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OZET

AMAC: Bu ¢alismada klinigimizde intravenoz trombolitik tedavi (IV-tPA) uyguladigimiz akut iskemik inme tanili hastalarin
verilerinin literatiir esliginde tartisiimasi amaglanmistir.

GEREC ve YONTEM: Caligmaya 2011-2015 tarihleri arasinda akut iskemik inme tanisi ile hastanemize kabul edilen ve V-
tPA uygulanan 40 hasta dahil edildi. Hastalarin demografik, radyolojik ve klinik verileri retrospektif olarak kayit edildi.
Taburculuk sonrasi 3 aylik siire icinde saptanan intrakranial kanamalari ve 3. ay sonundaki ndrolojik durumlar1 modifiye
rankin skoru (MRS) ve Ulusal inme Saglik Olcegi Skalasi (NIHSS) skorlari ile degerlendirildi. Semptom-igne zamany,
Alberta inme programi erken bilgisayarl tomografi skoru (ASPECT) ve NIHSS skorlarinin ilk bagvuru ve takip sirasindaki
degerleri analiz edildi.

BULGULAR: Hastalarin 15'i kadin 25’i erkek olup yas ortalamasi 66.45+10.56 idi. Hastalarin bagvuru esnasindaki baslangi¢
NIHSS skorlar1 ortalamasi 13+4.33, 3. aymn sonunda ise 4.10+3.37 idi. Basvuru esnasinda ASPECT skoru ortalamasi 8.23
+1.20 idi. 1 hastada tedavi sonrasi cerrahi gerektiren semptomatik intrakranial kanama, 6 hastada ise kontrol
goriintiilemelerinde noérolojik tabloda bozulmaya neden olmayan asemptomatik intrakranial kanama varlig1 saptandi.
Ortalama semptom-igne zamani 139.0+48.1 dakika idi. 3. ay sonunda 13 hastanin (% 32.5) norolojik éziirliiliklerinin tam
olarak diizeldigi, 7’sinin (% 17.5) ise exitus olduklar1 saptandi. 3. ay sonunda ndrolojik éziirliiliiklerine gére MRS 0-2 ve
MRS 3-6 olmak tizere ikiye ayrilan hasta grubunda basvuru esnasindaki NIHSS ve ASPECT skorlar1 gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlaml farklilik gosterirken (p=0.03, p=0.006 sirasiyla) semptom-igne zamani gruplar arasinda anlamli
farklilik gostermemistir (p=0.79).

SONUC: Bu ¢alismanin sonuglar1 gegmisteki calismalara benzer olarak, akut iskemik inmede IV-tPA tedavisinin giivenli ve
etkili bir tedavi oldugu, ayrica 3. ay sonunda bu tedavinin 6ziirliiliigii azalttigini géstermektedir.

Anahtar Sozciikler: Akut iskemik inme, trombolitik tedavi.

INTRAVENOUS THROMBOLYTIC TREATMENT EXPERIENCES IN PATIENTS WITH ACUTE ISCHEMIC
STROKE AT THE UNIVERSITY OF KOCATEPE, NEUROLOGY CLINICS
ABSTRACT

OBJECTIVE: This study aimed to discuss the results of the intravenous thrombolytic treatment (IV-tPA) to acute ischemic
stroke patients, in the light of the literature.

MATERIAL and METHODS: We performed our study with forty acute ischemic stroke patients who were receiving the IV-
tPA in the intensive care unit of our neurology clinic between 2011 and 2015.. The demographic, clinical and radiological
data were collected retrospectively. The intracranial hemorrhage detected within 3 months after discharge and
neurological status at the end of the 3rd month were evaluated by using modified Rankin scale (MRS) and National
Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS) scores. The symptom-to-needle time, Alberta stroke programe early computed
tomography score (ASPECT) and initial and follow-up scores of NIHSS were analyzed.

RESULTS: Fifteen patients were female, twenty-five were male, and the mean age was 66.45+10.56. The initial mean

Yazigma Adresi: Yrd. Dog. Dr. Serdar Orug. Afyon Kocatepe Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim Dah Ali Getinkaya Kampiisii 03200 Afyonkarahisar.
E-mail: drserdaroruc@gmail.com Telefon: 0272 246 33 04

Gelis Tarihi: 24.05 2015 Kabul Tarihi: 05.08.2015 Received: 24.05.2015 Accepted: 05.08.2015
Bu makale su sekilde atif edilmelidir: Orug S, Demirbas H, Yaman M, Yilmaz Kiisbeci O, Akpinar Orug O, Tiinay K, Giinebakan C. Akut iskemik inmeli
olgularda Kocatepe Universitesi Noroloji Klinigi'nin intravenéz trombolitik tedavi deneyimleri. Tiirk Beyin Damar Hastaliklar1 Dergisi 2015; 21(3): 189-193
doi: 10.5505/tbdhd.2015.73645.

189


http://dx.doi.org/10.5505/tbdhd.2013.52724
javascript:sa('Serdar%20Oruc')
javascript:sa('Hayri%20Demirbaş')
javascript:sa('Mehmet%20Yaman')
javascript:sa('Özge%20Yilmaz%20Küsbeci')
javascript:sa('Oya%20Akpınar%20Oruç')
javascript:sa('Kamil%20Tünay')
javascript:sa('Ceren%20Günebakan')
javascript:void(0)

Orug ve ark.

NIHSS score was 13#4.33, whereas it was 4,10+3,37at 3rd month. The initial mean ASPECT score was 8.23+1.20.
Symptomatic intracranial hemorrhage was detected in 1 patient and asymptomatic intracranial hemorrhage was detected
in 6. The mean symptom-to-needle time was 139,0£48,1 minutes. The neurological disability of 13 patients ( %32.5) were
fully recovered at the end of the 3rd month, while 7 patients were died. (% 17,5) The initial NIHSS and ASPECT scores
were significantly different between group of patients with a MRS score between 0-2 and between 3-6 (p=0.03 and
p=0.006; respectively), while the symptom-to-needle time was not different (p=0.79).

CONCLUSION: The results of the current study are in accordance with previous studies in the literature. These results have
shown that the IV-tPA treatment is efficient and safe treatment modality in acute ischemic stroke, and reduces disability at

the end of the 3rd month.

Key Words: Acute ischemic stroke, thrombolytic treatment.

GiRiS

Norolojik hastaliklar icerisinde sik gozlenen
inme, serebrovaskiiler hastalifa baghh olarak
gelisen, ani yerlesimli, fokal noérolojik bir
sendromu ifade etmektedir. Tiim inmelerin % 80-
85’i iskemik nedenlerle olugsmaktadir. Diinyada
mortalite ve morbidite siralamasinda tst siralarda
yer alan iskemk inmenin tedavisinde 1995 yilinda

NINDS (National Institute of Neurological
Disorders and Stroke) doku plasminojen
aktivatdoric inme ¢alisma grubunun yapmis

olduklar1 ¢ok merkezli ¢calisma sonrasinda yeni bir
sayfa acilmistir (1). Bu calismada intraven6z doku
plasminojen aktivatorii (IV tPA) tedavisinin akut
iskemik inme (All) tedavisinde etkili ve giivenli bir
ajan oldugu gosterilmis, ardindan bu tedavi
kilavuzlardaki yerini almistir (2). Glinimtzde IV
tPA tedavisi All tanili hastalarin tedavisinde onay
almis olan etkili tek tedavidir. Ali’de IV tPA
tedavisi tlim diinyada oldugu gibi son yillarda
tilkemizde de farkli merkezlerde uygulanmaktadir.
Bu calismada klinigimizde IV tPA tedavisi vermeye
basladigimiz tarihten glinlimiize kadar gecen
siirede IV tPA tedavisi alan All tamili hastalarin
genel profilinin ¢ikartilmasi ve sonuglarin literatiir
esliginde tartisilmas1 amaglanmistir.

GEREC VE YONTEM

Bu c¢alismaya Kocatepe Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Noroloji Klinigi'nde 2011-
2015 tarihleri arasinda All tamis ile 1V tPA tedavisi
uygulanan 40 hasta dahil edilmistir. Bu tarihler
arasinda hastanemize basvurarak Diinya Saghk
Orgiitii tammlamasina gére inme tanisi almis olan
ve semptom baslangicindan basvuruya kadar
gecen sirenin 4,5 saati asmadigl hastalar
degerlendirildi. Olgiilebilir nérolojik defisiti olan,
norogoriintiilleme yontemlerin yardimiyla
(bilgisayarli beyin tomografisi -BBT- ve beyin
manyetik rezonans goriintiilleme -MRI-)  kanama
olmadig1 gosterilen ve ilk 4.5 saat icerisinde tedavi
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verilmeye baslanabilecek hastalarin tiimiine,
tanimlanan kontrendikasyonlar dislandiktan sonra
0,9 mg/kg (maximum 90 mg) IV tPA verildi.

Uygulama oOncesinde hasta ve/veya hasta
yakinlarindan  ila¢  etkilerinin ve  olasi
komplikasyonlarinin  anlatildifina ve ilag

uygulamasinin kabul edildigine dair yazili onam
alindi. Hastalarin demografik 6zellikleri, basvuru
esnasinda ve takiplerinde saptanan veya
o6zgecmisinde varligi gdsterilen hipertansiyon,
diabetes mellitus, hiperlipidemi, kalp hastaligy,
atrial fibrilasyon gibi risk faktorleri, sigara
kullanma aliskanliklar1  hastanede tedaviye
baslama saatleri kaydedildi. Basvuru esnasindaki
inme siddeti National Institutes of Health Stroke
Scale (NIHSS) ile belirlendi (3). Ayrica 6n sistem
iskemisi diisiiniilen hastalarda Alberta Stroke
Program Early CT Score (ASPECTS) hesaplanarak
kaydedildi (4). TOAST siniflamasina gore inme alt
tipleri belirlenen hastalarin tedavi sonrasi 24.
saatte ve takipleri siiresince gereklilik durumunda
ilk 3 ay icinde ¢ekilen BBT’de saptanan ve genel
durumda bozulmaya neden olabilecek
semptomatik ve kontrol goriintiilemelerinde
rastlantisal olarak saptanan asemptomatik
kanama varligt kaydedildi. Tedavi verilen
hastalarin noérolojik  oziirlilikleri NIHSS ve
modifiye rankin skalast (MRS)(5) yardimiyla
taburculuk ve klinigimiz inme polikliniginde 3.
Aydaki kontrollerinde yeniden hesaplandi. 3. Ayin
sonunda norolojik ozirliilikleri MRS yardimiyla
saptanan hastalar MRS skorlarina gére MRS 0-2 ve
MRS 3-6 olarak 2’ye ayrilarak her iki grubun
basvuru esnasindaki NIHSS, ASPECT ve semptom-
igne zamanlari karsilastirild.

Istatistiksel analizler:istatistik inceleme SPSS
17.0 paket programui ile yapildi Temel istatistik
analiz olarak, tanimlayici istatistikler metodlari
(Ortalama; Standart Sapma; Frekans tablolar)
kullanildi. Siirekli degiskenler ortalama * standart
sapma, kategorik veriler ise ortanca ve yiizde
olarak ifade edildi. Ileri analizde gruplar arasi



farkin anlamlilig1 testi (bagimsiz degiskenler igin t
testi) kullanildi. p<0.05 anlamli kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya IV tPA tedavisi verilen 40 Alil
hastas1 alinmistir. Hastalarin 25 (% 62,5) erkek,
15'i (% 37.5) kadin olup tiim hastalarin yas
ortalamasi 66.45+10.56 (48-80) yildir.

Inme icin risk faktorlerinin
degerlendirmesinde; 26 hastada (% 65)
hipertansiyon, 20 hastada (% 50) hiperlipidemi,
18 hastada (% 45) kalp hastaligi, 15 hastada (%
37,5) diabetes mellitus 13 hastada (% 32,5) sigara
kullanma aliskanligi oykiisiinii, 11 hastada (%
27,5) karotis arter hastalig1 varligi saptandi.

Hastalarin  basvuru esnasindaki NIHSS
skorlar1 ortalamas: 13+4,33, ASPECT skoru
ortalamast 8,23 *1,20 olarak hesaplandi.

Semptom-igne zamani 139,0+48,01 dakika olarak
belirlendi (Tablo I).

Tablo 1. Hasta popiilasyonunun demografik ve
klinik 6zellikleri.

Hasta

n=40
Yas ort. 66.45+£10.56
Cinsiyet E/K, n 25/15
Hipertansiyon, n (%) 26 (% 65)
DM n (%) 13 (% 32,5)
HL n (%) 20 (% 50)
Kalp Hastaligi n (%) 18 (% 45)

Sigara n (%)
Karotis arter hast >% 50 n (%)

13 (% 32,5)
11 (% 27,5)

NIHSS basvuru skoru ort. 13+4,33
ASPECT skoru ort. 8,23 +1,20
Semptom igne zamani dk. 139+48,01

DM: Diabetes Mellitus HL: Hiperlipidemi

Hasta grubunda 1 hastada (% 2,5) tedaviden
1 giin sonra cerrahi gerektiren semptomatik
intrakranial kanama, 6 hastada (% 15) ise tedavi
sonrast 3 aylik siirecte klinikte yatis esnasinda

veya poliklinigimizde kontrol amagh c¢ekilen
BBT'de norolojik tabloda bozulmaya neden
olmayan asemptomatik intrakranial kanama

varlig1 saptandi (Resim I). 1 hasta (% 2,5) verilen
tedaviye ragmen norolojik tablosunun agirlasmasi
nedeniyle dekompresif cerrahi uygulanmak iizere
beyin cerrahi klinigine devredildi. 6 hasta yatisi
esnasinda 1 hasta ise taburculuk sonrasinda olmak
lizere toplamda 7 hasta 3. ay sonunda (% 17,5)
exitus oldu. 9 hasta sekel kalmadan (MRS 0-1)
taburcu edildi. Basvuru esnasindaki 13+4,33
olarak hesaplanan NIHSS skorlar1 ortalamasi
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Resim I. iv. tPA tedavisi alan hastada gelisen
intraparankimal hematom.

taburculukta 5,87+4,24, 3. ayin sonunda 4,10+3,37
degerlerine geriledigi saptanmistir.

3. ay sonunda 13 hastanin (% 32,5) norolojik
ozirluliklerinin dizeldigi (MRS 0-1), 14 hastanin
(% 35) ozurliliiklerinin devam etmesine ragmen
bagimsiz olarak hayatlarini siirdiirebildikleri (MRS
2-3) 6 hastanin (% 15) hayatlarin1 bagiml olarak
sturdiirdikleri, 7 hastanin ise (% 17,5) ise exitus
olduklar1 bulunmustur (Resim II).

404

o T T T T
01 23 4.5 [

Medifiye Rankin Skalasi

Resim II. Tedavi alan hastalarin 3. ay sonunda
MRS skorlarinin degerlendirilmesi.

Hasta grubu 3. ay sonunda norolojik
ozirliliklerine gore MRS 0-2 ve MRS 3-6 olmak
tizere ikiye ayrildiginda bagvuru NIHSS ve ASPECT
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skorlarinin gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamh farklilik goésterdigi bulunmustur. (p=0,03
p=0,006 sirasiyla) Semptom-igne zamani ise
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamh
farklilik géstermemistir. (p=0,79)

TARTISMA

inme diinyada mortalite siralamasinda iic,
morbidite siralamasinda ise ilk sirada yer alan
ciddi bir saglhk problemidir. Her yil 795.000
kisinin inme gecirdigi tahmin edilen ABD’de 17
6limden 1’sinin inme nedeniyle gerceklestigi
saptanmistir (6). Daha ¢ok iskemik nedenlerle
olusan inme tedavisinde 1995 yilinda yayinlanan
NINDS calismasiyla Onemli gelismeler
kaydedilmistir (1). Bu ¢alismada iskemik inme de
semptom baslangicindan itibaren ilk 3 saat i¢cinde
uygulanan tPA tedavisinin etkin ve giivenilir
oldugu gosterilmistir. NINDS c¢alismasi sonrasinda
yapilan calismalarda ise tPA tedavisinin Aii’de 4,5
saate kadar etkin olabilecegi tespit edilmis ve bu
tespitler tedavi kilavuzlarindaki yerini almistir (7).
Giliniimiizde tPA All tedavisinde onaylanmis tek
medikal tedavi segenegidir.

All tedavisinde Diinya’daki bu gelismelerle
beraber 2006 yilinda IV tPA tedavisi Ulkemizde de
ruhsatlandirilmis ve giinlimiize dek gecen siire
icinde bircok merkezde basariyla uygulanmis ve
halen uygulanmaya devam etmektedir.
Klinigimizde de 2011 yilindan gilinlimiize
endikasyon konan All hastalarina IV tPA tedavisi
verilmektedir. Calismamizda klinigimizde Ali
tanis1 ile IV tPA tedavisi alan hastalarin risk
faktorleri, etiyolojileri, ilk 3 ay icindeki klinik
seyirleri ve 3. Ayin sonundaki tedavi etkinligi ve
komplikasyon gelisimi degerlendirilmistir.

Literatiirdeki calismalarla Ail hastalarinda IV
tPA tedavisinin etkinligi ve komplikasyon
gelisimini belirleyen baz1 faktorlerin varlig
gosterilmistir. Bagvuru esnasindaki NIHSS skoru,
semptom-igne zamani ve bagsvuru esnasindaki
ASPECT skoru tedavi etkinligini belirleyen bu
onemli kriterlerden bazilaridir. Calismamizda
basvuruda esnasinda yliksek ASPECT skoru ile IV
tPA tedavisi alan hastalarin 3. ay sonunda daha az
ozurlilik ile iyilestikleri gosterilmistir.
Literatiirde de benzer sekilde yiiksek ASPECT
skoru ile tedavi alan hastalarda nérolojik defisit
diizelmesinin daha iyi oldugu bildirilmistir (8, 9).
Bu ¢alismalarda, inme sonrasi gegen siire uzadik¢a
baslamis olan iskemik siireclerin serebral dokuda
hasarlanma ile sonuclandig ve BT
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goriiniimlerinde dolayisiyla ASPECT skorlarinda
degisimlere sebep oldugu gosterilmistir. Bununla
birlikte bu c¢alismalarda etkilenen arter
lokalizasyonu ile ASPECT skorlar1 arasindaki
korelasyon varligi gosterilmistir. Ciddi norolojik
defisitlerle bagvurarak yiliksek NIHSS skorlari
hesaplanan ve proksimal arter okliizyonlar
diisiintilen  hastalarin  inmelerinde = ASPECT
skorlarinin daha belirgin etkilendigi ve bu arter
okliizyonlart ile ortaya ¢ikan inmelerde prognozun
daha koéti oldugu vurgulanmistir. Calismamizin
sonuglari literatiir ile uyumlu olarak yiiksek NIHSS
skorlar1 ile tedavi alanlarin 3. Ay sonunda
oziurlulik oranlarinin daha yiiksek oldugunu
gostermistir.

IV tPA tedavisi alan hastalarda 3. ay sonunda
tedavi etkinligi ve komplikasyon gelisimini
belirleyen diger bir faktor ise semptom-igne
zamanidir. All tedavisinde tPA etkinligini ilk kez
gosteren NINDS calismasinda 0-90 dakika ile 91-
180 dakika arasinda tedavi alan hastalarda 3.
Aydaki klinik diizelmeler arasinda anlamlh
farkliliklar olmadig1 gdosterilmistir (1). Ancak
ilerleyen yillarda klinik iyilesmede semptom-igne
zamaninin 6nemli bir prediktér oldugu farkli
c¢alismalarda  saptanmistir (10, 11). Bu
calismalarda siklikla ilk 90 dakikada tedavi alan
hastalar 90 dakika sonrasinda tedavi alan hasta
grubu ile  karsilastinlmistir.  Calismamizda
semptom-igne zamani ve 3. ay sonunda MRS
skorlar1 arasindaki iliski ise gosterilememistir.
Elde edilen sonucun calismamizda ilk 90 dakika
icinde tedavi alan az sayida hasta olmasindan
kaynakli olabilecegi distiniilmiistiir. Bununla
birlikte tedavi verilen hastalardaki semptom-igne
zamani ortalamasi literatiirdeki c¢alismalarla
benzesmektedir (12, 13).

Etkinligi farkli ¢calismalarda gosterilmis olan
IV tPA uygulamalarimin anaflaksi/anjio6dem,
miyokardial riiptiir, sistemik ve intrakranial
kanama gibi yan etkileri bildirilmistir (14). Bu
komplikasyonlardan en korkulani kuskusuz
intrakranial kanamalardir. Gegmiste yapilan
calismalarda IV tPA uygulanan hastalarda
intrakranial kanama oranlan farklilik géstermistir
(15, 16). Farklh oranlarin nedeni olarak
intrakranial kanama {zerine yapilan farkl
tanimlamalar gosterilmistir. Bu ¢alismalarda agir
norolojik defisitlerle seyreden inmenin, beyin
0demi varliginin ve tedavi o6ncesi BBT de kitle
etkisinin varliginin intrakranial kanama igin risk
olusturdugu, kritik lokalizasyonda ve NIHSS
skorunda 4’iin TUzerinde diismeye sebep olan



kanamalarin ise kotii klinik prognozla iliskili
olabilecegi gosterilmistir. (17, 18). Literatiirde tPA
tedavisinin intrakranial kanamalar1 arttirmakla
birlikte mortalite oranlarinda artma nedeni
olmadig1 farkl ¢alismalarla gosterilmistir (1, 15).
Calismamizda elde edilen tedavi sonrasi
intrakranial kanama iligkili veriler NINDS
calismasindaki semptomatik kanama % 6,4 ve
asemptomatik kanamadaki % 30 oranlarina
yakindir.

Calismamizda hasta sayisinin az olmasi,
tedavi oncesi ve sonrasi vaskiiler goriintillemedeki
eksiklikler, bunun yaninda dosya kayitlarimizdaki
bazi verilerin yetersiz kayitlanmasi nedeniyle belli
verilere ulasilamamasi ¢alismamizin
siurhliklardir.

Hastanelerdeki is yogunlugu, hastanin nakli
esnasindaki gecikmeler, bu tedavinin uygulanmasi
konusunda o6zellesmis merkezlerin yokluguy,
hastanelerimizdeki fiziki sartlarin yetersizlikleri,
konu ile ilgili hekimlerin gelismesi olasi
komplikasyonlar nedeniyle isteksiz yaklasimlari
bu tedavinin hastalara ulasmasinda zorluklar
yasanmasina neden olmaktadir. Konu hakkinda
ilgili saglik kurumlari ve hekimlerin IV tPA tedavisi
konusundaki sorumlu yaklasimlar1 daha ¢ok
hastaya bu tedavinin ulasmasina imkan saglayacak
ve inme hastalar1 daha etkin olarak tedavi
edilebilecektir.
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