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11l. OZET

INTRASEREBRAL KANAMALI HASTALARDA RiSK FAKTORLERI,
HEMATOM BOYUTU, LOKALIZASYONU ILE PROGNOZ iLISKiSININ
DEGERLENDIRILMESI

Giris-Amac: Intraserebral hemoraji (IH) tim inmeler i¢inde %15 (%10-15)
oraninda goriilmektedir. insidans1 100000°de 1215 civarindadir. iskemik inmeden daha
az siklikta goriilmelerine ragmen inme ile iligkili mortalite ve morbiditenin bagta gelen
nedenlerinden biridir. Bu ¢alismada, spontan IH tanisi ile takip edilen 216 hastanim risk
faktorleri, hematom boyutu, lokalizasyonunun incelenmesi, bunlarin mortalite ve
morbidite lizerine etkilerininin ve inme sonrasi depresyon durumlarinin degerlendirilmesi

amaclandi.

Gerec-Yontemler: 1 Ocak 2010 — 1 Mart 2014 tarihleri arasinda klinigimizde
spontan IH tanisi ile yatirilarak takip ve tedavi edilen 216 hasta (142 erkek, 74 kadin)
calismaya alindi. Calismaya dahil edilen hastalarin yas, cinsiyet, HT 6ykiisii, DM 6yKkiisii,
KBY varligi, sigara-alkol kullanimi, antiagregan ve/veya antikoagiilan kullanimi,
anamnez ve norolojik muayeneleri kayit edildi. BT ile tan1 konuldu ve hematom
lokalizasyonlari, hacimleri ve ventrikiile agilimlarinin olup olmamasi kayit edildi.
Hastalarm ilk 30 giinliik mortalite oranlarin1 belirlemek amaci ile 1H skalas1 ve IH
Derecelendirme Skalas1 kullanildi. Modifiye Rankin Skalast (mRS) ile bagimlilik
durumu ve fonksiyonel iyilesmeleri degerlendirildi. Psikososyal etkilenim agisindan
Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi uygulands. Istatistiksel degerlendirme icin
NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007 Statistical Software (Utah, USA)
paket programi kullanildi, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.

Bulgular: Hastalarin %34,3’i kadin (n=74), %65,7’si erkek (n=142), yas
ortalamalar1 65,3+14,5 yil idi. Hastalarin %80,6’sinda (n=166) HT, %18,5’inde (n=40)
DM, %15,3’linde hiperlipidemi (n=50), %8,3’{inde (n=18) KBY bulunmaktaydi. Kanama
lokalizasyonlari sikligina gore; lober, talamik, bazal ganglion, serebellum ve beyin sapi
olarak siralandi. Ortalama hematom hacmi 15,8+23,8 cm?® idi. IH komplikasyonlari
degerlendirildiginde hastalarin  %34,4’linde (n=74) ventrikiile agilan kanama,

%28,7’sinde (n=62) orta hat sifti,



%27,8’inde (n=60) perihematomal 6dem, %15,3’linde (n=33) hematom genislemesi,
%13,0’tinde (n=28) hidrosefali, %10,7’sinde (n=23) ndbet ve %]1,4’tinde (n=12) DVT
gelistigi saptandi. Ortalama NIH inme skoru 10,3+7,4 idi. Hastalar1 6. ay sonunda,
prognoz agisindan (mRS <3 iyi ve >3 koétii prognoz) degerlendirdigimizde, %57,9
(n=125) hastada prognozun kétii oldugu, %42,1’inde (n=91) ise iyi oldugu goriildi. Koti
prognoz grubunun yas ortalamasi anlamh diizeyde yiiksek idi (p=0,003). Ventrikiile
acillan kanama varligi, hematom genislemesi, orta hat sifti, perihematomal 6dem ve
hidrosefali varlig1 kotii prognoz grubunda anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,002,
p=0,0001). Mortalite oranlarini inceledigimizde hastalarin %19,4’tiniin (n=42) ilk 1 ayda
kaybedildigi, %16,8’inin (n=36) 1 aydan sonra hayatim kaybettigi goriildii. ilk 30 giinliik
mortalite orani, basvuru GKS diisiik (3-4 puan) olanlarda, hematom hacmi biiyiik
olanlarda ve kanamanin ventrikiile agildigi grupta anlamli derecede yiiksek bulundu
(p=0,0001). Hastalarin IH skoru ve IH derecelendirme skorlar1 ile mortalite, basvuru
sirasindaki ve son mRS’leri arasindaki iligki ROC egrileri ile degerlendirildi. Mortalite
egrilerinde ileri derecede anlamlilik gdzlendi, bagvuru ve son mRS egrileri de hafif
anlamli idi. IH skoru 30 giinliik mortaliteyi éngérmede IH-DS’ye gore daha anlamli
bulundu (p=0,002). Her iki skor kiyaslandiginda basvuru sirasindaki ve son mRS’ler
arasinda anlaml farklilik gozlenmedi (p=0,506, p=0,837). Depresyon agisindan 63 hasta
degerlendirildi. Kadinlarin %47,0’sinde, erkeklerin %10,8’inde orta depresyon gdzlendi.
Kotii prognoz grubunda orta depresyon varligi (n=9, %39,13) iyi prognoz grubundan (n=
4, %10,0) anlaml1 derecede yliksek bulundu (p=0,0001).

Sonuc: IH risk faktorlerinin bilinmesi almacak koruyucu onlemler acisindan oldukca
onemlidir. Prognoz ve mortaliteyi etkileyebilecek faktorlerin bilinmesi ise IH gegiren
hasta yonetimini daha efektif hale getirerek mortalite ve morbidite oranlarinin azaltilmasi
saglanabilir. Hasta yoOnetiminde Oncelik mortalite ve morbidite olmakla birlikte
rehabilitasyon c¢alismalart da yasam kalitesine etki agisindan Onemlidir. Hastalarin
psikososyal durumlar rehabilitasyona katilimi etkileyebileceginden depresif durumlarin

tespiti ve yonetimi 6nem kazanmaktadir.

Anahtar kelimeler: intraserebral hemoraji, risk faktorleri, etyoloji, prognoz, mortalite,

depresyon
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THE EVALUATION OF THE RELATIONSHIP BETWEEN RISK FACTORS,
SIZE AND LOCALIZATION OF HEMATOMA WITH PROGNOSIS IN
INTRACEREBRAL HEMORRHAGE PATIENTS

Introduction-Objective: Intracerebral hemorrhage (ICH) accounts for 15% (10-15%) of
all strokes. The incidence is around 12-15 per 100000. Although ICH is less frequent
than the ischemic stroke, still it is one of the major causes of stroke-related mortality and
morbidity. In this study, 216 patient diagnosed with spontaneous ICH were evaluated in
terms of risk factors, hematoma size, localization and their effects over mortality and

morbidity and also post-stroke depression status.

Materials and Methods: A total of 216 ICH patients, (142 males, 74 females)
followed in our clinics between 1 January 2010 to 1 March 2014, were enrolled in this
study. Age, gender, hypertension and diabetes mellitus history, the presence of CRF,
smoking, alcohol consumption, antiplatelet and / or anticoagulant use, medical history
and neurological examinations were recorded. CT was used for diagnosis and volume,
localization, and presence or absence of ventricular extension were recorded. In order to
determine the first 30-day mortality rate of the patients, ICH Score and ICH grading scale
was used. Modified Rankin Scale (mRS) was used to evaluate the dependency status and
functional recovery. Hamilton Depression Rating Scale was applied for psychosocial
determination. NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007 Statistical Software
(Utah, USA) package program was used for statistical evaluation (p<0.05).

Results: The mean age of 34.3% (n=74) female, 65.7% (n=142) male patients was
65.3+£14.5 years. In 80.6% of patients (n=166) HT, in 18.5% (n=40) diabetes mellitus, in
15,3% (n=50) hyperlipidemia and in 8.3% (n=18) of patients CRF were recorded. The
locations of ICH were lobar, thalamus, basal ganglia, cerebellum and brainstem
respectively, according to the frequency. The average of hematoma volume was
15.8+23.8 cm?®.

Considering the ICH complications, ventricular extension of hemorrhage developed in
34.4% (n=74), midline shift in 28.7% (n=62), perihematomal edema in 27,8% (n=60),
hematoma expansion in 15,3% (n=33), hydrocephalus in 13.0% (n=28), seizures in 10.7%
(n=23) and DVT in 1.4% (n=12) of the patients. The average of NIH score was 10.3+7.4.
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In terms of prognosis, 6 months follow up showed (MRS <3 good prognosis and >3 poor
prognosis) poor prognosis in 57.9% (n=125) and good prognosis in 42.1% (n=91) of the
patients. The mean age of the poor prognosis group was significantly higher (p=0.003).
The development of ventricular extension of hemorrhage, hematoma expansion, midline
shift, perihematomal edema and hydrocephalus were significantly higher in the poor
prognosis group (p=0.002, p=0.0001). When we examined the mortality rate, 19.4% of
patients (n=42) died in the first month but 16.8% (n=36) after the first month. The first
30-day mortality rate was significantly higher in patients with low GCS (score 3-4) on
admission, in patients with large volumes of hematoma and ventricular extension of
hemorrhage (p=0.0001). The relationship between ICH scores, ICH grading scales of the
patients and mortality rate, admission and final mRS were assessed by ROC curves. In
the mortality curve a high significance was observed, but curves of admission and final
mRS showed slight significance. The prediction rate of 30-day mortality (p=0.002) of
ICH score was significantly higher than ICH-GS. Meanwhile there was no significant
difference in terms of mRS score on admission and at the final examination (p=0.506,
p=0.837). Depression was evaluated in 63 patients, moderate depression was observed in
47,0% of female and 10.8% of male patients. In poor prognosis group, the presence of
moderate depression (n=9, 39.13%) was significantly higher (p=0.0001) than good
prognosis group (n=4, 10.0%).

Conclusion: The investigation of ICH risk factors is important in terms of preventive
measures. Evaluation and distinguishing the factors that may affect prognosis and
mortality is crucial in achieving more effective management in patients with ICH.
Although, priority is on mortality and morbidity, the rehabilitation has also impact on
quality of life. As psychosocial conditions may affect the participation to rehabilitation

programs, the determination and management of depression may gain importance.

Key words: intracerebral hemorrhage, risk factors, etiology, prognosis, mortality,

depression

VIl



V. KISALTMALAR

AHA American Heart Association

AVM Arteriovendz Malformasyonlar,

BT Bilgisayarli Beyin Tomografisi

DKB Diyastolik Kan Basinci

DM Diabetes Mellitus

DVT Derin ven trombozu

EUSI The European Union Stroke Initiative
GKS Glaskow Koma Skalasi

HDL High-density lipoprotein

HT Hipertansiyon

HL Hiperlipidemi

INR International Normalised Ratio

" Intraserebral Hemoraji

TH-DS Intraserebral Hemoraji Derecelendirme Skalas1

[H skalas1  Intraserebral Hemoraji Skalas:
KB Intrakranial Basing

INTERACT Intensive Blood Pressure Reduction in Acute Cerebral Hemorrhage Trial

KBY Kronik Bobrek Yetmezligi

LDL Low-density lipoprotein

MR Manyetik Rezonans Goriintiileme
MRS Modifiye Rankin Skalasi

NIH National Institute of Health

VIl



OAK

OKB

PCC

rFVila

rt-PA

SAA

SAK

SKB

STICH

TDP

TG

Oral Antikoagiilan

Ortalama Arteryel Kan Basinci

Protrombin Kompleks Konsantresi

Rekombinant faktor VIla

recombinant tissue Plazminogen Activator

Serebral Amiloid Anjiyopati

Subaraknoid kanama

Sistolik Kan Basinci

The International Surgical Trial in Intracerebral Haemorrhage
Taze Donmus Plazma

Trigliserit



VI. TABLO LISTESI

Sayfa No
Tablo 1: Bamford ve ark.’a Gore Iskemik Inme Alt Gruplarmin Siniflandirilmast ........ 4
Tablo 2: Iskemik Inmede TOAST SIIflamast .........cccceveviireveriiiiccieeeeeee e 5
Tablo 3: intraserebral Hemorajilerin Etyolojik Nedenleri........c.cccoveveveveeveeeereieieieiennne, 9
Tablo 4: Intraserebral Hemorajilerin Lokalizasyon SIKIKIart ...........ccccocevevviiveverernnn. 17
Tablo 5: Hematomlarin Intraserebral Yerlesim Dagilimi.........cccccovvveevivereiniicrerennnnn, 17
Tablo 6: IH Hastalarin Risk Faktdrleri Dagilimi ..........cocceveveriicverieerereceeseeeseee e, 41
Tablo 7: Yas Gruplarina Gore Prognoz Dagilimi............ccceiviiieiiniiiininiiceeseees 44
Tablo 8: Risk faktdrleri, Prognoz IiSKiSi........ccoeevriiieevereriiieieeeseeeee e 45
Tablo 9: Komplikasyonlarin Prognoza Gore Dagilimi...........cccoceviieenininiiniiiienn 46
Tablo 10: Tlk 30 Giinliik Mortalite Da@IimI...........ccoovririiirininieiseeeee e, 47
Tablo 11: IH Skoru ve 11k 30 Giinliik Mortalite Hizt Dagilimlari........c.c.cocoeveveveveneee. 48
Tablo 12: TH-DS ve Ilk 30 Giinliik Mortalite Hizt Dagilimlari.............cccccoovevrvevennnne. 48
Tablo 13: 1H ve IH-DS ile Mortalite, mRS iliskisi (ROC Egrisi Degetleri) ................. 49
Tablo 14: Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi Prognoz iliskisi ..................... 50



VII. SEKIL LiSTESI

Sayfa No
Sekil 1: Hastalarin Cinsiyete GOre Dagilimi.........coccvviiiiiiiiiniiiiiiiie e 39
Sekil 2: Hastalarin Yas Gruplarina Gore Dagilimi ........c.ccoooveviiiiiiiiiiciicie, 40
Sekil 3: Hematom Yerlesim Yerleri... .o 42
Sekil 4: TH Komplikasyonlart Dagilim ...........c.cccueveviiiiirerererieieceeieees e 43
Sekil 5: Prognoz - Cinsiyet DagilimiI........ccoccuviiiiiiiiiieiiie e 44

Xl



1. GIRIS VE AMAC

Diinya Saglik Orgiitii tanimlamasina gore inme, vaskiiler nedenler disinda
gOoriiniir bir neden olmaksizin, beyin kan akiminin bozulmasi sonucunda fokal serebral
fonksiyon kaybina ait belirti ve bulgularin hizla yerlesmesi ve bu bulgularin 24 saatten
daha uzun siirmesi ile karakterize bir klinik sendromdur (1). Bu tanimlamaya gore
subaraknoid kanama (SAK) inmeye dahil edilirken, subdural hematom, travma,
enfeksiyon, tiimor gibi nedenlere bagli infarkt veya kanama, serebral iskemiye baglh

gecici iskemik ataklar tanimlama dis1 birakilmistir (2).

Inme, altta yatan fokal beyin hasarinin patolojisine gore iskemik ve hemorajik
olarak iki gruba ayrilmaktadir. Tiim inmeler i¢inde iskemik inme %80 (%75-80),
intraserebral hemoraji (IH) %15 (%10-15), SAK %5 (%5-10) oraninda goriilmektedir
(3). Ulkemizde bu oran, Tiirk Beyin Damar Hastaliklar1 Derneginin, Tiirk Cok Merkezli
Strok Calismasi verilerine gore iskemik inme %71,2, ITH %28,8 olarak bulunmustur (4).
Spontan IH insidans1 100000°de 12—15 civarindadir. Iskemik inmeden daha az siklikta
goriilmelerine ragmen inme ile iliskili mortalite ve morbiditenin basta gelen

nedenlerinden biridir. Birinci ayda mortalite oran1 %50’ye yaklasmaktadir (5).

Gerek diizenli saglik sigorta kayitlarinin ve 6liim verilerinin bulunmayisi, gerekse
epidemiyoloji alanindaki genel ¢alisma eksikliginin bir sonucu olarak {ilkemize 6zgii
mortalite, morbidite oranlari, risk faktorii dagilimi ve bunlarmn klinik inme alt tipleriyle
iligkisi hakkindaki bilgiler yetersizdir. Genis epidemiyolojik ¢alismalar yapilarak sik
goriilen risk faktorlerinin belirlenmesi, 6zellikle degistirilebilir, azaltilabilir olanlarin
veya heniiz bilinmeyen risk faktorlerinin ortaya konmasi, o toplumda alinacak koruyucu
Onlemler acisindan son derece Onemlidir. Risk faktorlerinin mortalite iizerindeki

belirleyiciliginin bilinmesi tedavinin Seyri ve prognoz tahmini i¢in ipuglari verecektir.

Calismamizda, 1 Ocak 2010-1 Mart 2014 tarihleri arasindaki donemde T.C.
Saglik Bakanligi Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji
Klinigi’nde spontan IH tanis1 ile yatirilarak takip ve tedavi edilen 216 hastanin risk
faktorleri, hematom boyutu, lokalizasyonunun incelenmesi ve bunlarin mortalite ve
morbidite iizerine etkilerininin degerlendirilmesi, psikososyal etkilenim agisindan
hastalarin son durumlarmm Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi ile

degerlendirilmesi amaglanmistir.






2. GENEL BIiLGILER
2.1. SEREBROVASKULER HASTALIKLAR
2.1.1. INME TANIMI VE EPIDEMIYOLOJiSi

Diinya Saglik Orgiitii tamimlamasina gdre inme, vaskiiler nedenler disinda
goriiniir bir neden olmaksizin, beyin kan akiminin bozulmasi sonucunda fokal serebral
fonksiyon kaybina ait belirti ve bulgularin hizla yerlesmesi ve bu bulgularin 24 saatten
daha uzun stirmesi ile karakterize bir klinik sendromdur (1). Travma, enfeksiyon, timor
gibi nedenlere bagl infarkt veya kanama, serebral iskemiye bagl gecici iskemik ataklar,

tanimlama dig1 birakilmastir (2).

Bat1 toplumlarindaki epidemiyolojik veriler, toplumlarin %0,2’sinin inme
gecirdigini gostermektedir. Bunlarin {igte biri bir y1l igersinde 6lmekte, licte biri 6ziirlii
kalmakta, tigte biri de kismen iyilesmektedir. Bu oran da inmeyi en fazla sakatliga ve
bagimliliga yol acan hastalik kategorisine sokmaktadir (6,7). Amerika’da halen 6liim

nedenleri arasinda tigiincii, morbidite nedenleri arasinda ise birinci siradadir (8,9).

Inme prevalansi, belirli bir zamanda bir popiilasyondaki eski ve yeni olgu sayismnin
risk altindaki niifusa boliinmesiyle elde edilen orandir. Bat1 iilkelerinde inme prevalansi
8/1000, Japonya’da 20/1000 olarak bildirilmistir (10,11). Ulkemizde ise bir prevalans
caligsmasi yoktur (12).

Gelismekte olan iilkelerde, kirsal kesimde yasayanlarda, erkek cinsiyetinde ve

ileri yasla birlikte inme prevalansi yiiksek bulunmaktadir (13,14).

Gelistirilen erken tani ve tedavi olanaklariyla, inme siklig1 ve inmeye bagli 6liim
oraninda net bir diisiis gozlenmemekle birlikte son 30 yil i¢inde inme siddetinde ve

inmeye bagl sakatlikta 6nemli bir azalma kaydedilmistir (15).



2.1.2. INME SINIFLANDIRMASI

Inmeler, lezyon patolojisine gére iskemik ve hemorajik inmeler olmak iizere iki
gruba ayrilir. Iskemik inmeler tiim inmelerin yaklasik %80’ini, hemorajik inmeler ise
%20’sini olusturur (12,16,17). Ege Universitesi veri tabanmna gére iilkemizde, tiim
inmelerin %77’si iskemiktir. Iskemik inmelerde ortalama yas 63+12, hemorajik

inmelerde ortalama yas 59+12°dir (12).

2.1.3. ISKEMIiK iNMELER

Iskemik inmeler, kan akimi bozulan damar ve bu damarin suladii beyin
bolgesinin fonksiyonuna bagh olarak farkli nérolojik bulgularla kendini gosterir. Temel
norolojik bulgular degerlendirilerek, infarkt yeri ve genisligini yansitan infarkt
subtiplerinin belirlenmesi ve dolayisi ile prognozun tahmin edilmesi miimkiin goriilmiis
ve bu temele dayanarak Bamford ve arkadaglari tarafindan 1991°de bir siniflama
yapilmistir (18). Etyolojiye yer vermeyen bu siniflama ile iskemik inmeler 4 subtipe

ayrilir:

Tablo 1: Iskemik Inme Alt Gruplarmin Smiflandiriimasi

1- Total anterior dolasim infarktlar

2- Parsiyel anterior dolasim infarktlari

3- Posterior dolasim infarktlari

4- Lakuner infarktlar

Bamford ve ark. 1991

Bu simiflandirmada potansiyel etyolojiye yer verilmemis olmasi giinlimiizdeki
kullanimini sinirlamastir (19).

Iskemik inmeler trombotik, embolik ve hemodinamik mekanizmalar sonucu
gelisir. Etyolojik olarak bu subtiplere ayirmak tedaviyi de belirleyecektir. Bu baglamda

iskemik inmeler aterotrombotik, kardioembolik ve lakiiner olmak {izere ii¢ klinik



kategoriye ayrilir. Trombotik infarktlar genellikle aterosklerotik plaklarin {izerine
trombiis yerlesmesi sonucu gelisirken, embolik infarktlar bir arterin uygun kollateral kan
akimi bulunan bolgesinin distalindeki bir noktada emboli ile ttkanmasi sonucu gelisirler.
Hemodinamik infarktlar serebral perfiizyonun global olarak diigmesi sonucu gelisir. Bu
kategoriler i¢inde rahatga siniflanamayan hastalar ile birlikte TOAST (Trial of Org 10172
in Acute Stroke Treatment) siniflamasi ile iskemik inmeler 5 gruba ayrilmistir (Tablo 2)
(20,21).

Tablo 2: iskemik inmede TOAST Siniflamasi

a) Biiyiik damar hastalig1

b) Kardioembolizm

¢) Kii¢iik damar okliizyonu

d) Diger belirlenebilir nedenler

e) Nedeni belirlenemeyenler

2.1.4. INTRASEREBRAL HEMORAJi

Arteryel veya vendz kanin, ani olarak beyin dokusu igine gegisi ile olusan klinik

tabloya intraserebral hemoraji (IH) denir (22).

Intraserebral hemorajilerin insidans1 genel popiilasyonda 15-19/100000, yash
popiilasyonda ise 200/100000 olarak bildirilmektedir (23). Ayrica siyah irkin beyaz irka
gore daha fazla risk tasidigi belirtilmektedir (24). Yas arttikca IH riski artmakta ve her 10
yilda bir risk iki katna ¢ikmaktadir (25). IH erkeklerde kadinlara gore daha sik
goriilmektedir (22). Spontan [H’lerin mevsimlerle iliskisi oldugu gosterilmistir. Aralik ve
Ocak ayinda pik yapmakta ve Temmuz aylarinda ise en diisiik seviyeye inmektedir (26).
Tiim inmeler i¢cinde %10-15 oraninda goriilmesine karsin mortalite ve morbiditesi,
iskemik inme ve SAK’tan daha yiiksektir (27). Bu durum damar digina sizan kan miktari,
hematomun kitlesi, yaygmlig1 ve lokalizasyonu ile yakindan ilgilidir (22). IH’lerde 30
giinliik mortalite oran1 %4050 civarindadir (28,29). Oliimlerin yaklasik yaris1 ilk 2 giin
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icindedir (30). Hastalarin %6’s1 hastaneye ulasamadan Olmektedir (22). Yasayan
hastalarin %10’u ilk ayda, yaklasik %20’si ise 6 ay sonunda fonksiyonel yeterliliklerine
kavusabilmektedir (5,22). Ulkemizde ilk ciddi rakamlar Tiirk Cok Merkezli Strok
Calismasi’ndan elde edilmistir. Bu calismada, egitim veren hastanelerin noroloji
kliniklerine yatan 3100 akut inmeli hastanin verileri toplanmis ve bu veriler
dogrultusunda Tiirkiye’de iskemik inme sikl1ig1 %71,2 olmasina karsin iH %28,8 olarak
saptanmistir. S6z konusu ¢alisma sonuglarina gére inmeli olgularda en 6nde gelen risk
faktoriinitin hipertansiyon (HT) oldugu (iskemik inmelerde %62,7, hemorajik inmelerde
%79,2) dikkati gekmektedir. Ulkemizde hemorajik tip inme oraninin batz iilkelerine gore

yuksek bulunmasi HT ile yeterli miicadele yapilamamasi ile iliskili olabilir (4).

2.1.5. INTRASEREBRAL HEMORAJI RiSK FAKTORLERI

Intraserebral hemorajinin baslica risk faktdrleri ileri yas, erkek cinsiyet, HT, alkol
tiketimi, Afrika ve Asya koken, LDL-kolesterol (low-density lipoprotein) ve trigliserid
(TG) diizeyinin disiikliigi, diabetes mellitus (DM), sigara kullanimidir (25,31,32). Ayni1
zamanda etyolojik nedenler arasinda yer alan diger risk faktorleri ise vaskiiler
malformasyon ve anevrizmalar, serebral amiloid anjiopati, travma, serebral neoplazm,
vaskiilit, antikoagiilan kullanimi, asetilsalisilik asit kullanimi, trombolitik tedavi,

sempatomimetik ila¢ kullanimidir (22).

fleri yas IH igin 6nemli bir degistirilemeyen risk faktorii olarak bilinmektedir
(25,32,33). Ilerleyen yasta daha ¢ok IH goriilmesinin nedeni HT prevalansimnin artmas ile
aciklanabilir. Amerika Birlesik Devletlerinde her y1l 37000 kisi bu tabloya yakalanirken,
siyah 1rkin (32/100000) beyaz irka gore (12/100000) 1,4 kat daha fazla riske sahip oldugu
ve erkek cinsiyet ile IH arasinda pozitif bir iliski bildirilmistir (32,34). Yapilan bircok
calismada HT, IH nin major risk faktorii olarak saptanmustir. HT degistirilebilir bir risk
faktorii olmasi nedeniyle son derece dnemlidir. HT &ykiisii IH olgularinin %72-81’inde
mevcuttur. HT nun bu etkisi IH’lu otopsi vakalarinda gériilen, yiiksek sol ventrikiil
hipertrofisi insidansi ile de desteklenmektedir. HT prevalansindaki artma, ilerleyen yasta
daha c¢ok IH goriilmesinin sebebi olarak diisiiniilmektedir. Gegmisinde HT &ykiisii
olmayan spontan IH hastalarmin, hastaneye gelislerinde 6lciilen kan basinglarinda

yiikseklik saptanmaktadir (22). Diastolik kan basinci (DKB) 90 mmHg {izerinde olan
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vakalarda IH tekrarlama hiz1 y1lda %10 bulunmustur ve bu oran DKB 90 mmHg’dan az
olanlarin hizindan belirgin olarak yiiksektir. DKB 70 mmHg’dan az olanlarin hi¢birinde
tekrarlayici kanama olmadig tespit edilmistir. Sistolik kan basinci1 (SKB) ile tekrarlama
hiz1 arasinda iliski kurulamamistir. {yi kontrol altinda olan HT vakalarinda ise rekiirren
hipertansif IH riski %1,5’ten az saptanmustir (35).

Tiirk Cok Merkezli Strok Calismasi’nda iilkemizde iH’de HT %79,2 oraninda risk
faktorii olarak belirlenmistir. Ulkemizde IH’nin bati toplumundakinden 2 kat fazla
goriilmesinde, HT nin erken teshis edilememesi, tedaviye erken donemde baglanamamasi

ve tedavinin stirekli bir sekilde uygulanamamasi rol oynamaktadir (4).

Yogun alkol tiiketimi ve sigara kullantmi, IH icin degistirilebilir risk
faktorlerindendir (36). Kronik alkol kullaniminda karaciger fonksiyonlariin bozulmasi
ile olusan trombositopeni ve pihtilasma sisteminin etkilenmesi IH riskini arttirmaktadir.
Yapilan bir meta-analizde ortalama 56 g/giin alkol tiiketimi ile odds orami 3,36

saptanmustir (32). Sigara kullanimi da IH riskini arttirmaktadir (32,36).

Bircok ¢alismada DM ve IH arasinda higbir iliski saptanmamakla birlikte
intraserebral hemoraji ve DM arasindaki iliski zayiftir. Woodward ve ark. yaptiklari
calismada DM’i artmus IH riski ile iliskili bulmuslardir (25,37,47). Risk faktorii olarak
DM incelenmis oldugu sekiz adet vaka-kontrollu ¢alismanin toplu degerlendirilmesinde
odds oram1 1,27 olarak bulunmustur (32, 38-45). Leppala ve ark. DM ve IH riski i¢in
rolatif riski 1,64 olarak bildirmislerdir. Vaka-kontrol ¢aligmalari ile Leppala ve ark.’in
yaptiklar1 calisma birlikte goz Oniine alininca rolatif risk 1,30 olarak bulunmaktadir
(22,46). Basvuru sirasindaki hiperglisemi ve kotii klinik sonlanim arasindaki
patofizyoloji tam olarak aydinlatilamamis olmakla beraber baz1 ¢alismalar
hipergliseminin 6dem artisina ve perihematomal hiicre 6liimiine neden oldugunu 6ne

siirmiistiir (48,49).

Son yapilan ¢aligsmalar, kolesterol diizeylerinin terapotik olarak diisliriilmesinin
genel anlamda inme insidansini azalttigin1 ancak {H riskinde hafif artisa neden oldugunu
gostermistir (50). LDL kolesterol, total kolesterol ve TG diizeyleri, IH riski, 6liim orani
ve hematom biiylimesi agisindan ters bir iligkiye sahiptir. LDL kolesterol ve TG hiicre
membranlarinin  yapisinda Onemli rol oynamaktadir. Diisiik kolesterol ve TG

seviyelerinin endotelyumun zayif olmasina neden oldugu ve bu durumun arteryel



frajiliteye, hemorajiye ve de kiigiik hemorajilerin yavas iyilesmesine yol agtigi one
stirilmektedir (51-54).

2.1.6. INTRASEREBRAL HEMORAJILERIN SINIFLANDIRMASI VE
NEDENLERI

Intraserebral hemorajilerin %85’inden fazlas1 kronik HT veya amiloid anjiopati
nedeniyle hasarlanmis kiigiik penetran arterlerin ve arteriollerin riiptiirii ile iliskilidir (5).
Primer IH’ler, spontan olarak, altta vaskiiler malformasyon veya koagiilasyon
bozukluklar1 olmadan ortaya ¢ikmaktadir. Hipertansif arterioskleroz ve serebral amiloid
anjiopati (SAA) primer IH’lerin %80’inin nedenidir (55). Zaman zaman altta yatan
etyolojiyi tanimlamak zor olabilir ¢iinkii kétii kontrol edilmis HT bir¢ok IH hastasinda
mevcuttur. SAA iliskili IH hastalar1 genelde daha ileri yashdirlar ve genellikle
hemorajinin hacmi 30 cm®ten fazladir (56). HT ile iliskili iH ise siklikla daha geng
hastalarda goriilmektedir, genellikle bazal ganglionlarda gozlenirler ve hemoraji hacmi
30 cm®ten azdir (57). Ancak bu &zellikler nonspesifiktir ve HT veya SAA ile iliskili
[H’nin kesin tanisin1 dogrulamak igin histopatolojik c¢alismalar gereklidir. HT, Willis
poligonunda yiiksek basinca neden olmakta ve bu durum diiz kas hiicre proliferasyonunu
takiben diiz kas hiicre 6liimiine yol agmaktadir. Bu da HT ile iliskili IH nin siklikla bazal
ganglionlar, talamus, serebellum, pons gibi derin yerlesimli ve nadiren neokortekste
olmasmi acgiklamaktadir (55). Karsit durumda, oncelikli olarak leptomeningeal ve
intraparankimal kortikal damarlarda amiloid depolanmasi, SAA ile iliskili IH nin biiyiik

stiperfisyal lober yerlesimli olmasinin nedenini ortaya koymaktadir (58).

Sekonder IH’ler, vaskiiler malformasyon, koagiilasyon bozukluklari, intraserebral

tiimor gibi altta yatan g¢esitli nedenlere bagli olarak ortaya ¢ikarlar.

Intraserebral hemorajilerin baslica nedenleri Tablo 3’te goriilmektedir.

Tablo 3. Intraserebral Hemorajilerin Etyolojik Nedenleri



Primer Intraserebral Hemorajiler
Hipertansiyon

Amiloid Anjiopati

Diger

Sekonder Intraserebral Hemorajiler
Arteriovendz malformasyonlar
Travma

Intraserebral anevrizmalar

Kaverndz anjiom

Intraserebral tiimorler

Koagiilasyon bozukluklari

Dural venoz siniis trombozlari
Antikoagiilan, antiagregan kullanimi

Trombolitik tedavi

Kokain ve diger sempatomimetik ilag kullanimi

Hemorajik infarkt

Dural arteriovendz fistiil
Vaskiilitler

Moyamoya sendromu

Intraserebral hemorajilerin en sik nedeni 40 yas altindaki kisilerde anevrizma ve

arteriovendz malformasyonlar (AVM), 40—70 yas arasindaki kisilerde ise kii¢lik perforan
arterlerin ozellikle Charcot’un kanayan arteriolleri olarak da tanimlanan lentikiilostriat

arterlerin mikroanjiomalarinin riiptiirii, daha ileri yasta ise SAA’lardir (22).

Primer IH’lerin en sik ikinci nedeni SAA’dir (22). SAA, amiloid beta proteinin

secici olarak serebral damarlarda 6zellikle de leptomeninksin kiigiik ve orta boy
arterlerinde birikmesi ile karakterizedir. Etkilenen arterin yirtilmasinin mekanizmasi ya
damar duvarinin zayiflamasi ya da amiloid depolanan yerlerde mikroanevrizmalarin

olusumu, 6zellikle de ayni1 yerden hipertansif fibrinoid nekrozun gelismesidir. Siklig
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yasla arttig1 ve 90 yasindan sonra otopsi serilerinde %60 oraninda goriildiigii i¢in genelde
yaslilarda IH’ye neden olur, 55 yasindan dnce pek gériilmez. (59). En siklikla etkilenen
yerler oksipital, paryetal ve frontal loblardir. Amiloid anjiopatiye bagli IH odaklari hemen
daima beyaz cevher ve gri cevher sinir bolgelerinde goriiliir ve subaraknoid alana dogru
yayilabilir. Bazen SAA ile kafa travmasi, beyin cerrahisi girisimleri, santral sinir
sisteminin graniilomat6z anjiti, antikoagiilan ve fibrinolitik ajanlarin kullanimi etkilenen
damarda yirtilmaya neden olup kanamayi baslatabilir. Hemoraji odaklar1 genellikle
birden fazladir ve bunlar ayn1 zamanda veya farkli giinlerde olusabilir. Anjiopatinin
yaygin olmasi yaslilarda hem ayni anda ¢ok sayida hem de tekrarlayici kanamalarin
gbzlenmesinden sorumludur (22). SAA’ye baglh lober hematomlarda yillik tekrarlama
olasiligi %5-15’dir. Bu oran gradyent-eko yoOntemi ile yapilan manyetik rezonans
goriintiilemede (MR) multipl kronik hemorajileri olanlarda daha siktir. Tekrarlayan lober
kanama gegciren kisilerde apolipoprotein E (Epsilon 4 ve Epsilon 2) allel varligi

gosterilmistir (22).

Normotansif genclerde goriilen IH nedenlerinin basinda AVM gelmektedir.
AVM’ler, konjenital bir anomali olup arada kapiller ag olmaksizin anormal arter ve
venlerin olusturdugu “solucan kesesi” benzeri lezyonlardir. Prevalans: 100000°de 500—
600 civarindadir. Erkeklerde ve kadimlarda esit oranlarda goriilmektedirler. {1k dekatta
nadiren klinik semptom verirler, yaygin olarak ikinci ve {iglincii dekadlarda manifest hale
gelirler. AVM’lerin 2/3’ii IH tablosu ile bagvurur. Hastalarin yaklasik yaris1 subaraknoid,
intraventrikiiler veya intraparenkimal hemorajiyle gelirler. Bagvuru epileptik ndbet, fokal
defisitler veya direngli bas agrilar1 nedenleri ile olabilir (60). Riiptiire olmamis bir AVM,
yillik %4 oraninda kanama riski tasimakta olup yillik tekrar kanama riski %18’e kadar
yiiksek olabilmektedir (45). AVM’lerin biiylik bir ¢ogunlugu serebral hemisferlerde
yerlesimlidir ve sadece %15°1 arka ¢ukurdadir. Posterior fossada tedavi edilmemis
AVM’ler ozellikle kotii prognozun habercisi sayilirlar. Kiigiik AVM’ler, degisik akim
paternleri ve nidus i¢i basinglariyla, biiyilk AVM’lere gore daha ¢ok kanama riski tasirlar.
Sistemik HT varligi kanama riskini arttirir (61).

Anevrizmalar, muhtemelen gelisimsel bir anomali sonucu ortaya ¢ikan normal
damar duvarindaki fokal bozukluklardir. Cogunlukla konjenital olmayip zaman iginde
gelistikleri  diisiiniilmektedir. Anevrizmalarin  %80-85’1 anterior sirkiilasyondaki

arterlerden kaynaklanir. Bunlarin da ¢ogu anterior komunikan arter, posterior komunikan
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arter veya orta serebral arterde yer alir. Geri kalan %15-20’si ise posterior sirkiilasyondan
kaynaklanir. Cogunlugu baziler arter bifurkasyonunda veya posterior inferior serebellar
arterin vertebral arterden ¢iktig1 noktada yer alir (61). Anevrizmalar morfolojilerine gore
sakkiiler, fuziform ve dissekan olmak iizere lige ayrilirlar. Sakkiiler anevrizmalar diger
adiyla “berry” anevrizmalar1 en sik goriilen anevrizmalardir. Sakkiiler anevrizmalarin
gelisiminde hem genetik hem de gevresel faktorlerin rol oynadigi diistiniilmektedir.
Sakkiiler anevrizmalar enfeksiyon, travma veya neoplazi sonucunda da olusabilirler.
Mikotik anevrizmalar enfekte embolilerin arteriyal intima veya vasa vasorumlara
yerlesmeleri sonucunda olusurlar ve tiim intrakranial anevrizmalarin yaklasik %5’ini
olustururlar. Enfektif endokardite baglh septik beyin embolisi sonucu olusan mikotik
anevrizmanin yirtilmast IH, SAK veya her ikisine birden neden olabilir. Travmatik
anevrizmalar nadirdir ve kiint veya penetran kafa travmalari sonucunda olusurlar.
Koryokarsinom, atriyal miksoma veya indiferansiye karsinomu olan hastalarda nadiren
neoplastik embolizasyon anevrizmaya neden olabilir. Fuziform anevrizmalar genellikle
yaygin ateromatdz vaskiiler hastalikla birlikte oldugundan aterosklerotik anevrizmalar
olarak da isimlendirilir (62). Fuziform anevrizmalar anterior sirkiilasyonda goriilebilse de
en sik baziler arter etkilenir. Bu lezyonlar nadiren SAK’a neden olurlar. Dissekan
anevrizmalar kistik medial nekroz veya arter endotelyumu ve komsu alt tabakalarindaki
travmatik yirtitk sonucu yalanci limen olusumu sonucunda ortaya ¢ikarlar. Bu tip
anevrizmalar ekstrakranial veya intrakranial arteriyel dolasimin herhangi bir kisminda
olusabilirler. Intraserebral anevrizmasi olan bireylerde riiptiir dncesi en anlamli risk
faktorleri anevrizmanin boyutu ve sigara kullanimidir. Uluslararasi bir ¢aligmada, 10
mm’den kii¢clik anevrizmalarin yillik riiptiire olma riski %0,05 oraninda, 10 mm’den
biiyiikk olanlarda ise %1 oraninda saptanmistir (63). Dev anevrizmalar (>25 mm) igin
SAK’a yol agma riski yilda %6°dir. Sigara kullanan kisilerin anevrizma riiptiir riskleri,
kullanmayanlara gore 3—10 kat yiiksektir. Anevrizma yirtilmasi i¢cin anlamli olabilecek
diger risk faktorleri arasinda HT, alkol kullanimi, posterior sirkiilasyon yerlesimi, kokain
ya da amfetamin benzeri ila¢ kullanim1 ve oral kontraseptif kullanim1 vardir. Gebelik
doneminde anevrizmal kanama insidans: kardiak yiiklenme ve kan hacmindeki artiga

paralel olarak artar. Antikoagiilan ila¢ kullananlarda SAK goreceli riski 1,9’dur (62).

Kaverndz anjiomlar diisiik akimli, dilate ve ince duvarli vaskiiler anomalilerdir.

Kesin simirlarla beyin dokusundan ayrilirlar. Biitiin yas gruplarinda goriilmekle birlikte
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yasamin genellikle ikinci ve dordiincii dekadlarinda ortaya gikarlar (61). Bu lezyonlar
genelde soliter lezyonlardir ama 6zellikle ailesel kavernéz anjiomlu hastalarda birden
fazla bulunabilirler (59). Kaverndz anjiomlar genellikle supratentoriyel yerlesimlidirler,
daha az siklikta infratentoriyelde, ponsta bulunurlar. Supratentoriyel kavernoz
anjiomlarm en sik basvuru bulgusu ndbetlerdir. IH, supratentoriyel veya infratentoriyel
olabilir. Nobetler daha cok erkeklerde géoriiliir, kadinlarda biiyiik kanama daha siktir. ilk
kanamadan sonra yeniden kanama olasilig1 yiiksektir (61,64). Kanamanin tekrarlama
riski 2-3 yil i¢inde azalir. Baslangigtaki kanama kendini sinirlayici 6zelliktedir ve
hastalarin prognozlari genellikle iyi ya da orta derecededir. Ancak derin ve beyin sapi

yerlesimli kaverndz anjiomlarda hem tekrarlayici kanama riski daha yiiksektir (yaklasik

%69) hem de morbidite daha fazladir (61)

Siniis ven trombozu [H’lerin seyrek fakat dnemli nedenlerinden biridir ve ayirict
tanida mutlaka diisiiniilmelidir. Sinus ven trombozu her yasta goriilebilmesine ragmen
genellikle genclerde ve kadinlarda daha sik goriilmektedir (65). Siklikla tromboze olan
dural siniisler sirasi ile superior sagittal siniis (%70-80), transvers ve sigmoid siniis,
kaverndz siniis ve siniis rektustur. Olgularin iicte birinde birden fazla siniis etkilenirken
yaklasik %30-40 olguda serebellar ve kortikal ven trombozu tabloya eklenmektedir (66).
Superior sagittal siniisiin tutuldugu durumlarda 6zellikle de tromboz kortikal venlere
ilerlediginde lober hemorajik infarkt sik goriiliir. Klasik olarak orta hattin her iki yaninda
multipl hemorajik venoz infarktlar saptanir. Bu tan1 gebelik, puerperium, yaygin kanser,
kollajen-vaskiiler hastalik ve hiperkoagiilabiliteye egilim yaratan diger hastaliklart olan

yiiksek riskli hastalarda akla getirilmelidir (60).

Koagiilasyon bozukluklar1 iH’lerin az rastlanan nedenlerindendir. IH’lerin
yaklasik %2,5-6’s1 faktor VIII eksikligi yani hemofili nedeni ile meydana gelir. Bu
kanamalarin ¢ogunlugu 18 yasindan kiiciiklerde olusur ve mortalitesi yiiksektir. Ozellikle
idiyopatik trombositik purpura, hastalarin yaklasik %1’inde hayat: tehdit edici kanama
ile birliktedir. Kanama trombosit say1s1 10000/pL altina indiginde gézlenir ve beynin her

yerinde olusabilir (59).

Oral antikoagiilanlara (OAK) bagli IH, tiim IH’lerin yaklasik %20 sini
olusturmaktadir (67). OAK tedavi alan hastalarda IH gériilme riski, OAK tedavi almayan
ve benzer risk faktorlerine sahip olan hastalarla karsilastirildiginda 7-10 kat daha fazladir
(68). OAK alan hastalarda IH risk faktorleri ileri yas, kontrolsiiz HT, SAA, serebral
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mikrokanamalarin  varligi, serebral 16koareozis, es zamanli aspirin kullanimi,
‘International Normalised Ratio’ (INR) degeri ( yaklasik 1/3 vakada terapotik degerde),
anemi ve kan sekeri diizeyidir (59,60,69,70). Oral antikoagiilan kullananlarda baslangi¢
hematom hacimleri spontan IH hacimlerine gore daha biiyiik olma egilimindedir.
Hematom genisleme orani daha siktir ve hacim artis1 spontan IH’lerin aksine 48—72 saat
gibi daha uzun siire devam eder. Mortalite oran1 da OAK kullanimina baglh gelisen

[H’lerde artmustir (71-73).

IH ile basvuru anindaki INR degerinin hematom genislemesi, fonksiyonel
sonlanim ve mortalite ile iliskili oldugu 6ne siiriilmektedir (72). Bagvuru aninda INR
degeri >3 olan IH’li hastalarm 2/3’iinde prognozun fatal oldugu ve hastalarin baslangig
hematom hacimlerinin daha biiylik oldugu bildirilmistir (74,75). INR degeri 2,1-3,0
arasinda olan vakalar da artmig 6liim riskine sahiptir ancak baslangi¢ hematom hacimleri
biiylik degildir. Bu da hematom genislemesinin ve medikal komorbiditelerin INR degeri

2’den biiyiik olan vakalarda mortaliteye katkida bulunduklarini gostermektedir (75).

Oral antikoagiilanlara ek olarak piht1 olusum mekanizmalarini potansiyel olarak
etkileyen diger sebepler de IH’ye neden olurlar. Bazi calismalarda antiagregan
kullanimmin IH sonras1 éliim tahmininde bagimsiz bir belirte¢ oldugu éne siiriilmiistiir.
[H’li hastalarda antiagregan kullaniminin hematom genislemesine katkida bulundugu ve
artmig mortalite ile iligkili oldugu belirtilmis ancak antiagregan kullanimi koti

fonksiyonel sonlanim ile iliskilendirilmemistir (59,76,77).

Akut iskemik inmede intravendz ‘recombinant tissue plazminogen activator’ (rt-
PA), kullanilan vakalarinin yaklasik %6,4’iinde IH komplikasyonuna neden olur (78).
Orta serebral arter alaninin 1/3’linden daha fazlasini kaplayacak kadar biiyiik infarkt alani
varlig1, baslangicta ‘National Institute of Health’ (NIH) ¢aligmasi i¢in tasarlanan klinik
inme skalasindan alinan yiiksek puan (>20), yasin 80’den biiyiik olmasi, kontrolsiiz HT
varligi, diisiik trombosit sayisi, konjestif kalp hastalig1 6ykiisii, atriyal fibrilasyon varligi
veya yakin zamanda OAK kullanimi IH komplikasyonu agisindan risk faktorleridir (79—
81). Hem intraarteriyel protlirokinaz hem de intraven6z rt-PA agisindan tedavi Oncesi
hiperglisemi varhig1 IH igin potansiyel risk faktoriidiir (78-80). Trombolitik tedaviye
kadar gegen zamanin uzunlugu, ge¢ rekanalizasyon ve plazminojen aktivator inhibitor

aktivitesinin diisiikliigii de IH komplikasyon riskini etkileyen faktrlerdir (80).

13



Intraserebral hemorajinin diger nedenlerinden biri de amfetamin, kokain gibi
sempatomimetik ilaglarin kullanimidir. Ilag kullanimindan sonra birkag saat hatta birkag
dakika icerisinde kanamaya yol agabilirler. Birden ¢ok, es zamanli, hem yiizeyel hem de
derin IH’ler ortaya cikabilir (59,82). IH’ye en sik neden olan sempatomimetik ajan
kokaindir. Sempatomimetik ilaclar geri doniisiimlii vazokonstriksiyon ile birlikte
reperfiizyon hemorajisi, inflamatuar vaskiilit veya agir hipertansif kriz olusturarak
kanamaya neden olabilirler (60). Anjiografide intrakranial arterlerde birden fazla alanda
spazm ve dilatasyon (tespih tanesi) goriiniimii saptanir. Bu goriintii vaskiilit veya arterit
adin1 alsa da histolojik kanit bulunmamaktadir ve bu goriintii biiyiik olasilikla

sempatomimetik ilaca sekonder gelisen multifokal spazmi gosterir (59).

[H ile basvuran hastalarda beyin tiimoriiniin i¢ine kanama nispeten azdir ve
genellikle vakalarin %10’undan azimi olusturur. Metastazlar (bronkojenik karsinom,
melanom, renal hiicreli karsinom, koriokarsinom) daha siklikla kanayan tiimorlerdir.
Ikinci siklikla gliomlar (glioblastoma multiforme, hipofiz tiimérleri, medullablastom)
kanamaya egilimlidirler. Tiimor hastalarmin yaklagik yarisinda ilk klinik bulgu
hemorajidir (22). Akut hemoraji sirasinda altta yatan neoplazmin tanisini koymak gii¢
olabilir. Akut baslangic 6ncesinde subakut ndrolojik kotiilesme Oykiisiintin varlig, ilk 48
saatte gadolinyumlu MR’de halka tarzinda kontrast madde tutulumunun olmasi ve korpus
kallozum gibi nadir lokalizasyonlar altta yatan bir neoplazi varligini akla getirmelidir.
Malign beyin tiimériine sekonder IH kotii prognozu gdsterir ve bunlarda 30 giinliik

mortalite oran1 %90’dir (59).

Eriskinlerde Moyamoya hastaliginin en sik goriiniim sekli IH’dir. Buna karsin
cocuklarda daha siklikla serebral infarkt goriiliir. Bu hastalarda IH’nin dilate ve ince olan
moyamoya damarlarinin veya Willis poligonundaki sakkiiler anevrizmalarin riiptiire
olmasidir. En sik kanama bolgesi bazal ganglionlardir. En giivenilir tan1 yontemi dijital
subtraksiyon anjiografi (DSA)’dir. Anjiografi goriiniimii olmadan hipertansif kanamadan
ayirt etmek zordur (22). izole santral sinir sistemi anjiiti, poliarteritis nodosa gibi

vaskiilitler de IH’ye neden olabilirler.
2.1.7. INTRASEREBRAL HEMORAJILERIN PATOGENEZI

Vakalarin ¢ogunlugunda, serebral damarlardaki kronik degisiklikler, IH’nin
olusumunda altta yatan patofizyolojik olaylardir. Kronik HT kiigiik-orta ¢apli serebral
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arteriollerin (100—600 um) duvarlarindaki diiz kaslarin dejenerasyonuna, trombiis ve
mikrohemorajilerle iliskili kiigiik miliyer anevrizmalarin olusumuna ve distal damarlarda
veya bifurkasyon noktalarinda intimal hiyelinizasyona neden olmaktadir (83). Bu
degisiklikler lipohiyalinozis olarak adlandirilirlar ve genellikle talamus, bazal
ganglionlar, periventrikiiler gri madde, pons ve serebellum gibi derin beyin yapilarinda
lokalize olmaktadirlar. Serebral amiloid anjiopati, kiiglik-orta ¢apli damarlarda media ve
adventisya tabakalarinda amiloid protein depolanmasina sekonder olarak fibrinoid
degisikliklere yol agar ve bu degisiklikler apolipoprotein E €2 ve E &4 genotipleri ile
iligkilidir (84).

Intraserebral hemoraji yakin zamana kadar sadece hemorajik bir olay olarak
degerlendirilmekteydi ancak giinlimiizde ilk hemoraji, hematom genislemesi, periferal
0dem olmak tizere 3 farkli faz ile kompleks ve dinamik bir proges olarak ele alinmaktadir.
Hastaligin progresyonu ve sonucu primer olarak hematom genislemesinden ve periferal
O0demden etkilenmektedir. Kanama genellikle hematom baslangicindan sonra durur.
Fakat diisiik oranda da olsa 6nemli sayida hastada hematom genellikle biiylimeye devam
eder. Yapilan bir ¢alismada, hematom hacmi, hastalarin iicte birinde ilk 24 saat iginde
%33 oraninda veya >12,5 ml kadar artmistir (48). Baska bir ¢alismada, hastalarin
%38’inde hematom hacmi ilk 3 saat i¢inde %33 oraninda artmis ve bunlarin {igte ikisinde
ise hematom biiyiimesi kanamanin hiperakut fazda devam ettigine isaret edecek sekilde
ilk 1 saat icinde meydana gelmistir (85). Erken hematom biiyiimesinin mekanizmas1 net
bilinmemektedir. Ancak intrakranial basingtaki (IKB) ani yiikselme ve lokal doku
distorsiyonu, obstrukte vendz akima sekonder vaskiiler konjesyon, kan-beyin bariyerinin
bozulmasi ve doku tromboplastin salinimi sonucu gelisen lokal koagiilopati ile iliskili
olabilecegi o©ne siiriilmektedir (86). Hematom biiylimesi erken donem norolojik
kotiilesmenin 6nemli bir nedenidir. Hematom hacmi 30 cm®ii astiginda mortalite
oraninda da artis olmaktadir (87). Tlk hematom hacmi 1 cm?arttiginda 6liim oraninin da
%1-5 arttig1 saptanmustir (88,89). Glaskow koma skalas1 (GKS) <8 ve hematom hacmi
>60 cm®olan hastalarda 30 giinliik mortalite oran1 %91 saptanmistir. GKS >9 ve hematom
hacmi <30 cm?®olan hastalarda ise 30 giinliik mortalite oran1 %19 olarak tespit edilmistir
(88).

Hematom olustuktan sonra hematom ¢evresinde vazojenik beyin 6demi meydana

gelir. Genellikle kanama olusumunun ilk 3 saatinde baslar, ilk 72 saat i¢inde ilerler, ve 5.
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giinden sonra ¢oziilmeye baslar. Odem, hematomdan trombin ve diger koagiilasyon
metabolitlerinin ve sitotoksik mediatorlerin lokal salinimi ile gelisen inflamatuar yanit
sonucu ve kan-beyin bariyerinin bozulmasina sekonder olarak gelisir (22,90). Olusan
O0dem, ilk giinden sonra gelisen norolojik kotlilesmenin birincil nedenidir (91,92).
Hematom rezorbe olup 6dem ¢oziildiikge cevresinde atrofik beyin parankimi bulunan ve

hemosiderin igeren yarik seklinde hematom kavitesi kalir (60).

Hematomu ¢evreleyen beyin dokusunun vaskiiler yapilarin basisina bagli olarak
iskemik oldugu konusu tartigmalidir. Multisekans MR protokolii kullanarak yapilan bir
calismada, IH sonras1 akut fazda kurtarilabilir iskemik penumbra alanma dair kanit
bulunmamistir (93). Hematomun yakin ¢evresindeki serebral kan akimi ve metabolizma
calisma sonuglar1 iskemiden ¢ok bu bélgede beyin aktivitesinde fonksiyonel olarak
baskilanma oldugu yéniindedir. Bu gdzlemlerin terapdtik sonuglar1 iHden sonra akut
donemde kan basincinmi diisiirmenin iskemiyi arttirarak ikincil beyin hasarina yol agma

olasilig1 olmadig1 yoniindedir (60).

2.1.8. INTRASEREBRAL HEMORAJILERIN LOKALIZASYONU VE
KLINIK OZELLIKLERI

Intraserebral hemorajiler beyin dokusunda yerlestikleri yere gore siniflandirilirlar.
Buna gore en sik goriilen lokalizasyon %35-50 siklikla putamen olup ikinci siklikta
subkortikal beyaz alan, yani lober bolgelerdir. Diger lokalizasyonlar sikliklarina gore

talamik, serebellar, pons ve kaudat nukleus seklinde siralanabilir (Tablo 4).

Tablo 4. intraserebral Hemorajilerin Lokalizasyon Sikliklar

KANAMA LOKALIZASYONU GORULME SIKLIGI (%)

Putaminal 40
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Lober 22
Talamik 15
Serebellum 8
Pons 8
Kaudat 7

Benzer bir siniflama da tentoriyum serebri yerlesimine gore supratentoriyal ve

infratentoriyal seklinde ikiye ayrilir (Tablo 5).

Tablo 5. Hematomlarin intraserebral Yerlesim Dagilim

YERLESIM YERI GORULME ORANI (%)

Supratentoriyel = Hemisferik 90
Yiizeyel 30
Derin 60
Beyaz cevher 10
Bazal ganglion ve talamus 50
Infratentoriyel 10
Beyin sap1 (pons) 5
Serebellar 5

Akut [H’de hastalarda ani baslangigh fokal bir defisit, dakikalar ve saatler icinde
bazen komaya kadar ilerlemektedir. En sik goriildiigii saatler hasta uyandiktan sonraki ilk

2 saat siiresince ve 6gleden sonralaridir (22). Uyku sirasinda baslangi¢ nadirdir (94).

Intraserebral hemoraji kliniginde, artmis IKB etkilerini yansitan ve hematomun
yerlesim yerine 6zgii semptomlar goriiliir. Artrms IKB’ye bagli genel IH bulgular1 bas
agrisi, bulanti, kusma ve biling bozuklugudur. IH’nin tiim anatomik ¢esitlerinde

hematomun boyutu ile bu semptomlar 6zellikle biling bozuklugu korelasyon gosterir (59).
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Norolojik defisitin erken progresyonu ve biling diizeyindeki bozulma IH hastalarinin
yaklasik %50’sinde gozlenir (94). 11k birkag saat icindeki bu klinik kétiilesme genellikle
kanamanin devam etmesi ve hacminin artmasi sonucu gelisir (85,95). Bas agris1 ani
uykudan uyandiracak kadar siddetli olabilir, okslirmek, aksirmak, merdiven ¢ikmak
siddetini arttirabilir. Ense sertligi siklikla bulunur ancak karakteristik olarak koma
derinlestikce kaybolur, ense sertliginin bulunmamasi taniy1 dislamamaktadir. Iskemik
inme ile kargilastirildiginda semptomlarin baslangicinda bas agris1 ve kusma IH’li
hastalarda 3 kat daha fazla goriilmektedir (96). IH olgularinda iskemik inmeden farkli
olarak daha sik oranda (%10-19) akut evrede nobet goriliir. Bunlar genellikle kisa

siirelidir ve biling etkilenimi ile birlikte meydana gelir. (97,98).

Intraserebral Hemorajilerin Ana Tipleri: Alt: alt baslikta tanimlanmistir.

a) Putaminal hemoraji: Klinik tablo kanamanin boyutu ve putamendeki yerlesim
bolgesi ile kismen degisiklik gosterir. Orta veya biiyiik boyutlu kanamalarda, komsu
internal kapsiiliin kesilmesi sonucu kars1 viicut yarisinda persistan hemipleji gozlenir. Bag
ve gozler kanamanin bulundugu tarafa doner. Bas agris1 ve kusmaya hastalarin yaklasik
yarisinda rastlanir. Ileri evrelerde iist beyin sap1 basisina bagli koma, bilateral Babinski
bulgusu, derin, diizensiz veya intermittan solunum, oncelikle ipsilateral 3. kranial sinir
paralizisi neticesi genislemis, fiks pupiller ve bazen deserebrasyon rijiditesi bulgular
gozlenmektedir. Putamenin anterior boliimiine sinirli kanamalarda hemiparezi daha hafif
olmaktadir ve daha hizli diizelme egilimindedir. Ayrica belirgin abuli, gegici unilateral
ihmal, sol tarafli lezyonlarda akici olmayan afazi ve disgrafi vardir. Posterior lezyonlarda
parezi yine azdir ve duysal kayip, hemianopsi, sol tarafli lezyonlarda Wernicke tipi afazi,
sag tarafli lezyonlarda anosonognozi bulunmaktadir (99). Bilgisayarli beyin
tomografisinin (BT) kullanimiyla kanamanin fazla biiyiik olmadig birgok hastada klinik
tablonun, bas agris1 bile olmadan, sadece bir hemipareziden ibaret kalabildigi

anlagilmistir. Bu hastalarin  biiyilk bolimii hafif sekellerle normal yasamlarina

donebilmektedirler (100).

b) Talamik hemoraji: Hastalarin ¢ogunda ani baslayan kontralateral viicut
yarisinda agir duysal kayip vardir. Genellikle derin agr1 ve yanma seklinde ifade edilen

subjektif sikayetler (talamik agr1) ifade edilir. Eger hemoraji genis veya orta biiytikliikte
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ise, internal kapsiiliin kompresyonuna bagli olarak hemipleji veya hemipareziye neden
olur. Dominant hemisfer lezyonlarinda akici bir afazi ve dominant olmayan hemisfer
lezyonlarinda kontralateral ihmal bulunabilir. Talamik hemoraji, subtalamus ve iist
mezensefalona genisleme egilimi nedeniyle gesitli okiiler bozukluklara neden olabilir.
Gozlerin asag1 zorlu deviasyonu en sik rastlanan bakis anomalisidir (99). Kiiciik anterior
veya medial talamik hemorajiler amnezi veya abuliye yol agarken motor ve duysal
islevler korunur. Kiigiik lateral talamik hemorajiler nadiren piir duysal inme olarak
adlandirilan talamik lakiiner sendromu taklit ederler (44). Agir talamik hemorajiler,
kanamanin intraventrikiiler bolgeye yayilimina sekonder olusan akut hidrosefali veya
hematomun mezensefalik retikiiler aktive edici sisteme diseke olmasi ile hizla gelisen
komaya neden olurlar. Talamik hemorajili hastalarin prognozu kétiidiir, mortalite %25—
50 arasindadir. Hayatta kalanlarda genellikle medikal tedaviye diren¢li kontralateral

talamik agr1 sendromu gelisir (60).

c) Lober hemoraji: Lober kanamalarda baslica etyolojik faktor SAA’dir. SAA
insidansinin yas ile arttig1 bilinmektedir ve 60-69 yaslar arasinda %10’un altinda iken 90
yas Ustlinde %58’e varan oranlar bildirilmektedir (55). SAA, etkilenen damarlarin
dagilimi nedeni ile ileri yasta lober kanamalarin en sik nedenidir ve yaklasik 4 kat daha
fazla tekrarlama olasilig1 vardir. Genglerde ise en sik nedenler sempatomimetik ajanlar,
AVM’ler, travma, antikoagiilasyon veya trombolitik tedavi gibi hipertansif olmayan
mekanizmalardir. Lober hemoraji serilerinde siklik sirasi oksipital, temporal, frontal ve
pariyetal olarak bildirilmistir (99). Oksipital kanamalarda ipsilateral goz ¢evresinde agri
ve homonim hemianopsi, temporal kanamalarda kulak i¢inde veya oniinde agri, parsiyel
hemianopsi, tekrarlamanin nispeten korundugu akici afazi (dominant tarafta), frontal
kanamalarda frontal bas agris1 ve ist ekstremitede belirgin kontralateral hemiparezi,
pariyetal kanamalarda ise anterior temporal bas agrisi ve hemisensoryel kayip sik
rastlanan bulgulardir. Lober hemorajisi olanlarin mortalite hiz1 diger yerlesimlere gore

daha azdir ve uzun donem fonksiyonel iyilesme daha iyidir (60).

d) Serebellar hemoraji: Klinik tablo genellikle daha yavas gelisir. Ilk sikayetler,

tekrarlayan kusmalar, 6zellikle oksipital yerlesimli bas agrisi, bag donmesi ve denge
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bozuklugudur. Goévde ve taraf ataksisi, ipsilateral 6. ve 7. kranial sinir paralizisi,
nistagmus, kanama tarafina konjuge bakis paralizisi eslik edebilir. Blefarospazm, ‘skew’
deviasyon, okiiler bobbing, 1s1g8a yanitli miyotik pupiller goriilebilir. Serebellar kanamalar
beklenmedik ani bir sekilde ilerleme gosterebilir ve beyin sap1 kompresyonu ile komaya
neden olabilir.

Serebellar hematomlarda beyin sap1 kompresyonu oncesinde yapilacak cerrahi
bosaltmanin yasam kurtarici olmasi nedeniyle acil olarak tani konulmasi mutlak
gereklidir. Kural olarak, <2 cm c¢apli serebellar hematomlu ¢ogu hasta uyaniktir ve
nadiren kotiilesmeye neden olur bu nedenle cerrahi gerektirmez. >4 cm ¢apli hematomlar,
ozellikle vermis yerlesimliler en biiytik riski sergilemektedir ve hastanin klinik durumuna
bakilmaksizin bu biiyiikliikteki lezyonlarin bosaltilmasi 6nerilmektedir. Cerrahi bosaltim
ithtiyacini belirlemede, bilinglilik durumu, BT’ de goriintiilenen kanin kitle etkisi 6zellikle
kuadrigeminal sisterna kompresyon derecesi ve hidrosefalinin varligi goéz Oniine

alinmaktadir (99-101).

e) Pontin hemoraji: Pons hemorajilerinin %90°1 HT nedeniyle olusur. Klinik
tabloda, bilateral horizontal bakis paralizisi saptanir, motor defisit baslangigta capraz
hemiparezi seklinde olabilir sonra yerini asimetrik kuadripareziye ve takibinde koma ve
kuadriplejiye birakir. Hastalarin %80°1 dakikalar icinde deserebre olur ve komaya girer.
Goz kiireleri genellikle fikse, pupillalar miyotiktir (igne ucu) ve 1sik cevabi vardir.
Okulosefalik ve okulovestibiiler refleksler azalmis ya da kaybolmustur. Bu agir tabloya
cesitli derecelerde solunum bozukluklari, yiiksek ates eslik eder ve hasta genellikle saatler
icinde kaybedilir. (102-105). Nadiren pons hemorajilerinin hafif olanlarinin yasamla
bagdastig1 saptanmistir. Ozellikle tegmentuma sinirl kalan (<10 mm’den kiiciik) ve orta
hattin lateralinde yerlesimli kanamalarda klinik tablo daha hafif seyretmektedir. Biling
daha agik, solunum daha diizenlidir. Kanamanin boyutlarina gore degisen oranda
interniikleer oftalmopleji, 5. ve 7. sinir paralizisi, bir buguk sendromu gibi beyin sap1
sendromlar1 dikkati ¢eker. Gozler genellikle lezyonun karsi tarafina doniiktiir. Bu
kanamalar biiyiik olasilikla baziller arterden ¢ikan uzun sirkumferensiyel arterlerin distal

segmental dallarinin yirtilmasi sonucu olusur (59).
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f) Kaudat hemoraji: Anterior ve orta serebral arterlerden ¢ikan penectran
arterlerin yirtilmasi sonucu olusur ve en sik nedeni HT’dir. Klinik olarak artnus IKB
bulgular1 ve bazen minimal ve ge¢ici fokal ndrolojik defisitlerin eslik ettigi meningeal
irritasyon bulgular1 gozlenir. Kaudat nukleus lateral ventrikiiliin frontal boynuzuna bitisik
oldugu i¢in kaudat i¢ine kanama siklikla ventrikiiler sisteme gecer ve siddetli bas agrisina,
ense sertligine, bulanti ve kusmaya neden olur. Klinik tablo SAK ile karigabilir. Kanin
ventrikiile gegmesi okiillomotor pareziyle birlikte akut hidrosefaliye neden olabilir ancak
prognoz iyidir ve ¢cogu hastada sekel kalmaz. Bazen afazi, abuli ve bellek bozukluklari
saptanabilir. Nadiren hematomun posterolaterale dogru uzanmasi halinde internal kapsiil
etkilenir ve hemiparezi gelisir. Primer intraventrikiiler hemoraji oldugu varsayilan
hastalarin ¢ogunda biiyiik olasilikla intraparenkimal pargasi ventrikiile agilan boliimiine
gore ¢ok daha kiiciik olan kaudat nukleus kanamasi vardir. Hastalarin ¢ogu ndrolojik
sekel kalmadan iyilesir ama bazen hafif kalic1 néropsikiyatrik bozukluklar gozlenebilir

(59,60).

2.1.9. INTRASEREBRAL HEMORAJILERIN TANISI

Son yillarda yapilan bir derlemede koma varligi, ense sertligi, nobet, diastolik kan
basincinin 110 mmHg’den yiiksek olmasi, kusma ve basagrist varliginin kanama
olasiligini arttirdig1, ancak goriintiileme olmaksizin kesin olarak iskemi ve kanama ayrimi
yapilamayacag1 bildirilmektedir (106). American Heart Association (AHA) 2010
kilavuzunda 2007’ deki &neriyi degistirmemis ve IH tanisinda BT ve MR ilk tercih olarak
sunulmustur (107). Kanamay1 tanima konusunda BT ¢ok hassastir ve altin standart olarak
kabul edilmektedir. Gradient-eko ve T2 agirlikli MR ise BT kadar hatta eski kanamay1
tanimada BT’den daha hassastir (108,109). BT nin avantajlar1 arasinda sayilan kolay
ulagilabilirligi ve hizli olmasi genel durumu bozuk hastada tercih edilmesini
saglamaktadir. Diger yandan, MR olasi1 sekonder IH tanis1 veya mikrokanamalar
gosterme konusunda daha avantajli iken, cesitli nedenlerle %20 hastada

yapilamamaktadir (110).

[H’de BT’de hiperdens goriiniim mevcuttur. BT, hematomun hacim ve
lokalizasyonunu gosterdigi gibi kitle etkisinin varligini, hidrosefali goriiniimiinii,
herniasyon ve ventrikiil igine kanama varligini gosterebilir. Gerek IH ve gerekse iskemik

infarkt nedeniyle izlenmekte olan bir hastanin klinik degisimlerinde BT ¢ekimi
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tekrarlanmalidir. MR’de ilk 48 saat i¢inde gadolinyum tutulumu altta yatan bir neoplazi
veya abse varligini akla getirir. MR’yi 6-12 hafta sonra tekrarlamak neoplazm saptama
olasiligini arttirir. Hematomlarin goriiniimii, zamanla degiskenlik gosterir. Hiperakut
donemde hematom oksihemoglobin nedeniyle T1 agilikli sekansta izointens, T2 agirlikli
sekansta hiperintenstir. Deoksihemoglobin i¢eren akut hematom T1 agirlikli sekansta
izointens, T2’de hipointenstir. Erken subakut hematom methemoglobin olustugundan
T1’de periferden baslayan hiperintensite, T2 de ise hipointensite gosterir. Ge¢ subakut
donemde hematom T1 ve T2 de hiperintens olarak goriiliir. Kronik hematomda,
methemoglobin kaybolup yalnizca hemosiderin kaldiginda T2 agirlikli goriintiilerde
hiperintens hematom kavitesinin ¢eperinde hemosiderin birikimine ait siyah bir bant
‘hemosiderin halkas1’ goriiliir (111). Akut inmede MR goriintiileme protokollerine
kanamaya hassas gradient-eko MR sekanslarinin daha sik eklenmesine paralel olarak
beyin mikro-kanamalar1 saptanma olasilig1 artmistir. Bu mikro-kanamalar perivaskiiler
alanlarda hemosiderin yiiklii makrofaj birikimi olarak tanimlanmistir (112,113).
Rotterdam ¢aligmasinda yas ile beyin mikro-kanamalarinin arttig1r ve 6zellikle 80 yas
iistinde %38 oraninda mikro-kanama saptandigi bildirilmistir. Lobar lokalizasyonlu
beyin mikro-kanamalarinin SAA kanamasi ve apolipoprotein E4 ile iliskili oldugu,
subkortikal beyin mikro-kanamalarinin ise hipertansif veya aterosklerotik mikroanjiopati

ile iliskili oldugu vurgulanmistir (114).

Taniya igin, rutin laboratuar incelemelerinden kanama nedenini saptamaya
yonelik olarak trombositler dahil tam kan sayimi, kanama zamani, karaciger ve bobrek
fonksiyon testleri, protrombin ve parsiyel tromboplastin zamani, INR, eritrosit
sedimentasyon hizi, C-reaktif protein incelemeleri ve se¢ilmis hastalarda idrar toksikoloji

taramasi yapilmasi gerekir.

Elli yasindan gen¢ ve nedeni belirlenemeyen kanamali hastalarda vaskiiler
anomalileri diglamak icin karotis eksterna dolasimina ait goriintiileri de igeren DSA
yapilmalidir. BT dural siniis veya vendz sulama alanina ait hemorajik infarkt alanini
telkin ettiginde, vendz trombozu dislamak amaciyla bu hastalara MR venografi

yapilmalidir.

2.1.10. INTRASEREBRAL HEMORAJILERIN KOMPLIiKASYONLARI
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[H’lerin ilk 30 giin mortalitesi %30-55’tir, bu 6liimlerin yaris1 ilk 48 saatte olur.
IH komplikasyonlar1 erken mortaliteyi belirleyen en oOnemli nedenlerdir. IH
komplikasyonlar1 arasinda hematom genislemesi, perihematomal 6dem, hidrosefali,
nobetler, vendz trombotik olaylar, hiperglisemi, kanamanin intraventrikiiler uzantisi,
artan kan basinci, ates ve enfeksiyonlar sayilabilir. IH mevcut olan hastalarda tedavi
seceneklerinin sinirlt olmasi géz oniine alindiginda bu komplikasyonlarin 6nlenmesi i¢in
iyi bir takip gereklidir (115-120). IH 1 hiperakut fazinda artmis nérolojik kotiilesmenin
ve mortalitenin baslica belirleyiciler, 6zellikle hematom genislemesi, hidrosefali ve
hiperglisemidir (121-125).

1. Hematom genislemesi: Hematom genislemesi, hematom hacminde % 33-50
art1s ya da hematom hacminde 12,5 -20 ml mutlak degisim olup IH nin sik gériilen erken
ve ciddi bir komplikasyonudur. Akut faz sirasinda hematom genislemesinin kesin
mekanizmasi tam olarak anlasilamanmustir. Inflamatuar kaskad aktivasyonu ve matriks
metalloproteinazlarin asir1 tiretimi, Kan-beyin bariyerinin bozulmasi, intraserebral
basingta ani artis ve hemostaz disregiilasyonunu igeren heterojen bir siire¢ oldugu 6ne
stiriilmiistiir. Ayrica hiicresel fibronektin ve interlokin-6’nin  artmis plazma
konsantrasyonlar: da neden olabilir (126,127). IH baslamasindan sonraki 3 saat iginde
%18-38, 24 saat igcinde %70’ten fazla hastada genisleme meydana gelebilmektedir.
Warfarin ile iliskili IH hastalarinin %27-54"linde erken ve gecikmis genisleme gelisir ve
mortalite %70 artar (128,129).

2. Perihematomal 6dem: IH'Ii hastalarin ¢ogunda mevcut olan perihematomal
odem Kitle etkisi artis1 ve erken norolojik kotiilesme nedenleri ile mortalitenin 6nemli bir
belirleyicisidir. Odem hiperakut evrede (ilk 24 saat i¢inde %75 oraninda hacim artis)
gelisir, birinci haftada ¢ok artar, ikinci haftada maksimuma ulagir (130-132). IH’de 6dem
olusum mekanizmalar1 tam olarak anlagilamamistir. Erken 06dem, pro-ozmotik
maddelerin vazojenik etkisi (protein, elektrolitler) sonucu 4-5 giinde pik yapar. Gecikmis
perihematomal 6dem 2-4 haftada vazojenik ve sitotoksik 6dem kombinasyonundan
olusur (132). Hiperakut faz, hematom sonrasinda hidrostatik basing artisi, kan beyin

bariyeri gegirgenligi artis1 ve sizan proteinler nedeni ile vazojenik 6dem olusumunu
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kapsar. ikinci faz (birkag giin sonrasi) pihtilasma kaskad1 aktivasyonu ve piht1 olusumu,
ticlincii (gecikmis faz), eritrosit lizisi ve hemoglobin yikim iiriinlerinin neden oldugu
sitotoksik ddemdir (133,134). inflamatuar kaskadin trombin kaynakli aktivasyonu ve
matriks metalloproteinazlarin asir1 ekspresyonu diger bir nedendir. Hiperglisemi ve statin

kullanim1 da perihematomal 6dem olusumunu arttirir (135,136).

3. Ventrikiile uzanan kanama ve hidrosefali: IH hastalarinin %30-50’sinde
goriiliir ve kotii prognozun onemli bir belirleyicisidir. Cesitli ¢alismalarda mortalite
hizinin %50-75 oraninda oldugu, 30 giinliik mortalite oraninin %43 oldugu bildirilmistir
(122). Ventrikiil i¢ine kanama, BOS akisini engelleyip akut obstriiktif hidrosefaliye yol
acabilir. Bu hastalarin %350'sinde {igiincii ve dordiincii ventrikiillerin tikanmasiyla hayati

tehdit eden hidrosefali gelisebilir (137).

4. Nobet: IH’lerin baslangicinda epileptik ndbet sik gozlenen bir bulgudur.
Nobetler en sik TH baslangicinda olusur, Nobetlerin yaklasik %50-70%1 ilk 24 saatte,
%90°1 ilk 3 giin iginde, %8’1 genel olarak 30 giin iginde ortaya ¢ikar (138). 72 saat
boyunca siirekli elektroensefalogram monitdrizasyonu yapilan spontan IH vakalarinin
%28’inde epileptiform aktivite gozlenmistir. Ilk 2 haftada goriilen ndbetler erken
nobetler, daha sonra goriilen nobetler ge¢ nodbetler olarak tanimlanmaktadir. Erken
ndbetlere yapisal bozulma ve hiicresel-biyokimyasal islev bozuklugunun neden oldugu
diistintilmekte, ge¢ nobetler ise gliozis ve meningoserebral sikatrislerin gelisimine
baglanmaktadir. Erken néobetler epilepsi gelisiminin habercisi olabilir. TH de klinik

ndbetlerin insidansimin %4-20 ve subklinik ndbetlerin insidansinin ise %29-31 oldugu

bildirilmektedir (139-140).

5. Venoz tromboembolik olaylar: Derin ven trombozu (DVT) veya pulmoner
emboli IH'l hastalarda yaygin ve potansiyel olarak 6liimciil bir komplikasyondur.
Semptomatik vendz tromboembolik olaylarin %3-7 oraninda oldugu bildirilmistir.
Subklinik DVT, klinik DVT’den daha yaygmdir. Asemptomatik DVT oranlar1 IH'hh

hastalarn  %17’sinde meydana gelmektedir. IH’ye baglh gelisen parezi nedeniyle
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immobilize olan hastalar derin ven trombozu ve pulmoner emboli acgisindan risk
altindadirlar. Uzun immobilizasyon, ileri yas, artnmis protrombotik aktivite IH
hastalarinda vendz tromboembolik olay gelisimi ile iliskili bagimsiz risk faktorleridir

(141-143).

6. Ates: Ates IH'li hastalarm yaklasik %40°inda olusur. Ates insidansi1 (>38.3 °C)
ozellikle intraventrikiiler hemoraji, bazal ganglion ve lober hemorajide yiiksektir. Artan
viicut 1s1s1 inmenin neden oldugu beyin hasarinin dogrudan bir sonucu olabilir veya eslik
eden enfeksiyon nedeni ile gelisebilir. Inme sonras: yiiksek atesin nedeni her zaman
belirgin degildir. Artmis viicut 1sisinin nedeni, hipotalamik inme sonrasi termostatik
merkez hasari olabilir (santral veya ndrojenik ates). IH'In hastalarda ates yogun bakim
initesi ve hastanede kalis siiresinin uzamasi, kotii fonksiyonel sonug¢ ve artmis mortalite

ile iliskilidir (144,145).

7. Hiperglisemi: Hastalarm yaklasitk %60’inda IH sonrasi hiperglisemi
gelisebilir. Hiperglisemi akut donemde artan stres ve IH siddetine bir tepkidir ve
kanamadan sonra 72 saat boyunca devam edebilir. Bagvuru anindaki hiperglisemi,
diabetik olan veya olmayan akut spontan IH’li hastalarda artmis mortalite ve kotii sonug
riskini gdstermektedir. Hiperglisemi, IH sonrasi beyin édemini ve perihematomal hiicre

Oliimiini siddetlendirir (93,146,153).

2.1.11. INTRASEREBRAL HEMORAJILERIN TEDAVIiSi

Intraserebral hemorajili hastalarin inme iinitesi veya nérolojik yogun bakim
tinitesinde izlenmesi tercih edilir. Tim hastalarin kanamay1 takip eden ilk 24 saatte yogun
bakim sartlarinda takip edilmesi Onerilmektedir (147). Kanamanin erken evrelerinde
sonlanim yanlis degerlendirilebileceginden tiim hastalarda en azindan 24-48 saat boyunca
maksimal diizeyde tedavi ¢abasi gosterilmelidir (148). Bununla birlikte yapilandirilmig
skalalar araciligi ile kotli prognoz olasiligi tasiyan hastalar belirlenebilmektedir. Yiiksek
kanama voliimii, Glascow Koma Skoru (GKS)’nin diisiikk olmasi, ilk 24 saatte biling
diizeyinde gerileme, kanamanin ventrikiile acilmis olmas1 ve ileri yas kotii prognoz ile

iliskili bulunmustur (30,149). IH’de tedavinin beyin hasarini en aza indirgemek ve beyin

25



hasarinin sistemik komplikasyonlarini sinirlamak gibi ikili amaci vardir. Noérolojik
hedefler kanamay1 durdurmak, daha fazla nérolojik kotiilesmeyi engellemek ve rekiirren
kanamay1 Onlemektir. Sistemik hedefler akciger ve solunum sistemini desteklemek,
pulmoner emboli, enfeksiyonlar, derin ven trombozu ve dekiibit iilserleri gibi
komplikasyonlar1 6nlemek ve hizlica tedavi etmektir. IH’de tedavi yaklasimlar1 kan
basincin1 kontrol etmek, IKB’yi diizeltmek ve gerekirse cerrahi girisim yoluyla kani

bosaltmak esasina dayanir (22).

Tedavi secgeneklerinin belirlenmesinde ve hematomun takibinde ilk adim
hematom kitlesinin hacminin belirlenmesidir. Hacimlerine gére hematomlar <10 cm?
olanlar kii¢iik, 10-30 cm? arasinda olanlar orta, >30 cm? olanlar genis hematomlar olarak

adlandirilir (22).

Intraserebral hematomlarin tedavi yaklasimlari medikal ve cerrahi olarak ikiye

ayrilabilir:

a) Medikal tedavi: IH nérolojik bir acildir ve 6ncelikli olarak tedavi hastanin
hava yolunun saglanmasi, solunum kapasitesi, kan basinci ve artmis IKB bulgulart

uzerine odaklanmalidir.

1) Solunum yolunun agik tutulmasi: Agir biling bozuklugu olan ve normal
reflekslerin kayboldugu, aspirasyon riski olan, solunum yetmezligi (PaO2 <60 mmHg
veya pCO2 >50 mmHg) gelisen ve artnus IKB belirtileri olan hastalar entiibe edilmelidir
(150).

2) Kan basincinin kontrolii: Artmis kan basinci IH vakalarinin yaklasik %46-
56’sinda goriilmektedir ve genellikle ilk 24 saatte gozlenir. Artmis SKB ve DKB
hematomun genislemesi ile iliskili olarak kotli prognoz isaretidir. Yapilan serebral
perflizyon caligmalari ile perihematomal iskemik penumbranin olmadigi gosterilmistir.
Bu bilgiler 15131nda genel olarak akut IH’lerde erken donemde kan basincinin diisiiriilmesi
tavsiye edilmektedir. IH’lerde uygun kan basinci degerinin belirlenmesi i¢in gesitli

caligsmalar yapilmstir.
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Bu calismalardan biri olan ‘Antihypertensive Treatment of Acute Cerebral
Hemorrhage’ (ATACH) c¢alismasinda supratentoriyal IH’li hastalarda, hemoraji ile
iligkili akut HT nun tedavisinde, hedeflenen ii¢ ayr1 seviyede antihipertansif tedavinin
tolerabilitesi ve giivenilirliligini degerlendirme amaglanmistir. SKB degerinin 1) 170—
200 mmHg, 2) 140-170 mmHg, 3) 110-140 mmHg seviyelerine diisiiriilmesi
planlanmistir. Baslangigtan ilk 12 saate kadar intravendz nikardipin uygulanabilen,
bagvuruda GKS >8 olan, BBT’de hematomu supratentoriyal intraparenkimal ve hematom
hacmi <60 cm? olan, baslangic SKB >170 mmHg saptanan, kronik HT kaniti1 olan toplam
60 hasta ¢alismaya dahil edilmistir. Ug aylik mortalite {ic basamakta da %10-22 arasinda
saptanmistir. Calisma sonucunda ilk 24 saatte intravendz nikardipin kullanarak SKB’yi
110-140 mmHg seviyesine agresif azaltmanin, hematom geniglemesi, norolojik
kotiilesme ve hastane mortalitesi agisindan diisiik risk ile iyi tolere edildigi ortaya

konmustur (151).

Bir diger ¢alismada da ‘Intensive Blood Pressure Reduction in Acute Cerebral
Hemorrhage Trial” INTERACT) spontan IH’li hastalara uygulanan kan basinci diisiirme
tedavilerinin uzun dénem dizabiliteye ve mortaliteye etkisi incelenmistir. {1k 6 saat icinde
BT ile tan1 konmus akut spontan IH’1i, SKB yiiksek (150-220 mmHg) bulunan ve tedavi
icin tanimlanmis endikasyon ya da kontrendikasyonu olmayan toplam 404 hasta, yogun
tedavi grubu (n=203, hedef SKB 140 mmHg) ya da konservatif tedavi grubu (n=201,
hedef SKB 180 mmHg) olacak sekilde randomize edilmistir. Ortalama orantisal hematom
biiyiimesi 24. saatte ilk grupta %13,7, ikinci grupta %36,3 saptanmistir (fark %22,6).
Diger yandan > %33 ya da >12,5 cm® hematom biiylime riski, yogun tedavi grubunda
konservatif tedavi grubuna gore %36 daha diisiik saptanmistir. Tam risk azalmasi %8
olarak bulunmustur. Yogun kan basinci diisiirme tedavisi, 90. giinde yan etki ve sekonder
klinik sonuglarin riskini degistirmemistir. Calismadan elde edilen veriler 1s1g8inda erken
yogun kan basinci diisiirme tedavi yaklasimi, klinik olarak mantikli, iyi tolere edilebilir

ve IH’de hematom hacmini azaltmaktadir (152).

Spontan {H’ye bagh artmis kan basinci tedavisi igin AHA 2010 6nerileri ise su
sekildedir (107):

— Eger SKB >200 mmHg veya ortalama arteriyel kan basinci (OKB) >150
mmHg ise devamli infiizyon ile kan basinci her 5 dakikada bir kontrol edilerek

distiriilmelidir.
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— Eger SKB >180 mmHg veya OKB >130 mmHg ise ve artmis kafa i¢i
basincindan silipheleniliyorsa kafa i¢i basinci monitorize edilmeli ve kan basinci
intravendz medikal tedavi ile aralikli sekilde veya infiizyonla diisiiriilmelidir. Serebral

perfiizyon basinct >60 mmHg tutulmalidir.

— Eger SKB >180 mmHg veya OKB >130 mmHg ise ve kafa i¢i basing artisindan
stiphelenilmiyorsa hedef kan basinci 160/90 mmHg, OKB 110 mmHg olacak sekilde
aralikli veya devaml ila¢ inflizyonuyla diistiriilebilir. Hastalar her 15 dakikada bir klinik
olarak degerlendirilmelidir. Spontan IH’ye bagl artmis kan basinci tedavisi i¢in ‘The
European Union Stroke Initiative’ (EUSI), hedef kan basincinin hastanin kanama 6ncesi
durumuna gore belirlenmesini 6nermistir. Daha 6nce HT u olan vakalarda SKB >180
mmHg ve/veya DKB >105 mmHg ise hedef kan basinc1 160/100 mmHg veya OKB <120
mmHg olacak sekilde kan basinci tedavisi Onerilmektedir. Daha énce HT u olmayan
vakalarda SKB >160 mmHg ve/veya DKB >95 mmHg ise hedef kan basinci 150/90
mmHg veya OKB <110 mmHg olmalidir. Bununla birlikte EUSI ayrica OKB’nin
%20’den fazla diisiirilmemesini énermektedir. Kafa i¢i basing monitdrizasyonu olan
hastalarda serebral perflizyon basimncini 60-70 mmHg arasinda tutacak sekilde kan

basincina miidahale edilmesi 6nerilmektedir (153).

3) Kan sekerinin diizenlenmesi: AHA 2007 kilavuzunda kan sekeri diizeyi >185
mg/dl ise tedavi edilmesi Onerilmektedir (116). AHA 2010 kilavuzunda da

hipergliseminin tedavi edilmesi ancak hipoglisemiden sakinilmasi énerilmektedir (107).

4) Viicut 1s1sinin diizenlenmesi: Ates yiiksekligi IH’den sonra sik gériilmektedir.
Hastaneye basvuru sonrasi ilk 72 saatte yasayanlarda, yiiksek atesin siiresi kotii sonug ile
ilgili iliskilendirilmis ve ates yiiksekliginin bu hastalarda bagimsiz prognostik risk faktorii
oldugu bildirilmistir (94). Santral ates Ozellikle subaraknoid veya intraventrikiiler
kanamalarda daha sik gozlenir (154). Son ¢alismalarda, trombinin IH sonras1 beyin ddemi
gelisiminde 6nemli bir rol oynadig1 gosterilmistir (155). Trombin nedenli beyin 6demi
olusumunda olas1 mekanizmalar, kan-beyin bariyerinin bozulmasini ve polimorf niiveli
16kositleri igeren inflamatuar yaniti igermektedir. Hipoterminin trombin nedenli beyin
O6demi olusumu lizerine etkilerini inceleyen deneysel bir ¢calismada, ratlarda hipotermik

tedavinin trombin nedenli beyin 6demi olusumunu belirgin azalttig1 gosterilmistir. Bu
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modelde hipotermi ile trombin nedenli kan-beyin bariyeri yikiminin ve inflamatuar
yanitin baskilanmasinin beynin korunmasina katkida bulundugu ortaya konmus ve
hipotermik tedavinin IH sonras1 devam eden &demi azaltmaya yénelik bir yaklagim
saglayabilecegi gosterilmistir (155). Rossi ve ark. calismalarinda, yiiksek ates ile IKB
artig1 arasinda anlamli bir iliski oldugunu ve ates degisikliklerinin intrakranial homeostaz
diizensizligine neden olabilecegini bildirmislerdir. (156). Bu bilgiler, IH’li hastalarda
yiiksek viicut 1sisinin normale dondiiriilmesinin gerekgesini ortaya koymaktadir. Uzun
stireli yiiksek ates varliginda parasetamola ve eksternal sogutmaya direngli vakalarda
adhezif yiizey sogutma sistemleri ve endovaskiiler 1s1 degisme sistemleri kullanilabilir
(94). AHA tarafindan, 32-34 C diizeyindeki terapdtik sogutmanin direngli artmis IKB’yi
diistirmede etkili oldugu belirtilmektedir ancak gelisebilecek komplikasyonlardan dolay1

kisa siireli uygulanmasi onerilmektedir.

5) Epileptik nobetlerin tedavisi: IH sonrasi1 profilaktik antiepileptik kullanimi
tartismalidir. AHA 2007 kilavuzunda klinik nébetlerin uygun sekilde tedavi edilmesi,
lober hematomlu hastalara ise kisa siireli profilaktik antiepileptik tedavi baslanmasi
Onerilmistir. Bununla birlikte son ¢alismalarda fenitoin ile yapilmis ¢aligmalarda ndbet
gecirmeksizin tedavi alan hasta grubunun 90 giinde mortalite ve morbidite oranlarinin
daha yiiksek oldugu bildirilmistir (157,158,159). Bundan dolay1 AHA 2010 kilavuzunda,
sadece klinik nobetleri veya mental durum degisikligi ile elektrografik nobetleri olan

hastalarin antiepileptik ilaglarla tedavi edilmesi 6nerilmektedir (153).

6) Derin ven trombozu ve pulmoner emboliden korunma tedavisi: AHA akut
primer IH’li hemiplejik ve hemiparezik hastalar1 derin ven trombozu ve pulmoner
emboliden korumak i¢in intermittan pndmotik kompresyon uygulanmasini ve varis ¢orabi
giydirilmesini onermektedir. Bunun yaninda hemiplejili hastalara iH’den sonra
kanamanin durdugu dokiimante edilerek 3.-4. giinlerde subkutan diisiik doz diisiik
molekiil agirlikli heparin veya unfraksiyone heparin tedavisi baglanabilecegi
belirtilmistir. Akut proksimal vendz trombozlu veya klinik/subklinik pulmoner embolisi
olan vakalarda vena kava filtresinin yerlestirilmesi Onerilmektedir. Uzun siireli
antikoagiilan tedavi i¢in kanamanin sebebine (lober-amiloidoz), atriyal fibrilasyon varligi
gibi artmig arteriyel trombotik risklere, hastanin yasina, tim saglik durumuna ve

mobilitesine gore karar verilmelidir (107, 116).
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7) Intrakranial basing artis1 tedavisi: Artmis IKB, 5 dakikadan uzun siire ile kafa
i¢i basmcinm >20 mmHg olmas: seklinde tanimlanmaktadir. Artmis iIKB tedavisinde
hedef, kafa i¢i basmcimi <20 mmHg ve serebral perfiizyon basmcimi >70 mmHg
diizeyinde tutabilmektir (94). Artmis IKB’nin &ncelikli tedavisi medikaldir. Bu amagla
yapilacak ilk girisim supratentorial hemorajilerde hastanin bas ve omuzlariin 30-45
derece yiikseltilmesidir. Infratentorial kanamalarda ise bas yatak diizeyinde tutulmalidir.
Artmis IKB’nin medikal tedavisinde osmotik ajanlar kullanilabilir, bunlarin arasinda en
stk kullanilan1 mannitoldiir. Mannitol disinda baz1 direngli olgularda hipertonik serum
fizyolojik kullamlabilir. Hastada ajitasyon olusursa IKB’nin artigin1 azaltmak amaciyla
intravendz propofol, etomidat veya midazolam ile sedasyon uygulanabilir ve morfin ya
da alfentanil ile analjezi ve antitusif etki saglanabilir. Eger hasta analjezi ve sedasyona
cevap vermiyorsa ndromuskiiler blokaj yapan ajanlardan yararlanilabilir (116). Ozellikle
intraventrikiiler gecisli kanamalarda hidrosefali gelismesi sirasinda ve hidrosefalinin
onlenmesi agisindan intraventrikiiler katater uygulamasinin hem IKB’nin dl¢iilmesinde
hem de beyin omurilik sivisinin drenaji vasitastyla IKB’ nin diisiiriilmesinde &nemli
katkilar1 olabilir. Eger cerrahi miidahaleye kadar vakit kazanilmak isteniyorsa hastalar
kisa siireli pCO2’yi 30-35mmHg arasinda tutacak sekilde hiperventile edilebilir.
Hiperventilasyonun IKB’yi diisiirmedeki etkisi gecicidir. Eger IKB artis1 osmotik tedavi
ve hiperventilasyonla kontrol edilemiyorsa hasta barbiturat ile komaya sokulabilir (116).
Yiiksek doz barbiturat serebral metabolik aktiviteyi yavaslatarak serebral kan akiminin

azalmasina neden olur ve IKB diiser.

8) Hematom genislemesinin engellenmesi ve erken hemostatik tedavi: Son
yillarda yapilan calismalar, IH’li hastalarn yaklasik %14-38’inde ilk 6 saat iginde
gbzlenen erken hematom genislemesi ve devam eden kanamalar iizerinedir (94). Ideal bir
hemostatik ajan, hizl etkili olup sistemik olarak koagiilasyon kaskadini aktive etmeden
fibrinolizi inhibe etmeli ve lokal olarak koagiilasyonu aktive etmelidir. Rekombinant
faktor VIla (rFVIla) yaralanma bolgesinde doku faktorii/faktor VIIa kompleksini, lokal
trombin yapimini arttirir. Doku faktorii/faktor VIla kompleksi faktor IX ve faktor X’u
aktive ederek koagiilasyon kaskadini arttirir. rFVIIa’nin yart dmrii 2,6 saattir (160).

Randomize, ¢ift kor, plasebo kontrollii Faz 11b ¢alismasinda, olay sonrasi ilk 3

saatte bagvuran IH’li 399 hasta incelenmistir. C alismada tromboembolik yan etki
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yiizdesinde kiigiik bir artisa karsmn, IH sonrasi ilk 4 saat icinde rFVIla ile tedavinin
hematom biiyiimesini engelledigi, mortaliteyi azalttig1 ve 90. giinde fonksiyonel sonuglari

tyilestirdigi belirtilmistir (161).

Faz Ill galismasinda ise intraserebral kanama sonrast 20 microgr/kg ve 80
microgr/’kg rFVIIa’nin  mortalite ve fonksiyonel sonuglar {izerine etkileri
degerlendirilmistir. IH sonras1 ilk 4 saatte, randomize olarak ayrilmis 268’1 plasebo,
276’s1 20 microgr/kg rFVIla, 297’si 80 microgr/kg rFVIla verilmek iizere 841 IH’li hasta
calismaya alinmistir. ilk sonlanim noktasi, IH sonrasi 90. giinde modifiye Rankin
Skalasi’na (mRS) gore tanimlanan agir 6zirliiliik veya 6liim kabul edilmistir. Calismada
80 microgr/kg rFVIla ile tedavi hemoraji hacminin biiylimesinde belirgin azalma ile
sonuglanmistir. IH hacminde ilk 24 saatte ortalama hesaplanan artis, plasebo grubunda
%26, 20 microgr/kg rFVIla grubunda %18 ve 80 microgr/kg rFV1la grubunda %11 olarak
saptannustir. Plasebo grubu ile karsilastirildiginda IH hacmindeki bityiime 20 microgr/kg
rFVIla grubunda 2,6 ml, 80 microgr/kg rFVIla grubunda 3,8 ml azalmistir. Kanamadaki
bu azalmaya karsin bu ii¢ grup arasinda, kotli prognoz agisindan belirgin bir farklilik
gozlenmemistir. Toplam ciddi tromboembolik yan etki siklig1 {i¢ grupta da benzer
bulunmustur. Bununla birlikte arteriyal olaylar (miyokard infarktiisii, iskemik inme), 80
microgr/kg rFVIla alan grupta plasebo grubundan daha sik gozlenmistir. Sonug olarak
rFVIla ile hemostatik tedavinin hemotomun biiyiimesini azaltt1i31 ancak IH sonras1 3. ayda

yasam ve fonksiyonel sonuglari iyilestirmedigi ortaya konmustur (162).

9) Oral antikoagiilanlara bagli intraserebral hemorajilerin tedavisi: OAK
nedeniyle olusan IH, hastaligin siddetini ve mortalitesini arttirir. Mortalite artisi
kanamanin uzamasi ile baglantilidir, hedef INR diizeyini 1,3 diizeyinin altina indirmektir
(22,107). Bu nedenle OAK kullanimina bagl IH’de amag hizla hemostatik fonksiyonlar
diizeltmektir. Tedavide baslica adimlar hemen OAK’larin kesilmesi, vitamin K
enjeksiyonu, taze donmus plazma (TDP), protrombin kompleks konsantresi (PCC) veya
rFVIla verilmesi ve ilk 24 saat boyunca 4 saatte bir daha sonra 8 saatte bir INR takibi

yapmaktir.

[k basamak OAK ilaglar kesildikten sonra intravendz vitamin K enjeksiyonudur.

Vitamin K (5-20 mg/kg) genellikle 24 saatte efektif etkisini gostermektedir. Bu nedenle
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beraberinde diger koagiilasyon faktdrleri de verilmelidir. Intravendz vitamin K
uygulamasi alerjik ve anafilaktik reaksiyonlara bagli olarak kisitlanmistir. Ancak
subkutan vitamin K uygulamasinin, antikoagiilasyonun etkisini geri dondiirmede etkisiz

oldugu bilinmektedir (94).

Taze donmus plazma, degisik dozlarda faktor I, VII, IX, X icermektedir ve hizli
olarak INR diizeyini diizeltmede etkili bir yoldur. Tan1 ve tedavinin baslangic1 arasindaki
siire ne kadar kisa olursa INR degerinin diizeltilmesindeki etkinligi o kadar fazladir (31).
Yapilan bir ¢aligmada TDP infiizyonunda her 30 dakikalik gecikmenin, 24 saat i¢inde
INR diizeltilmesindeki olas1 basarty1 %20 oraninda azalttig1 bulunmustur (163). TDP’nin
optimal dozu belirsizdir, en az 10-15 ml/kg verilmelidir bazen yiiksek hacimlere ihtiyag
duyulabilmektedir. Bu nedenle intravaskiiler hacim yiiklenmesine ve kalp yetmezligine
yol agma riski mevcuttur. Ayrica uygunluk testleri ve eritilmesi zaman almaktadir, etki

stiresi kisadir ve genel kan transfiizyonu risklerini tagimaktadir.

Protrombin kompleks konsantresi, daha konsantre olarak faktor II, VII, IX, X,
protein C, protein S igermektedir. PCC, TDP’ye oranla daha diisiik hacimlerde
kullanilabilir, uygunluk testleri ve eritilmesi gerekmemektedir. Yapilmis ¢aligmalarda
PCC’nin INR degerini TDP’ye oranla daha hizli diizelttigi (yaklasik 30 dakikada) ortaya
konmustur (164,165). Optimal doz PCC’de de belli degildir. Genellikle viicut agirligina
(15-50 TU/kg) ve INR diizeyine gore doz ayarlamasi onerilmektedir (166). TDP ile
kiyaslandiginda tromboembolik komplikasyon riski daha yiiksektir. Ancak bu risk doz ile
iliskilidir.

Rekombinanat FVIIa’nin etki siiresi kisa oldugundan spontan IH’lere gore
OAK’lara bagl IH tedavisinde daha fazla dozda ve daha sik tekrarlanarak verilmesi
gerekmektedir. Bu da tromboembolik komplikasyon riskini arttirmaktadir. AHA 2010
kilavuzunda rFVIla INR’yi hizla disiirmekle birlikte tim koagiilasyon faktorlerini
icermedigi icin OAK kullanimina bagli IH’lerde tek ajan olarak dnerilmemektedir (107).

Biitiin bu tedavi protokollerini karsilagtiran Huttner ve ark.’in yaptiklar
calismada; ilk 12 saatte bagvuran ve INR >1,5 olan 55 OAK-IH’li hasta ii¢ tedavi grubuna
ayrilmistir. Birinci grup sadece PCC ile veya beraberinde TDP veya vitamin K ile tedavi
edilen hasta grubu, ikinci grup sadece TDP ile veya beraberinde vitamin K ile tedavi

edilen hasta grubu ve tiglincii grup sadece monoterapi olarak vitamin K ile tedavi edilen
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hasta grubudur. Hematom biiylimesinin miktar1 ve insidans1 PCC alan hastalarda belirgin
olarak diisiik saptanmistir (%19,3-%33,3-%50). 11k 2 saat icinde erken INR diizelmesi
acisindan incelendiginde gruplarda sirasiyla 9%83,8-9%038,8-%0 oraninda diizelme
saglandig1 ortaya konmustur. Ko6tii prognoz (mRS 4-6) acisindan gruplar arasinda fark

bulunmamustir (165).

b) Cerrahi tedavi: Cerrahi tedavinin amaci miimkiin oldugunca fazla hematom
kitlesini en kisa siirede ve en az komplikasyonla bosaltmaktir. Eger varsa AVM veya
diger malformasyonlar ortadan kaldirilmalidir. IH’lerde cerrahiye karar verilirken yas,
kanamanin tarafi, boyutu, yerlesimi ve mekanizmasi, norolojik bulgularin siddeti ve

zaman i¢indeki degisimi, sistemik hastaliklar ve komplikasyonlar dikkate alinmalidir.

‘The International Surgical Trial in Intracerebral Haemorrhage’ (STICH)
calismasinda IH’de cerrahi ile tedavi edilen hasta grubuyla medikal tedavi i¢in randomize
edilen grup arasinda 6 aylik izlemde arzulanan prognoza ulasmada bir fark olmadigi (%24
ve %26) belirtilmistir. Ancak alt grup analizlerinde kortikal yiizeyin 1 cm altinda yer alan
ve genis lober kanamasi olan (>30 ml) vakalarda cerrahi tedavinin daha efektif oldugu

saptanmustir (167).

AHA 2010 kilavuzunda norolojik olarak koétiilesen veya beyin sap1 basisi olan
ve/veya ventrikiiler obstruksiyon sonucu hidrosefali gelisen serebellar hematomlu
hastalarin miimkiin olan en kisa siirede cerrahi olarak tedavi edilmesi gerektigi
belirtilmistir. Dekompresyon yapilmadan tek basina ventrikiiler drenaj 6nerilmemektedir
(107).

Supratentoriyal hemorajilerde endoskopik aspirasyon tedavisi ve medikal tedaviyi
karsilastiran tek merkezli randomize ¢alismada 6 ay sonundaki mortalite oranmi cerrahi
grupta medikal gruba gore istatistiksel anlamli olarak daha az bulunmustur. Ancak 50
ml’den genis hematomu olan vakalarda minimal invazif cerrahi yasam kalitesini
etkilememistir. Bununla beraber kiiciik hematomlu vakalarda endoskopik aspirasyon
tedavisi yasam kalitesini medikal olarak tedavi edilen gruba goére anlamli oranda

arttirmigtir. Bu anlamlilik yalnizca 60 yasindan kiigiik ve lober hematomlu hastalarda
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gozlenmistir (168).

Glinlimiize kadar vaka sayilar fazla ve ¢ok merkezli bir caligma yapilmamasina
ragmen hematom kavitesi igine trombolitik ajanlarin verilmesi ve hematomun
aspirasyonu tedavisi gilincelligini korumaktadir. Cok merkezli randomize ‘Stereotactic
treatment of Intracerebral Hematoma by means of a Plasminogen Activator’
calismasinda, GKS >5 ve hematom hacmi (piht1) >10 cm?® olan 71 vakaya sterotaksik
tirokinaz inflizyonu uygulanmistir. Cerrahi olarak iirokinaz tedavisi uygulanan grupta
medikal tedavi uygulanan gruba gore mortalitenin %40 azaldig: tespit edilmistir. Ancak
hastalarin fonksiyonel skalalarina cerrahi tedavinin istatistiksel olarak anlamli bir etkisi
saptanmamistir. Bununla beraber cerrahi uygulanan hastalarda tekrar kanama orani daha

fazla gozlenmistir (169).

Vespa ve ark. hematom kavitesi i¢ine sterotaksik olarak yerlestirdikleri kateter ile
kavitenin i¢ine giinliik olarak rt-PA uygulamislar ve hematom boyutunda %85 azalma
saptamiglardir. Bu hastalarda kontrol grubuna gore orta hat sifti ve NIH inme skoru daha
az olarak gozlenmistir. Ayrica mortalite orani1 kontrol grubuna goére daha az olarak

saptanmustir (170).

AHA 2010 kilavuzunda ‘trombolitik kullanilarak ya da kullanilmadan stereotaktik
ya da endoskopik aspirasyon ile minimal invazif piht1 bosaltmanin etkinligi belli degildir
ve arastirilmalidir’ denmektedir. Teorik olarak ¢ekici olsa da ¢ok erken cerrahinin
fonksiyonel prognoz ve mortaliteyi diizelttigine iliskin acik bir kanit yoktur. Rekiirrent

kanama riskini arttirmasindan dolay1 ¢ok erken kraniyotomi zararl olabilir (107).

2.1.12. INTRASEREBRAL HEMORAJILERIN PROGNOZU VE
REKURRENSI

Intraserebral hemorajili hastalarin yaklasik %30-35’i 1 ile 30 giin icinde
O0lmektedir. Prognozu etkileyen bir¢ok faktér bulunmaktadir. Klinik bulgular inme
prognozunun 6nemli gdstergesidir. Prognozu tahmin etmede kullanilan baslica klinik
parametreler yas, uyaniklik diizeyi, BT de goriilen hematomun boyutu ve yeri, gelisim

hiz1 ile intraventrikiiler hemorajidir (58). BT gériintiilemesinden hesaplanan 30 cm®veya
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daha az bir hacim genellikle olumlu akibeti éngormektedir. Aksine 60 cm?® veya daha
genis kanamasi olan ve baslangic GKS degeri 8 veya daha az olan hastalarda mortalite
%090 kadardir (99). Klinik etkileri belirleyen hematomun sadece hacmi degil yerlesimidir.
60 cm® hacminde bir kanama bazal ganglion yerlesimli ise hemen hemen her durumda
olimciildiir fakat frontal veya oksipital lob yerlesimli ise daha selim seyredebilir. En
kiiciik olanlar disinda tiim pontin hemorajiler kotii seyretmektedirler. Kural olarak 2
cm’den daha kiigiik ¢capli serebellar hematomlu ¢ogu hasta uyaniktir ve nadiren kotiilesme
gbzlenir, 4 cm veya daha biiyiik ¢capli hematomlar 6zellikle vermis yerlesimli ise en biiyiik
riski tasimaktadirlar. IH’lerde ventrikiilde kan bulunan vakalarda mortalite oldukca
fazladir. Mortalitenin fazla olmasimin nedeni obstruktif hidrosefali gelismesine veya
ventrikiiler kanin perivenrikiiler yapilara direkt baski yapmasina bagl olabilir. 1H
rekiirrens riskini arttiran faktorler kanamanin lobar lokalizasyonda olmasi, ileri yas,
antikoagiilan tedaviye devam edilmesi, apolipoprotein E-£2 veya €4 allellerinin

mevcudiyeti, SAA varlig1 ve MR’de ¢ok sayida mikrokanamalarin olmasidir (171,172).

[H sonras1 kétii prognozu olan hastalari belirlemek igin klinik, biyokimyasal ve
radyolojik degiskenleri kombine eden birgok model gelistirilmistir. Bu modellerden en
onemlileri Hemphill ve ark. tarafindan gelistirilen IH skalas1 ve Ruiz-Sandoval ve ark.
tarafindan gelistirilen IH Derecelendirme Skalas1’dir (IH-DS). IH skorunu belirlemek igin
yapilan calismada 30 giinliik mortalite ile bagimsiz iligkili faktérler GKS, >80 yas,
infratentoriyal orjin, hematom hacmi ve intraventrikiiler hemoraji varlif1 olarak
saptanmistir. Prognoz agisindan GKS en 6nemli faktor oldugu i¢in skorlamada en fazla
agirlik bu faktore verilmistir (173,149).

Hastalarin prognozunu ve dizabilitesini degerlendirmede kullanilan diger bir skala
mRS’dir (174). Bu skalada skor degerleri 0—6 arasindadir. mRS skoru 0,1 ve 2 olan
hastalar ~semptomlarma ragmen hayatlarin1  bagkalarma bagimli  olmadan
stirdiirebilmektedir. mRS skoru 3, 4 ve 5 olanlar ise giinliik ihtiyaglarinda baskalarina
bagimli olarak hayatlarim1 devam ettirebilmektedir. Bu skalaya gore hastalar prognoz

acisindan iyi ve kotii olarak ayrilabilmektedirler.

2.1.13. INME SONRASI DEPRESYON
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Inme sonrasi sik goriilen depresyon yasam kalitesini kotiilestiren, 6liim oranlarini
arttiran, islevselligi azaltan ve bilissel islevlerde kotiilesmeye yol agan psikiyatrik bir
komplikasyondur. Sik goriilmesine karsin, inmede hastalarin kendilerini ifade
etmelerinin bozulmasi ve i¢goriiniin etkilenebilmesi gibi fonksiyonel kayiplara bagh
olarak siklikla taninmayabilir (174). Inme sonras1 depresyonun en fazla goriildiigii dénem
ilk 6-24 ay olarak bildirilmekle birlikte bir ¢alismada inme sonrasi erken dénemde

depresyon siklig1 %62 olarak saptanmistir (174,175).

Depresyon gelisiminin erkeklerde ve ileri yasta daha fazla oldugunu belirten
Morris ve ark.’nin c¢alismasma karsilik baska bir c¢alismada kadinlarda 2 kat fazla
depresyon gelistigi belirtilmistir fakat Sunnybrook inme c¢alismasinda ise cinsiyetle
depresyon sikligi arasinda iliski olmadigi soylenmistir (176,177,178). Baska bir
caligsmada, 70 yas iizeri ve 33-60 yas arasinda iki inmeli grubun karsilagtirilmasi sonucu,
inme sonrasi depresyonun yasa bagli olmadig1 ancak yasli populasyonda rehabilitasyon
programlarinin uzun olmasi, hastalarin normal sosyal ve is hayatlarina geri ddonmelerinin
uzun zaman almasi nedeniyle, bu siirecte bir farklilik gelistigi ve yash populasyonda
depresyonun daha sik ortaya ¢ikabildigi belirtilmektedir (180). Sol frontal lob lezyonu
olanlarda depresyon sikliginin daha fazla oldugu bildirilen ¢aligmalar olmakla birlikte
interhemisferik farkliliklarin depresyon oranlarini etkilemedigi bildirilen ¢aligmalar da

mevcuttur (181,182).

3. GEREC VE YONTEMLER

Bu calisma T.C. Saglik Bakanlig1 Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Aragtirma
Hastanesi Etik Kurulu'ndan 05/05/2014 tarihi ve 2014/07/29 karar no ile onay alinarak
yapilmigtir.
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Calismaya, Ocak 2010—Subat 2014 tarihleri arasinda Saglik Bakanlig1 Bakirkoy
Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Noroloji Klinigi’nde spontan intraserebral

kanama tanisi ile izlenen 216 hasta (142 erkek, 74 kadin) alindi.

Anamnez, norolojik muayene ve nororadyolojik inceleme sonrasi tanisi konan
hastalar calismaya dahil edildi, SAK, epidural ve subdural hematom, AVM’ye bagh IH
dahil edilmedi. Travma, tiimor gibi inme dist hemoraji nedeni ile izlenen hastalar

calismaya alinmadi.

Calismaya dahil edilen her hasta i¢in yas, cinsiyet, HT Oykiisii, DM oykiist,
kronik bobrek yetmezligi (KBY) varligi, sigara-alkol kullanimi, antiagregan ve/veya

antikoagiilan kullanimi, anamnez ve nérolojik muayeneleri dosyalarindan kayit edildi.

Hipertansiyon tanis1 i¢in, dykiide HT / antihipertansif ila¢ tedavisinin olmas1 veya
klinik stabilizasyon sonrasi (genellikle 24-48 saat sonrasi) hastane takiplerinde
tekrarlanan Olctimlerde sistolik kan basincinin 140 mmHg, diastolik kan basincinin 90
mmHg'dan yiiksek olmasi, DM tanis1 i¢in ise dykiide DM, oral antidiabetik ilag veya
insiilin tedavisinin olmasi, hastane takiplerinde aglik kan sekerinin 106 mg/dl’den fazla
olmasi kabul edildi. Hiperlipidemi tanisi, ilag kullanim &ykiisii varlig1 veya hastane
takiplerinde 12 saatlik aglik sonras1 TG 150 mg/dl, total kolesterol 200 mg/dl, LDL 130
mg/dl’den yiiksek olmasi ile kondu. Basvuru anindaki sistolik ve diastolik tansiyon
degerleri ve kan sekerleri diizeyi kaydedildi. Calismanin retrospektif olarak yapilmasi
nedeniyle bazi dosyalarda sigara-alkol kullanimi ve HL sonuglarimin kaydedilmedigi

goriildii, kaydedilenler degerlendirilmeye alindi.

Bagvuru sirasindaki nérolojik durumlarii belirlemek i¢in National Institute of

Health (NIH) skorlamasi kullanildi1 (Ek-1).

Radyolojik goriintilemede BT kullanmildi. Lokalizasyonlari, hacimleri ve
ventrikiile acilimlarinin olup olmamasi degerlendirilerek kayit edildi. Hemorajilerin
lokalizasyonlar1 bazal ganglion, talamus, lober, beyin sap1 ve serebellar olarak 5 kisma
ayrildi. Hematom hacim hesaplamasi, hematom kitlesinin eni (A) ve boyu (B) ile Beyin
BT’de goriindiigii kesit sayisina gore belirlenen yliksekliginin (C) birbiri ile ¢arpilip, ikiye
boliinmesi ile yapildi (AxBxC/2). Hesaplanan hacimlere gore 10 cm?® altindaki kanamalar
kiigiik, 10-30 cm? arasindaki kanamalar orta, 30-60 cm? arasindaki kanamalar biiyiik, 60

cm? tizerindeki kanamalar ¢ok biiylik kanamalar olarak siiflandirildi.
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Hastalarim ilk 30 giinliik mortalite oranlarin1 belirlemek amaci ile IH skalas1 ve IH

Derecelendirme Skalasi kullanildi (Ek-2, EK-3).

Prognoz degerlendirmesi yapmak amaciyla hastalara telefon edilerek hastaneye
cagirildilar. Bu hastalar poliklinik ortaminda tekrar degerlendirildiler (> 6 ay).
Gelemeyen ya da 6lmiis olan hastalar hakkinda gerekli bilgiler ise yine telefon araciligiyla
hasta yakinlarindan alindi. Modifiye Rankin Skalasi (mRS) ile bagimlilik durumu ve
fonksiyonel iyilesmeler degerlendirildi (Ek-4): mRS skoru <3 iyi prognoz, >3 kotii

prognoz olarak kabul edildi.

Kontrole ¢agirilan hastalara psikososyal etkilenim agisindan Hamilton Depresyon

Derecelendirme Olgegi uyguland.

Bu c¢aligmada istatistiksel analizler NCSS (Number Cruncher Statistical System)
2007 Statistical Software (Utah, USA) paket programi ile yapildi. Verilerin
degerlendirilmesinde  tanimlayici istatistiksel metotlarin (ortalama,standart sapma)
yanmisira ikili gruplarin karsilastirmasinda bagimsiz t testi, tekrarlayan Ol¢iimlerin
degerlendirilmesinde eslestirimis t testi, nitel verilerin karsilastirmalarinda ki-kare ve
Fisher gerceklik testi kullanildi. Duyarlilik ve 6ngérme i¢cin ROC egrileri kullanildi.
Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan 216 hastanin %34,3’i kadin (n=74), %65,7’si erkek (n=142) idi (Sekil
1).

160
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Sekil 1: Hastalarin Cinsiyete Gore Dagilim

Hastalarin yaslar1 17 ile 91 yil arasinda degismekte olup yas ortalamasi1 65,3+14,5
yil saptandi. Yas gruplarindaki dagilimlar incelendiginde; 55 yas altinda %28,2 (n=61),
55-64 yas arasinda %28,2 (n=61), 65-74 yas arasinda %17,6 (n=38) ve 75 yas ve
tizerinde %26,0 (n=56) hasta oldugu goriildii (Sekil 2).

39



<55 55-64 65-74 >75

Sekil 2: Hastalarin Yas Gruplarina Gore Dagilimi

Hastalarin %80,6’sinda (n=166) HT wvardi (Tablo 6). Sistolik kan basinci
degerlerinin 90-285 mmHg (ort: 190,8+36,4 mmHg), diastolik kan basinci degerlerinin
46-187 mmHg (ort: 105,3+22,2 mmHg) oldugu goriildii.

DM, %18,5 hastada (n=40) mevcuttu (Tablo 6). Bagvuru anindaki kan sekeri
Olctimleri 66 ile 504 mg/dl arasinda degismekte olup ortalama 154,4+70,0 mg/dl olarak
tespit edildi.

Hiperlipidemi, %15,3 (n=50) hastada saptandi.
Kronik bobrek yetmezligi, sadece %8,3 (n=18) hastada bulunmaktaydi.

Hastalarin %24,4’tinde (n=30) sigara kullanimi mevcutken %38,2’sinde (n=10)

alkol kullanim 6ykiisii mevcuttu (Tablo 6).

Sigara, alkol kullanimi ve HL sonucglar1 her hastada kaydedilemedi. Bunun
nedeninin IH hastalariin bir kismmin erken donemde kétiilesmeleri nedeniyle
kaybedilmeleri veya yogun bakim gibi baska kliniklere sevk edilmeleri ya da
kaydedilmemis oldugu diistiniildii.
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Tablo 6: iIH Hastalarin Risk Faktorleri Dagilimi

Risk faktorleri (+) )
HT n 174 42
% 80,6 19,4
DM n 40 176
% 18,5 81,5
HL n 50 133
% 15,3 84,7
Sigara n 30 93
% 24,4 75,6
Alkol n 10 112
% 8,2 91,8
KBY n 18 198
% 8,3 91,7

Antiagregan ilag kullanim1 %21,5 (n=42) oranindayken OAK ilag¢ kullanimi %9,7
(n=19) idi. OAK kullanan hastalarin INR degerleri 1,2 ile 6,4 arasinda (ort: 3,70+1,79)
idi. OAK kullananlarda INR degeri >3olanlarin oran1 %63,2 idi.

Lipit profili incelenen 140 hastanin LDL degerleri 42-226 mg/dl arasindaydi ve
ortalama LDL degeri 123,8+34,7 mg/dl olarak bulundu. Total kolesterol degerleri 111-
330 mg/dl (ort: 189,6+42,0 mg/dl) bulundu. TG degerleri 38-832 mg/dl arasinda olup
ortalama TG degeri 120,5+79,5 idi. LDL degerleri, 94 hastada (%67,1) <130 mg/dl,
%32,9 (n=46) ise >130 mg/dl olarak saptandi.

Mevsimsel 6zellikleri bakimindan incelendiginde hastalarin %37,7’si (n=81) kis
mevsimi, %26,5’i (n=57) ilkbahar, %21,9’u (n=47) sonbahar, %13,9’u ise (n=30) yaz
mevsiminde basvurmustu. Hastalarin %60’tan fazlasinin kis ve ilkbahar aylarinda oldugu

dikkati ¢ekti.

Hastanede yatis siiresi 1-64 giin (ort: 11,28+10,00) olarak tespit edildi.

Hematom yerlesim yerleri incelendiginde; hematomlarin %79,2’si (n=171)
supratentoriyal, %20,8’i (n=45) infratentoriyel olarak saptandi. Hastalarin %28,3’tinde
(n=61) lober hematom, %26,4’tinde (n=57) talamik hematom, %24,0’tinde (n=52) bazal
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ganglion hematomu, %13,9’unda (n=30) serebellumda hematom ve %7,4’tinde (n=16)

ise beyin sapinda hematom oldugu goézlendi (Sekil 3).

Lober Talamik Bazal ganglion  Serebellum Beyin sapi

Sekil 3: Hematom Yerlesim Yerleri

Ortalama hematom hacmi 15,8+23,8 cm® (minimum 0,15 cm? - maksimum 180
cm?®) olarak bulundu. Hematomlar: hacimlerine gore smiflandirdigimizda hastalarin
%58,8’inde (n=127) hematom hacmi kiiciik (10 cm?® altinda), %23,6’sinda (n=51) orta
(10-29,9 cm?®), %17,6’sinda biiyiik [%12,0’sinde (n=26) 30-59,9 cm® ve %5,6’sinda
(n=12) >60 cm?] idi.

Intraserebral hemoraji  komplikasyonlar1  degerlendirildiginde hastalarm
%34,4’linde (n=74) ventrikiile a¢ilan kanama, %10,7’sinde (n=23) ndbet, %15,3’linde
(n=33) hematom genislemesi, %28,7’sinde (n=62) orta hat sifti, %27,8’inde (n=60)
perihematomal 6dem, %13,0’linde (n=28) hidrosefali, %1,4’linde (n=12) DVT gelistigi
saptandi (Sekil 4).
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Hidrosefali

Hematom genislemesi

Perihematomal 6dem

Orta hat sifti

Ventrikiile agilan kanama

Sekil 4: IH Komplikasyonlar1 Dagilimi

Ortalama NIH inme skoru 10,3+7,4 olarak saptandi (minimum 1 - maksimum 30).
Modifiye Rankin skoru 0 ile 6 arasinda degismekte olup gelis ortalama skoru 3,94+0,9 ve
son mRS 3,33+2,38 olarak bulundu. Hastalar1 6. ay sonunda, prognoz agisindan (MRS <3
iyi ve >3 kotii prognoz) degerlendirdigimizde, hastalarin yarisindan fazlasinda prognozun
(%57,9, n=125) koétii oldugu, %42,1’inde (n=91) ise iyi oldugu goriildii.

Kotili prognozlu 125 hastanin %64,8’1 (n=81) erkek, %35,2’si (n=44) kadin idi.
Iyi prognozlu 91 hastanin %67,0’si (n=61) erkek, %33,0’ii (n=30) kadin idi. Prognoz
acisindan cinsiyetler arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptanmadi ( p=0,733)

(Sekil 5).
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Sekil 5: Prognoz - Cinsiyet Dagilimi

Kotii prognoz grubunda hastalarin yas ortalamasi 65,70£15,4 yil iken iyi prognoz
grubunda hastalarm yas ortalamas1 59,97+12,7 yil olarak saptandi. iki grup arasinda yas
ortalamasi agisindan anlamli farklilik bulundu. Kétii prognoz grubunun yas ortalamasi iyi

prognoz goriilen hastalarin yas ortalamasindan anlamli diizeyde yiiksek idi (p=0,003).

Prognoz ve yas dagilimlar1 degerlendirildiginde, gruplar arasinda anlamli farklilik
tespit edildi. Yas gruplarinda 6zellikle 75 yas tizerindeki hastalarda kotii prognoz daha
sikt1 (p=0,001) (Tablo 7).

Tablo 7: Yas Gruplarina Gore Prognoz Dagilimi

Iyi prognoz Kaétii prognoz
Yas (y1l) n % n % p
<55 28 30,8 33 26,4 NS
55-64 36 39,6 25 20,0 NS
65-74 15 16,5 23 18,4 NS
>75 12 13,1 44 35,2 0,001

NS: Non-significant
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Hastalarin HT, DM, hiperlipidemi, KBY wvarligi gibi kronik hastaliklar1 ile
prognoz arasinda anlamli farklilik bulunmadi (p>0,05). Hastalarin gelis sistolik ve

diastolik kan basinci incelendiginde de prognoz agisindan gruplar arasinda olarak anlamli

fark bulunmadi (Tablo 7).

Hastalarin ortalama LDL, total kolesterol, TG ve basvuru anindaki kan sekeri

ortalama degerlerin ile prognoz iligkisi incelendiginde istatistiksel olarak anlamli bir fark

gbzlenmedi (p>0,05) (Tablo 8).

Tablo 8: Risk faktérleri, Prognoz iliskisi

Iyi prognoz Koétii prognoz
n=91 n=125 p
Gelis kan sekeri 146,0+62,7 160,5+74,7 0,139
Gelis SKB 190+37,3 191,6+35.,9 0,770
Gelis DKB 108,5+£23,5 102,7+21,0 0,085
LDL 125,3+37,4 122431,5 0,576
Kolesterol 194,6+45,6 183,7+36,8 0,121
TG 130,7+96,5 108,2+50,0 0,092

Iyi ve kétii prognoz gruplari arasinda antiagregan, oral antikoagiilan kullanimi,
INR diizeyi ve mevsimsel Ozellikler bakimindan da anlamli farklilik goézlenmedi
(p>0,05).

Kotii prognoz (12,4+12,5 giin) grubunun ortalama yatis siiresi iyi prognoz
(9,744,7 giin) grubuna gore daha uzun olmakla birlikte istatistiksel anlamliliga

ulagsmiyordu (p>0,05).

Kanama lokalizasyonlar1 ile prognoz gruplari arasinda anlamli farklilik

bulunmadi (p>0,05).
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Ventrikiile acilan kanama varligi, hematom genislemesi, orta hat sifti,
perihematomal 6dem ve hidrosefali varligi gibi komplikasyonlar kétii prognoz grubunda
anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,002, p=0,0001). Nobet ve DVT varligi ise anlaml
farklilik gostermiyordu (p>0,05) (Tablo 9).

Tablo 9: Komplikasyonlarin Prognoza Gére Dagilim

Iyi prognoz | Kétii prognoz
Komplikasyon n % n % p
Ventrikiile acilan kanama 16 17,6 58 46.4 0,0001
Hematom genislemesi 3 33 30 24.0 0,0001
Ortiggat sifti 8 | 88 | 54 | 432 | 0,0001
Perihematomal 6dem 15 16,5 45 36,0 0,002
Hidrosefali 1 11 27 21,8 | 0.0001
DVT 1 [ 11 | 2 | 16 | 0751
Nobgh 8 | 88 | 15 | 120 | 0450

Hastalarin ilk degerlendirmelerinde hesaplanan NIH inme skoru iyi prognoz

grubunda 5,6+3,5, kétii prognoz grubunda 13,8+7,6 idi (p=0,0001).

Toplam mortalite oran1 %36,2 (n=78) idi. Mortalite oranlarini inceledigimizde
hastalarin %19,4’iiniin (n=42) ilk 1 ayda kaybedildigi, %16,8’inin (n=36) 1 aydan sonra
hayatin1 kaybettigi gortildii.

Ilk 30 giin icinde 6lenlerin %69,0’u erkek (n=29), %31,0’i (n=13) kadindu.
Hematomlarin  %78,6’s1 (n=33) suprantentoriyel, %21,4’i (n=9) infratentoriyel
yerlesimliydi. ilk 30 giinde len ve sag kalan hasta gruplarinin cinsiyet ve lokalizasyon
dagilimlar1 arasinda anlamli fark yoktu (p>0,05). Yas ortalamalar1 59,1+16,7 yil idi. Olen
hasta grubunun yas ortalamasi sag kalan hasta grubundan anlamli derecede yiiksekti
(p=0,036). Ilk 30 giin i¢inde dlenlerin GKS’leri 2 olguda (%4,8) 12-15, 27 olguda
(%64,3) 5-12, 14 olguda (%30,9) 3-4 idi. Ik 30 giinde 6len hastalarin ortalama hematom
hacmi 37,1£35,1 cm?® idi. Bu hastalarin yaklasik yarisinda (%47,6, n=20) hematom hacmi
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kiigtik ve orta, yarisinda ise (%52,4, n=22) biiyiiktii. Genel hasta populasyonuna
baktigimizda, ilk 30 giin i¢inde kiigiik-orta hacimli grubun %11,2’si, biiylik hacimli
olanlarin %57,9’u kaybedilmisti. Hastalarin %71,4’linde (n=30) kanama ventrikiile
acilmist1. Ik 30 giinliik mortalite orani; basvuru GKS diisiik (3-4 puan) olanlarda,
hematom hacmi biiyiik olanlarda ve kanamanin ventrikiile agildigi grupta anlaml

derecede yiiksek bulundu (p=0,0001) (Tablo 10).

Tablo 10: ilk 30 Giinliik Mortalite Dagilim

Ik 30 giin
Sag kalan Kaybedilen
(n=174) (n=42)
Hasta ozellikleri p
n % n %
Cinsiyet Kadin 61 35,1 13 31,0 0,615
Erkek 113 64,9 29 69,0
Lokalizasyon | Supratentoriyel 138 79,3 33 78,6 0,916
Infratentoriyel 36 20,7 9 21,4
13-15 124 71,3 2 4.8
GKS 5-12 49 28,2 27 64,3 0,0001
3-4 1 0,6 13 30,9
0-9,9 121 69,5 6 143
Voliim (cmg) 10-29,9 37 21,3 14 33,3 S onot
30-59,9 11 6,3 15 35,7 !
>60 5 2.9 7 16,7
Ventrikiile Yok 130 14,7 12 28,6
0,0001
Agilma Var 44 253 30 | 714

Ik 30 giin i¢inde dlen hastalarin ortalama kan sekeri 182,4+76,8 mg/dl, SKB
202,1+25,4 mmHg, DKB 108,9+19,1 mmHg olarak bulundu.

Calismaya alinan tiim hastalarm IH skoru 1,4+1,1 (minimum 0 - maksimum 4)
olarak bulundu. TH skoru, 55 (%25,5) olguda 0, 72 (%33,3) olguda 1, 47 (%21,7) olguda
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2,34 (%15,8) olguda 3 ve 8 (%3,7) olguda 4 idi. IH skoru 0 olan hastalarda ilk 30 giinde
kayip gozlenmedi. IH skoru yiikseldikce hastalarin mortalite hizlar1 da artiyordu. IH
skoru 5 ve 6 olan hastamiz yoktu (Tablo 11).

Tablo 11: IH Skoru ve ilk 30 Giinliik Mortalite Hiz1 Dagilhimlar1

Hasta dagilimlar Mortalite hizi

. (n=216) (n=42)
IH skoru

n % n %
0 55 25,5 0 0
1 72 33,3 3 4,1
2 47 21,7 8 17,0
3 34 15,8 23 67,6
4 8 3,7 8 100

Hastalarin IHD skoru ise 7,6+1,5 (minimum 5 - maksimum 12) bulundu (Tablo

Tablo 12: TH-DS ve ilk 30 Giinliik Mortalite Hiz1 Dagilimlar:

Hasta dagilimlar: Mortalite hiz

. (n=216) (n=42)
IH-DS

n % n %
5 12 5,6 0 0
6 37 17,1 0 0
7 57 26,4 3 5,3
8 53 24,5 9 17,0
9 31 14,4 11 35,5
10 15 6,9 12 80,0
11 7 3,3 4 57,1
12 4 1,8 3 75,0
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Hastalarm IH ve IH-DS skorlar1 ile mortalite, basvuru sirasindaki ve son modifiye
Rankin Skalalar1 arasindaki iliski ROC egrileri ile degerlendirildi. Egrinin altnda kalan
alan (AUC-area under curve) arttikca anlamlilik artmaktaydi. Mortalite egrilerinde ileri
derecede anlamlilik gozlendi, bagvuru ve son mRS egrileri hafif de olsa anlamlilik

tastyordu (Tablo 13).

Tablo 13: IH ve IH-DS ile Mortalite, mRS iligkisi (ROC Egrisi Degerleri)

ROC Standart p 95% Giiven

(AUC) | Sapma Araligi
IH skoru-mortalite 0,915 | 0,0222 | 0,0001 | 0,869 | 0,948
[H-DS-mortalite 0,863 | 0,0281 | 0,0001 | 0,810 | 0,906

[H skoru-mRS bagvuru | 0,787 | 0,0509 | 0,0001 | 0,726 | 0,839

[H-DS-mRS bagvuru 0,745 | 0,0661 | 0,0002 | 0,681 | 0,802

[H skoru-son mRS 0,810 | 0,0272 | 0,0001 | 0,751 | 0,860

[H-DS-son mRS 0,806 | 0,0281 | 0,0001 | 0,747 | 0,856

AUC: Egri altinda kalan alan

[H skoru 30 giinliik mortaliteyi dSngérmede IH-DS’ye gére daha anlamli bulundu
(p=0,002). Her iki skor ROC egrisi ile kiyaslandiginda basvuru sirasindaki ve son
mRS’ler arasinda anlamli farklilik gézlenmedi (p = 0,506, p = 0,837).

Intraserebral hemoraji gegiren olgularimiz kontrolleri sirasinda, psikososyal
etkilenimleri acisindan  “’Hamilton Depresyon Derecelendirme Olgegi’” ile
degerlendirildi: 78 hasta kaybedildiginden ve 75 hastayla kooperasyon kurulamadigindan
sadece 63 hastaya bu 6lgek uygulandi. Degerlendirilen 63 olgunun skorlar1 0 ile 25
arasinda degismekteydi: 0-7 puan alan 34 hastada (%54,0) depresyon olmadig1 yoniinde,
8-15 puan alan 16 hasta (%25,4) hafif depresyon, 16-25 puan alan 13 hasta (%20,6) orta
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depresyon olarak degerlendirildi. Kadinlarin %23,5’inde hafif depresyon, %47,0’sinde
orta depresyon gozlenmisken, erkeklerin %26,0’sinda hafif depresyon, %10,8’inde orta
depresyon gozlendi. Kotii prognoz grubunda orta depresyon varligi (n=9, %39,13) iyi
prognoz grubundan (n= 4, %10,0) anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,0001) (Tablo
14).

The Hamilton Depression Rating Scale was used to evaluate the ongoing influence
of ICH on the psychosocial status of each patient, and scores on this measure were
employed as a control. This scale was administered to only 29.1% (n = 63) of the 216
patients, because 36.1% (n = 78) of the patients were lost and 34.7% (n = 75) were
uncooperative. The scores of the patients ranged from 0 to 25; 54.0% (n = 34) had scores
of 0-7, which indicate depression, 25.4% (n = 16) had scores of 8-15, which indicate mild
depression, and 20.6% (n = 13) had scores of 16-25, which indicate moderate depression.
Of the female patients, 23.5% (n = ??) had mild depression and 47.0% (n = ??) moderate
depression. Of the male patients, 26.0% (n = ??) had mild depression and 10.8% (n = ??)
moderate depression. The presence of moderate depression was significantly higher in
the poor prognosis group (39.13%, n = 9) than in the good prognosis group (10.0%, n =
4; p=0.0001; Table 5).

Tablo 14: Hamilton Depresyon Derecelendirme Olcegi Prognoz iliskisi

Hamilton

Depresyon Tyi prognoz Kotii prognoz P
Derecelendirme

Olgegi Skoru N % N %

0-7 29 72,5 5} 21,8

8-15 7 17,5 9 39,1 0,0001
16-25 4 10,0 9 9,1
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5. TARTISMA
Koruyucu tip alaninda 1960’11 ve 1970°1i yillarda saglanan gelismelere bagh

olarak sikliginda goreceli bir azalma olmasina karsin, inme gelismis iilkelerde hala kalp
hastaliklar1 ve kanserden sonra ii¢iincii, diinya genelinde ikinci 6lim nedeni ve uzun
donem dizabilite kaynagidir. Avrupa iilkelerinde her y1l yiiz binde 100-200 yeni olgu
bildirilirken, ABD’de ise yi1lda 600000 yeni ya da tekrarlayan inme meydana gelmektedir
(184,185). inme ile ilgili veriler cografi, irksal ve etnik farkliliklar gostermekle birlikte,
yasin standardize edildigi calismalarda 55 yas ve lizerinde total inme insidansi 4,2—
6,5/1000 olarak gézlenmektedir. Yasin standardize edildigi prevalans ¢alismalarinda ise
65 yas ve lizerinde prevalans 46,1-73,3/1000 oraninda bulunmustur (186). Tiirk Beyin
Damar Hastaliklar1 Derneginin, Tiirk Cok Merkezli Strok Calismasi verilerine gore
iilkemizde inme alt gruplarmin gériilme siklig1 iskemik inme igin %71,2, IH igin %28,8
olarak saptanmustir (4). IH tiim inmeler iginde %10—15 oraninda gdriilmesine karsin
[H’nin mortalite ve morbiditesi, iskemik inme ve subaraknoid kanamadan daha yiiksektir
(27). Gerek diizenli saglik sigorta kayitlarinin ve 6liim verilerinin bulunmayisi, gerekse
epidemiyoloji alanindaki genel calisma eksikliginin bir sonucu olarak iilkemize 6zgii
mortalite, morbidite oranlari, risk faktorii dagilimi ve bunlarin klinik inme alt tipleriyle
iligkisi hakkindaki bilgiler yetersizdir. Sik goriilen risk faktorlerinin belirlenmesi,
ozellikle degistirilebilir olanlarin veya heniiz bilinmeyen risk faktorlerinin ortaya
konmasi, o toplumda alinacak koruyucu Onlemler acisindan son derece onem teskil
etmektedir. Risk faktorlerinin mortalite tizerindeki belirleyiciliginin bilinmesi tedavinin
seyri ve prognoz tahmini i¢in ipuclari verecektir.

Yapilan ¢alismalarda erkek cinsiyet ve 6zellikle 55 yas tizeri erkekler olmak tizere
spontan IH icin yiiksek risk faktdrii olarak tarif edilmistir (32,178,187). Calismamizda
yer alan hastalarin %34,3’10 kadin, %65,7’si erkek idi. Cinsiyet dagiliminda erkek
oraninin fazla olmasi, mevcut ¢alismalarda da belirtildigi iizere IH agisindan erkek
cinsiyetin risk faktorii olmasiyla iliskilendirilebilir.

Yas spontan IH igin 6nemli bir risk faktoriidiir. Ariesen ve ark, Sturgeon ve ark,
Efstathiou ve ark. ait calismalarda yas arttikca IH riskinin arttig: bildirilmektedir
(25,32,33). Calismamizda hastalarin % 71,8’1 55 yasin iizerinde olup tiim hastalarin yas
ortalamasi 65,3£14,5 yil olarak bulundu. ilerleyen yasta daha ¢ok IH gériilmesinin nedeni

HT prevalansinin artmasi ile agiklanabilir.
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Yapilan birgok calismada HT, IH’nin major risk faktorii olarak saptanmistir
(28,32,46,118). HT o&ykiisii IH olgularinin %72-81’inde mevcuttur (35). Ayrica
6zgegmislerinde HT dykiisii bulunmayan spontan [H’li hastalarin yaklasik %50’sinde ise
hastaneye bagvuru aninda 6l¢iilen kan basinglart yiiksek saptanmaktadir (22). Literatiirle
uyumlu olarak ¢alismamizda hastalarin % 80,6’sinda (n=166) HT vardi. SKB degerleri
ortalama 190,8+36,4 mmHg, DKB degerlerinin 105,3+22,2 mmHg oldugu goriildii.

Intraserebral hemoraji ve DM arasindaki iliski zayiftir. Woodward ve ark.
yaptiklar1 ¢alismada DM’i artmus IH riski ile iligkili bulmakla birlikte Sturgeon ve ark,
Ariesen ve ark, Woo ve ark.’in ¢alismasinda da DM risk faktorii olarak saptanmamuistir
(25,32,37,188). Bizim ¢alismamizda yer alan hastalarin %18,5’inde DM mevcuttu. iH ile

DM varlig1 arasinda risk agisindan anlaml bir iligki saptamadik.

Son yapilan ¢alismalar, kolesterol diizeylerinin terapotik olarak diisiiriilmesinin
genel anlamda inme insidansini azalttigin1 ancak IH riskinde hafif artiga neden oldugunu
gostermistir (50). LDL kolesterol, total kolesterol ve TG diizeyleri IH riski, 8liim oran1
ve hematom biiylimesi a¢isindan ters bir iliskiye sahiptir. Diisiik kolesterol ve TG
seviyelerinin endotelyumun zayif olmasima neden oldugu ve bu durumun arteryel
frajiliteye, hemorajiye ve de kiigilk hemorajilerin yavas iyilesmesine yol actigi 6ne
stiriilmektedir (51-54). Hastalarimizin ortalama LDL degeri 123,8+34,7 mg/dl, ortalama
total kolesterol degeri 189,6+42,0 mg/dl, ortalama TG degeri 120,5+79,5 olarak
saptanmis olup hiperlipidemi sinirinda degildi. Sturgeon ve ark. ¢aligmalarinda <158,8
mg/dl LDL degerinde IH riskinin yaklasik %50 oraninda arttigim belirtmislerdir (25).
Calismamizda hastalarin %67,1’inin (n=94) LDL degerleri <130 mg/dl ve %32,9’unun
(n=46) ise LDL degerlerinin >130 mg/dl oldugu saptandi.

Calismalarda hematomlarin %90 oraninda supratentoriyal, %10 oraninda
infratentoriyal yerlesimli oldugu ve en sik goriilen hematom tipinin bazal ganglion
hematomu oldugu belirtilmektedir (13). Bizim hasta grubumuzda da hematomlarin
%79,2’si supratentoriyal, %20,8’i infratentoriyel olarak saptandi ve en sik karsilasilan
tip lober hematomlar idi. Bu durum, genis bazal ganglion hematomlu olgularimizin genel
durumlarinin kétii olmasi ve genel yogun bakimlara sevkedilmis olma olasiliklari ile bias

olusabilecegi diisiincesi ile agiklanabilir.
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Spontan intraserebral hematomlarda mortaliteye ve prognoza etki eden faktorleri
degerlendiren pek ¢ok ¢alisma mevcuttur. Calismamizda spontan iH’lerin 1 aylik
mortalite oranlar1 incelendi. Prognoza etki eden faktorleri, 6 ay sonunda sag kalan hastalar
arasinda karsilastirma yaparak ve hastalar1 mRS skoruna gore iyi ve kotii prognoz

gruplarina ayirip iki grup arasinda karsilastirarak degerlendirdik.

Gegmis ¢alismalarda cinsiyet ve prognoz arasinda farkli sonuglar elde edilmistir.
Akut IH’li 218 hastanin yer aldig1 Davis ve ark.’nin ¢alismalarinda, cinsiyet prognoz
acisindan belirleyici bir faktor olarak kabul edilmemistir (88). Castellanos ve ark.’nin
yaptigi 138 vakalik spontan IH c¢alismasinda, kadin cinsiyeti iyi prognoz ile
iliskilendirilmistir (189). Thrift ve ark.’nin g¢alismasinda ise kadin cinsiyetini koti
prognozla iliskilendirmislerdir (190). Calismamizda prognoz ve mortalite agisindan

cinsiyetler arasinda anlamli bir farklilik bulunmadi (p>0,05).

Nakayama ve ark.’nin yanisira bir¢ok ¢alismada da hasta yasi ile prognozun
iligkili oldugu gosterilmistir (190,191). Castellanos ve ark. ise iyi ve kotii prognozlu
hastalarin yag ortalamalar1 arasinda anlamli farklilik bulmamigtir (192). Calismamizda
kotii prognoz grubunun yas ortalamasi (65,70+15,39 yil) iyi prognoz goriilen hastalarin
yas ortalamasindan (59,97+12,7 yil) anlamli diizeyde yiiksek olarak saptandi. Yas
gruplarina gore dagilimlarda da yine prognoz agisindan anlamli farklilik tespit edildi
(p=0,003). Yas gruplarinda 6zellikle 75 yasindan biiyiik hastalarda kotii prognoz daha sik
olarak saptand. ilk 30 giin i¢inde dlen grubun yas ortalamas1 sag kalan gruptan anlamli
derecede yiiksek bulundu (p=0,036). Ileri yasin kétii prognostik faktdrler arasinda yer

aldig1 kanisindayiz.

Intraserebral hemoraji daha ¢ok kis mevsiminde gériilmektedir. Bu durum soguk
maruziyetinin kan basicini arttirmastyla agiklanabilir. Patel ve ark. TH tanil1 253 hastalik
calismasinda en sik kis, ikinci sirada ilkbahar mevsiminde kanama saptamislar ancak
mortalite {izerine etkisi olmadigin1 belirtmislerdir (193). Calismamizda da hastalarin
%37,6’sinm kis, %26,5’inin ilkbahar mevsiminde basvurdugu saptandi. Iyi ve kétii

prognoz gruplarinda mevsimsel dagilim agisindan anlamli fark gozlenmedi (p>0,05).

Hastalarm yaklasik %60’inda IH sonras: hiperglisemi gelisebilir. Diabetik olan
veya olmayan akut spontan IH’li hastalarda, basvuru anindaki hiperglisemi artmis

mortalite ve kotii sonug riskini gostermektedir. Hiperglisemi, IH sonras1 beyin ddemini

54



ve perihematomal hiicre Sliimiinii siddetlendirir (93,146,153). iIH’lu 100 hastanin dahil
edildigi bir ¢alismada, ilk 14 giin i¢inde 6len grubun kan sekeri ortalama degeri 205 mg/dl
saptanmig olup hayatta kalan gruptan (131 mg/dl) anlamli diizeyde yiiksek bulunmus ve
plazma glukoz degerinin >150 mg/dl olmasiin erken 6liim i¢in bagimsiz risk faktorii
oldugu belirtilmistir (124). Fogelholm ve ark. da basvuru anindaki hipergliseminin 28
giinliik mortalite riskini arttirdigini saptamiglardir (194). Calismamizda ilk 30 giinde 6len
hastalarin ortalama kan sekeri yiiksek bulundu (182,4+76,8), ancak prognoz gruplari
karsilastirildiginda gelis kan sekeri ortalamalari arasinda anlamhi farklilik gézlenmedi

(p>0,05).

Bazi ¢alismalarda antiagregan kullaniminin IH sonrasi1 6liim tahmininde bagimsiz
bir belirte¢ oldugu ileri stiriilmiistiir. Saloheimo ve ark. aspirin kullaniminin ilk 3 aylik
mortaliteyi 2 katia ¢ikarttigint belirtmis, aspirin kullaniminin hematom genislemesine
katkida bulundugunu ifade etmislerdir (195). Sansing ve ark. ise antiagregan ilaglarin
hematom biiyiimesine neden olmadiklarini, IH prognozuna etkilerinin bulunmadigimn
belirtmislerdir (196). Benzer sekilde biz de antiagregan ila¢ kullaniminin prognoz

tizerinde etkili olmadigin1 belirledik.

Oral antikoagiilanlara bagli IH, tiim IH’lerin yaklasik %20’sini olusturmaktadir
(67). OAK tedavi alan hastalarda IH goriilme riski, almayan hastalarla karsilastirildiginda
7—10 kat daha fazladir (68). Mortalitesi yaklasik %60 kadar olup mortalite riski ilk 3 ayda
yiiksektir. Bazi c¢alismalarda INR diizeyinin yiiksek olmasi ile kotii prognoz arasinda
pozitif iliski oldugu belirtilmistir (197,198). OAK bagli spontan IH olan hastalarin
prognozunun daha kot oldugu ve hematom hacimlerinin daha biiyiik oldugu
belirtilmektedir. Rosand ve ark.’nin ¢alismasinda, IH nedeni ile ilk 3 ay icinde Slen
hastalarin %52’sinin OAK kullandigi ifade edilmistir. OAK kullananlarin %68’inin INR
diizeyi <3 altinda saptanmustir (199). Calismamizda OAK kullanimma bagli IH oram
%09,7 idi ve OAK kullanan hastalarin INR degeri ortalama 3,70+1,79 saptandi. OAK
kullananlarin %63,2’sinin INR degeri >3 idi. OAK ila¢ kullanim oranlar1 ve INR degeri
bakimindan i1yi ve kotli prognoz gruplari arasinda anlamh farklilik saptamadik. Hasta
popiilasyonumuzda OAK kullanim oraninin diisiik olmasi nedeniyle yeterli karsilastirma

yapilamamis olabilir.

Hematom biiyiimesi, hematom hacminde %33-50 oraninda artis gostermesi olup
[H’ nin sik goriilen ciddi komplikasyonlaridan birisidir (126,127). iH baslangicindan
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itibaren ilk 3 saat i¢inde %18-38 genisleme meydana gelebilirken bu oran 24 saat i¢inde
%70’in lizerine c¢ikmaktadir (128,129). Hematom genislemesini ongoren faktorler
baslangi¢c hematom voliimiiniin biiyiik olmasi, OAK kullanimi1 ve BT anjiografide spot
sign gozlenmesidir (48,198,200). Dowlatshahi ve ark’nin, 496 hastadan olusan
calismasinda hematom voliimii 10 ml altinda olan hastalarda hematom biiyiimesinin daha
az gorildigi, ilk 3 aylik mortalitenin az oldugu ve prognozun daha iyi oldugu ve voliimii
<3 ml hematomlu hastalarin higbirinde, erken ndrolojik kétiilesmenin olmadigi (mRS<3)
belirtilmistir (201). Caligmamizda kotii prognoz grubunda hematom biiyiimesi iyi

prognoz grubuna goére anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,0001).

[H'I hastalarin ¢ogunda mevcut olan perihematomal 6dem, artan kitle etkisi ve
erken norolojik kotiilesme nedeni ile mortalitenin 6nemli belirleyicisidir (130-132).
INTERACT c¢alismasinda, perihematomal 6demin mutlak ya da goreceli artiginin ilk 3
aylik mortaliteyi arttirdig1 ve kotii fonksiyonel durum ile iligkili oldugu bildirilmistir (92).
Bu caligmalarla uyumlu sekilde ¢alismamizda da perihematomal 6dem varligi koti
prognoz grubunda anlamli derecede yiiksek bulundu (p=0,002 ).

Intraserebral hemorajilerde kanamanin intraventrikiiler alana agilmasinin
prognozu kotii etkiledigi ve mortalite oranini arttirdig1 bilinmektedir. Ventrikiile agilmis
kanama hastalarin %30-50’sinde goriiliir (122). Mortalitenin fazla olmasinin nedeni
obstruktif hidrosefali gelismesine veya ventrikiiler kanin perivenrikiiler yapilara direkt
baski yapmasina bagl olabilir (123). Caligmamizda hastalarimizin %34,7’sinde kanama
ventrikiile agilmust1. Intraventrikiiler kanama varlig1 prognozu kétiilestiren ve mortaliteyi

arttiran bir parametre idi (p=0,0001).

Tuhrim ve ark. hematom hacmi 30 cm*ii astiginda mortalite oraninda da artis
oldugunu 6ne siirmiislerdir (87). Baska bir ¢alismada hematom hacmi 1 cm? arttiginda
Olim oraninin da %1 arttig1 saptanmistir (88). Bu konuda yapilan bircok calisma
sonucuyla uyumlu olarak biz de kotli prognoz grubu hastalarinin ortalama hematom
hacmini iyi prognoz grubunun ortalamasindan anlamli derecede yiiksek bulduk. Ozellikle
>60 cm® voliim varligr ilk 30 giinde yiiksek diizeyde mortalite ile iliskili bulundu
(p=0,0001).

Intraserebral hemoraji sonrasi kétii sonlanimi olan hastalari belirlemek igin ¢esitli
skalalar mevcuttur. En stk Hemphill ve ark. tarafindan gelistirilen, basit bir model olan
IH skoru kullanilmaktadir. IH skorunu belirlemek igin yapilan bir ¢alismada 30 giinliik
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mortalite ile iliskili faktorler GKS, >80 yas, infratentoriyal orijin, hematom hacmi ve
intraventrikiiler hemoraji varlig1 olarak bildirilmistir. GKS, prognoz belirleme agisindan
en 6nemli faktor oldugu i¢in skorlamada en fazla agirlik bu faktore verilmistir (173,149).
IH skoru Tayvan, Malezya ve Filipinler gibi Asya'nin ¢esitli blgelerinde dogrulanmustir.
Yousuf ve ark.’nin c¢alismalarinda, IH skoru parametreleri ile uyumlu olarak &nemli
prognoz belirleyicilerinin; diisiik GKS, intraventrikiiler kanama, posterior fossa kanamasi
varlig1 ve > 60 ml hematom hacmi oldugu gosterilmistir (202). Baska bir ¢alismada IH
skoru 0 olan higbir hastanin 6lmedigi, IH skoru > 4 olan hastalarin ise yiiksek mortaliteye
sahip oldugu belirtilmistir (203). Calismamizda IH skoru arttik¢a mortalite oraninda artis
saptandi, 4 puan alanlarda mortalite %100 idi ve ilk 30 giin i¢inde mortaliteyi 6ngérmede
IH skoru istatistiksel olarak anlamli bulundu (p= 0,0001).

Ruiz-Sandoval ve ark. tarafindan gelistirilen IH Derecelendirme Skalasi’nda IH
skalasi ile ayni parametreler kullanilmis, ancak bu parametrelerin sinir degerleri ve
puanlari farkli alinnmistir. IH skoru ile karsilastirildiginda, IH-DS’ nin hastane ve 30-
giinliik mortalite, 30 giinliik iyi fonksiyonel durum tahmininde yiiksek sensitiviteye sahip
oldugu gosterilmistir. Mortalite ile iligkili faktorler, hastaneye yatis sirasinda GKS’nin
8’den az olmasi, hematom voliimiiniin 70 ml’den fazla olmasi, yasin >65 yil olmasi,
infratentoriyel yerlesim ve intraventrikiiler kanama varligi olarak siralanmistir.
Kullanilan yeni sinir degerlerin ve puanlama sisteminin, prognostik 06zellikleri
belirlemeye daha ¢ok yardimci olabilegi belirtilmistir (149). Ancak bu ¢aligmadan farkli
olarak, ¢alismanizda 30 giinlikk mortaliteyi dngdrmede IH skorunu IH-DS’ye gore daha
anlaml1 bulduk (p=0,002).

Wang ve ark. da bu iki skoru karsilagtirip prognoz belirlemede mRS’yi
kullanmislardir. Hem IH skoru hem de IH-DS’nin kisa ve uzun vadede iyi fonksiyonel
durumu dogru tahmin ettigini ancak IH-DS’nin 6. ay ve 12. aydaki iyi fonksiyonel
durumu belirlemede IH skorundan iistiin oldugunu bildirmislerdir (204). Calismamizda
bagvuru sirasindaki ve 6. ay mRS egrileri hafif de olsa anlamlilik tasiyordu. Ancak her
iki skor ROC egrileri ile karsilastirildiginda bagvuru sirasindaki ve 6. ay mRS’ler arasinda
anlaml farklilik gbzlenmedi (p=0,506, p=0,837).

Inme sonrasi depresyon goriilme prevelansinin %25-79 arasinda oldugu
bildirilmektedir (205). Major depresyon orani ise %3-40 arasinda degismektedir (206).
Paolucci ve ark.’nin 1064 inmeli hastanin dahil edildigi ¢aligmasinda, depresyon orani
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%36 olarak bildirilmis ve mRS’nin 3’iin tizerinde (kotii prognoz) olmasinin ve kadin
cinsiyetin inme sonrast depresyonu kolaylastirdig1 belirtilmistir (207). Brezilya’da 2009
yilinda, 19-79 yas araliginda inme sonrasi depresyonun degerlendirildigi ¢aligmada
%?28,8 oraninda major depresyon bildirilmistir (208). Baska bir ¢alismada, 70 yas tizeri
ve 33-60 yas arasinda iki inmeli grubun karsilastirilmasi sonucu, inme sonrasi
depresyonun yasa bagli olmadigi, ancak yasli populasyonda rehabilitasyon
programlarinin uzun siirmesi, hastalarin normal sosyal ve is hayatlarina geri donmelerinin
uzun zaman almasi nedeniyle, bu siiregte bir farklilik gelistigi ve yashi populasyonda
depresyonun daha sik ortaya ¢ikabildigi belirtilmektedir (180). Hastanemizde yapilmis
olan bir ¢alismada, geng iskemik inmeli 43 hasta Hamilton Depresyon Derecelendirme
Olgegi ile degerlendirilmis ve depresyon olgularn %51,2’sinde, hafif - orta diizeyde
saptanmustir (209). Calismamizda ise duygudurum bozuklugu ag¢isindan degerlendirilen
olgularin yaklasik yarisinda (%53,9) depresyon gozlenmedi, hafif depresyon %25,4, orta
depresyon %20,6 oraninda saptandi. Hastaneye kontrole gelebilenlerin nispeten az
olmasinin, duygudurum bozuklugu agisindan degerlendirilen hasta sayisinin az olmasina
yol agmis olabilecegi ve bu nedenle depresyon oraninin daha az veya daha hafif bulunmus
olabilecegi diisiiniildii. Diger calismalarla benzer sekilde kadinlarda ve koétii prognoz

grubunda depresyon goriilme siklig1 daha fazlaydi.

6. SONUCLAR - ONERILER

Bu calismada, spontan IH tanisi ile yatirilarak takip ve tedavi edilen 216 hastanin

risk faktorleri, hematom boyutu, lokalizasyonu ve bunlarin mortalite ve morbidite tizerine
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etkileri arastirildi. Psikososyal etkilenim acgisindan kontrolleri sirasinda Hamilton

Depresyon Derecelendirme Olgegi ile degerlendirildi.

Erkek cinsiyet, ileri yas, HT, diisiik LDL diizeyi (<130 mg/dl) IH icin risk
faktorleri olarak saptandi. IH ile DM varlig1 arasinda risk agisindan anlamli bir iligki

saptanmadi.
Intraserebral hemorajinin kis ve ilkbahar aylarinda daha fazla oldugu dikkati cekti.

Hematomlarin %79,2’si supratentoriyal, %20,8’li infratentoriyel olarak saptandi

ve en sik karsilasilan tip lober hematomlar idi.

Ileri yas, 6zellikle 75 yas iizeri kotii prognostik faktor idi.

Prognoz ve mortalite agisindan cinsiyet anlamli bir farklilik bulunmadi.

Basvuru aninda NIH inme skorunun yiiksek olmast kotii prognoz ile
iligkilendirildi.

Komplikasyonlar arasinda hematom genislemesi, perihematomal 6dem varligi,
orta hat sifti, ventrikiile agilan kanama ve hidrosefali varlig1 erken 6liim riski i¢in koti

prognostik faktor olarak degerlendirildi.

Ortalama hematom hacmininin biiyiikk olmasi kotlii prognoz ile iligkili idi.
Ozellikle >60 cm?® voliim varlig1 ilk 30 giinde yiiksek diizeyde mortalite ile iliskili

bulundu.

I1k 30 giinliik mortalite oran1; basvuru GKS diisiik (3-4 puan) olanlarda, hematom
hacmi biiyiik olanlarda ve kanamanin ventrikiile a¢ildig1 grupta anlamli derecede yiiksek

bulundu.

Calismamizda IH skalasi ve IH Derecelendirme Skalas1 ilk 30 giin i¢inde
mortaliteyi Ongérmede istatistiksel olarak anlamli bulundu. Ancak her iki skor

karsilastirildiginda TH skoru daha anlamlrydh.

Duygudurum bozuklugu agisindan kadinlarda ve kotii prognoz grubunda
depresyon goriilme siklig1 daha fazlaydi.
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[H risk faktorlerinin bilinmesi alinacak koruyucu 6nlemler agisindan oldukga
onemlidir. Prognoz ve mortaliteyi etkileyebilecek faktdrlerin bilinmesi ise IH gegiren
hasta yonetimini daha efektif hale getirerek mortalite ve morbidite oranlarinin azaltilmasi
saglanabilir. Hasta yoOnetiminde Oncelik mortalite ve morbidite olmakla birlikte
rehabilitasyon calismalari da yasam kalitesine etki etmektedir. Psikososyal durumlari
rehabilitasyona katilimi etkileyebileceginden depresif durumlarin tespiti ve yonetimi

onem kazanmaktadir.
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‘National Institutes of Health’ inme skalasi

la-Bilin¢
Diizeyi

Uyanik

Hafif uyariya hemen cevap veriyor

Israrli veya gii¢lii veya agrili uyarana cevap veriyor

Cevapsiz veya sadece refleks cevabi var

WIN | |O

1b-Biling
Diizeyi
Sorulan

Hastaya hangi ayda oldugumuz ve yas1 sorulur. Ik verdigi yanitlar
dikkate alinir

Iki soruya dogru cevap

Bir soruya dogru cevap (veya entiibe, dizatri, dilimizi bilmiyor)

[EEN

Iki soruya yanlis cevap, afazik veya koma

1c-Biling
Diizeyi
Emirleri

Hastadan gozlerini ve ellerini agip kapamasi istenir. Emire uymak
icin girisimde bulunursa itaat ettigi kabul edilir

Ikisini de yapiyor

Birisini yapiyor

Higbirini yapamiyor

2-Bakis

Normal

Parsiyel bakis parezisi, bir veya iki gozde bakis parezisi

Gozlerde forse deviasyon, total parezi (okiilosefalik refleks ile
diizelme yok)

N [PIOINIFL|IO

3-Gorme
Alan

Es zamanl1 parmak hereketi testi ile her iki alanda gérmeyi test edin.
Herhangi bir asimetri durumunda 1 puan verin

Viziiel kayip yok

Parsiyel hemianopsi

Komplet hemianopsi

Bilateral hemianopsi veya korliik (kortikal korliik dahil)

4-Fasial
Paralizi

Yok

Hafif paralizi, NLS silik, asimetrik giilimseme

Alt yiizde parsiyel paralizi (tam veya tama yakin)

Yiiziin iist ve altinda tek tam paralizi veya cift tarafli veya koma

WINRPOWINFL|O

5-Motor-
Kollar

Hasta otururken her iki kolunul0 saniye 90 derecede tutar. Yatarken
45 derecede tutar. Hangi kol daha giigsiizse puanlama ona gore yapilir.
Eger hastanin anlamasi azalmigsa kollarina pozisyonu siz veriniz.

Normal

Tutuyor ama tam degil (diigse de yataga carpmaz)

Yercekimine direnemiyor (yataga diiser ve ¢arpar)

Minimal hareket var

Hig hareket yok

AWINIFRLO

6-Motor-
Bacaklar

Hastadan yatarken bacagini 30 derecede 5 saniye tutmasi istenir. Eger
hastanin anlamasi azalmigsa ayaklarina pozisyonu siz veriniz.

Normal

Tutuyor ama tam degil (diigse de yataga carpmaz)

Yercekimine direnemiyor (yataga diiser ve ¢arpar)

Minimal hareket var

Hig hareket yok

AWINIRLIO

7-Ekstremite
ataksisi

Burun-parmak ve diz-topuk testleri uygulanir. Eger o ekstremitede
paralizi varsa, ataksi uy uygunsuz diizeydedir, total paralizi varsa yok
sikkini isaretle.

75




Yok (afazik veya hemiplejik hasta da dahil)

Tek ekstremitede var

Ust ve alt ekstremitede var

Degerlendirilemiyor

X[IN—|o

8-Duyu

Igne ile test edilir. Sadece yar1 bolgedeki duyu kaybi degerlendirilir.
Eger anlama ya da biling azalmigsa sadece belirgin kanit varsa
skorlama yapilir.

Normal

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

[EEN

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

9-Konusma

Normal

Hafif-orta siddette afazi (zor ama kismen bilgi aligverisi var)

Agir afazi (hig bilgi aligverisi yok)

Sozel ifade ve anlama yok veya komada

10-Dizartri

Yok

Hafif-orta siddette dizartri, anlagiliyor

Anlasilmaz artikiilasyon, anartri veya mutizm

11-ihmal

Yok, degerlendirilemedi (gorme kayb1 varsa duysal sondiirme
olmamali)

Tek modalitede sondirme

Birden fazla modalitede ihmal

NI, O INFPIOWINIFIOI N

Ek 2

intraserebral Kanama Skalasi

OZELLIKLER PUAN

Yas 0
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<80 1

>80

Hastane basvurusu sirasinda GKS skoru
13-15 0
5-12 1
3-4 2
Intraserebral hematom lokalizasyonu
Supratentorial 0
Infratentorial 1
intraserebral hemoraji hacmi
<30 0
>30 1
Ventrikiile acilma

Hay1r 0
Evet 1
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Ek 3

Intraserebral Kanama Derecelendirme Skalasi

OZELLIKLER PUAN

Yas

<45 1

45-64 2
>65 3

Hastane basvurusu sirasinda GKS skoru

13-15 1
9-12 2
3-8 3

Intraserebral hematom lokalizasyonu
Supratentorial
Infratentorial 2

[EEN

Intraserebral hematom hacmi

Supratentoriyel lokalizasyon i¢in

<40 mi 1

40-70 ml 2

>70 ml 3

Infratentoriyel lokalizasyon igin

<10 mi 1

10-20 ml 2

>20 ml 3

Ventrikiile a¢ilma

Hayir 1

Evet 2
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Ek 4

Modifiye Rankin Skalas1

SKOR BULGULAR
0 Hi¢ semptom yok.
1 Belirgin defisit yok, semptomlara ragmen hasta giinliik
aktivitelerini ve gorevlerini yerine getirebiliyor.
5 Hafif defisit; gegmiste yaptig1 biitiin aktiviteleri yapamiyor ama
yardim olmaksizin kendi islerini yapabiliyor.

3 Orta derecede defisit; kismen yardima ihtiyaci var, ama kendi
basina yardimsiz ytiriiyebiliyor.

4 Agir defisit; yardimsiz yiirliyemiyor ve yardimsiz bedensel

ihtiyaglarini karsilayamiyor.

5 Cok agir defisit; yataga bagimli, enkontinan ve siirekli hemgire
bakimina ve dikkatine muhtag.

6 Oliim
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