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1. KISALTMALAR

ACA : Anterior Serebral Arter

ADC : Apparent Diffusion Coefficient

AOT : Anti Odem Tedavi

BTA : Bilgisayarli Tomografi Anjiografi

CBF : Serebral Kan Akimi (Cerebral Blood Flow)
CBV : Serebral Kan Hacmi (Cerebral Blood Volume)
DG  : Difiizyon Goriintiileme

DWI : Difiizyon Agirlikli Goriintiileme

ESS  : European Stroke Scale

FLAIR : Fluid Attenuation Invertion Recovery

FLB : Finalde Lezyon Biiyiimesi

H-O : Hafif Orta

INR : International Normalisation Ratio

IKY :lyiKlinik Yamt

MCA : Medial Serebral Arter

MRA : Manyetik Rezonans Anjiografi

MRG : Manyetik Rezonans Goriintii

MRI :Mangnetic Resonance Imaging

mRS : Modified Rankin Scale

MTT : Ortalama Gegis Siiresi (Mean Transit Time )
NIHSS : The National Institute of Health Stroke Scale
OEF : Oksijen Ekstraksiyon Fraksiyonu

OSA : Orta Sererbral Arter



PCA : Posterior Serebral Arter

rt-PA

: Rekombinant Doku Plazminojen Aktivatorii

TOAST: Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment

Tmax
TTP

TACI
PACI
POCI
LACI

: Konsantrasyonun doruga ulasgtig1 zaman

: Konsantrasyon piki i¢in gegen zaman (Time to peak)
: Total Anterior Dolasim Infarkti

: Parsiyel Anterior Dolasim Infarkt:

: Posterior Dolagim Infarkti

: Lakiiner infarkt
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3. GIRIS ve AMAC

Serebral iskemi; beynin belli bir bolgesinde ya da tiimiinde serebral kan akiminin
normal serebral fonksiyonu siirdiirmek icin ihtiya¢ duyulan seviyenin altina diismesi
sonucu olusan klinik bir tablodur. Bu durum diinyada mortalite nedenleri arasinda 3.
sirada yer almaktayken, en sik morbidite nedenidir.

Son yillarda gelisen goriintiileme teknolojisi ile goriintiileme yontemleri akut inmede
sadece tan1 asamasinda kalmayip yapilacak medikal ve girisimsel miidahalelere karar
vermede etkili olmaktadir. Ayrica yeni goriintiileme teknikleri inmenin patofizyolojisinin
anlagilmasina biiyiik katki saglamakta ve bdylece yeni tedavi alternatifleri giindeme
gelmektedir. Bu yontemlerden difiizyon MRG ile iskemik inme tanisi semptomlarin
basladig1 andan itibaren dakikalar i¢inde konulabilmekte olup bu tani1 yontemi artik acil
servislerde dahi inme siiphesi olan hastalara rutin olarak uygulanmaktadir. Diflizyon
MRG ile elde edilen goriintii sitotoksik 6ddemin oldugu bolgeyi gosterir. Bu alan geri
doniissiiz iskeminin oldugu alam1 sembolize eder ve bu alana iskemik cekirdek veya
iskemik kor denilmektedir. Bu bodlgede kan akimi yaklastk 12ml/100gr beyin
dokusu/dakikanin altina diismiistiir. Bu c¢ekirdegin etrafinda kollaterallerce beslenen
perifere dogru gittik¢e kan akiminin arttig1 bir bélge vardir ve bu bolgede ise kan akimi
yaklasik 18ml/100gr/dakikanin altina diismiistiir. Kan akiminin azaldigir fakat kalici
hasarin heniiz olusmadig1 ¢ekirdek etrafindaki bu beyin bolgesine “iskemik penumbra
veya kurtarilabilir doku” denir. Perfiizyon MRG hem iskemik ¢ekirdek hem de onun
etrafindaki kurtarilma sansi olan dokuyu birlikte goriintiileyen bir tan1 yontemidir.

Diflizyon ve perfiizyon MRG’lerinin birlikte degerlendirilmesi penumbra alanini
tespit etmemizi saglar. Penumbral alan uyumsuzluk alani (mimatch) ile ayn1 anlamda
kullanilmaktadir. iskemik penumbranin gosterilmesinden sonra iskemik inmenin tedavi
edilir bir hastalik oldugu kabul edilmis ve bu tedavi siirecinde zamanla yarigilmasi
gerektigi anlasilmistir. Iskemide tedavinin geciktigi veya etkin tedavinin yapilamadigi
durumda bu iskemik penumbra alaninin saatler ig¢inde infarkt dokusuna katildig
goriilmistiir. Difiizyon ve perflizyon MRG’leri arasindaki bu uyumsuzlugun erken
donemde tespit edilmesi uygulanacak olan tedavi se¢imi agisindan klinisyene fikir
vermektedir. BOylece zaman kriterini katt bir sekilde uygulamak yerine c¢esitli
goriintlileme  yOntemleri ve baska parametrelerinde 1s1¢inda hastaya  6zel

bireysellestirilmis tedavi segeneginin belirlenmesi daha dogru olacaktir. Dahast



trombolitik tedavi i¢in uygun olmayan iskemik hastalarda bile uyumsuzlugun tespit
edilmesi klinik prognozun ve radyolojik sonuglarin akut donemde Ongdriilmesinde
hekime yardimci olacaktir.

Bu calismada akut iskemik inme tanisi alan 27 hastaya ilk 24 saatte diflizyon ve
perfiizyon MRG’leri yapildi. Difiizyon ve perflizyon MRG’leri birlikte degerlendirilerek
risk altinda bulunan ve halen kurtarilma sans1 olan doku tespit edildi. Hastalarin final
infarkt lezyon hacimleri ortalama 15 giin sonra ¢ekilen T2MRG’leriyle elde edildi. Akut
donemdeki diflizyon ve perflizyon MRG’leri arasindaki uyumsuzlugun sekel infarkt
boyutlarina olan etkisi ve yine bu uyumsuzlugun sonug¢ klinik durumu nasil etkiledigi
degerlendirildi. Boylece akut donemde elde ettigimiz bu bulgularla sonu¢ klinik durum
ve sekel infarkt boyutlar1 hakkinda 6ngoriide bulunabilme amaglandi. Ayrica hastalarin
akut donemdeki MRG lezyon hacimleri ile bu donemdeki klinik durumlar arasinda bir
iliski olup olmadig1 ve hangi MRG yontemindeki lezyon hacminin fonksiyonel hasari
daha 1yi gosterdigi incelendi.

Yaptigimiz bu c¢aligmada hastalara trombolitik tedavi uygulanmadigindan risk
altindaki kurtarilma sansi olan dokunun etkin tedaviyle kurtarilmasi amaglanmamustir.
Fakat bu c¢alismamizin trombolitik tedavi ile yapilacak farkli calismalar ve klinik

uygulamalara 151k tutacagi diisiincesindeyiz.



4. GENEL BIiLGILER

Inme, santral sinir sisteminde iskemi ya da hemorajinin neden oldugu akut nérolojik
bir disfonksiyondur. Diinya Saglik Organizasyonu (WHO) inmeyi “hizla gelisen serebral
islevlerin fokal veya global bozukluguna bagli klinik bulgularin hizla yerlesmesi ve bu
bulgularin 24 saat veya daha uzun siirmesi veya 6liim gelismesi ile karakterize klinik bir
sendrom ”olarak tanimlamaktadir. Diinyada inmenin yaklasik %85°1 iskemiye bagli iken,
%15’i hemoraji nedenlidir (1). Ulkemizde 1995-96 yillarinda toplam 3100 hastanin
katildigt ¢ok merkezli bir strok calismasinda inmenin %72’sinin iskemik Ozellikte,
%28’inin de hemorajik 6zellikte oldugu tespit edilmistir (2).

Inme &zellikle gelismis iilkelerde &liim nedenleri arasinda kardiovaskiiler hastaliklar
ve kanserden sonra iciincii sirada yer almaktadir. Ayrica ortalama insan Omriiniin
uzamasi inme goriilme sikligimi arttirmistir. Amerika’da halen inme 6liim nedenleri
arasinda tgilincii siradayken, Ozirliilik nedenleri arasinda ise birinci sirada yer
almaktadir.

Son yillarda bagta hipertansiyon ve diger diizeltilebilir risk faktdrlerinin taninmasi ve
tedavi edilmesi, ileri goriintiileme teknikleri ile inmenin ¢ok erken evrede tani almasi,
yeni tedavi olanaklarini ortaya ¢ikarmis ve buna bagli olarak inmeye bagli 6liim
oranlarinda azalma gozlenmistir (3).

Yeni tedavi yontemlerinin ve yogun bakim kosullarinin gelismesi 6zellikle iskemik
inmelerde olmak iizere inme sonrast yasam oranini yiikseltmistir. Fakat halen inme
erigskin ¢cagda en 6nemli 6ziirliiliik nedenidir.

Inme ile ilgili son 10 yilda bir¢ok insidans c¢alismasi yapilmis olup, yapilan
caligmalarin sonuglarina bakinca yaslara gore yillik oranlar sdyledir; 55-64 yaslarda yillik
inme insidans1 1.7-3.6/1000 kisi, 65-74 yas arast 4.9-8.9/1000 kisi, 75 yastan sonra 13.5-
17.9/1000 kisidir. Kadinlarda 55-64 yas arasi inme insidansi erkeklere gore 2-3 kat daha
azdir. Seksen bes yasa dogru bu fark azalmaktadir (4).

4.1 INMEDE RiSK FAKTORLERI VE ONEMIi

Gilinlimiizde yapilan bir¢ok arastirma gostermektedir ki, inme ile iligkili bireysel ve
cevresel etkenler risk faktorleri olarak belirlenmistir. Risk faktorlerinin iyi bilinmesi inme

patogenezinin anlasilmasini kolaylastirir, ayrica inmenin 6nlenmesinde 6nemli bir adim



ve kisiler i¢in bir bilinglendirmedir. Tespit edilen risk faktorleri tedavinin yonlendirilmesi
acisindan da son derece onemlidir.
Risk faktorleri; degistirilemeyenler, degistirilebilinenler ve potansiyel olmak iizere 3

grupta incelenmektedir.

4.1.1 Degistirilemeyen Risk Faktorleri;

Yas: Elli bes yastan sonra inme riski, her 10 yilda iki kat artar ( 5, 6, 7, 8).
Cinsiyet: Inme erkeklerde daha fazla goriilmektedir. Erkeklerde insidans 174/100.000;
kadinlarda 122/100.000°dir (5, 9).
Irk: Siyah 1irkta hipertansiyon, obezite ve diyabet gibi hastaliklarin daha sik goriiliiyor
olmas1 bu toplumlarda inme insidansinin yiiksek olmasina sebep olmaktadir (5, 10).
Genetik: Bu konuda halen caligmalar yetersiz olmakla birlikte, 6zellikle aterotrombotik
inmede genetik faktorlerin rolii oldugu disiiniilmektedir. Bu nedenle genetik olarak
yatkinlig1 olan bireylerin diger risklerden daha iyi korunmalar1 gerekmektedir (10).
Ayrica monozigot ikizlerde inme riskinin, dizigot ikizlerden bes kat daha yiiksek
olmasi, baba veya annede inme dykiisii olan bireylerde inme riskinin artmis olmasi ailevi
yatkinhgin 6nemini belirtmektedir (5, 11). Iskemik inme alt tiplerinin genetik
komponentlerini arastiran bir ¢alismaya gore aile Oykiisii; biiylik damar aterosklerozu ve
kiiciik damar hastalig1 i¢cin anlamli bir risk faktorii olmakla birlikte kardiyoembolik ve

nedeni belirlenemeyen inme gruplarinda boyle bir korelasyon gézlenmemistir.

4.1.2 Degistirilebilir Risk Faktorleri

Hipertansiyon: iskemik ve hemorajik inme i¢in en &nemli risk faktoriidiir. Biilyiik damar
aterosklerozu, kiigilk damar okliizyonu ve intraserebral hematoma yol acar.
Hipertansiyon (>160/95) kronik durumlarda aterosklerozu hizlandirarak biiyiikarterlerde
tikanmay1 veya embolizmi kolaylagtirmaktadir. Uzun siireli antihipertansif tedavi ile hem
aterosklerozun yavaglatildigi hem de araya giren diger tetikleyici faktorlerin kontrol
edildigi diistiniilmektedir. Farkli ¢alismalarin meta-analizleri sonucu gostermektedir ki;
sistolik kan basincinda 6-8 mmHg ve diyastolik kan basincinda 3-4 mmHg diizeyindeki
bir diisme inme riskini bes kat azaltmaktadir. Inme insidanst hem sistolik hem de
diyastolik hipertansiyonla artmakta, diyastolik basing artisinin eslik etmedigi izole

sistolik hipertansiyon (sistolik kan basinct >140mmHg ve diyastolik kan basinci



<90mmHg) yaslhilarda 6nemli inme risklerinden biri olarak goriilmekte ve kontrolii inme
acisindan 6nemli fayda saglamaktadir (1, 4, 12).

Sigara: Sigara inme riski agisindan bagimsiz bir risk faktoriidiir. Kisinin giinliik ictigi
sigara miktar1 ve sigara kullanim siiresi ile degismekle birlikte, yapilan bir ¢cok caligma
gostermektedir ki; inme riski sigara igmeyenlerle karsilastirildiginda igenlerde 2 kat daha
fazladir, sigaray1 birakanlarda bu risk %50 oraninda azalmaktadir (1, 5, 13).

Diabetes mellitus: Diyabet iskemik inme i¢in bagimsiz risk faktoriidiir. Diyabetin biiytlik
damar aterosklerozunu artirdigi, diisiik ve yiiksek dansiteli lipoprotein kolesterolleri
tizerine olumsuz etkide bulundugu ve hiperinsiilinemi yoluyla aterosklerotik plagi
biiyiitmekte oldugu bilinmektedir. Bu nedenle diyabet biiylik damar hastalifina bagh
iskemik inmede bir risk faktorii olarak goriilmekle birlikte kiiciik damar hastaligina etkisi
tartismalidir (1, 4, 5).

Hiperlipidemi: Serum lipid bozukluklarinin koroner arter hastaligiyla olan iligkisi iyi
bilindigi halde, inmeyle olan iliskisi yakin zamana kadar belirsiz kalmistir. Yapilan bazi
calismalarda total kolesterol ile hemorajik inme arasinda ters, total kolesterol ile iskemik
inme arasinda dogru bir oranti oldugu tespit edilmistir. Yine bircok c¢aligma
gostermektedir ki; inmeden korunmada, koroner arter hastaligi ve yiiksek kolesterol
diizeyi veya ilimli siir1 gegmis hastalarda bile HMG-CoA rediiktaz inhibitorlerinin
(statinlerin) verilmesinin yararli oldugu goriilmiistiir (14). Statin kullanimi ile 5 yilda
1000 kisiden 10°unda inmeden korunma saglandigi tespit edilmistir (4).

Kalp Hastahiklari: Kalp hastaliklar1 (romatizmal kalp hastaligi, miyokard infarktiisi,
koroner kalp hastaliklari, kardiyak ritim problemleri, sol ventrikiil hipertrofisi, konjestif
kalp yetmezligi) iskemik inme i¢in Onemli bir risk faktoriidiirler. Ritim problemleri
arasinda atrial fibrilasyonun iskemik inme i¢in 6nemi belirgindir. Atrial fibrilasyona bagl
yiullik inme riski %3-5tir.Yagsla birlikte atrial fibrilasyonlu hastalarda inme riski artar ve
tromboembolik inmelerin %50’sinden atrial fibrilasyon sorumludur (1, 5, 15).

Alkol: Fazla miktarda alkol tiiketenlerin hemorajik inme ge¢irme riski, igmeyenlere gore
lic kat daha fazladir. Iskemik inmede bu iliski az miktarda alkol alanlarda riskte azalma,
fazla miktarda alanlarda ise riskte artma oldugu gézlenmektedir (1, 5).

Fiziksel inaktivite: Fiziksel aktivite dogrudan inme riskini azaltmaz. Fakat viicut
agirhigl, kan basinci, serum kolesterolii ve glukoz toleransi lizerine olumlu etkisiyle yarar

saglayabilir (4, 5).



Obezite: Obezite genellikle hipertansiyon, diyabet, hiperlipidemi ile birlikte oldugundan,
inme igin bir risk faktorii olarak kabul edilir. Obezite diizeyi arttik¢a inme riski de artar
(1, 5).

Karotis Ufiiriimii ve Asemptomatik Karotis Stenozu: Karotis iifiiriimii olanlarda yillik
inme insidans1 yaklasik %1-2 ve iskemik kardiyopati goriilmesi %6 oranindadir. Genel
popiilasyonda ultrason ile yapilan ¢alismalarda 65 yastan yukarisinda, %50’den fazla
asemptomatik karotis stenozu %4-5 dolayinda bulunmustur. Bu hastalarda inme riski %1-

2 oranindadir. Inme riski stenozun derecesinin artmast ile yiikselmektedir (4, 5).

4.1.3 Potansiyel Risk Faktorleri

Hiperhomosistinemi: Homosistein bir aminoasit olup metionin metabolizmasinda
olugsmaktadir. Homosisteinin sadece %1-2’si plazmada serbest olarak dolasir ve %70-90’1
proteine baghidir. Homosistein, sistatiyonine transsiilfire olur ya da metillenerek
metiyonine doniisiir. Bu metabolik yollardan birincisi vitamin B12, ikincisi ise vitamin
B6 bagimlidir. Bu vitaminlerin azaldig1 durumlarda serumda homosistein diizeyi artar.

Hiperhomosisteineminin bircok mekanizma ile ateroskleroza neden oldugu
diisiiniilmektedir. Homosistein konsantrasyonu yas ile birlikte artar. Ozellikle erkeklerde
kadinlardan yiiksek seyreder (4, 5).

Hiperhomosisteinemi prevalansinda artma (%20-40) koroner arter hastalig1 olanlarda,
inme hastalarinda ve vendz trombozu olan hastalarda risk faktorii olarak bildirilmektedir.
Baz1 calismalarda inme gegiren hastalarda homosistein diizeyinde artma ile inme riski
arasinda bir iligki oldugu sonucuna varilmisken, bazi ¢alismalarsa boyle bir iliskiyi
gosterememistir (16).

Inflamasyon/infeksiyon: Iskemik inmenin en ©Onemli nedeni aterosklerozdur.
Aterosklerozun kronik bir inflamatuar hastalik oldugu diisiiniilmektedir. Inflamasyon
siireciyle iskemik olaylar arasinda iligki vardir. Karotis endarterektomi yapilan hastalarda
endarterektomi materyalinde inflamasyon belirleyicileri (sitokinler, l6kosit adhezyon
reseptorleri, aktive T hiicreleri ve makrofajlar ) saptanmistir. Akut infeksiyonla inme
arasindaki iligkiyi aragtiran bir ¢ok calismada; akut faz reaktanlarindan C-reaktif protein

diizeyi yiiksekligi ile inme arasinda iliski oldugu tespit edilmistir (4).



Hormon tedavisi: Oral kontrasteptiflerin inme riski, igeriklerindeki dstradiol miktari ile
iligkili olup, 50 mikrogramdan fazla estradiol iceren ilk jenerasyon ilaglarda bu risk
yiiksektir. Bu nedenle 35 yasin iizerinde olan, ailede subaraknoid kanama Oykiisii
bulunan, sigara igen, migren veya hipertansiyonu bulunan kadinlar i¢in farkli bir
kontrastepsiyon onerilmelidir (4).

Hiperkoagiilabilite: Hiperkoagiilabiliteye yol acan trombofililer (Protein C, S ve
Antitrombin III eksikligi, protrombin 20210 mutasyonu ) oncelikle vendz trombozlara

yol agmakla birlikte, iskemik inmeye de neden olabilirler (17).

4.2 ISKEMIK INMEDE PATOGENEZ

Serebral iskemi; beynin fokal bir alaninda ya da tliimiinde serebral kan akiminin
normal serebral fonksiyonu siirdiirmek icin ihtiya¢ duyulan seviyenin altina diismesi
olarak tanimlanabilir. Global iskemi sirasinda beyni besleyen tiim damarlarda kan akimi
kesilir ve iskemiye hassas bolgelerde dakikalar igerisinde kalict hasar gelisir. Fokal
iskemide ise tikanan damarin besledigi sahada beyin kan akiminin kollateral damarlar
tarafindan kismen devam etmesiyle geri doniissiiz zedelenme dakika ve saatler sonra
gelisir.

Normal kortikal kan akimi 60ml/100 gr beyin dokusu/dakika degerindedir. Beyinde
bir damar tikaninca, merkezdeki ¢ekirdek bolgede kan akimi kritik seviyenin altina diiser
ve bu doku nekroza gider. Bu dokuya “ iskemik ¢ekirdek” denir. Bu ¢ekirdegin etrafinda
ise kollaterallerce beslenen perifere dogru gittikge kan akiminin arttig1, farkli kan akimi
kusaklar1 vardir. Kan akiminin azaldigi fakat kalicit hasarin heniiz olusmadig1 ¢ekirdek
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etrafindaki bu beyin bolgesine “ iskemik penumbra veya kurtarilabilir doku ” denir
(18). iskemik penumbranin gosterilmesinden sonra iskemik inmenin tedavi edilir bir
hastalik oldugu kabul edilmis ve bu tedavi siirecinde zamanla yarisilmast gerektigi
anlagilmistir.

Iskemide tedavinin geciktigi veya tedavi edilmedigi durumda penumbranin dinamik
ozelligi geregince bir siire sonra infarkt dokusuna katildig1 goriilmiistiir (19).

Yapilan havyan caligmalarinda bolgesel kan akiminin 18ml/100gr/dakikanin altina
diismesiyle fonksiyonel 6liim baslar. Bu degere fonksiyonel esik degeri denir. Kortikal

noronlarin  spontan aktiviteleri bozulur, EEG siiprese olur, kortikal uyarilmig

potansiyellere cevap alinamaz, fokal nérolojik defisit ortaya c¢ikar. Na-K ATP’az



pompa aktivitesi bozuldugundan hiicre i¢inde biriken sodyum iyonlar: sitotoksik 6demin
baslamasina sebep olur. ATP azalmasina bagli olarak hiicre i¢ine giremeyen glutamatta
sinaptik aralikta birikerek hiicre 6limiinii tetikler (eksitotoksisite) (20, 21).

Kan akimi 12ml/100gr/dakikanin altina diistiiglinde morfolojik esik denilen diizeye
ulasilmigtir. Artik ATP tiikenir. Artan hiicre ici kalsiyum iyonlar1 katabolik siireci aktive
eder. Gelisen mitokondriyal hasar ve serbest radikal olusumu apopitoz ve nekrotik hiicre
olusumuna sebep olur (20, 21).

Fonksiyonel esik ile morfolojik esik arasindaki kan akimi degerine sahip bolge
penumbra olarak adlandirilmaktadir. Penumbra kalici hasara ugramamis fakat tehdit
altindaki alan oldugundan bu alan igerisinde heniiz fonksiyonel kayip gergeklesmemis
oligemik alanda bulunmaktadir (20, 22). Yapilan bir¢ok calisma ve literatiirde bu
oligemik alanida ayirt etmeksizin penumbra terimi kullanilmaktadir. Bu penumbral alanin
nekroza doniisiimiinde en Onemli belirleyicilerden biri doku perfiizyonudur. Doku
perfiizyonu ise; serebral perfiizyon basincina (sistol ve diyastol basinglar1 arasindaki

fark), kan vizkositesi ve ilgilenilen bolgelerdeki arteriyollerin yarigapina bagimlidir.

4.3 ISKEMIDE SEREBRAL OTOREGULASYON

Serebral otoregiilasyon perfiizyon basincindaki degisikliklere ragmen beyin kan
akiminin sabit bir sekilde devamini saglayan kontrol mekanizmasidir. Kisa stireli akim
bozukluklarina diger organlardan daha az tolerans gosteren beyin ancak bu sayede
metabolizmasin1 koruyabilir. Eger otoregiilasyon olmasaydi sistemik arter basinci
diistligli zaman pasif olarak serebral kan akimi da diiser, arter basinci yiikseldigi zaman
da yine pasif olarak yiikselirdi. Otoregililasyonda ise serebral rezistans arterleri perfiizyon
basinci diistiigli zaman genisler, arttigt zaman da daralir. Bu sekilde serebral kan akimi,
oldukca genis bir basing araliginda sabit kalir. Kan akimmin degismedigi bu araliga
otoregiilasyon platosu denir. Otoregiilasyon platosunun alt siir1 50-60 mmHg, iist
sinirt ise 150-160 mmHg’dir (22, 23).

Perflizyon basinci otoregiilasyon alt sinirinin daha altina diigerse akimda diisme
meydana gelir. Ancak arter ¢apindaki genisleme bir siire daha devam eder. Bu sekilde
serebral kan hacmi artar ve dokunun oksijen kullanimi yiikselir. Bu durum oksijen
ekstraksiyon fraksiyonunda (OEF) artis olarak tanimlanir. OEF nun PET ile 6l¢tilebildigi

alan iskemik penumbraya uyar. Perfiizyon basinci diismeye devam ederse akim da diiger,



serebral kan hacmi azalir. OEF durur ve oksijen metabolizmasi iyice bozulur. Bu alanda
iskemik cekirdek alanina uyar. Bu asamadan sonra metabolizmanin iyice bozuldugu bu
alandaki damarlarda artik otoregiilasyon mekanizmasi bozulur ve damarlarda gerekli olan
dilatasyon kapasitesi azalir. Bu durum canli damar dokusunun metal su borusuna

donlismesine benzetilir (22).

Sekil:1 Iskemik inmede serebral otoregiilasyon platosu

P
CBV / /\\

OEF
| CPP] | | | |
(mmHg) 0 30 60 90 120
CPP: Serebral perfiizyon basinci CBV: Serebral kan hacmi

OEF: Oksijen ekstraksiyon fraksiyonu =~ CBF: Serebral kan akimi

Sonug olarak; penumbra bolgesindeki kan akimi, sistemik kan basincina ve kan
vizkositesine bagimli hale gelir. Antihipertansif tedavilerle kan basincinda belirgin
azalma veya kan vizkositesinde artis (artmis hematokrit, fibrinojen, immiinglobulinler)
bolgesel kan akiminda azalmaya ve penumbra dokusunun nekroza doniismesine neden
olur. Ayrica serebral iskemi sonrasi damar igerisinde tetiklenen inflamatuvar siireg,
l6kositlerin damar duvarina yapismasina ve agregasyonuna neden olarak kan akiminin
daha da azalmasina neden olur. Yavas akima bagli pihtilasma odaklarinin ortaya ¢ikmasi
ile mikro dolagimda bozulur.

Inflamatuvar hiicre aktivasyonuna bagli olarak ortama lizozomal enzimlerin ve serbest

radikallerin salinmasi ile hasarli alan biiyiir.



4.4 PENUMBRANIN GORUNTULENMESI

Manyetik rezonans goriintileme (MRG) teknikleri bugiin icin klinikte akut iskemik
inme hakkinda en fazla bilgiyi saglayan inceleme yontemleridir. Bunlardan diflizyon
MRG, doku ig¢indeki su proton difiizyonunu kantitatif olarak hesaplar. Normal beyin
dokusunda su molekiillerinin %90°1 hiicre disinda, %10’u hiicre i¢indedir. Na-K-ATP’az
pompasindaki aktivitede ki bozulmaya bagli olarak iyon dengesi bozulur ve ekstraselliiler
su intraselliiler alana go¢ eder. Su proton hareketleri, akut beyin iskemisinin oldugu
alanda kisith kalir. Bu sekilde difiizyon MRG iskemik inmede sitotoksik 6demin oldugu
alan1 yani iskemiden en fazla zarar goren c¢ekirdegi gostererek inme hakkinda bilgi verir
(24). Bu goriintii diflizyon MRG’de dakikalar i¢inde (en erken 2,5-5 dakikada) DWI
(diftizyon agirlikli goriintii) haritasinda hiperintens, ADC (apparent diffusion coefficient)
haritasinda ise hipointens alan olarak goriiliir (18, 25).

Perflizyon MRG’de ise, kontrast maddenin intravendz bolus injeksiyonundan sonra
dokuya varisinin gecikmesi Olgililerek beyin perflizyon anormallikleri tespit edilir ve bu
sekilde hipoperfiize alan goriintiilenir. Bu MR tekniginde bolgesel serebral kan voliimii
(rCBV) , bolgesel kan akimi (rCBF), bolgesel ortalama gecis zamani (rMTT), maksimum
konsantrasyon piki i¢in gecen zaman (TTP) ve zaman-konsantrasyon (Tmax) haritalar
elde edilir (18, 26).

Proksimal serebral arter tikanikligi olan iskemik serebral bir olayda distal damar
yataginda vazodilatasyon olur ve akim sabit kaldig stirece, genislemis damar sahasindaki
akim yavaglar ve buna bagh olarak rMTT artar. Bu durum hafif iskemiye isaret eder (20,
26).

Iskemik c¢ekirdege yakin orta siddette iskemiye maruz kalan bolgelerde
kompansatuvar mekanizmalar yeterli degildir, kisith vazodilatasyon kan akimini normal
diizeyde tutamaz. Bu nedenle rCBF azalir, tMTT artar ve rCBV normale yakin seviyede
kalir. Siddetli iskemi bolgesinde ise kan akimindaki ciddi azalma damar yapilarda
kollapsa neden olur. Bu durumda rCBYV ve rCBF azalir, tMTT ise artar (20, 26).

Genel olarak MTT bozuklugu olan bdlgeler hacim olarak en genistir. Bu bolge iginde
iskemik ¢ekirdek, penumbra ve normal metabolizmaya sahip doku vardir. Buna karsin
CBV degerinin azalmis oldugu alan baglangigta kiiciiktiir ve genelde kalic1 hasara

ugramis bolgeyi gosterir. CBF’in azaldig1 bélgenin hacmi ise CBV ve MTT hacimleri
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arasindaki bir noktada yer alir. MTT ve CBV bozuklugu olan bdlgelerin hacimleri
arasindaki fark infarkt riski olan dokuyu isaret eder (20, 27, 28).

Ik 12 saat icinde difiizyon ve perfiizyon MRG yapildiginda hastalarin yaklasik
%80’inde perfiizyon MRG’de hipoperfiize alan hacminin, diflizyon MRG’deki DWI
haritalarindaki hiperintens lezyonun hacminden daha biiyiik oldugu izlenir. Bu farklilik
durumuna “uyumsuzluk” veya “mismatch” denir. Bu bolge “kurtarilabilir bolge” veya
“risk altindaki doku” gibi isimlerle de tanimlanir (19, 29). Risk altindaki bu doku
radyolojik literatiirde penumbra ile esanlamda kullanilmaktadir. Difiizyon ve perfiizyon
arasinda bir uyumsuzluktan s6z edebilmek i¢in perflizyon lezyon biiyiikliigiiniin diflizyon
lezyonunun %20’sinden fazla olmasi gerekmektedir (18, 19). Insanlarda yapilan bazi
PET calismalarinda tanimlanan penumbra alaninin yaklasik 48 saate kadar canli
kalabildigi ve bu siire i¢inde yavas yavas infarkt dokusuna katildigi tespit edilmistir. Bu
alanin canliligin1 koruyabilme siiresini birgok faktor etkilemekte olup, en Gnemlisi
serebral kan akim hizidir (18, 29).

Uyumsuzlugu olan hastalarin baslangi¢ anindaki norolojik defisiti genellikle
perflizyon lezyonuyla belirgin oranda iliskilidir ve klinigi diizelen olgularda hipoperfiize

alanin kayboldugu gézlenmistir (reperfiizyon) (29).

4.5 TERAPOTIK ZAMAN ARALIGI

Iskemik inme tedavisinde ama¢ penumbra alanimi korumaktir. Bu alan inmenin ilk
saatlerinde en genis oldugundan tedavinin miimkiin olan en erken dénemde yapilmasi
gerekir. Intravendz ve intraarteryel yollardan yapilan reperfiizyona yonelik islemlerde
tedavi penceresi sirayla 3 ve 6 saat olarak belirlenmistir (30, 31, 32, 33). Bu zaman
siirlar1 disinda semptomatik kanama meydana gelebilir. Penumbranin korunmasi
amaglanan bu kisitl ve 6nemli zaman arali§ina penumbral tedavi penceresi denilir.

Erken donemde yapilan DWI/PWI caligmalarinda, hastalarin yaklasik %20-30’unda
hi¢ penumbra bulunmazken (penumbrasiz ¢ekirdek), baz1 grup hastalarda iskemik saha
icerisinde hi¢ nekrotik alan bulunmamasi (g¢ekirdeksiz penumbra), kisiler arasi
farkliliklarin ne kadar belirgin oldugunu ortaya koyar. Bu farkliligin nedeni ve penumbra
alanim1 belirleyen en O©nemli unsurlardan biri iskemiye ugrayan sahayr besleyen
kollaterallerin miktaridir. Kollateral dolasimi olmayan ve biitiin iskemik sahada kalici

hasar geligmis olan bir hastada herhangi bir tedavi penceresinden bahsedilemeyecegi gibi,
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yeterli kollateral dolasimi olan ve heniiz hi¢ kalici hasar gelismemis hastalarda tedavi
penceresini kisa ve sabit bir aralikla sinirlamak gergekei degildir (30, 31).

Bu modern goriintiileme tekniklerinin klinikteki yarari; trombolitik tedavi gibi spesifik
girisimlerde standart kriterler yerine hastaya 6zel kararlar verilmesinde yol gosterici

olmalaridir.

4.6 INMEDE KLIiNiK DEGERLENDIRME VE SINIFLAMA

Bir inme olgusunda klinik degerlendirmenin temel amaci; hastalik nedeninin ortaya
konmasi, vaskiiler hastaligin beyindeki dagiliminin saptanmasi, dogru tedavi ile
olabilecek beyin hasarinin en aza indirgenmesi, eslik eden risk faktorlerinin tespit
edilerek bu risk faktorlerini ve bunlardan dogabilecek komplikasyonlari onlemektir.
Erken tan1 uygulanabilecek tedavi esaslarini belirler.

Inmede klinik tablonun baslangicindan sonraki siireg ayrmtili bir sekilde izlenmeli ve
degerlendirilmelidir. Hastadaki mevcut klinik tablonun kisa bir siirede ilerleyerek kalici
bir norolojik bozukluga sebep olabilecegi akilda tutulmalidir. Bu siire¢ ancak ayrintili
Oykii ve tekrarlayan muayenelerle ortaya konabilir. Anterior dolagim infarktlarinda 48-72
saat, posterior dolasim infarktlarinda 36 saat-1 hafta arasinda tablo tamamlanir (34).
Ayrica akut inme hastalarinin hastane sonrasi izlemlerini igeren bir ¢alismada; 5 yillik
izlem sonrasi karotis alan iskemilerinin %40°1, vertebrobaziller iskemisi olan olgularin
%50’sinin  yasamlarin1  bagimsiz  siirdiirdiikleri  goriilmiistir (35). Biiyikk arter
tikanmalarinda, ara bolge infarktlarinda, infarktin hemorajik doniisiimiinde ve ¢ok ender
olarak intraserebral hemorajilerde ilerleyici 6zellik gozlenebilir (34).

Inme benzeri belirtilerle gelen bir hastada hizli bir sekilde dykii, risk faktdrleri, tam
kan, kan elektrolitleri ve kan sekeri belirlendikten sonra ilk sorulacak soru olayin
hemorajik veya iskemik olaylardan hangisi oldugudur. Hemoraji ve iskemi ayrimi i¢in
halen tomografi altin standarttir. Inmenin degerlendirilmesinde Bamford ve arkadaslari
1991 yilinda Oxfordshire Commity Stroke Project (OCSP) ¢alismasinda klinik bulgular
on planda tutarak bir siniflandirma yapmuslar, fakat bu siniflamada potansiyel etiyolojiye
yer vermemislerdir. Olgular bu siniflandirmada 4 ayr1 grupta degerlendirilmistir. Iskemik
inmede halen sik kullanilan bu klasifikasyon “Bamford Klinik Klasifikasyonu” olup
buna gore inmeli olgular total anterior dolasim infarkti (TACI), parsiyel anterior dolagim

infarkt1 (PACI), posterior dolasim infarkti (POCI) ve lakiiner infarkt (LACI) olmak {izere
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4 ana grupta toplanmistir. Bu siniflama sistemi, erken evrede prognoz ile ilgili belirli bir
oranda 6ngorii yapilmasina olanak saglamaktadir (34, 36).

1993 yilinda yayinlanan TOAST “Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment”
caligmasinda kullanilan siniflandirmada ise klinik bulgularin yan1 sira etiyolojiye de yer

verdiginden giinlimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir (1, 34).

TOAST simiflama sitemi 5 kategori icermektedir.
Iskemik inme subtipleri (TOAST 1993)

1. Biiylik damar hastalig1 (tromboz veya emboli)
2. Kardiyoembolizm
3. Kii¢iik damar hastalig (lakiin)
4. Belirlenebilen diger etiyolojiler
5. Etiyolojisi belirlenemeyen inme
Iki veya daha fazla neden
Negatif degerlendirme

Tamamlanamayan degerlendirme (yetersiz inceleme)

Ayrica iskemik inmenin degerlendirilmesinde ilk klinik belirtiden sonra gegen zamana
gore evrelendirme yapilmakta olup bu evrelemeler uygulanacak tedavi konusunda
hekime fayda saglamaktadir. Her ne kadar evreler arasinda kesin sinir olmamakla
birlikte, bu evreleri su sekilde siralayabiliriz (37).

Hiperakut donem; 0-6 saat

Akut donem; 6-48 saat

Subakut donem

l.asama 3-10 giin
2.asama 10-30 giin

Kronik dénem >30 giin

Bu simiflama sistemleri erken evrede prognozla ilgili belirli bir oranda 6ngdrii
yapilmasina olanak saglamaktadir (34, 38).

Inmede hasta takibi ve prognozun erken evrede tespiti igin, inmenin niceliksel
degerlendirmesinin yapildig1 skalalar olusturulmus ve bunlar hem pratikte hem de birgok

calismada kullanilmistir. Bu skalalar arasinda; Iskandinav Inme Skalasi, Kanada
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Norolojik Inme Skalasi, Avrupa inme Skalas1 (ESS) ve NIHSS (The National Institute of
Health Stroke Scale ) en bilinenleridir. NIHSS son yillarda tromboliz ¢alismalarinda
kullanilmak icin gelistirilmis, norolojik defisiti izlemek i¢in en gilivenilir ve en gegerli
skala olarak goriilmiistiir (29, 34, 39, 40, 41, 42).

Inme ile ilgili yapilan ¢alismalarda ve inme klinigi kayitlarinda inme sonrasi gelisen
Oziirliilik (dizabilite ) veya norolojik islevsel bozukluklarin belirlenmesi i¢in nérolojik
skorlamalar yapilir. Rankin Skalasi ve Bartel Indeksi bu amagla diizenlenmis skalalardir.
Bu skalalar ortaya c¢ikan oziirliiliigiin, gilinliik aktiviteyi ne derecede etkiledigini ve
hastanin ne diizeyde yardim gerektirdigini gosterir. Bu oziirliiliikk skalalar1 rehabilitasyon
programinin se¢iminde de yol gosterici olup prognoz hakkinda da bilgi verirler (35, 41).

Klinik degerlendirme icin olusturulmus olan bu skalalar bir¢cok ¢aligmada kullanilmis
ve klinik durumu tam olarak yansitmadigi gerekgesi ile elestiriler almistir. Bugiin i¢in
norolojik degerlendirmede ideal bir 6l¢cek yoktur. Mevcut skalalarin yerine daha iyisini
koyabilmek i¢in daha ayrintili ve net skorlamalar gerekmektedir. Bu nedenle akut inmeli

bir hastada sistemik ve ayrintili bir nérolojik muayene en ideal yaklagimdir.

4.7 INMEDE GORUNTULEME YONTEMLERI

Son yillarda gelisen goriintiileme teknolojisi ile goriintiilleme yontemleri akut inmede
sadece tan1 asamasinda kalmayip yapilacak medikal ve girisimsel miidahalelere karar
vermede etkili olmaktadir. Inme belirtilerini olusturabilecek birgok neden (tiimor, migren,
ndbet) olabildiginden goriintiileme yontemlerinin 6nemi bir kez daha ortaya ¢ikmaktadir.
Ayrica yeni goriintiileme teknikleri inmenin patofizyolojisinin anlagilmasina ¢ok biiyiik
katki saglamakta ve yeni tedavi alternatifleri giindeme gelmektedir.

Difiizyon ve perflizyon goriintiileme gibi yeni goriintiileme tekniklerinin kullanilmasi
ile, serebral infarkt tanisinin erken konmasinin yani sira, sadece infarkt gelisen alan degil
iskemi agisindan risk altindaki tiim dokuyu belirlemek miimkiin olmustur (29, 39).
Manyetik rezonans anjiografi (MRA) ve bilgisayarli tomografi anjiografi (BTA)
tekniklerinin gelismesi ile de serebral infarkt nedenleri ortaya konabilmektedir. BTA
damarsal yapiy1 gostermenin yaninda damarin beyin parankimi, kemik doku ile iliskisini
gostermekte ve damar igi patolojileri (darlik, plak olusumlar1) net bir sekilde ortaya

koymaktadir.

14



Onemli tedavi kararlar1 verilirken; o6zellikle trombolitik tedavi adayr hastalar icin
iskemik alan genisliginin ve biiylik damar okliizyonunun gosterilmesi trombolitik tedavi
uygulanacak hasta se¢imi i¢in faydali olmaktadir. Bu nedenle infarkt genisligini
saptamada diflizyon MRG, risk altindaki dokuyu gostermek i¢in perflizyon MRG, tikali
bliyiik damar1 saptamak icin MRA ¢ekimi yapilmaktadir (43). Fakat trombolitik tedavi
icin bu goriintiilemelerin yapilmasi sart olmayip sadece semptomlar esas alinarak ta bu
tedavinin uygulandig1 ¢aligmalar vardir. Fakat bu uygulamalarda komplikasyon orani
daha yiiksek olarak tespit edilmistir.

Bu goriintiileme yontemleri arasinda kolay elde edilebilirlik, diisiik maliyet, tetkik
stiresinin kisaligi ve hekimin uygulayacagi tedaviye i1sik tutmasi agisindan Oncelik

siralamasi yapilmali ve gerekli tetkikler endikasyonlari durumunda kullanilmalidir.

4.7.1 BILGISAYARLI TOMOGRAFIi

Iskemiye bagli akut inmenin saptanmasinda ilk 24 saatte MRG’nin BT ye gére ¢ok
daha hassas oldugu gosterilmistir. Fakat BT halen hizli, ucuz, girisimsel olmayan ve
kolay elde edilebilir olmasi nedeniyle uygulamada birinci agamada yer almaktadir.
Hemoraji infarkt ayrimini yaparak hekime 6nemli bir bilgi saglar. Ayrica BT ile kitle gibi
yer kaplayici lezyonlar, 10 mm den biiyiik anevrizmalar veya AVM’lar da saptanabilir.
Fakat infarktin ilk dakika ve saatlerinde tomografi tamamen normaldir (1, 12).

BT’de parankim degisikliklerin ne kadar erken saptanabilecegi iskeminin siiresi,
siddeti, etkilenen alan genisligi ve lokalizasyonuna gore degisiklik gosterir. Serebral
iskeminin agir oldugu durumlarda 6dem hizli geliserek erken donemde bile goriiniir hale
gelebilir. Odem arttikga da BT de hipodansite belirginlesir. Eger erken saatlerde BT de
belirgin 6dem veya hipodansite varsa bu durum kollaterallerin yetersizligi ve
hipoperfiizyonun daha agir oldugunun bir gostergesidir. Buna bagli olarak prognozun

daha kotii olacagi tahmin edilebilir (44).
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Serebral infarkta bagli BT bulgular1 Tablo 1’de 6zetlenmistir (37).
Tablo:1 Serebral infarkta bagh BT bulgular

Zaman BT bulgulan

2-6 saat Hiperdens arter, gri beyaz cevher ayriminin kaybolmasi
Insiiler serit, lentiform niikleus silinmesi

6-12 saat Sulkuslarin silinmesi
2-24 saat Dansitede belirgin azalma
3-10 giin Maksimum 6dem ve kitle etkisi, giruslarda kontrastlanma

Kitle etkisi maksimum 4 haftada kaybolur

30-90 giin Kontrastlanmanin kaybolmasi, ensefalomalazi

Iskeminin evrelerine gore BT bulgulari incelendiginde;

Hiperakut donemdeki (0-6 saat) BT bulgulari; erken sitotoksik ddemi temsil eder.
Normalde gri cevher yapilart beyaz cevhere gore daha dens (koyu renkli) izlenir.
Infarktin erken evresinde sitotoksik 6dem gelistiginde, su igerigindeki artisa bagli gri
cevher dansitesi azalarak beyaz cevher dansitesine yaklasir. Boylece gri-beyaz cevher
ayrimi kaybolur. Orta sererbral arter (OSA) infarktlarinda lentiform niikleus ve instiler
korteks sinirlarinin silinmesi infarktin taninmasini kolaylastirir (insuler serit bulgusu,
lentiform niikleus silinmesi).

Major arterlerde asimetrik hiperdansite BT deki en erken bulgulardan biridir ve
arterin emboli veya trombiisle ttkanmas1 sonucu olusur. Bu bulgu subaraknoid mesafede
uzun bir seyir gosteren OSA ve baziler arter i¢in tanimlanmigtir. Siklikla hiperdens
serebral arter goriiniimii pihtinin erimesi ve damarin tekrar agilmasi (rekanalizasyonu)
sonucu 1 hafta i¢inde kaybolur. Hiperdens arter isareti OSA infarktlarinin % 33-50’sinde
saptanabilmektedir. Bu bulgunun goriildiigii hastalarda, klinik seyir daha kotii olmaktadir.
Bu nedenle erken donemde parankimde iskemik degisiklikler belirmeden bu bulgunun
tespit edildigi durumda intraarteriyel trombolitik tedavi gibi daha agresif bir tedavi

onerilmektedir (37, 44).
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Hiperakut donemi izleyen akut donemde (6-48 saat) su igerigi giderek artar. Bu
donemde sulkuslardaki silinme daha da belirginlesirken, gri-beyaz cevher ayrimi belirgin
derecede zorlasr.

Subakut dénemde (3-10 giin) maksimum 6dem ve kitle etkisi goriiliir. Kitle etkisi
baslangicta artarken 7-10 giin sonra azalmaya baslar. Maksimum 4 haftada kaybolur. Bu
donemde kan beyin bariyerinin azalmasina bagli petesiyal kanamalar ve parankimde
kontrastlanma ortaya cikar. Parankimde kontrastlanma giral ve yamali formdadir (37,
44).

Infarktin kitle etkisi azalirken dansitesi ozellikle kortekste heterojen hale gelir.
Hipodens alanlar i¢inde izo-hiperdens bantlar ve nodiiler lezyonlar belirmeye baslar.
Infarktin ilk haftasinda ¢ok net siirlar1 olan lezyon artik daha belirsiz sinirlara sahiptir.
Bu dansite artis alanlar1 (dansitedeki heterojenite) ekstraselliiler mesafeye atilmis
nekrotik materyalden, petesiyal kanamadan, kapiller proliferasyondan bolgeye ilerleyen
kapillerlerden, hiicresel infiltrasyon nedeni ile artmis selliileriteden kaynaklanir ve bu
goriintiiye sislenme (fogging) denir.

Kronik donem: Dort haftadan sonra infarkt yaslanma siirecine baslar. infarktin
yaglanmasi yaklasik 3 ay devam eder. Kitle etkisi kaybolmustur. Kontrastlanma ortadan
kalkar, petesiyal kanamalar rezorbe olur. Bu donemde infarkt alani iyi sinirli homojen bir
alana doniisiir. Daha ileri donemde ensefalomalazi, gliozis ve doku kaybina bagl negatif
kitle etkisi ortaya ¢ikarak infarkt komsulugundaki subaraknoid mesafe ya da ventrikiiller

genisler (37, 44).

4.7.2 MANYETIiK REZONANS GORUNTULEME

Konvansiyonel MRG infarktin gériintiilenmesinde BT ye gore iistiindiir. Infarktli bir
hastada ilk 24 saat i¢inde elde edilen MRG ve BT tetkiklerinin karsilastirilmasinda
dogruluk ve sensitivite arastirmasinda MRG’de %82 anormallik saptanirken, BT ile bu
oran %58’de kalmaktadir. MRG’de ilk saptanan patolojik goriintii, bolgedeki anormal
kan akimina bagl ortaya ¢ikmaktadir (12, 37, 44, 45).
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Serebral infarkta bagli MRG bulgular1 Tablo 2°de 6zetlenmistir (37).
Tablo:2 Serebral infarkta bagh MRG bulgular:

Zaman MRG bulgulan
Dakikalar Normal akim yoklugu, arteryel kontrastlanma
2-6 saat T1’de giral 6dem, sulkuslarda silinme

Gri-beyaz cevher ayriminin kayb1

6-12 saat T2’de yiiksek sinyal, meningeal kontrastlanma
12-24 saat T1’de diisiik sinyal
3-10 giin Maksimum 6dem ve kitle etkisi, giral kontrastlanma,

petesial hemorajiler

30-90 giin Ensefalomalazi, kontrastlanmanin kaybolmasi, petesial kanin
rezoliisyonu

MRG’de infarktta bagli ilk bulgu beyindeki 6deme bagli anatomik olusumlardaki
distorsiyondur. Erken sinyal degisiklikleri gri cevheri tutarken, beyaz cevher ise ilk 24
saatte tipik olarak normaldir.

Erken bir bulgu olarak sitotoksik ddemin olusturdugu sismeye bagli sulkuslardaki
silinme en iyi T1 agirlikli goriintiilerde ilk 2 saatte izlenir. Ekstraselliiler 6demle birlikte
ortaya cikan artmis T2 sinyali yaklasik 4-6 saat sonra belirir ve tiim hastalarda 24 saatte
kesin pozitif olur. iki-dort giin sonra T2 sinyal intensitesi kitle etkisi ile birlikte artmaya
baglar (37, 44).

Serebral infarktin karakterize edilmesi i¢in intravendz kontrast madde kullanimi ile
kranial MR uygulamas1 1990 yillarinda ilk olarak baslamis bir yontemdir. Giiniimiizde
kontrastli MR’1n yerini perfiizyon MR ve diflizyon MR teknikleri almistir.

Arteryel kontrastlanma infarkttan sonra hiperakut donemde baslar, 2. glinde en yiiksek
diizeylere ulasir. Bir hafta icerisinde olgularin %75’inde goriiliir. Bu olay yavaslamis
arteryel kan akimina baglidir.

Meningeal kontrastlanma ilk 12 saatte ortaya ¢ikabilir. Ozellikle periferal yerlesimli

infarktlarda olur. En yogun oldugu dénem 5-7 giinler arasidir.
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Parankimal kontrastlanma en erken 2-3. giinde goriiliirken 1. haftanin sonunda %90-
100 hastada goriiliir. Erken donemde olan parankimal kontrastlanmada; kontrast tutan
alan, anormal T2 alanindan daha genistir. T2 anormalligi belirginlestik¢e kontrast tutan
alan kiiciiliir. Erken donemde kan beyin bariyerindeki harabiyete bagli olarak kan ve
kontrast maddenin damar disina sizmasi ile petesial hemoraji ve giral tarzda parankimal
kontrastlanma ortaya ¢ikar. Boyle olgulardaki norolojik defisit geri doniisiimlii olabilir.
Eger 1-2 haftada hala parankimal kontrastlanma izleniyorsa; kontrastlanan alan T2
anormalliginden daha kiiciiktiir ve hastanin yerlesmis norolojik defisiti vardir. Burada
kontrastlanan alan yeni kapiller damar gelisimine ve kollateral olusumuna baglidir. Bu
kontrastlanma haftalar veya aylarca devam eder. Kabaca parankimal kontrastlanma 3’ler
kuralina uyar, kontrastlanma 3 giinde baslar, 3 haftada en yiiksek diizeye ulasir ve 3
haftadan sonra kaybolmaya baslar (37, 44).

Kronik donemde kan beyin bariyeri yeniden kurulur ve 6dem ¢oziiliir. Infarkt alaninda
revaskiilarizasyon basladigi icin giral tarzda kontrastlanma olabilir. Revaskiilarizasyon ile
makrofajlar infarkt alanina ilerler, 6lii doku ve beraberinde nekrotik atiklari temizleme
siireci baglar. Bu siire¢ 1-2 ay devam eder. Bunun sonucunda negatif kitle etkisi ile
infarkt komsulugundaki subaraknoit ve ventrikiiler mesafeler genisler. Aylar sonra kronik
infarkt alan1 tim sekanslarda beyin omirilik sivisina yakin intensitede izlenir.

Kronik infarktta sekonder Wallerian dejenerasyon gelisebilir. Proksimal ndron veya
akson hasarina sekonder distal akson ve miyelin kiliflarinin dejenerasyonuna Wallerian
dejenerasyon denilmektedir. Infarkt gelisiminden 5-12 hafta sonra piramidal traktus
boyunca T2 sinyal artis1 goriiliir (37, 44)

FLAIR (fluid attenuation invertion recovery) sekansi beyin omurilik sivis1 (BOS)
sinyalinin baskilandigr gliclii T2 agirlikli sekans 0Ozelliginde bir goriintidiir. Bu
gorlintiillemede BOS T1 sekanslarinda oldugu gibi siyah olarak goriiliir. FLAIR sekansi
BOS ile dolu bosluklar olan ventrikiiler sistem ve kortikal sulkuslara komsu yapilardaki
patolojileri saptamada yardimcidir. T2 agirlikli sekansa kiyasla periventrikiiler alan ve
kortikal yerlesimli iskemik lezyonlar1 saptamada FLAIR sekansi daha duyarh
bulunmustur. Akut ve subakut donemde FLAIR sekansi ile T2 agirlikli sekanstan daha
fazla sayida infarkt saptanabilmektedir, ancak difiizyon MRG’den daha az duyarhdir.
FLAIR sekansi ile tikali damarsal yapilar veya yavas akim olan bélgeler hiperintens

olarak izlenmektedir. Bu sekansin T2 agirlikli sekans ile karsilagtirildiginda dezavantaji
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hipointens izlenen akut hemorajiye spesifitesinin olmamasidir; su igerikli kistik lezyonlar

ile karisabilir (37, 46).

4.7.3 MR- DIFUZYON GORUNTULEME

Diflizyon agirlikli  goriintiileme, iskemiyi 1ilk dakikalardan itibaren heniiz
konvansiyonel MRG’da bile belirti yokken noninvaziv olarak saptayabilme yetenegi
nedeniyle inme tanisinda rutin inceleme yontemi haline gelmistir.

MR-Difiizyon ile goriintiilemenin temeli su molekiillerinin mikroskopik olarak
gelisiglizel hareketlerinin Ol¢limiine dayanir. Bu hareketlere “Brownian motion” adi
verilir. Ornegin bir miirekkep damlasmin su dolu bir kaba damlatildiktan sonra yaptigi
hareket diflizyon hareketidir. Difiizyon etkisini Ol¢ebilmek igin herhangi bir sekansi
difiizyona hassaslastiran giiclii gradientler kullanilir. Yapilan 6l¢iimde difiizyon agirligin
“b” degeri, yani uygulanan ekstra gradientin giicii ve uygulama siiresi belirler. Diflizyon
incelemesinde konvansiyonel MRG teknigine gdére daha hizli (spin eko T2 yerine eko
planar spin eko T2) ¢cekim teknigi kullanilmasiyla inceleme zamani kisalmig ve artefaktlar
belirgin Olglide azalmistir. Difiizyon goriintiilemede (DG) iki seri gradient pulsu
uygulanarak, dokuda olusan sinyal kaybi tespit edilir (37). Sinyal kaybi en belirgin
BOS’ta olup hipointens goriiniir. Parankimde sinyal kaybi daha azdir ve ara sinyal
intensitede izlenir. Sitotoksik ddem olan dokuda (6rnegin; infarkt, travmatik hasar) sinyal
kayb1 en azdir. Clinkii su hareketi bu alanda tamamen sinirlanmistir. Dolayisiyla iskemik
doku normal beyin dokusuna goére hiperintens goriiliir. DG farkli gradiyent giiclerinin
uygulanmasi ile (yani farkli b degeri) “apparent diffusion coefficient” (ADC) haritalar1
elde edilir. ADC haritasinin sinyal degeri DG’nin tam tersidir, yani difiizyon kisitlanmasi
DG’de yiiksek sinyalde izlenirken (akut infarktta oldugu gibi), ADC haritasinda diisiik
sinyalde izlenir. Hizl1 diflizyon ise DG’de diisiik, ADC haritasinda yliksek sinyalli olarak
izlenir (25, 37, 44, 45).
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Tablo:3 Infarkt evrelerinde intraselliiller ve ekstraselliiler mesafenin iliskisi;

T2MRG, DG ve ADC haritasi sinyal ozellikleri

oo 00 O ~
00 OO Q@ = X
—=

Normal Hiperakut Kronik Atrofi

Akut/subakut —

Sitotoksik 6dem Sitotoksik Hizlanmis diflizyon

6dem

S— ___—
S
Kisitlanmig Difiizyon
TMRG 1zointens Hiperintens Hiperintens
DG Hiperintens Hiperintens Izo, hipo,
hiperintens

ADC haritasi Hipointens Hipointens Hiperintens

DG’nin akut infarkti1 ilk saatlerde gostermesi ile konvansiyonel MRG ve BT’ye
istiinliigii disinda, farkli infarktlarin yaslari hakkinda bilgi vermesi ile de diger tekniklere
gore Ustiindiir. Konvansiyonel MRG’de hem akut, hem kronik infarkt T2’de hiperintens
goriilirken, DG’de sadece akut infarkt hiperintens goriliir. Subakut ve kronik
infarktlarda normal beyin dokusuna kiyasla izointens olarak izlenir (47).

Inmede iskemik hasardan hemen sonra konvansiyonel MR, BT goriintiileri normal
iken ADC’de sinyal azalmaya ve hipointens goriiniim ortaya ¢ikmaya baglar (48). Bu
sinyal azalmasinin da intra ve ekstraselliiler mesafedeki sivi hareketindeki degisikliklere
bagl oldugu diisiiniilmektedir. iskemi sonrasi hiicre icine masif iyon ve su girisi olur,
boylece sitotoksik 6dem ortaya ¢ikar (24). ADC’deki sinyal azalmasi ilk 3-5 giinde daha
belirgindir. Sonra giderek artmaya baslar ve yaklasik 10. giinde (genellikle 7-11. giin)
normal degere ulagir. Bu duruma psddonormalizasyon fenomeni denir (37,49). Sonraki
giinlerde ADC’de sinyal artist olur. Bir infarktta diisiik sinyalde (hipointens) ADC
saptanmast infarkt yasinin 10 giinden az oldugunu gosterir (%88 duyarlilik, %90

ozgiilliik) (50). ADC’deki bu durum tedavi almamis infarktlar i¢in gegerlidir. Trombolitik
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tedavi alan hastalarda psddonormalizasyon ¢ok daha erken donemde (1-2 giinde ) ortaya
cikabilir.

Infarktta DG bulgulart ADC degisikliklerine gore daha karigiktir. Ciinkii DG’deki
gorlntii iki faktoriin (T2 ve difiizyon etkisi) farkli oranlardaki katkisina baghdir. Yapilan
caligmalarda infarkt1 izleyen 40. saatte DG’de maksimum sinyal olustugu ve artan
sinyalin 57. glinde normale dondiigii yani DG’deki hiperintensitenin ortadan kalktig
bildirilmektedir. Daha ileri donemlerde ise goriintii hipointens olur (47).

Bazi1 durumlarda serebral iskemiye ait kesin klinik belirtiler olmasina ragmen DG’de
lezyon tespit edilemez. Hatali negatif sonuglar vertebrobaziller dolasim infarktlarinda ve
ilk 24 saatte daha fazladir. Baz1 bu tip hastalarda klinik bulgular gecici iskemik atak
seklinde seyredip tam iyilesme gosterir. Bazilarinda iskemi heniiz infarkt agamasina
gelmeden goriintiileme elde edilmis olabilir veya klinik tablo bir lakiiner infarkta bagli ise
gorlintii elde edilememis olabilir. Norolojik defisiti devam eden, baslangi¢ diflizyon
gorlintiisii negatif olan hastalarda goriintiilemenin tekrarlanmasinda yarar vardir. Ayrica
DG’deki bir artefakt yanlis pozitif degerlendirme sonucunda infarkt olarak da
yorumlanabilir. Bu durum ADC haritasinin incelenmesi ile ¢oziimlenir (44, 37).

DG’de akut iskemik lezyonu taklit eden durumlar olabilir. Bu noniskemik nedenler
arasinda apse (DG’de c¢ok hiperintens, ADC’de normal beyne gore izo-hipointens
goriiliir), lenfoma, PNET (primitif noroektodermal tiimor) olgulart (DG’de hiperintens,
ADC’de hipointens goriiliir) ve epidermoid tiimorler (DG’de hiperintens, ADC’de
hipointens goriiliir) sayilabilir. Ayrica; eklampsi, hipertansif ensefalopati, siklosporin
toksisitesi, diger posterior lokoensefalopatiler, vendz tromboz, HIV ensafalopatisi ve
karotid endarterektomi sonrasi hiperperfiizyon sendromlarinda vazojenik 6deme bagl
hizlanmig diflizyon paterni goriiliir (ADC’de yiiksek sinyal, DAG’de izo-hipo-
hiperintens). Infarkt (sitotoksik &dem) olgularinin vazojenik 6dem sendromlarindan

ayrimi tedavi yaklagimi agisindan da onem tasir (44, 37).

4.7.4 MR- PERFUZYON GORUNTULEME

Serebral perfiizyon tipik olarak belli bir zamanda (dakika) 100 gr beyin dokusundan
gecen kanin miktart (ml) olarak tanimlanir. Bu tanim ayrica CBF (cerebral blood
flow=beyin kan akimi) olarak bilinir. MR perfiizyon teknigi, beyin dokusunda herhangi
bir nedenle bozulan arteryel kan akimindaki degisiklikleri kalitatif ve kantitatif olarak
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degerlendirir. Intravendz paramanyetik bir kontrast madde (gadopentetat dimeglumin)
verilerek bu maddenin dokudan geg¢isi sirasinda olusturdugu lokal manyetik sinyal
kaybmin goriintiilenmesi esasina dayanir. Perfiizyon incelemesi mikroskopik diizeyde
kan akimin1 goriintiilediginden (MR anjiografide biiyiik damarlardaki kan akimi ve hacmi
gorintiilenir) temelde mikrovaskiiler bozukluk olan bir¢ok patolojide kullanilir. Kontrast
madde damardan verildikten sonra saniyeler siiresince hizli g¢ekimler elde edilerek
kontrast maddenin gecisi sirasinda dokulardaki sinyal degisikligi ve degisik patolojilerde
kan akim hacimleri belirlenir. Kontrast maddenin kapiller yataga ulasmas ile (wash-in)
paramanyetik etki ile sinyalde azalma olurken, kontrastin kapiller yataktan
uzaklagsmasiyla (wash-out) sinyal eski diizeyine geri doner. Tiim ¢ekim 1-2 dakikada
tamamlanir. Eger kan beyin bariyeri saglamsa kontrast madde damar iginde kalir.
Herhangi bir sinyal degisikligi olusmaz (37, 51).

Perflizyon goriintiillemede serebral kan akimi (cerebral blood flow=CBF), serebral kan
hacmi (cerebral blood volume=CBYV), kanin dokudan ortalama gecis siliresini (mean
transit time=MTT) ve maksimum konsantrasyon piki i¢in gecen zaman (time to
pike=TTP) degerlendirmek miimkiindiir.

Serebral perfiizyonun azalmasiyla gelisen serebral infarkta baglh perfiizyondaki
azalmanin derecesi iskemi sonucunda gelisecek degisikliklerle iligkilidir. Bu nedenle
perflizyon miktarindaki azalma derecesinin gosterilmesi hastanin tedavi ve prognozu
acisindan onem tagimaktadir. Akut iskemik inme; serebral kan akiminin belli bir esik
degerin altina inmesi, belli bir siire bu degerin altinda kalmas1 ve hiicresel aktivitenin
kaybolmasi ile ortaya ¢ikmaktadir. CBF degerinin kritik esik noktas1 15-18 ml/100gr
beyin dokusu/ dakikadir. Bu degerde kan akiminin birka¢ saat devam etmesi inme ile
sonlanirken, bu deger 10-12 ml/100gr beyin dokusu/ dakikanin altina inmisse dakikalar
icinde inme gelisir. Besleyici bir arterin akut ttkanmasi sonucu o bdlgede kanin dokudan
ortalama gecis stiresi (MTT) uzar. Eger kollateraller agilir ve bdlge kollaterallerden
beslenmeye bagsladiysa MTT yine uzamaya devam eder. Bu nedenle sadece MTT
degerlendirilerek dokuda iskemiye karar vermek yanlis olacaktir. ilk iskemi aninda
otoregiilasyon mekanizmalar1 ile o bolgede vazodilatasyon olacagindan o bolgeye gelen
serebral kan hacminde (CBV degerinde) artis olur. Ancak otoregiilasyon
mekanizmalarinin zaman icinde yetersiz kalmasi ile CBV degeri daha da diiser ve

etkilenen bolgede infarkt gelisir.
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Infarkt cekirdegi difiizyon MRG ile dogrudan tespit edilir ve bu alanin geri doniissiiz
hasar1 gosteren dokuyu temsil ettigi diisiiniilmektedir. Perfiizyon goriintiilerdeki bir ¢ok
farkl teknik ile elde edilen farkli parametreler hipoperfiize alan1 yani metabolik olarak
etkilenmis alan1 tespit eder. Fakat perfiizyon MRG tek basina geri doniislii veya geri
dontissiiz etkilenen alanlar arasindaki ayrim1 yapmada yetersiz kalir. Bu nedenle difiizyon
ve perflizyon MRG’nin birlikte degerlendirilmesi ¢ok oOnemlidir. Eger perfiizyon
goriintiide difiizyon goriintiiden daha genis bir defisit varsa, diflizyon-perfiizyon
uyumsuzlugundan (mismatch) bahsedilir. Bu da perfiizyonu bozuk, difiizyonu normal
olan penumbra yani halen risk altinda, fakat kurtarilabilir alana isaret eder. Inmede
perflizyon MRG’nin kullanimindaki en 6nemli ve ger¢ek amag diflizyon MRG ile
beraber kullanilarak geri doniigli hasarin oldugu, yani penumbra alaninin tespit
edilmesidir. Eger halen kurtarilabilir alan varsa tedavi buna yonelik yapilmalidir.

Eger perfiizyon MRG’deki lezyon alami diflizyon MRG’deki lezyon alanindan kiigiik
ise bu durumda penumbra varligindan s6z edilemez ve kurtarilacak bir doku olmadigi
diistiniiliir. Bu her zaman gegerli bir kural degildir.

Difiizyon ve perflizyon goriintiileme yapilan akut iskemik inmeli hastalar genelde su 3
sekilde goriiliirler (52):

1.Diflizyon agirlikli MRG’de izlenen lezyon, perfiizyon goriintiilemedeki lezyondan
kiigiik olabilir.

2. Difiizyon agirlikli MRG’de izlenen lezyon, perflizyon goriintiilemedeki lezyon ile
esit biiyiikliikte olabilir.

3.Difiizyon agirlikli MRG’deki lezyon perfiizyon goriintiilemede gozlenmez.

Biiyilk bir damar tikanikligi ile olusan infarktlarda (6rnegin; orta serebral arter
proksimal tikanikliginda) perfiizyon goriintiillemede elde edilen lezyon, diflizyon
gorlntiilerindeki lezyondan biiytliktiir. Diflizyon goriintiilerindeki iskemik alanin
etrafindaki hipoperfiize perfiizyon alani, erken reperfiizyon gelismedik¢e infarkta
ilerleyecektir. Yani akut asamada difiizyon MRG ile perfiizyon MRG’nin birlikte
kullanimi1 iskemik penumbra veya infarkt i¢in riskli alani ortaya koymaktadir.

Kiicliik damar infarktlarinda (perforan dal infarktlar1 veya distal orta serebral arter

infarktlar1) diflizyon ve perflizyon MRG’deki baslangi¢ lezyon hacimleri benzerdir.
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Erken reperfiizyon gelisirse; lezyon boyutu diflizyon MRG’de perfiizyon MRG’deki
lezyondan biiyiiktiir veya difiizyon MRG’de izlenen lezyon perfiizyon MRG’de izlenmez
(52).

Diflizyon ve perfiizyon MRG beraber yorumlandiginda; goriintiiller arasinda
uyumsuzluk tespit edilen bir hasta (perflizyon MRG’deki lezyon diflizyon MRG’deki
lezyondan biiyiik) trombolitik tedaviden yarar goriirken, difiizyon lezyon alani, perfiizyon
lezyon alanindan biiyiik olan hasta trombolitik tedaviden yarar gérmeyecegi gibi bu
hastalarda kanama riskide yiiksek olacaktir (45) (Bu durum her zaman bdyle olmamakla
beraber genel kani bu sekildedir).

Perflizyon MRG inme disinda; beyin tiimorlerinde 6zellikle evre belirlemede, migreni
olup gorsel aurasi olan hastalarda oksipital bolgede kan akimimin azaldiginin
belirlenmesinde, epileptik hastalarda epileptik odagin belirlenmesinde (ilk segenek
degildir), dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozukluklarinda ve internal karotis arter darligi
olan hastalarda bu darligin hemisferlerde yaptigi etkinin arastirilmasinda kullanilabilir

7).

4.8 ISKEMIK INMEDE TEDAVi
4.8.1 ISKEMIK INMEDE AKUT DONEMDE ANTIAGREGAN TEDAVI
ASPIRIN

Akut iskemik inmede genis hasta gruplarindan olusan bir¢ok kontrollii ¢alismada
(1997°de yapilan; The International Stroke Trial=IST caligmas1 ve The Chinese Acute
Stroke Trial=CAST c¢aligmasi1) aspirinin tekrarlayan iskemik inmeyi onlemede yarari
oldugu gosterilmistir. Erken donemde baslanan aspirinin birka¢ hafta i¢inde inme ya da
olimii azalttign gdzlenmistir. inme klavuzunda (2008) akut iskemik inme olgularinda
belirgin sakinca yoksa (BT ile kanama diglanmissa ) aspirinin tlim hastalara baslanmasi
yeni bir inme atagin1 dozdan bagimsiz olarak azalttig1 gerekgesi ile onerilmektedir (12,
53, 54)

Burada 6nemli bir nokta aspirin trombolitik tedaviye alternatif veya yardimci bir

tedavi olarak goriilmemelidir. Trombolitik tedavi verilen bir hastada aspirin 24 saat

stireyle verilmemelidir (53, 54).
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KLOPIiDOGREL

Vaskiiler olaylara olan etkisi aspirinden biraz daha iyidir. Yiksek riskli hastalarda
(6nceden inme gegirmis, periferik arter hastaligi olan, semptomatik koroner arter hastalig

veya diyabeti olan hastalarda) daha etkili olabilir (12).

DIiPIRIDAMOL

Dipiridamol inme rekiirrensini aspirine benzer sekilde azaltir (12, 55). Ayrica
dipridamol ve aspirin, klopidogrel ve aspirin gibi kombinasyonlar da farkli durumlarda

ozellikle inmeye eslik eden hastaliklarin bulundugu durumlarda avantajli olabilmektedir.

4.8.2 ANTIKOAGULAN TEDAVI

Kalp kaynakli olmayan inmelerde antikoagiilan tedavi aspirine iistiin olmadig1 gibi,
daha ¢ok kanamaya neden olarak kullanimi sakincali goriilmektedir. Bir¢ok ¢alismanin
sonuglarina dayanarak o6zellikle kardiyoembolik inmelerde, biiyiik arter aterosklerozuna
bagli inmelerde, diseksiyon olan hastalarda, baziller arter trombozlarinda, standart
tedaviye ragmen ilerleyici inmelerde antikoagiilan tedavi onerilmektedir. Gegici iskemik
atak ve kiiclik lezyon tespit edilen inmelerden hemen sonra antikoagiilan tedaviye
baslanabilirken, norogoriintiilemede biiyiik lezyon tespit edilen hastalarda (6rnegin; OSA
in 1/3’{inden fazlasinda) bu tedavi bir siire geciktirilir. Ozellikle ilk 12 saat ve 4 giin
arasinda hemorajik transformasyon riski yliksek olup, hatta 4 haftaya kadar beklenmesi

Onerilen veriler de vardir (12, 54, 56).

4.8.3 TROMBOLITIK TEDAVI

Trombolitik tedavi; inme geciren hastalarda kanlanmasi bozulan beyin bolgesinin kan
akiminin tekrar saglanmasi ve iskemiye bagli hasarin azaltilmasi i¢in akut donemde
uygulanan bir tedavidir. Yeni bir tedavi sekli olmayip ilk olarak 1958’de Susman ve
Finch tarafindan intravendz olarak plazminojen uygulamasi ile denenmis ve kanama
komplikasyonunun fazla olmas: dikkat ¢ekmistir (30). ilk uygulandigi dénemlerde dahi
erken uygulanabilindiginde yararin daha yiiksek olacagi kanisina varilmistir. Trombolitik
tedavide plazminojen aktivatorleri kullanilmakta olup, bunlar plazminojeni plazmine

cevirir ve meydana gelen plazmin fibrini pargalar.
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Trombolitik ilaglardan rt-PA (rekombinant doku plazminojen aktivatorii) akut iskemik
inme tedavisinde kullanim izni alan ilk ajan olmustur. Intraserebral kanama gibi énemli
oliimciil olabilecek yan etkileri olmasi nedeniyle ilacin hastalara uygulanma siiresi, yarar
gorecek hasta se¢imi ve tedavinin etkinligi konusunda halen bir¢ok ¢alismalar yapilmakta
ve tartismalar stirmektedir.

NINDS rt-PA (National Institute of Neurological Disorders and Stroke rt-PA study
1995) calismasinin sonuglarina dayanarak Amerika’da 1996 yilinda akut iskemik inmede
sikayetlerin baslangicindan sonraki ilk 3 saat i¢inde intravenoz rt-PA kullanimina onay
verildi (57). Daha sonra yapilan bir ¢ok ¢alismada se¢ilmis vakalarda bu siirenin 6 saate
kadar uzatilmasinin yararli olacag belirtilse de cesitli calismalarda bu sartlarda mortalite
ve morbidite komplikasyonlarinin fazla oldugu seklinde farkli sonuglara da ulasildi (32,
33, 58).

Bugiin diinyada 3-6 saat aras1 etkinlik ve giivenlik tam olarak gosterilemediginden bu
siire icinde trombolitik tedavi titizlikle secilen ve tedaviden yarar gorecegi diisiiniilen
hastalara uygulanabilmektedir (59). Diflizyon ve perfiizyon MR tekniklerinin bir arada
kullanilarak yorumlanmasi ile 6zel tedavi penceresi ayarlamak en ideal hasta se¢imidir.
Zaman kriterini kat1 bir sekilde uygulamak yerine goriintiilleme bulgularindan
yararlanarak, bagka parametrelerinde 1s1ginda hastaya 6zel bireysellestirilmis tedavi

pencerelerinin belirlenmesi en dogru olacaktir.

4.9 I[SKEMIK INMEDE PROGNOZ

Son yillarda yapilan epidemiyolojik ¢alismalarda; inmeye bagli mortalitede son 25
yilda %7’lik diisiis saptanmistir. Bu diisiis 6zellikle ilk 30 giin i¢indeki 6liim oranlarinda
belirgindir (10, 60). Ulkeler arasinda 6liim oranlarinda biiyiik farkliliklar oldugunu
Diinya Saglik Orgiitii’'niin “Monitoring of Cardiovascular Disease (MONICA)” projesi
gostermektedir (3).

Inmeyi takiben ilk 28 giin icerisindeki 6liim oranlar1 Kuzey Avrupa iilkelerinde %15,
Dogu Avrupa iilkelerinde %50 civarindadir. Ozellikle isveg’te 6liim orani akut donemde
en diisiik diizeydedir. Ancak hangi iilkede akut inmeye en iyi yaklasimin oldugunu

s0ylemek zordur (10).
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Erken donemde biling bozuklugu, iiriner inkontinans, bacak gii¢siizliigiiniin olmasi1 ve
ileri yas mortaliteyi arttirmaktadir. Bilinci agik olan olgularin ilk 30 giin i¢inde %96’sinin
yasadigi, buna karsilik komadaki olgularin ancak %30’dan azinin yasadig bildirilmistir
(61).

Uzun donemde mortaliteyi etkileyen faktorler ise hastaneden ¢iktiktan sonraki aktivite
diizeyi, ileri yas, cinsiyet, kalp hastalig1 ve hipertansiyonun varligidir.

Beyin sap1 ve serebellum infarkti olan olgularin uzun dénem prognozu, hemisferik
infarktt olan olgularin prognozundan daha iyi bulunmustur. Bunun nedeni hemisferik
infarktt olan olgularda, motor fonksiyon bozuklugunun yani sira duyu ve kognitif
fonksiyonlarin da bozulmus olmasidir (35).

Inmelerin yol agtig1 oziirliiliik diizeyinin belirlenmesi, rehabilitasyon programinin
secimini saglar ve prognoz hakkinda bilgi verir. Rankin Skalasi ve Bartel indeksi bu
amacla kullanilan 6ziirliiliik tespit skalalaridir.

Yine yapilan bazi ¢alismalarda inmenin gelistigi ilk andaki goriintiilemelerde tespit
edilen iskemik alamin blyilikligi ve baslangic klinik skorlar prognoz ile
iligkilendirilmistir. Yapilan bu iliskilendirme calismalarina gore; inmedeki baslangic
verilerinin prognozu onceden tahmin etmede katkida bulundugu ve uygulanacak tedavi

konusunda hekime fikir verdigi diistiniilmektedir.

28



5. GEREC VE YONTEM

Bu calisma Eyliil 2009-Mart 2010 tarihleri arasinda Selguk Universitesi Meram Tip
Fakiiltesi Hastanesi Noroloji Klinigi’ne yatirilan, klinik ve diflizyon agirhikli MR
goriintiileri esas alinarak akut serebral iskemi tanist konulan yerlesmis inmeli 10 erkek,
17 kadin hasta tizerinde yapildi.

Akut serebral iskemi tanisi konulan tiim hastalarin 6ncelikle ilk yatis muayeneleri
yapildi. Hastalarin NIHSS, ESS, mRS sonuglari, demografik o6zellikleri, risk faktorleri
kaydedildi. Bu arada hastalara perfiizyon MRG uygulandi. Hastalar Selguk Universitesi
Meram Tip Fakiiltesi Noroloji Kliniginde yatarak takip ve tedavileri yapildi. Hastalarin
tedavilerine ¢alisma heyetimizin hi¢cbir miidahalesi olmadi ve tedavi yonetimi tamamen
hastalar1 klinikte takip eden doktorlar tarafindan yapildi. Hastalara antiagregan,
antikoagulan ve antiddem tedavi secenekleri degisik kombinasyonlar halinde uygulandi.
Higbir hastaya trombolitik tedavi uygulamasi yapilmadi.

Tedavi uygulamalarinda 3 hasta antikoagulan tedavi aldi. Bu 2’si daha Once
antikoagulan tedavi kullanan hastalardi fakat INR diizeyleri etkin degildi. Bir hastaya ise
klinigimizde takip eden doktor tarafindan antikoagulan tedavi baglandi. Yine bu
hastaninda INR diizeyi akut donemde normal sinirlarda tespit edildi.

Hastalarin ortalama 15 giin sonra T2MR goriintiileri ¢ekildi ve kontrol klinik
degerlendirmeleri yine NIHSS, ESS, mRS ile yapildi.

Calismaya alinacak tiim hastalara sikayetlerin baslangicindan ilk 24 saat icinde
perflizyon MR c¢ekildi. Semptom baglangicindan sonra 24 saatten daha geg¢ bir siirede
merkezimize ulasan hastalar ¢calismaya alinmadi.

Calismadaki diger diglama kriteleri; infratentorial ve izole beyin sap1 infarkti olan
hastalar, lakiiner infarkt1 olan hastalar, daha once inme gecirmis olan veya daha 6nce
gecirilmis serebral bir olaya bagli belirgin norolojik defisiti olan hastalar, perfiizyon
goriintiileme esnasinda kullanilacak kontrast maddeye alerji gelisebilecek veya bu
kontrast maddeden bobrek fonksiyon bozuklugu nedeniyle zarar gorebilecek hastalar
(tire/kreatin degerleri yiiksek olan ve kronik bobrek yetmezligi nedeniyle diyaliz

uygulanan hastalar) olarak belirlendi.
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Calismanin yapilabilmesi icin Selguk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Bilimsel Etik
Kurul’dan onay alindi. Ayrica ¢aligmaya finansman saglamada Bilimsel Arastirmalar
Projesine bagvuruldu ve destek alindi. Caligmaya katilan tiim hastalara ¢aligma hakkinda

bilgi verildi ve hastalardan yazili onam alindi. Bilgilendirilmis onay formu Ekler’dedir.

5.1 KLINiK DEGERLENDIRME

Calismaya alinan tiim hastalarin klinik ve fonksiyonel durumlarini belirlemek
amaciyla hastaneye yatista ve 15 giin sonra olan kontrol degerlendirmede NIH inme
Skalasi, Modifiye Rankin Skalasi, Avrupa Strok Skalas1 kullanildi.

Hastalarimiza néorolojik degerlendirmeyi yapmak ic¢in uygulanan NIH Inme
Skalasi’nda; biling diizeyi, sorulara bilingli yanitlilik, emirlere yanitlilik, gz hareketleri,
gorme alani, fasiyal paralizi, kol ve bacak motor hareketleri, ekstremite ataksisi, duyu,
afazi, dizartri ve ihmal dereceleri degerlendirilerek puanlama yapildi.

Rankin Skalasi’nda; hastanin yasam tarzin1 etkileyen, bagimsiz yasamasini
engelleyen belirtiler, siirekli veya kismi bakim gerektiren durumlar degerlendirilerek
oziirliiliik puanlamasi yapildi.

Avrupa Strok Skalasi’nda; Biling diizeyi, kooperasyon, konusma, gérme alani, goz
hareketleri, fasiyal paralizi, kolu uzatilmis konumda tutabilme hareketi, kolu kaldirma
hareketi, el bilegi ekstansiyon hareketleri, parmak hareketleri, bacak pozisyonunu koruma
hareketi, bacak fleksiyon hareketi, ayak dorsofleksiyon hareketi, yliriime
degerlendirilerek puanlama yapildi.

NIHSS , mRS, ESS Ekler’de bulunmaktadir.

5.2 NOROGORUNTULEME PROTOKOLU

Bu c¢alismaya alinan tiim hastalar ilk sikayetlerinin baslangicindan itibaren 24 saat
igerisinde diflizyon MRG teknigi ile akut iskemik inme tanis1 konulmus hastalardi. Tiim
MR gériintiileri Selcuk Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Radyoloji Unitesinde 1.5 Tesla
alan giicine sahip MR cihaz1 (Siemens, Magnetom Symphony, Erlangen/Germany) ile
elde edildi.

30



Diflizyon agirlikli goriintiiler aksiyal planda single shot ekoplanar spin eko sekansi ile
elde edildi. Diflizyon MRG’de kesit kalinligt 5 mm, kesitler aras1 kalinlik 1,5 mm idi.
Tiim beyin 22-24 kesitte incelendi. DWI goriintiilerinden bilgisayar yazilimi ile ADC
harita goriintiileri hazirlandi. Difiizyon agirlikli MRG’de hiperintens, ADC haritada
hipointens izlenen gorintiiler akut infarkt olarak kabul edildi. Difiizyon agirlikli
MRG’deki infarkt lezyon alani elle isaretlenerek bir radyoloji uzmaninca hacim
hesaplamasi yapildi. Infarkt alanmin hacim degeri kaydedildi.

Perflizyon MR goriintiileri de benzer olarak single shot eko planar spin eko sekansi ile
elde edildi. Total goriintiilleme zamani ortalama 3 dakika siirdii. Perflizyon goriintiilemede
kontrast madde olarak 20 ml intravendz meglumin gadoterat (0,2 mmol/kg) verilerek
toplam 400 goriintli elde edildi. Perfiizyon MRG’de kesit kalinligi 6mm, kesitler arasi
kalinlik 1,8 mm idi.

Kontrast maddenin doruga ulastig1 saniye (Tmax) 0. saniye olarak kabul edildi. Bu
saniyeden sonraki her 2 saniyede yani Tmax+2, Tmax+4, Tmax+6, Tmax+8, Tmax+10.
saniyelerde perfiizyon goriintiileri elde edildi ve bu goriintiiler degerlendirmeye alindi.
Perfiizyon MRG’de, diflizyon MRG’de oldugu gibi ayni radyoloji uzmaninca elle
isaretlenerek hipoperflize lezyon hacmi hesaplamasi yapildi. Hacim degerleri kaydedildi.

Kontrol asamada ¢ekilen aksiyal T2MR goriintiilerinde de kesit kalinlig1 Smm, kesitler
aras1 kalinlik 1,5 mm idi. Hacimler ayn1 teknikle ve ayn1 radyoloji uzmaninca hesaplandi.
Hacim degerleri kaydedildi.

Hacim hesaplamasi yapilirken MR kesitlerinde isaretlenerek elde edilen lezyon
alanlarinin hepsi toplandi. Bu degerler hem kesit kalinliklar1 ile hem de kesitler arasi
kalinlik ile ¢arpildi ve bu degerlerin toplam1 sonug lezyon hacmi olarak kabul edildi.

Hesaplanan perflizyon lezyon hacimleri ile difiizyon lezyon hacimleri karsilastirildi.
Diflizyon-perfiizyon uyumsuzlugu olan hastalar tespit edildi. Hipoperfiize alan hacmi
difiizyon kisitlilig1 olan hacimden en az %20 biiylik olan hastalarda uyumsuzluk pozitif
olarak degerlendirildi. Tmax+6.saniyede ve iizerindeki saniyelerde uyumsuzluk varligi;
ciddi derecede uyumsuzluk olarak kabul edilirken, 0-4. saniyelerde uyumsuzlugun varlig
hafif-orta derecede uyumsuzluk olarak degerlendirildi. Eger perfiizyon MRG’deki lezyon
hacmi difiizyon MRG’deki lezyon hacmiyle benzer biiyiikliiklerde veya %20 den daha
az oranda biiylik ise uyumsuzluk yok olarak kabul edildi.
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5.3 CALISMA PLANI ve ISTATISTIKSEL ANALIiZ

5.3.1 INFARKT BUYUMESI ve UYUMSUZLUK ile ARASINDAKI ILISKININ
INCELENMESI

Tiim hastalar 3 alt grupta incelendi. Bu gruplar;

A- Ciddi uyumsuzlugu olanlar

B- Hafif-orta uyumsuzlugu olanlar

C-Uyumsuzlugu olmayanlar

Hastalarin diflizyon MR goriintiileri ve final T2 MR goriintiileri karsilastirildi. Hangi
alt grup hastalarda finalde lezyon biiyiimesinin daha sik goriildiigiine bakildi. Yine bu alt
gruplardaki hastalarda finaldeki lezyon hacmindeki biiyiimenin derecesi incelendi.
Uyumsuzluk ciddiyetinin finalde lezyon hacmindeki biiylimeye olan etkisi

degerlendirildi. Bu degerlendirme non parametrik Mann-Whitney U testi ile yapildi.

5.3.2 KLINIK PROGNOZUN iINFARKT BUYUMESiIi ve UYUMSUZLUK ile
ARASINDAKI TLiSKi

Hastalarin klinige ilk kabuliindeki klinik skalalarla degerlendirme sonucu elde edilen
skorlar ile difiizyon ve perfiizyon MRG’deki lezyon hacimleri Pearson korelasyonu ile
karsilagtirildi. Akut donemdeki klinik durumun hangi MR lezyonuyla daha siki bir

iliskisinin oldugu incelendi.

Klinik prognozu etkileyen faktorlerin degerlendirilmesi;

Tiim hastalar arasinda iyi klinik yanit ile sonuglananlar tespit edildi. lyi klinik yanit
(IKY) kavrama:

1-Ilk muayenedeki NIHSS skorunun, kontrol muayenede 8 puan veya daha fazla
diizelmesi veya

2-Son NIHSS skorunun 0-1 olmasi veya

3-Son mRS skorunun 0-1 olmas1 olarak tanimlandi.

Iyi klinik yamt ile sonu¢lanmanin finalde lezyon biiyiimesi, uyumsuzluk ciddiyeti

(Spearman korelasyonuna gore) ve diger faktorlerle iliskisi incelendi.
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Finalde lezyon biiyiimesini etkileyen faktorlerin degerlendirilmesi;

Finalde lezyon hacminde biiylime olan hastalar tespit edildi. Finalde lezyon
biiyiimesinin IKY (Mann-Whitney U testi ile), baslangic MR gériintiilerindeki lezyon

hacimleri ve diger faktorlerle iliskisi incelendi.
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6. BULGULAR

Akut iskemik inme tanisi alan hastalarda yaptigimiz bu ¢alismaya toplam 27 hasta dahil
edildi. Bu hastalarin 10’u erkek, 17’si kadindi. Yas ortalamasi 64,5+13 (minimum:28
maksimum:82) olarak bulundu. Hastalarin 22’sinde MCA, 4’linde PCA, 1’inde de ACA
lezyonu vardi. Lezyonlarin 14’1 sag, 13’1 sol hemisfer lezyonuydu. Hastalarin 7’sinde
etiyolojide herhangi bir neden bulunamazken, 20 hastada hipertansiyon, diyabet,
dislipidemi ve ¢esitli kardiyak hastaliklar tespit edildi. Hastalarin hastanede kalma siireleri
ortalama 14,8+6 giindii. Hastalarda 2’si klinigimizde tedavi edilmekteyken eksitus oldu.

Hastalarin genel 6zellikleri tablo 4’de verilmistir.

6.1.FINALDE LEZYON BUYUMESININ UYUMSUZLUK iLE ARASINDAKIi
ILISKININ INCELENMESI

Hastalarin diflizyon MR goriintiileri ile 15 giin sonra ¢ekilen (final) T-MR goriintiileri
karsilastirildi. Hastalarin ne kadarinda finalde lezyon biiyiimesi oldugu incelendi. Tablo 3
de MRG sonuglar1 verilmistir.

Bu degerlendirmelerde hastalar 3 alt gruba ayrilarak incelendi. Bu gruplar;

A- Ciddi uyumsuzlugu olanlar

B- Hafif-orta uyumsuzlugu olanlar

C-Uyumsuzlugu olmayanlar seklindeydi.

Calismaya toplam 27 hasta dahil edildi. Bu hastalarin 2’si klinikte izlenmekteyken
eksitus oldu. Bu nedenle final lezyon degerlendirmesi bu 2 hastada yapilamadi. Hastalardan
19’unun finalde lezyon hacmi ilk ¢ekilen difiizyon MRG’deki lezyon hacminden biiyiiktii.
Diger 6 hastanin ise takip goriintiilerinde lezyon hacminde artig saptanmadi. FLB’nin tiim

hastalar i¢in sonuglar1 tablo 5’de verilmistir.
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Tablo 4: Hastalarin genel ozellikleri ve aldig: tedaviler

Hasta Yas Cinsiyet | Risk Hastanede Hastalarin aldig1 tedavi
no faktorleri | yatis

stiresi
1 78 K HT,DM |20 ASA AOT
2 60 K HT,KH |18 ASA AOT
3 81 K HT,KH |22 ASA-+Dipiridamol AOT
4 69 K HT,KH 12 Antikoagulan -
5 70 K HTKH |9 ASA AOT
6 35 E - 12 ASA-+Dipiridamol -
7 62 E HT 8 ASA -
8 60 K - 18 ASA -
9 61 E DM 9 ASA -
10 58 E - 27 ASA AOT
11 28 E - 16 ASA-+Dipiridamol AOT
12 82 K - 32 ASA+Dipiridamol AOT
13 76 K HT,KH |4 Antikoagulan -
14 72 K HT 17 ASA AOT
15 66 K HT,DM |13 ASA AOT
16 67 E HT,KH |7 ASA~+ Dipiridamol -
17 57 E GIA 15 ASA +Dipiridamol AOT
18 63 E HT,HK 13 Klopidogrel -
19 52 E GIALKH | 14 Antikoagulan AOT
20 63 K HT,KH 12 ASA AOT
21 78 K KH 12 ASA AOT
22 82 K HT 9 ASA+ Dipiridamol AOT
23 60 K HT,KH |29 ASA +Dipiridamol AOT
24 63 K HT,KH 17 Klopidogrel -
25 52 K - 11 ASA+ Dipiridamol AOT
26 71 E - 9 ASA +Dipiridamol -
27 77 K HT 15 ASA AOT

K: Kadin E:Erkek HT: Hipertansiyon DM: Diyabetes Mellitus

KH: Kalp hastalig1 (koroner arter hastaligi, kardiak ritim bozuklugu)
GIA:Gegici iskemik atak
ASA: Asetil salisilik asit AOT: Anti 6dem tedavi (% 20 Mannitol)

DL: Dislipidemi
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Tablo:S Finalde lezyon biiyiimesinin tiim hastalarda degerlendirilmesi

Finalde lezyon bilyiimesinin varh@ | Hasta sayisi Yiizde %
FLB var 19 70,4
FLB yok 6 22,2
Eksitus 2 7,4
Toplam 27 100

Tiim hastalarin uyumsuzluk ciddiyetine gore dagilimi soyleydi;
Ciddi uyumsuzlugu olan hastalar: 11 hasta (%40,7)

H-O uyumsuzlugu olanlar: 9 hasta (%33,3)

Uyumsuzlugu olmayanlar: 7 hasta (%25,9) idi.

Ociddi uyumsuzlugu olanlar
OH-O uyumsuzlugu olanlar

Buyumsuzlugu olmayanlar

Grafik:1 Tiim hastalarin uyumsuzluk ciddiyetine gore dagilim

Finalde lezyon biiylimesi olan hastalarin uyumsuzluk durumuna gore dagilimi soyleydi;
Ciddi uyumsuzlugu olan 11 hastanin 10’unda finalde lezyon biiyiimesi varken, 1’inde
finalde lezyon biiylimesi olmadi.

H-O uyumsuzlugu olan 9 hastanin 2’si eksitus olmustu. Yedi hastanin 6’sinda finalde
lezyon biiylimesi varken, 1 hastada lezyon biiyiimesi goriilmedi.

Uyumsuzlugu olmayan toplam 7 hasta vardi. Bu hastalarin 3’iinde finalde lezyon biiylimesi
varken, 4 hastada finalde lezyon biiyiimesi olmadi. Finalde lezyon biiyiimesinin hasta alt

gruplarma gore dagilimi tablo 6’da verilmistir.
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Tablo: 6 Finalde lezyon biiyiimesinin hasta alt gruplarina gore dagilim

Hasta alt gruplar FLB var FLB yok Toplam
Ciddi uyumsuzlugu olan 10 (%90,9) 1 (%9,1) 11
hasta sayis1 ve yiizdesi

H-O uyumsuzlugu olan 6 (%66,7) 1 (%I11,1) 7*
hasta sayis1 ve yiizdesi

Uyumsuzlugu olmayan 3 (%42,9) 4 (%57,1) 7
hasta sayis1 ve yiizdesi

Toplam 19 6 25%

* H-O uyumsuzlugu olan hasta sayis1 9 olmasina ragmen, eksitus olan 2 hasta bu grupta oldugundan H-O

uyumsuzlugu olan hasta sayis1 7, toplam hasta sayisi ise 27 olmasina ragmen 25 olarak degerlendirildi.

Bu sonuglara gore ciddi uyumsuzlugun oldugu grupta diger gruplara gore finalde lezyon

biiyiimesi olan hasta sayist anlamli oranda fazlaydi (p=0,03).

6.2.FINALDE LEZYONDAKIi DEGISIKLiGIN DERECESININ INCELENMESI

Toplam 25 hastanin ilk ¢ekilen difiizyon MRG’deki lezyon hacimlerine gore final T2
MRG’de lezyondaki degisiklik ortalama % 62,4+78,1 ( min-max: —53, 275, median: %50)
idi. Hastalarda finaldeki degisikligin derecesi genis bir aralikta seyrettii i¢in ortanca
(median) deger hesap edildi ve %350 olarak bulundu. Bu degerlendirmeyi yaparken
caligmadaki 1 hastanin finalde lezyon biiylimesi diger degerlere gore oldukca yiiksekti.
Bunun nedeni hastanin ilk ¢ekilen diflizyon MRG’den sonra klinikteki takip esnasinda
muhtemelen tekrarlayan bir inme ge¢irmis olabilecegiydi. Bu nedenle yukaridaki
degerlendirme istatistiksel olarak diizeltmeler yapildiktan sonra hesaplandi. Hastalarin
difiizyon, perfiizyon ve T2 MRG’lerindeki lezyon hacimleri tablo 7°de verilmistir.

Ciddi uyumsuzlugu olan hastalarda ilk ¢ekilen difiizyon MRG’deki lezyon hacmine
gore final T:MRG’de lezyon hacmindeki degisikligin (kii¢iilme ve biiylime seklinde)
derecesi ortalama %119+78 (min-max: —16, 275 median: 105) idi.

Hafif-orta uyumsuzlugu olanlarda ilk ¢ekilen diflizyon MRG’deki lezyon hacmine gore
final T:2MRG’de lezyon hacmindeki degisikligin derecesi ortalama %35+22 (min-max:—7,
66 median: 34) idi.
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Tablo:7 Difiizyon, perfiizyon ve T2MRG’lerindeki lezyon hacimleri

Hasta Lezyon bolgesi MRG’deki lezyon hacimleri (mm?)
no

DWI | T2MR Perfiizyon MRG

STIInaX(O) +2sn | +4sn | +6sn | +8sn +10sn

1 R MCA 20 75 96 83 70 51 42 31
2 L MCA 180 197 186 145 | 120 | 101 73 63
3 R MCA 11 22 88 71 53 32 14 11
4 L MCA 12 10 53 51 47 43 35 18
5 L MCA 35 72 82 78 71 59 23 21
6 R MCA 74 51 80 65 60 56 48 40
7 R PCA 70 65 85 72 46 29 15 9
8 R MCA 47 95 121 110 |98 80 56 45
9 L MCA 12 8 14 10 7 5 5 3
10 R MCA 120 178 210 195 | 182 | 165 123 | 107
11 L MCA 15 20 38 24 18 15 11 8
12 L MCA 19 51 62 60 54 41 33 21
13 R MCA 25 Eksitus | 60 54 33 29 25 20
14 L MCA 10 150 0 0 0 0 0 0
15 L MCA 28 67 104 87 73 41 38 25
16 R MCA 20 31 0 0 0 0 0 0
17 L MCA 36 52 117 96 84 41 33 29
18 R PCA 52 78 98 82 77 65 48 42
19 R MCA 18 27 55 41 33 20 19 15
20 R MCA 17 49 62 55 47 34 24 15
21 L ACA 13 6 0 0 0 0 0 0
22 R MCA 132 | Eksitus | 181 167 | 151 | 147 117 | 103
23 R MCA 38 98 134 125 | 114 | 88 56 26
24 L MCA 30 50 61 35 29 25 20 10
25 R MCA 42 54 70 62 57 42 23 20
26 L PCA 10 8,5 0 0 0 0 0 0
27 L PCA 25 35 65 56 42 30 21 15

DWI: Difiizyon agirlikli goriintii
MCA: Orta serebral arter

ACA: Anterior serebral arter
PCA: Posterior serebral arter

sn: saniye
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Uyumsuzlugu olmayan hastalarda ilk ¢ekilen diflizyon MRG’deki lezyon hacmine gore
final T2MRG’de lezyon hacmindeki degisikligin derecesi ortalama %—37+45 (min-max:-
53, 65 median :—15) idi. Finalde lezyondaki degisikligin derecesinin hasta gruplarina gore

dagilimi1 grafik 2°de verilmistir.

Grafik: 2 Finalde lezyon hacmindeki degisiklik derecesinin hasta gruplarina gore

dagilim (yiizde cinsinden ifade ile)

Lezyondaki degisiklik

120
OT:tiim hastalar

100

80

60 1 | BA:ciddi uyumsuzlugu olanlar

40 -

20

BB:H-0 uyumsuzlugu olanlar

0 — -_—

-20

-40

OC:uyumsuzlugu olmayanlar

Finalde lezyondaki degisiklik derecesinin gruplar arasindaki dagilm ve
karsilastirilmasi

Ciddi uyumsuzlugu olan 11 hasta ile uyumsuzlugu olmayan 7 hasta finalde lezyondaki
degisiklik dereceleri agisindan karsilastirildi (Mann-Whitney U testi ile ). Ciddi
uyumsuzlugu olan hastalarda finalde lezyondaki degisiklik derecesi daha fazlaydi ve
aradaki fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,006) (grafik 2 deki A ve C gruplan
arasindaki iligki).

Hafif —orta uyumsuzlugu olan 7 hasta ile uyumsuzlugu olmayan 7 hasta finalde
lezyondaki degisiklik dereceleri acisindan karsilastirildi (Mann-Whitney U testi ile ).
Aralarinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik yoktu (p=0,14) (grafik 2 deki B ve C
gruplari arasindaki iligki).

Ciddi uyumsuzlugu olan 11 hasta ile hafif-orta uyumsuzlugu olan 7 hasta finalde
lezyondaki degisiklik dereceleri agisindan karsilagtirildi (Mann-Whitney U testi ile ). Ciddi
uyumsuzlugu olan hastalarda finalde lezyondaki degisiklik derecesi daha fazlaydi ve bu

fark istatistiki acidan anlamliydi (p=0,008) (grafik 2 deki A ve B gruplar arasindaki iligki).
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Finalde lezyondaki degisiklik derecesinin gruplar arasindaki dagilimi ve karsilastirilmasi

tablo 8’de verilmistir.

[k degerlendirme sonuglar Son degerlendirme sonuglari

Tablo:8 Finalde lezyondaki degisiklik (FLD) derecesinin hasta gruplarina gore

dagilim

Alt gruplar Uyumsuzlugun Hasta sayis1 | FLD derecesi
derecesi (median degerler)

A Ciddi uyumsuzluk 11 (%40,7) | %105*

B Hafif-orta 9 (%33,3) | %34
uyumsuzluk

C Uyumsuzlugu 7 (%25.9) %-15
olmayan
Toplam 27

* A ve B gruplar1 arasindaki fark anlamliydi (p=0,008).
*A ve C gruplar arasindaki fark anlamliydi (p=0,006).
B ve C gruplar arasindaki fark anlamli degildi (p=0,14).

6.3 PROGNOZUN FINALDE LEZYON BUYUMESI ve UYUMSUZLUK ile
ARASINDAKI ILISKININ INCELENMESI
Difiizyon ve perfiizyon MRG’deki lezyon hacimleri ile klinik skorlar arasindaki iliski

Tiim hastalarin difiizyon ve perfiizyon lezyon hacimleriyle akut donemdeki klinik
degerlendirme sonucu elde edilen skala skorlar1 (ESS, NIHSS, MRS ) arasindaki iliskiye
bakildi. Yapilan klinik degerlendirme sonucu elde edilen skala skorlar1 tablo 9’da
verilmistir.

Hastalarin ilk difiizyon MRG’deki lezyon hacimleri ile ESS arasinda negatif yonde, orta
derecede bir iliski vardi. Bu iligki istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,03). Ayrica hastalarin
ilk difiizyon MRG’deki lezyon hacimleri ile NIHSS ve mRS arasinda; orta derecede pozitif
yonde iligki vardi. Fakat bu iliski istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05).

Hastalarin perfiizyon MRG’deki lezyon hacimleri ile ESS degerleri arasinda negatif
yonde, orta derecede bir iligki vardi. Bu iligki istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,01).
Perfiizyon MRG’deki lezyon hacimlerinin NIHSS ve mRS ile arasindaki iliski orta
derecede pozitif yondeydi. Fakat her ikisi de istatistiksel olarak anlamli degildi (p>0,05).
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Hasta Cinsiyef ESS NIHSS mRS ESS NIHSS mRS
no

1 K 47 11 5 46 9 5

2 K 28 21 5 37 15 5

3 K 35 17 5 50 10 5

4 K 84 5 1 98 2 1

5 K 70 10 2 76 8 2

6 E 46 10 4 50 6 3

7 E 72 7 3 79 3 1

8 K 46 12 5 62 4 4

9 E 92 2 1 100 1 0

10 E 50 10 5 78 5 3

11 E 41 14 5 50 8 4

12 K 30 18 5 30 19 5

13 K 66 7 4 Eksitus Eksitus Eksitus
14 K 60 12 3 32 17 5

15 K 43 16 5 46 14 5

16 E 76 6 3 95 0 0

17 E 79 5 3 93 2 1

18 E 89 2 1 100 0 0

19 E 47 9 3 59 9 3

20 K 84 7 3 97 1 0

21 K 36 14 4 81 4 1

22 K 8 19 5 Eksitus Eksitus Eksitus
23 K 42 15 5 41 15 5

24 K 49 15 5 75 7 2

25 K 50 9 5 62 7 5

26 E 78 5 3 93 3 1

27 K 47 13 5 49 12 5

Tablo: 9 Hastalarin akut donemde ve ortalama 15 giin sonra kontrol Kklinik

degerlendirme sonuclari

ESS: European Stroke Scale

NIHSS: National Institute of Health Stroke Scale
mRS: Modified Rankin Scale

K:Kadin E:Erkek

Sonug olarak akut donemdeki ESS skorunun perfiizyon MRG’deki lezyon hacimleriyle
iliskisi, diflizyon MRG’deki lezyon hacimleriyle olan iliskisine goére daha anlamli bulundu.

Klinik prognozun uyumsuzluk ciddiyeti ile iliskisi

Klinik prognozun hasta alt gruplarina gore dagilimi incelendiginde; ¢alismaya alinan 27

hastanin 10’u iKY ile sonlanirken, 17 hasta IKY ile sonlanmadi ve bu IKY ile
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sonlanmayan hastalar grubundaki 2 hasta eksitus olmustu. IKY ile sonlanan hastalarin; 3’
ciddi uyumsuzlugu olan, 3’i H-O uyumsuzlugu olan, 4’ii ise uyumsuzlugu olmayan
hastalar grubundaydi. IKY ile sonlanmayan hastalarin ise; 8i ciddi uyumsuzlugu olan, 6’s1
H-O uyumsuzlugu olan, 3’ii de uyumsuzlugu olmayan hastalardi. Uyumsuzluk ciddiyetinin

IKY ile iliskisi tablo 10 da verilmistir.

Tablo:10 Uyumsuzluk ciddiyetinin IKY ile iliskisi

IKY olan hastalar IKYY olmayan hastalar
Ciddi uyumsuzlugu olanlar | 3 (%30) 8 (%47)
H-O uyumsuzlugu olanlar 3 (%30) 6 (%35)
Uyumsuzlugu olmayanlar 4 (%40) 3 (%I17)
Toplam 10 (%100) 17 (%100)

Uyumsuzluk ciddiyetine gére gruplandirilan hastalarm IKY ile sonlanmaya etkisi
degerlendirildiginde; ciddi uyumsuzlugu olan 11 hastanin; 3’ii iKY ile sonlanirken, 8’i
IKY ile sonlanmadi, H-O uyumsuzlugu olan 9 hastanin; 3’ii IKY ile sonlanirken, 6’s1 IKY
ile sonlanmadi1 ve uyumsuzlugu olmayan 7 hastanin da; 4’ii IKY ile sonlanirken, 3’ii de
IKY sonlanmadi. IKY varhigmin uyumsuzluk ciddiyetine gére dagilimi tablo 11°de
verilmistir.

Tablo:11 IKY varhginin uyumsuzluk ciddiyeti ile iliskisi

Ciddi uyumsuzlugu | H-O uyumsuzlugu | Uyumsuzlugu
olanlar olanlar olmayanlar
IKY olan 3 (%27,3) 3 (%33,3) 4 (%57,1)
hastalar
IKY olmayan 8 (%72,7) 6 (%66,6) 3 (%42,9)
hastalar
Toplam 11(%100) 9(%100) 7(%100)

Bu bulgulara gore, uyumsuzluk ciddiyetinin IKY ile sonlanmaya etkisi istatistiksel
olarak anlamh degildi (p>0,05). Fakat genel olarak ciddi uyumsuzluk varliginda hastalarin
klinik sonucu IKY olmamasi seklindeydi. Uyumsuzluk olmamasmin da iKY ile
sonlanmaya belirgin bir etkisi yoktu. Muhtemelen klinik sonucun iyi olup olmamasina
farkli nedenler etki etmekteydi (baslangi¢ lezyon biiyiikliigii, hastanin genel klinik durumu
vb).

42



Finalde lezyon biiyiimesinin IKY ile arasindaki iliskinin incelenmesi

Finalde lezyon biiyiimesi olup olmamasimin IKY ile sonlanmaya etkisi incelendiginde;
finalde lezyon biiyiimesi olan toplam 19 hastanmn; 5’i IKY sonlanirken, 14’ii IKY ile
sonlanmadi. Finalde lezyon biiyiimesi olmayan 6 hastanin ise; 5’i IKY ile sonlanirken, 1°i
IKY ile sonlanmadi. Finalde lezyon biiyiimesinin IKY ile arasindaki iliski tablo 12’de
verilmistir.

Bu sonuglara gére prognozun IKY seklinde olmasina finalde lezyon biiyiimesinin
olmamas istatistiksel olarak anlamli diizeyde etki etmekteydi. (p=0,02 x>=7,62) (ki kare
testi)

Tablo:12 Finalde lezyon biiyiimesinin IKY ile arasindaki iliski

FLB olanlar FLB olmayanlar
IKY ile sonlanan hastalar 5 (%26) 5 (%83)
IKY ile sonlanmayan 14 (%73) 1 (%17)
hastalar
Toplam 19 (%100) 6 (%100)

IKY varhgmin finalde lezyondaki degisiklik derecesiyle iligkisi

IKY gosteren 10 hastanin finalde lezyondaki degisiklik dereceleri incelendi. Bu
hastalarin finalde ortalama lezyondaki degisiklik derecesi %33+73 (min-max: — 53,188
median: 18) idi.

IKY gostermeyen 15 hastanin ise finalde ortalama lezyondaki degisiklik derecesi
%82+77 (min-max:—31, 275 median: 50) idi.

IKY gosteren hastalarda finalde lezyondaki degisiklik derecesi IKY ile sonlanmayan
hastalara gore belirgin olarak daha azdi. Fakat aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli

degildi (p=0,14)( Mann- Whitney U testi).

IKY ile baslangic difiizyon MRG’deki lezyon hacminin iliskisi

Burada; uyumsuzlugu olan ve olmayan hastalarin akut déonemdeki ortalama difiizyon

MRG’deki lezyon hacimleri incelendi. Uyumsuzlugu olmayan hastalarin ortalama difiizyon
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MRG’deki lezyon hacmi 45,563 mm?® (median:13) idi. Uyumsuzlugu olmayan hastalarda
IKY ile sonlanimin baslangi¢ difiizyon MRG’deki lezyon hacmine bagl olup olmadig
incelendi. Spearman korelasyonuna gore; uyumsuzlugu olmayan hastalardaki baslangic
difiizyon MRG’deki lezyon hacmi ile IKY arasinda orta derecede bir iliski vardi (p>0,05).

Uyumsuzlugu olan hastalarda ortalama diflizyon MRG’deki lezyon hacmi 39,6+£33 mm?
(median: 29) idi. Uyumsuzlugu olanlarda IKY ile sonlanimin baslangi¢ difiizyon
MRG’deki lezyon hacmine bagli olup olmadig: incelendi. Sperman korelasyonuna gore;
uyumsuzlugu olan hastalardaki baslangic difizyon MRG’deki lezyon hacmi ile IKY
arasinda zayif derecede bir iligki vardi (p>0,05).

Bu sonuglara gore; gruplardan birinde zayif derecede bir iliskinin olup, digerinde orta
derecede iligkinin olmasi uyumsuzlugu olmayan hastalarda klinik sonuca baslangi¢
difiizyon MRG’deki lezyon hacminin, uyumsuzlugu olan hasta grubuna gore daha etkili
oldugunu gostermekteydi. Farkli bir ifade ile IKY olan hastalarin ortalama baslangic
difiizyon MRG’deki lezyon hacmi 26,7 mm? iken, IKY olmayan hastalardaki baslangic
difiizyon MRG deki lezyon hacmi ortalama 49 mm?® idi. Bu da yine IKY ile sonlanmaya
baslangic diflizyon MRG’deki lezyon hacminin anlamli olmasa da etkili oldugunu

gostermekteydi.

6.4 HASTALARIN ALDIGI TEDAVI ile PROGNOZ ve FINALDE LEZYON
BUYUMESI ARASINDAKI iLISKININ INCELENMESI

Ciddi uyumsuzlugu olan toplam 11 hasta bulunmaktayken, anti 6dem tedavi verilen
toplam 17 hasta vardi. Ciddi uyumsuzlugu olan 11 hastanin 7’si anti 6dem tedavi aldi.
Antiddem tedavi alan 7 hastann 1’i (%14,2) IKY ile sonlandi. Ayrica bu 7 hastanin
tiimiinde final lezyon hacminde biliyiime gozlendi. Tiim hastalarin aldig1 tedavi dagilimi
tablo 4’de verilmistir.

Bu sonuca gore antiddem tedavi alan hastalar genel olarak ciddi uyumsuzlugu olan ve
baslangi¢ klinik durumu iyi olmayan hastalar oldugundan sonug¢ klinik duruma etkisinin
degerlendirilmesi, anti 6dem tedavi alan hasta sayisinin az olmasi ve kontrol grubunun
olmamasi nedeniyle dogru bir degerlendirmeyi engellemekteydi.

Yine ciddi uyumsuzlugu olan hastalarin aldigi diger tedavilerin (antiagregan,

antikoagulan ve klopidogrel) IKY ile sonlanima etkisi olup olmadig incelendi.
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Ciddi uyumsuzlugu olan toplam 11 hastanin aldig1 tedavi ve klinik sonuglar1 su

sekildeydi;

6 hasta tek antiagregan tedavi aldi, 2 hasta IKY ile sonland.

3 hasta ikili antiagregan (ASA+dipiridamol) tedavi aldi, IKY ile sonlanim yoktu.
1 hasta antikoagulan ald1, 1 hasta IKY ile sonlandu.

1 hasta klopidogrel tedavisi aldi, IKY ile sonlanim yoktu.

Ayrica sonug klinik ve radyolojik durumu etkileyebilecegi diisiiniilen antikoagulan
tedavi alan 3 hasta vardi (4, 13, 19 numarali hastalar). Bu hastalarin antikoagulan tedavi
alma nedenleri ve sonug¢ degerlendirmeleri su sekildeydi. Hastalarin ilk 2’si daha 6nceden
kalp ritim bozuklugu oldugu i¢in antikoagulan tedavi kullanmaktayd: ve bu hastalarin akut
donemde INR diizeyleri etkin degildi. ilk hastada FLB olmadi ve IKY ile sonuglandi. ikinci
hasta ise klinikte takip edilmekteyken eksitus oldu. Ugiincii hasta 2 ay once GIA gegirmis
ve yerlesmis akut serebral inme tanisiyla klinigimize yatirildiktan sonra kalp ritim
bozuklugu da tespit edilmisti. Bu nedenle bu hastaya akut donemde takip eden doktor
tarafindan antikoagulan tedavi baglandi. Bu hastanin da akut donemde INR degeri diisiik
seyretmisti. Bu hastada da FLB oldu ve bu hasta IKY ile sonlanmadh.

Bu sonuglara gore antiagregan ve antikoagulan tedavi alan hastalarin da aldig tedavilere
gore sonu¢ durumu degerlendirmek farkli tedavi alan hasta gruplarinin az olmas1 ve kontrol
grubunun olmamasi nedeniyle dogru bir degerlendirmeyi engellemekteydi.

Tiim hastalarda yas, cinsiyet, hastanede yatis siiresi ile IKY ve finalde lezyon biiyiime
durumu arasindaki iliski incelendi. Bizim ¢alismamizda bu degiskenlerin IKY ve FLB ile
sonuglanmaya istatistiksel acidan anlamli etkisi olmadigi tespit edildi. Bu degiskenlerin

IKYY ve FLB ile iliskisi tablo 13’de verilmistir.

Tablo:13 Yas, hastanede yatis siiresi ve cinsiyetin FLB ve IKY ile iliskisi

| Hasta sayis1 ve ortalama | FLB ne etki (p) | IKY ile sonlanima etki (p) ‘
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degerler
Yas 64+13 P>0,05 P=0,27
Hastanede yatis | 14,8+6 P>0,05 P=0,12
siiresi (giin)
Cinsiyet E=10 P>0,05 P=0,21
K=17 P>0,05

Ozet olarak elde ettigimiz bu sonuclara gore;

1- Tiim hastalarin akut dénemde %74 {inde uyumsuzluk tespit edildi.

2- Tim hastalarin %70,4 tiinde FLB oldu.

3- Ciddi uyumsuzlugu olan hastalarin ise %90,9 unda FLB oldu (H-O uyumsuzlugu
olan hastalarin %66,7 de, uyumsuzlugu olmayan hastalarin ise % 42,9’unda FLB oldu).
FLB olan hasta sayisi ciddi uyumsuzlugun oldugu grupta diger gruplara gére anlamli
oranda fazlaydi (p=0,03).

4- Finalde lezyon degisikliginin derecesi;

Ciddi uyumsuzluk olan grupta; ortalama 119+78 (min-max: —16, 275 median:105)
Hafif-orta uyumsuzluk olan grupta; ortalama %35+22 (min-max: —7, 66 median:34)
Uyumsuzluk olmayan grupta ise; ortalama % —37+45 (min-max :—53,65 median —15) idi.
Ciddi uyumsuzlugun oldugu gruptaki finalde lezyon degisikliginin derecesi hem hafif-orta
uyumsuzlugu olan gruptan hem de uyumsuzlugu olmayan gruptan anlamli oranda fazlaydi
(Sirayla p=0,008, p=0,0006).

5-Akut donemdeki klinik degerlendirme skalalarindan sadece ESS skorunun perfiizyon
ve diflizyon MR lezyon hacimleri ile olan iligkisi istatistiksel olarak anlamli bulundu.
Ayrica perfiizyon MR lezyon hacminin ESS ile iliskisi, difiizyon MR lezyon hacminin
iliskisinden daha anlamliydi.

6- Uyumsuzluk ciddiyetinin IKY ile sonuglanmaya etkisi istatistiksel olarak anlamli
degildi (p>0,05). Fakat genel olarak ciddi uyumsuzlugun oldugu hastalarda klinik sonug
IKY olmamasi seklindeydi.

7- FLB’nin olmamasi prognozun IKY seklinde sonuglanmasini istatistikel olarak anlamli
diizeyde etkilemekteydi (p=0,02).

8- IKY gosteren hastalarda finalde lezyon biiyiime derecesi IKY ile sonlanmayan
hastalara gore belirgin olarak daha azdi. Fakat aradaki bu fark istatistiksel olarak anlamli

degildi (p=0,14).
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9- Hastalarda yas, cinsiyet, hastanede yatis siiresi ile IKY ve FLB durumu arasindaki
iliski incelendi, bu degiskenlerin IKY ve FLB ile sonuglanmaya istatistiksel agidan anlamli

katkis1 olmadig: tespit edildi.
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Resim 1. Olgu 10’a ait MR goriintiileri.
A: Diflizyon MRG’deki lezyon alani

B: T-MRG’deki lezyon alani

C: Perflizyon MRG’deki (Tmax aninda)

lezyon alani
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7. TARTISMA ve SONUC

Inme diinya genelinde sik rastlanan 6liim nedenleri arasinda iiciincii sirada yer almakta
olup baslica alt tipi iskemik inmedir. Inme gelisen bir hastada erken radyolojik bulgularla
hastanin incelenmesinin uygulanacak tedaviye karar verme asamasinda biiyiik Gnemi
vardir. ”National Institute for Neurological Diseases and Stroke “(NINDS) grubunun 1995
yilinda yayinladig1 sonuglara gore akut serebral iskemi tedavisinde rtPA’nin (recombinant
tissue plasminogen activator) etkinliginin gosterilmesi ve iskemik inme tedavisinde
potansiyel noroprotektif ajanlarin gelistirilmesi ile inme tedavisi yeni bir boyut kazanmus,
erken ve dogru tani tedavinin basarisinda en Onemli faktor haline gelmistir (62, 63).
Yapilan bir¢ok ¢alisma erken tan1 alan ve buna yonelik tedavi uygulanan iskemik inmede
prognozun daha iyi oldugunu diistindiirmektedir. Biz bu ¢alismada akut iskemik inme tanisi
alan hastalarda baslangic MRG’deki lezyon hacimlerinin sonug infarkt lezyon hacimleri ile
olan iligkisi ve bu iligkinin klinik duruma olan etkisini inceledik.

Iskemik inme tedavisinde plazminojen aktivatorlerinin kullaniminin kabulii tedavide
onemli bir gelisme olmustur. Boylece inme semptomlari ile bagvuran bir hastada taninin
erken donemde konmasi ve infarkt tanisi konulan hastada infarkt alaninin tam, kesin
boyutlarinin belirlenmesi ve lezyonun morfolojik 6zelliklerinin gézéniinde bulundurulmasi
tedaviye karar verilmesi agisindan 6nem kazanmistir.

Son 30 yilda gelisen ndrogoriintiileme teknolojisi ile goriintiileme yontemleri akut
inmede sadece tan1 agsamasinda kalmamakta uygulanacak tedaviyi de yonlendirmektedir.
Inmede MRG kullanimmnin klinisyene sagladign en biiyiikk yarar inmenin tanisi,
mekanizmasi, morfolojisi ve prognozuyla ilgili detayli bilgiler vermesidir. Difiizyon ve
perfiizyon gibi MRG tekniklerinin kullanim1 ile bu bilgiye ulasmak dakikalar iginde
miimkiin olabilmektedir (19). Diinyada inme {initelerinde diflizyon MRG iskemik inme
tanis1 i¢in ¢ok yaygin olarak kullanilmaktayken, perfiizyon MRG halen rutin bir inceleme
teknigi degildir. Diflizyon MRG inme baslangicindan sonra dakikalar i¢inde agir iskeminin
oldugu beyin alanini yani sitotoksik 6demin oldugu alani1 goriintiiler ve bu alan “iskemik
cekirdek® olarak tanimlanmaktadir. Perflizyon MRG ise serebral dokunun hemodinamik
durumu hakkinda bilgi vermekte olup genelde iskemik cekirdegin etrafini gevreleyen beyin
dokusunu yani penumbray1 gosterir (29).

Iskemik ¢ekirdegin etrafinda kurtarilma potansiyeli tasiyan bir serebral dokunun

bulundugunu ilk kez Astrup ve arkadaslari 6ne siirmiigsler ve daha sonra yapilan bir¢ok
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calismada bu dokunun farkli tanimlar1 yapilmistir (64). En son yapilan ve genel kabul
goren tanima gore iskemik penumbra “islevsel olarak bozulmus olan ve infarkt riski
tastyan, ancak reperflizyon veya daha farkl: stratejilerle kurtarilma potansiyeli olan iskemik
doku” olarak tanimlanmistir. Kurtarilmamas: durumunda bu doku zaman iginde
genisleyerek baslangictaki infarkt ¢cekirdeginin bir parcasi haline gelir (19).

Penumbra kavraminin ilk ortaya atildigi donemlerde penumbra hacminin
belirlenmesinde yani difiizyon ve perfiizyon MRG’leri arasindaki uyumsuzluk hacimleri
belirlenirken, perflizyon MRG’deki lezyon hacminin diflizyon MRG’deki lezyon
hacminden en az %20 oraninda daha biiyiik olmasi seklinde tanimlama yapildi. Bu oranin
biyolojik agidan bu sekilde secilmesi uygun goriildii fakat bdyle olmasi gerektigini
destekleyen bilimsel bir kanit yoktu (18). Diflizyon ve perfiizyon MRG’leri arasindaki
uyumsuzluga reperfiizyon tedavilerinin yanitimi inceleyen DEFUSE ve EPITHET gibi
bir¢cok calismada uyumsuzluk hesaplamasi bu sekilde yapilmistir (40, 65, 73).

Schlaug ve arkadaslar1 yaptiklar1 bir ¢alismada; penumbra alanin1 diflizyon MRG de
tespit edilen lezyon alaninin etrafindaki tiim hipoperfiize alan olarak hesaplamislardir. Bu
caligmadaki hesaplamaya gore penumbra alani olarak diisiiniilen alan diger caligmalara
gore daha biyiikk olarak bulunmus ve bu penumbra alanin biiylik bir kisminin
kurtarilamayip iskemik cekirdege katilarak finalde tespit edilen lezyonu olusturdugu
gorilmiistiir (66).

Biz yaptigimiz bu calismada perflizyon MRG’lerini; intravendz kontrast maddenin
vaskiiler yatakta pike ulastigi saniyede (Tmax ) ve bu saniyeden sonra kontras maddenin
azaldig1 siire icinde her 2 saniyelik zaman dilimlerinde hipoperfiize alan goriintiilerini
alarak elde ettik. Uyumsuzlugun varligi diger bircok ¢alismada oldugu gibi perfiizyon
MRG’deki hipoperflize alan hacmi, diflizyon MRG’deki lezyon hacminin en az
%20’sinden daha biiylik oldugu durum olarak kabul edildi ve uyumsuzlugun tespit edildigi
zaman dilimi uyumsuzlugun ciddiyetini vermekteydi (29, 65).

Yapilan bir¢ok caligmada inme semptomlar: ile hastaneye bagvuran hastalarin yaklasik
%80’inde basvuru sirasinda penumbranin bulundugu bildirilmektedir (67). Bizim
yaptigimiz ¢alismaya da toplam 27 hasta dahil edildi ve bu hastalarin bagvuru sirasinda
20’sinde yani %74’linde uyumsuzluk vardi. Bu deger literatiirdeki sonuclara oldukca yakin
bir degerdi.

Akut iskemik inme tanisi alan bir hastada akut donemde uyumsuzlugun

degerlendirilmesi ve uyumsuzluk ciddiyetinin tespit edilmesi final lezyon hacminin
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ongoriilmesine katkida bulunmakta ve prognozun tahmini konusunda bilgi verdigi
diisiincesi ile 6nemli oldugu diisiiniilmektedir. Baird ve arkadaslar1 iskemik inme tanisi
alan 28 hastanin katildig1 bir calismada baslangic diflizyon MRG’deki lezyon hacimleri ile
sonug infarkt hacimlerini karsilastirmiglar. Bu ¢alismada uyumsuzlugu olan hastalarda final
ToMRG’deki lezyon hacmi baslangi¢ difiizyon MRG’deki lezyon hacmine gore % 230
oraninda artmig, uyumsuzlugu olmayanlarda ise %—46 oraninda finalde lezyon degisimi
oldugu tespit edilmistir. Bu sonuglara goére uyumsuzlugu olan ve olmayan gruplar
arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli (p=0,04) bulunmustur (68).

Yapilan farkli bir caligmada; akut iskemik inme gelisen hastalarda semptomlarin
baslangicindan sonraki ilk 24 saat i¢inde diflizyon ve perflizyon MRG’leri elde edilerek
lezyon hacimleri belirlenmis ve bu goriintiiler 1 hafta sonra kontrol T2MRG’lerindeki
lezyon hacimleri ile karsilagtirilmistir. Calismaya alinan hastalarin %50’°sinde final lezyon
hacimleri baglangic diflizyon MRG’deki lezyon hacimlerinden daha biiyiik iken,
uyumsuzlugu olan (ciddi ve hafif uyumsuzlugun oldugu tiim hastalar) tiim hastalarin
%56’sinda ve ciddi uyumsuzlugu olan hastalarinda %75’inde finalde lezyon hacminde artig
gozlenmis. Uyumsuzlugu olmayan hastalarin ise sadece %12,5’inde finalde lezyon
hacminde artis oldugu tespit edilmistir. Ayrica baslangigtaki difiizyon MRG’deki lezyon
hacimleri ile final TMRG’deki lezyon hacimleri arasindaki degisikligin derecesi
incelenmis ve ciddi uyumsuzlugu olan hasta grubunun finalde lezyon hacmindeki artis
uyumsuzlugu olmayan hasta grubunun finalde lezyon hacmindeki artisa gore istatistiksel
olarak anlamli oranda fazla bulunmustur (p< 0,05). Bu calismada uyumsuzlugun ciddiyeti
derecelendirilirken 6 saniye ve tizerinde TTP gecikmesinin varligi ciddi uyumsuzluk olarak
belirlenmis ve ¢alismaya dahil edilen hastalara farkli tedaviler uygulanmaistir (29).

Tong ve arkadaslarinin yaptigi 10 hastanin katildigi ve hastalara farkli tedavilerin
verildigi bir ¢alismada; hastalarin semptom baslangicinda diflizyon ve perfiizyon MRG
cekilmis ve bu MRG’lerinde elde edilen lezyon hacimleri ortalama 7 giin sonra ¢ekilen T2
MRG’lerindeki lezyon hacimleri ile karsilastirilmistir. Final T2 MRG’lerindeki lezyon
hacimleri baslangi¢ difiizyon MRG’lerindeki lezyon hacimlerine gére %50 oraninda biiyiik
bulunmustur. Fakat bu calismada finaldeki lezyon hacminin en ¢ok arttig1 hastalar
uyumsuzlugun en fazla oldugu hastalar degilmis. Yazara gore bu sonug farkli tedavilerin

hatta tedaviyi kabul etmeyen hastalarin olmasiyla iliskili bulunmustur (39).
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Bizim calismamizda ise calismaya dahil edilen 27 hastanin semptom baslangicindan
itibaren ilk 24 saatte elde edilen difiizyon ve perfiizyon MRG’lerindeki lezyon hacimleri
ortalama 15 giin sonra ¢ekilen T2MRG’lerindeki lezyon hacimleri ile karsilagtirildi. Tiim
hastalarin 19’unda (%70,4) finaldeki lezyon hacimleri baslangi¢ diflizyon MRG’lerindeki
lezyon hacimlerinden daha biiyiiktii, 6 (%22,2) hastanin ise final lezyon hacimlerinde artis
gozlenmemisti. Uyumsuzluk ciddiyetinin finalde lezyondaki degisiklik derecesine etkisi
incelendiginde, ciddi uyumsuzlugu olan hastalarda baslangi¢ diflizyon MRG’lerine gore
final T-MRG’lerinde %119+78 (median: 105) oraninda bir artig gézlenirken, uyumsuzlugu
olmayanlarda %—37+45 (median: —15) oraninda bir degisiklik gozlendi. Bu sonuclara gore
ciddi uyumsuzlugun finalde lezyondaki degisiklik derecesine etkisi uyumsuzlugun
olmadig1 gruba gore istatistiksel olarak anlamli oranda fazlaydi (p=0,006). Bizim elde
ettigimiz bu istatistiksel sonug literatiirle uyumluydu.

Ciddi uyumsuzlugun varliginda final lezyonda biiylimenin daha fazla olmasinin nedeni;
kurtarilabilme potansiyeli olan penumbral alanin uygulanan tedavilerle kurtarilamamasidir.
Sonug olarak baslangictaki diflizyon MRG’lerinde elde edilen iskemik ¢ekirdek alanina
penumbra alanimmin katilmasi ve finalde lezyon hacminde biiylimenin goézlenmesi
kacinilmaz hale gelir (19). Elbette finalde lezyon hacminde biiyiimenin goriilmesi sadece
uyumsuzlugun varligi ve ciddiyeti ile iligkili degildir. Hastalara uygulanan tedavi,
semptomlarin basladigi akut donemde difiizyon MRG’lerde elde edilen lezyonun
bliyiikliigii (yani iskeminin ciddiyeti), iskemiye sebep olan damardaki okliizyonun derecesi
ve buna bagli penumra alaninin perflizyonu, perfiizyonu saglayan kollaterallerin varligi, bu
kollateral arteriollerin ¢api, kan vizkozitesi gibi nedenler lezyon hacminin biiyiimesini
etkilemektedir (20, 22).

Bizim c¢alismamizdaki sonuglara bakildiginda uyumsuzlugu olmayan hastalarda
finaldeki lezyon hacminde baslangi¢ difiizyon MRG’deki lezyon hacmine gore kii¢iilmenin
olmas1 sasirtict bir bulgu olarak degerlendirilebilir. Benzer caligmalarda da bizim
calismamizda oldugu gibi uyumsuzlugu olmayan hastalarda finaldeki lezyon hacminin
baslangi¢ difiizyon MRG’lerindeki lezyon hacmine gore kiigiilmiis oldugu goriilmiistiir (29,
69). Fuhai ve arkadaslar1 iskemiye baglh gelisen difiizyon MRG’deki iskemik cekirdek
olarak adlandirilan lezyon alaninin geri doniislii olup olmadigi konusunda hayvanlarda
deneysel bir ¢alisma yapmis ve bu ¢aligmada; ratlarda orta serebral arter (OSA) kontrolli

olarak bir cihaz yardimiyla belirli bir siire baglanarak geri a¢ilmisti. Burada diflizyon
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MRG’deki anormal tespit edilen lezyon alaninin geri doniip donmedigi kontrol edilmis. Bu
caligmanin sonuglarina gore;

-OSA 150 dakika siireyle baglandiginda gelisen diflizyon MRG’deki lezyonun, OSA
tekrar agildiginda geri donmedigi goriilmiis.

-OSA 60 dakika bagl kaldiginda ise gelisen diflizyon anormalliginin ratlarin yarisinda
geri dondiigl fakat takip incelemelerde 1 giin i¢inde tekrar difiizyon anormalliginin ortaya
ciktig1 gorilmis.

-OSA 30 dakika bagh kaldiginda gelisen diflizyon anormalliginin hemen hemen tiim
ratlarda geri dondiigii fakat 1 giin i¢inde lezyonun tekrar ortaya ¢iktigi goriilmiis.

-10 dakika siireyle bagli kaldiginda ise; takipte difiizyon anormalligi tekrar ortaya
cikmamis fakat histopatolojik incelemede gegici iskemiye ugrayan dokuda kismi noronal
nekroz oldugu gozlenmistir (70).

Ayrica insanda yapilan bir c¢alismada; akut iskemik inme gelisen 7 hastaya
semptomlarin baglangicindan sonraki 6 saatte trombolitik tedavi uygulanmis. Tedavi
sonrasinda hastalarda baslangic diflizyon MRG’lerinde ortalama 23 cm? olan iskemik alan
takip goriintiilerde ortalama 10 cm?® olarak tespit edilmistir. Bu calismada bazi hastalarda
takip diflizyon MRG’lerinde iskemik lezyon hacminde kiigiilme gozlenirken, bazi

hastalarda ise lezyon goriintiisiiniin tamamen kayboldugu gézlenmistir (71).

Literatiirde bir¢ok benzer c¢alismada; uyumsuzlugun olmadigi hastalarda takipte
difiizyon MRG’lerde lezyon hacminde kii¢iilme oldugu tespit edilmistir (29, 69).

Uyumsuzlugun olmadigi bazi hastalarda finalde elde edilen lezyon hacminin baslangic
diflizyon MRG’lerindeki lezyon hacmine gore kii¢lilmesinin sebebi; spontan veya ilag
tedavisine bagli erken rekanalizasyon olabilecegidir. Ayrica bu durum soyle de
aciklanabilmektedir; baslangi¢ donemde elde edilen difiizyon MRG’lerdeki lezyon aslinda
var olan sitotoksik 6demin oldugu dokuyu abartili olarak daha biiyiik géstermektedir. Bu
nedenle gergekte diftizyon MRG’lerdeki lezyonun kiigiik bir kismi penumbra 6zelligi yani
halen kurtarilma sans1 olan doku 6zelligi tasir ve bu dokununda kurtarilmasinda penumbra
alan1 gibi zamanla yarigilmasi gerektigi diistiniilmektedir (29).

Bizim yaptigimiz bu calismada da uyumsuzlugu olmayan bazi hastalarda final
T2MRG’lerdeki lezyon hacminin baslangi¢ difiizyon MRG’lerdeki lezyon hacminden daha
kiiciik olmasinin sebebi spontan gelisen erken rekanalizasyon olabilecegi gibi abartili

goriinen 6demli doku i¢indeki muhtemel penumbra alaninin erken uygulanan tedavi ile
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kurtarilmis olmasi1 gibi nedenlerde diisiiniilebilir. Ayrica tikanan damardaki okluzyon
derecesinin az olmasi ve bu sirada kollaterallerin geliserek iskemiye ugrayan dokunun
erken bir siirede farkli bir damarsal yapiyla kanlanmasi gibi nedenler de yine risk altindaki
dokunun bir miktar kurtarilmasini saglayabilir.

Literatiirde akut iskemik inme gelisen hastalarda MRG’leri ile hastalarin klinik
durumlar arasinda bir iligkinin oldugundan s6z edilmis ve bu durumu degerlendirmek i¢in
bircok calisma yapilmistir. Lovblad ve arkadaslarinin yaptigi bir calismada; 26 akut
iskemik inme tanist alan hastalarda semptomlarin baslangicindan itibaren 48 saat iginde
difiizyon MRG’leri elde edilmis ve hastalarin akut ve kronik donemdeki klinik
degerlendirmeleri NIHSS ile yapilmis. Bu calismada diflizyon MRG’deki lezyon
hacimlerinin akut ve kronik dénem NIHSS skoru ile ciddi derecede (p<0,0001) iligkili
oldugu bulunmustur (72).

Tong ve arkadaglarinin yaptigr baska bir calismada akut iskemik inme tanisi alan
hastalarin perfiizyon ve difiizyon MRG’lerindeki lezyon hacimleri ile NIHSS skoru
arasindaki iliski incelenmis. Bu hastalarda hem diflizyon hem de perflizyon MRG’lerindeki
lezyon hacimlerinin ilk 24 saatteki ve takip degerlendirmelerdeki NIHSS skoru ile arasinda
lineer giiglii bir iligki oldugu tespit edilmistir. Fakat klinik degerlendirme sonucundaki
skorlarin perflizyon MRG deki lezyon hacmi ile diflizyon MRG deki lezyon hacminden
daha yiiksek oranda iligkili oldugu gozlenmistir (39).

Yine benzer ¢aligmalarda; akut iskemik inme tanisi alan hastalarda akut donemdeki ESS
skoru ile baslangi¢ difiizyon ve perfiizyon MRG’lerdeki lezyon hacimleri arasindaki iligki
incelenmis ve istatistiksel olarak anlamli diizeyde sik1 bir iligkinin oldugu tespit edilmistir.
Ozellikle ciddi uyumsuzluk tespit edilen hastalarda perfiizyon MRG’lerdeki lezyon hacmi
akut donemdeki ESS skoru ile giiclii bir sekilde iligkili iken, akut donemdeki difiizyon
MRG’lerdeki lezyon hacminin ve hafif uyumsuzlugun oldugu hastalardaki perfiizyon
MRG’lerdeki lezyon hacminin ESS skoru ile iliskisinin daha zayif oldugu goézlenmistir
(29).

Bizim yaptigimiz bu ¢alismada da hastalarin klinik durum degerlendirmesi ilk 24 saat
icinde ESS, NIHSS ve mRS ile yapilmisti. Hastalarin difiizyon ve perfiizyon
MRG’lerindeki lezyon hacimleri ile akut donemdeki ESS skorlar karsilagtirilmis ve bunlar
arasinda negatif yonde, orta derecede istatistiksel olarak anlamli diizeyde bir iligkinin
oldugu gozlenmisti. Diflizyon ve perfiizyon MRG’lerdeki lezyon hacimlerinin akut

donemdeki NIHSS ve mRS ile pozitif yonde, orta derecede bir iliski vardi fakat bu iliski
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istatistiksel olarak anlamli diizeyde degildi. Yapilan bir¢ok ¢alismada iskemik inmede akut
donemdeki 6zellikle NIHSS MRG’deki lezyon hacimleri arasindaki iligskinin giiglii olup
bizim calismamizda zayif olmasinin sebebi; c¢aligmamiza katilan hastalarin difiizyon
MRG’lerinin acil serviste elde edilip, hastalarin klinik degerlendirmelerinin néroloji
klinigine yatis1 yapildiktan sonra degerlendirilmesi olabilir. Yani klinik degerlendirmeler
ile goriintiileme islemlerinin ayni saatler i¢inde yapilmamis olmasit ve bu arada gegen
stirede hastalarin klinigindeki erken norolojik degisikliklerin aradaki bu iligkiyi olumsuz
yonde etkilemis olabilecegi diisiiniildii.

Bizim bu ¢alismamizda da literatiirde oldugu gibi perfiizyon MRG’deki lezyon hacmi
ile klinik degerlendirme sonucu elde edilen skorlar arasindaki iliski, difiizyon MRG’deki
lezyon hacmi ile klinik degerlendirme sonucu elde edilen skorlar arasindaki iligkiden daha
gliclii bulundu. Bu durum vyapilan c¢alismalarda soyle agiklanmaktadir; perfiizyon
MRG’deki hipoperfiize alan fonksiyonel hasar1 gostermekteyken, diflizyon MRG’deki
lezyon alan1 anatomik hasarli alanm1 gosterir. Bu nedenle perfiizyon MRG’deki lezyon
hacminin klinik durumla iliskisi diflizyon MRG’deki lezyon hacminin klinik durumla
iligkisinden daha gii¢lii olmas1 beklenmektedir (39).

Birgok c¢alismada akut iskemik inmede uyumsuzlugun varhiginin prognoza etkisi
incelenmis ve bu gerekgeyle hastalarda akut donemde trombolitik tedavi uygulanmayacak
bile olsa prognozun tahmini agisindan uyumsuzlugun olup olmadiginin tespiti 6nemli kabul
edilmistir. DEFUSE c¢alismasinda IKY kavrami; NIHSS skorunun son yapilan klinik
degerlendirmede 0-1 olarak tespit edilmesi veya 30. giindeki degerlendirmede ilk
degerlendirmeye goére NIHSS skorunun 8 puan veya daha fazla diizelmesi olarak
tammlanmisti. Bu ¢alismada uyumsuzlugun tespit edildigi grupta IKY gelisme orani %48
iken, uyumsuzlugun olmadigi grupta IKY goriilme oran1 %43 olarak tespit edilmisti ve
gruplar arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (40).

Bizim ¢alismamizda ise IKY; ilk muayenedeki NIHSS skorunun, kontrol muayenede 8
puan veya daha fazla diizelmesi veya son degerlendirmede NIHSS skorunun 0-1 olmasi
veya son mRS skorunun 0-1 olmasi olarak tanimlandi. Sonugta uyumsuzlugu olan
hastalarin %30u (6/20) IKY ile sonlanirken uyumsuzlugu olmayan hastalarin %57’si (4/7)
IKY ile sonlanmaktaydi. Bu iki grup arasindaki fark istatistiksel olarak anlamli degildi (p>
0,05). Fakat literatiirde inceledigimiz ¢alismalarda uyumsuzluk varliginin iKY ile
sonu¢lanmaya istatistiksel olarak anlamli olmasa da olumlu ydnde etkisinin olmasi

hastalara uygulanan trombolitik tedavinin sonucu olabilir. Sonug¢ olarak ciddi
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uyumsuzlugun var oldugu hastalarda penumbra alaninin etkin tedavi edilememesi
nedeniyle klinik yanit uyumsuzlugu olmayan hastalardaki klinik yanittan daha olumsuz
yonde olmustur.

Literatiirde benzer caligmalar1 inceledigimizde DEFUSE c¢alismasinda; iskemik inme
tanis1 ile takip edilen hastalarin akut donemdeki diflizyon MRG’deki lezyon hacmi
finaldeki lezyon hacmi ile kiyaslanmus, finaldeki lezyon biiyiimesinin IKY ile iliskisinin
degerlendirilmesi i¢in 7 cc degerinde biiylime esik olarak kabul edilmistir. Yedi cc nin
altinda biiyiimesi olan hastalarda IKY ile sonlanim orani finaldeki lezyon biiyiimesi 7 cc
nin iizerinde olan hastalarda IKY ile sonlanim oranindan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmustur. Bu ¢alismada ayrica hem uyumsuzluk tespit edilen hem de
finalde lezyon biiyiimesi 7 cc nin altinda olan hastalarda IKY ile sonlanim orani belirgin
olarak fazlaydi (40). Yapilan bu ¢alismanin da sonuclar1 gz oniinde bulunduruldugunda
uyumsuzluk tespit edilen hastalarda penumbra alaninin etkin bir sekilde tedavi edilmesi
finalde lezyon biiylimesinin daha az olmasini saglayacak ve finalde lezyon biiylimesinin az
olmas1 da IKY ile sonuglanmaya olumlu yénde katkida bulunacaktir.

Bizim bu ¢alismamizda ise; finalde lezyon biiyiimesi olan hastalarm %26’sinda iKY
gbzlenirken finalde lezyon biiyiimesi olmayan hastalarin %83’iinde IKY gdzlendi. Literatiir
ile uyumlu olarak bizim calismamizda da finalde lezyon biiyiimesinin varhg IKY ile
sonuclanmay istatistiksel olarak anlamli oranda olumsuz yonde etkilemekteydi (p=0,02).
Biz yaptigimiz bu calismada finalde lezyon biiyiime derecesi i¢in bir esik belirlememistik.
Fakat finaldeki lezyon hacmindeki artisin tiimiinii ele aldigimizda; IKY ile sonuglanan
hastalarin finalde lezyon biiyiime orani %33+73 (ortalama: 10,5 ml) iken, IKY olmayan
hastalarda ki finalde lezyon biiylime oran1 %82+77 (ortalama: 32,6) idi. Bu degerlere gore
finalde lezyon biiyiime oranmin IKY seklinde sonuglanmaya etkisi istatistiksel olarak
anlamli bulunmadi (p=0,14).

Bu Orneklere bakilarak da anlasildigi gibi finalde lezyon hacmindeki artis IKY ile
sonuclanmay1 biiylik oranda etkileyen bir neden olmakla birlikte, sonucu etkileyen birgok
farkli nedeninde bulundugu kuskusuzdur. Bu nedenle sadece finalde lezyon hacmindeki
artisa bakilarak sonucun IKY olup olmayacagim ongérmek ¢ok dogru olmayacaktir. Baird
ve arkadaglarinin yaptig1 bir caligmada 28 akut iskemik inme tanisi alan hastanin akut
donemde cekilen diflizyon MRG’deki lezyon hacimleri final infarkt lezyon hacimleri ile
karsilagtirilarak finaldeki lezyon hacmindeki biiylime incelenmisti. Bu ¢alismada semptom

baslangicindan sonraki ilk 6 saat icinde degerlendirilen ve goriintiilemeleri yapilan hastalar
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ile 6 saat sonra degerlendirilip goriintiilemeleri yapilan hastalar farkli gruplar olarak
incelendi. Sonugta ilk 6 saat i¢inde degerlendirilen hastalarin finaldeki lezyon hacimlerinde
%97 oraninda bir artis olurken, 6 saatten sonra degerlendirilen hastalarin finaldeki lezyon
hacimlerinde %47 oraninda bir artis gézlenmisti. Bu da gdstermekteydi ki; 6 saatten sonra
gelen hastalarda penumbra alaninin bu 6 saatlik siirede kiigiilmesi sonucu finalde lezyon
hacmindeki artis 6 saatten once gelen hastalara gore daha azdi. Fakat elbette ki hastaneye
gec ulasan hastanin finalde lezyon hacmindeki artis daha az olsa da bu hastalarin hastaneye
gec ulasmis olmalarinin etkisiyle iskemik cekirdek alani biiyiik oldugundan IKY gériilme
orani da daha az olacaktir (68).

Bu sonuglara gore; bir iskemik inmede finalde lezyon hacmindeki artisin derecesi
prognozun Ongoriilmesinde tek belirleyici faktér olarak goriilmemelidir. Baglangic
difiizyon MRG’deki lezyon hacmi, hastanin hastaneye ulagma siiresi, uyumsuzlugun varligi
ve ciddiyeti, uygulanan tedavi ve kisiye 6zel bir ¢ok neden (yas, cinsiyet, var olan sistemik
hastaliklar vb) sonu¢ klinik duruma etki eden faktorler arasinda sayilabilir (12, 55, 61).
Bizim calismamizda yas, cinsiyet ve hastalarin hastanede kalis siiresi gibi degiskenlerin
finalde lezyon hacminde biiyiime ve IKY ile sonuglanmaya etkisi incelendiginde bu
degiskenlerin sonuca etkisinin istatistiksel agidan anlamli bir etki olusturmadigi tespit
edildi. Hastalara uygulanan tedavinin de iKY ile sonuclamaya ve finalde lezyon hacminde
bliylimeye etkisi hasta gruplarinin yeterli olmamasi ve kontrol grubunun bulunmamasi
nedeniyle yapilamadi. Fakat bizim ¢aligmamizda anti 6dem tedavi alan hastalar ilk yapilan
klinik degerlendirmede klinik durumu genel olarak iyi olmayan hastalardi. Bu hastalarin
sadece %14,2 de IKY goriiliirken, tamaminda finalde lezyon hacminde artis gézlendi. Bu
durum anti 6dem tedavinin hastalarda yararli olmadigi seklinde diistiniilmemelidir. Anti
O0dem tedavinin yararinin da arastirilmasi i¢in kontrol grubunun oldugu caligsmalara ihtiyag
vardir. Yine antiagregan ve antikoagulan tedavileri cesitli kombinasyonlarda alan hasta
gruplarinin ¢ok az sayida olmasi, ayrica kontrol gruplarinin olmamasi bu tedavilerin sonug
duruma ne sekilde etkilerinin oldugunu dogru olarak degerlendirmemizi engellemekteydi.
Akut iskemik inme gegiren hastalarda uygulanan tedavilerin sonug¢ klinik ve radyolojik
duruma etkisinin degerlendirilmesi icin kontrollii daha genis hasta gruplarmin katildig

caligmalara ihtiyag vardir.
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8. OZET

Serebral iskemi; beynin belli bir bdlgesinde serebral kan akiminin normal serebral
fonksiyonu siirdiirmek i¢in ihtiya¢ duyulan seviyenin altina diismesi sonucu olusan klinik
bir durumdur. inme diinyada mortalite nedeni olarak 3. sirada yer almaktayken, en sik
morbidite nedenidir.

Bu calismada amacimiz inmenin akut doneminde difiizyon ve perfiizyon MR
gortintiileri arasindaki uyumsuzluk varliginin tespiti ve bu uyumsuzlugun klinik prognoz ve
finalde lezyon biiylimesine olan etkisinin incelenmesiydi. Bu nedenle ¢alismaya semptom
baslangicindan sonraki 24 saat i¢inde hastaneye basvurmus olan ve difiizyon MRG ile
iskemik inme tanisi alan 27 hasta dahil edildi. Hastalara ilk 24 saatte perfiizyon MR
goriintiileme yapildi ve hastalar ESS, NIHSS, mRS ile klinik olarak degerlendirildi.
Ortalama 15 giin sonra hastalara kontrol T2MR ¢ekilerek ayni skalalarla son durum klinik
degerlendirmeleri yapildi. Trombolitik tedavi hi¢bir hastaya uygulanmadi ve hastalara
uygulanan tedaviler klinikte hastay1 takip eden doktor tarafindan diizenlendi. Calismaya
katilan hastalarin 2’si klinigimizde takip edilmekteyken eksitus oldu. Hastalar uyumsuzluk
ciddiyetine gore ciddi uyumsuzlugu olanlar, hafif-orta uyumsuzlugu olanlar, uyumsuzlugu
olmayanlar olarak siiflandirildi.

Elde edilen sonuglara gore; sikayetlerin baslangicindan ilk 24 saat icinde gelen
hastalarin biliyiik bir kisminda penumbra alami gorilmistir. Eger uyumsuzluk ciddi
derecede ise bu durum finalde lezyon biiyiimesi olan hasta sayisini istatistiksel olarak
anlamh diizeyde etkilemekteyken, finalde gelisecek olan lezyondaki biiyiimenin derecesini
de yine anlamli oranda etkilemistir. Ciddi derecedeki uyumsuzlugun IKY ile sonlanima
etkisinin istatistiksel olarak anlaml1 olmadig1 goriilmiis ve bu hastalar genel olarak 1KY
sonlanmamigtir. Akut donemdeki ESS skorunun perfiizyon MRG’deki lezyon hacimleriyle
iliskisi, difiizyon MRG’leriyle iliskisinden istatistiksel olarak daha anlamli bulunmustur.

Sonug olarak difiizyon ve perfiizyon MR goriintiileri arasindaki uyumsuzlugun varligi;
klinik ve radyolojik sonug¢larin 6ngdriilmesinde degerlidir. Ayrica uygun tedavinin se¢imi
ve prognozun belirlenmesinde klinisyene degerli bilgiler vermektedir.

Anahtar Kelimeler: iskemik inme, difiizyon/perfizyon MR uyumsuzlugu, finalde

lezyon biiylimesi ve i1yi klinik yanat.
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9. ABSTRACT

Cerebral ischemia is defined as decreased cerebral perfusion which is lower than
sufficient amount for normal cerebral function in a part of brain. Stroke is the third
common cause of mortality in the world, but it is the most common cause of morbidity.

The aim of this study is to determine mismatch between the diffusion and perfusion
MRI findings in the acute period of stroke and to analyze the effect of this mismatch on
clinical prognosis and final lesion increment. Twenty seven patients, who were referred to
our hospital in 24 hours period from the beginning of symptoms and also were confirmed
the diagnosis of stroke with diffusion MRI, were included the study. Perfusion MRI and
several scoring scales (ESS, NIHSS, mRS) were performed on all these patients in first 24
hours period. We also evaluated the patients with T2 MRI and the same clinical scoring
scales approximately 15 days later. Thrombolytic treatment was not applied on any patients
and treatment options of each patients were arranged by their own clinical doctor. Two
patients unfortunately died, when the treatments of them were continuing in the hospital.
The patients were grouped into three categories according to the degree of mismatch; 1.
Severe mismatch, 2. Mild to moderate mismatch, 3. Absence of mismatch

The results of study revealed that most of the patients diagnosed as stroke in 24 hours
period had penumbra according to the diffusion and perfusion MRI findings. Severe
mismatch affected final lesion increment in a statistically significant manner. In addition, it
positively affected the degree of final lesion increment. Patients with severe mismatch did
not have a favorable clinical response, although the effect of severe mismatch to favorable
clinical response was found statistically insignificant. ESS was correlated to diffusion and
perfusion MRI volumes in acute period. But other clinical scoring scales were not
correlated. The association of perfusion MRI volume and ESS was found to be more
significant than diffusion MRI volume and ESS association.

Finally, mismatch between the diffusion and perfusion MRI is valuable for prediction of
the final clinical and radiological results. In addition, it also gives important information to
clinicians for determining the true treatment modality and prediction of prognosis.

Key Words: Ischemic stroke, diffusion/perfusion mismatch, final lesion increment and

favorable clinical response.
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Uzmanlik siliresi boyunca egitimime katkida bulunan Noroloji Anabilim Dali
Bagkanimiz Prof. Dr. Siileyman ILHAN basta olmak iizere tiim hocalarima, tez ¢alismasi
boyunca bilgi ve tecriibelerinden faydalandigim danigman hocam Prof. Dr. Betigiil Yiiriiten
CORBACIOGLU’na, tezimin radyoloji ile ilgili kismma katkilarindan dolayr Dog.

Dr.Yahya Paksoy’a ve tiim ¢alisma arkadaglarima saygi ve siikranlarimi sunarim.

Ayrica tiim egitimim siirecinde desteklerini her zaman hissettigim ailem ve yasamimda
onemli bir yeri olan ve tezimin hazirlanmasi agamasinda gosterdigi destek ve sabri ile her

zaman yanimda olan degerli esime tesekkiirlerimi sunarim.
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12. EKLER

EK-1 NIH inme Skalasi ( The National Institute of Health Stroke Scalae )

Norolojik Baki

Biling diizeyi

Sorulara bilingli yanit

Emirlere kars1 yanitlilik

Ekstraokiler hareketler

GOrme alani

Fasial Paralizi

Kol,motor

Ayak, motor

Ekstremite ataksisi

Bulgular

Uyanik

Uykuya egilimli

Gicli uyar gerekiyor

Refleks veya otonomik yanit veriyor

Dogru yanit veriyor
Tek tiik dogru yanit
Yanlig yanit veriyor konusamiyor

Dogru uyguluyor
Ara sira dogru uyguluyor
Yanlis yanitlar veriyor

Normal
Parsiyel bakis parezisi
Gozler deviye, total bakis parelizisi

Gorme alan1 kayb1 yok
Parsiyel hemianopsi
Tam hemianopsi

Normal

Minimal
Parsiyel

Tam

Kolu 90 derecede 10 sn tutuyor

Kolu 90 derecede 10sn’den az tutuyor
Kolu 90 derecede tutamiyor

Kol diisiiyor yer¢ekimini yenemiyor

Ayagi 30 derecede 5 sn tutabiliyor
Ayagi 30 derecede 5sn’den az tutuyor
Ayagi 30 derecede tutamiyor

Ayak yer¢ekimini yenemiyor

Yok
Bir ekstremitede var
Iki ekstremitede var

Skor

[am—
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Duysal

Thmal

Dizartri

Dil

Duyu kayb1 yok
Orta derecede duyu kayb1 var
Ciddi veya tam duyu kayb1 var

Yok
Gorsel, isitsel, dokunsal sondiirme fenomeni
Belirgin dikkat bozuklugu

Normal
Orta derecede, ancak anlamada zorluk
Ciddi, anlasilmaz artikiilasyon

Normal

Konugmada orta derecede zorluk,parafazi
Ciddi Broca veya Wernice afazisi

Miit veya global afazik

[\

—

Nb—‘

W N - O
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EK-2 European Stroke Scale;

Parametreler

Bulgular

Puan

Biling diizeyi

uyanik, bilinci acik

Uykulu fakat hafif bir uyaranla uyandinlabiliyor,
cevap veya tepki veriyor

Uyanmasi igin tekrar eden uyaranlar gerekiyor veya
letarjik, hastaya hareket saglamak icin glicli veya
agnli uyaran gerekiyor

Higbir uyaranla uyandirilamiyor, agrili uyaranla amaca
yonelik cevap veriyor (agrili uyarani lokalize ediyor)

Higbir uyaranla uyandirilamiyor, agrili uyarana
deserebre cevap veriyor

Higbir uyaranla uyandirilamiyor, agrili uyarana cevap
vermiyor

o

Kooperasyon(anlama)

Hasta 3 komutu yerine getiriyor

Hasta 1 veya 2 komutu yerine getiryor

Hasta hicbir komutu yerine getiremiyor

Konusma

Normal konusma

Hafif kelime bulma zorlugu, diyalog mimkin

Ciddi kelime bulma zorludu, gticlikle diyalog kuruluyor

Sadece evet veya hayir

konusamiyor

GoOrme alani

normal

defisitli

Devamli bakmak

normal

Orta g6z pozisyonu, gozln bir tarafa deviasyonu
imkansiz

AOOOION|AO|O|O|I,|O

lateral g6z pozisyonu, orta hatta géziin getirilebilmesi
mimkin

N

lateral g6z pozisyonu, orta hatta géziin getirilebilmesi
mumkin degil

o

Yiz hareketleri

normal

hafif glicstizlik (parazi)

Tam gigcsizlik (paralitik)

Kolu uzatilmis
durumda tutabilme

Kol bu konumda 5 saniye tutulabiliyor

H|IO|R~ |00

Kol bu konumda 5 saniye tutulabiliyor fakat etkilenmis
el pronasyona geliyor

w

5 saniye dolmadan kol dislyor

N

Kol konumunu koruyamiyor fakat yercekimine karsi
gelmeye calisiyor.

(=Y

Kol distyor

Kolu kaldirmak

normal

Kol diz fakat hareket tam dedil

Flexiona gelmis kol

Kiguk hareketler

Hareket yok

El bilegi ekstansiyonu

normal (tim hareketler normal, glici azalmiyor)

Tim hareketleri yapiyor, glici azaliyor

Hareketler kisitli

A0 ORLINW|A~|IO
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Kiguk hareketler

Hareket yok

Parmaklar

Esit glcte

Etkilenmis tarafta azalmis gig

Etkilenmis tarafta iki parmak arasina sikica tutmak
imkansiz (¢cimdik tutus)

O|h|0O|N

Bacak pozisyonunu
koruma

Bacak pozisyonunu 5 saniye koruyor

N

Bacak 5 sn sonunda pozisyonunun bir kismini
kaybediyor

5 saniye icinde bacak yataga dusliyor, fakat hemen
degil

(=Y

Bacak yataga hemen duslyor

Bacak fleksiyonu

normal

Dirence karsi hareket mevcut, gici azalmis

Yer cekimine karsi hareket var

kiglUk hareketler

Hareket yok

Ayadin
dorsofleksiyonu

normal (ayak uzatilabiliyor, tam hareket, giig
azalmiyor)

QO NW|A~|IO

Ayak uzatilabiliyor, tam hareket, fakat glic azaliyor

Ayak uzatilabiliyor, hareketler tam degil veya diz
fleksiyona gelmis veya ayak supinasyona gelmis

O

Klclk hareketler

Hareket yok

Yurime

normal

Anormal ylrime goérintsi ve /veya mesafesi sinirli
ve/veya hizi sinirli

(0]

Hasta yardimla yiriyebilir (arag yardimiyla )

Hasta bir veya daha fazla kisinin yardimi ile yiriyebilir

Hasta ylriyemez fakat destekle ayakta durabilir

Hasta ne ylrliyebilir nede ayakta durabilir

OIN|h~ O

72




EK-3 Modified Rankin Scale

RS-0 Semptom olmamasi

RS-1 Yagam tarzini etkilemeyen semptomlar

RS-2 Yasami biraz kisittayan ama kendi basina yasamasini engellemeyen
semptomlar

RS-3 Yasami oldukga kisitlayan ve bagimsiz yasamasini engelleyen semptomlar
RS-4 Yasami belirgin sekilde kisitlayan ancak surekli bakimi gerektirmeyen
semptomlar

RS-5 Tamamen bagimli surekli bakim gerektiren semptomlar
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EK-4 BILGILENDIRILMIiS ONAY FORMU

Aragtirmamizin amaci beyin damar tikanikligi gelisen hastalarda ilk basta ve kismi
iyilesme sonrasi g¢ekilen MRI tekniklerinin kiyaslanmasi. Bu c¢alismanin yarari; beyin
damar tikaniklig1 gelisen hastalarda ,hastaligin baslangic1 asamasinda, hastaligin son olarak
beyinde birakacagi hasarin ve yaklasik hastaligin hastada birakabilecegi sekelin dnceden
tahmin edilebilmesi ve tedavinin buna gore diizenlenmesidir.Bu c¢alismanin hasta i¢in
herhangi bir riski bulunmamaktadir.

Hastalara beyin damar tikanikligi gelisen tiim hastalarda verilen tedavi disinda baska
ek veya eksik bir tedavi uygulanmayacaktir.

Arastirma siiresi yaklasik sadece en fazla 1 aylik bir siireyi kapsamaktadir. Bu arastirma
icin hastalardan herhangi bir mali destek talep edilmemektedir.

Bu arastirma siiresinde ve sonrasinda hastalarin kimlik bilgileri gizli tutulucuk sadece
hastaligr ile iligkili bulgular1 kullanilacaktir. Calismamizda yeni bir ila¢ uygulamasi
bulunmamaktadir.

Arastirmamiza yaklagik 25-30 goniilli hastanin katilmasi planlanmaktadir. Calisma
siiresi i¢inde her hangi bir problem durumunda hastalarin Arastirma gorevlisi Dr.Hatice
Sap isimli doktora 0332-2236151 nolu telefondan ulagsmas1 miimkiin olacaktir.

Beyin damar tikanikligi olan hastalar iizerinde yaptifimiz bu ¢alismada eger hastada
hastaligin seyrinden dolay1 olabilecek bir kanama gerceklesirse veya hasta klinigimize
yatmadan bu hastalik nedeniyle bagka bir merkezde tedavi gormiisse hasta ¢alismadan
cikarilabilinecektir.

Hasta eger calisma siiresi iginde c¢alismadan c¢ikmak isterse, istedigi her zaman
caligmadan kendi istegi ile ¢ikabilecektir.

Yukarida goniilliiye aragtirmadan 6nce verilmesi gereken bilgileri gosteren metni okudum.
Bunlar hakkinda bana yazili ve sozlii agiklamalar yapildi. Bu kosullarda s6z konusu Klinik
Arastirmaya kendi rizamla, higbir baski ve zorlama olmaksizin katilmay1 kabul ediyorum.
Tarih
..... [eeiid venn.n.

Goniilliiniin Ad1 soyadi, Imzasi, Adresi (varsa telefon/faks no.)

Velayet veya vesayet altinda bulunanlar i¢in veli veya vasinin.

Adi soyadi, imzasi (varsa telefon/faks no.)

Aciklamalar1 yapan arastiricinin Adi soyadi, Imzast :

Herhangi bir nedenle basvurulacak doktorun Ad1 soyadi, imzas1 (varsa telefon/faks no.)

Riza alma islemine basindan sonuna kadar taniklik eden kisinin.
Adi1 soyadi, Imzas1, Gérevi.
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