
durumu arttirmasina bagli olarak ateroembolik inmelerin daha iyi kolleteral
durumuna sahip oldugu ve buna bagh kardiyoembolik inmelere gére daha

iyi prognoza sahip oldugu dustnulmektedir (111).

FR ile iliskili bir diger verimiz hastane takibinde gelisen enfeksiyonudur.
Bunlarin icinde en yuksek oranda gbézlenen aspirasyon @ iliskili
bronkopnémonidir. Lobo Chaves ve arkadaslarinin yayinladig: bir calismada
inme Unitesindeki inme iligkili pnémoni hastalar1 degerlendirildiginde
hastane yatis stirelerinin, mortalitelerinin ve 3 aylik mRS’lerinin daha koéta

sonlandig gérilmustir (112).

Pnémoni o6nlemini ve yonetimini ele alan 06zel bir uygulama heniz
kilavuzlarda yoktur. Belirli hasta gruplarinda yapilmis bazi calismalarda
cesitli antibiyotiklerin kullanimi degerlendirilmis ancak antibiyotik
seciminde klinik sonu¢ tizerine net bir etki saptanmamistir. Inme
Unitesinde hasta bakimi da pnémoni gelisimi icin 6nemli bir noktadir.
Bircok calismada disfaji degerlendirilmesi ve beslenme kisitlanmas1 gibi
slUrecler pnoémoni gelisimi agisindan degerlendirilmis ancak bu alanla ilgili
gelecek calismalara ihtiyac duyulmaktadir (113, 114). Inme tnitesinde
hemsire bakimi, pozisyon, agiz bakimi, yutma degerlendirilmesi pndémoni

gelisimini 6nlemede 6énemlidir.

2015 yilinda yaymlanan bir makalede bir D2-reseptdr antagonisti ve
antiemetik olan metoklopramide gastroprokinetik 06zelligi nedeniyle akut
inme hastalarinda aspirasyonu oOnlemesi acisindan degerlendirilmis ve
klinik sonlanim tUzerinde olumlu etkileri goérilmts olup pndémoni
oranlarinda azalma izlenmistir (115). Ancak proflaktik antibiyotik
uygulamas: ya da D2 antogonisti uygulamalari rutin kilavuzlara

girmemistir.

Akut inme hastalarinda gortlebilecek diger komplikasyonlar sepsis,
hastane iligkili enfeksiyon, immobiliteye bagi derin ven trombozu ya da

pulmoner embolidir. Bu nedenle hastane takibinde enfeksiyon durumuna
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dikkat edilmesi, immobilite icin pnémotik corap uygulamas: ve hastanin
aspirasyon acisindan yakin takip edilmesi gelisebilcek komplikasyonlar:

onlemede ve kot klinik sonlanimi azaltmada 6nemlidir.

Calismamizda FR durumunu acile basvuru NIHSS ile degerlendirdigimizde
ortalama medyan NIHSS o6lceginin yuksek olmas:i FR ile iliskili
bulunmustur. Ayrica FR nin acile basvuru zamanindaki NIHSS’e gore en iyi
kesim noktasini duyarlilik ve seciciligini géstermek icin yapilan ROC

egrisinde kesme degeri 16,5 olarak saptanmaistir.

H.P. Adams ve arkadaslarinin yayinladigi bir calismada basvuru NIHSS
Olcegi ile klinik sonlanim iliskisinin degerlendirildigi 1.281 hastada NIHSS
inme Olceginin >16 olmasi mortalite ve dizabilite ile iliskili bulumustur.
(116) Basvuru NIHSS inme ©6lceginin yliksek olmasi litratirde baska
calismalarda da FR ile iliskili bulunmustur. Charlotte S.Weyland ve
arkadaslarinin calismasinda yas, yliksek NIHSS ve dustik ASPECTS FR ile
iligkili bulunmustur. (117)

Calismamizda her iki grupta da NIHSS inme o6lcekleri basvuru, 1. gin ve
taburculuk olarak degerlendirildiginde kendi icinde azalmakla beraber FR

grubunda anlamli derecede ortalama medyan degerleri daha yuksektir.

Calismamizda iki grup arasinda rekanalizasyon sureleri acisindan
istatistiksel fark izlenmese de iyi klinik sonlanan grubun semptom-
rekanalizayon siuresi FR grubuna goére daha kisa bulunmustur. Takaya
Kitano ve arkadaslarinin yayinladigi bir calismada da kasik-rekanalizasyon
zamaninin <80 dk olmasi iyi klinik sonlanimla iliskili bulunmustur (118).
Bizim verilerimizde anlamli rekanalizasyon grubunda kasik rekanalizsyon

zamani 30 dk olarak gordlmuistur.

Cin’de yurutilen cok merkezli prospektif EAST (Endovasculer therapy for
Acute Ischemic Stroke Trial Study Group) calismasinda 6én dolasim
sistemine trombektomi yapilan hastalar intrakranial darlik ve embolik grup
olarak degerlendirilmistir. Basarili rekanalizasyon %96,4 olarak izlenirken
90.giin fonksiyonel bagimsizligin %55,7 oldugu goérdlmustir. Basvuru
NIHSS 6lcegi ve mTICI rekanalizasyon derecesi 90.glin iyi klinik sonlanimla
iliski saptanmistir (119).

Dawei Wang ve arkadaslarinin makalesinde de 5 < ASPECTS < 7 olmasi,

gecis sayist ve rekanalizasyon zamaninin uzunlugu FR ile iliskili
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bulunmustur. Gecmis calismalara bakildiginda MR CLEAN, SWIFT PRIME,
ve ESCAPE’de ASPECT <4 olmas1 kétt klinik yanitla iliskili bulunmustur
(120). Dusuk ASPECTS hemorojik transformasyona neden olarak klinik

yanit1 k6t etkilemektedir.

Doku reperflizyonu klinik yanit icin rekanalizasyondan daha o6nemlidir.
Trombektomi sirasinda da distal emboliler,re-okluzyon,parenkimal hemoroji

ve no-reflow fenomeni bu durumu etkileyebilir.

No-reflow fenomeni hayvan deneylerinde iyi tanimlanmis olmasina ragmen
insanlar icin yeterli calisma yapilmamistir. Ik olarak tavsanlarda
tanimlanmis sonrasinda maymunlar ve kemirgenlerde de calismalar
yapilmistir. Muhtemel iskemik alandaki perisit hasarlanmasina sekonder
kapiller daralma ve bu alanda eritrosit ,fibrin trombosit ve 16ksit
ktimelenmesiyle olusan mikrovaskuler obstruksiyonla ilgili oldugu
distntlmektedir. Bu fenomeni iyi tanimlamak icin hasta seciminde
rekanalizasyonun DSA ile go6sterilmis olmasi, TICI 2c¢/3 olanlarin dahil
edilmesi ve son olarak doku perflizyonunu dogrudan degerlendiren bir
gorintileme teknigi olmasi en ideal olandir. Ancak ge¢cmis literattirde tim
bu kosullar1 saglayan genis kapsamli calismalar yoktur. 33 hastanin
degerlendirildigi bir calismada 11 hastada mRS puam1 > 2 olarak
sonuc¢lanmis ve bu durum genis DWI lezyon volumu ile iliskili
bulunmustur.(121) MCA alaninda iskemisi olan ve trombolitik tedavi alan
fareler tizerinde yapilan baska bir calismada da okluzyon alaninda noétrofil
ktimelenmesine bagl kapiller daralma nedeniyle kortikal kan akiminin tam
saglanamadigi dustntlmtstir. Bu nedenle nétrofil kiimelenmesini
onlemek amaciyla anti-Ly6G antikoru kullanilmis ve bu tedaviyi alan
farelerde enfarkt alani daha kuicik ve norolojik defisit daha 1limh

izlenmistir.(122)

Sistemik immun yanit ve doku hasar arasinda da fizyolojik bir iliski vardir.
Immun yanit, iskemik inmenin olusmasinda, buytmesinde ve doku
yenilenmesindeki streclerde rol oynamaktadir. Simona Lattanzi ve
arkadaslarinin makalesinde sistemik inflamatuar yanit indexi (SIRI) ve FR
iliskisi degerlendirilmistir. Yas, basvuru NIHSS o6lcegi ve SIRI FR icin

bagimsiz 6ngoériciler olarak izlenmistir. (123).

57



2021’de yayinlanan 2138 hastalik bir meta-analizde ise kadin cinsiyet
basvuru tansiyonu, basvuru glikozu, islem sonrasi1 komplikasyonlar ve

oncesinde r-tPA almamak FR ile iliskili goralmustiar (124).

Verilerimizi cok degiskenli cox regresyon analizi ile degerlendirdigimizde FR
icin gecirilmis iskemik inme, ASITN/SIR (0-2) zayif kolleteral durum, genel
anestezi ve hastane takibindeki enfeksiyon durumlarinin bagimsiz ve gl
degiskenler oldugu, tek degiskenli analizlerde ise Tip-2 DM, KAH, ASPECTS,
ileri yas, basvuru NIHSS puani yuksekliginin de FR icin etkili oldugu
goérulmustir. Verilerimizi yorumladigimizda ileri yasa sahip daha agir bir
inme tablosu ile gelen zayif kolleteral dolasimi olan Beyin BT’de erken
iskemik degisikliklerin gértildigti coklu komorbiteleri olan hastalarin genel
anestezi ile trombektomi islemine alinmasi1 hastane enfeksiyon riskini
arttirmakta, hastanede yatis slirelerini uzatmakta ve muhtemelen prognozu

kot etkilemektedir.

[leri yasa baglh olusan beyin atrofisi, ge¢irilmis iskemik inme, zayif kolleteral
durum ve yaygin ak madde lezyonu serebral dolasim kapasitelerinin distk
olmasina ve daha kétii klinik sonuclarin gértilmesine neden olabilir.Ayrica
bu hastalara genel anestezi sirasinda uygulanan anestezik ajanlarin
eklenmesi de serebral kapasitenin azalmasina neden olabilir. DM varlig1 da
kticik damar hastaligi ve damar kompliyasinda bozulma olusturarak bu
duruma yardimci olmaktadir. Ayrica DM bagisikhigi distrerek hastane

takibinde enfeksiyon gelismesine zemin hazirlamakta olabilir.

Calismamizda KAH1n FR icin bir 6n gorticii olmas: ileri yasta ve koroner
arter hastaligr risk faktori olan hastalarda goézden kacan PAF ataklan ile
iliskili olabilir. Inme etiyolojileri acisindan veriler arasinda fark gézlenmese
de 72 saat ya da 1 haftalik uzun ritim holter olanagi her hastada mimktin
olmamakta bu da kardiyoembolik inmelerin tani almasini geciktirmekte ya

da gbézden kacmasina neden olmaktadir. (125)

Calismamizda yas, KAH, DM, gecirilmis iskemik inme, zayif kolleteral
durum, basvuru NIHSS yuksekligi ve dustik ASPECTS puan: FR icin
degistirilemez O©ngorticiiler iken genel anestezi ve hastane takibindeki
enfeksiyon durumu FR i¢cn  degistirilebilir = 6ngoérticiiler olarak

sonuclanmistir.
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5.2

5.3

FR grubunun 3. ay mortalite oranina bakildiginda %44,2 izlenmistir. FR
sonlanimin sadece fonksiyonel bagimsizlik Uizerine degil mortalite icin de
onemli bir risk faktéori oldugunu distnmekteyiz. Bu nedenle bu alanla
ilgili gelecek cok merkezli calismalara ihtiya¢c duyulmaktadir. Hem islem
maliyeti hem fonksiyonel bagimsizligi azalmis hasta grubunun olusturacagi
ekonomik ve saglik sistemi Uzerindeki yik distinuldtiginde FR ‘ye neden
olabilecek degistirilebilecek ya da modifiye edilebilcek o6ngdriiciler ile

maliyet etkinlik analizi yapilabilir.

TEZIN KISITLILIKLARI

Calismamizin tek merkezli retrospektif bir calisma olmasi ve hasta sayisinin
az olmasi kisitlayicit bir sebeptir. Calismamizda FR icin anlamli olabilecek
trombektomi islemindeki gecis sayis1 (pass), serebral dolasim bozuklugunda
etkili oldugu dustntlen lokoaraiozis dereceleri ve trombektomi islemi
sonras1 kontrol MRG ile infarkt volumu 6lcimt calismaya dahil
edilmemistir. Genel anestezide uygulanan anestezik ajan tipleri de

calismada belirtilmemis olup sonuclar i¢cin anlaml olabilir.

SONUCLAR

Son yillarda akut inme tedavisinde endovaskiiler tedavilerin basarisi
giderek artmaktadir. Ancak rekanalizasyon basarilarinin klinik yanitta
beklenen karsiligi olmamas: futil rekanalizasyonun 6ngoériictlerini énemli
hale getirmistir.Islem maliyeti, bagimsiz fonksiyonellie sahip olmayan
hastalarin saglik sistemi ve yogun bakimlarda olusturacag maddi yik ve
toplumdaki is glct kayb1 gibi nedenleri dustndigimuizde futil
rekanalizasyona yol acabilecek O6ngorticilerin  6nemli oldugunu

distinmekteyiz.

Calismamiz sonucunda hastanin ileri yasta olmasinin, DM, KAH ek
hastaliklarinin olmasinin, didsik ASPECTS puaninin,bagsvuru NIHSS
yuksekliginin futil rekanalizasyon ile iliskili olabilecegini ayrica genel
anestezi yonteminin, hastane takibinde enfeksiyon gelismesinin , gecirilmis
iskemik inme Oykustinin ve zayif kolleteral dolasimin da futil
rekanalizasyon icin bagimiz 6éngoériciler oldugunu dustinmekteyiz.Mevcut

verilerimizin literatlr verileri ve giincel kilavuzlarin revizyonu icin bir katki
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sundugunu dustnmekteyiz. Futil rekanalizasyonu daha iyi anlayabilmek
icin prospektif cok merkezli bliyik hasta gruplarindan olusan gelecek cok
merkezli calismalara ihtiya¢c duyulmaktadir.
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