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AKUT iSKEMIiK iNMEDE TROMBOLITIK TEDAVININ TRANSKRANIAL TRiPLEX
SONOGRAFI iLE MONITORIZASYONU: On calisma*

Mehmet Akif TOPCUOGLU, Demet Funda BAS, Amber EKER, Ethem Murat ARSAVA

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali, ANKARA
OZET

AMAC: {1k 3 saat igin hastaneye bagvuran akut iskemik inme olgularinda transkranial tripleks ultrasonografinin (TTUS)
rekanalizasyon tedavileri igin hasta triajinda kullanim potansiyeli incelenmistir.

GEREC VE YONTEM: Hastalar gelis, intravendz (IV) rekombinant doku plazminojen aktivatorii (rtPA) éncesi ve 45
dakika sonrasi, intra-arteryel (IA) girisim 6ncesi, islem sonu, tedavi sonrasi 6. ve 24. saatlerde TTUS ile monitorize
edilmistir. Bu sekilde arter okliizyonu olan (BT Anjiyografi + TTUS) ama litik tedavi uygulanamayan 10 hasta (Grup-I,
TTUS grubu), IV rtPA (0,9 mg/kg) verilen 12 hasta (Grup-II, TTUS+IV tPA grubu), IV rtPA’ya sonolojik ve klinik
yanit gézlenmeyen ve girisimsel/intra-arteryel tedavi uygulanan 7 hasta (Grup-III, TTUS+IV-IA lizis grubu) ile TTUS
yapilmayan 15 hasta (Grup-IV; IV 13 ve IV+IA 2 hasta) calisilmistir.

BULGULAR: TTUS ile tiim proksimal damar okliizyonlar: bagarili sekilde belirlenmigtir. TTUS uygulanan hastalarda
kapi-igne zamam uzamamis (66+30 ve 67+25 dakika) ve kanama oranlarinda artma gériilmemistir (semptomatik: %10,5
ve %6,7; herhangi kanama: %37 ve %47). Rezidiiel akim TIBI (veya COGIF) kategorilerinde olusan iyilesmenin prognozu
olumlu etkileme egiliminde oldugu dikkati cekmistir.

SONUC: TTUS yatak basinda néroloji uzmani tarafindan yapildiginda tedavi se¢imi ve prognoz belirleniminde 6nemli
bilgiler saglar. Bu uygulamanin yarari genis 6lgekli calismalarla arastirilmalidur.

Anahtar Sozciikler: N6rosonoloji, Transkranial renk kodlu Doppler ultrasonografi, Akut iskemik inme, Doku plazminojen
aktivatorii, norogirisimsel, BT anjiyografi.

TRIAGE OF ACUTE STROKE PATIENTS TO INTRA-ARTERIAL LYSIS WITH TRANSCRANIAL
TRIPLEX SONOGRAPHY IS SAFE AND FEASIBLE: A PILOT STUDY

SUMMARY

BACKGROUND AND PURPOSE: To determine utility of transcranial triplex sonography (TCTS) to select IV tPA
unresponsive acute stroke patients for interventional treatment.

METHODS: 44 acute stroke patients with CT Angiography documented arterial occlusion were included. COGIF score
of residual flow in the relevant artery was monitored with TCTS before and after IV tPA infusion, and before, at the end
of, and 6 and 24 hours after intra-arterial intervention, if applied. There were 10 patients who had not received rtPA, 12
patients who received IV rtPA and TCTS monitoring, 7 patients who underwent interventional treatment after IV rtPA
and TCTS, 13 patients who had IV rtPA but no TCTS, and 2 patients who directly underwent to interventional treatment
without TCTS monitoring.

RESULTS: Without exception, TCTS allowed identification of the presence and site of clots in all patients including those
in the basilar artery. In comparison with no TCTS groups, patients monitored with TCTS had similar door-to-needle
time (66+30 vs. 67+25 min.), symptomatic hemorrhage rate (10.5% vs 6.7%), any hemorrhage rate (37% vs. 47%), and
3-month functional outcomes (modified Rankin score of 0-2: 42% vs. 47%). A multiple regression analysis documented a
correlation between increase in COGIF score and better prognosis (modified Rankin score 1 point shift).
CONCLUSIONS: This study confirmed once again the high diagnostic potential of TCTS in acute stroke patients. The
bridging of neurointerventional treatment to IV thrombolysis with TCTS guidance seems to be feasible and safe, and
needs to be tested in large sample-sized studies.

Key Words: Neurosonology, transcranial color-coded Doppler ultrasonografi, acute ischemic stroke, tissue plasminogen
activator, neurointerventional, CT angiography.
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gosterilmis ve medikal otoriteler tarafindan
onaylanmis bir tedavi yéntemidir (1). ilk 3 saat
icinde IV rtPA uygulamasi ile 3. ay sonunda inme
Oncesi hayat kalitesine donebilme veya bagimsiz
olarak giindelik yagsaminiidame ettirebilme yetisine
sahip olus ile tanimlanmis olan iyi prognoz gosteren
hasta orani yaklagik %30-50 oraninda artmaktadir
(1-2). Diger taraftan hastalarin yarisindan ¢ogunun
klavuzlarin tarif ettigi sekilde IV rtPA ile tedavi
edilmelerine ragmen kotii prognoz gosterdigi
soylenebilir. Ozellikle biiyiik serebral damarlarin
uzunsegmentokliizyonuolanhastalardaIV rtPA'nin
etkinligi dtismektedir. Anjiografi ile kontrol yapilan
az sayidaki IV rtPA calismasinda proksimal orta
serebral arter (“Middle Cerebral Artery”=MCA)
ve terminal internal karotid arter (“Terminal
Internal Carotid Artery”=TICA) okliizyonlarinin
rekanalizasyon oraninin %25lerin altinda kaldig1
gosterilmigtir (3). Akut iskemik inme tedavisinde
vaskiiler trombotik okliizyonun giderilmesi yani
okltizyonun rekanalize edilmesinin terapotik
degerde oldugu seklindeki genel paradigma
uyarinca bu diistik oranlar bagka rekanalizasyon
yontemlerine olan gereksinimi isaret eder.

IV rtPA tedavisinin ilk yarim saatinde
rekanalizasyon saglanan hastalarda iyi prognoz
orani rekanalizasyon saglanamayanlar veya ancak
ge¢ donemde saglanabilenlere gore daha yiiksektir.
Ayrica rekanalizasyonun derecesi (6rnegin tam’a
karg1 parsiyel) de dogrudaniyi prognozileiligkilidir
(4). Yani akut iskemik inmede hiperakut dénemde
ne kadar erken ve iyi derecede rekanalizasyon
saglanirsa prognoz da o kadar iyi olacaktir. Bu
durumda tedavi oncesi vaskiiler okliizyonun
varligi, okliizif materyalin igerigi, boyutu ve
uzunlugunu bilmek kadar tedavi sirasinda ve
sonrasinda vaskiiler okliizyonun durumunu
bilmenin de kritik 6nemde oldugu séylenebilir.

Intra-arteriyel (IA) olarak direkt okliizif
trombus icine trombolitik uygulamas: ile
rekanalizasyon sansinin arttig1 ortaya konulmustur
(5). Nonfarmakolojik veya mekanik yontemler ile
rekanalizasyon oraninin daha fazla artirilabilecegi
diistiniilmektedir (6-7). Tamamen geri ¢ikarilabilen
stent uygulamas: ile rekanalizasyonun %100
oranindabagariliolabilecegiortayakonulmustur (8).
Intraarteryel girisimsel yontemler rekanalizasyon
varligi ve derecesinin tedavi sirasinda ve hemen
sonrasinda monitérize edilebilmesi avantajim
da getirirler. Rekanalizasyonun her zaman
reperfiizyon anlamina gelmedigi ve dolayisiyla
klinige yansimanin zamansal olarak degiskenlik
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gOsterebilecegi gercegi bu avantajin Snemini
isaret eder. Ancak IA yontemlerin invazif
ve yiiksek komplikasyon oranlari olmasi yani
sira monitdrizasyon avantajinin da kisa stireli
oldugu bilinmelidir. Dolayisiyla erken dénemden
baglayarak IA tedavi verilen hasta grubunda da
noninvazif ve tekrarlanabilir nitelikte bir vaskiiler
patensi monitdrizasyon yontemine, vital bulgu
optimizasyonundan baglayarak, tiim medikal
yaklagimin ayarlanmasi baglaminda bariz ihtiyag
bulunmaktadir.

[A mekanik ve/veya farmakolojik uygulama
halen iilkemizde saglik bakanlig tarafindan IV
rtPA aksine rutin terapétik uygulama igin onay
almamigtir. Ancak 15 yili askin siiredir basta
tiniversite hastaneleri olmak tizere bircok hastanede
agir inmeli hastalarda onam ve etik kurul izni
alinmak suretiyle kullanildig1 bilinmektedir.
Sayilanlar dahil bircok dezavantaji arasinda IA
tedavinin en 6nemli kusuru tedaviye baslama
stiresinin uzunlugudur. En iyi merkezlerde bile
tedaviye baslama stiresi IV ile kiyaslandiginda en
az 1 saat daha uzundur. Bu noktadan hareketle
IV tedavinin hizim1 IA tedavinin rekanalizasyon
bagarisi ile birlestirmek amacryla kombine tedavi
uygulamalar1 denenmistir. Bu yontemde o6nce
IV tedavi uygulanmakta ardindan dtizelmeyen
hastalar IA tedaviye alinmaktadir. Bu metodoloji
pilot calismalarda giivenli bulunmustur (9-10).
Bu baglamda klinik diizelmenin belirtildigi gibi
hemen olmayabilecegi gercegi bir hastayr IA
tedaviye yonlendirmek igin vaskiiler okliizyonun
IV rtPA sonrasinda da devam ettiginin ya da
bu tedaviyle rekanalizasyonun saglanamadiginin
dokiimentasyonununyararlihattagereklioldugunu
isaret eder. Dolayisiyla IV rtPA uygulamas:
esnasinda vaskiiler statusun degerlendirilmesi ve
monitorizasyonu 6nem tasimaktadir. Gergekten de
yatak baginda transkranial Doppler ultrasonografi
(Ingilizce kisaltmasi ve bilinen adiyla “TCD”)
ile yapilan monitorizasyon ¢alismalarinda
rekanalizasyonun ytiksek sensitivite ve spesifisite
ile Dbelirlenebilecegi ve bunun da tedaviye
klavuzluk edebilecegi saptanmustir (11). Ancak kor
bir teknik olan TCD ile okliizyon/rekanalizasyon
tanisinin yiiksek oranda ekspertis gerektirmesi bu
alanda yaygin kullaniminin 6ntinde 6nemli bir
engel olarak durmaktadir. Transkranial anatomik
B-mod goriintiileme ve renkli ultrasonografiyi
ile TCD’yi kombine eden transkranial triplex
sonografi (“Transcranial Tripleks Ultrason=TTUS)
daha ytiksek bir tanisal dogruluga sahiptir ve yine
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IV rtPA alan akut MCA okliizyonu olgularinin
monitdrizasyonunda basar1 ile kullanilabilecegi
bildirilmistir (12). TTUS i¢in kullarulan sonografi
makinasi ayrica servikal ICA'nin da incelenmesini
olanakli kilar ki bu 6nemli bir avantaj olarak
ele alinmalidir. Akut iskemik inmede vaskiiler
okltizyonun belirlenmesinde kullanilan alternatif
non/semi-invazif metodlar olarak bilgisayarh
tomografik (BT) veya manyetik rezonans (MR)
anjiografi testlerinin yapilmasi belirgin olarak
daha fazla zaman almaktadir. Bunun Otesinde
hem MR ve BT odalar1 genellikle bu hastalarin
bulundugu acil veya ndroloji servislerine uzak
olan radyoloji departmanlarinda bulunmaktadir
ve bu odalar kritik durumda olan akut iskemik
inme hastalarinin monitorizasyon ve gerektiginde
miidahalede bulunulmasina elverigli olmayabilir
ya da genellikle degildir. Ayrica hastane igi transfer
zamankaybettiriciolmasiyanisirabenzernedenlerle
ciddi mortalite ve morbiditeye de yol agan nispeten
giivensiz bir faaliyettir. Daha da 6nemlisi hem MR
hem de BT incelemeleri “tek-vurug” testleridir,
yani sadece bir kez yapilir ve o anki durumu
gosterir dolayisiyla hastanin serebrovaskiiler
yapisini ancak ¢ok kisa bir zaman dilimi icin ortaya
koyabilme olanagmi vermektedirler. Dolayisiyla
gerek IVrtPA’ya yanutsiz olan hastalarin kisa stirede
belirlenmesi gerek rekanalizasyon tedavilerinin
etkinliginin monitorize edilmesi amaciyla
norosonoloji tetkikleri BT ve MR bazli incelemelere
gore ¢cok elverigli bir pozisyondadir. Bu projeile akut
iskemik inme hastalarinda trombolitik tedavinin
TTUS ile monitorizasyonunun {iilkemizdeki ilk
uygulamas: yapilmistir. TTUSnin gtivenliginin
ortaya konulmasina ek olarak uygulamanin lojistigi
degerlendirilmistir.

YONTEM ve HASTALAR:
Hastalar:

Calismaya Ocak 2008’de projelendirilip
Hacettepe  Universitesi Etik  Kurulu'nca

onayladiktan sonra (HEK 07/146) baglanmus ve iki
yil devam edilmistir. Onam veren ve ndrosonolojik
calismalar1 tamamlanabilen toplam 44 hasta
calismaya dahil edilmistir. Sadece ilk 3 saat icinde
BT anjiyografide ana serebral arterlerden en az
birinde okliizyon oldugu saptanmig olan hastalar
sonografik olarak calisilmigtir. Hastalar1 daha
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sonra 5 gruba ayrilmustir. {lk grubu IV rtPA igin
kontrendikasyon(lar) [detaylar1 i¢in bkz (13) ]
bulunmasi nedeniyle tedavi verilmeyen ancak
ultrasonografik olarak monitorize edilen 10 hasta
olusturmaktadir (Grup 1; Ultrason grubu). IV rtPA
uygulanan ve norosonolojik takip yapilan ancak
girisimsel yontemlere bagvurulmayan 12 hasta
(Grup 2, IV rtPA ultrason grubu) ile kombine
tedavi uygulanan ve ultrasonik olarak monitorize
edilen 7 hasta (Grup 3, kombine tedavi ultrason
grubu) ultrason uygulanmadan IV rtPA (Grup 4, IV
rtPA grubu) ve kombine tedavi (Grup 5, Kombine
tedavi grubu) uygulanan sirasiyla 13 ve 2 hasta
ile karsilastirilmistir. Grup 2 ve 3 bazi analizler
i¢in “ultrason tromboliz grubu” ve grup 4 ve 5 ise
“klinik tromboliz grubu” olarak birlegtirilmistir.

Tranksranial Tripleks Ultrason:

Hastalar acil serviste beyin BT / BT anjiyografi
yapildiktan sonra klinik olarak IV veya IA
tromboliz tedavi agisindan degerlendirilmistir.
Bu asamada tedavi Oncesi transkranial ve karotis
ultrasonografisi yapilmistir. Intrakranial arterlerde
Klinik
semptomatolojiden sorumlu arterdeki akim TIBI

akim karakteristikleri kaydedilmistir.
(14) ve COGIF (15) sistemine gore siniflandirilmigtir.
Bu smiflama sistemlerinin ve ultrasonografik
muayenenin detaylar1 bu makalenin kapsami
otesinde kalmakla birlikte sistemler kisaca sekil
1’de 6zetlenmistir (16). Hi¢ akim tespit edilememis
ise TIBI 0 ve COGIF 1; minimal (sadece sistolik pik)
akim saptanmus ise TIBI 1 ve COGIF 2, korlesmis
(“blunted”) ise TIBI 2 ve azalmis (“dampened”)
ise TIBI 3 olarak kategorize edilir. TIBI 2 ve 3
akimlar COGIF sisteminde COGIF 3 (azalmig)
olarak smiflandirilir. Normal akim TIBI 5 ve
COGIF 4a iken artmis akim hizi varsa spektral
karakteristiklerine bakmaksizin TIBI 4 olarak
adlandirilir. Oysa COGIF sisteminde akim fokal
olarak artmis ise (Pseudostenosiz veya parsiyel
rekanalizasyon) COGIF 4b ve segmental olarak
artmus ise (Hiperemi/Hiperperfiizyon) COGIF 4c
olarak kategorize edilmistir.
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TIBI O

o flow

COGIF 1
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TIBI 1
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COGIF 2
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TIBI 2
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COGIF 3
Decreased

TIBI 3

Dampened

COGIF 4b

Stenosis.

COGIF 4¢
Hyperperfusion
Segmentally increased

« fiea
P2
B
= COGIF 4a
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Sekil-1: Rezidiiel akimin sonografik derecelendirilmesi (Hepsi
bu proje kapsamina alinmis hastalar olup (16) nolu referanstan
alinmugtir. Sistemin detaylari igin aymi kaynaga bagvurulabilir.)

TIBI 5

Hormal

IV rtPA uygulamasi sirasinda 30 ve 45
dakikalarda semptomatik intraserebral arter igin
sonografi tekrarlanmig, hastada iyilesme (TIBI
veya COGIF skoru ayni veya daha yiiksek) yok ise
IA tedaviye alinmis ve bu tedavi sonrasinda ve 24
saat boyunca monitdrizasyon devam ettirilmistir.

Klinik Parametreler:

Her hastada semptom bagslangi¢c zamani, acil
servise girig zamani, IV veya IA tedavi uygulanmis
ise bu tedavilere baglama ve bitis zamanlar1 not
edilmistir. TTUS yapildiginda es zamanli olarak
NIH inme skalas1 (Kisaltilmis sekli: NIHSS) (17)
ile klinik agirhik saptanmistir. Kapi-igne zamani
ve hastanede yatis stiresi kaydedilmistir. Taburcu
olurken tekrar NIHSS saptanmis ve modifiye
Rankin skalas:t (18) ile global sakatlik seviyesi
belirlenmistir. Olen hastalarda kesin 6liim nedeni
kaydedilmistir. Modifiye Rankin skalasi ayrica 3.
ayda yiiz ytize goriisme ile tekrar verilmistir.

Her hasta igin inme etiyolojik siniflamasi TOAST
sistemi (19) modifiye edilerek yapilmigs ve hastalar
“kardiyoembolik”, “aterotrombotik”, “kriptojenik”
ve “idiopatik” olarak 4 smifa ayrilmistir.
Idiyopatik grupta mekanizmasi bilinmeyen ya
da arastirllamamis olan ve kriptojenik grupta
ise emboli kaynagi ortaya konulamamis olan
hastalar yer almaktadir. Diger gruplar i¢in kriterler
orijinal TOAST sistemi ile aynidir. Hastalarda risk
faktorleri (hipertansiyon, diyabetes mellitus (DM),
hiperlipidemi, atrial fibrillasyon (AFib), hasta siniis
sendromu (SSS), koroner arter bypass greftlemesi
(KABG), koroner arter hastaligi (KAH), kronik
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obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), prostetik /
mekanik kalp kapakgigi, konjesif kalp yetmezligi
(KKY), dilate kardiyomiyopati (KMP), patent foramen
ovale (PFO), sigara, gebelik ve onceden inme/
TIA gecirmis olmak ) ve uygulanan tedaviler not
edilmistir.

Radyolojik parametreler:

Gelis beyin BT degerlendirilmis ve hiperdens arter
(20) ve “dot” isareti (21) ile ASPECT skoru (22)
not edilmigtir. BT anjiografide okliizyon olan arter
ve segmenti ile tarafi kaydedilmistir. Tedavi sonrast
beyin BT’lerde kanama varligi/karakteristikleri
ECASS sistemine gore hemorajik transformasyon (23)
tip 1 ve 2 ve intraparenkimal hematom (PH) tipl
ve 2 olarak kategorize edilmis (24) ve semptomatik
olup olmamas: (NIHSS 4 veya daha yiikselmis ise
semptomatik) belirlenmistir (1).

Istatistik:

Niimerik degerler “ortalamatstandart sapma”,
kategorik olanlar “ytizde” ile ifade edilmistir. Degerler
yerine gore Mann-Whitney U, Student’in t testi, Ki
kare ve cift yonlii ANOVA ile degerlendirilmistir.
[statistikler icin SPSS® versiyon-15 ve MedCalc®
versiyon-2 paket programlar: kullanilmis ve anlamlilik
seviyesi p=0,05 olarak kabul edilmistir.

BULGULAR:

Gruplar arasinda yas ve cinsiyet dagilimi farklilik
gostermemektedir (Tablo 1). Inme risk faktorleri
de hasta gruplar1 arasinda benzer frekanslarda
saptanmugtir (Tablo 1). Inme agirlig1 Grup-3’de (median
NIHSS 19,5) daha fazla olma egiliminde olup diger
gruplar arasinda farklilik goriilmemistir (Tablo-1). IV
ve/veyalAyollaile tedavi edilen gruplarda hastaneye
gelis zamani tedavi edilmeyen gruplardan kisa olma
egilimdedir: Semptom baslangici ile hastaneye varis
arasinda gecen ortalama stire Grup-1 icin 12153,
ultrason tromboliz grubu (Grup 2+3) i¢in 8066 ve
klinik tromboliz grubu (Grup 4+5) igin 8132 dakika
olarak not edilmistir (p=0,074).

Hiperdens arter veya dot isareti ile ASPECT
skorlar1 gruplar arasinda farklilik gostermemektedir
(Tablo 1). BT anjiyografide okliide oldugu doékiimente
edilmis olan arter segmentleri agisindan da gruplar
arasinda anlamli farklilik saptanmamustir (Tablo 1).
Orta serebral arter (MCA) kok (M1) (n=17) ve M2
(n=8) segmentleri ile anterior serebral arter (ACA)
Al segmenti (n=1), posterior serebral arter (PCA)
P1 segmenti (n=2), terminal internal karotis arter



Akut Iskemik Inmede Trombolitik Tedavinin Transkranial Triplex Sonografi {le Monitérizasyonu: On Calisma

veya sifon (T/SICA) (n=6) ve baziller arter
(BA) (n=4) lokalizasyonlar1 yani proksimal
arterler i¢in norosonolojik degerlendirme ile BT
anjiyografinin uyumu tamdir. Anterior koroidal
arter (AntChor) okliizyonu olan 1 hastada ise
bulgular (TIBI 4) retrospektif olarak uyumlu
olarak degerlendirilmistir MCA M3 segment
oklizyonu olan olgulardan (n=5) ti¢iinde akim
normal iken bir hastada segmental azalma seklinde
tespit edilmistir. BT anjiyografi ile M1 okltizyonu
saptanan ve ultrason yapilan 10 hastadan 7’sinde
TIBI 0 olup iki hastada TIBI 1 ve bir hastada
TIBI 4 akim saptanmistir. M2 veya bifurkasyon
diizeyinde okliizyon belirlenen hastalarin hepsinde
(n=5) TIBI 3 akim belirlenmig iken terminal ICA
veya sifon okliizyonu saptanan 4 hastadan birinde
TIBI 0, ikisinde TIBI 2 ve bir digerinde de TIBI 3
akim saptanmigtir. A1 okliizyonu olan hastada
TIBI 2 ve P1 okliide olan bir diger hastada ise
TIBI 3 akim goriilmistiir. Baziller arter okltizyonu
olan 2 hastada ultrason ile perfiize eden akim
saptanmamigtir. Litik tedavi uygulanmayan
hastalarda (Grup 1) tercihin bir yansimas: olarak
rezidtiel akim derecesi diger gruplardan daha
iyidir (Tablo 2): Perfiize etmeyen akim (TIBI 0-1)
Grup-1'de %11 iken Grup-2'de %42 ve Grup-3'de
%86’ dir.

rtPA uygulamasmna baglama zamanlar1 Grup-
2'de 168489 (median 133,5), Grup-3'de 112+24
(median 112), Grup-4'de 151430 (median 150) ve
Grup-5'deki iki hastada ise 90 ve 150 (120+43)
dakikadir. Kapi-igne zamanlar1 ise Grup-2’'de
78,5423,9 (median 75); Grup-3'de 4914 (median
49); Grup-4'de 67,3+29,2 (median 60 ) ve Grup-
5’de 52,5+31,8 (75 ve 30) olarak saptanmistir. Kapi-
igne zamani IV rtPA veya kombine yolla tedavi
edilen hastalarda ultrasonografi uygulamasiyla
degismemektedir (IV rtPA icin z=1,160; p=0,270 ve
Kombine tedavi i¢in z=1,118; p=0,5). Tedavi edilen
tim hastalar icin ultrason yapilmasiyla kapi-igne
zamaninin uzamadigl gorilmistir (66+£30 vs
67+25, dakika; z=0,590, p=0,577) (Tablo-2).

[Ik 24. saatin sonunda IV rtPA ile tedavi
edilen gruplarda ortalama NIHSS azalmasi
diger gruplardan daha fazla olmakla birlikte
ultrasonografi uygulamasiyla degismemistir.
NIHSS'da 4’den fazla azalma olan yani klinik
diizelme olan hasta sayis1 Grup-1'de 4 (%40);
Grup-2'de 5 (%42), Grup-3'de 3 (%43), Grup-
4de 10 (%77); Klinik olarak kotiilesen hasta
sayilar1 ise Grup-1'de 1, Grup-2'de 2, Grup-3'de 1
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Tablo-1: Radyolojik ve klinik karakteristikler

Grup-I Grup-II Grup-III Grup-IV Grup-V

US + + + - -
IV rtPA + + + +
1A tedavi - - + - +
n 10 12 7 13 2
Yas (ortSD) 66,5416,5 64,6485 5744138 63,9+12,4 41,5429

(median) (72,3) (67) (55) (67) (21,62)
KADIN/ERKEK 6/4 4/8 3/4 10/3 11
NIHSS 13,8t6,6 15,8174 197+4,1 15,9t6,1 15,545
(ortSD, median) (115) (13) (19,5) (14) (12,19)
Gelis zamant 121453 89481 64425 84433 6811
(ort+SD, median) (135) (59) (60) (80) (60,75)
HMCAS/DS/yok 4/1/5 6/3/3 6/0/1 5/2/6 1/0
ASPECT 8,841,3 8,611,5 9+1 92411 10+0
(ortSD, median) ) ) 9 (10) (10,10)
(n) (n=10) (n=9) (n=9) (n=10) (n=2)
Sag/sol /bil 3/7/0 6/5/1 3/3/1 3/8/2 1/1/0
ARTER
Ml 2 3 5 6 1
M2/div 3 3 0 2 0
M3 2 1 0 2 0
Al 0 1 0 0 0
P1 0 1 0 1 0
T/SICA 2 2 1 0 1
AChor 1 0 0 0 0
BA 0 1 1 2 0
TIBI (n=9) (n=12) (n=7) Yok Yok
0 0 5 5
1 1 0 1
2 1 1 1
3 4 4 0
4 1 1 0
5 2 1 0
COGIF (n=9) (n=12) (n=7) Yok Yok
1 0 5 5
2 1 0 1
3 5 5 1
da 2 1 0
4b 1 1 0
e 0 0 0
Risk faktorleri
Hipertansiyon 8 9 4 3 0
DM 5 4 2 2 0
Hiperlipidemi 4 2 2 2 0
AFib/SSS 6/0 3/2 30 2/1 1/0
KABG 2 2 0 1 0
KAH 5 4 2 2 0
KOAH 2 1 0 0 0
Prost./mek. kapak 1 0 1 2 1
KKY /DilKMP 3 4 3 2 2
PFO 0 1 1 2 0
Sigara 1 4 1 1 0
fnme// TIA /PerEmb 0 3 1 1 0
Gebelik 1 0 0 0 0
Neoplazi 0 0 1 1 0

Not: Kisaltmalar i¢in metne bakiniz.
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Tablo-2: Klinik ve Radyolojik Sonuglar

Grup- Grup-II Grup-I1I Grup-IV Grup-V
US + + + - -
IV rtPA + + + +
1A tedavi - - + - +
n 10 12 7 13 2
tPA ZAMANI 168489 112424 151130 120443
(1335) (112) (150) (90,150)
Kapr-igne zaman1 78,5239 49114 67,3£29,2 52,5131,8
(75) (49) (60) (75,30)
ERKEN SONUC
24 saat NIHSS 1246,3 11,8188 18,9442 8152 14128
(13,5) (10,5) (19) (7) (12,16)
BT
No Hem 7 9 3 7 1
HI1 2 0 0 2 0
HI2 1 2 1 3 1
PH1 0 0 2 0 0
PH2 0 1 1 1 0
TABURCU
Sure 25,3121 143193 3919,7 1954137 235435
(ort+SD, median) (14)5) (10,5) (28) (15) (21,26)
TEDAVI
ASA 8 [} 6 9 1
Clopi 1 1 1 1 0
Warfarin 1 4 2 2 2
UFH 2 1 2 2 0
DMAH 3 5 1 7 0
CAS 1 0 0 0 0
Dekompr 0 2 0 1 0
EVD 0 1 0 0 0
PPFOK 0 0 1 0 0
MEKANIZMA
Kardiyoembolik 5 9 4 7 2
Aterotrombotik 2 1 2 1 0
Kriptojenik 3 1 1 5 0
idiopatik 0 1 0 0 0
mRS (tab) 0
0 0 0 0 4 0
1 1 4 1 3 0
2 2 2 1 0 1
3 0 2 2 2 0
4 3 1 1 1 0
5 0 0 1 1 0
6 I's 3 1 2¢ 1
NIHSS (Tab) 77454 6,314,5 11,2481 49452 15
(ort+SD, mediann  (8,5; n=6) (7,n=9) 9,5 (19)
mRS (3.ay)
0 2 3 1 5 0
1 0 1 0 2 0
2 1 2 2 0 0
3 1 2 2 2 1
4 2 1 0 1 0
5 0 0 1 1 0
6 Iy 3 1 2 1
* Kudiyojenik soktAML TTH (19) ~ *TTH(1) ~ *TTH(I)  *Kardiyojenik
(D), AC Abse-sepsis Masif PTE sk ()

(1), TTH (1)

1

1)
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hasta olup Grup-4'de kotillesme olmamugtir.
Grup-5'deki iki hastada ise klinik olarak belirgin
degisme olmamugtir. Ultrasonografi yapilmas: tedavi
gruplarinda farklihik olusturmamgtir (Diizelme:
%42 vs %67; Kottilesme: %10 vs %0, Grup 2+3 vs
Grup 4+5).

24-36 saat arasinda elde olunan beyin BT’lerde
saptanan kanama komplikasyonu agisindan
ultrasonografi yapilmas: bir etkide bulunmamistir
(Tablo-2). Herhangi bir intraserebral hemorajik
komplikasyon Grup-1'de 3, Grup-2'de 3; Grup-3'de 4;
Grup-4'de 6 ve Grup-5'de 1 hastada tespit edilmisgtir.
Ultrasonografi yapilmasiyla tedavi gruplarinda
hemoraji oranlarinda artma goriilmemistir
(semptomatik: %10,5 vs %6,7; herhangi kanama:
%37 vs %47, Grup 2+3 vs Grup 4+5, p=0,688 ve
p=0,184).

Ortalama hastanede yatis siiresi, inme etyolojik
kategorisi ve hastanede uygulanan diger tedaviler
acgisindan gruplar arasinda farklilik gortilmemistir.
Taburcu olana dek ortalama NIHSS azalmasi (Grup-
1'de 3; Grup-2'de 2,9; Grup-3'de 8,5, Grup-4'de
6,6) ultrasonografi uygulanan tedavi gruplarinda
daha az olma egilimi gostermis olup (p=0,056,
z=-1,914) bu durum Grup-3'deki rezistan ve agir
hastalardan kaynaklanmaktadir. Sonografi yapilan
hastalarda TIBI sifti (1 puan artig) ile 24. saatte
(r=0,557; p=0,002) ve taburcu olurken (r=0,497;
p=0,013) belirlenen NIHSS sifti (1 puan) arasinda
anlamli pozitif korelasyon saptanmistir. Diger
taraftan TIBI skoru artan hastalarda NIHSS azalmasi
anlamli olarak fazladir (ortalama NIHSS azalmasi:
10,6+7,4 vs 1,145,6, p=0,003). Yine 1 derece TIBI/
COGIF artigt ile 3. ay modifiye Rankin skoru 1
birim azalmas: arasinda (n=29) pozitif korelasyon
saptanmugstir (r=0,448, p=0,018). Rankin skoru sifti
ile yas, trombolitik ajan kullanmama ve TIBI artisi
arasinda egilim saptanmaktadir [F=2,936; p=0,054,
OR= 0,520 (0,094-0,946)].

Hastalarda TIBI skorlarindaki degisim $Sekil-2’de
Ozetlenmistir. Bu kismin sonunda proje kapsaminda
incelenen hastalardan IV rtPA'ya yanutsiz olup IA
tedavi ile tam rekanalizasyon saglanan ve sol MCA
okliizyonu (Sekil 3) ile baziller arter okliizyonunda
rekanalize olmayan (Sekil 4a) ve olan (Sekil 4b)
ornekler verilmistir.
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2 ~— O
1 — . 1 1
0 0 0
Once Sonra 24.saat Once Sonra 24 saat Once sonra 24.saat
Reziduel tPA Yok tPA IV tPA IV+IA
Ay %10 %25 %57
lyilesmesi

Sekil-2: TIBI skorlarinda degisme

Sekil-3: Sol MCA kok okliizyonu (Ok): Ust panel renkli
ultrasonda rekanalizasyon (Ok), yan panel TIBI 0 olan akimin
progresif olarak TIBI 5’e iyilesmesi.

Post-2 saat Post-14 saat

Sekil-4: Ust panel: Baziller arterde rekanalizasyon saglanamayan
hastanin sonografi takibi (Islem 6ncesi ve sonrasinda TIBI
1 akim, end-diastolik akim sifir). Alt Panel: Baziller arter
okliizyonunda belirgin rekanalizasyon. Not: Her iki hastada
da baziller arter tepe segmenti transtemporal yolla insone
edilmistir.

TARTISMA:

Bu pilot projede baslica ti¢ bulgu elde edilmistir.
Bunlardan ilki aym zamanda calismanin hipotezi
de olan “Akut iskemik inme hastalarinda yatak
baginda tedavi edecek olan nérolog tarafindan
yapildiginda transkranial ultrasonografi ile
yapilacak trombolitik triaji giivenlidir.” 6nermesini
dogrulayan bulgulardir. Bu baglamda kap1 igne
zamaninin trombolitik tedavi uygulanan hastalarda
ultrasonografi yapilan gruplarda degismemesi
tedavide gecikmeye neden olunmadigimi isaret
etmektedir. Diger taraftan trombolitik nedenli
intraserebral hemorajik komplikasyon oranlari
ultrasonografiyapilanhastalardayapilmayanlardan
farkli degildir. Ultrasonografi yapilan hastalarda
klinik  sonlamim  Olgiitleri de  degisiklik
gostermemigtir. Dolayisiyla bu uygulamanin genis
hasta sayisina sahip calismalara konu olmasi
gerekmektedir. Yani nérosonolojik yodntemlerle
yatak basinda intra- ve ekstrakranial arterlerde
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akimin  monitorize  edilerek  trombolitik
tedaviye uygunluk, tedavi sirasinda yanit ve
sonrasinda re-okliizyon gibi komplikasyonlarin
belirlenebilmesinin prognoza olumlu sekilde
yansimasi olasidir. Gelecekte bu sistem doku
perflizyonunun saptanmasi veya sonik kontrastlarla
okliizif materyalin tanimlanmasi seviyesine gelebilir.
Simdiki zamanda kiigiik boyutlu belki ¢anta seklinde
ultrason cihazlar1 ile ortalama bir sonograf -ki bir
doktor veya teknisyen olabilir- servikal, transorbital
ve transkranial incelemeyi ortalama 15 dakika i¢inde
tamamlayabilir. Bu sonografik veya nérosonolojik
inceleme hasta yatagi basinda yapilabildiginden
ozellikle tedavi penceresinin sonuna dogru gelen
hastalar icin vital bulgularin monitorizasyonu,
tizik ve norolojik muayene, beyin tomografisi ve
laboratuar testlerinin alinmasi esnasinda es zamanli
olarak yapilabilecegi igin ek zaman kaybina yol
agmayacaktir  (25-26). Ayrica ndrosonolojik
degerlendirme IV trombolitik tedavinin uygulandig:
yogunbakim tinitesinde rahatlikla gerceklestirilebilir.
Rekanalizasyon saglanmasi durumunda trombolitik
tedavinin kesilmesi yani kalan dozun verilmemesi ve
rekanalizasyon olmamasi durumunda ise hastanin
IA tedaviye triaji bu suretle miimkiin kilinabilir
(12). Bu sekilde trombolitik tedavi titrasyonu olast
hale gelebilir. Ambulansta paramedik tarafindan
norosonolojik olarak akut major serebrovaskiiler
okliizyonlarin tespiti ve buna gore hastanin
getirilecegi medikal
konunun bagka ama kritik bir yoniinii tartismaya
a¢maktadir (27). Dahasi, transkranial nérosonografi
ile biiyitk boyutlu intraserebral hematomlarin
belirlenmesi miimkiindiir (28). Ozellikle BT ile tespit
edildikten sonra hematom boyutunun takibinde
TTUS kullanilabilmesi olast olabilir. Ayrica masif
serebral infarktlarda orta hat sifti (29), kafa igi
basing artisi ve ventrikiil boyutu (30) da TTUS
ile monitdrize edilebilir ve hastanin zamaninda
dekompresif tedaviye alinmasi kolaylasir. Dolayisiyla
norosonolojisadece trombolitik tedavinin etkinliginin

fasilitenin  belirlenmesi

degerlendirilmesinde degil ayrica bu tedavinin
kanama ve O6dem gibi kritik komplikasyonlarmin
tanisinda ilk test olmasa da takibinde verimli bir
pozisyonu olmasi olasiligr az degildir. Dogaldir ki
sayillan onermelerin hepsi deneyseldir ve simdide
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rutin hastane pratikleri igin Onerilmesi miimkiin
degildir. Ancak, tamaminin yararlilifi gelecekte
yapilacak ¢aligmalar ile gosterilebilir.

Projemizde ortaya cikan ikinci sonug¢ aslinda
bir yan bulgu olup
okliizyonlarinin transkranial ultrasonografi ile
bagarili gekilde belirlenebileceginin gdoriilmiis
olmasidir. MCA okliizyonunun transkranial Doppler

tim proksimal damar

ile yeterli sensitivite ve spesifisite ile belirlenebilecegi
bilinmektedir (15). Ancak ilk tan1 modalitesi olarak
genellikle tercih edilmedigini soyleyebiliriz (31).
Stenozlarin tespitinde makiil seviyede iken (32),
TCD ile terminal ICA ve baziller arter okliizyonun
belirlenmesi diisiik sensitivite nedeniyle 6nerilmez
(33-34). Transkranial renkli Doppler bu arterlerin
hem tespitini hem de patolojilerinin tanmnmasin
TCD’ye gore daha kolay ve dogru hale getirir
(35-36). Baziller arterde BT- veya MR-anjiyografinin
dogrulugunu artirmas1 yamu sira ilk yapilisinda
anjiyografiile korelasyonu ortaya konulduktan sonra
ozellikle transtemporal yontemle transkranial renkli
Doppler ultrasonografi takipte yeterli derecede
etkili olabilir (37). Aymi 6ngoriiniin terminal ICA
okliizyonu igin de gecerli olmamas: igin bir neden
bulunmamaktadir. Ancak baziller ve terminal ICA
patolojisi olan hastalarin sayist projemizde ¢ok az
olup belirli bir sonucu igaret etmiyor da olabilir.
Bu onermenin de MCA igin oldugu (25) gibi genis
Olgekli calismalar ile test edilmesi gereklidir.

Projemizin isaret ettigi diclinci sonug¢ da
yine kollateral bir bulgu olup sonografik akim
degisikliklerinin prognostik oldugu seklindedir (14).
Sonografi yapilan hastalarda TIBI, veya COGIEF, sifti
ile 24. saat ve taburcu edilirken elde olunan NIHSS
sifti ile 3. ay Rankin skoru sifti arasinda dogrudan
korelasyon saptanmistir. Dolayisiyla erken donemde
prognostifikasyon icin norolosonoloji ek bir kriter
olarak ele alinabilir. Bagka calismalarda (38-39)
da gosterilmis olan bu bulgu prospektif olarak
da dogrulamirsa kullanimin yayginlagtirilmasin
onermek miimkiin olabilir.

Kisaca galismamizin goreceliolarak azsayida
hasta tizerinde ortaya koydugu sonu¢ TTUS yatak
basinda noroloji uzmani tarafindan yapildiginda
tedavi secimi ve prognoz belirleniminde 6nemli
bilgiler saglar sekline indirgenebilir.
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