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OZET

AMAGC: Kriptojenik iskemik inmelerin potansiyel nedeninin ¢ogunlukla paroksismal atrial fibrilasyon (PAF) oldugu
dusiiniilmektedir. Ortalama platelet hacmi (OPH)'nin ise bazi ¢alismalarda PAF atagl esnasinda seviyesinin arttig
bildirilmistir. Bu ¢galismada, PAF1 saptanan kriptojenik iskemik inmeli hastalarda platelet agregasyonunun gostergesi olan
OPH'nin atrial fibrilasyonu (AF) belirlemede etkisi olup olmadig: arastirildi.

GEREC ve YONTEM: Temmuz 2014 ile Arahk 2015 tarihleri arasinda Antalya Eitim ve Aragtirma Hastanesi néroloji
Kkliniginde takip edilen kriptojenik iskemik inmeli hastalar incelendi. Demografik 6zellikleri, kan testleri (trombosit sayimu,
OPH, noétrofil, 16kosit, lenfosit sayisi, PCT ve PDW degerleri), nérogériintiileme tetkikleri, standart elektrokardiyografileri
(EKG), 24 saatlik holter EKG’leri, transtorasik ekokardiyografileri (EKO) kayit edildi.

BULGULAR: Calismaya 133 hasta dahil edildi. 30 hastada (%22,6) AF saptandi. AF saptanan hastalarda OPH’de anlaml bir
artig saptanmadi (p: 0,462).

SONUC: OPH'nin bir¢ok inflamasyonla seyreden hastalikta arttig1 gosterilmistir. Her ne kadar daha onceki ¢alismalar;
PAF’u olan hastalarda artmis OPH'nin inme riskini arttirdigini gostermis olsa da, biz ¢alismamizda inme gegiren ve
baslangicta sebebi belirlenemeyen hastalarda PAF'1n belirlenmesinde OPH degerlerinin katkisinin olmadigini tespit ettik.
Anahtar Sozciikler: Kriptojenik iskemik inme, paroksismal atrial fibrilasyon, atrial fibrilasyon, ortalama platelet hacmi,
iskemik inme, PAF.

THE INVESTIGATION OF CORRELATION BETWEEN MEAN PLATELET VOLUME AND PAROXYSMAL
ATRIAL FIBRILLATION IN PATIENTS WITH CRYPTOGENIC ISCHEMIC STROKE

ABSTRACT

OBJECTIVE: The cause of ischemic stroke is thought to be undetermined in around a quarter of patients. Paroxysmal atrial
fibrillation could be responsible for a significant number of cryptogenic stroke events. In recent studies, mean platelet
volume (MPV) has been found to be increased during paroxysmal atrial fibrillation (PAF) attacks. In this study, we aimed
to assess whether increased MPV in cryptogenic stroke patients could be prognostic of atrial fibrillation.

MATERIAL and METHODS: We analyzed cryptogenic ischemic stroke patients who were admitted to neurology clinic
between July 2014-December 2015. Demographic features, blood tests, neuroimagings, standard electrocardiogram (EKG),
24 hours holter EKG, transthoracic echocardiography were all evaluated.

RESULTS: 133 patients were included to the study. Atrial fibrillation (AF) was detected in 30 patients (22,6 %). MPV was
not found to be increased statistically in patients with AF.

CONCLUSION: Although MPV has been found to be increased during paroxysmal atrial fibrillation (PAF) attacks in recent
studies, we could not find any evidence that MPV could be prognostic of atrial fibrillation in cryptogenic ischemic stroke
patients.

Keywords: Cryptogenic ischemic stroke, paroxysmal atrial fibrillation, atrial fibrillation, mean platelet volume, ischemic
stroke, PAF.
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Yiiksel ve ark.
GIRiS

1993’'te tanimlanan TOAST (Trial of Org
10172 in Acute Stroke Treatment) Kkriterlerine
gore iskemik inmeler etyolojilerine gore
siiflandirilmistir (. Bunlar icerisinde
kriptojenik iskemik inme terimi yeterli diagnostik
degerlendirmeye ragmen  etyolojik  neden
bulunamayan grup olarak siniflandirilmis olup
iskemik  inmelerin  yaklasik  {licte  birini
olusturmaktadir (2).

Kriptojenik inmelerin potansiyel nedeninin
cogunlukla paroksismal atrial fibrilasyon (PAF)
oldugu disinilmekte ve kriptojenik iskemik
inmeli hastalara uzamis kardiak  ritm
monitdrizasyonunun  (7-10 giin)  yapildig1
calismalarda %10-20 oraninda PAF saptandigi
goriilmektedir (3, 4).

2014'te CS/ESUS uluslararasi g¢alisma grubu
tarafindan ESUS (embolic stroke of undetermined
source) tanimlamasi ortaya atilmis ve kriptojenik
inmelerin embolik alt grubu olarak diisinilmiis,
proksimal arterlerde stenoz olmayan non-lakiiner
beyin enfarkti olmasi veya yeterli diagnostik

degerlendirmeyle kardiyoembolik kaynak
saptanamamis  olmasit  kriterleri  arasinda
sayllmistir ~ (5). Literatiirde de ¢ogunlukla

kriptojenik inme terimi kullanilmakta olup aym
zamanda bu grup hastalar ESUS kriterlerini de
karsilayabilmektedir (6). Biz c¢alismamizda
kriptojenik inme terimini kullanmay tercih ettik.

Ortalama platelet hacmi (OPH) platelet
biiyiikligiini yansitir ve platelet aktivasyonu ve
fonksiyonlar1 icin bir belirtectir. Artmis OPH ise
inme icin 6nemli bir prognostik belirtectir. Atriyal

fibrilasyon = (AF) sirasinda  tromboembolik
komplikasyonlarin patofizyolojisi multi-
faktoryeldir. Bu mekanizmalardan biri AFli

hastalarda hiperkoagiilabiliteye yol acan artmis
platelet aktivasyonudur. Ancak uzun zamandir
stiregelen tartisma, platelet aktivasyonunun
aritminin kendisine mi bagh oldugu ya da eslik
eden kardiyovaskiiler hastaliklar, alerjik,
metabolik hastaliklara m1 bagh oldugu yo6niinde
yapilmaktadir. Son zamanlarda yapilan
calismalarda, aritminin kendi basina platelet
aktivasyonuna yol acabildigi gosterilmistir (7).
Yine, AF’li hastalarda OPH ile inme riski arasindaki
iligki iyi bilinmektedir ve yapilan ¢calismalarda PAF
atagi sirasinda seviyesinin arttig1 tespit edilmistir
(8, 9, 10, 11, 12). Ancak OPH’nin PAF atakh
hastalarda iskemik inme icin ne derece 6nemli
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oldugu tam olarak heniiz bilinmemektedir. Bu
¢alismanin amaci; her ne kadar uzun stireli holter
monitérizasyonunun yerini tam olarak
tutmayacaksa da, basit bir belirte¢ olarak, OPH
degerinin  kriptojenik iskemik inmesi olan
hastalarda inmenin PAF atagina bagh olup
olmadigini belirlemede degisip degismedigini ve
bu sayede daha erken tespitinin miimkiin olup
olmadigini saptamaktir.

GEREC VE YONTEM

Temmuz 2014 ile Arallk 2015 tarihleri
arasinda Antalya Egitim ve Arastirma Hastanesi
noroloji kliniginde takip edilen kriptojenik iskemik
inmeli hastalar incelendi. ilk 3 ay icerisinde 24
saatlik holter monitorizasyonu yapilan hastalar
calismaya dahil edildi. Calismaya dahil edilen
hastalarin demografik o6zellikleri, kan testleri
(trombosit sayimi, OPH, nétrofil, 1o6kosit, lenfosit
sayisl, PCT ve PDW degerleri), nérogoériintiileme
tetkikleri, standart elektrokardiyografileri (EKG),
24 saatlik  holter EKG'leri, transtorasik
ekokardiyografileri (EKO) kayit edildi.

Kriptojenik inme tanisi su kriterlere gore konuldu:

1- BT veya MR tarafindan saptanan lakiner
olmayan inme, CT ve MR difiizyondaki goriinti
boyutlari sirasiyla < 1.5 cm ve < 2 cm

2- iskemik alani sulayan arterlerde >=%50
stenoza yol acan ekstrakranyal ya da
intrakranyal ateroskleroz yoklugu

3- Kardiyoembolik kaynak igin major risk
olmamasi (persistan veya paroksismal atrial
fibrilasyon, hasta sinis sendromu/atrial
asistoli, intrakardiak trombiis, prostetik kalp
kapagi, atrial miksoma veya diger kardiak
kaynaklar, mitral stenoz, 4 hafta igerisinde
gecirilmis MI, <%30 ejeksiyon fraksiyonu,
valvuler vejetasyon veya enfektif endokardit
varligl)

4- Arterit, diseksiyon veya
hastaliklarin tanimlanmamasi
Bu calisma, Goksu E.O0 ve ark. calismasinin

subgrup analizi olarak yapilmistir (13).

migren  gibi

BULGULAR

Toplam 258 hasta tarandi. Calismaya 133
hasta dahil edildi. 54 hasta lakiiner enfarkt ya da
biiyiik damar hastaligi, 42 hasta gecici iskemik
atak, 13 hasta yetersiz bilgi, 16 hasta 3 ay
sonrasinda yapilan Holter monitdrizasyon
nedeniyle toplam 125 hasta dislandi (Figiir I).



258 hasta tarandi

54 hasta
lakiiner enfarkt / biiyiik damar hastalig

42 hasta gecici iskemik atak

13 hasta eksik veri

16 hasta geg HOLTER monitarizasyonu

133 hasta dahil edildi

Figiir I. Hastalarin dislanma kriterleri.

Otuz hastada (%22,6) AF saptandi. Ortalama
yas 63,16+1,15 idi. Hastalarin %54,9'u erkek,
%45,1'i  kadindi. %62,4’linde hipertansiyon,
%38,3’linde  diabetes  mellitus, %36,8’inde
hiperlipidemi, %16,5'unda koroner arter hastaligy,
%?24,8'inde gecirilmis serebrovaskiiler hastalik,
%0,8’'inde periferik arter hastaligl, %15,8’inde
sigara kullanimi oykiisii saptandi (Tablo I). AF
saptanan hastalarda OPH’de anlamli bir artis
saptanmadi  (p:0,462). PLT (p:0,908), PCT
(p:0,360), PDW (p: 0,245) degerleri arasinda da
anlamh bir fark saptanmadi MPV icin ROC
analizine gore egri altinda kalan %55 idi.

Tablo I. Hastalarin demografik 6zellikleri.

N (%)

Erkek 73 (%54,9)
Kadin 60 (%45,1)
Hipertansiyon 83 (%62,4)
Diyabetes mellitus 51 (%38,3)
Hiperlipidemi 49 (%36,8)

Koroner arter hastaligl
Gegirilmis SVO

Sigara kullanimi
Periferik arter hastalig1

22 (%16,5)
33 (%24,8)
21 (%15,8)
1(%0,8)

TARTISMA

Bu calismada, baslangigta kriptojenik akut
iskemik inme olarak diisliniilen ve takiplerinde
PAF atag1 saptanan iskemik inmeli hastalarda
trombosit aktivasyonunun gostergesi olan OPH
degerinin PAF atag saptanmayan hastalardan
farkli olmadigi gézlenmistir.
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Ortalama platelet hacmi ve paroksismal atriyal fibrilasyon

AF iskemik inmeler i¢in 6nemli bir bagimsiz
risk faktoridiir. Tim inmelerin %15-20’sinden
sorumludur. inme veya gecici iskemik atak (GIA)
geciren hastalarda yineleyen inme riskini oral
antikoagiilanlarla onlemek icin AF'nin tespiti
hayati 6neme sahiptir. Paroksismal AF’nin
persistan AF’ye gére akut inme ve GIA geciren
hastalarda daha yiiksek bir prevelansa sahip
oldugu gosterilmistir (14). Kriptojenik iskemik
inmelerin potansiyel nedeninin ¢ogunlukla PAF
oldugu disiinildiigiinde, PAF1n erken tespiti
tedavi planlanmasi agisindan ¢ok 6nemlidir.

Inme hastalarinda OPH ile
calisma bulunmaktadir. Bir c¢alismada, inme
subtiplerindeki OPH degerleri karsilastirilmis,
kortikal ve beyin sap1 enfarktlar1 olan hastalarda
trombosit hacminin arttifi gosterilmis olup
lakiiner inmelerde kontrol grubuna goére anlamh
fark saptanmamistir (15).

ilgili bircok

Bu ¢alismalarin bazilarina goére, inme
hastalarinda yiiksek OPH degerlerinin prognoz ile
iligkili oldugu saptanmis. O'Malley ve ark. iskemik
inmenin tiim alt tiplerinde OPH'nin ytksek

degerlerini farketmisler (16).
PROGRESS calismasi, OPH'nin ikinci inme riskini
ongorebildigini gostermistir (17).

Greisenegger ve ark., artmis OPH'nin diger klinik
parametrelerden bagimsiz olarak akut iskemik
serebrovaskiiler olaylar i¢in daha kotii sonuclarla
iligkili oldugunu belirtmislerdir (18).

Atrial fibrilasyonu olan hastalarda OPH’deki
artis bir¢cok calismada gosterilmistir. Baska bir
calismada, daha 6nce inme veya GIA geciren AF’li
hastalarda OPH degerlerinde, gecirmeyen gruba
gore daha yiksek degerler saptanmistir. Bu
nedenle artmis OPH degerlerinin inme riskinde
artisin bir gostergesi olabilecegi diistinilmiistiir
(19). Topuz M ve ark’nin 2016 da yaptiklar1 bir
calismada PAF atag1 saptanan iskemik inmeli
hastalarla, PAF atag: olup iskemik inmesi olmayan
hastalar karsilastirilmis; akut iskemik inmeli
hastalarda PAF atagi esnasinda CRP,
sedimantasyon degerleri ve OPH degerinin
benzer PAF atag: siiresine sahip hastalar ile farkh
olmadig1 saptanmistir (20).

Turfan ve ark. yaptiklari calismada AF’u olan
hastalarda kontrol grubuna gore daha yiiksek bir
OPH degeri bulmuslardir (8).
Colkesen ve ark. PAF olan hastalarda OPH'nin
normal gruba gore daha yiliksek oldugunu ve
bunun artmis platelet aktivitesinin bir ifadesi
olabilecegini bulmuslardir (11).
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Choudhury ve arkadaslari, kalici AF’lu
hastalarin, PAF’'u olanlara kiyasla daha yliksek
OPH seviyelerine sahip olduklarini géstermislerdir
(21).

Ayrica, OPH yiiksekliginin primer perkiitan
girisimle tedavi edilen akut MI hastalarinda
bagimsiz bir prognostik faktor oldugu saptanmis
olup (22), non-dipper hipertansiyonu olan
hastalarda, dipper hipertansiyon veya
normatansiflere gére daha yliksek OPH seviyeleri
gorilmistir (23). 2016'da yapilan bagka bir
calismada da, OPH yiiksekliginin Tip II Diabetes
Mellitus'u olan hastalarda koétii glisemik kontrolle
iligkili oldugu gosterilmistir (24).

Calismamizin ana sinirlamasi tek merkezli
retrospektif ve kiiciik bir o6rnekleme sahip
olmasiydi. Bu c¢alismamizda kriptojenik akut
iskemik inme sirasinda OPH ve PAF arasinda bir
iliski olmadigim gosterdigimiz halde bulgularimizi
desteklemek i¢in daha kisa stirede PAF ataklarinin
tespit edilmesi ve kontrol grubunun da dahil
oldugu daha bilyiik hasta popilasyonlu ek
¢alismalara gereksinim vardir.

Sonug olarak; tiim bu ¢alismalar goz 6ntine
alindiginda  OPH'nin  bir¢ok  inflamasyonla
seyreden hastalikta arttifn gosterilmistir. Her ne
kadar daha onceki c¢alismalar; PAFu olan
hastalarda artmis OPH’nin inme riskini arttirdigin
gostermis olsa da, biz calismamizda inme geciren

ve baslangicta sebebi belirlenemeyen, ancak
takiplerinde holter monitorizasyon ile PAF
saptanan hastalarda, OPH degerleri ile PAF

arasinda korelasyon olmadigini tespit ettik.
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