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OZET
ACIL SERVISE
BASVURAN AKUT iSKEMIK INME HASTALARI iLE IMMATUR
GRANULASIT ARASINDAKI iLiSKi
Giris ve Amag: inme, diinyada sakatlik ve 6limiin énde gelen nedenleri arasinda
yer almaktadir. Bu nedenle erken tani ve tedavi baglangici 6nem arz etmektedir.
Gunumuzde inmenin tanisal ve prognostik degerlendirmesinde ¢ok sayida
parametre kullaniliyor olsa da halen ideal bir laboratuvar yontemi bulunamamistir.
Son zamanlarda immatur granudlosit (IG)’lerin, sepsis ve inflamasyonda belirteg
olarak kullanilabilir oldugu tespit edilmigtir. Bu ¢alismada, acil servise bagvuran ve
akut iskemik inme tanisi konulan hastalarda basvuruda bakilan 1G% degerinin

prognostik degeri arastirilmaya calisiimigtir.

Gere¢ ve Yontem: Calismamiz retrospektif ve tek merkezli bir galismadir.
Calismaya Mersin Universitesi Tip Fakultesi Acil Servisine 01.01.2021-01.09.2022
tarihleri arasinda bagvuran iskemik inme olgularindan c¢alisma kriterlerini
kargilayanlar dahil edildi. Hastalar yasayanlar ve olenler olmak Uzere iki gruba
ayrildi. Erken donem (28 gunlik) ve ge¢ donem (1 yillik) mortalite ile IG% arasindaki
iliski degerlendirildi. Hastalarin yaslari, cinsiyetleri, immatir granulosit ve diger

laboratuvar degerleri calisma formuna kaydedildi.

Bulgular: Calismadaki 282 hastanin %52,8'i erkekti. Hastalarin yas ortalamasi
69,88+12,90 yil olarak tespit edildi. Hem 28 gunlik hem de 1 yillik mortalite icin GKS
anlamli duguk, l6kosit duzeyi ve IG duzeyi anlamli yuksek tespit edildi. 28 gunlik
mortaliteyi 6ngoérmek igin yapilan receiver operating characteristic (ROC)
analizinde, IG (%) 0,35 kesme degeri icin, sensitivitesinin %82,8 ve spesifisitesinin
%42 oldugu (Egri altinda Kalan Alan (AUC): 0,654; %95 ClI: 0,574-0,734; p<0.001)
gorulda. Ayrica bir yillik mortaliteyi 6ngormek icin yapilan ROC analizinde, 1G (%)
0,35 kesme degeri icin, sensitivitesinin %82,8 ve spesifisitesinin %42 oldugu (Egri
altinda Kalan Alan (AUC): 0,654; %95 CI: 0,574-0,734; p<0.001) goruldu.

Tartigma ve Sonug: IG dlzeyi inme olgularinda mortaliteyi belirlemede basarili bir
biyobelirte¢ oldugu gorulmektedir. Fakat bu sonuglarin genellenebilir olmasi i¢in gok
merkezli ve daha yuksek sayida hasta ile yapilacak ¢aligsmalara ihtiyag vardir.

Anahtar Kelimeler: Acil Servis, inme, immatiir granilosit, Prognoz, Biyobelirteg



ABSTRACT
THE RELATIONSHIP BETWEEN ACUTE ISCHEMIC STROKE PATIENTS
ADMITTING TO THE EMERGENCY DEPARTMENT AND IMMATURE
GRANULOCYTES
Introduction and Aim: Stroke is among the leading causes of disability and death
in the world. Therefore, early diagnosis and initiation of treatment is important.
Although many parameters are used in the prognostic evaluation of stroke today,
an ideal laboratory method with high sensitivity and specificity has not yet been
found. In our study, the success of IG in predicting prognosis in stroke cases is

investigated.

Materials and Methods: Our study is a retrospective and single-center study.
Those who met the study criteria among ischemic stroke cases who applied to
Mersin University Faculty of Medicine Emergency Service between 01.01.2021 and
01.09.2022 were included in the study. The patients were divided into two groups:
alive and live. The relationship between early (28-day) and late (1-year) mortality
and IG% was evaluated. The patients' ages, gender, immature granulocyte and

other laboratory values were recorded in the study form.

Results: 52.8% of the 282 patients in the study were male. The average age of the
patients was determined as 69.88+12.90 years. For both 28-day and 1-year
mortality, GCS was found to be significantly lower, and leukocyte level and I1G level
were significantly higher. In the receiver operating characteristic (ROC) analysis
performed to predict 28-day mortality, for the IG (%) cut-off value of 0.35, the
sensitivity was 82.8% and the specificity was 42% (Area Under the Curve (AUC):
0.654; 95% CI: 0.574-0.734; p<0.001). Moreover, in the ROC analysis performed to
predict one-year mortality, for the IG (%) cut-off value of 0.35, the sensitivity was
82.8% and the specificity was 42% (Area Under the Curve (AUC): 0.654; 95% CI:
0.574-0.734; p<0.001) was seen.

Conclusion: |G level appears to be a successful biomarker in determining mortality
in stroke cases. However, in order for these results to be generalizable, multicenter

studies with a larger number of patients are needed.

Keywords: Emergency Department, Stroke, Immature granulocyte, Prognosis,

Biomarker



1. GIRIS VE AMAG

inme; serebral enfarktiis, intraserebral kanama ve subaraknoid kanamayi
iceren, vaskuller bir nedene bagli merkezi sinir sisteminin akut fokal hasarina
sekonder norolojik bozukluk ile karakterizedir. Dinya’da sakatlik ve 6limun 6nde
gelen nedenlerindendir (),

inmelerin %87’sini iskemik inmeler olusturmaktadir. Diinyada, her 40 sn’de
bir inme vakasi olmaktadir. 2020 Amerikan Kalp Dernegi'nin kalp hastaligi ve inme
istatistikleri raporu, 2016'da Amerika Birlesik Devletleri (ABD)'nde inme
prevalansinin %2,5 oldugunu ve 20 yas ustu 7 milyon Amerikal’nin yaklagik
800.000 kadarinin inme gegirdigini, bunlarin 150.000 kadarinin olum ile
neticelendigini gostermektedir 23),

Enfektif durumlarda ve inflamasyona neden olan hastaliklarda klinik senaryo
cok hizli kotulesebilmekte ve mortalite ve morbiditeye neden olabilmektedir. Enfektif
patolojileri ve inflamasyonu gosteren bazi parametreler (C-Reaktif Protein (CRP),
prokalsitonin, total I6kosit sayisi, immatur noétrofillerin toplam nétrofil sayisina (IT
orani)) ortaya konulmus olsa da halen sensitive ve spesifitesi yuksek olan ideal bir
laboratuvar yontemi hala bulunamamistir. Bu nedenle dusuk maliyetli ve daha kolay
olgulebilen laboratuvar belirteglerine halen ihtiyag duyulmaktadir 4,

Son dénemlerde agirlikli erigkinlerde yapilan klinik ¢alismalarda tam kan
sayimi yapan cihazlardan elde edilen IG orani (DNI) degerinin bir sepsis ve
enflamasyon belirteci olarak kullanilabilecedi gorilmektedir ¢-7).

Yenidoganlar ve gebeler haricinde, periferik kanda olgunlasmamig granulosit
gorulmesi siddetli bir enfeksiyona, enflamasyona veya kemik iligindeki bir patolojinin
baslangicini gosterir @),

Periferik yaymada |G arastirmak gereksizdir. Artik otomatik kan sayimi
makineleri (Sysmex gibi) kirmizi hucreleri pargalar ve beyaz hucreler gegirir. Bir
polimetrin florasan boya ile niukleik asit isaretlenir ve flowsitometri yontemi ile
floresani tespit edilir. IG sayisi ve IG yuzdesi hatasiz ve ¢ok hizl sekilde olgulebilir.
Bu nedenle klasik hemogam analizi ile rutin olarak kisa slrede IG sayisi ve IG
yuzdesi elde edilebilir. Yari omru kisa oldugundan tedavi izleminde kullanimi
uygundur. inflamasyonun erken tanisinda ve inflamasyonun ekartasyonunda

etkilidir. Diger inflamasyon belirteclerinden daha erken yukselir. CRP, Prokalsitonin;



sepsis ve inflamasyon disi kliniklerde de artabilir. Diger belirtegler diserken 1G
ylksek kalir (4:89),

Bu galismada amacimiz, acil servise iskemik inme ile bagvuran olgularda
Olculen IG (%)’sinin prognozu belirlemedeki ve mortaliteyi 6n gérmedeki basarisini

degerlendirmek ve literature katki saglamaktir.



2. GENEL BILGILER
2.1. INME
2.1.1. iskemik inmenin Tanimi

inme; serebral enfarktis, intraserebral kanama ve subaraknoid kanamayi
iceren, vaskuler bir nedene bagli merkezi sinir sisteminin akut fokal hasarina
sekonder norolojik bozukluk ile karakterizedir. Dunya’da sakatlik ve 6lumun 6nde
gelen nedenlerindendir (.

1970 yilinda Diinya Saglk Orgiti (DSO) tarafindan énerilen tanima gére,
“inme, hizli bir sekilde gelisen klinik belirtilerle kendini gésteren, 24 saat veya daha
uzun suren semptomlarla seyreden veya mortaliteye sebep olan, vaskuler kaynakh
bagka bir sebep olmaksizin, fokal ya da yaygin olarak beyin iglevini bozan bir
hastaliktir.” ("),

GIA ise vaskiiler kaynakli oldugu diisiiniilen ve spesifik bir arter tarafindan
perfuze edilen beyin veya goz bolgesi ile lokalize 24 saatten kisa suren; ani, fokal

norolojik defisit olarak tanimlandi (),
2.1.2. iskemik inmenin Epidemiyolojisi

inme, ABD’deki 6lim sebepleri igerisinde besinci sirada yer alir ve diinyada
ortalama her 40 saniyede bir inme olayi meydana gelir. Bunlar buyuk oranda
iskemik inmelerdir (%87); geri kalanlari hemorajik inmeler ve subaraknoid
kanamalar olusturur ).

2020 Amerikan Kalp Dernegi'nin kalp hastaligi ve inme istatistikleri raporu,
2016'da ABD’de inme prevalansinin %2,5 oldugunu ve 20 yas uUstu 7 milyon
Amerikal’'nin yaklasik 800.000 kadarinin inme gegirdigini, bunlarin 150.000
kadarinin 6lum ile neticelendigini gdstermektedir. Yas, en énemli demografik risk
faktoradur ve son yillarda inme insidansi azalmasina ragmen yasl nifusun artisina
istinaden yasam boyu inme riski artmigtir ©,

2016 yilinda, dunya gapinda yaklasik olarak 13,7 milyon yeni inme tanisi
konmustur. Bu yeni vakalarin yaklasik %87 sini iskemik inmeler olusturmustur. Bu
hastalar icerisinde, akut iskemik inme tanisi alan hastalarin %5'inden daha azi,
uygun terapotik zaman araliginda intravenoz trombolitik tedavi (IVT) almistir ve
2016'da dunyada 100.000'den az endovaskuler trombektomi (ET)



gerceklestirilmigtir. Bu veriler, akut tedavi i¢cin uygun olan hastalarin tedaviye
erisiminin kisitlihgini ve dunya gapinda tedavi ilerlemelerindeki kullanim oranlarinin
yetersizligini vurgulamaktadir. Bakim sistemlerinin  kapasitesini arttirmak,
mudahaleleri arastirmak ve tedavi kullaniminda eksikligi gidermek igin ¢ok sayida
kiresel girisim ylritilmektedir (12),

Erigkin (25 yas ve Uzeri) erkek ve kadinlara bakildiginda, hayat boyu inme
gecirme riski yaklasik %25'tir (3. ABD de dahil yiksek gelirli llkelerde inme
insidansi giderek azaliyorken, dusuk gelirli tGlkelerde inme insidansi artmaktadir
(1214) [statistiksel olarak, kadinlarin erkeklere oranla inme ile iligkili 6lim yasama
riski daha yuUksektir. Ortalama olarak hem iskemik hem de hemorajik inme sebebi
ile lenlerin %60'InI kadinlar olusturmaktadir (). Mevcut olan yliksek oranin birden
fazla sebebi vardir. Fakat baslica neden, kadinlarin erkeklere gore ortalama daha
uzun yasam suresine sahip olmasi ve uzun ortalama yasam suresinin inme gegirme
riskini arttirmasidir (6),

Son zamanlarda yapilan ¢alismalarda dinya ¢apinda inme prevalansinin
artis egiliminde oldugu goérulmustar. Bu g¢alismalarin buyuk ¢ogunlugu Avrupa ve
Kuzey Amerika orjinlidir. Ortadogu’da ve Turkiye'de inmenin prevalansi yetersiz
galismalardan dolayi belirsizdir '7). inme, Tiirkiye'de en ciddi sagdlik problemlerinden
birisidir. DSO ve Tirkiye saglik istatistikleri verilerine incelendiginde
serebrovaskuler hastaliklar, Tuarkiye'de ikinci sirada gelen o6lim sebebidir ve
sakatliga gore duzeltiimis yasam suresi tahminlerinde %5,9'luk oranla Uguncu
sirada yerini almaktadir. Ulkemizde Saglik Bakanhgi tarafindan yakin tarihli yapilan
bir calismada; inme insidansi ve prevalansi 69.6 ve 310/100.000 populasyon olarak
belirlenmis olup, bu bulgularin yiksek oranda eksik oldugu distndlmustar (18),

Gelismis Ulkelerde yash nufus oraninin artmasi ve bu popullasyonda inme
insidansinin daha fala gorulmesi sebebiyle, inme insidansinda zaman egilimleri ve
saglik stratejilerinin planlanmasi, birincil ve ikincil koruyucu tedbirlerin gozden
gegciriimesi degerlidir. Demografik degisikliklere bagli olarak yakin tarihte, Avrupa’da
inme olaylarinin sayisinin 2000 yilinda yilda 1,1 milyondan, 2025 yilinda yilda 1,5
milyonun {zerine ¢ikacadi belirlenmigtir (9. Bati Ulkelerinde toplam sagdlik
giderlerinin yaklasik %3 ile %4l inme igin ayriimistir. iskemik inme gegiren hastanin
bakimi, rehabilitasyonu ve uzun suren takibi igin kisi basi ortalama yasam boyu

maliyetinin ABD’de 140.048 dolar oldugu hesaplanmaktadir (20,
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2.1.3. Iskemik inmede Risk Faktorleri

iskemik inmeye sebep olabilecek ¢ok sayida risk faktdrii mevecuttur. Bu risk
faktorleri degistirilebilir ve degistirilemez risk faktorleri olarak iki gruba ayrilir (Tablo
1).

Tablo 1 iskemik inme Risk Faktérleri Siniflamasi (21)

1. Degistirilemeyen Risk Faktorleri

Yas
Cinsiyet
Genetik
Irk

2. Degistirilebilen Risk Faktorleri

Hipertansiyon
Diyabetes mellitus, hiperinsilinemi, glukoz intoleransi

Kardiyovaskuler hastaliklar (Koroner kalp hastaligi, Kalp yetmezIigi, Periferik
arter hastalig)

Dislipidemi

Asemptomatik ICA stenozu
Atriyal fibrilasyon

Orak hacreli anemi
Obezite

Sigara

Fiziksel inaktivite

Diyet ve beslenme aligkanligi
Postmenapozal hormon tedavisi
Alkol kullanimi

Irk, ailede iskemik inme dykusu ve genetik, cinsiyet ve yas degistirilemez risk
faktorleri icerisinde yer alir. Alkol kullanimi, fiziksel aktivite kisithligi, obezite, sigara
kullanimi, kalp damar hastaliklari, diyabetus mellitus, hipertansiyon degistirilebilir

risk faktorleri igerisinde yer alir @1,

Bu risk faktorlerinden yas ve hipertansiyon en énemli risk faktorleridir (22). 55
yas sonrasl 10 yilda bir inme riski iki kati artis gosterir. Yasla birlikte artis gosteren
ateroskleroz; miyokard infarktlisii ve iskemik inme riskini de artirir 23, Bu risk
faktorleri icerisinde en yaygin degistirilebilir risk faktorld hipertansiyondur. Kan
basincindaki her 10 mmHg’lik disus iskemik inme riskini (¢ kat azaltir (24).

11



2.1.4. iskemik inmenin Patofizyolojisi

iskemik inme patofizyolojisi komplekstir ve birden ¢ok yolak araciligi ile
meydana gelmektedir. iskemik inme sonrasi néronlar olmasi gereken fizyolojik
transmembran iyon gradiyentini ve homeostazisi yerine getiremezler. Bu durum
hacre 6lumuyle ilgili olan ekstotoksisiste, oksidatif ve nitratif stres, enflamasyon ve
apopitozis yolaklarinin aktivasyonuna neden olur. Bu patofizyolojik suregler;

ndronlarda, glialarda ve endotel hicrelerinde ciddi hasarlara neden olmaktadir.
2.1.4.1. Enerji Yetmezligi

Hucresel enerjinin mitokondriyal yetmezlik nedeni ile tikenmesi, apopitozise
bagl hucre olumu ile neticelenebilir. Perfizyon bozuklugu hiicre metabolizmasi igin
onemli olan Adenozin Trifosfat (ATP) ve potasyumun kaybina neden olmaktadir. Bu
kayip ani hicre 6limune yol agmasa ile, 5-10 dakikalik oklizyon geri dontisumsiz
beyin hasarina yol agabilmektedir (25,

Diger onemli bir faktor de membran iyon pompasinin goérevini yerine
getirememesidir. Hlcresel dlzeyde yetersiz enerji Uretimine yol agan iskemi, iyon
gradiyentinin bozulmasina yol acgarak sodyum, klortir ve kalsiyum iyonlarinin
degisimi karsiliginda potasyum kaybina neden olur. Buna, noronlarin ve glialarin
hizla sismesi ile sonuglanan bir hiicre igi su akisi eslik eder (sitotoksik 6dem) (26),

2.1.4.2. Eksitotoksisite

Eksitotoksisite, eksitator(uyarici) aminoasitlerin toksik etkilerinin yol acgtigi
hlcre 6lumu olarak tanimlanir. Bu sistem serbest radikal ve oksidatif stres olusumu,
mitokondriyal gegirgenlik artigi, hicresel kalsiyum homeostazinin bozulmasi,
sekonder eksitotoksisite ve c¢esitli transkripsiyon faktorlerinin aktivasyonu ve
bunlarin gen ekspresyonu gibi gesitli zararli etkilere neden olmaktadir 7).

Eksitotoksik 6lim igin, reseptor iliskili kanallar veya voltaja duyarli kalsiyum
(Ca++) kanallari ile hucre disi Ca++ iyonlarinin hucre igine asin akisini
gerektirmektedir (22). Hucre i¢i Ca++ birikimi ndron harabiyetiyle sonuglanan bir dizi
molekuler olayl baslatir. Hicre disi glutamat konsantrasyonundaki artis, komsu
ndronlarda glutamat reseptorlerinin daha fazla aktive olmasini saglar ve pozitif
feedback olusmasina neden olur. Neticede, iyon gradiyentini azaltan ve ATP
tuketen monovalan iyon kanallari yoluyla noronlara daha fazla sodyum (Na+) girisi

12



olur, bu iki durum da glutamat salinimini artirir ?8). Sinapslardaki asir glutamat,
yuksek duzeylere ulagip glutamat reseptorlerinde sonlanarak néronal disfonksiyon

ve olimle sonuglanabilecek olaylari baslatir 7).
2.1.4.3. Oksidatif Stres

Oksidatif stres; serbest radikallerin antioksidan savunma sistemleri
araciligiyla inaktivasyonu yerine Uretiminin artmasina sebep olan bir dengesizlik
olarak tanimlanmaktadir (29,

Oksidatif stres, hucresel antioksidan mekanizmanin serbest radikal
seviyelerini toksik esigin altinda tutmak icin yetersiz kaldig1 durumdur. Bu; serbest
radikal olusumundaki artigtan, antioksidan savunma kaybindan veya her ikisinden
de kaynaklanabilir. Bir serbest radikal, bagimsiz olarak var olabilen, bir veya birden
fazla eslesmemis elektrona sahip kimyasal maddelerdir. Serbest radikaller oldukga
reaktiftir, proteinler gibi makromolekulleri dogrudan oksitleyebilir ve onlari iglevsiz
birakabilir (30),

Hucresel enerji deposunun tikenmesi, yetersiz ATP seviyesi ile neticelenir.
Bu, sinir hicresinin iyonik homeostazi koruyamamasina neden olur; antioksidan
aktivitedeki azalmaya bagh superoksit radikallerinin artigi oksidatif strese yol
acabilir. Serbest radikallerin artisi; mitokondrinin serbest radikal Gretimini ve vicutta
oksidatif stresi artirmasi, hicre ve hicre zarinin yapisindaki protein ve lipit
bilesenlerinin oksidasyonu ve deoksiribonlkleik asit (DNA) fragmantasyonu ile

sonuglanir. Sonug nekrotik hiicre dlimudar @1:32),
2.1.4.4. Kan Beyin Bariyerinin Bozulmasi

Kan-beyin bariyeri, kan ile beyin parankimi arasindaki molekullerin gegisini
dizenleyen, serebrovaskller alanda yer alan spesifik bir yapidir. Serebral
iskemiden sonra kan beyin bariyerinin batinlagu tehlikeye girer ve molekillerin
beyin parankimine kontrolsiz girmesine yol acarak iskeminin neden oldugu hasari
arttirir 33),

inme sonrasi kan beyin bariyerinin fonksiyon bozuklugu, o6zellikle

reperflizyondan sonra, bifazik olarak goriilmektedir (4.
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Endotelyal bazal lamina disfonksiyonu, iskeminin olmasindan sonra 2 saat
icinde baglar ve akabinde bu durumu hizlica kan beyin bariyerinde gegirgenlik artisi
takip eder (35.36),

Erken bir reperfizyon, kan beyin bariyeri degisikliklerini gegici olarak
duraklatabilir, ancak reperfuzyonun geciktigi durumlarda, muhtemelen endotelyal
hasar artacaktir 37,

Erken reperflizyon sonrasi, enfarktlisten 24-72 saat sonra bifazik kan beyin
bariyeri yaralanmasi evresi gerceklesir. Bu faz, 16kosit infiltrasyonu ve daha blyuk
doku hasari ile sonuglanan Matriks Metalloproteinaz ekspresyonunda artma ile
karakterizedir (38).

2.1.4.5. inflamasyon

Nekrotik hucreler, hicre o6lumiunden kalan doku ve artan reaktif oksijen
radikalleri (ROR) gibi iskeminin patolojik etkenleri, yerlesik mikroglia ve astrositleri
harekete gecirerek ek olarak dolagimdaki kandan infiltre I6kositleri ¢ekerek
noroinflamasyonu baglatir (39,

Kanin akigkanligindaki degiskenlik, vaskiler endotel ve trombositler Gzerinde
kayma stresine yol agar. Bu, P-selektinin hicre yuzeyine adezyonuna sebep olur.
P-selektin, trombositlerde a-granuller igcinde ve endotel iginde Weibel-Palade
cisimciklerinde bulunur ve aktivasyonla aniden salinabilir. Selektinler, ¢ogu
I6kositlerde olan P-selektin glikoprotein ligand-1 ile etkileserek onlari endotel
yuzeyine ¢ekerek dolagsimdaki l6kositleri yavaglatmada ¢ok etkilidir. Trombosit P-
selektini, IOkositlere de baglanabilir ve iskemik hasara yatkinlik olusturan
intravaskuler tikanmaya sebep olan I0kosit kiime olusumunu destekleyen bir kdpri
molekdill olarak islev gorir “0),

Birgcok calisma, serebral dokuda olusan inflamatuar reaksiyonun, iskemik
inme dahil beynin pek ¢ok akut patolojisinde ortaya ¢iktigini gostermistir; bu yanita
noroinflamasyon denir #1),

Noéroinflamasyon sureci noérolojik hasarin sekline, periyoduna ve seyrine
baghdir. iskemik inmeyi takip eden beyin hasari nekroz ve apopitozis ile neticelenir;
bu olaylar serbest oksijen radikalleri, kemokinler ve sitokinlerin desarj tarafindan
kontrol edilen bir inflamatuar reaksiyonu baglatir. Bu olaylar mikrosirkilasyonda

baslangi¢ alir ve dogustan gelen bagisiklik hicreleri (yani mikroglia) ve uyarlanabilir
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bagisiklik hucreleri (yani lenfositler) gibi néronal 6lume neden olan gesitli sitotiplerle
slreg igletilir 42-44),

Bu inflamasyon beyinde baslayinca hem hasarli beyin dokusunda hem de
periferik kanda bircok sitokinin salinimina sebep olur. Bu sitokinler, serebral
enfarktisin progresyonunda etkili immuno-inflamatuar reaksiyonun onemli
parcalaridir (45:46),

inme patofizyolojisinde gérev alan kompleman sisteminin aktivasyonu, koti
prognozla ilintilidir “#7). Serebral iskemik sire¢ ortaminda kompleman sistemi;
koagulasyon kaskadi proteazlari tarafindan intravaskuler olarak, C3 ve C5 klivaji
seviyesinde klasik, alternatif ve lektin yolaklarindan bagimsiz aktive ediliyor olabilir.
Ayrica: alternatif ve lektin yolaklarinin aktivasyonu da iskemik beyin hasarina
sebebiyet verebilir. intravaskiiler olarak Uretilen aktif kompleman proteinleri, hasarli
bir KBB yoluyla beyin dokusuna erigebilirken, mikroglia tarafindan da kompleman
sentezi provake ediliyor olabilir 48),

SSS hasarina ilk reaksiyon olusturan hicreler mikroglia ve astrositlerdir.
Mikroglia, beynin yerlesik makrofajlaridir ve iskemik inme sonrasi immunolojik
cevaplarin kilit diizenleyicisidir 49). Hiicre disi sinyallerce aktivasyonundan sonra,
fagositoz yoluyla artik ve toksik maddeleri temizleme gorevi gorurler ve bu sayede
beyinde normal hiicresel homeostazisinin korunmasini saglarlar 9. Aktive edilmis
ayrica, hepsi iskemik hasardan sonraki 24 saat icinde olmak Uzere, serebrovaskiler
alan igindeki sitokinlerin ve l16kosit adezyon molekdllerinin salgilanmasini arttirir ¢,
Astrositler beyindeki en yaygin hucrelerdir. Yaralanmamig beyin dokularinda
astrositler, néronlara besleyici ve yapisal destek saglarlar. iskemik inmeden sonra
astrositler, reaktif gliozis ve glial skar olusumunu saglayarak yara onariminda etkin

rol oynamaktadir (2),
2.1.4.6. Hemostatik Aktivasyon

Hemostatik aktivasyonun kendisi, trombus yayilimini, rekurrensi uyararak
veya komplike vendz tromboembolizmi tetikleyerek prognou olumsuz yonde
etkileyebilir. Akut inmedeki hemostatik degisiklikler serebral hasarin boyutu
hakkinda bilgi verebilir. Ayrica hastaligin seyri, tedavinin etkisi ve nihai sonug¢
uzerinde etkileri olabilir. Pihtilagma basamaklarinin aktivasyonu inflamatuar yanitta

korele artisa neden olabilir 3,
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2.1.4.7. Nekroz ve Apopitozis

iskemik alandaki néronlar, iskeminin baslangicindan saatler giinlerigerisinde
apoptoza ugrayabilirler. Nekrozun aksine, apopitoz iglevsiz hulcreleri ortadan
kaldirmak icin gérece daha dizenli, enerji bagimli programlanmig bir hiicre 6lim
strecidir ®4. Apopitozisin meydana gelmesi igin iki genel yolak vardir; bunlar
intrinsik ve ekstrinsik yollardir. Serbest oksijen radikallerinin olusumu, iyonik
dengesizlik, DNA hasari, 6lum reseptor ligasyonu, proteaz aktivasyonu apopitozis
olusumunu hizlandirmaktadir %), Apoptotik hiicre 6limin(in alternatif yolu, hiicrenin
enerjiden bagimsiz bir 6lum moduna girdigi toksik bir sure¢ olarak kabul goren
nekrozdur. Nekrozun ve apoptozun mekanizmalari ve morfolojilerinde farklilik olsa
da bu iki sUre¢ birbirine bir miktar benzemektedir. Mevcut deliller, nekroz ve

apoptozun “apoptoz-nekroz surekliligi” olarak ifade edilen ortak bir biyokimyasal

slirecin paydalari oldugunu gostermektedir (%6).
2.1.5. iskemik inme Tanisi
2.1.5.1. Klinik ve Fizik Muayene

iskemik inmeler ani ortaya cikar ve semptomlarin baslangic zamanini tayin
etmek c¢ok onemlidir. Semptomlarin baslangic zamani bilinmiyorsa, hastanin
norolojik muayene olarak normal oldugu bilinen en son zaman belirlenir. Belirlenen
sure IV trombolitik verilmesinin endike olup olmadigina karar vermek icin kullanilr.
inme stiphesi olan bitiin hastalarda ayrintili nérolojik muayene esastir ¢7),

Nérolojik bakidan énce genel fizik muayene yapilir. ivedi sekilde acil yagam
destegdi gerekliligi degerlendirilir, hastanin biling dizeyi, kalp atimi ve hava yolu
acikligi saptanir. Vicut sicakhgina dikkat edilmesi gerekir ¢linkl ates, endokardit
nedenli emboli ile ilintili olabilir. Kan basinci mutlaka ol¢tlmelidir. Embolik duruma
neden olabilecek kardiyak ritim bozukluklari igin nabiz bakisi yapilmalidir (%8),

Hastalar kafa i¢i basincin ylUkselmesinden kaynaklanan solunum islevini
efektif yerine getiremeyebilir. Yeterli oksijenizasyon ve ventilasyon saglamak icin
endotrakeal entlibasyon gerekliligi dogabilir ¢7),

Temel hastaneye basvuru sebebi, ani veya subakut seyirli fokal norolojik
defisittir. Hastanin muayene zamanina ve altta yatan etiyolojiye bagl olarak
norolojik defisit stabil, ilerleyici veya tamamen duzelmis olabilir. Bunlarin disinda
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serebrovaskuler hastaliklar, etiyoloji, yerlesim yeri ve semptomlarin suresine gore
daha fazla siniflandirilan hastaliklar grubudur. iskemik inmede nérolojik defisit 24
saatten daha uzun siire mevcuttur ve ilerleyici, stabil veya ¢ozilebilir olabilir (49,

Hasta, olayin dykusunu spontan olarak kendi cimleleri ile ifade etmesi icin
tesvik edilmelidir. Semptomlarin progresyonunu ve suresini degerlendirmek igin
baslangigta dogrudan sorgulama gerekebilir. iskemik inme ve kanamayi ayirt
etmeyi saglayabilecek; baslangigta siddetli bas boyun agrisi, kusma veya biling
bulanikh@ var miydi gibi sorular sorulmalidir. iskemik olaylari degerlendirmek igin,
karotis veya vertebrobaziler sistemlerin disfonksiyonunun neden oldugu spesifik
semptomlar sorgulanarak etkilenen vaskuler sistem tespit edilmelidir (4.

iskemik inmenin en sik sebebi aterosklerotik hastaliktir. Bu nedenle hasta
basta hipertansiyon olmak Uzere risk faktorleri agisindan ayrintili ele alinmalidir.
Tedavileri farklilik gosterdiginden, iskemik inmenin diger nedenleri (Ozellikle
kardiyak emboli) her zaman dugsunulmelidir. Bu nedenle gogus agrisi oykusd,
miyokard enfarktisu, konjestif kardiyomiyopati, kapak hastaligi veya atriyal
fibrilasyon dustnduren semptomlar detayli sorgulanmalidir. Semptomlar birden
fazla vaskuler tutulum oldugunu gosteriyorsa, ozellikle kardiyak embolik inme akla
gelmelidir. Hastada diger nadir iskemik inme sebeplerinden biri olma ihtimaline
kargl, yakin tarihte geciriimis herhangi bir hastallik veya travma 0oykusu
sorgulanmalidir ©9),

Kan akimi bozulmug olan damar ve bu damarin perfuze ettigi beyin
bolgesinin iglevine gore farkl norolojik semptomlar gorulebilir. Yatak basinda
g6zlenen norolojik sekeller (motor/duyusal, kortikal bulgular ve hemianopsi)
degerlendirilerek infarktin yeri ve genisligi belirlenebilir ve bdylece klinik gidisat
ongorilebilir 69),

Norolojik bakida ilk olarak biling durumu degerlendirilir. Hastalardan
isimlerini, bulunduklari yeri, zamani ve guncel olaylari séylemeleri istenir. Hastanin
konusmasinin akici olup olmadigi gézlemlenir. Daha sonra kraniyal sinirler, pupil
refleksi, gbz hareketleri, gérme alani degerlendirilir, géz dibi bakisi yapiimaldir.
Bakig parezileri ve nistagmus varligi degerlendiriimelidir. YUz, dil, cene ve damak
hareketleri muayene edilmelidir. Tek tarafli agiz kosesinde kayma, gozu
kapatamama fasiyal sinir hasarini gosterir. Motor baki iki tarafli omuz, dirsek, el
bilegi, parmaklar, kalgalar, dizler, ayak bilekleri ve ayak parmaklarindaki her eklemin

hareketinden sorumlu kas gruplarinin, fleksiyonda ve ekstansiyondaki iglevi ile
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degerlendirilir. Spastisite, rijidite ve fleksidite agisindan kas tonusu bakilmahdir.
Agri, 1s1, vibrasyon, eklem pozisyon duyusna bakimalidir. Derin tendon refleksleri
degerlendiriimelidir. Patolojik reflekslere gdozlemlenmelidir. Serebellar sistem ardisik
hareketlerin tekrari ile gdzlemlenmelidir. Hasta yUrlUyebiliyorsa ylraylus de
degerlendirilmelidir (%8,

Ulusal Saglik inme Olgegi (NIHSS) inmenin siddetini dlgmek icin en sik
basvurulan skorlama sistemidir ve biling dizeyi, en iyi bakis, gérme, yluz felci, motor
kol, motor bacak, ekstremite ataksisi, duyusal, en iyi konusma, dizartri ve tikenme
ve dikkatsizligi degerlendiren sorular ile 11 gruba ayrilir ve 0O ile 42 puan arasinda
bir skalaya sahiptir 69).

2.1.5.2. Laboratuvar Bulgulari

Akut inme suphesi olan hastalarda beyin gorintllemesi yapiimasi, parmak
ucu kan sekeri ve oksijen satiirasyonu bakilmasi 6nceliklidir ¢162), Daha sonrasinda
bakilmasi gerekenler:

»  Elektrokardiyogram (kontrastsiz beyin bilgisayar tomografisi (BT)
cekilmesini geciktirmemelidir.)
Trombosit dahil tam kan sayimi
Troponin
Protrombin zamani ve uluslararasi normallestiriimis oran

Aktive parsiyel tromboplastin zamani

YV V. V V V

Hastanin dogrudan trombin inhibitord veya dogrudan faktor Xa inhibitoru
kullandigi biliniyorsa veya bundan supheleniliyorsa ve alteplaz ile
trombolitik tedavi icin bir aday ise, Ecarin pihtilasma suresi, trombin

zamani veya dogrudan faktor Xa aktivite testi.

Bununla beraber, trombolitik tedavi, hasta antikoagilan almadik¢a veya bir
kanama anormalligi veya trombositopeni suphesi olmadikga, hematolojik tetkikler
beklenmeden baslanmalidir. IV trombolitik baslamadan 6nce mutlaka bakiimasi

gereken tek test kan sekeridir 61.62),
Secilmis hastalarda asagidaki laboratuvar testleri yapilmalidir:

»  Serum elektrolitleri, Ure nitrojen, kreatinin

»  Karaciger fonksiyon testleri
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Toksikoloji ekrani

Kan alkol seviyesi

B-HCG

Hipoksiden stpheleniliyorsa arteriyel kan gazi

Akciger hastaligindan supheleniliyorsa gogus radyografisi

YV V. V V V V

Nobet sliphesi varsa EEG.
Ates varsa akciger grafisi, idrar tahlili ve kan kultiirleri tetkik edilmelidir ¢1-63),
>  iImmatir Granulosit Yizdesi (IG %):

immatiir granlosit yizdesi (IG%) birgok klinisyen tarafindan kullaniimayan
yeni bir inflamasyon gostergesidir. Normal sartlarda periferik kanda yer almayan
immatutr granulositlerin periferik kanda gorulmesi kemik iligi aktivasyonunu ve
siddetli inflamasyonun isaretidir. Son yapilan c¢alismalarda [1G%’sinin ciddi
inflamasyonun teshisinde WBC ve CRP’ye gore daha ustun oldugu belirlenmisgtir.
IG% teknolojik gelismeler neticesinde periferik kanda rahatga olgulebilir bir hale
gelmigtir.

immatiir Graniilosit:

Lokositler, granuler hucreler (notrofi, eozinofi, bazofiller) ve agraniler
hicrelerden (lenfositler, monositler) meydana gelir. Stres, inflamasyon, enfeksiyon
gibi durumlarda olgunlasmamis miyeloid hucrelerinin periferik kan dolasimina
cilkmasi sola kayma olarak adlandirihr. Bu durum, enfeksiyona kemik iliginin
tepkisidir.

Klasik olarak kullanilan immatir grantlosit tanimi igerisinde mikroskobik
incelemesinde godrulen hucre morfolojisine gore promiyelosit, myelositler ve
metamyelositler yer alir. Onceden promyelositler, myelositler ve metamyelositlerin
hepsi immatlr granulosit olarak tanimlanmigtir ancak giinumuzde ayri hicre sinifi
olarak belirtiimektedir.

immatiir granilositler (delta nétrofil indeksi, DNI) yenidogan ddnemi
haricinde kanda yer almayan, kemik iliginde bulunan myelosit, promiyelosit ve meta
miyelositlerin yani grandlosit (n6trofil) nclllerinin ortak ismidir €9,

Bakteriyel sepsis ve inflamasyon modern tipta mortalite ve morbiditesi
yiiksek bir klinik senaryodur. Bu yiizden inflamatuvar siireglerin tanisina yardimci

olabilecek ve hizli sonug veren belirtegler gelistirimeye calisilmaktadir. En sik
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kullanilan biyobelirtecler; CRP, prokalsitonin, total I6kosit sayisi, immatur
notrofillerin toplam nétrofil sayisina (IT orani) oranidir. Ancak sensitive ve spesifitesi
yuksek olan ideal bir laboratuvar yontemi hala bulunamamigstir. Bu nedenle dusik
maliyetli, daha kolay 6lgllebilen laboratuvar belirtegleri arastiriimaktadir ).

Son donemlerde agirlikli erigkinlerde yapilan klinik galigmalarda tam kan
sayimi yapan cihazlardan elde edilen IG orani (DNI) degerinin bir sepsis ve
enflamasyon belirteci olarak kullanilabilecegi goriilmektedir 7).

Klasik hemogam analizi ile rutin olarak kisa surede |G sayisi ve IG ylzdesi
elde edilebilir. Yari 6mru kisa oldugundan tedavi izleminde kullanimi uygundur.
inflamasyonun erken tanisinda ve inflamasyonun ekartasyonunda etkilidir. Diger
inflamasyon belirteclerinden daha erken yukselir. CRP, Prokalsitonin; sepsis ve
inflamasyon digi kliniklerde de artabilir. Diger belirtecler diserken IG ylksek kalir.

Periferik yaymada 1G arastirmak gereksizdir. Artik otomatik kan sayimi
makineleri (Sysmex gibi) kirmizi hucreleri parcalar ve beyaz hucreler gegirir. Bir
polimetrin florasan boya ile nikleik asit isaretlenir ve flowsitometri yontemi ile
floresani tespit edilir. IG sayisi ve |G yuzdesi hatasiz ve ¢ok hizli sekilde olgulebilir
(4,8.9)

IG saymminin klinik onemi Metamiyelosit, Miyelosit ve Promiyelosit
hicrelerinin sayimi ile bilimsel olarak gosterilmigtir. Kesin tani i¢in benzer grandil
formasyonuna sahip ama ayni kategoride olmayan band hicreler, miyeloblastlar ve
tip 1 miyelositler harig tutulur.

Yeni dogmus bebekler ve hamileler haricinde, periferik kanda olgunlagsmamig
granulosit gorulmesi siddetli bir enfeksiyona, enflamasyona veya kemik iligindeki bir
patolojinin baslangicini gosterir @),

Periferik immatiir granilositlerin élctimii enfeksiyon tanisinda ve sepsisin
dngériilmesinde yararl bir parametre olarak kullanilabilir. immatir grandlositlerin

sayisinda artis (>%6) olmasi olasi stupheli bir enfeksiyonu tanimlamada faydahdir.
2.1.5.3. Goruntiuleme Yontemleri

Beyin ve nérovaskuler goruntileme, akut inme yonetiminde ¢ok dnemlidir.
Tum inme hastalarinda kanamay! dislamak igin kontrastsiz beyin BT
gereklidir ©). Norogorintilemenin akut iskemik inmeli hastalari degerlendirmede 4

onemli gbrevi vardir:
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1. Akut intrakraniyal kanamanin diglanmasi

2. ET hedefi olarak proksimal buyuk damar oklizyonunun belirlenmesi

3. Geri donustmsuz Olu doku alaninin belirlenmesi

4. Zamaninda reperflize edilemeyen, iskemik hasara ugrama ihtimali olan,

tedavide hedef olan kurtarilabilir iskemik doku hacminin tahmin edilmesi 64,

Kontrastsiz beyin BT; erken iskemik degisikliklerin saptanmasi igin
spesifitesi yuksek fakat sensitivitesi diguk bir yontemdir. Kontrastsiz beyin BT,
subaraknoid kanama veya hemorajik inmeyi dislamada daha duyarhdir. Alberta
inme Programi Erken BT Skoru (ASPECTS), iskemik inmede kontrastsiz beyin BT
kullanilarak orta serebral arter enfarktis siddetini saptamak igin gelistirilmistir ©9).
Beyin BT'de enfarktisln gdstergeleri arasinda kortikal serit (6zellikle insulada) veya
lentiform g¢ekirdek boyunca gri-beyaz cevher ayriminin kaybolmasi, hiperdens
damar igareti (damarda bir emboli oldugunu gosterir) ve 6deme bagh sulkuslarin
belirsiziesmesi yer alir (9),

Bilgisayarli Tomografi Anjiografi (BTA); akut iskemik inmeli hastalarin
goruntuleme ile degerlendiriimesinde endovaskuler trombektomi tedavisi igin hedef
olabilecek proksimal buyuk damar oklizyonu varligini degerlendirmede etkin bir
goruntilemedir. Maksimum yogunluklu goéruntuler, leptomeningeal kollaterallerin
durumunun, daha distal vaskuler darlik veya tikanikhklarin erken gérilmesinin yani
sira pihti yukunun saptanmasi igin faydaldir. Pihti yaku, IV trombolitigin faydasini
onemli olgude belirler. Buyuk damar oklizyonu olan ve pihti uzunlugu 8 mm'den
fazla olan hastalarin IV trombolitige yaniti disuktir, bu nedenle endovaskiler
trombektomi igin 6nemli adaylardir ©¢7),

BT Perflizyon kullanimi yaygindir 68). Serebral kan akimi, serebral kan hacmi
ve ortalama gegis suresi gibi mikrovaskuler duzeyde taniya yardimci olur. BT
anjiografi daha buyuk damarlari goruntulerken, BT perfluzyon kilcal ve venuler akigi
gOsterir. Kantitatif perfizyon esikleri, zaten geri dondurilemez sekilde hasar gérmus
dokuyu (cekirdek), enfarktis olasiligi olan ancak reperfiizyonla kurtarilabilir dokuyu
(iskemik penumbra) ve etkilenmemis ancak kan akigi azalmis olabilecek dokuyu
goruntileyebilmek igin kullanilir ¢4),

Standart MRG ilk saatlerde iskemi ve enfarktls tanisi i¢in yetersiz olabilir.
Asil olarak, MRG’nin en buyuk degeri, difflizyon agirhkh MRG kullanilarak enfarktis
cekirdeginin erken teshisinde faydalidir. Diffuzyon agirlikh MRG, erken, guglu
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reperflUzyona ragmen geri donusumsuz enfarktls olmasi muhtemel iskemik beyin
dokusunu saptamak icin kesin tani aracidir. Diffuzyon agirlikh MRG iskemiyi
baslangic¢tan birka¢ dakika sonra dahi gosterebilir; iskemi, beyin dokusunda sinirli
serbest su difizyonuna sebep olur, bu da sekanslarda belirgin hiperintens sinyal
gortlmesi ile neticelenir 64),

BT anjiograf, akut iskemik inmede buyuk damar oklizyonunu saptamak igin
ilk tercih géruntileme olarak kabul edilse de MRG Anjiografi, alerji veya akut bdbrek
yetmezligi sebebiyle BT intraven6z kontrast maddesi alamayan hastalarda
proksimal biyiik damar okliizyonunu saptamak igin degerlidir (68).

Goruntuleme, akut iskemik inmede en Onemli tani yontemidir; nedeni
tanimlayabilir, kurtarilabilecek beyin dokusunun alanini gosterebilir ve akut tedavi
segimine yardimci olabilir ®°). Tedavinin aksamamasi igin BT zamanlamasi ve 6n

verilerin raporlanmasi, mevcut kilavuzlara gére 20 dakikanin altinda olmalidir (%),
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3. GEREG VE YONTEMLER

Calismamiz igin, Mersin Universitesi Klinik Aragtirmalar Etik Kurulu’nun
24.05.2023 tarihli 2023/364 sayil karari ile etik kurulu onayi (Ek-1) alindi. Mersin
Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesinde, Acil Tip Anabilim Dali tarafindan
01.01.2021 ile 01.09.2022 tarihleri arasinda acil servise bagvuran iskemik inme
hastalar retrospektif olarak tarandi. Tarama hastane otomasyon sisteminden ve
hasta dosyalarindan yapildi. Calisma tek merkezli olarak yapildi.

Tarama sonucunda 01.01.2021 ile 01.09.2022 tarihleri arasinda c¢alisma
kriterlerini karsilayan 324 hastanin hastane otomasyon sisteminde verileri taranarak
inme disinda bagka bir patoloji saptanan, verilerinde eksiklik saptanan, sonlanimi
takip edilemeyen, calisma sonucunu etkileyecek komorbid hastalik 6ykisu olan
(immiin slipresyonu olan hastalar, gebe hastalar, hematolojik hastalik dykisi olan
hastalar, kemik iligi supresyonu olan hastalar ve kemoterapi tedavisi alan hastalar)
Oykusu olan hastalar, 18 yas alti ve gebe olmak Uzere toplam 42 hasta ¢calismadan

dislandi. Geriye kalan 282 hasta ile ¢alismaya yapildi.

Caligsmaya Dahil Edilme Kriterleri;

= 18 yas Uzeri,

» Acil servise iskemik inme sikayetleri ile bagvuran,

= Sonlanimi takip edilebilen,

= Calisma sonucunu etkileyecek komorbid hastalik (immiin siipresyonu olan
hastalar, gebe hastalar, hematolojik hastalik dykusu olan hastalar, kemik iligi
supresyonu olan hastalar ve kemoterapi tedavisi alan hastalar) oykusu
olmayan hastalar,

= Kayitlarina eksiksiz ulagilabilen,

tum hastalar ¢alismaya dahil edilmigtir.

Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri;
= 18 yas alti,
* Gebe,
= |skemik inme disinda patoloji saptanan,
» Kemoterapi tedavi alan hastalar,

» Hematolojik hastalik 6ykusu olan hastalar
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= imminsipresif ya da kemik iligi siipresyonu olan hastalar,

» Tetkik ve tedavisi tamamlanmadan kendi istedi ile hastaneden ayrilan
hastalar,

» Acil servise kardiyak arrest olarak getirilen hastalar,

= Kayitlarina ulasilamayan hastalar,

= Sonlanimi takip edilemeyen hastalar,

calisma digi tutulmustur.

Calismada hastalarin demografik 6zellikleri, kronik hastalik dykuleri, bagvuru
vital bulgulari, ilk degerlendirme bulgulari (GKS, NIHSS), laboratuvar verileri (WBC,
HGB, notrofil, lenfosit, noétrofil lenfosit orani (NLO), trombosit, glukoz, CRP ve I1G
(%)), acil servis sonlanimlari ve mortalite durumlari hasta dosyasi ve otomasyon

sisteminden elde edilerek galisma formuna (EK-2) kaydedildi.
3.1. Verilerin Analizi

Kategorik 6lgimler sayi ve ylzde olarak, surekli 6lgimlerse ortalama, sapma
ve minimum -maksimum olarak 6zetlendi. Degiskenlerin normal dagilima uygunlugu
gorsel (Bar ve gubuk grafikleri) ve analitik yontemler (Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-
Wilk Testleri) kullanilarak incelendi. Kategorik degigkenlerin karsilagtiriimalarinda Ki
kare testi ve Fischer'in Kesinlik Testine basvuruldu. Normal dagilima uyan gruplarda
ikili degiskenlerde Bagimsiz student t-testi, normal dagilima uymayan gruplarda ise
ikili degiskenlerde Mann Whitney U, ikiden fazla degiskenlerde Kruskall Wallis
testleri kullanildi.

Tam testlerde istatistiksel anlamhlik igin p<0.05 olarak alindi.
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4. BULGULAR

Calismamiz 282 hasta ile yapildi. Caligma grubunun %52,8 (n=149)’ini erkek,

%47,2 (n=133)’sini kadin hastalar olugsturmaktadir. Hastalarin yas ortalamasi
69,88+12,90 yil idi ve bu fark istatistiksel anlamliydi (p=0.013). Bu ortalama
erkeklerde 68,09+£11,63 yil iken; kadin hastalarda ortalama yas 71,89+13,96 yil idi.
Olgularin %66,7 (n=188)’si 65 yas ve Uzerindeydi (Tablo 2-4).

Tablo 2 Olgularin cinsiyet dagihmi

Parametre n (%)

Erkek 149 (52,8)
Kadin 133 (47,2)
Toplam 282 (100,0)

CINSIYET

CINSIYET
W ERKEK
W KADIN

Grafik 1 Olgularin cinsiyete gore dagilimlari

Tablo 3 Olgularin toplam ve cinsiyete gore yas ortalamalari

Parametre OrtalamaxSD o]
Yas (yil) 69,88+12,90

Erkek (yil) 68,09+11,63 0.013
Kadin (yil) 71,89+13,96

SD: Standart Hata; T testi kullanildi.

Tablo 4 Olgularin yas gruplarina gére dagilimlari

Yas Gruplari n (%)
<65 yas 94 (33,3)
65 ve lzeri 188 (66,7)

Cinsiyete gore yas gruplari degerlendirildiginde; kadin olglarin %73,7’sinin

65 yas ve Uzeri oldugu gorulirken, bu oran erkek olgularda %60,4 tespit edildi. Bu
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baglamda 65 yas ve Uzeri olgularda kadin olgularin inme orani anlamh yuksek tepsit
edildi (Tablo 5).

Tablo 5 Olgularin cinsiyete gére yas gruplarinin dagihimi

Cinsiyet Yas Gruplari o]
<65 yas 65 yas ve lizeri

Erkek 59 (39,6) 90 (60,4) 0.018

Kadin 35 (26,3) 98 (73,7)

Pearson Ki Kare Testi uygulandi.

Olgularin sikayetlerinin baslamasindan sonra acil servise basvuru surelerine
bakildiginda ortalama 19,39+38,02 saatte bagvurdugu goérulda. Bu olgularin %23,4
(n=66)’Unun ilk 3 saatte bagvurdugu goruldu. Bagvuru aninda hastalarin dlgulen vital
parametrelerinde; sistolik kan basinci ortalamasinin 156,61£26,95 mmHg ve
diastolik kan basinci ortalamasinin 88,96+£15,95 mmHg oldugu tespit edildi. Ayrica
olgularin bagvuru anindaki glaskow koma skalasi (GKS) degerleri 6l¢uldu. Olgularin
GKS ortalamalar 13,58+1,95 idi (Tablo 6).

Tablo 6 Olgularin acil servise bagvurularindaki élgim degerleri

Parametre OrtalamaxSD
Acil servise basvuru siresi (saat) 19,39+38,02
Sistolik KB (mmHg) 156,61+26,95
Diastolik KB (mmHg) 88,96+15,95
GKS 13,58+1,95
SD: Standart Hata; KB: Kan basinci; GKS: Glaskow koma skalasi

Olgularin  kronik hastalik Oykulerine bakildiginda; %38,3 (n=108)Unde
diabetes mellitis (DM), %33,7 (n=95)’'sinde koroner arter hastaligi (KAH), %3,9
(n=11)'unda kronik bdbrek yetmezligi (KBY), %21,3 (n=60)’'Unde serebrovaskuler
olay (SVO), %56,4 (n=159)’Unde hipertansiyon (HT) ve %30,5 (n=86)'inde aritmi

Ooykusunun oldugu oégrenildi (Tablo 7).
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Tablo 7 Olgularin kronik hastalik éykulerinin dagilimi

Parametre n (%)

DM Oykiisii Var 108 (38,3)

KAH Oykiisii Var 95 (33,7)

KBY Oykisi Var 11 (3,9)

SVH Oykisi Var 60 (21,3)

HT Oykiisii Var 159 (56,4)

Aritmi Oykiisii Var 86 (30,5)

DM: Diabetes Mellitiis; KAH: Koroner arter hastaligi; KBY: Kronik bébrek yetmezligi; SVH: Serebrovaskiler
olay; HT: Hipertansiyon

300
250
200 159
%56,4
150 108
%38,3 %gg ; 86
100 ! &0 %30,3
%21,3
50 11
%3,9
D -
Var Var ar Var Var War
DM Oykiisii KAH Ovykiisii KBY Oykiisi SVH Oykisi HT Oykiisi Aritmi Oykiist

Grafik 2 Olgularin kronik hastalik dagilimlari

Olgularin  degerlendirmeleri sonucunda tespit edilen iskemik SVO
hastaliginin bolgelerine gore degerlendirmesinde; %62,1 (n=175) ile en yuksek
oranda median serebral arter (MCA) sulama alaninda goruldugu ve olgularin %14,5
(n=41)inde birden fazla bodlgede enfarkt alaninin oldugu tespit edildi. Diger
bdlgelerde gorulen enfarkt oranlari tablo 8’de gdsterildi.

Olgularin bakilan laboratuvar degerleri ortalamalar ise; olgulen I6kosit
(WBC) diizeyi ortalamasinin 9,70+3,52 (x103/mm?3), hemoglobin (HGB) dizeyi
ortalamasinin  12,95+2,17 (mg/dL), noétrofil dizeyi ortalamasinin 6,94+3,53
(x103/mm3), lenfosit diizeyi ortalamasinin 1,90+1,03 (x103%/mm3), monosit diizeyi
ortalamasinin 0,64+0,29 (x103/mm?3), trombosit dlizeyi ortalamasinin 243,6+ 86,62
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(x103/mm?3), glukoz dizeyi ortalamasinin 165,61+90,48 (mg/dL), CRP diizeyi
ortalamasinin 27,10+67,57 (mg/dL) ve IG yuzdesi ortalamasinin 0,55+0,60 oldugu
goruldu (Tablo 9).

Tablo 8 Olgularda tespit edilen enfartin bolgelere gore dagilimi

Parametre n (%)
ACA 8 (2,8)
MCA 175 (62,1)
PCA 15 (5,3)
Lakuner 2(0,7)
Talamik 15 (5,3)
Serebellar 13 (4,6)
Pons 7(2,5)
Beyin Sapi 6 (2,1)
Multiple Alan 41 (14,5)

ACA: Anterior serebral arter; MCA: Median serebral arter; PCA: Posterior serebral arter

Tablo 9 Olgularin laboratuvar parametrelerinin ortalama degerleri

Laboratuvar Parametreleri OrtalamaxSD
WBC (x10%mm3) 9,70+3,52
HGB (mg/dL) 12,9542, 17
Notrofil (x10%/mm3) 6,94+3,53
Lenfosit (x103/mm?3) 1,90+1,03
Monosit (x103/mm?3) 0,64+0,29
Trombosit (x10%/mm?3) 243,6+86,62
Glukoz (mg/dL) 165,61+90,48
CRP (mg/dL) 27,10+67,57
IG (%) 0,55+0,60

SD: Standart Hata; WBC: Beyaz kan hiicresi (L6kosit); HGB: Hemoglobin; CRP: C Reaktif Protein; IG: Immatiir
granulosit

Olgularin sonlanimlari degerlendirildiginde; acil servisten 16 hastanin (%5,7)
taburcu edildigi, 53 hastanin (%18,8) baska bir merkeze sevk edildigi, 180 hastanin
(%63,8) servise yatirildigi ve 33 hastanin (%11,7) yodun bakim Unitesi (YBU)'ne
yatirildigi goérulda. Hastalarin 28 gunlik mortalite durumlarina bakildiginda;
mortalite orani 28. gunde %16,0 (n=45) iken; 1 yilin sonunda mortalite orani %20,6
(n=58) oldugu tespit edildi (Tablo 10).
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Tablo 10 Olgularin sonlanimlari ve mortalite duzeylerinin dagilhmi

Sonlanim n (%)
Taburcu 16 (5,7)
Acil Servis Sonlanimi ASCOM 53 (18,8)
Servis 180 (63,8)
Yogun Bakim 33 (11,7)
Mortalite (28 giin) Yasayan 237 (84,0)
Exitus 45 (16,0)
Mortalite (1 Yil) Yasayan 224 (79,4)
Exitus 58 (20,6)

Olgularin dlgilen immatur granulositler, 0,6 degeri baz alinarak dusuk ve
yuksek olarak iki gruba ayrildi. Olgularin %81,6 (n=230)’sinda dusuk granulosit
Olculmugken; %18,4 (n=52)'Unde yuksek granulosit dizeyi dl¢uldi (Tablo 11).

Tablo 11 Olgularin IG duzeyleri

IG diizeyi n (%)
Disulk 1G 230 (81,6)
Yiksek IG 52 (18,4)

IG: Immatir granilosit

Olgularin 28 gunlik surveylerine gore (yasayan/exitus) demografik ve klinik
verileri de@erlendirildiginde; 28 gunliuk suregte mortal seyreden olgularin yas
ortalamalarinin yagayan olgulara nazaran anlamli yiksek oldugu goraldu (p<0.001).
Bagvuruya kadar gecen sure ile 28 gunlik mortalite arasindaki iliski incelendiginde;
mortal seyreden olgularda bagvuru siresinin, yasayan olgulara nazaran anlaml
disuk oldugu tespit edildi (p<0.001). Olgularin 28 glnlik mortaliteleri Gzerine
cinsiyetlerinin herhangi anlamh bir etkisi yoktu (p=0.563). Hesaplanan GKS
ortalamasi, mortal seyreden olgularda anlamh dusuktu (p<0.001). Laboratuvar
verilerinin 28 gunlik survey durumlarina goére karsilastirmasinda; 6len olgularda
WBC (p=0.002), nétrofil (p=0.001) ve IG% (p=0.048) duzeylerinin anlamli yuksek
oldugu goruldua. Olgularin 28 gunlik sonlanimda diger laboratuvar dizeyleri
arasinda anlamli fark yoktu. Olgularin acil servis sonlanimlarinin 28 gunlik
sonlanimlari ile karsilastirmasinda; sevk olan olgularda mortalitenin anlaml ylksek
oldugu goruldi (p<0.001) (Tablo 12 ve 13).
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Tablo 12 Olgularin 28 gunlik sonlanimlari ile yas, GKS ve laboratuvar verilerinin

kargilastiriimasi

Parametre Mortalite (28 giin)
Yasayan (n=237) Olen (n=45) p
OrtalamazSD OrtalamazSD
Yas (yil) 68,6+12,9 76,7+10,7 <0.001
GKS 13,89+1,48 11,91+3,02 <0.001
Basvuru siresi (saat) 19,50+40,55 18,83+20,21 <0.001
WBC (x10%/mm?3) 9,27+2,91 11,96+5,23 0.002
Hgb (mg/dL) 13,01+£2,11 12,61+2,45 0.257
Notrofil 6,48+2,87 9,37+5,31 0.001
(x103/mm?3)
Laboratuvar | Lenfosit 1,95+0,98 1,64+1,23 0.068
Diizeyleri (x103/mm3)
Trombosit 244,90+86,85 236,73+86,07 0.563
(x103/mm?3)
Glukoz (mg/dL) 165,14+86,93 168,09+108,35 0.842
CRP (mg/dL) 22,24+56,06 52,70£107,25 0.069
1G (%) 0,51+0,49 0,80+0,97 0.048
SD: Standart Hata; WBC: Beyaz kan hiicresi (L6kosit); HGB: Hemoglobin; CRP: C Reaktif Protein; IG:
Immatir granulosit

Tablo 13 Olgularin 28 gunlik sonlanimlari ile demografik, klinik ve laboratuvar

verilerinin karsilastiriimasi

Parametre Mortalite (28 giin)
Yasayan (n=237) Olen (n=45)
n (%) n (%) p*

Cinsiyet Erkek 127 (53,6) 22 (48,9) 0.563

Kadin 110 (46,4) 23 (51,1)

Taburcu 16 (6,8) 0(0,0)
Acil Servis | ASCOM 31 (13,1) 22 (48,9) <0.001
Sonlanimi Servis Yatigl 171 (72,2) 9 (20,0)

YBU Yatisi 19 (8,0) 14 (31,1)
*: Pearson Ki Kare testi kullanildi.

Olgularin 1 yillik surveylerine gore (yasayan/exitus) demografik ve Klinik
verileri degerlendirildiginde; 1 vyillik suregte mortal seyreden olgularin yas
ortalamalarinin yasayan olgulara nazaran anlamli yiksek oldugu goéraldi (p<0.001).
Basvuruya kadar gecen sure ile 1 yillik mortalite arasindaki iliski incelendiginde;
mortal seyreden olgularda bagvuru siresinin, yasayan olgulara nazaran anlaml
diguk oldugu tespit edildi (p<0.001). Olgularin 1 yilhk mortaliteleri Uzerine
cinsiyetlerinin herhangi anlamli bir etkisi yoktu (p=0.282). Hesaplanan GKS
ortalamasi, mortal seyreden olgularda anlamh dusuktl (p<0.001). Laboratuvar

verilerinin 1 yillik survey durumlarina gore karsilastirmasinda; exitus olgularda WBC
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(p=0.002), noétrofil (p=0.001), CRP (p=0.032) ve IG (%) (p=0.008) dizeylerinin
anlamli yuksek oldugu gorulda. Olgularin 28 gunlik sonlanimda diger laboratuvar

dizeyleri arasinda anlamli fark yoktu. Olgularin acil servis sonlanimlarinin 1 yilhk

sonlanimlari ile karsilastirmasinda; sevk olan olgularda mortalitenin anlamli ylksek
oldugu goruldiu (p<0.001) (Tablo 14 ve 15).

Tablo 14 Olgularin 1 yillik sonlanimlari ile yas, GKS ve laboratuvar verilerinin

karsilastiriimasi

Parametre Mortalite (1 Yil)
Yasayan (n=224) Olen (n=58) p
OrtalamaxSD OrtalamatSD
Yas (yil) 68,3+12,87 75,93111,20 <0.001
GKS 13,97+1,44 12,05+2,77 <0.001
Basvuru suresi (saat) 19,52+41,03 18,87+23,17 <0.001
WBC (x10%/mm3) 9,18+2,79 11,72+5,03 <0.001
HGB (mg/dL) 13,05+2,09 12,56+2,45 0.124
Notrofil (x103/mm?3) 6,3912,74 9,0745,11 <0.001
Lenfosit 1,95+0,97 1,70%1,20 0.097
Laboratuvar | (x10%/mm?)
Dizeyleri Trombosit 245,03+83,69 238,03+97,75 0.618
(x10%mm?3)
Glukoz (mg/dL) 164,67+88,38 169,22+98,89 0.734
CRP (mg/dL) 21,06+56,00 50,42+97,69 0.032
IG (%) 0,48+0,46 0,83+0,92 0.008
$D: Standart Hata; WBC: Beyaz kan hiicresi (Lokosit); HGB: Hemoglobin; CRP: C Reaktif Protein; IG:
Immatir granuilosit

Tablo 15 Olgularin 1 yillik sonlanimlar ile demografik, klinik ve laboratuvar

verilerinin karsilastiriimasi

Parametre Mortalite (1 Yil)
Yasayan (n=224) Olen (n=58) p
n (%) n (%)
Cinsiyet Erkek 122 (54,5) 27 (46,6) 0.282
Kadin 102 (45,5) 31 (53,4)
Taburcu 15 (6,7) 1(1,7)
Acil Servis | ASCOM 26 (11,6) 27 (46,6)
Sonlanimi Servis Yatigl 167 (74,6) 13 (22,4) <0.001
YBU Yatis! 16 (7,1) 17 (29,3)

Olgularin IG (%) duzeylerine gore klinik, demografik ve laboratuvar verilerinin

kargilastirmasi yapildi ve elde edilen verilerde; yas artikga yluksek 1G (%) sahip

olduklari goéruldi (p=0.002). Yas ile GKS degerlendirmesi arasinda bir iligki
saptanmadi. Laboratuvar verilerin 1G (%) ile arasindaki iligkide ise; WBC (p<0.001),
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noétrofil (p<0.001) ve CRP (p=0.001) ylUksekligi gorildikce 1G (%) nin da yukseldigi;
IG (%) yUksek olgularda ise hemoglobinin (p<0.001) anlaml diguk oldugu goérulda.
Cinsiyet ile 1G (%) arasindaki iligkide ise; kadin olgularda daha yuksek 1G (%)
duzeylerinin oldugu ve erkek olgulardan bu farkin istatistiksel anlamli oldugu goraldu
(p=0.009). Olgularin acil serviste sonlanimlari ile IG (%) arasinda anlaml bir iligki
saptanmadi. Bunun yani sira; mortalite gorulen olgularda daha yuksek IG (%)
dizeylerinin oldugu ve bu farkin istatistiksel anlamli oldugu tespit edildi (p<0.001)
(Tablo 16 ve 17).

Tablo 16 Olgularin IG (%) duzeyi ile yas, GKS ve laboratuvar verilerinin

karsilastiriimasi

Parametre 1G (%)
Diisuik (n=230) Yiksek (n=52) p
OrtalamaxSD OrtalamaxSD
Yas (Y1) 68,8+12,8 74,8+12,1 0.002
GKS 13,61+£1,96 13,44+1,90 0.579
WBC (x10%/mm3) 9,16+2,82 12,11+5,04 <0.001
HGB (mg/dL) 13,26+2,02 11,59+2,31 <0.001
Notrofil (x103/mm?3) 6,40+2,83 9,321+5,04 <0.001
Laboratuvar Lenfosit (x103/mm?3) 1,94+0,97 1,71+1,25 0.158
Verileri Trombosit 246,03+72,91 232,81+131,64 | 0.486
(x103/mm?3)
Glukoz (mg/dL) 163,57+95,01 174,62+66,85 0.428
CRP (mg/dL) 17,47+49,66 69,71+108,69 0.001
_SD: Standart Hata; WBC: Beyaz kan hiicresi (Lokosit); HGB: Hemoglobin; CRP: C Reaktif Protein; I1G:
Immatir granilosit

Olgularin dlgulen IG (%) duzeyinin mortalite durumlarini dngdrmedeki
basarisini ve duyarhligini belirlemek igin yapilan ROC Curve analizi sonuglarina
bakildiginda 28 gunluk mortaliteyi 6ngormede; 1G (%) 0,35 kesme degeri igin
sensitivitesinin %82,8 ve spesifisitesinin %42 oldugu (Egri altinda Kalan Alan: 0,654;
%95 CI: 0,574-0,734; p<0.001) goruldu.Ayni sekilde 1 yillik mortaliteyi 5ngérmede
IG (%) 0,38 kesme degeri igin sensitivitesinin %83,6 ve spesifitesinin %44,3 oldugu
(Egri altinda Kalan Alan: 0,682; %95 CI: 0,596-0,758; p<0.001) goéruldu.Olgularin
28 gunlik ve 1 yilhk mortalite durumlari ile WBC, nétrofil, lenfosit ve CRP
duzeylerinin karsilastirmasinda sonuglar grafik 3 ve tablo 18’de verildi. Bu baglamda
bu parametrelerin hepsi mortalite i¢in anlamli sonug¢ vermekteydi.

Olgularin olgtilen WBC, notrofil, lenfosit ve CRP dizeylerinin 28 gunluk ve 1
yillik mortalite durumlarini d6ngérmedeki basarisini ve duyarlihidini belirlemek igin

yapilan ROC Curve analizi sonuglarina bakildiginda; 28 gunlik mortaliteyi
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ongormede; WBC, 10,49 kesme degeri igin sensitivitesinin %55,6 ve spesifisitesinin
%76,8 oldugu (Egri altinda Kalan Alan: 0,656; %95 CI: 0,557-0,755; p=0.001);
noétrofilin 6,73 kesme degeri igin sensitivitesinin %66,7 ve spesifisitesinin %66,2
oldugu (Egri altinda Kalan Alan: 0,680; %95 CI: 0,584-0,777; p<0.001); lenfositin
5,63 kesme degeri icin sensitivitesinin %4,4 ve spesifisitesinin %96,4 oldugu (EJri
altinda Kalan Alan: 0,366; %95 CI: 0,271-0,461; p=0.004) ve CRP’nin 10,28 kesme
degderi icin sensitivitesinin %64,4 ve spesifisitesinin %70,9 oldugu (Egri altinda
Kalan Alan: 0,651; %95 CI: 0,567-0,740; p=0.001) oldugu goruldu. Ayni sekilde 1
yillik mortaliteyi 6n gormede; WBC, 10,49 kesme degeri i¢in sensitivitesinin %55,2
ve spesifisitesinin %87,9 oldugu (Egri altinda Kalan Alan: 0,551 %95 CI: 0,562-
0,740; p<0.001); notrofilin 9,23 kesme degeri igin sensitivitesinin %44,8 ve
spesifisitesinin %87,9 oldugu (Egri altinda Kalan Alan: 0,668; %95 CI: 0,583-0,753;
p<0.001); lenfositin 2,85 kesme degeri i¢in sensitivitesinin %15,5 ve spesifisitesinin
%84,8 oldugu (Egri altinda Kalan Alan: 0,389; %95 CI: 0,301-0,477; p=0.009) ve
CRP’nin 10,28 kesme degeri icin sensitivitesinin %63,8 ve spesifisitesinin %72,8
oldugu (Egri altinda Kalan Alan: 0,675; %95 CI: 0,594-0,757; p<0.001) oldugu
goruldu (Grafik 3; Tablo 18).

Tablo 17 Olgularin 1G (%) duzeyleri ile demografik, klinik ve laboratuvar verilerinin

kargilastiriimasi

Parametre 1G (%)
Diisiik (n=230) Yiiksek (n=52) p
n (%) n (%)
Cinsiyet Erkek 130 (56,5) 19 (36,5) 0.009
Kadin 100 (43,5) 33 (63,5)
Taburcu 14 (6,1) 2 (3,8)
Acil  Servis | ASCOM 46 (20,0) 7 (13,5) 0.100
Sonlanimi Servis Yatisl 148 (64,3) 32 (61,5)
YBU Yatigi 22 (9,6) 11 (21,2)
Mortalite Yok 192 (83,5) 32 (61,5) <0.001
Var 38 (16,5) 20 (38,5)
IG: Immatir granilosit
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Grafik 3 inme hastalarinda mortaliteyi dngérmede laboratuvar parametrelerinin

basarisinin degerlendirmesi-ROC Curve Analizi

Tablo 18 inme hastalarinda mortaliteyi 6éngérmede IG (%)'sinin basarisinin

degerlendirmesi-ROC Curve Analizi Sonuglari

Parametre Kesme Egri Altinda Sensitivite Spesifisite p %95 Confident
Degeri Kalan Alan Interval
(AUC) Lower Upper
Bound Bound
IG (%) (28 giin) 0,35 0,654 82,8 42 <0.001 0,574 0,734
WBC (28 giin) 10,49 0,656 55,6 76,8 0.001 0,557 0,755
Nétrofil (28 glin) 6,73 0,680 66,7 66,2 <0.001 0,584 0,777
Lenfosit (28 giin) 5,63 0,366 4,4 99,6 0.004 0,271 0,461
CRP (28 giin) 10,28 0,651 64,4 70,9 0.001 0,556 0,745
1G (%) (1 y1l) 0,38 0,682 83,6 44,3 <0.001 0,596 0,758
WBC (1 yil) 10,49 0,651 55,2 78,6 <0.001 0,562 0,740
Nétrofil (1 yil) 9,23 0,668 44,8 87,9 <0.001 0,583 0,753
Lenfosit (1 yil) 2,85 0,389 15,5 84,8 0.009 0,301 0,477
CRP (1 y1l) 10,28 0,675 63,8 72,8 <0.001 0,594 0,757
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5. TARTISMA

inme, halen diinyada en sik mortaliteye ve morbiditeye neden olan patolojiler
arasinda yer almaktadir. Tani ve tedavide gecikmelerin olmasi, irreversible
kayiplara neden olabilmektedir (/9. Yapilan galismalarda, acil servise inme klinigi ile
basvuran hastalarda erken tani konularak uygun tedavilerin baglanmasinin mortalite
ve morbiditede azalmaya neden olabilecegi bildirilmistir 72, inme hastalarinin
yaklasik olarak dortte birinde ilk bagvuruda yapilan degerlendirme sonrasinda genel
durumu kotllesmektedir. Yine inme hastalarinda ilk glnlerde gergeklesen
olumlerde siklikla beyin hasari nedeniyle olmaktayken; takip eden gunlerde ise
olumler siklikla inmeye baglh komplikasyonlar nedeniyle ortaya gikmaktadir /3. Bu
yluzden inme hastasi ne kadar erken tani alir ve uygun tedavi baslanirsa, prognoz
iyi olacaktir. Fakat halen tani ve prognoz i¢in halen uygun tanisal parametreler
arastirimaktadir. Gunumuzde kullanilan goruntuleme tetkikleri ise hem ucuz hem
de her hasta ve hastane igin ulasilabilir degildir. Bu nedenle, inme hastalarinin tani
ve prognozunda yeni biyobelirteglerin bulunmasi 6nem arz etmektedir.

Cahsmamizda SVO klinidi ile acil servise basvuran olgularda bakilan I1G (%)
duzeylerinin olgularin prognoz ve mortalite riskini Gngormede basarisi arastirildi.
Ucuz ve hizl dlglulebilen ve neredeyse tum saglik merkezlerinde Olgulebilen bir
biyobelirte¢ olmasi bir biyobelirte¢ olarak kullanilabilirligini artirmaktadir. inme
olgularinda dlgulen IG (%) duzeyleri ile yapilan analizler sonucunda prognozu ve
mortaliteyi ongormede %82,8 sensitivite ve %42 spesifisiteye sahip oldugu ve bu
sonuglar ile yuzguldaricu oldugu gorulda.

inme icin bazi risk faktérleri mevcuttur. Bu riskler icinden dnemli faktérlerden
biri yagtir. inme hastalarinin %70’inin 65 yas ve Uzeri oldugu goérulmustir (7).
insidans 40 yas iigin %0,05 iken; 70 yas ve lzeri icin yaklasik %7 diizeyindedir 75
Kumral ve ark.larinin yaptiklari ¢alismada; inme olgularinda yas ortalamasi
62,9+13,55 yildir (/). Yoneda ve ark.’larinin yaptigi inme galismasinda; olgularin
yas ortalamasinin 70+11 yil oldugunu bildirmiglerdir /7). Reganon ve ark.’larinin
yaptiklari galismada ise; yas ortalamasi 65,3+8,2 yil (/®); Williams ve ark.’larinin
yaptiklari galismada ise; olgularin yas ortalamasi 64+3 yil olarak belirtilmigtir (7).
Avustralya’nin Perth sehrinde gergeklesirilen bir calismada; yas ortalamasi 73 yil;
ingiltere’nin OCSP (Oxfordshire Community Stroke Project) calismasinda 72 yil;

Fransa’da yapilan bir inme galismasinda 72 yil; Amerika’da yapilan bir galismada
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ise 71 yil olarak tespit edilmistir €%-83)_ Calismamizda ise olgularin yas ortalamasi
69,88+12,90 yiIl olarak tespit edildi. Calismamizda yas ortalamasi literatirde
belirtildigi gibi, %66,7’sinin 65 yas ve Uzeri olgulardan olustugu goéruldi. Yas
ortalamamizin Kumral ve ark.larinin, Reganon ve ark.’larinin ve Williams ve
ark.’larinin galisma sonuglarindan yuksek ¢iktigi; Yoneda ve ark.’larinin, Avustralya,
ingiltere, Fransa ve Amerika’'da yapilan ¢alismalarin sonugclarindan ise diisiik ¢iktigi
goruldi. Bu durumun galisma yapilan bolgenin demografik 6zelliklerinden kaynakli
degiskenlik gosterdigini diusunmekteyiz.

inme riski erkek olgularda, kadin olgulara gére 1.25 daha fazladir. Erkek
olgularda 55-65 yas arasinda inme insidansi kadin olgularda gore 2-3 kat fazla iken;
bu oran ileri yaslarda azalmaktadir ®4. Demirci ve ark.larinin yaptiklari inme
calismasinda; olgularin yasla birlikte inme oraninin arttigi ve 70 yas ve Uzeri
kadinlarda bu artisin daha belirgin oldugunu bildirmislerdir ®%. Ege ve ark.’larinin
ve Laussanne ve ark.larinin yaptiklari ¢alismalarda; 40 yas alti ve 75 yas Uzeri
kadinlarda inmenin anlamli olarak daha yuksek oranda goruldigunt bildirmislerdir
(76,86) Koyuncu ve ark.’larinin yaptiklari galismada ise, erkek orani %48,4 iken; kadin
orani %51,6 bulunmustur ©7). Calismamizda literatiire benzer sekilde olgularin
%52,8'i erkekti ve kadin olgularda yas ortalamasi erkek olgulardan anlamli olarak
yuksek saptandi. Bu baglamda ¢alismamiz literatir ile uyumluydu.

Calismamizda, inme igin risk faktorleri degerlendirildiginde; olgularin
%56,4’'Unde HT oOykusu oldugu tespit edildi. Hipertansiyon hem iskemik hem de
hemorajik inmede major risk faktorlerinden biridir. Literatirde diastolik kan
basincinda 6 mmHg birimlik artisin, inme gegirmede %36 risk artisina neden
oldugunu tespit etmistir . Yapilan bir baska galismada ise; inme ile basvuran
olgularda sistolik kan basinci ortalamasinin 148,0£27,4 mmHg oldugunu bildirmigtir
®9), Liu ve ark.larinin yaptiklari calismada, hipertansiyonun inmeye yol agan
degistirilebilir risk faktorlerinden oldugunu ve etkin kan basinci kontrolinin inme
insidansinda 6nemli 6lglide duslis saglayacagini vurgulamaktadir €%, Somay ve
ark.larinin yaptiklari calismada; inme gelisimi i¢cin HT’nin, DM’nin, sigara
kullaniminin, hiperlipideminin ve iskemik kalp hastalik dykusunin onemli risk
faktorlerinden oldugunu bildirmislerdir. HT'nin %61,1 ile en sik saptadiklar risk
faktori oldugunu tespit etmiglerdir 1), Tel Avivinme galismasnda 3600 inme hastasi
calismaya dahil edilmis ve hastalarn %52’sinde en sik olarak HT dykusunun oldugu

tespit edilmistir 2. Bizim calismamizda da, olgularin acil servise bagvurusu
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sirasinda da Olgulen sistolik kan basincinin 156,61+26,95 mmHg ile yluksek oldugu
ve olgularin %56,4’unde HT dykusunun en sik oranla oldugu goéruldd. Bu baglamda
calismamiz literatlr ile uyumlu tespit edilmistir. Sonuclarimiz degerlendirildiginde,
ulkemizde HT’nin diger patolojilerde oldugu gibi inmede de dnemli bir risk faktori
oldugu; Liu ve ark.’larinin galigmasinda belirttigi gibi bu risk faktoranun iyi bir kan
basinci kontrolu ile azaltilabilecegdi ve Ulkemiz icin hem HT’ye bagli hem de inmeye
bagli gelisen morbidite sonucundaki insan gucu ve ekonomik kayiplari
azaltabilecegini dusinmekteyiz.

Afyonkarahisar'da yapilan bir inme ¢alismasinda; olgularin %58,7’sinde HT,
%22,1'inde DM ve %34,6’sinda koroner arter hastaligi oldugu tespit edilmigtir (3.
Literatlrdeki baska bir calismada; en sik gorulen risk faktori %76,9 orani ile HT
iken, bunu ikinci sikhkta sigara (%34,1) ve uUguncu sikhkta (%30,8) DM takip
etmektedir ®%. Calismamizda olgularin %38,3'inde DM Oykisi oldugu gordldd.
Yine HT gibi DM’'de kontrol altina alinabilir ve duzeltilebilir risk faktorlerinden biridir.
Sonuglarimiz literatur ile uyumludur. DM ile ilgili olarak yapilacak bilgilendirme ve
egitimlerin hem inme hem de DM kaynakh diger patolojileri azaltabilecegine
inanmaktayiz.

Atriyal fibrilasyon (AF), populasyonda en sik gorulen kardiyak ritim bozuklugu
tipidir ve yaklasik olarak populasyonun %Z2’sinde goérulmektedir. AF, inme ve
mortalite ile iligkilidir (%), Hastalarda AF tanisi konulduktan sonra hastanin inme riski
ve tedaviye bagli kanama riski degerlendirilerek tedavi baglanmalidir. Literatirde,
Sablot ve ark.’larinin yaptiklar ¢galismada; inme olgularinin %17,1’inde AF mevcut
oldugu bildirilmektedir ©3). Calismamizda olgularin %30,5’inde aritmi OykUsu
bulunmaktadir. Sonuglarmizin Sablot ve ark.’larinin sonuglarindan yuksek oldugu
goruldi ve bu durumun aritmi hastalik dykusu iginde diger kalp ritim bozuklugu
oykulerinin de olmasindan kaynakl ylksekligin tespit edildigini dusunmekteyiz.

inme olgularinin biyik bir kisminda, semptomlarin gegip gegmeyecegini
beklemesi, kimseye ulasamamasi ve semptomlari anlamamasi gibi nedenlerden
kaynakli hastaneye basvuru surelerinin uzadigi tespit edilmistir. Yine ayni
calismada; bu olgularin yanlizca %44’unun ilk 3 saat icinde acil servislere
basvurdugu bildirilmektedir 6. Williams ve ark.’larinin yaptiklari ABD’de yaptiklari
bir gcalismada; olgularin %24’Uniin sadece ilk 3 saatte ("® acil servise basvurdugu;
Lacy ve ark.’larinin yaptiklari inme ¢alismasinda; olgularin %48’inin ilk 3 saatte acil

servise basvurdugu ©7; Jorgensen ve ark.’larinin %52’sinin ilk 4 saatte acil servise
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basvurdugu ©8 ve Fogelholm ve ark.larinin yaptiklari galismada ise; olgularin
yalnizca %25'inin ilk 3,5 saatte hastaneye bagvurusunun oldugu bildiriimektedir (9.
Calismamizda olgularin %23,4’Un0n ilk 3 saat icinde acil servise basvurdugu tespit
edildi. Sonucumuz literatirdeki galisma sonuglarindan dusuk oldugu géraldi. Bu
dusuklagun, caligmanin yapildigr Mersin ilinde kirsal bolgelerin cogunlukta oldugu
ve ulagimin uzun surmesine neden oldugunu; yine ¢ift¢i olan halkin ¢ogunlukta
oldugu ve erkek egemenliginin bolgede fazla olmasinda kaynakl olarak kadinlarin
hastane basvurularinda eslerini beklemesinden kaynakli olarak sirelerin uzamasi
nedenli dusuk oldugunu disunmekteyiz.

inme icin risk teskil eden hastalarin hizl teshis edilmesi ve erken tedavi
bagslanmasi ortaya ¢ikacak mortalite ve morbidite igin oldukga dnem arz etmektedir.
Bu baglamda mortaliteyi ve fonksiyonelligi 6ngorebilecek biyobelirtegler klinik olarak
oldukga faydal olacaktir (1°0),

Serebral hasar bolgesinde inflamatuvar cevap, iskemiye bagh beyin
hasarinda artmaya neden olur ve bu da beyin fonksiyonlarinda bozulmanin
hizlanmasina neden olur. Sistemik inflamatuvar yanitin sonucu olarak hasar
bdlgesine lokosit hareketi olur. Buck ve ark.’larinin yaptiklari galismada; gosterildigi
gibi yuksek Iokosit ve notrofil sayilari genis infarkt alanlari ve inmenin siddeti ile
iligkili bulunmustur (1°0). Calisma sonuglarimizda, acil servise iskemik inme
sikayetleri ile bagvuran hastalarin, bagvuru aninda alinan ve ylkseklik tespit edilen
IOkosit ve notrofil sayilarinin hem 28 gunluk hem de 1 yillik sure i¢cinde mortal
seyreden olgularda bu iligkinin istatistiksel anlamh oldugu goruldu (Hastalarin
hastaneye ilk basvuru anindaki kan degerleri baz alinmistir). Sonuglarimiz,
literatlirde oldugu gibi, ylksek I6kosit degerlerinin inme siddeti ile iligkili oldugu
gOrulmustar.

Sonuglarimizda hem 28 gun hem de 1 yillik sure iginde mortalite gorulen
olgularin notrofil lenfosit oraninin yasayan olgulara kiyasla yuksek oldugu
istatistiksel anlamli olarak bulundu. Fang ve ark.’larinin yaptiklari inme
calismasinda da benzer sekilde NLO dizeyinin hastane i¢i mortalite ile iligkili oldugu
tespit edildigi bildiriimistir (2. Bagka bir galismada ise; hastane mortalitesi olan
hastalarda NLO’nun ve NIHSS skorunun istatistiksel anlaml yuksek oldugu rapor
edilmistir (199, Calisma bulgularimiz, 6nceki galismalarla 6zellikle NLO sayilari

bakimindan paralellik gostermekte ve literatlri destekler nitelikte olmaktadir.
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IG hucreleri promiyolosit, myelosit ve metamyolositlerden olugurlar ve normal
sartlarda periferik kanda gortilmezler (194), Literatiirdeki ¢alismalarda inflamasyon
varliginda IG’lerin erken dénemde inflamasyona yanit olarak ortaya ¢iktigi ve erken
dénemde periferik kanda tespit edilebildigini géstermistir. Bunun yani sira erken
dénem inflamasyon belirteci olarak da kullanilabilecegini bildirmiglerdir (199
Klinisyenler tarafindan henuz yeterli dnemi anlasiilmamis ve klinik kullanimi gok
fazla olmayan bu parametrenin, son zamanlarda arastirmalarda sikga adi gectigi
gOrusmektedir. Literatlrde, bu parametrenin akut apandisit tanisinda ve pronozunu
ongormede, kardiyak patolojilerde postoperatif degerlendirmede, akut batin ve diger
inflamatuar ve enfektif komplikasyonlarin degerlendirmesinde kullaniminin
arastirildigr gortlmektedir (106-110) Ayres ve ark.’larinin sepsis konusunda yaptiklari
calismalarinda; sepsis tanisinda 2’nin altindaki 1IG% kesme degeri icin spesifitenin
%90’larda, sensitivitenin ise %40’larda oldugunu tespit ettiklerini ve sepsis igin
tanisal bir biyomarkir olabilecegini bildirmislerdir ('), Park ve ark.’larinin yaptiklari
calismada ise; sepsis olgularnda IG%’nin sensitivitesinin %80’lerde ve spesifitesinin
%90’larda oldugunu bildirmis ve sepsis tanisinda iyi bir biyomarkir olabilecegini
belirtmislerdir (112),

Calismamizda; 1G%’sinin kadin olgularda anlamli yuksek seyrettigi goruldu.
Ayrica IG%’nin SVO hastalarinda tanisal dederlendirmeden daha ziyade prognoz
ve sonlanimi dngérmedeki basarisi degerlendirildiginde; hem 28 gln igindeki hem
de 1 yil igcindeki exitus olgularda 1G%’nin istatistiksel anlamli yuksek oldugu goruldu.
Yine olgularin olgulen IG (%) duzeyinin mortalite durumlarini 6ngérmedeki 0,35
kesme degeri icin sensitivitesinin %82,8 ve spesifisitesinin %42 oldugu (AUC: 0,654,
%95 ClI: 0,574-0,734; p<0.001) goruldu. Bu baglamda ¢alismamiz sonuglarinda da
mortaliteyi dngérmede IG%’nin bir biyobelirte¢ olarak ylzguldurticu sonuglarinin
oldugunu gosterdi. Bu konuda literattirde benzer ¢alisma olmadigi igin sonuglarimiz
kargilastirilamamigtir. Calismamiz bu konuda yapilmis ilk ¢alisma niteligindedir.
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6. SONUG VE ONERILER

Calismamizda, acil servise bagvuran akut iskemik inme hastalari ile dlgulen

immatur granulasit dizeyleri arasindaki iligkiyi retrospektif olarak degerlendirdik ve

elde ettigimiz veriler 1s1ginda;

1.

Bagvuran erkek olgularda inmenin daha fazla goruldugu; fakat kadin olgularin
yas ortalamasinin anlamli yiksek oldugu goérulda.
inme hastalarinda kronik hastalik olarak en fazla sirasiyla HT, DM ve aritmi
oldugu tespit edildi. inmenin mortalite nedenleri arasinda ilk siralarda yer
almasi ve morbiditesi nedeniyle hem ulkelerin ekonomik hem de is gucu kaybi
dusundldigunde, HT, DM ve aritmi konusunda alinacak onlemlerin ve
verilecek egitimlerin inme insidansinda dismeye neden olacagini
dusunmekteyiz.
inme olgularinin acil servise ge¢ bagvurduklari gorildi. Literatiirde ve
calismamizda oldugu gibi ilk 3 saatte gelen hasta oraninin dusik oldugu; geri
kalan olgularin geg saatlerde basvurdugu ve trombolitik tedavi uygunlugu olan
hastalarin trombolitik tedavi sansini bu nedenle kaybettigi tahmin edilmektedir.
Bu konuda halki bilgilendirici reklamlar ya da brogurlerin halk farkindahgini
artiracagini ve olusacak kayiplarin azaltilacagini disinmekteyiz.
inflamasyona yanit olarak erken dénemde ortaya ¢ikan immatur granilositlerin
klinikte kullaniminin halen yeterli duzeyde olmadigi gorulmektedir. Cok hizli ve
ucuz sekilde tespiti dusunuldugunde faydali bir biyobelirte¢ olabilecedi ve bu
konuda klinik kullanimda bu biyobelirtece gerekli 6nemin verilmesi gerektigine
inaniyoruz.

IG% duzeylerinin inme hastalarinda mortalite risklerini 6ngérmede basaril bir
biyobelirte¢ olabilecegdini, elde ettigimiz sonuglarin ylz guldiricu oldugunu
tespit ettik. Bu baglamda yapilacak daha fazla ¢alismanin hem sonuglarimizin
kontroli hem de literattrde bilgi dlzeyini artiracagini disunmekteyiz.
inme hastalarinda tanive prognoz degerlendirmesinde yeni biyomarkirlara
ihtiya¢ halen devam etmektedir. Yeni biyomarkir arastirmalarinin yapiimasinin
erken tedavi sansi sayesinde ciddi dizeyde mortalite ve morbiditeyi

azaltacagini diusinmekteyiz.
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6.1. Kisithihklarimiz

Calismamizda birkag tane kisitlihgimiz mevcuttur. Bunlar:

1.  Calismamizda olgularin kayitlari retrospektif olarak incelendi ve elde edilen
verilerde hastayr muayene eden hekim bilgisi kullanildi. Bu bilgiler i¢cinde
hatalar olma riski dugukte olsa mevcuttur. Fakat bu hatalarin ¢alisma
sonuglarini etkileyecek duzeyde olmadigini duginmekteyiz.

2. Calismamizin tek merkezli yapiimasi ve tek merkez verilerinin incelenmesi
nedeniyle elde ettigimiz sonuclarin diger merkezlerle kargilastirmasinda
farkhlik goOsterebilecegini dusunmekteyiz. Bu baglamda yapilacak ¢ok

merkezli calismalarin bu durumu ortadan kaldiracagini distinmekteyiz.
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8. SIMGELER VE KISALTMALAR DiZziNi

ACA : Anterior serebral arter

AF : Atriyal fibrilasyon

Ark : Arkadasi

ASPECTS : Alberta inme Programi Erken BT Skoru
ATP : Adenozin Trifosfat

AUC : Egri Altinda Kalan Alan (Area Under Curve)
BT : Bilgisayar tomografisi

BTA : Bilgisayarli Tomografi Anjiografi
CRP :C-Reaktif Protein

DM : Diabetes Mellitus

DNA : Deoksiribonukleik asit

DNI : 1G orani

DSO : Diinya Saglik Orgiitii

EEG : Elektroensefelogram

ET : Endovaskuler trombektomi

GKS : Glasgow Koma Skalasi

HGB : Hemoglobin

HT : Hipertansiyon

IG - immatir Granilosit

\% : intravendz

IVT : intravendz trombolitik tedavi
KAH : Koroner arter hastalgi

KBB : Kulak, Burun ve Bogaz

KBY : Kronik bébrek yetmezligi

MCA : Median serebral arter

MRG : Manyetik Rezonans Goruntuleme
Na* : Sodyum

NIHSS : Ulusal Saglik inme Olgegi

NLO : Notrofil Lenfosit orani

PCA : Posterior serebral arter

ROR : Reaktif oksijen radikalleri

SPSS . Statistical Package for the Social Sciences
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SVH
WBC

: Serebrovaskduler olay
: Beyaz Kan Hucresi (White Blood Cell)
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