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KISALTMALAR

ACA: A. Cerebralis Anterior
ACO0A: Anterior kommiunikan arter
AF: Atrial fibrilasyon

ASCO: Ateroskleroz, Kiiciik damar hastaligi, Kardiyak Nedenler, Diger nedenler
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HT: Hipertansiyon

ICA: A. Carotis Interna

IKB: Intrakraniyal basing

K: Kappa degeri

KAH: Koroner arter hastalig1

LACI: Lakuner infarkt

MCA: A. Cerebralis Media

MI: Miyokard infarktisi

MRA: Manyetik rezonans anjiografi



MR: Manyetik rezonans gérintiuleme
MSS: Merkezi sinir sistemi

NIHSS: ‘National Institutes Health Stroke Score’; Uluslararas1 Saglik Enstitiileri Inme

degerlendirme skoru

OKS: Oral kontraseptif

PACI: Parsiyel anterior dolasim infarkti

PCA: A. Cerebralis Posterior

PCoA: Posterior kommodinikan arter

PFO: Patent foramen ovale

POCIT: Posterior dolasim infarkti

SAK: Subaraknoid kanama

SEK : Spontan EKO kontrast

SVH: Serebrovaskiiler hastalik

TACI: Total anterior dolasim infarkti

TEE: Transtzefageal ekokardiyografi

TIA : Transient ischemic attack, gegici iskemik atak
TOAST: Trial of Org 10172 in Acute StrokeTreatment

TTE: Transtorasik ekokardiyografi
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OZET

ISKEMIK iNME HASTALARINDA TOAST, CCS VE ASCO ETiYOLOJIK
SINIFLAMALARININ KARSILASTIRILMASI

Giris ve Amac: Iskemik inme etiyolojisinin belirlenmesi, klinik takip ve tedavilerin
yonetimi i¢in hayati 6nem tasimaktadir. Inme etyolojisine yonelik ilk siiflamalar, genellikle
lezyonun patolojisine gore yapilmis ve tiim inmeler iskemi veya hemoraji olmak iizere iki ana
gruba ayrilmistir. Daha sonraki calismalarda ise ileri ndororadyolojik, kardiyolojik,
hematolojik ve biyokimyasal degerlendirmeler ve lezyonun patolojisi ile birlikte, lezyon
lokalizasyonu ve olus mekanizmasi gz oniline alinarak siniflamalar yapilmistir. Gliniimiizde
en yaygin kullanilan siiflama 1993 yilinda yayinlanan TOAST (Trial of Org 10172 in Acute
Stroke Treatment) siniflamasidir. TOAST siniflamasindan hareketle daha sonraki dénemde
CCS (Causative Classification of Stroke System), ASCO (Atherothrombosis, Small vessel
disease, Cardiac causes, and Other uncommon causes) sistemleri gelistirilmistir. Bu
siiflamalarin bir takim avantaj ve dezavantajlar1 bulunmaktadir. Bu ¢alismada inmenin olasi
nedenleri TOAST, CCS ve ASCO siniflamalarina gore belirlenmis, bu sonuclar birbirleri ile
karsilagtiritlmis ve siniflamalarin birbirlerine olan Gstunlukleri arastirilmistir. Bu ¢alismanin
amaci, inmenin etiyolojik nedenini belirlerken yaygin olarak kullanilan TOAST siniflama
sistemi yerini daha sonradan yapilan CCS veya ASCO sistemlerinin alip alamayacagini
gostermek ve TOAST i zayif yonii olan nedeni belirlenemeyen etiyoloji grubundaki hasta

sikligin1 azaltip azaltmadigini belirlemektir.

Gereg ve Yontem: Akut inme tanisi ile hastanemize 01.01.2016 — 30.06.2016 tarihleri
arasinda yatis1 yapilan 300 hasta epikrizleri ve tetkikleriyle birlikte degerlendirilerek
TOAST, CCS ve ASCO etiyolojik siniflamalarina gére gruplandirilmig, inme alttipleri
belirlenmis ve g¢ikan sonuglar birbirleri ile karsilagtirilmistir. Karsilastirmalar igin TOAST
siniflamasinda bariz nedenler, CCS smiflamasinda bariz ve olasi nedenler, ASCO simiflamasi
icin birinci ve ikinci derecede kanitlar alindi. ASCO simiflamasinda eger iki tane birinci
dereceli kanit bulunduysa bu hastalar etiyolojisi belirlenemeyen gruba alindi. TOAST igin de

2 ve daha fazla kesinlesmis etiyoloji varsa bu hastalar da nedeni bulunamayan gruba dahil
edildi.

Bulgular: Degerlendirmeye alinan 300 hastanin (176 E, 124 K) yas ortalamasi 67,13 +
14,19 y1l idi. inme etiyolojik alt tiplerinden biiyiik arter aterosklerozu, kiiciik damar hastalig1,
diger etiyolojiler ve nedeni belirlenemeyen etiyolojileri belirlemede TOAST, CCS ve ASCO
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arasinda anlamli farklilik saptanmadi. Kardiyoembolik altsinifi belirlenmesinde ASCO ve
CCS arasinda anlaml farklilik mevcuttu (p=0,002). Korelasyon analizleri ile TOAST ile CCS
arasinda ileri diizeyde (r=0,765), TOAST ile ASCO arasinda ileri dizeyde uyumluluk
(r=0,731) gozlenirken CCS ve ASCO arasindaki iliski miikemmele yakin diizeyde anlamli idi
(r=0,928).

Sonug: Inme etiyolojisini belirlemede uzun sireden beri kullanilan geleneksel
TOAST siiflama sistemi, daha yeni sistemler olan CCS ve ASCO ile karsilastirildiginda
giincelleme imkani olmadig1 halde pratikligini ve kullanilabilirligini korudugu diisiintildii.
TOAST ile nedeni belirlenemeyen etiyoloji altgrubundaki hasta sayisinda CCS ve ASCO ile
anlamli bir azalma gozlenmedi. Sonuglarimiza bakildiginda CCS ve ASCO sistemi
TOAST’a gore bir Gstinlik getirememistir. Inme alt tiplerinin belirlenmesinin, inmenin
klinik takibinde ve tedavi stratejisini belirlemede 6nemi goz oniline alindiginda belki daha

farkli siniflamalara gereksinim vardir.

Anahtar Kelimeler: Inme, etiyolojik smiflama, TOAST, ASCO, CCS

xi



ABSTRACT

THE COMPARISON OF TOAST, CCS, AND ASCO ETIOLOGICAL
CLASSIFICATION OF ISCHEMIC STROKE PATIENTS

Introduction and Aim: Determination of ischemic stroke etiology is important for
clinical follow up and management of treatment. Early classifications of stroke etiology is
generally based on lesion pathology and ischemic stroke or hemorrhage were two main
groups. Further studies are classified based on advanced neuroradiological, cardiological,
haematological, biochemical evaluations, pathology, location and ethiopathogenesis of lesion.
Nowadays, most common classification is TOAST (Trial of Org 10172 in Acute Stroke
Treatment) which was published in 1993. After TOAST classification system, CCS
(Causative Classification of Stroke System), ASCO (Atherothrombosis, Small vessel disease,
Cardiac causes, and Other uncommon causes) classification systems were developed. These
classification systems have both advantages and disadvantages. In this study, potential causes
of stroke were determined based on TOAST, CCS, and ASCO classifications. Results were
compared based on TOAST, CCS, and ASCO and advantages of each classification system
were discussed. Purpose of the study is discuss whether CCS or ASCO systems can be
replaced for TOAST classification system which is most commonly used to determine the
stroke etiology. And also to determine if the number of patients can be decreased in

unidentified cause of etiology group according to TOAST by these CCS or ASCO systems.

Materials and methods: Three hundred acute ischemic stroke patients hospitalized at
Bakirkdy Sadi Konuk Hospital between 01.01.2016 and 30.06.2016 were evaluated
retrospectively. They were assessed based on their neurological examination, laboratory
findings and sub-types of stroke were identified according to TOAST, CCS, and ASCO
etiology classifications. Results were compared based on TOAST, CCS, and ASCO. For
comparison, obvios reasons of TOAST, obvious and potential reasons of CCS, and first and
second evidences were used. If two first order evidences were obtained from patients based on
ASCO classification, these patient were grouped in undetermined etiology group. If patients
have two or more determined etiologies according to TOAST, they were also grouped in

undetermined group.

Results: The mean age of total 300 patients (176 M-124 F) was 67,13 + 14,19 years.
No significant differences were detected between TOAST, CCS and ASCO systems for

detecting etiological subtypes; large artery atherosclerosis, small artery disease, other

xii



determined causes or undetermined causes but significant differences were found between
ASCO and CCS in determining cardioembolic subtype (p=0,002). Correlation analysis
showed high and significant correlations between TOAST and CCS (r=0,765) and TOAST
and ASCO (r=0,731). The correlation between CCS and ASCO (r=0,928).

Conclusion: The traditional TOAST classification system, in use for a long time in
determining stroke etiology, cannot be updated but it still maintains its practicality and
availability when compared to the new classification systems CCS and ASCO. There was no
significant decrease in the number of patients in undetermined etiology subgroup by CCS and
ASCO as compared to TOAST. As far as our results are concerned, CCS and ASCO systems
have not superiority on TOAST. For the clinical follow-up and management of stroke,

perhaps there is a need for different classifications determining the stroke subtypes.

.Key words: Stroke, etiological classification, TOAST, CCS, ASCO
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1. GIRIS VE AMAC

Inme, ani gelisen fokal norolojik bir sendromu ifade etmekte olup norolojik
hastaliklar icerisinde en sik goriillen hastalik grubunu olusturmaktadir. Inme %80-85
iskemik, %15-20 hemorajik nedenlerle ortaya ¢ikmaktadir (1). inmeler, kalp hastaliklar1 ve
kanserlerden sonra tum dinyada mortaliteye sebep olan glincl, morbidite yonunden de
birinci sirada yer almaktadir (2). Her y1l diinyada 15 milyondan fazla akut inme gecirildigi
tahmin edilmektedir. Bu hastalarin iicte biri inmeye bagli sekonder nedenlerle vefat etmekte,
kalan iicte birlik grup ise kalici1 norolojik defisit ile hayatina devam etmektedir.

Gunumuzdeki teknoloji ile yapilan incelemelerde iskemik inme olgularinin yaklasik
yarisinda birden fazla etiyolojinin rol oynadigi gosterilmistir. Saptanan bu olasi etiyolojik
faktorlere yonelik tedavi ve izlem protokollerinin olusturulmasi, inme daha heniz
gecirilmemis iken gerekli onlemlerin alinmasini saglar. Bu amagla inme etiyolojisini ve alt
gruplarini belirleme amaciyla bir¢ok siniflama yontemi kullanilmaktadir.

Inme etyolojik smiflamasina yonelik olarak geleneksel ve en sik kullanilan
yontemlerden birisi TOAST (Trial of ORG 10172 in Acute Stroke Treatment) inmeye sebep
olan klinik verileri olus mekanizmalarina gbre 5 alt smmifa aymrir. Birden fazla neden
saptanan hastalarda nasil bir siiflama yapilabilecegi belirlenemediginden bir¢ok hasta
nedeni aydinlatilamayan grup igerisinde kalmaktadir. Harvard Universitesi tarafindan
diizenlenen web tabanli bir sistem olan Causative Classification of Stroke (CCS) siniflama
sistemi, geleneksel TOAST sisteminin kisitliliklarin1 azaltmak ve smiflandirilamayan grup
oranini diigsiirme amaciyla olusturulmustur. Aynm1 zamanda herkesin erigebilir olmasi
nedeniyle etiyolojiyi belirlerken hekimler arasinda ortak bir dil olusturmay: da amaglar ve
uygulayicilar arasinda yiiksek diizeyde uyumluluga sahiptir. ASCO (Atherothrombosis,
Small vessel disease, Cardiac causes, and Other uncommon causes) siniflamasi inme
hastalarini etyolojik karakteristiklerinin bilesimine gore smiflandiran tipik bir fenotipik
sistemdir. Ayrica etiyolojik alt tipleri tanisal degerlendirmenin kalitesine gore de
derecelendirir. ASCO sistemi, inmenin muhtemel nedeninin ortaya konmasindan ¢ok, 0
bireyde inme patofizyolojisinden sorumlu olabilecek tim etiyolojilerin listelenmesini
amagclar. Fenotipin altta yatan sebepten daha dnemli oldugu biiyiik ¢apli ¢aligmalarda da
hasta se¢iminde kolaylik saglar.

Bu calismada 2016 yilinda 6 aylik donemde klinigimizde yatis Oykiisii bulunan,
dislama kriterlerini karsilayan ve iskemik inme/TIA tanis1 alan 300 hasta, TOAST, CCS ve

ASCO etiyolojik simiflama sistemleri kullanilarak degerlendirilmistir. Gunumizde



radyolojik, kardiyolojik, hematolojik ve genetik incelemelere daha kolay ulasilabilir olmasi
nedeniyle yaygin olarak kullanilan gelencksel TOAST siniflamasinda birden fazla etiyolojik
neden saptanmaktadir. Bu ¢aligmanin amaci, bu ii¢ smiflamanin alt tiplerini birbirleriyle
karsilagtirarak, bir¢cok hastanin nedeni aydinlatilamamis gruba dahil edilmesinin Onune
gecilmesi i¢in olusturulan CCS ve ASCO simiflama yontemlerini ve bu yontemlerin
kullanilabilirlik durumunlarin1 degerlendirmek, nedeni aydinlatilamamis gruba dahil hasta

sayisinin etkileyip etkilemeyecegi aragtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

2.1. INMENIN TANIMI

Inme, iskemi veya kanama nedeniyle beynin bir bolgesinin gegici veya kalic1 olarak
etkilenmesi ve buna bagl ortaya ¢ikan klinik bulgular biitiiniidiir. inme terimi spefisik olarak
serebrovaskiiler hastaliga bagh olarak gelisen ani yerlesimli, fokal norolojik bir sendromu
ifade ederken serebrovaskiiler hastalik (SVH) terimi ise kan damarlarmi ilgilendiren

patolojik durumlar sonucu beyinde olusan biitiin bozukluklar1 anlatmaktadir.

Inme olarak tanimlanan serebrovaskiiler hastaliklar (SVH), ciddi mortalite ve

morbiditeye yol acan hastaliklardandir.

Diinya Saglik Orgiitii (DSO) inmeyi beyinde vaskiiler nedenler disinda gériiniir bir
neden olmaksizin fokal serebral fonksiyon kaybina ait belirti ve bulgularin hizla yerlesmesi
ile karakterize klinik bir sendromdur. Semptomlar tanim geregi 24 saatten uzun surer veya
oliimle sonuglanabilir. Gegici iskemik atak(TIA) ise semptomlarin 24 saatten kisa siirmesi

seklinde tanimlanmustir.(3)

Gelismis toplumlarda inme, iskemik kalp hastaliklarindan ve kanserden sonra tiglincu
en sik goriilen Oliim sebebi olup, Ozirlullkte ise en sik goriilen nedendir. Hastane
bagvurularinda ve saglik harcamalarinda Onemli bir yer tutan bir hastalik grubunu

olusturmaktadir (4).

Epidemiyolojik veriler sonucu yilda her 1000 kisiden 2’sinin inme geg¢irdigi
saptanmustir. Inme gecirenlerin iigte biri ilk bir y1l iginde dlmekte, iigte biri 6zurlii kalmakta,
iicte biri de kismen iyilesmektedir. Inme en fazla oziirliiliik ve bagimliiga yok acan

hastaliklar arasinda ilk siradadir. (5)
2.2. INME INSIDANSI VE PREVALANSI

Inme insidans1; belirli bir zaman diliminde, bir popiilasyonda olusan yeni inme
vakalarmin risk altindaki niifusa boliinmesi ile elde edilen hizdir. Insidans calismalarinda
dogru sonuclar elde edebilmek icin, inmenin tanimi iyi yapilmali, popiilasyon sinirlama
yapilmaksizin incelenmeli, inme atagi yeni olmali ve yas dagilimina gore insidans

incelenmelidir.

Yaglanma, inme i¢in en 6nemli bagimsiz risk faktoriidiir. Ellibes yas tizerinde her 10

yil i¢in inme orani iki kattan fazla artis gdsterir. Northern Manhatten Inme Calismasinda 20—



45 yaglar1 arasindakiler ile 45 yas {izerindekilerde inme insidans oranlari karsilagtirilmis ve

toplam insidans oraninin yasla birlikte arttig1 net olarak belirtilmistir (6).

Irk, cins, vaskuler risk faktorleri ve sosyoekonomik dizey gibi faktorler inme
insidans1 ve mortalitesi tizerinde degisiklikler yaratir. Geng yas grubunda inme igin siyah
irkta beyaz irka gore daha yiiksek insidans ve mortalite olsa da 85 yas iistiinde beyaz irkta
mortalite daha yuksektir (7). ABD’de 35-44 yas aras1 inme insidansi 100000°de 30-120 iken
65-74 yas araliginda 670-970 oranlarindadir. Cocukluk ¢aginda da inme gozlenir ancak
oran1 100000°de 1-2.5 gibi ¢ok diisiiktiir ve ¢ogunlugu %50-75 gibi bir oranda hemorajik

inme olarak saptanir.

Howard ve arkadaslar1 yaptiklar1 prevalans ¢alismasinda ABD’de 13 milyon kiside
sessiz serebral infarkt bulundugunu ve bunun 54-64 yas grubunda %11 oraninda, 65-69 yas
grubunda %22, 70-74 yas grubunda %28, 75-79 yas grubunda %32, 80-85 yas grubunda
%40 ve 85 yas ustiindekilerde %43 oranlarinda rastlandigini agiklamislardir.(8)

The European Registers of Stroke (EROS) calisma grubunun yaptigi prevelans
caligmasinda Avrupa’nin ¢esitli iilkelerinden katilan 2129 hastanin degerlendirilmesinde,
%81,7 iskemik inme, %212,4 intraserebral hemoraji ve %2,9 subaraknoid kanama

goriilmiistir (9).

Turkiye’de yapilan Cok Merkezli Strok Calismasinda inme oranlar1 %71 iskemik,
%29 hemorajik olarak bildirilmistir (4). Erkeklerde inme insidansi 55-64 yaslar1 arasinda

kadinlara gore 2-3 kat daha fazladir, 85 yasa dogru bu fark azalmaktadir (10).
2.3. ISKEMIK INMEDE RiSK FAKTORLERI

Akut inme, tam1 ve tedavisindeki ilerlemelere ragmen mortalite ve morbidite
acisindan en ist siralarda yer almakta, Ulke ekonomilerinde biyik yer tutmaktadir. Ancak
inmeye neden olan risk faktorlerinin kontrolii ile inme insidansinin azaldigi bilinmektedir.
Risk faktorleri degisik mekanizmalarla inme olusumuna yol acarlar. Bu agidan birden fazla
risk faktorii olan kisilerde inme riski daha yiiksektir. Inme igin risk faktérleri degistirilebilen

ve degistirilemeyenler olarak iki gruba ayrilmaktadir (11).



Tablo 1. iskemik inmede risk faktorleri

Degistirilemeyen Risk Faktorleri Degistirilebilir Risk Faktorleri
a) Yas a) Hipertansiyon
b) Cinsiyet b) Sigara
c) Irk / Etnik Ozellikler c) Diabetes mellitus
d) Aile Oykisi d) Atriyal fibrilasyon
e) Genetik e) Hiperlipidemi
f) Asemptomatik karotis stenozu

0) Orak Hucreli Anemi

h) Postmenapozal hormon tedavisi
i) Oral kontraseptifler

) Fiziksel aktivite

k) Obezite ve viicut yag dagilimi

2.3.1. Degistirilemeyen Risk Faktorleri

A: Yas: Yas artis1 ile hem iskemik inmenin sikligt hem de kardiyovaskuler
hastaliklarin goriilme sikligi dogru orantili olarak artmaktadir ve 55 yas {izerinde takip eden

her 10 y1l i¢in inme orani iki kattan fazla artig gosterir (12).

B: Cinsiyet: inme 75 yasa kadar erkeklerde kadinlara oranla daha sik gozlenir.
Erkeklerde 55-64 yas arasi inme insidansit kadinlara gore 2-3 kat daha fazla iken yas
ilerledik¢e bu oran azalmaktadir. Seksenbes yas ve iizeri kadin cinsiyette daha sik goriiliir.

Kadinlarin yasam siiresi erkeklerden uzun oldugu i¢in inme nedenli mutlak 6liim sayisi

kadinlarda daha fazladir(13).

C: Irk/Etnik Ozellikler: Siyah irkta inme insidans1 beyaz irka gére daha yiiksektir
(%38). Bu irkta hipertansiyon, obezite ve diabet sikliginin fazla olmasimin, bu durumun

nedeni oldugu diigiiniilmiistiir. Cinliler ve Japonlar gibi Asyali toplumlarda da inme insidansi

yuksektir (14).

D: Aile Oyksi: Ailede inme oykiisii bulunmasi artmms inme riski ile iliskilidir.
Genetik risk faktorleri, hem ateroskleroza yatkinlik saglamakta hem de farkli ¢evresel
faktorlere olan yaniti belirlemektedir. Aile bireylerinin benzer yasam tarzlar1 ve beslenme
aligkanliklar1 da sebep olarak gosterilebilir. Diger faktorlerden bagimsiz olarak ailede yiiksek
inme riski bulunanlarda, diisiik risklilere gore 4 kat daha fazla inme gegirme olasiligi vardir

ve bunu da daha erken yaslarda gecirme oran1 yiiksektir(15).



E: Genetik: Herediter dislipoproteinemiler gibi baz1 kalitsal hastaliklar ateroskleroz
olusumu ile inmeye neden olur. Ehlers-Danlos (tip 1V) sendromu, Marfan sendromu, Osler-
Weber-Rendu hastaligi gibi kalitsal hastaliklar aterosklerotik olmayan vaskiilopatiler ile
iligkilidir. Protein C, protein S, antitrombin eksikligi tromboz olusumunu hazirlayan,
inmeye neden olan kalitsal hematolojik nedenlerdendir. Ailesel atriyal miksomalar, herediter
kardiyomiyopatiler, herediter kardiyak iletim hastaliklar1 gibi kardiyak sebepler de

inmeye neden olabilir. (16)
2.3.2. Degistirilebilir risk faktorleri
A: Hipertansiyon:

Hipertansiyon hem iskemik hem de hemorajik inme i¢in major risk faktoridir (17).
Kan basinci ne kadar yiiksekse, inme riski de o kadar artmaktadir. Inme riski, hipertansiflerde
yani kan basinc1 140/90 mmHg ve Uzerinde olanlarda 3-4 kat, sinirda hipertansiflerde yani
kan basmci 130-139/85-89 mmHg arasinda olanlarda 1,5 kat artmistir (18). HT beyin ve
boyundaki biyilk damarlarda ateroskleroz olusumunu arttirdigi gibi ayn1 zamanda idiopatik

atriyal fibrilasyon olusumu i¢in de risk faktorii olmasi sebebiyle inme olasiligini arttirir.(4)

Inmelerin yaklasik %60°1 hipertansiyona baglanabilir (18). Kan basincinda 5-6 mmHg
sistolik, 2-3 mmHg diastolik diisiis bile inme oranim %40 oraninda azaltir (19). iInmeden
primer ve sekonder korunmada kullanilacak antihipertansif ilacin 6nemi yoktur. Temel hedef

kan basincinin belirlenen hedeflerde olmasidir (20).
B: Sigara:

Hem iskemik hem de hemorajik tipte SVH icin, hipertansiyon, kalp hastaligi ya da
hiperlipidemi kadar olmasa da bagimsiz risk faktoriidiir. Sigara i¢imi farklt mekanizmalar
Uzerinden iskemik inme riskini arttirir.  Aterosklerozu  hizlandirir, oksidasyon
mekanizmalariyla ve hipertansiyona yol agarak damar direncini arttirir. Sigara ayrica
fibrinojen diizeyini artirarak ve trombosit agregasyonunu hizlandirir, hipervizkoziteye yol

acar ve koagulabiliteyi arttirir(21).

Inme ile ilgili risk faktorlerinin incelendigi bircok genis Olcekli calisma, sigara
icmenin inme i¢in gii¢li bir risk faktorii oldugunu, diger risk faktorlerinden bagimsiz kendi
basina inme riskini 2 kat arttirdigini ortaya koymaktadir (12). Sigaranin birakilmasiyla yillik
60000’den fazla inme olayinin oniine gecilebilmektedir. Sigaray1 birakan insanlarin inme riski

5-10 yil sonra sigara igmeyenlerle ayni seviyeye inmektedir (22).



C: Diyabetes Mellitus(DM) :

Tip 2 DM’lu hastalarda insiilin direncinden dolay1 plazma insiilin diizeyi artmistir.
Kan insiilin seviyesinin artmasi, ateroskleroz igin onemli bir risk faktorudir. Tip 2
diyabetlilerde ateroskleroz yanisira, hipertansiyon, obezite ve anormal lipid diizeyleri de

daha sik goriilir (23).

Yapilan prospektif epidemiyolojik ve vaka-kontrol ¢alismalarinda DM’nin iskemik
inme icin cok gucli bir risk faktorii oldugu ve riskin 2- 6 kata kadar ¢ikabilecegini
bildirilmistir.(24)

Glisemik kontroliin saglanmasi ile mikrovaskiiler komplikasyonlarin azaldigi ancak
inme gibi makrovaskiler komplikasyonlarda degisiklik olmadigi 11140 olguluk bir oral
antidiabetik ¢alismasi ile gosterilmistir (25). Ancak DM’nin yaninda HT ve dislipidemi gibi
risk faktorleri ile birlikte glisemik kontrol de saglandiginda, bu risk faktorlerinin de daha
blylk oranda inme riskini azalttigi gosterilmistir (26).

D: Atriyal Fibrilasyon (AF):

AF ileri yaslarda ¢ok sik goriilen bir kalp ritm bozuklugu olup kalp yetmezligi ve
koroner hastaliklar ile birlikteligi siktir. Genel populasyonda AF prevalansi %! iken, 65 yas
lizerinde bu oran %5,9’a cikmaktadir. AF’si olan hastalarda diger risk faktorleri
diizeltildikten sonra dahi inme riski 3-4 kat yiiksektir. Inmeli hastalarin yaklasik %15-
20’sinde AF saptanir. AF toplumun %1-2’sinde goralir. (27)

American College of Cardiology (ACC) ve American Heart Association (AHA)
Komisyonlarmin 2013 yilinda revize ettikleri kilavuzda, nonvalviler AF olan hastalarda
bagimsiz inme tahmininde kullanilmak tizere gelistirilmis CHADS2 (C: kalp yetmezligi, H:
hipertansiyon, A: yas, D: diabetes mellitus, S: Onceden gecirilmis inme veya GIA)
skorlamasin1 6nermektedir (28,29) Mitral stenozu olan hastalarda eslik eden paroksismal
veya kalic1 AF varsa, embolik inmeler igin yUksek riskli olup bu hastalara da antikoagtilan
tedavi baslanilmasi onerilmektedir. Yasli AF hastalarinda warfarinsiz iskemik inme riski,

kanama riskinden daha yiiksek ise antikoagulan tedavi baslanmasi 6nerilmektedir(28,29).
E: Hiperlipidemi:
Aterosklerotik arter hastaligi ile hiperlipidemi arasindaki iliski gosterilmis ve yiiksek

kolesterol seviyeleri ile koroner arter hastaligi ve tromboembolik inme riskinin arttig

bildirilmistir (30). Eski calismalarda, inmenin alt tipleri belirlenmedigi ve hemorajik



inmelerde caligmalara dahil edildigi i¢in kolesterol seviyeleri ile inme arasinda iligki
kurulamamistir. Son yapilan calismalarda yiiksek total kolesterol, trigliserid ve LDL

kolesterol seviyeleri ile 6zellikle aterosklerotik ve lakiiner inmelerde artis bildirilmistir (31).

NOMASS calismasinda da HDL kolesterolun inme icin koruyucu oldugu
gosterilmistir. Ekstrakranial Doppler ultrasonografi (USG) calismalar1 ile karotis arteri

intima-media kalinlig1 ile kolesterol seviyelerinin paralelligi, gosterilmistir (12).

Yuksek trigliserid diizeyleri ise metabolik sendromun bir pargasi olarak goriiliir ve

yiiksek degerlerde risk olusturabilecegi belirtilmektedir (32).
F: Asemptomatik karotis stenozu:

Cardiovascular Health calismasinda >%50 ve (zerinde karotis stenozu, 65 yas
Uzerindeki erkeklerde %7, kadinlarda % 5 oraninda bulunmustur. Darlik %75-99 arasinda
darliklar erkeklerde %1,2 ve kadinlarda %1,1 oraninda izlenmistir(33).

Bir¢ok calisma birlikte degerlendirildiginde, AKS’de >%50 darlig1 olanlarda aym
taraftan inme gegirme olasilig1 %2-3 kadardir. Alt grup analizlerinde %60-74 darlikta inme
riski yilda %3, %75-94 darlikta ise %3,7 olarak saptanmistir. Asemptomatik darlik %95-99
oldugunda inme riski %2,9’a, total tikaniklikta ise %1,9’a diismektedir (34).

Randomize kontrollii ¢alismalarda asemptomatik karotis arter darliginin karotis
endarterektomisinden fayda gordiigii saptanmistir (33). Cerrahi disinda kullanilabilecek
diger bir yontem de karotis anjioplasti ve stent uygulamasidir. Bir g¢alismada stent
uygulamasinin endarterektomiden daha istiin olmadigi sonucuna varilmistir (35). Son
yapilan uzun donemli giincel ¢aligmalarda ise Kkarotis stentlemesinin, karotis
endarterektomisine esit oldugu, hatta asemptomatik karotis darligi bulunan hastalarda ise
daha tstiin olabilecegi belirtilmektedir (36,37). Medikal tedavide ise aspirin 6nerilmektedir.
Yiksek derecede asemptomatik karotis stenozu bulunan hastalarda profilaktik
endarterektomi cerrahi, morbidite ve mortalitesinin %3’iin altinda oldugu merkezlerde,
komorbid durumlar, yagam beklentisi, diger faktorler de goz oniinde bulundurularak se¢ilmis

hastalara yapilmalidir (33).
G: Orak hucreli anemi:

Otozomal resesif gegisli bir hastalik olan orak hiicreli anemi, hemoglobin yapiminda
bozukluk nedeni ile gelismekte olup bu hastalarin dortte biri 45 yasina kadar bir inme atagi

gecirmektedir. Ozellikle homozigot olanlarda bu risk daha yiksektir ve 20 yas civarinda



inme prevalansi %11 oranindadir. Inme riski ¢cocukluk déneminde en sik olup risk senelik

%1 olarak belirtilmektedir (38).
H: Postmenopozal hormon tedavisi:

Postmenopozal donemdeki ikincil korumada kullanilan hormon tedavisinin iskemik
inme riski (zerine etkisini arastiran WHI (Women’s Health Initiative) randomize
caligmasinda 55-79 yas grubunda Ostrojen ve progesteron tedavisi alanlarla, plasebo alanlar
karsilastirilmis ve tedavi alan grupta kardiyovaskiiler ve iskemik inme riskinde anlamli artis
saptanmustir (39). AHA/ASA (2011) kilavuzunun onerisine gore 0strojen ve/veya progesteron
iceren hormon tedavileri postmenapozal donemde inme primer korumasi igin verilmemelidir

(28)
I: Oral Kontraseptifler:

Oral kontraseptiflerin (OKS) kullanimi igeriklerindeki Ostrodiol miktar ile iliskili
olarak trombosit ve koagiilasyon faktorlerini etkileyerek tromboza egilimi ve inme riskini
artirirlar. OKS’lerin iskemik inme riskini goreceli olarak 6-26 kat arttirdiklart saptanmistir,
1960-1999 yillar1 arasinda yapilan 16 ¢alismanin meta analizi inme riskinde 2.75 kat artis
gostermigtir (40). Ozellikle 35 yas iizerinde ve eslik eden hipertansiyon, sigara ve
kardiyovaskiiler hastalik gibi risk faktorii bulunanlarda OKS kullanimi daha anlamh

bulunmustur.
J: Fiziksel aktivite

Fiziksel aktivite ile birlikte beslenme diizeninde degisiklik, kilo verme ve sigarayi

birakma gibi durumlarin da inme sikliginda azalmaya katkist vardir (41).

Dizenli fiziksel aktivitenin koruyucu etkisinin HT, DM ve kardiyovaskiiler
hastaliklarin risklerini kontrol altina almasi ile ilgili oldugu disiiniilmektedir. Ayrica fiziksel
aktivite ile plazma fibrinojen aktivitesi ve trombosit aktivasyonunun azalmasi, doku
plazminojen aktivasyonu ve HDL dizeyini arttirmasi da inme riskini azaltan diger etki

mekanizmalaridir. (42).
K: Obezite ve viicut yag dagilimi:

Orta yaglarda obezite, 6zellikle abdominal sismanlik kardiovaskiiler hastalik riskini
arttirmaktadir. Bel ¢evresinin erkeklerde 102 cm ve iizerinde, kadinlarda 88 cm ve (izerinde
olmasi abdominal sismanlik olarak tanimlanir ve hem iskemik inme hem de ateroskleroz

icin risk faktor olarak kabul edilmektedir. Vicut kitle indeksinin, 25-29 arasinda olmasi



sismanlik, 30’un iizerinde olmasi obezite olarak degerlendirilmektedir. Vicut Kitle
indeksinin 30 kg/m*’nin lizerinde olmasi ve Ozellikle erkeklerde sik goriilen abdominal
obezitenin, inme riskini 1,75- 2,37 kat artirdig1 tespit edilmistir (42). Kilo vermenin inme
riskini azaltmadaki etkisi klinik olarak kanitlanmamis olmakla birlikte, kilo vermenin kan

basincini diigiirdiigii ve dolayli olarak inme riskini azalttigi gorilmiistiir.(42)
2.4. INME PATOFIZYOLOJISI

Beyin metabolik agidan viicudun en aktif organlarindan birisidir (43). Kardiyak
debinin yaklasik %15-17 sini almaktadir. Serebral kan akimi miktar1 100 gr beyin dokusu
icin ortalama 50 ml/dakika kadardir (44). Beynin enerji ihtiyac1 glukoza baghdir ve 100
gram beyin dokusu i¢in dakikada 4,5-7 miligram arasindadir. Enerjinin temel kullanim yeri,
noronal biitlinligi saglamak i¢in sodium ve kalsiyumu hiicre diginda, potasyumu ise hiicre
icinde tutan pompalardir (43). Beyin, gerekli enerjiyi saglamak i¢in iyi gelismis bir
otoregiilasyon mekanizmasina sahiptir ve gereginde bolgesel kan akimin1 ve metabolizma
hizint dlzenleyebilir. Sistemik ortalama arter basinct 60 ile 160 mmHg degerleri arasinda

kaldig surece serebral perfiizyon bozulmaz.

Kan akiminin vazospazm, emboli, tromboz gibi nedenlerle azaldigi iskemik
durumlarda geri doniistimlii veya geri doniisimsiiz degisiklikler baslar. Serebral kan akimi
20ml/100gr/dk tizerinde oldugunda beyin fonksiyonlarinda bir bozukluk beklenmezken bu
degerin altma diistiigiinde ndrolojik semptomlar gériilmeye baslar (43). Iskemik bolgede
kan akimi 15 ml/100gr/dk’nin altina distiiginde elektroensefalografide aktivite ve
uyarilmis potansiyeller kaydedilemez, 10 ml/100gr/dk’nin altina diistiigiinde hiicre hasari
baslar (43). Perfiizyonun bozuldugu ve elektrofizyolojik olarak inaktif ancak yasamini
sirdiren bolgeye ‘penumbra’ denir ve iskeminin ortadan kaldirilmas: ile bu bolge
kurtarilabilir (45). Kan akimi azaldiginda iskemik kalan bolgedeki hiicre zarlarindaki Na/K
pompasi azalan enerji nedeniyle ¢alisamaz duruma gelir, hiicre icerisinde su birikmesine ve
6deme neden olur (43). Ayrica hiicre harabiyetinin oldugu bolgedeki kan beyin bariyeri
bozulur ve inflamatuar yanit baslar. Bunun amaci hiicre lizisinden ortaya ¢ikan zararli
maddelerin etkisini sinirlandirmaktir. Patolojik degerlendirmede arteriyel tikanma sonrasi
dakikalar iginde hiicre hasar1 olusmasina ragmen ilk 4-12 saatte beynin makroskopik ve
histolojik gérunimi normaldir, 36 ile 48 saat sonra nekrotik alan saglam dokuya gore
6demli ve yumusak gérunimdedir, intraseliiler 6dem nedeniyle gri ve beyaz cevher ayrimi
kaybolur. Ucgiincii giinde makrofaj infiltrasyonu baslar. Altinci ayda ¢ogu infarkt
likefaksiyon nekrozu sonucu kaviter lezyon haline gelir (43-48).
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2.5. SEREBROVASKULER ANATOMI:

Beyin kan akimi, iki karotis arterden olusan 6n ve iki vertebral arterden olusan arka
sistemden saglanir. Oksipital lob diginda kalan serebral hemisferlerin kan akimini karotis
interna dallari, infratentoryel bolgede yer alan beyinsapi ve serebellum ile supratentoryel
yapilardan oksipital lob ile talamusun kan akimim vertebral arter ve dallar1 saglar. On ve
arka sistem arterleri beyin tabaninda Willis Poligonu olarak bilen anastamozu olusturup
birbirlerini destekleyebilirler. Ayrica eksternal karotis arterlerinin dallar1 da intrakraniyal
arterlerle anastomoz yapip gereginde birbirlerini destekleyebilirler. Beyin dokusunda
arterlerin seyri yiizeysel (subaraknoid aralikta seyrederler ve otonomik innervasyona
sahiptirler) veya penetrandir (beyin dokusu icinde dikey veya yatay seyrederler). Her
arterin sulama alani ve bu alanlar arasinda sinir (watershed) bolgeler vardir. Watershed

bolgeler kan akimi azalmasina hassastir (43).

Arkus aortadan sirasiyla trunkus brakiosefalikus, sol a.carotis communis ve sol
a.subclavia cikar. Trunkus brakiosefalikus sternoklavikular bileskede ikiye ayrilip sag
a.subclavia ve sag a.carotis communisi olusturur. Vertebral arterler subclavian arterlerden
koken alirlar. A.carotis communis ise tiroid kartilajin iist kism1 seviyesinde a.carotis interna
ve eksternaya ayrilir. A.carotis eksterna ve dallar tiroid bezi, yiiz, sagli deri ve dura mater

gibi yapilar1 kanlandirir (43).

Arteria carotis interna (ICA) boyunda dal vermeden kafa tabaninda petr6z kemikte
bulunan karotis kanalina girer ve intrakranial bdlgede kanaldan orta kafa ¢ukurundan
ciktiktan sonra dura materi delip kaverntz sinuse girer. Daha sonra kaverndz sinlsi
olusturan diger yapragi delerek subaraknoid araliga girer. Subaraknoid bolgede u¢ dallarina
ayrilmadan onceki parcasina ‘supraklinoid segment’ adi verilir. Arter intrakaverndz bolge
cikiginda oftalmik arteri daha sonra da anterior koroidal ve posterior komunikan arteri verir.
Supraklinoid internal karotis arter, frontobazal bolgede a.cerebri anterior ve a.cerebri media
olarak iki ug dala ayrilir. Servikal segment, petrozal segment, kaverndz segment ve serebral
(supraklinoid) segment olmak Uzere ICA 4 kisimda incelenir.. Anterior koroidal arter
globus pallidus, uncus, capsula interna arka bacaginin alt boliimii, anterior hipokampus,
mezensefalon rostral bolimi, serebral pedinkdll, optik traktusu izleyerek corpus
geniculatum laterale ve radiculatio opticinin arka bolumiind besler (43,46).

Acrteria cerebri anteriorun anteriorun (ACA) komiinikan artere kadar olan pargasina

Al segmenti adi verilir. A1 segmenti bitiminde arter, corpus callosum genu bdlgesinde
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yukart ve geriye kivrilarak hemisferlerin i¢ yiiziinde yer alir. Arterin Al segmenti ve
anterior komiinikan arterden ¢ikan perforan dallar (anterior lentikulostriat arter) globus
pallidus, nukleus caudatus ve putamenin 6n alt bolimlerini, anterior hipotalamus ve capsula
internanin 6n bacag ile paraolfaktor bdlge ve anterior komissurun medyal bolimiinii
kanlandirir. ACA hemisferlerin i¢ yiiziinde medyal orbitofrontal, frontopolar, perikallosal
ve kallosomarginal dallarini verir. Perikallosal arterin dallar1 pariyetal lobun i¢ yuzi ile
prekuneus bolgesini sular. Kallosomarginal arterdan ayrilan assandan frontal dallar frontal
lobun i¢ yizi ile parasentral lobdl ve singulat girusun bir b6lumini sular (43,46).

Arteria cerebri media (MCA) sylvian yarik iginde laterale yonelir ve ana trunkusu
olusturan ilk pargas1 M1 segmenti olarak adlandirilir. Bu arterin baslica 4 segmenti vardir: M1
(sfenoidal) segment; M2 (insular) segment; M3 (operkular) segment; M4 (kortikal) segment.
MCA ana trunkusundan sayilar1 6-12 arasinda degisen lentikulostriat arterler c¢ikar
ve n. lentiformis, caput n.caudatus'un dis bolimi, capsula interna 6n bacagi ile dorsal
pargalarini ve gl. pallidusun bir bolimiinii sular. Arterin birinci parcast genellikle iki, bazen
de (¢ uc dala ayrilarak sonlanir. Ust dal (superior division); orbitofrontal, prefrontal,
presentral (preRolandic), sentral, anterior ve posterior parietal bolgelere dal verir. Alt dal
(inferior division); anguler, temporo-oksipital, arka, orta, 6n temporal ve temporopolar dallari
ile ad1 gecen bolgeleri sular. Kortikal dallar, serebral hemisferlerin i¢ yiizii, frontal pol ve iist
konveksitenin arka bdliimleri disinda kalan tiim korteks bodlgelerinin kanlanmasini saglar.
Kortikal arterlerden subkortikal ak maddeyi besleyen, uzunluklari 20 ile 50 mm. arasinda olan
end-arter Ozelligindeki meduller perforan dallar ¢ikar (48,51). Vertebral arterler
a.subclavia’dan ayrildiktan sonra 5. veya 6. servikal vertebralarin foramen transversariumlari
hizasinda iceri girerek 1. servikal vertebraya kadar yiikselir. Foramenler digindaki par¢a ‘V1°,
transvers foramenler icindeki parga ‘V2’ segmenti olarak adlandirilir. Arterin, atlas kemigi
transvers forameni ¢ikisindan foramen magnumun anterolateral boliimiinde duray: delerek
subaraknoid araliga girene kadar olan pargasi V3’ segmenti adini alir. Subaraknoid araliga
girdikten sonra (‘V4’ segmenti) 0ne yukar1 yonelerek bulbus 6n yliziinde kars1 taraftan gelen
arter ile birleserek baziler arteri olusturur. Vertebral arterin intradural segmentinden
a.cerebellaris posterior inferior ¢ikar ve serebellumun alt boliimiinii sular. Bulbusun lateral
bolimii buradan veya V4 segmenti distalinden ¢ikan perforan dallarla beslenir. Baziler arter
beyin sap1 boyunca beyin sapinin 6n orta boliimiini sulayan kisa perforan dallar ile beyin
sapini cevreleyen kisa ve uzun sirkumferensiyal dallar verir. Baziler arterden ayrilan uzun
sirkumferensiyal arterler, a.cerebellaris anterior inferior (bulbus st bolima ile basis pontise

dallar verdikten sonra serebellumun 6n alt bolima ile brachium pontisi sular) ve a.cerebellaris
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superior (superior serebellar pediinkil, mezensefalonun dorsolateral bolgesi ile serebellar
hemisferlerin iist yarisin1 sular) arterleridir. Baziler arter genellikle a.cerebri posteriorleri
(PCA) vererek sonlanir. PCA ¢ikisindan a. communicans posteriora (ACoP) kadar olan
pargast P1 segmenti olarak adlandirilir. Arter, perimezensefalik sisterna i¢inde arkaya yonelir
ve tentoryumun mediyal kenarina komsu gittikten sonra PCA, supratentoryel bolgeye gecerek
anterior ve posterior temporal dallar ile kalkarin ve pariyetooksipital dallarin1 verir
(kuadrigeminal sisternaya kadar olan segment P2, sisterna i¢indeki P3 ve sonrasinda kortikal
olan P4). PCA ve ACoP'dan ayrilan perforan arterler mezensefalon ve talamusun
kanlanmasini saglar(43-46)(Sekil 1).

Sekil 1. Serebral arteriyel yapilar

Ant. komm. a.

Post, komm. a.

Sol orta serebral a.
5ag ant. serebral a.

Sag
vertebral a,
Sag ana
karotid a
sag
subklavian.a.

Arkus aorta

2.6. INMEDE PROGNOZ OLCEKLERI:

NiH Inme Skalas1 (National Institute of Health Stroke Scale) inme sonucu meydana
gelen norolojik defisitlerin degerlendirilmesinde kullanilan bir skorlama seklidir. Biling
diizeyi, konugsma, motor ve duyusal muayeneler, gbrme alan1 ve ataksi gibi parametreleri
sistematik olarak sorgulayan bir skaladir. Toplam puan ne kadar yiiksekse norolojik defisit o
kadar siddetlidir. Giiniimiizde en sik trombolitik tedavi dncesi inme siddetini belirlemek icin
kullanilir. Prognoz i¢in degil, inme siddetini belirlemek i¢in kullanilmasi Onerilir ve son
yapilan ¢alismalarda NIHSS skoru sifir olsa da hastalarin hala motor kayiplar gdsterebilecegi

bildirilmistir (47).

Tim dinyada prognozu belirlemek igin en sik kullanilan skorlama sistemleri Barthel
Index ve Modified Rankin Scale (MRS) dir. iki skorlama sistemini prognoz i¢in karsilastiran
bir ¢alismada, kotli prognoz i¢in iyi prognoza gore ikisinin de daha kullanishh oldugu
bildirilmigtir (48). MRS daha sik kullanilan global disabiliteyi degerlendiren bir 6lgektir ve

yapilan caligmalarda, MRS degerlendirilmesinde gdzlemciler arasinda degiskenlik
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saptanabilse de prognozu belirlemede gegerliligi ve giivenilirligi yiiksek olup arastirmalarda

kullanilmas1 onerilmistir (49).
2.7. AKUT INMEDE GORUNTULEME YONTEMLERI

Bilgisayarli Tomografi (BT), Manyetik Rezonanas (MR) ve anjiografileri ile
ultrasonografi gibi noninvazif goriintiileme yontemleri giinlimiizde inme tan1 ve tedavisi i¢in

cok onemli bir yere sahiptirler.

Inme bulgular1 olan hastalar en kolay ve ulasilabilir yontem olan BT ile kisa siirede
intrakraniyal veya subaraknoid kanamanin olup olmadigi ve erken infarkt bulgular ile
iskeminin boyutu acisindan degerlendirilebilir. BT’de erken infarkt bulgulari; beyin
dokusunun iskemi nedeniyle su tutmasi sonucu parenkim densitesinde azalma, sulkuslarda
silinme, gri-beyaz cevher ayriminin kaybolmasi, insular kusak ile lentiform niikleus kaybi
ve hiperdens orta serebral arter isaretleridir. Ancak BT’ de erken infarkt bulgular1 belirgin
degildir, bulgularin duyarlilig1 %56-81 arasinda olup diisiiktiir ve hareket artefaktlari, yanlis

pencere se¢imi, egim hatalar1 degerlendirmeyi olumsuz etkileyebilmektedir (50,51).

Akut iskemi gelisen hastalarda dakikalar i¢inde yapilan DWI (Diffusion Weighted
Image), PWI (Perfusion Weighted Image) MR goruntiilemelerinde lezyon izlenebilmektedir.
Tiim hastalarda difiizyon defekti olusmaz. Iskemideki beyin dokusu hasar1 iskeminin
derecesi ve siiresi ile iligkilidir. Iskemi esik degerin altina diismez ise semptom olusmasina
ragmen DWI’da lezyon olusmayabilir. PWI sekanslarinda ise infarktin gelistigi alan yanisira
risk altinda olan penumbra ad1 verilen bolge de izlenebilir. PWI tedavi ile kurtarilacak alani
gosterebilmesi agisindan ¢ok onemli bulgular saglar. DW1’daki lezyonlar gegici iskemik atak
geciren hastalarda reperflizyon sonrasi kaybolup takip MR goriintiilerinde saptanamayabilir.

Akut iskemik inmede erken bulgu verdigi i¢in tan1 ve tedavi i¢cin MR yol gostericidir (50,51).

BT anjiografi(BTA), MR anjiografi(MRA), ekstrakraniyal ve transkraniyal Doppler
ultrasonografi gibi damarlar1 goriintiileyen incelemeler inme etiolojisini tespit etmek igin
kullanilan noninvazif yontemlerdir. Vaskiiler agaci goriintiilemek i¢in altin standart invazif
yontem anjiografidir. Doppler ultrasonografi yapilmasi kolay, ucuz ve sik kullanilan bir
yontemdir. Ancak degerlendirme, yapan kisiye bagli oldugu igin tarama testi olarak
kullanilabilse de tani i¢in diger yontemlerle desteklenmelidir. Yine de disseksiyon ve
okliizyon siipheleri i¢in avantajlar1 bulunmaktadir. MR anjiografi intrakraniyal ve
ekstrakraniyal damarlart goriintiilemek i¢in sik kullanilan bir yontemdir. Kontrastsiz

yapildiginda kan akimimna bagh oldugu icin darlik derecesini gostermekte hatalara neden
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olabilir. Ekstrakranial damarlar1 gostermek icin kontrast madde gerektirmesi dezavantajidir,
ancak ileri stenoz ve oklizyon igin invazif anjiografiye yakin sensitivite ve spesifisiteye
sahiptir. Yiiksek Tesla ile yapilan goriintiiler de plak yapis1 hakkinda detayl bilgi verebilir.
BT anjiografinin kontrast madde gerektirmesi, radyasyon etkisi olmasi, hareket ve
kalsifikasyon nedeni ile damardaki stenoz derecesini 6lgmede hatalara yol agabilmesi gibi
dezavantajlar1 mevcuttur ancak ¢ok hizli bir sekilde ¢ekim yapabilmesi onemli bir
avantajidir. Plagin morfolojisini géstermek, endarterektomi gibi operasyonlardan dnce ¢evre
dokular ile arterlerin iligkisini gostermek i¢in elverislidir. Mediakal ve cerrahi endikasyonu
belirleyen %70 ve Ustu karotis stenozu igin yapilan BT anjiografinin spesifisitesi yliksek
olup ¢ogu c¢alismada %100’e yakindir. Vertebral arter disseksiyonunu belirlemede MR

anjiografiden tstundar (50-51)
2.8. ISKEMIiK INMEDE ETIYOLOJIK SINIFLAMA

Inme heterojen bir hastaliktir. Cok sayida farkli kardiyak, arteriyel, hemodinamik ve
sistemik problemler beyin kan akiminin azalma-durmasina ve buna bagl iskemik beyin
hasar1 gelismesine neden olur (52-54). inme tanis1 alan her hastada uygun siiflandirma
yapilarak bu nedenlerden en muhtemel olaninin saptanmasi prognoz tayini ve uygun
tedavinin se¢imi biiylik dnem tasimaktadir. Ek olarak dogru bir smiflandirma yapilmasi
Klinik, genetik ve epidemiyolojik ¢alismalar i¢in uygun hasta topluluklarinin segilmesi ve

inme patofizyolojisinin aydinlatilmas1 bakimindan da kritik bir rol oynamaktadir.

Gunimuzde inme nedenini kesin olarak tespit edecek nihai standart bir yontem
yoktur. Etiyolojik faktorler ile inme arasinda neden-sonug iligskisi kurulurken etiyolojik
faktorlerin bilinmesinin yani sira, iligkinin kuvvetini belirleyen bazi dolayli klinik, radyolojik
ve tanisal Ozelliklere de bakilir ve hata olasiligi da g6z Ounde bulunduralarak etiyolojik
neden ifade edilir. (53).

Inmenin etiyolojik sebebi bazen degerlendiricilerin bilgi ve deneyim farkliliklarina
bagl olarak degiskenlik gosterebilir. Alt tip nedenlerinin ylksek glven derecesinde tayin
edilebilmesi, ancak hastada belirli bir etiyoloji tek potansiyel mekanizma ise mimkindur.
Gunlmuzdeki mevcut teknolojiler ayni anda var olan birden fazla etiyolojinin saptanmasina
olanak saglasa da, bu durum nedensel alt tiplemede 6nemli bir arastirmaci yanlighgina yol

acabilmektadir ve arastirmacilar arasi farkli sonuglar neden olabilmektedir.

Inmede etiyolojik smiflandirma icin fenotipik ve nedensel olmak Uzere iki ana

yaklasim vardir.
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Fenotipik Alt Tipleme

Fenotipik alt tipler, ana etiyolojik gruplardaki anormal test bulgularinin
diizenlenmesine dayanarak yapilir. Bu tiir siniflandirma sistemine 6rnek olarak Baltimore-
Washington, Causative Classification of Stroke System (CCS) ve ASCO (Atherothrombosis,
Small vessel disease, Cardiac causes, and Other uncommon causes) verilebilir (52-56).

Fenotipik sistemde hasta birden fazla etiyolojik alt tipe ayrilabilir. Ornegin; %70’den
fazla tikanikliga neden olan karotis stenozu ve metalik kalp kapagi olan bir hasta ‘blyik
arter aterosklerozu + kardiyak embolizm’ olarak siniflandirilir. Fenotipik alt tipleme,
etiyolojik alt tipler arasindaki etkilesmeleri c¢alisma olanag saglar, biiyik ¢aph
epidemiyolojik ve genetik ¢alismalarda hasta se¢imini ve idari amagli kodlamay1

kolaylastirir (53).

Fenotipik smiflandirmanin temelinde yatan fikir ¢cok degerli olmasina ragmen ciddi
bir sorunu vardir: Inme hastalarii ¢ok sayida kategorilere ayirir. Ornegin; her bir etiyolojiyi
dort olas1 durumda (major, mindr, yok, bilinmiyor) tanimlayan dort etiyolojik kategorili bir
fenotipik sistem (ASCO’da oldugu gibi), olas1 256 alt tiple sonuglanir. Neticede bu durum
fenotipik yaklasimin pek ¢ok klinik arastirmada kullanilmasini kisitlar (53).

Aragtirmalarda etiyolojik alt tiplerin sayis1 arttikga istatistiksel glg ters orantili olarak
azalir; etiyolojik alt tipler azaldik¢a, arastirma daha az sayida hasta ile yapilabilir. Bu da,
calismanin masrafin1 ve siiresini azaltir. Kabaca, tanisal test sonuglar1 ve klinik inme
Ozelliklerini biitlinlestirip, her bir hasta i¢in en olas1 nedensel alt tipi belirlemek fenotipik

siiflamanin 6zelligidir (53).
Nedensel Alt Tipleme

TOAST (Trial of ORG 10172 in Acute Stroke Treatment System) ve Causative
Classification of Stroke System (CCS) nedensel sistemlerin drneklerindendir (52,54,57).
Nedensel alt tipin belirlenmesi, fenotipik siniflandirmanin tersine, iskemik inme
degerlendirmesinde bulgularin 6zellikleri, vaskiiler risk faktorleri ve tanisal test sonuglari
gibi pek cok farkli 6zelligi birlestirip karar vermeyi gerektiren bir siirectir. Ornegin; metalik
kalp kapagi ve ciddi karotis stenozu bulunan bir hastada, stenotik arterle ayni taraf
hemisferde farkli yaslarda birden fazla infarkt tespit edilmesi altta yatan mekanizmanin
daha yiiksek olasiklikla biiylik arter aterosklerozu oldugunu diisiindiiriir ve bu karari

degerlendiriciye birakir.

16



2.8.1. TOAST SINIFLAMASI

1993 yilinda yaymlanan TOAST “’Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment™
calismasinda, kullanilan smiflandirma, klinik bulgularin yani sira etyolojiye de yer

verdiginden giiniimiizde yaygin olarak kullanilmaktadir.

TOAST smiflama sistemi 5 kategori igermektedir. TOAST siniflamasina gore
iskemik inme olgular1 subtiplerine asagidaki sekilde ayrilir (TOAST, 1993):

1. Buyuk arter aterosklerozu (olasi/ miimkiin)
2. Kardiyoembolizm (olasi/ miimkiin)
3. Kiguk damar hastaligi (olasi/ miimkiin)
4. Diger etiyolojiler (olas1/ miimkiin)
5. Belirlenemeyen etiyoloji
-Iki veya daha fazla neden
-Negatif degerlendirme
-Tamamlanamayan degerlendirme

Bu smiflandirmaya gore hasta ilk degerlendirmede elde edilen muayene bulgulari,
kan sayimi, rutin biyokimyasal testler, elektrokardiyogram ve ekokardiyografi gibi kardiyak
degerlendirmeye yonelik testler, ekstrakraniyal arterlere yonelik Doppler USG bulgulart ve
beyin MR ve MRA bulgularla bu gruplardan birine dahil edilir.

a) Buyuk arter aterosklerozu

TOAST simiflamasinin en genis alt grubudur. Bu vakalarda, klinik bulgularin yani
sira goriintiillemede beyni besleyen ana damarlardan birinde ya da bu damarlarin kortikal
dallarinda ateroskleroz sonucu gelistigi diislinlilen okliizyon ya da %50’den fazla darlik
vardir. Iskemi, aterosklerotik plagm komplike olup damari daraltmasi veya tikamasi, ya da

plaktan trombus veya kolesterol pargalarinin kopup distal damari tikamasi sonucu gelisir.

Klinik tablo, tikanan artere gore degisiklik gosterir; kortikal fonksiyon bozuklugu,
beyin sapt ve serebellar disfonksiyon bulgular1 olabilir. Kortikal, subkortikal, beyin sap1
veya serebellumda lezyonlar olusabilir. Olusan lezyonlarin genisligi 1,5 cm’den daha

biiyiiktiir. Hastalarda gegici iskemik atak ve periferik arter hastalign Oykiisii veya
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bulgularinin bulunmasi klinik taniy1 desteklemeye yardimcidir. Muayenede, karotis Gftrimi

ve distal nabizlarin alinmamasi ayirici tanida 6nemlidir.

Hastay1 bu kategoriye kabul edebilmek igin infarkt bolgesini sulayan intrakraniyal
veya ekstrakraniyal bir arterde saptanacak %50’den fazla (aterosklerotik) darlik, gerekli ve
yeterli kanittir. Genelde proksimal arterin %70 ve iizerindeki darliklar1 s6z konusudur.

Yapilacak tetkiklerle diger olas1 kardiyojenik emboli kaynaklar1 dislanmalidir (58).

Bu olgularda iki mekanizma ile infarkt olusabilir: 1) arterden artere emboli, 2)
hemodinamik yetmezlik ile darlik distalinde watershed (sinir bolge) infarktlar veya bu iki

durumun birlikteligi de s6z konusu olabilir (59).
b) Kardiyoembolizm:

Bu gruptaki hastalarda buyik oranda kalpten kaynaklanan emboliler arteriyel
okliizyona sebep olmaktadir. Kardiyoembolik inmeler, ani gelisen, bazen biling
bozuklugunun eslik ettigi inmelerdir. Bagslangicta siklikla epileptik nobetler inmeye eslik
eder, baz1 vakalarda ise, ilerleyen saatlerde, ndrolojik defisitte hizli diizelmeler gézlenebilir.
BT veya MR’da, genis arter aterosklerozunda oldugu gibi, bir arter alanina uyan genis
kortikal enfarktlar goriilebilir. Gegirilmis sistemik emboli dykiisii, gecici iskemik atak veya
amaurosis fugax ataklari ya da birden fazla vaskiiler sulama alaninda kronik infarkt varlig
kardiyoembolik inmeyi destekleyen verilerdir. Kardiak emboli etyolojisi yiiksek ve diisiik
riskli olmak tzere 2 farkli risk grubuna ayrilmistir(Tablo 2). Kardiyoembolik inme tanisi i¢in
en az bir potansiyel kardiak emboli kaynagi gosterilmelidir ve bu olgularda genis arter

aterosklerozu ekarte edilmelidir. (58,62)
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Tablo 2. Kardiyoembolik inme Nedenleri ve Risk Diizeyleri

Yuksek Risk Diisiik Risk

Atrial fibrilasyon Patent foramen ovale

Atriyal fibrilasyon + Mitral stenoz AF olmaksizin mitral stenoz
Hasta siniis sendromu Atriyal septal anevrizma

Sol atriyal trombis Sol atriyal turbilans (smoke)

Sol atriyal miksoma Mitral anulus kalsifikasyonu
Mitral stenozu Mitral valv prolapsusu

Mekanik protez kapakgik Bioprostetik kalp kapake¢igi

Sol ventrikiler trombds Atriyal flutter

Sol ventrikiler miksoma Kalsifiye aort stenozu

Yeni gegirilmis Ml Subaortik hipertrofik KMP

Dilate kardiyomiyopati Konjestif kalp hastaligi

Akinetik sol ventrikul segmenti Hipokinetik sol ventrikil segmenti
Infektif endokardit Nonbakteriyel trombotik endokardit

¢) Kiiciik Damar Hastahg (Lakiiner infarktlar)

Genellikle hipertansiyon veya diyabeti olan yasli hastalarda ortaya ¢ikan bu inme tipi,
tim iskemik inmelerin yaklagik %25’ini olusturur. DM ya da HT birlikteligi sik gorilir ve
tan1y1 destekler. Bir perforan arterin tikanmasi sonucunda olusur. infarktin goriildiigii yerler,
beyin sapi, bazal ganglia, talamus, korona radiata, internal kapsiildiir (49). Klasik lakiner
inme sendromlar1 1) saf motor inme, 2) saf sensoriyal inme, 3) sensorimotor inme ve 4)
ataksik hemiparezi olarak 4 baslik altinda siniflanir. Radyolojik yontemlerle lezyon ya hig
gorulmez ya da klinikle uyumlu, BT/MR’da saptanan infarkt ¢apmin 1,5 cm.’den kii¢iik
olmasi1 gereklidir. Klinik olarak kortikal bulgu goriilmez. Bu olgularda, emboliye yol
acabilecek bir kalp hastalig1 veya ipsilateral arterde %50°den fazla stenoza yol acan biiyiik

damar hastaliklar1 ekarte edilmelidir. (58)
d) Diger etiyolojiler:

Bu kategori yukarida bahsedilen major inme etyolojisi disinda kalan ve nadiren
iskemik inmeye neden olan diger hastaliklar1 kapsamaktadir. Arteriyel diseksiyon,
vaskilitler, vazospazm, sistemik hipotansiyon, hiperviskozite (polisitemi, disproteinemi,

trombositoz), koagtlopatiye neden olan durumlar, CADASIL (cerebral autosomal dominant
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arteriopathy with subcortical infarcts and leukoencephalopathy), Moya Moya hastaligi,
fibromiiskiiler displazi, diseksiyon ve beyin drenajini saglayan venlerin okliizyonu bu alt
grupta yer alir. Bu gruptaki hastaliklarin birgogu ender gorulir ve spesifik testlerle
(anjiografik, hematolojik, genetik) tanimin konmus, dogrulanmis olmasi gerekmektedir

(58,60).

Bu hastaliklara bagli infarktlar, 6zellikle kiiciik damar hastaligindan kaynaklanan
lakiiner enfarktlardan radyolojik olarak ayirt edilemeyebilirler. Tim iskemik inmelerin %2-
5’1 bu kategoriye girer. Anjiografi, leptomeningeal biyopsi ve ayrintili hematolojik,
biyokimyasal ve mikrobiyolojik testlerle tan1 konur. Kardiyoembolizm ve genis arter

aterosklerozu ekarte edilmelidir.(58,60)
e) Belirlenemeyen Etiyoloji (kriptojenik)

Iskemik inme nedeninin bulunamadigi durumlari kapsar. Etiyoloji ya ayrmtili
inceleme yapilmasina ragmen saptanamamistir ya da ayni olayr aciklayabilecek birden fazla

neden sdz konusudur. Incelemeleri eksik, yetersiz kalan grup da bu kategoriye girer (58, 61)

TOAST smiflandirma sistemi tanisal aragtirmalarin kapsamlilik derecesini alt
tiplendirmeye dahil eder; olas: alt tip, ancak tanisal degerlendirmeler diger etiyolojileri
diglarsa konur. Eger bir alt tipe ait delil varsa fakat diger alt tipler icin tanisal testler

yapilmamigsa mumkin tanist konur (53).

Yaklasik 20 yildir nihai standart siniflandirma sistemi olarak kullanilmasina ragmen,
zaman gectikce TOAST sisteminin dnemli kisitlamalari oldugu ortaya ¢ikmistir. TOAST
sistemi birden fazla etiyolojisi bulunan hastalar1 belirlenemeyen etiyoloji sinifina ayirir (iki
veya daha fazla sebep ya da siniflandirilamayanlar). Bu yaklagim diger etiyolojik siniflardaki
dogrulugu arttirmak amaciyla yapilmis olsa da, giiniimiiziin teknoloji ve inme testleri ile
birden fazla olasi etiyolojinin siklikla saptanmasi nedeniyle, inme hastalarinin yaklasik yarisi

siiflandirilamayan gruba dahil edilir (52,54).

Lozan inme ¢alismasinda 1988 yilinda olusturulmus iskemik inme tablosu (Tablo 3)

hala kullanilabilirligini korumaktadir(62).
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Tablo 3. iskemik Inme Subtipleri (Lozan inme Calhismasi, 1988)

Blylk arter aterosklerozu
Stenoza eslik eden ateroskleroz: Baska bir etiyoloji olmaksizin biiyiik intrakraniyal (OSA, PSA, BA)

veya ekstrakraniyal arterlerde %50 ve izerinde daralma veya okliizyonu olan olgular

Stenoz olmaksizin ateroskleroz: Bagka bir etiyoloji olmaksizin OSA, PSA, BA’de plaklar1 veya
%350’nin altinda stenozu ve asagidaki 5 risk faktoriinden en az ikisine sahip olan olgular: Yas (50 ve iizeri),

hipertansiyon, diabetes mellitus, sigara kullanimi, hiperkolesterolemi.

Kardiyoembolizm

Baska bir etiyoloji olmaksizin, intrakardiyak trombiis ve tiimor, romatizmal mitral stenoz, prostetik
mitral veya aortik kapaklar, endokardit, atrial fibrilasyon, hasta siniis sendromu, miyokard infarkttsu
sonrasi ventrikiiler anevrizma veya akinezi, akut miyokard infarktust (son 3 ay icinde), global hipokinezi

veya diskinezi

Kiiciik arter hastahg:

Baska bir etiyoloji olmaksizin, hipertansif oldugu bilinen bir hastada derin penetran bir arterin
sulama alaninda infarkt

Diger etiyolojiler

Tanimlanan diger olasi nedenler: Arteriyel disseksiyon, fibromiskuler displazi, sakkuler anevrizma,
arteriyovendz malformasyon, anjiografide serebral vendz tromboz, anjiit (anjiografide multipl segmental
daralma, BOS’da pleositoz), hematolojik durumlar (polisitemi, trombositemi), migren (migren 6ykdsu,

migren atag sirasinda inme gelisimi) veya diger nedenler

Belirlenemeyen etiyoloji

Yukarida tanimlanabilen serebral infarkt nedenlerinden higbiri.

2.8.2. CCS Etiyolojik Siniflandirma Sistemi

CCS, TOAST’mn ana kisitlamalarimi1 agmak i¢in tasarlanan, oOzellikle TOAST’in
‘nedeni belirlenemeyen etiyoloji’ alttipini azaltmay1 amaglayan 2007 yilinda olusturulmus

web tabanli bir etiyolojik siniflama sistemidir.

CCS, giiniimiizde inme tanist i¢in kullanilan en ileri teknolojileri (difizyon ve
perflizyon agirlikli MR gorintileme, BT ve MR anjiyografi, transtorasik ve transfzefageal

ekokardiyografi ve ritm holter) degerlendirmeye dahil eder.
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CCS inme etiyolojilerini ve bunlar1 destekleyen delillerin giiclinii analitik olarak 6lgen
web tabanli tamamen otomatize bir sistemdir. CCS programi hem nedensel hem de fenotipik
alt tipleri belirlemede kullanilir. Bu internet kokenli programa, {icretsiz olarak

“http://ccs.mgh.harvard.edu” adresinden ulasilabilir (53).

Otomatize edilmis CCS, inme ile ilgili 6zellikleri yorumlarken degerlendiriciler arasi
kisisel ve farkli yorumlar1 azaltarak degerlendiriciler arasi giivenirligi arttirma amacini giider.
CCS sisteminin giivenirliligi ¢ok sayida ¢aligma sonucunda ‘yiksek’ olarak belirlenmistir
(kappa= 0,80 — 0,90) (57,59,68). Bu giivenirlik ¢alismalarinda, ‘siniflandirilamayan’ grubuna

(birden fazla etiyoloji) dahil edilen hastalarin yiizdesi %0-12 arasinda bulunmustur.

CCS iskemik inmeyi, tipk1i TOAST sistemi gibi, 5 ana etiyolojik gruba ayirir. Fakat alt
tiplerin tanimlar1 TOAST 1nkilerden biraz farklhidir: Biiylik arter aterosklerozu, klinik olarak
ilgili ekstrakraniyal veya intrakraniyal arterlerde aterosklerozdan kaynaklanan oklizif veya
stenotik (¢capta %50°den fazla daralma veya %50’den az daralma ile birlikte plakta Glser ya da
tromboz veya akut lakiiner infarktin oldugu bolgeyi besleyen penetran arterin orijininde
protrude plak) vaskiiler hastalik olarak tanimlanir. Embolinin kardiyak kaynaklari, nesnel bir
%2’lik primer inme risk esigi kullanilarak, yiiksek ve diisiik risk alt tiplerine ayrilir. Kiigiik
damar hastalig1 tanisi, bazal veya beyin sap1 penetran arter bdlgelerinde, penetran arterin
ciktig1 yerdeki ana arterde patoloji (6rn. fokal aterom, ana damar diseksiyonu, vaskiilit,
vazospazm) olmadan, 20 mm’den daha kiigiik ¢apli ve klinik olarak uyumlu tek bir akut

infarkta ait goriintiileme bulgusu oldugunda diisiiniiliir.

TOAST sisteminde oldugu gibi, CCS’deki sebebi saptanmamis grup da alt gruplara
ayrilir.(Tablo 6). Nedeni bilinmeyen, yeteri kadar aragtirllmamis, siniflandirilamamis (birden
fazla etiyoloji) ve kriptojenik embolism.(63). Kriptojenik embolizm, normal géziken bir
arterde ani sona erme veya daha 6nceden tikali olan bir arterin tamamen rekanalizasyonuna ait

anjiografik bulgusu olan hastalari saptamay1 amaglayan yeni bir siniftir (53).

CCS’deki ana alt tipler nedensel kanitin agirhigina gore ti¢ derecede tanimlanmistir:
‘Bariz’, ‘olas1’ ve ‘miimkiin’. Nedensel kanitin agirligi, her bir nedenle iliskilendirilen primer
inme riski rakamsal tahminlerine gore belirlenir. Bu risk tahminleri kullanilarak farkli inme
mekanizmalar1 biiylikten kiictige siralandirilir ve bdylece en olast inme nedeni bulunmaya

calisilir.

Bir etiyoloji, ancak yiiksek inme riski tasiyan tek potansiyel mekanizma ise “bariz”

tanimint alir. (6rn. atriyal fibrilasyon). Eger inmenin nedeni diisiik veya belirsiz risk tasiyan
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bir bozukluk ise (6rn. patent foramen ovale), mekanizma “miimkiin” olarak siiflandirilir.
Birden fazla bariz etyoloji varsa, “olast” inme mekanizmasi saptanir. Bunun i¢in
etiyolojilerden birini daha ylksek oranda inme sebebi yapabilecek klinik ve laboratuar
ozelliklerin varligma bakilir Ornegin; biiyiik arter aterosklerozu icin ipsilateral internal
“watershed” sahada infarktlar olmasi, kardiyoaortik emboli igin her iki 6n veya her iki 6n ve
arka dolagimda birden fazla akut infarkt olmasi ve kiiclik damar hastalig1 i¢in bir 6nceki hafta
icerisinde tekrarlayan stereotipik lakiiner gecici iskemik ataklar olmasi nedensel iliskinin

gucunu belirlemede kullanilan “olas1” kriterlerdir (53).

CCS, hem nedensel iligkiler arasindaki kesinligi belirler, hem de tanisal incelemelerin
yeterliligini veya kapsamin1i da goéz Oniinde bulundurur. Eksik tanisal testin alt tip
siniflandirmasindaki etkisi, diger tanisal test bulgularina ve klinik inme o6zelliklerine baglh
olarak her bir hasta igin ayr1 ayr1 belirlenir. Ornegin; ekokardiyografi yapilmamasi atriyal
fibrilasyonu olan bir hastada (kardiyoaortik embolizm) alt tipi degistirmez, biiyiik arter
aterosklerozu olan hastada giivenlik seviyesini diisiirir (bariz yerine muhtemel biiyiik arter
aterosklerozu) ve biiylik arter aterosklerozu ile birlikte es zamanli sistemik emboli
bulgular1 olan hastada biiyiik arter aterosklerozunun neden olarak belirlenmesini engeller ve

etiyolojisi belirlenemeyen grup olarak atar (53).

CCS’de embolinin kardiyak nedenleri TOAST gibi yiiksek ve diisiik riskli olarak 2 ana
gruba ayrilir (Tablo 4)(59). CCS’de ‘saptanan diger nedenler’ kategorisindeki hastaliklar ayr1
bir grup olarak belirlenmistir (Tablo 5) (54).
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Tablo 4. CCS’de embolinin kardiyak nedenleri; nesnel bir %2’lik primer inme risk

esigi kullanilarak, yiiksek ve diisiik risk alt tiplerine ayrilir.

Yiiksek Risk

Diisiik Risk

Atrial fibrilasyon (AF)

Paroksismal atrial fibrilasyon

Atrial flutter

Hasta sinlis sendromu

Sol atrial trombus / miksoma

Romatizmal mitral veya aort kapak hastaligi
Protez kalp kapakcig1

Infektif endokardit

Sol ventrikiler trombus

Yeni miyokard infarktiisii varlig1 (<4 hafta)
Non-iskemik dilate kardiyomiyopati
Akinetik sol ventrikil duvar segmenti
Nonbakteriyel trombotik endokardit Papiller
fibroelastoma

Diisiik EF (< 28) ile beraber kronik MI

Patent foramen ovale (PFO)

Atrial septal anevrizma

Mitral andiler kalsifikasyonu

Atrial septal anevrizma ve PFO birlikteligi
Trombis olmadan sol ventrikiler anevrizma
Semptomatik KKY ile beraber diisiikk EF<30
Sol atrial smoke

Apikal akinezi

Duvar hareket anormallikleri

Hipertrofik kardiyomiyopati

Sol ventrikdler hipertrofi

Hipokinetik ventrikil duvar segmenti

Sol ventrikil hipertrabekiilasyonu

Cikan aort veya proksimal arkda kompleks aterom

Tablo 5. CCS’de ‘saptanan diger nedenler’ kategorisindeki hastaliklar. * ile isaretli

hastaliklarin akut infarkt ile yakin zamansal veya mekansal iliski olmasi gereklidir.

Akut arteriyel disseksiyon*
Tromboz ve hemostaz anormallikleri
Akut dissemine intravaskiler koagulasyon*
CADASIL*

Serebral vendz tromboz*

Serebral vaskulitler

MELAS

Menenjit* Moyamoya

hastalig1 Migren

iliskili stroke Ilag

iligkili stroke

Primer antifosfolipid antikor sendromu

Hipervizkozite sendromlari
Hipoperfiizyon sendromlart*

fyatrojenik nedenler*

Heparin iliskili trombositopeni tip IT*
Fibromuskdiler displazi

Trombotik trombositopenik purpura*
Arter duvarinda primer enfeksiyon*

Ilgili arterde parsiyel tromboze anevrizma
Sneddon sendromu

Segmental vazokonstruksiyon veya vazospazm*
Orak hucreli anemi

Diger nedenler
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Tablo 6. CCS inme alt tipleri

5 Alt Tip 8 Alt 16 Alt
Tip Tip
Supra - aortik buyuk arter Supra - aortik blyuk arter Supra - aortik blyuk arter
aterosklerozu aterosklerozu aterosklerozu
Bariz - Olast - Mumkin
Kardiyoaortik embolizm Kardiyoaortik embolizm Kardiyoaortik embolizm
Bariz - Olast - Mumkin
Kiiciik arter tikamkhg Kiiciik arter tikamkhg Kiiciik arter tikamkhgi
Bariz - Olast - Mumkin
Saptanan diger nedenler Saptanan diger nedenler Saptanan diger nedenler
Bariz - Olast - Mumkin
Nedeni saptanamayan Nedeni saptanamayan Nedeni saptanamayan
Nedeni bilinmeyen Nedeni bilinmeyen
Yeteri kadar arastirilmayan Yeteri kadar arastirilmayan
Kriptojenik embolizm Kriptojenik embolizm
Siniflandirilamayan (birden fazla | Siniflandirilamayan (birden fazla
etiyoloji) etiyoloji)

2.8.3. ASCO ETiYOLOJIK SINIFLANDIRMA SISTEMIi

ASCO, inme hastalarmi etiyolojik karakteristiklerinin bilesimine gore siniflandiran
tipik bir fenotipik sistemdir (61). Alt tip tanimlar1 subjektif kriterler ile birlikte uzman
goriisiine dayanir ve diger sistemlerinkinden biraz farklidir. Aterotrombozun tanisi klinik
olarak uyumlu arterde %70’ten fazla stenoz veya %70’ten az stenozla birlikte luminal
tromboz veya aortik yayda hareketli trombus varsa diistintlir. Kigiik damar hastaliginin kesin
taniSi icin ¢ap1 15 mm’den kiigiik bir infarktin gosterilmesiyle birlikte eski lakiner infarkt
varhiglr veya yakin ge¢miste tekrarlayan benzer gegici iskemik ataklarin varhigi gereklidir.
Kardiyak emboli kaynaklari, goreceli olarak degisik risk gruplarina ayrilir(Tablo 8). Bu
sistem iskemik inmeyi toplam 625 fenotipik kategoriye ayirir(53).

ASCO sisteminin en énemli 6zelligi alt tipleri tanisal degerlendirmenin kalitesine gore
derecelendirmesidir: 0, tanisal testler higbir anormallik gostermez; 1, nihai standart bir test ile
kesin nedenin dogrudan gosterilmesi; 2, miikemmel olmayan duyarlilik ve 6zgiilliige sahip
testlerle kesin olmayan nedenin varliginin saptanmasi; 3, eslik eden patolojinin oldugu fakat
inmenin dogrudan bir sebebi olmadig1 durumlar; 9, belirli bir alt tip i¢in uygun tanisal testlerin
yapilmamis oldugu durumlar(tablo 7). ASCO sistemine gore, buylk arter aterosklerozu,
atriyal fibrilasyonu ve lakiiner infarkti olan bir hasta “biylk arter aterosklerozu + kiguk
damar hastaligi + kardiyak emboli” (ya da A1-S1-C1-00) olarak siniflandirilir (53,56)

ASCO sistemi, alt tipleri tanisal degerlendirmenin kalitesine gore derecelendirir.

Ornegin Kamt A diizeyinde aterotromboz tanisi igin otopside gosterilmesi veya yiiksek
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cozinurlukld MR ve MRA ile ICA darliginin gosterilmesi gerekir. Kanit B diizeyi igin
darliklar BT ve BTA veya Transkranial Doppler USG ile gosterilmelidir. Kanit C diizeyi igin
karotis tiftirimii, retinopatide hipoperfiizyon saptanmasi, her iki brakiyal arterde asimetrik kan
basicinin saptanmasi gereklidir. Kardiyoembolizm i¢in kanit A diizeyinde derece i¢in EKG
ile AF, TTE ile sol ventrikul trombist, duvar hipokinezileri, TEE ile kapak patolojileri,
atriyal trombus veya tlmor, endokarditin gosterilmesi gibi durumlar sayilabilir. Kanit B
diizeyi i¢in ise kapak hastaliklarinda kardiyolog tarafindan yapilan oskiiltasyon bulunur. Diger
alt tipler i¢in yukarida adi gegen tetkiklerde negatif sonuglar saptanmasi ile taniya

yonlendirilme yapilabilir (Tablo 7).

ASCO sistemi, inme ile nedensel baglant1 gésterme zorunlulugu aramaksizin bazi inme
ozelliklerini (6rn. I6koaraiyozis-(beyaz cevher degisikligi), kronik mikrokanamalar, Virchow-
Robin araligi ve klinik olarak ilgisiz aterosklerotik hastalik) degerlendirmeye dahil eder.
Vaskuler hastaligin kdkenleri ile iligkili faktOrlerin goz oniine alinmasi, fenotipin altta yatan
sebepten daha onemli oldugu biiylik ¢apli calismalara hasta se¢iminde kolaylik saglar.
Ornegin; kii¢iik damar hastaliginin genetik belirleyicilerini arastiran bir calismada, inmeye
lakiiner olmayan mekanizmalar yol agmis olsa bile, l6koaraiyozisi olan hastalar1 dahil etmek
gerekgelendirilebilir. Nedensellik iliskisi tasimayan es zamanli bozukluklar inme hastalarinda
oldukga sik goriiliir. Bu bozukluklarin kategoriler arasi ayirt edici 6zellikleri kisitlidir. Aksine,
tanimlarindaki karmasiklik sebebiyle degerlendiriciler aras1 uyumsuzluga neden olabilirler. Es
zamanh ozellikleri sisteme dahil etmenin, siiflandirma sisteminin gegerliligi ve giivenirligi
tizerine etkisi ancak zamanla 6grenilebilecektir. ASCO sisteminin giivenirliligi i¢in daha fazla

sayida c¢aligmaya ihtiyag¢ vardir (53).

Tablo 7. ASCO’nun inme derecelendirme metodu

Patolojinin evresi Diagnostik Kanit Diizeyleri

A. Nihai standart

1.Inmenin kesin potansiyel nedeni bir test ile kesin nedenin dogrudan
gosterilmesi
B. Miikemmel olmayan duyarlilik ve

2.Inmenin kesin olmayan potansiyel nedeni Ozgilliige sahip testlerle kesin olmayan
nedenin varliginin saptanmasi

3.Eslik eden patolojinin oldugu ancak C. Zayif kanitlar

inmenin nedeninin dogrudan bir sebebi
olmadigi durumlar

Tanisal testlerde patoloji saptanmazsa evre 0, tanisal testlerin yapilmadigi veya eksik
kaldig1 durumlar evre 9 olarak derecelendirilir.
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Tablo 8. ASCO fenotipik patolojik evreleme

Aterotromboz i¢in evreleme (A)

1. Inmenin kesin potansiyel nedeni

Aterotrombotik inme :

(a) Iskemik inme alani ile uyumlu intra ve ekstrakraniyal %70-99
arasinda aterosklerotik darlik bulunmasi (Kanit A veya B diizeyi ile)
(b) iskemik inme alani ile uyumlu intra ve ekstrakraniyal %70’ten
az aterosklerotik darliga ilave limende trombiis izlenmesi (Kanit A
veya B diizeyi ile)

(c) Aort kavsinde mobil trombdis izlenmesi

(d) Iskemik inme alani ile uyumlu intra ve ekstrakraniyal okliizyon
saptanmasi

2. Inmenin kesin olmayan potansiyel
nedeni

(a) Iskemik inme alan1 ile uyumlu intra ve ekstrakraniyal %70-99
arasinda aterosklerotik darlik bulunmasi (Kanit C diizeyi ile)

(b) iskemik inme alan1 ile uyumlu intra ve ekstrakraniyal %70’ten
az aterosklerotik darliga ilave liimende trombiis izlenmesi (Kanit C
duzeyi ile)

(c) Aort kavsinde mobil komponenti olmayan 4 mm den kalin plak
izlenmesi

3. Eslik eden patolojinin oldugu
ancak inmenin nedeninin dogrudan
bir sebebi olmadig1 durumlar

(a) Karotis veya vertebral arterde anlamli darliga yol agmayan
plaklarm varlig

(b) Aort kavsinde 4 mm den ince plak izlenmesi

(c) Beyin arterinde herhangi bir derecede darlik ve kontralateralinde
iskemik inme alan1 bulunmasi veya kars sirkiilasyonda olmasi

(d) MI, koroner revaskilarizasyon veya periferik arter hastalig
Oykiisiiniin varligi

Kigik damar hastaligi i¢in evreleme (S)

1. Inmenin kesin potansiyel nedeni

(a) Derin dal arterine bagli inme: semptomlarla uyumlu alanda MR
veya BT ile 15mm’den kictk, derin infarkt saptanmasina ilave
olarak asagidaki maddelerden birinin varligy;

(b) Bir veya birkac adet eski veya sessiz lakiiner infarkt alanlarmin
bulunmasi

(c) MR veya BT ile Lokoaraiozis, MR gradient echo sekansi ile
mikrokanamalarin olmasi, MR veya BT ile perivaskiiler bosluklarin
genislemesi

(d)Yakin zamanda gegirilmis benzer TIA — beyin infarktindan 1 ay
veya daha kisa siirede ayni alana dayandirilabilmesi durumunda
(Varliginda lakiiner inme oran1 %57 den %80’¢ arttigi tahmin
edilmektedir ve bunu destekleyicidir).

2. Inmenin kesin olmayan potansiyel
nedeni

(a) Tek, derin dal arterine bagl inme

(b) MR veya BT kaniti1 olmadan derin dal arterine bagli inmeyi
destekleyen klinik sendromlarin varligi (klasik lakiiner sendromlar;
saf motor hemiparezi, saf duyusal inme, sensorimotor inme, ataksik
hemiparezik)

3. Eslik eden patolojinin oldugu
ancak inmenin nedeninin dogrudan
bir sebebi olmadigi durumlar

MR veya BT ile Lokoaraiozis, MR gradient echo sekansi ile
mikrokanamalarin olmasi, MR veya BT ile perivaskiiler bosluklarin
genislemesi), ve/veya inmeden farkli bolgelerde bir veya birkac
sessiz veya eski lakliner infartklar izlenmesi

Kardiyoembolizm igin evreleme (C)

1. Inmenin kesin potansiyel nedeni

(a) Mitral darlik

(b) Prostetik kalp kapagi

(c) Son 4 hafta i¢inde gegirilmis miyokard infarktiisii olmasi
(d) Sol kalp bosluklarinda trombiis bulunmasi

(e) Sol ventrikiil anevrizmasi

(f) Paroksismal veya persistan atriyal fibrilasyonun varligi
(9) Hasta sinus sendromu

(h) Dilate kardiyomiyopati

(i) Ejeksiyon fraksiyonu <35%
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(i) Endokardit

(k) Intrakardiyak kitle

(I) PFO ve yerinde tromboz varlig

(m) PFO ya eslik eden pulmoner emboli veya derin ven
trombozunun varligina eslik eden inme

2. Inmenin kesin olmayan potansiyel
nedeni

(a) PFO ve ASA birlikteligi

(b) PFO ya eslik eden pulmoner emboli veya derin ven
trombozunun bulunmasi (inmeye eslik etmeyen)

(c) Spontan EKO kontrasti

(d) Sol ventrikil apikal akinezi ve ejeksiyon fraksiyonunun > 35%
olmast

(e) Oykiide gegirilmis miyokard infarktiisii ve tekrarlayan beyin
infarktlarinin hem 6n hem arka dolagim sisteminde bulunmasi

(f) Inmeye ilave olarak batin BT/MR veya otopsi ile desteklenmis
bdbrek, dalak ve mezenterik gibi bolgelerde sistemik infarktlarin
bulunmasi

3. Eslik eden patolojinin oldugu
ancak inmenin nedeninin dogrudan
bir sebebi olmadig1 durumlar

Asagidaki anomalilerden birinin bulunmasi: PFO, ASA, valviiler,
hipertrabekiilasyon, mitral anller kalsifikasyon, kalsiyife aort
kapagi, sol ventrikiiliin nonapikal akinezisi

Diger nedenler i¢in evreleme (O)

1. Inmenin kesin potansiyel nedeni

(a) Arteriyel diseksiyon (Kanit A veya B diizeyi ile)

(b) Dolikoektazi ile birlikte komplike anevrizma varlig
(c) Polisitemia vera, trombositoz >800,000/mm3

(d) Lupus eritamatozus;

(e) Dissemine intravaskdiler koagtlasyon

(f) Antifosfolipid antikor sendromu kriterleri bulunmasi
(g) Fabry hastalig:

(h) Eslik eden menenjit varligi

(i) Orak htcreli anemi

() Beyin infarkt1 alaninda spazmli veya spazmsiz, riiptiire beyin
anevrizmasi olmasi

(k) Homozigot hiperhomosistiniri

2. Inmenin kesin olmayan potansiyel
nedeni

(a) Arteriyel diseksiyon (Kanit C diizeyi ile) (sadece destekleyici
Oykiiniin bulunmast veya klinik sendromun varlig)
(b) Fibromiskdiler displazi

3. Eslik eden patolojinin oldugu
ancak inmenin nedeninin dogrudan
bir sebebi olmadigi durumlar

(a) Dolikoektazi veya kink varligi ile birlikte komplike olmayan
anevrizmanin varligi

(b) Arteriyoven6z malformasyon veya sakkiiler anevrizma

(c) Trombositoz >450,000 and <800,000/mm3 degerleri arasinda
(d) Antifosfolipid antikorlar1 <100 GPL {inite;

(e) Heterozigot hiperhomosistindri
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Tablo 9. iskemik inme etiyolojik stmflandirmalarinin karakteristik 6zellikleri

Yaymlanma Zamani TOAST CCs A-S-C-O
1993 2007 2009
Sistem Tipi Nedensel Nedensel ve Fenotipik Fenotipik

Major Alttipler

1.Buyuk arter aterosklerozu
2.Kardiyoembolizm

3.Kugtik damar okliizyonu

4. Diger tamimlanmus etiyolojiler
5.Tanimlanamayan etiyoloji

1. Supraaortik genis arter
aterosklerozu
2.Kardiyo-aortik embolizm
3. Kuguk arter okltizyonu
4.Diger nedenler

5. Tanimlanamayan
nedenler

1.Ateroskleroz
2.Kardiyoembolizm

3.Kiiciik damar hastaligi

4.Diger nedenler

5.Nedeni bulunamayan (ASCO0)

Avantajlar

Diinya ¢apinda kullanim
Basit ve kolay kullanim

Bagimsiz gruplar tarafindan
onaylanma

Prognozu ve inme niiksiini 6ngdrme

Kurallar ve kriterlerin
yaymlanmis olmasi

Kardiyoembolizmin
yiksek ve diigiik
risklerinin giincellenmis
olmas

Web tabanli olmast
nedeniyle giincellemeler
yapilabilmesi

Tanimlanamayan etiyoloji
oranini azaltmasi

Alttipleri kanit diizeylerine gore
belirleyip taniya ulagsmasi

Belirlenmig tani kriterlerinin
diginda kalan inme
etiyolojilerine agiklik getirmesi

inme nedeni olmayan faktérleri
alttipler i¢inde birlestirme gorevi

Dezavantajlar

Orta derecede guvenilirlik

Tanimlanamayan etiyolojinin fazla
saptanmasi

Guntmuz teknolojisindeki tetkikleri
tam desteklememe

Modern tani tetkiklerinin
kullanimina bagh
etiyolojinin degiskenlik
gostermesi

Cesitli galigmalarin
kanitlarina dayanarak
olusturulmasi

Arkus aortadaki
aterosklerozu kardiyo-
aortik alttipine dahil etmesi

Kanit ve giivenilirlik agisindan
daha ¢ok ¢aligmaya ihtiyag
duymast

Nedensel ve nedensel olmayan
faktorleri dikkatlice
yorumlanmasinin gerekliligi

ileri tetkiklerin tamamlanmasina
dayali olmast

Arastirma ¢aligmalari i¢in gok
fazla fenotip ortaya gikarmasi
(n=625)

Ateroskleroz ve kiigiik damar
hastalig1 teshisinde kisithiliklar
bulunmasi

29



3. GEREC VE YONTEMLER

Calismamiza, Bakirkdy Dr.Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji
Kliniginde 1 Ocak 2016 - 30 Haziran 2016 tarihleri arasindaki alti aylik donemde iskemik
inme tanistyla yatirilan, klinik ve radyolojik olarak tanisi kesinlestirilen ve diglama kriterlerini
karsilayan biitiin hastalar dahil edildi. Retrospektif olarak planlanan ¢alismada toplam 300
hastanin dosya kayitlari incelendi. Bu ¢alismaya alinan biitiin hastalarin anamnezleri, fizik ve
norolojik muayene bulgulari, goriintiileme yontemleri ve etiyolojiye yonelik yapilmis olan
diger biitiin tetkikleri epikrizleri iizerinden incelendi. Dislama kriterleri; iskemik inme

tanisinda siiphe olmasi, hemorajik inme olmasi ve hasta yasinin18 altinda olmasi idi.

Hastalarin 6zgeg¢mislerinde hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperkolesterolemi,
sigara, alkol, gecici iskemik atak ya da inme Oykust, miyokard infarktust, koroner arter
hastaligi, kalp kapak hastalig1 veya kardiyak ritm bozuklugu, periferik damar hastaligi, oral

kontraseptif ya da hormon replasmani dykiisii epikrizleri {izerinden incelendi.

Rutin biyokimyasal tetkikler, hemogram, kan sedimentasyon hizi ve CRP, beyin BT
ve diffuzyon MR, EKG, transtorasik ekokardiyografi, bilateral karotis-vertebral arter Doppler
USG, kraniyal-servikal MR ve MR anjiografileri hemen hemen biitiin hastalara ve ileri tani
amagli olarak se¢ilmis hastalara transozefageal EKO ( TEE), 24 saatlik ritm holter incelemesi,
vaskiilit tetkikleri, trombofili paneli yapildi. Sonuglar ilgili branslarin resmi raporlar

tizerinden degerlendirildi.

Hasta dosyalar1 epikrizleri ve yapilmigs olan biitiin tetkikleriyle birlikte
degerlendirilerek TOAST, CCS ve ASCO etiyolojik siniflamalarinin hangi alt tiplerine uygun

oldugu belirlendi ve o alt sinifa dahil edildi.

Oncelikle biitiin hastalar TOAST kriter ve kurallarina gore degerlendirildi ve hangi
etiyolojik alt tipe uydugu belirlendi ve ilgili forma isaretlendi. Daha sonra hastalar tekrar
CCS sistemi igin degerlendirildi. Web’e dayali yar1 otomatize bir sistem olan CCS
https://ccs.mgh.harvard.edu internet sayfasina girilerek hastalarin 6zellikleri form tizerinde
uygun olan yerler isaretlenerek atanan alt tip ilgili forma kaydedildi. Daha sonra ASCO
smmiflamas1 i¢in tekrar degerlendirilen hastalar ASCO kriter ve kurallarina gore

degerlendirildi ve ilgili forma etiyolojik alt tipi kaydedildi.

Siniflamalar1 birbirleri ile karsilagtirmak i¢in TOAST siniflamasinda bariz nedenler,

CCS siniflamasinda bariz ve olas1 nedenler, ASCO siniflamasi i¢in birinci ve ikinci derecede
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kanitlar alindi. ASCO siniflamasinda eger iki tane birinci dereceli kanit bulunduysa bu
hastalar etiyolojisi belirlenemeyen gruba alindi. TOAST i¢in de 2 ve daha fazla kesinlesmis

etiyoloji varsa bu hastalar da nedeni bulunamayan gruba dahil edildi.

ASCO siniflamasinda normalde tanimlanmig 4 alt tip bulunmakta olup ASCOO
olarak tanimlanan durum etiyolojik nedenin belirlenemedigi durumlar i¢in kullanilmaktadir.
Calismamizda TOAST ve CCS ile karsilastirma agisindan ASCOO, 5. alt tip olarak

alinmustir.
3.1. ETIK KURUL ONAYI

Bu calismanin etik kurul onayr Bakirkdy Dr.Sadi Konuk Egitim ve Arastirma
Hastanesi klinik aragtirmalar etik kurulunun 19/06/2017 tarihli 2017-06-32 karar nolu yazisi

ile alimmustir.
3.2. ISTATISTIKSEL DEGERLENDIRME:

Nitel degiskenler i¢in frekans ve yiizde degerleri, nicel degiskenler i¢in ise ortalama
ve standart sapma degerleri hesaplanmistir. TOAST, CCS ve ASCO smiflandirma
yontemlerini karsilagtirma, aralarinda inmenin olasi etiyoloji altgruplarini siniflandirmada
anlaml farklilik olup olmadigini test etmek icin Marjinal Homojenlik testi kullanilmistir. Alt
gruplar; buyik arter aterosklerozu (1), kardiyoembolizm (2), kiigiik damar hastahigi (3),
diger etiyolojiler (4) ve nedeni belirlenemeyen etiyoloji (5) olarak gruplandirilmstir.

Iskemik inmede kullanilan bu siniflama yontemlerinin altgruplar1 olan biiyiik arter
aterosklerozu, kardiyoembolizm, kiiciik damar hastaligi, diger etiyolojiler ve nedeni
belirlenemeyen etiyolojiyi smiflandirmada yontemler arasi ikili karsilagtirmalarda ise
Bonferroni Diizeltmeli McNemar testi kullanilmigtir. P<0,05 istatistiksel olarak anlamli
kabul edilmistir. Istatistiksel analizler NCSS 11 (Number Cruncher Statistical System, 2017

Statistical Software) programi ile yapilmustir.

Korelasyon icin Spearman korelasyon analizi yapilmig ve Cramer’s V iligki katsayisi

(r) hesaplanmustir.

31



4. BULGULAR

Calismaya dahil edilen toplam 300 hastanin 124’0 kadin (%41,33), 176’s1 (%58,67)
erkekti. Hastalarin yas ortalamalar1 67,13 £14,19 yil olarak saptandi (Tablo 10).

Tablo 10: Yas ve Cinsiyete iliskin Tamimlayici Istatistikler

n % Ortalama  Standart Sapma
o Kadin 124 41,33
Cinsiyet
Erkek 176 58,67
Yas 67,13 yil 14,19 yil

Hastalar inme risk faktorlerinden hipertansiyon, diyabetes mellitus, atriyal fibrilasyon,
onceden gecirilmis inme/TIA oykiisii, hiperlipidemi, kalp hastaliklari, sigara ve diger risk
faktorleri (periferik damar hastaligi, ailede inme Oykusu, koagilopati, malignite) agisindan

degerlendirildi.

Degerlendirilen 300 hastanin 191’inde hipertansiyon (%63,6), 110’unda diyabetes
mellitus (%36,6), 32 sinde Onceden tanili atriyal fibrilasyon (%10,6), 48’inde ©nceden
gecirilmis inme veya TIA 6ykiisii (%16), 63’(inde hiperlipidemi (%21), 89’unda koroner arter
hastaliklari, metalik kalp kapagi veya kalp yetmezligi oykiisii (%29,6), 81’inde sigara dykiisii
(%27) ve 35’inde diger risk faktorleri (%11,6) mevcuttu (Tablo 11).

Tablo 11. Olgularmm iskemik inme risk faktorleri

Risk Faktorleri N %
Hipertansiyon 191 63,6
Diyabetes mellitus 110 36,6
Atriyal fibrilasyon 32 10,6
e 1
Hiperlipidemi 63 21
Kalp hastaliklar1 89 29,6
Sigara 81 27
Diger risk faktorleri 35 11,6
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Hastalara etiyolojiyi arastirmak amaciyla beyin BT, diffiizyon MR, beyin MR, MR/BT
anjiografi, karotis+vertebral arter Doppler USG, digital subtraksiyon anjiografi (DSA),
kardiyak incelemelerden EKG, transtorasik ve transozefageal ekokardiyografi (EKO) ve diger

incelemeler (vaskiilit paneli, genetik incelemeler) yapildi.

Radyolojik incelemelerden 300 hastanin tumtiine beyin BT (%100), 282’sine diffiizyon
MRG (%94), 258’ine beyin MR (%86), 289’una MR/BT anjiografi (96,3), 281’ine
karotis+vertebral arter Doppler USG (%93,6), 18’ine mekanik trombektomi islemi ve ileri
tetkik amaciyla DSA (%6), yapildi (Tablo 12).

Kardiyak incelemelerden EKG 300 hastaya (%100), transtorasik EKO 291 hastaya
(%98,6), transdzefageal EKO 31 hastaya (%10,3), 24 saatlik ritm holter 88 hastaya (%29,3)
ve gen¢ inme etiyolojisine yonelik vaskulit paneli ve genetik incelemeler 46 hastaya (%15,3)
yapildi (Tablo 12).

Toplam 18 hastaya kardiyak pacemaker, viicutta protez veya platin bulunmasi
nedeniyle MR incelemesi yapilamadi. Hastaneye yatisi sirasinda 7 hastanin genel durum
kotiilesmesi ve yogun bakima sevk edilmesi nedeniyle bazi tetkikleri tamamlanamadi.
Karotis+vertebral arter Doppler incelemesi 12 hastaya randevu alinamamasi nedeniyle

yapilamadi ancak bu hastalarin vaskiiler goriintiilemeleri MR/BT anjiografi ile saglandi.

Tablo 12. Olgularin etiyolojiye yonelik incelemeleri

Radyolojik Incelemeler n % Kardiyak incelemeler n %
Beyin BT 300 100 EKG 300 100
Diffizyon MR 282 94 Transtorasik EKO 291 98,6
Beyin MR 258 86 Transtzefageal EKO 31 10,3
MR/BT anjiografi 289 96,3 24 saatlik ritm holter 88 29,3
Karotis+Vertebral Arter 281 93.6 Diger il_lcele{r_lgler (geng:_

Doppler USG ' inme etiyolojisine yonelik)

DSA 18 6 Vaskiilit paneli, Genetik 16 153

Incelemeler

Goruntuleme yontemleri sonrasi 300 hastanin 5’inde ACA alaninda (%1,6), 112’sinde
MCA alaninda (37,3), 21’inde PCA alaninda (%7), 68’inde vertebrobaziler alanda (%22,6)
infarktlar, 30’unda laklner infarktlar (%210), 39’unda multipl bdlgelerde infarktlar (%13),
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17’sinde borderzone infarktlar (%5,6) saptandi. TIA klinigi 8 hastada mevcuttu

norogoruntilemede infarkt sahasi izlenmedi (Tablo 13).

Tablo 13. Olgularn infarkt lokalizasyonlari

ve

Arteriyel Infarkt n %
1 [zole ACA alani infarkti 5 1,6
2 [zole MCA alani infarkti 112 37,3
3 izole PCA alani infarkt: 21 7
4 [zole vertebrobaziler alani infarkti 68 22,6
5 Lakdner infarktlar 30 10
6 Multipl bolge infarktlar 39 13
7 Borderzone (watershed) infarktlari 17 5,6
Gegici Iskemik Atak ( Lezyon yok) 8 2,6
Toplam 300 100

Her iki intrakraniyal ve ekstrakraniyal arterlerdeki stenoz derecesini saptamak igin

karotis+vertebral arter Doppler USG ve MR/BT anjiografi tetkiklerinden yararlanildi.

Uyumsuzluk veya siiphe halindeki vakalar girisimsel néroradyoloji ile birlikte degerlendirildi.
Hastalarm 31’inde (okliizyon), 23’tinde %70-99 aras1 darlik, 16’sinda %50-69 darlik,
227’sinde %0-50 aras1 darlik ve 3 hastada da her iki ICA da %70 den fazla darlik saptandi

(Tablo 14).

Tablol14. Olgularin arteriyel sistem darhk oranlari

Stenoz Derecesi n %
1- %100 (okltde) 31 10,3
2- %70-99 23 7,6
3- %50-69 16 53
4- %0-50 227 75,6
5- Bilateral > %70 3 1

TOPLAM 300 100
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Kardiyak incelemelerden 300 hastanin timine EKG(%2100), 291’ine(%98,6)
transtorasik EKO, 31’ine(%10,3) transdzefageal EKO,88’ine (%29,3) 24 saatlik ritm holter
yapildi.

Kardiyoembolik risk faktorleri degerlendirilirken TOAST sisteminin risk siniflamasi
kullamildi. Izole AF si olan 89 hasta, AF harici major kardiyak riski bulunan (dilate
KMPatriyal trombis,mekanik kalp kapagi,infektif endokardit,mitral stenoz vb..) 22 hasta ve
minor kardiyak riski bulunan( Patent foramen ovale, mitral valv prolapsusu,hipokinetik sol

ventrikiil segmenti,biyoprostetik kalp kapagi vb..) 54 hasta tespit edildi (Tablo 15).

Tablo 15. Olgularin kardiyoembolik risk faktorleri

Kardiyoembolik risk faktérleri n %
1- Izole AF 89 29
2- Major 22 7,3
3- Minor 54 18

TOAST ve CCS etiyolojik simiflandirma sistemlerinin birbirleriyle

karsilastirilmasi:

Tablo 16. TOAST ve CCS Degerlendirmesi

TOAST CCS
n % n % p*
1 54 18,00 47 15,67 0,115
2 99 33,00 93 31,00
3 23 7,67 31 10,33
4 11 3,67 12 4,00
5 113 37,67 117 39,00

*Marjinal homojenlik testi

1-Buyik arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kigiik damar hastalig
4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji
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TOAST ve CCS yontemleri arasinda iskemik inme etiyolojik altgruplarini belirlemede

anlamli farklilik olmadigi saptandi (p=0,115).

Tablo 17. TOAST ve CCS Smiflandirmasi ikili Karsilastirmalar.

TOAST CCS
n % n % %Fark p*
1 54 18,00 47 15,67 -2,33 0,189
2 99 33,00 93 31,00 -2 0,146
3 23 7,67 31 10,33 +2,66 0,021
4 11 3,67 12 4,00 +0,33 1,00
5 113 37,67 117 39,00 +1,33 0,572

*Benforroni Diizeltmeli McNemar testi

**p<0,01 istatistiksel olarak anlaml

1-Buyuk arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastalig

4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

TOAST ve CCS smiflandirma yontemleri, biylk arter aterosklerozu (p=0,189),

kardiyoembolizm (p=0,146), kicik damar hastaligi (p=0,02), diger etiyolojiler (p=1,00),

belirlenemeyen etiyoloji (p=0,572), siniflandirmada aralarinda anlamli farklilik olmadig: ikili

ve capraz karsilastirmalarla tespit edildi.

Tablo 18. TOAST ve CCS Capraz karsilastirmasi

CCS
1 2 3 4 5

n % n % n % n % n %
1 40 85,11 0 ,00 1 3,23 0 ,00 13 11,11

2 4 8,51 90 96,77 1 3,23 1 8,33 3 2,56

TOAST 3 1 2,13 0 ,00 22 70,97 0 ,00 0 ,00
4 0 ,00 0 ,00 0 ,00 11 91,67 0 ,00
5 2 4,26 3 3,23 7 22,58 0 ,00 101 86,32

1-Buyuk arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi
4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji
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TOAST ve ASCO etiyolojik siniflandirma sistemlerinin

birbirleriyle karsilastirilmasi:

Tablo 19. TOAST ve ASCO Degerlendirmesi

TOAST ASCO
n % n % p*
1 54 18,00 48 16,00 0,803
2 99 33,00 103 34,33
3 23 7,67 26 8,67
4 11 3,67 12 4,00
5 113 37,67 111 37,00

*Marjinal homojenlik testi

1-Buyiik arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi

4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

belirlemede anlamli farklilik bulunmadi (p=0,803).

Tablo 20. TOAST ve ASCO smiflandirmasi ikili karsilastirmalar

TOAST ASCO
n % n % %Fark p*
1 54 18,00 48 16,00 2 0,263
2 99 33,00 103 34,33 -1,33 0,523
3 23 7,67 26 8,67 -1 0,453
4 11 3,67 12 4,00 -0,33 1,00
5 113 37,67 111 37,00 0,67 0,864

*Benforroni Diizeltmeli McNemar testi

**p<0,01 istatistiksel olarak anlaml1

1-Buyiik arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi

4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

TOAST ve ASCO yontemleri arasinda iskemik inme etiyolojik altgruplarini
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Buyuk arter aterosklerozu (p=0,263), kardiyoembolizm (p=0,523), kicuk damar
hastaligt (p=0,453), diger etiyolojiler (p=1,00), belirlenemeyen etiyoloji (p=0,864),
siniflandirmada TOAST ve ASCO smiflandirma yontemleri arasinda da anlamli farklilik

saptanmadi.

Tablo 21. TOAST ve ASCO Capraz Karsilastirmasi

ASCO

1 2 3 4 5

1 41 85,42 0 ,00 1 3,85 0 ,00 12 10,81

2 4 8,33 90 87,38 1 3,85 1 8,33 3 2,70

TOAST 3 1 2,08 0 ,00 21 80,77 0 ,00 1 ,90
4 0 ,00 0 ,00 0 ,00 11 91,67 0 ,00
5 2 4,17 13 12,62 3 11,54 0 ,00 95 85,59

1-Bliytk arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi 4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

CCS ve ASCO etiyolojik siniflandirma sistemlerinin birbirleriyle

karsilastirilmasi:

Tablo 22. CCS ve ASCO Degerlendirmesi

CCS ASCO
n % n % p*
1 47 15,67 48 16,00 0,033
2 93 31,00 103 34,33
3 31 10,33 26 8,67
4 12 4,00 12 4,00
5 117 39,00 111 37,00

*Marjinal homojenlik testi

1-Buyk arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi 4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji
CCS ve ASCO yontemleri arasinda iskemik inme etiyolojik altgruplarini belirlemede anlaml

farklilik saptand1. (p=0,033)
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CCS ile hastalarin %15,67°sini  biylk arter aterosklerozu grubu olarak

degerlendirilirken ASCO ile hastalarin %16°s1 bu gruba dahil oldu.

CCS ile hastalarin %31’i kardiyoembolizm grubunda iken ASCO ile hastalarin
%34,33’0 bu gruptadir.

CCS ile hastalarin %10,33’0 kiigiik damar hastalig1 grubunda iken ASCO ile hastalarin
%8,67’si bu gruptadir.

CCS hastalarin %4’0n0 diger etiyolojiler grubunda degerlendirirken ASCO ile de

benzer sekilde %4 oranindadir.

Belirlenemeyen etiyoloji grubu CCS ile hastalarin %39’u iken ASCO ile %37’sidir.

Tablo 23: CCS ve ASCO siniflandirmast ikili karsilastirmalar

CCSs ASCO
n % n % %fark p*
1 47 15,67 48 16,00 +0,33 1,00
2 93 31,00 103 34,33 +3,33 0,002
3 31 10,33 26 8,67 -1,66 0,063
4 12 4,00 12 4,00 0 1,00
5 117 39,00 111 37,00 -2 0,210

*Benforroni Diizeltmeli McNemar testi

**n<0,01 istatistiksel olarak anlamli

1-Buyiik arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi
4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

Iskemik inme etiyolojik nedenini kardiyoembolizm olarak siniflandirmada CCS ve

ASCO smiflandirma yontemleri arasinda anlamli farklilik saptandi (p=0,002).

Buyik arter aterosklerozu (p=1,00), kiigiik damar hastaligi (p=0,063), diger
etiyolojiler (p=1,00), belirlenemeyen etiyoloji (p=0,210) gruplarini belirlemede CCS ve

ASCO smiflandirma yontemleri arasinda anlamli farklilik gortilmedi.
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1-Blyik arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi
4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

ASCO
CCSs
1 2 3 4 5
Gozlenen sikhk 3 37 37 37
! = < < S
=47 e sl sl S
§ ] Gozlenen sikhk E ] § ] g ]
2 <] 2] ] © ]
od =93 od od od
g ] g T Gozlenen siklik % ] g ]
3 < <] <d <]
od Sd =26 e N -
S 37 37 Gozlenen siklik 37
4 S S S S
od od od =12 od
% ] § ] E ] 5 Gozlenen siklik
5 < < < =
S S i il =106
Tablo 24. CCS ve ASCO Capraz karsilastirmasi
ASCO
2 3 4 5
n % n % n % n % %
1 47 97,92 0 ,00 0 ,00 0 ,00 ,00
2 0 ,00 93 90,29 0 ,00 0 ,00 ,00
CCS 3 0 ,00 0 ,00 26 100,00 0 ,00 4,50
4 0 ,00 0 ,00 0 ,00 12 100,00 ,00
5 1 2,08 10 9,71 0 ,00 0 ,00 106 95,50

1-Buyik arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigitk damar hastaligi

4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

ASCO’nun biyuk arter aterosklerozu altgrubuna aldigi 1 hasta (%2,8) CCS

siniflamasinda Belirlenemeyen etiyoloji grubunda yer almustir.

ASCO’nun kardiyoembolizm altgrubuna aldigi 10 hasta (%9,71) CCS simiflamasinda

belirlenemeyen etiyoloji grubuna uygun bulunmustur.
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ASCO’nun belirlenemeyen etiyoloji kabul ettigi 5 hastaya (%4,5) CCS simiflamasi

kiiglik damar hastaligi grubunda yer vermistir.

ASCO ve CCS etiyolojik smiflamasinda ayni altgruba dahil ettigi hastalar

incelendiginde:

Her iki yontemin de Buytk arter aterosklerozu alttipine dahil ettigi hasta oran1 %97,2

Kardiyoembolizm alttipine dahil ettigi hasta oran1 %90,29

Kiiciik damar hastalig alttipine dahil ettigi hasta oran1 %100

Diger etiyolojiler alttipine dahil ettigi hasta oran1 %100

Belirlenemeyen etiyoloji alttipine dahil ettigi hasta oran1 %95,5 olup yontemler

arasinda anlamli fark bulunmada.

Korelasyon analiz calismalari:

TOAST, CCS ve ASCO smiflamalarinin arasinda anlamli fark olmadigi goriildii.

Aralarinda anlamli bir korelasyon bulunup bulunmadigini degerlendirmek iizere ii¢ grup

arasinda korelasyon analizleri yapildu.

Tablo 25. TOAST ve CCS korelasyon analizi

TOAST\CCS CCS

CCS.1 CCS2 CCS.3

cCs_4

CCS_5

*k

765
p 0,000

TOAST

TOAST 1

TOAST 2

TOAST 3

TOAST 4

TOAST 5
p

Hk

753
0,000
,909”
0,000
808
0,000

,956
0,000

1-Biiylik arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi
4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

Hk

,803
0,000
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TOAST ile CCS arasinda 0,765 diizeyinde anlamli iligki saptandi. (p=0,0001)
TOAST ile CCS siniflamalarinin altgrup degerlendirmelerinde:

Buyuk arter aterosklerozu igin r= 0,753 (p=0,0001), kardiyoembolizm i¢in r=0,909
(p=0,0001), kiigiik damar hastalig1 i¢in r=0,808 (p=0,0001), diger etiyolojilerde r=0,956
(p=0,0001), belirlenemeyen etiyolojilerde r=0,803 (p=0,0001) olarak saptanmis olup

aralarindaki iliski anlamli bulundu.

Tablo 26. TOAST ve ASCO korelasyon analizi

TOAST \ ASCO ASCO ASCO 1 ASCO 2 ASCO 3 ASCO 4 ASCO 5
r 731"
TOAST
p 0,000
r 766"
TOAST 1
p 0,000
r 836"
TOAST 2
p 0,000
r 846"
TOAST 3
p 0,000
r 956"
TOAST 4
p 0,000
r 758"
TOAST 5
p 0,000

1-Biiylik arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi
4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

TOAST ile ASCO arasinda 0,731 diizeyinde anlamli iligki saptandi. (p=0,0001)
TOAST ile ASCO simiflamalarmin altgrup degerlendirmelerinde:

Buyuk arter aterosklerozu igin r= 0,766 (p=0,0001), kardiyoembolizm igin r=0,836
(p=0,0001), kuclik damar hastaligi i¢in r=0,846 (p=0,0001), diger etiyolojilerde r=0,956
(p=0,0001), belirlenemeyen etiyolojilerde r=0,758 (p=0,0001) idi ve aralarinda ileri derecede

anlaml iligki saptandi.
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Tablo 27. CCS ve ASCO korelasyon analizi

CCS\ ASCO ASCO 1 ASCO 2 ASCO 3 ASCO4 ASCO 5
ASCO
r 928"
ccs
o 0,000
r 988"
ccs. 1
0 0,000
r 927"
CCS_2
0 0,000
r 907"
CCS_3
p 0,000
r 1,000”
CCs 4
0 0,000
r 888"
CCS_5
p 0,000

1-Biiylik arter aterosklerozu 2-Kardiyoembolizm 3-Kiigiik damar hastaligi
4-Diger etiyolojiler 5-Belirlenemeyen etiyoloji

CCS ile ASCO arasinda 0,928 diizeyinde anlamli iligki saptand1 (p=0,0001).
CCS ile ASCO siniflamalarinin altgrup degerlendirmelerinde:

Buyuk arter aterosklerozu icin r= 0,988 (p=0,0001), kardiyoembolizm igin r=0,927
(p=0,0001), kiigiik damar hastaligi i¢in r=0,907 (p=0,0001), diger etiyolojilerde r=1,00
(p=0,0001), belirlenemeyen etiyolojilerde r=0,888 (p=0,0001) degerleriyle bu iki siniflamanin

da anlamli derecede korelasyona sahip oldugu goriildii.

Her ii¢ siniflamanin grafikleri ve her altgruba goére ii¢ siniflamanin korelasyon egrileri

asagida gosterilmistir (Sekil 3).
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Sekiz 2. Simiflamalarin grafikleri ve alttiplere gore korelasyon egrileri
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5. TARTISMA

Inme; vaskiiler bozukluklardan koken alan ani gelismis nérolojik defisit anlamina
gelir. Serebrovaskiiler hastaliklar tiim diinyada o©liimlerin, hastaneye yatiglarin ve
sakatliklarin en 6nde gelen sebebidir. Inme, ayrica ileri yastaki popiilasyon da kronik bakim
gereksinimine yol agan en biiyiikk saglik problemlerinden biridir ve bu durumlar tlke
ekonomilerinde biiyiik kayiplara yol agmaktadir. Inmeye bagli mortalite ve morbidite ile
mucadele icin risk faktorlerinin bilinmesi, bunlarin kontrol altinda tutulmasi, etiyolojiye
yonelik uygun arastirmalarin yapilmasi ve uygun tedavilerin bulunmasi gerekmektedir.
Inmenin patogenezinin belirlenmesi ve iskemik inme nedenlerini altgruplarma gore
siiflandirmak, inme tekrarin1 6nlemek igin gerekli tedavi planini belirlemek igin oldugu

kadar klinik, pratik ve akademik arastirmalar i¢in de oldukca énemlidir.

TOAST siiflama sistemi geleneksellik ve pratikligi sayesinde kliniklerde en gok
kullanilan sistem olmakla birlikte 6nemli dezavantaji, birden fazla etiyoloji saptanan
hastalar1 nedeni bulunamayan gruba dahil etmesidir. Giincel teknoloji ile yapilan tetkiklerle
genelde inme mekanizmasinda birden fazla olasi etiyoloji saptanabildigi igin inme
hastalariin yaklagik yaris1 nedeni saptanamayan gruba dahil edilmektedir. Bu siniflamanin
bir baska o6zelligi de, kliniklerin giinlik pratiginde pozitif bir etiyoloji bulundugu zaman
hastanin TOAST etiyolojik alt siifinin belirli olmasi ve diger incelemelerin yapilmayip
olas1 bir ikinci nedenin atlanmasidir ve bu durum da TOAST sisteminde etiyolojik alt tipleri
diistik giivenilirlik seviyesinde tayin edilmektedir (53,54). Bu sisteme gore inme siniflamasi
yapan degerlendiriciler arasinda yiiksek uyumluluk bulunmamaktadir (x degerleri 0.42—0.68
arasinda rapor edilmistir) (53,57,64).

Modern smiflandirma sistemlerinden olan web tabanli CCS sistemi TOAST
sisteminin kisitliliklarin1 azaltmak ve siniflandirilamayan grup oranini diislirmek igin
gelistirilmistir. Modern yontemlerle saptanabilecek inme nedenlerini de kapsamaktadir. CCS
iskemik inmeyi TOAST’a benzer sekilde 5 ana etiyolojik gruba ayirir. inme ile ilgili
ozellikleri yorumlarken klinisyenler arasi dil birligini saglamak esastir. Bdylece inme
siiflandirmasinda degerlendiriciler arasi giivenirligi arttirma amaglanir (53). Ay ve
arkadaglarinin 2005 ve 2007 yillarinda, Arsava ve arkadaslarinin 2010 yilinda yaptigi
giivenilirlik calismalar1 6zellikle CCS siniflamasinin degerlendiriciler tarafindan inme

calismasinda giivenli bicimde kullanildigin1 géstermistir (x: 0.80-0.90) (52, 54, 55).

46



ASCO smiflamasi inme nedenlerinin hepsini derecelendirerek fenotipik bir siniflama
yapar ve boylece bitiin etiyolojik nedenler kanitlarin derecesine gore siniflandirilir. Ornegin
%70’den fazla semptomatik tarafta stenozu, l6koaraiozisi, atriyal fibrilasyonu ve trombosit
diizeyi 700000/mm3 olan hasta A1-S3-C1-O3 olarak siniflandirilir. Bizim ¢alismamiza gore
bu hastanin iki tane 1. dereceden kaniti oldugu i¢in tipki TOAST gibi nedeni bilinemeyen

grubuna dahil edilmistir. ASCO sisteminin giivenilirligi hentiz tam bilinmemektedir (51).

TOAST ve CCS sistemlerinin nedensel, ASCO sisteminin fenotipik bir sistem olmasi
birbirleriyle karsilastirma agisindan zorluk yaratmaktadir. Anlamli bir karsilastirma
yapabilmek igin CCS’de sebebi bulunan etiyolojilerden bariz ve olasi nedenler (miimkiin
simifi alinmadi), ASCO’da birinci ve ikinci dereceli kanit diizeyleri alimmustir (3.derece
kanitlar alinmadi). Daha 6nce yapilmis benzer ¢alismalarda da benzer sekilde ¢aligmaya dahil
etme kriterleri sinirli tutulmustur, bu da siniflamalar1 birbirleriyle karsilastirmayir mimkin

kilmaktadir (65,66).

Calismamizda, CCS ile TOAST siniflamalari karsilagtirmalarinda alttipler olan biyuk
damar aterosklerozu (p=0,189), kardiyoembolizm (p=0,146), kiclk damar hastaligi (p=0,02),
diger belirlenmis etiyolojiler (p=1,00) ve nedeni belirlenemeyen etiyolojiler (p=0,572)
arasinda anlaml fark gézlenmemistir (Tablo 17). Korelasyon analizinde TOAST ile CCS ileri
dizeyde uyumlu izlenmistir (r=0,765). Altgruplarin korelasyon analizinde en yuksek
uyumluluk seviyesi sirasiyla diger belirlenmis etiyolojiler (r=0,956), kardiyoembolizm
(r=0,909), kucuk damar hastaligi (r=0,808), nedeni belirlenemeyen etiyolojiler (r=0,803) ve
buyuk damar aterosklerozudur (r=0,753)(Tablo 25). Nedeni belirlenemeyen etiyolojiler
arasinda anlamli fark bulunmamasi aslinda CCS sisteminin amacina ters diismiistiir. Ciinkii
CCS smiflamasi, TOAST sistemindeki nedeni belirlenemeyen etiyolojiyi azaltma hedefiyle
olusturulmustur. Bu konuda, bizim bariz ve olas1 neden bulunan hastalar1 alt gruplara dahil
etmemiz ve bunun yaninda CCS sisteminin de iki bariz veya iki olast neden bulunan
etiyolojileri tanimlanamayan etiyoloji grubuna dahil etmesi nedeniyle belirlenemeyen
gruptaki hasta sayisinin daha ¢ok olmasinin etkisi olmus olabilir ve sonuclar TOAST ile
korele edildiginde uyumlu bulundu. Eger biz ¢alismaya CCS’nin tguncl dereceden nedensel
alttipi olan miimkiin grubunu da dahil etmis olsaydik, CCS amacina ulasmis goziikebilecekti
ama klinik pratikte bu miimkiin tanilarinin ne kadar gergekleri yansittig1 konusunda siiphelere
neden olacakti. Calismamiz, gunlik pratiklerde TOAST sistemi yerine CCS sisteminin de

uygulanabilir oldugunu diisiindiirmiistiir. Lanfranconi ve ark., 2012 yilinda TOAST ve CCS
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sistemlerini karsilastiran ¢alismalarinda 690 olguyu degerlendirmisler ve her iki siniflandirma

sistemini bizim de buldugumuz sekilde birbiri ile yliksek uyum icinde saptamiglardir (67).

TOAST ile ASCO etiyolojik smiflamalarini karsilastirirken altgruplar arasinda
anlamli farklilik olmadig1 saptanmis olup Bonferroni Dizeltmeli McNemar testi ile blytk
damar aterosklerozu (p=0,263), kardiyoembolizm (p=0,523), kiglk damar hastalig
(p=0,453), diger belirlenmis etiyolojiler (p=1,00) ve nedeni belirlenemeyen etiyolojiler
(p=0,864) seklinde sonug¢landi (Tablo 20). Korelasyon analizi ile birbirleriyle yuksek
derecede uyumlu saptandi (r=0,731). TOAST ile ASCO alt gruplarina gore anlaml iligki
diger belirlenmis etiyolojiler (r=0,956) grubunda en yiksek olup digerleri sirasiyla Kiguk
damar hastalig1 (r=0,846), kardiyoembolizm (r=0,836), blylk damar aterosklerozu (r=0,766)
ve nedeni belirlenemeyen etiyolojiler (r=0,758) olarak bulundu.(Tablo 26). Calismaya alinan
300 hastanin 103’1 (%34,33) ASCO siniflamasinda kardiyoembolik sinifa dahil edilmistir ve
bu oran, kardiyoembolizm iskemik inmelerin kabaca %20-30°‘unu olusturur bilgisinin biraz
Uzerindedir (62). Bunun nedeni olarak yas ortalamasi 67,13+14,19 yil olan hasta
populasyonumuzda koroner arter hastaliklarinin yiiksek oranda seyretmis olabilecegi, buna
bagli olarak yapilan transtorasik EKO sonucu ejeksiyon fraksiyonlarinin %35‘in altinda
saptanmasi nedeniyle ASCO smiflamasmin bunu 1. derece kanit olarak kardiyoembolizm
grubuna dahil etmis olabilecegi diistiniilmiistiir. Montero ve ark., yakin zamanl
caligmalarinda, 318 hastanin ASCO ile degerlendirilmesinde TOAST’a go0re nedeni
belirlenemeyen inme oraninin azalip kardiyoembolizm sikliginin arttigi dikkati ¢ekmistir ve

bu durum bizim ¢alismamizla da uyumludur (68).

CCS ile ASCO etiyolojik siniflamalarin1 karsilastirirken kardiyoembolik alt sinifi
belirlenmesinde fark anlamli bulunmustur (p =0,002). Degerlendirmeye alinan 300 hastanin
CCS yontemine gore 93’0, ASCO’ya gore 103’ii kardiyoembolizm olarak siniflandirildi ve
Bonferroni dizeltmeli McNemar testine gore anlamli idi (Tablo 23). Bunun nedeni,
ASCO’nun birinci dereceli kanita dahil ettigi ejeksiyon fraksiyonunun %35’in altinda
olmasi, ikinci dereceli kanitlara dahil ettigi ejeksiyon fraksiyonunun %35 Uzerinde olmasina
ragmen sol ventrikiilde apikal akinezi olmasina ile ge¢irilmis miyokard infarktist bulunan
ve her iki tarafta veya hem 6n hem arka sistemde multipl infarkt 6ykiisii bulunmasi kriterleri
bu anlamli farkliliga yol agmasi olabilir. Bu kriterler CCS‘ye gore bariz veya olasi
derecesinde olmayip miimkiin derecesinde kategorilendirilmistir. Calismamizin yonteminde
de belirtildigi gibi ASCO’nun birinci ve ikinci kanit diizeyleri ile ve CCS’nin bariz ve olasi

derecelerinde saptanan nedenleri o sinif i¢in etiyolojik neden kabul edilmistir. Eger yalnizca
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CCS’nin bariz, ASCO’nun birinci dereceden kanitlar1 etiyolojide kabul edilseydi
kardiyoembolizm arasindaki uyum miikemmele yakin saptanirdi. Cilinkii iki siniflamanin da
yiiksek risk olarak gordiigli kriterler biiyiik benzerlik gostermekteydi. Fakat bu sekilde
planlanmis bir ¢alisma da olas1 ve ikinci derecede bulunan nedenler inmenin sebebi olarak
kabul edilemeyecek ve nedeni belirlenemeyen etiyolojiye dahil edilecekti ve daha ¢ok sayida

hasta belirsiz etiyoloji olarak saptanacakti.

Etiyoloji olarak kardiyoembolizm disindaki alt gruplar icin CCS ve ASCO
siniflamalart arasinda anlamli farklilik olmadig1 saptanmis olup blyik arter aterosklerozu
(p=1,00), kiiciik damar hastaligr (p=0,063), diger belirli etiyolojiler (p=1,00) ve nedeni
belirlenemeyen etiyoloji (p=0,210) alt gruplar1 arasinda anlamli fark olmadigi izlendi. ASCO
ile CCS arasinda korelasyon analizinde aralarinda iligki miikkemmele yakin anlamli idi
(r=0,928). Alt gruplarin korelasyon analizinde diger etiyolojiler grubundaki uyum
mukemmeldi (r=1,00). Blyuk arter aterosklerozu (r=0,988), kardiyoembolizm (r=0,927),
kicik damar hastaligi (r=0,907), nedeni belirlenemeyen etiyoloji (r=0,888) alt gruplarinda
da yiksek, miikemmele yakin uyum izlenmistir. Ug etiyolojik sistemin birbirleriyle ikili
karsilastirmalarinda aralarinda en yakin anlamli iliski CCS ve ASCO arasinda izlenmistir.
Bonferroni diizeltmeli McNemar testi ile Spearman korelasyon analizi ¢aligmalarinda
kardiyoembolik altsinifi belirlemede aralarinda farklilik saptanmasinin nedeninin istatistiksel

hesaplama yontemlerinin farklilik géstermesinin oldugu diistintildd.

Inmenin sebebi bilyiik arter aterosklerozu olarak TOAST’a gore 54 olgu (%18,00),
CCS’ye gore 47 olgu (%15,67), ASCO’ya goére 48 olgu (%16,00) belirlendi ve korelasyon
analizi calismalari ile her li¢ siniflamada birbiri ile anlamli iligkili olup yiksek uyum
gosterdi (Sekil 2). TOAST in diger iki sisteme oranla biraz daha fazla hasta bilyik arter
ateroskleroz nedenli inme saptamasinin nedeninin blyik intrakranial ve ekstrakranial
arterlerde %50’nin altinda stenozu olmasina ragmen 5 risk faktorinden en az ikisine sahip
olan olgularda (yas>50, hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperkolesterolemi, sigara
kullanimi) etiyolojiyi biiyiik arter aterosklerozu olarak belirlemesi diisiiniilmiistiir. Diger iki
siniflamada risk faktorleri bu smifi belirlerken kriterlere dahil edilmemistir ve bu nedenle

hasta popiilasyonu olarak bakildiginda daha az sayida hasta bu gruba dahil edilmistir.

Degerlendirmeye alinan 300 hastanin etiyolojiyi kardiyoembolizm olarak belirleyen
TOAST’a gore 99 hasta (%33,00), CCS’ye gore 93 hasta(%31,00) ve ASCO’ya gore 103
hasta(%34,33) bulundu. Iskemik inme hastalarinda énceden yapilmis olan birgok etiyolojik

caligmada yaklasik olarak %20-30 oranlarinda kardiyoembolizm saptanmakta iken bizim
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calismamizda her {i¢ inme siniflamasinda da bu oran biraz daha yiiksek bulunmustur. Bunun
nedeni olarak, kardiyak inceleme i¢in yapilan tetkiklerin artmasi, 6rnegin eskiden genellikle
EKG ve EKO ile degerlendirilen hastalara artik daha sik 24 saatlik ritm holter incelemesi ve
transozefageal EKO yapilmasi1 ve daha fazla kardiyak sebep bulunmasi diisiiniilebilir.
Calismamizda 24 saatlik ritm holter ile 12 olguda paroksismal AF, TEE ile 2 hastada atriyal
trombiis saptanmis olup nedeni bilinmeyen grup yerine kardiyoembolik altgrubuna dabhil

edilmis ve tedavileri bu yonde diizenlenmistir.

TOAST’a gore 23 olgu (%7,67), CCS’ye gore 31 olgu (%10,33), ASCO’ya gore 26
olgu (%8,67) kucik damar hastaligi olarak siniflandirtlmis olup birbirleriyle ikili
karsilagtirmalarinda aralarinda anlamli iliski saptandi1 ve yuksek derecede uyumlu bulundu
(Sekil 2). Derin dal arterlerinin infarktina ilave olarak hastalarda hipertansiyonun da
bulunmasi TOAST’1n kiiciik arter hastaligi kriterleri arasindadir ve ¢alismamizdaki bazi
hastalarda hipertansiyonu olmamasina ragmen lakiiner veya derin dal infarktlar1 saptanan

hastalarin varlig1 nedeniyle TOAST ile hasta sayisinin daha az saptanmasi agiklanabilir.

Diger belirlenmis etiyolojilerde TOAST a gore 11 hasta (%3,67), CCS ve ASCO’ya
gore 12 hasta (%4,00) saptanmistir ve U¢ sistemin birbirleriyle ikili karsilastirmalarinda
korelasyon analizi ile sonuglar siras1 ile miikemmele yakin, mukemmel derecede uyumlu idi
(r=0,956, r=0,956 ve r=1,00). Diger belirli etiyolojilerde dagilim 7 hastada arteryel
diseksiyon, 3 hastada serebral ventz tromboz, 1 hastada antifosfolipid antikor sendromu, 1
hastada tromboze anevrizma seklinde idi. Bu grubu igeren hastaliklarin tanist konmasina
ragmen ayni olguda potansiyel inme nedeni olabilecek bagka patolojilerde saptanmis olan
olgular mevcuttu ve bu tur olgular bu simifa dahil edilmeyip nedeni belirlenemeyen
etiyolojiye dahil edildi. Oran olarak bakildiginda digerlerinden daha az sayida hasta bu gruba
dahil edildi. Her ti¢ iskemik inme etiyolojik siniflama sistemleri arasinda birbirine en yakin

uyum bu grupta izlendi.

Nedeni belirlenemeyen etiyolojilerde TOAST ile 113 hasta (%37,67), CCS ile 117
hasta (%39,00), ASCO ile 111 hasta (%37,00) saptand: ve ikili karsilagtirmalarinda
aralarinda anlaml fark izlenmedi (Sekil 2). Calismamizda etiyolojik alt tipler arasinda en
cok hastay1 iceren grup, nedeni belirlenemeyen grup olarak bulundu. Bunun nedeni olarak,
etiyolojik tetkiklerinin yaklasik %25 oraninda normal olmasi, %6-7 oranindaki hastada inme
sebebi olabilecek 2 veya daha fazla neden saptanmasi, bazi hastalarin incelemelerinin eksik
kalmasi ve bazi hastalarin serviste yatig sirasinda genel durumu bozulup yogun bakima

transfer edilmesi veya kaybedilmesi olabilecegi diistiniildii.
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Ikiden fazla etiyoloji saptanan hastada o anki inmeye neden olan faktdriin hangisinin
oldugunun bilinmesi bize gore su an i¢in giic durmaktadir ve bu gruba dahil edilen hasta
sayisinin her {li¢ sistemde de yakin-orta vadede diger gruplara oranla yiiksek oranda
saptanacagi diisiiniilmektedir. Bu hastalarin medikal tedavileri ise her iki potansiyel inme

sebebi de g6z 6nlinde bulundurularak dizenlenmelidir.

TOAST smiflama sistemi, daha yeni sistemler olan CCS ve ASCO ile
karsilastirildiginda giincelleme imkani1 olmadigi halde pratikligini ve kullanilabilirligini
korumaktadir. Istatistiksel sonuglara bakildiginda CCS ve ASCO sistemi TOAST a gore bir
yenilik getirememistir. Inme alt tiplerinin belirlenmesinin, inmenin klinik takibinde ve tedavi
stratejisini belirlemede 6nemi goz Oniine alindiginda belki daha farkli siniflamalara ihtiyag

duyulacaktir.
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6. SONUCLAR

Calismamizdan elde edilen bulgular 1s181nda su sonuglara ulagilmistir.

1. Iskemik inme nedeninin ve alt tipinin dogru taninmasi, inme hastasina yaklasimda
en 6nemli konudur. Buna yonelik uygun akut dénem tedavisi ve sonrasinda sekonder

profilaksi stratejisi belirlenir ve inmenin tekrari belirli bir 6l¢iide engellenmis olur.

2. Geleneksel inme smiflamasi TOAST pratik olmasi nedeniyle Kliniklerde siklikla
kullanilmaktadir ancak giivenilirligi orta derecededir, degerlendiriciye karar verme
durumunda birakabilir ve inmeyi olusturan sebepleri tek bir nedene indirgemeye ¢alismast,

diger faktorlerin g6z ardi edilmesine neden olur.

3. CCS smiflamasmin olusturulma amaglarindan birisi olan TOAST’in nedeni
belirlenemeyen etiyoloji grubundaki hasta sayisini azaltmak olsa da bizim ¢aligmamizda bu

amaca ulasilamadig1 goriilmiis, bu grup hasta sayis1t TOAST ile yakin bulunmustur.

4. Web tabanli bir sistem olan CCS, kriterleri ve kurallar1 belirli oldugu igin
degerlendiriciler aras1 ortak bir sonug ¢ikarir ve kisisel yorumlamalara ihtiya¢ duymaz ve
izin vermez. Her an gilincellenebilirlik nedeni ile son gelismelere agik bir sistemdir. Nedenin
tama yakin dogru olarak belirlenebilmesi igin bir ¢ok ileri incelemenin yapilmasi gereklidir

ve bu durum dezavantaj olugturmaktadir.

5. ASCO siniflamast inme nedenini diger siniflamalardan farkli bir yontemle
(fenotipik) degerlendirdigi i¢in diger siniflamalarla karsilagtirilabilmesi amaciyla saptanan
patolojilerin 1. ve 2. dereceli kanitlar1 ¢alismaya dahil edilmek durumunda kalinmistir ve bu

durum ASCO nun kullanilabilirligini kisitlamaktadir.

6. Korelasyon analizleri ile her {i¢ siniflama da birbirleriyle ikili karsilastirildiginda
her alt grup icin yiiksek uyumluluk gostermistir. Bonferroni diizeltmeli McNemar testi ile
sadece CCS ve ASCO smiflamasinin kardiyoembolik etiyolojili alt sinifin1 belirlerken
anlamli farklilik izlenmistir. ASCO, CCS’ye oranla anlamli sayilabilecek inme nedeni olarak

daha fazla sayida kardiyoembolizm saptamustir.

7. Her ii¢ smiflamada da inme nedenini saptayabilecek daha ileri teknolojik
yontemlerin kullanimi arttikga nedeni saptanamayan hasta sayisi azaltilabilir, ancak bu
durumda ikiden fazla etiyolojinin de bulunabilecegi g6z Oniinde bulundurulursa smiflama

yontemlerinin giincellemeye ihtiyaci oldugu agiktir.
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8. CCS smiflamasinda bariz ve olasi nedenlerin, ASCO siiflamasinda birinci ve
ikinci dereceli kanitlarin etiyolojik neden olarak belirlendigi ¢aligmamizda CCS’nin sadece
bariz, ASCO’nun sadece birinci dereceli kanitlar1 kullanilacak metodla c¢alisilirsa istatistiksel
oranlarin ve sayisal verilerin degisece8i aciktir ancak bu durum nedeni belirlenemeyen

etiyoloji hasta sayisinda bariz artisa neden olacaktir.

9. TOAST smiflama sistemi, daha yeni sistemler olan CCS ve ASCO ile
karsilastirildiginda giincelleme imkani olmadigi halde pratikligini ve kullanilabilirligini
korumaktadir. Istatistiksel sonuglara bakildiginda CCS ve ASCO sistemi TOAST a gore

devrimsel bir yenilik getirememistir.

10. inme alt tiplerinin belirlenmesinin, inmenin klinik takibinde ve tedavi stratejisini
belirlemede Onemi goz Online alindiginda belki daha farkli siniflamalara ihtiyag

duyulacaktir.
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8. EKLER

TOAST SINIFLAMASI
O Biiyuk arter aterosklerozu
O Kardiyak embolizm
O Kigiuk damar tikanikhgi
O Saptanmis baska bir sebepten kaynaklanmiginme
O Nedeni belirlenemeyen inme
0 Nedeni belirlenemeyen grup

o iki veya daha fazla potansiyel nedeni olan grup
0 Taniya yonelik arastirmalarin yetersiz oldugu grup

Causative Classification System for Ischemic Stroke (CCS)

Case D ‘ Date ‘
Age 82X | Please seloct -[=] RECE |- Please select - v Clear all Fields

1. Clinical evaluation (check all that apply)

[#] & There is prior histary ofischemic stroke, ransient ischemic atack, or transient monacular blindness fram the territory of index artery within the manth preceding the index strake
[T] b. Prior clinical events descrioed in 1a are exclusively a cluster of repetitive and stereotypic lacunar ransient ischemic atiacks that started within the week preceding in index stroke
[7] c. The patient presents with & lacunar syndrame

[7] d. There is evidence of concurrent systemic embalism

2. Imaging evaiuation of the brain (check all that apply)

[7] a Brainimaging hag not been dene (CT or MRI)
[7] b. Brain imaging is negative for the presence of acute brain infarct or perfusion deficit consistent with clinical symptoms

[7] & There is alacunar infarct as defined by a single acute infarct within the leritory of penelrating arteries in the brainstem, deep gray matter, or internal capsule thatis s20 mm in its greatest diameter and
thare s no known facal patholagy in the parent artery atthe site ofthe arigin of the penatrating antery

[7] d. There are multiple acute and subacute ischemiclesions in either right and left anterior or anterior and posterior circulations or both, in the absence of non-embalic occlusion or near occlusive stenosis
ofallrelevantvessels

[7] & There are acute unilateral intemal watershed infarcts

[7] . There are multiple temporally separate infarcts exclusively within the terrtory of the clinically relevant artery

3. Imaging evaluation of the cerebral vasculature (check all that apply)

[7] a.Imaging evaluation of blood vessels has not been done

b0 There is stenotic or occlusive vascular disease judged to be due to atherosclerosis in clinically-relevant arteries

i. lintracranial arteries

i. [ Exracranial arteries

[7] . The atherosclerotic plaque described in 3b has features consistent with thrombus formation, ulceration, near-occlusive stenosis or non-chronic occlusion

[7] d. There is an atheroscleratic plague causing mild stenosis in the absence of any detectable plague ulceration or thrombosis in clinically-relevant extracranial or intracranial artery. There is also a prior
histary of twa or mare ischemic stroke, transient ischemic attack, or fransient monocular blindness from the territory of index artery, atleast one event within the last month

[] e There is angiographic evidence of abrupt cut-off consistent with a bload clot within the clinically relevant and otherwise angiographically normal appearing intracranial artery

[7] £ There is vascular imaging evidence thatthe clinically relevant occluded intracranial artery has been completely recanalized
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4.
]

Vil

vili.

o

=

il

A,

=

i

=

viil.

=

Xiii.

V.

A

Hii.

Vil

vil.

A

Aii.

Gardiac evaluation (check all that apply)

a. Cardiac evaluation has not been done

b. Cardiac evaluation reveals a high-risk source (check all that apply)
- [ClLett atrial thrombus

- [ClLettventricular thrombus

ii. [ Atial fbrillation
. ClParawysmal atrial fiorilation

v. [sick sinus syndrome

. [ClAtial futer

[recent myacardial infarction

[CImitral stenazis or heumatic valve disease

b DBmpmsthetic and mechanical heartvalves

. Clchronic myocardial infarction tagether with low ejection fraction <28%
[CIpilated cardiomyapathy

[INon bacterial thrombotic endocarditis

infective endocarditis

DPapMIaryﬂnme\asmma

. [ClLeR atrial myxoma

. Patent foramen ovale and concurrent systemic embolism

C. Cardiac evaluation reveals a low- or uncertain-risk source (check all that apply)

i. CIitral annular calcification

ii. [ClPatentforamen ovale

[ atrial septal aneurysm

- [l arial septal aneurysm and patent foramen ovale

. DLeﬂventncularaneuwsmwwthoutthrombus

[ClLeft atrial smake

DCongestwe heart failure with ejection fraction <30%
DCompIex atheroma in the ascending aorta or proximal arch
. [l Apical akinesia

- [Clwall motion abnormalites (hypokinesia, akinesia, dyskinesia) other than apical akinesia
DHypemophic cardiomyopathy
DLeﬂvemncularhypemophy
DLeﬂvemncuIarhypenrabecu\atmnmon-compacﬂon

Clother
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5. Evaluation for diagnosis of other (uncommon) causes of stroke (check all that apply)

[7] a. Acute arterial dissection in relavant aneries

b. Cerebral vascular abnormalities in the relevant artery

[

¢. Cerepral vasculitis

=

d. Cerebral venous thrombosis

O =

e. Acute disseminated intravascular coagulation

T. Drug-induced stroke

]|

g. Fibromuscular dysplasia

=

h. Heparininduced thrombacytopenia type I

=

i Cerebral autosomal dominant arteriopathy with subcortical infarcts and leukoencephalopathy

=

J. Hypeniscosity syndromes

o

|

k. Hypoperfusion syndromes

. latrogenic causes

]

m. Partially thrombosed cerebral aneurysm in a clinically relevant artery

=

n. MELAS

|

0. Meningitis

O O

p. Migraine-induced stroke

q. Moyamoya disease

]|

r. Primary antiphespholipid antibedy syndrome

)

5. Primary infection of the arterial wall

=

1. Sickle cell disease

=

[7] u. Sneddon’s syndrome

]|

v Thrombotic thrombacytopenic purpura — Hemalytic uremic syndrome

w. Segmental vasoconstriction or vasospasm

]|

[ % Abnormalities of thrombosis and hemostasis

[T] v. Other causes

Results
Classify Patient | Clear all Fields | Print |
Causative Subtype Phenotypic Subtype
Undetermined unknown - ether cryptogenic. LA4abeent + CEabsent + Liabsent + Otheradsent
P P
Large Artery Cardiac Emboli
Atheroscleros) Sources
A Supra-aortic large artery evident |1, probable [pyy possiole g (Laa) (CE)

atherosclerosis:

B. Cardio-aortic embolism: evident 1y, probable [pyg possible [y /f-
C. 8mall artery occlusion: evident |1, prabable [p, passible |y
D. Other causes: avident 1, probable [n, possiole (1o
Lacunar

E. Undetermined causes: unknown - g unknown - [yeg unknown - |y, unclassified |, Infarction
cryptogenic other incomplete wy

embolism cryptogenic evaluation

Other
{uncommon}
Causes

B rajor 8 minor ™ Japsent T incomplete svaluation

To save selections and results, copy all text below and paste into a spreadsheet (download spreadsheet header files in tab delimited text, comma delimited test, OpenDocument, Apple Mumbers, or Excel
format):

I T R S ST IO TN S T T O S T S S R A | T ¢ T o 0 o . o+ Do . S R |
o0 0Q0O0ODOCOO0OCOCOCODODOODOODO0OODO0OTODODODODOO0OO0OCO0OO0CO0OO0OCO0DO0O 0O D0 0 0O NoMNoNoMoMo No Mo No No No No No No

YESMo MNo Undstermined unknown - other cryptogenic. LAAabsent CEabsent Llabsent  Otherabsent P
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