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OZET

Akut iskemik strok'un erken fazinda, %6'hk hidroksietilstarch (HES) 200/0.5 ve veneseksiyon kombinasyonuyla
gerceklestirilen hemodiliisyon tedavisi prospektif, randomize, kontrollii cahgmayla degerlendirildi. 95 hasta (ort. yag
61.4 + 11.7) hemodiltisyon tedavi grubuna (HG), 84 hasta (ort. yag 62,3 + 13,5) ise kontrol grubuna (KG) alind.
Caligmada yeralan hastalar cinsiyet, yas, medikal dyki, semptomlann ortaya gikigt ile tedaviye baglama arasindaki siire,
atrial fibrilasyon varliff, hastanede kalg siireleri ve BT'deki infarkt lokalizasyonlarina gore ayrlarak éliim oranlan ve
norolojik iyilegme sonuglan agsindan analiz edildi. Tedavinin 3. giiniinde HG hastalarmin %#81'inde nérolojik skorlarda
iyilegme gozlenirken bu oran KG'da %63 hastada gorildi: {p<0.05). Besinci gitnde HG hastalarmin %83'linde, KG'nun ise
%76'sinda iyilesme saptand: (p<0.05). Gruplar arasindaki bu anlamh iyilesme farki 3. aydaki prognostik skorlara
yansimadh, Uglineli ayda HG hastalanmin %92'sinde, KG hastalarmin ise %86'sinda iyilesme vardi (p>0.05).
Hemodiliisyon tedavisi uygulanan AFlu hastalarm KG'daki AFTu hastalara gore iigiincti ay sonunda daha yliksek
diizeyde iyllesme gisterdikieri belirlendi.

Anahtar Kelimeler: Strok, hemedillisyon

THE EFFECTS OF HEMODILUTION IN ACUTE ISCHEMIC STROKE

The effects of isovolemic hemodilution (IVHD) in patients with acute ischemic stroke (AIS) were studied in a
randomized, controlled, clinical, single - centre trial. Patients with hematocrit levels between 38% and 50% were
randomized within 48 h of onset of symptoms to treatment with venesection and concomitant hydroxyethyl starch (HES
200/0.5) administration, or to a control group. Exclusion criteria were deep coma, dependence prior to stroke,
intracranial haemorrhage, myocardial infarction within last eight weeks, renal failure, terminal systemic illness, and to
be on anticoagulant treatment. The study involved 178 patients (95 patients in the treatment group, 84 in control
group).In the treatment group, the IVHD procedure reduced mean hematocrit from 45.4+ 3.3% at entry to 37.6+2.6%
over the first three days and was maintained at this level throughout the first 10 days. Mean hematocrit level was
essentially unchanged in control patients in this period. The only difference between the hemodiluted group and control
group was seen in neurological score over the acute period. The proportion of patients who improved was significantl
greater in hemodiluted than in nonhemodiluted patients {(81% vs. 63% on day 3, and 83% wvs. 76% on day 5).
Neurological scoﬁn% and activity of daily living performance at the third month was not significantly improved by
hemodilution. Case fatality rate was not significantly affected by IVHD, Ameng hemodiluted patients, a small subgroup
with atrial fibrillation (AF) showed better long-term neurological outcome than patients without AF. As a conclusion,
although it cannot be recommended for routine use. IVHD may have a beneficial effect in some selected patients with
AlS,
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GIRiS

Hemoreolojik  faktérlerin - degistirilmesinin,
serebral kan akimu (SKA)'run arthirnilmas: yolu ile
serebral iskemi de yarar saglayacaf
varsaylmaktadir (1). Kanin viskozitesini etkileyen

(Cahgmamzda bu bilgilerden yola gikarak, akut
iskemik strok tarusi almig hastalarda, tedavi
kombinasyonlarnt icinde énemli bir yer tutma
potansiyeli bulunan hemodiliisyon uygulamasmn

faktorler arasinda Hct, fibrinojen konsantrasyonu, etkinligini aragtirmay: amagladik.
eritrosit agregabilitesi, eritrosit deformabilitesi, .
trombosit agregasyonu ve karun akig hiza (velocity GEREC VE YONTEM

gradient = bigimsel defisim hizi, shear rate=

kayma hizi) sayilabilir. Kan non-Newtonian bir
sivi oldugundan viskozitesi sabit olmayip, akg
hizina gore degigir. Kan viskozitesinin azaltilmas:
SKA'mu arthrir (1,2). Hemoreolojik fakidrlerin
olumlu yénde diizeltilmesi Hecti diigtrerek,
fibrinojen  konsantrasyonunu azaltarak veya
eritrosit deformabilitesini arttirarak elde edilebilir.
Yitksek smurdaki Het, artmug kan viskozitesi,
azalmus SKA ve infarkt geniglifinin artmas: ile
baglantilandirlmustir (3).

Cahsmamiza Osmangazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Noroloji Klinigine fokal
norolojik  defisit nedeni ile bagvuran ve
etyolojisinde serebrovaskiiler olay diiguniilen 426
hastadan 179'u kahldi. Bu hastalar HG ve KG'na
sirayla ve rastgele dahil edildiler. Caligmaya
aldiguruz 179 hastadan 95 hasta HG'da, 84 hasta
ise KG'da yer aldi. HG'daki hastalarin yag simirlan
24-81 (ortalama 61.4 + 11.7). KG'daki hastalarin yag
sinurlan 25-90 (ortalama 62.3 £ 13.5) idi.
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Qziiner ve ark.

Cahigmaya kabul kriterleri

1. Nérolojik semptomlanin olusumundan sonraki
48 saat i¢inde tedaviye baglanmsg olmast,

2. BT ile intrakranial hemorajinin ekarte edilmis
olmasi,

3. Het seviyesinin %38.0-50.0 arasinda olmas,

4. Sistolik kan basincinin £ 250 mmHg, diastolik
kan basincirun €130 mmHg olmas,

5. Strok baglangiondan dnceld 1 ay iginde M),
siddetli angina pektoris, kontrolsiiz aritmi ve ciddi
sol ventrikiil yetmezligi olmamas,

6. Antikoagulan tedavi almuiyor olmas,

7. Renal yetmezlik olmamas,

8. Terminal dénemde bir hastalik olmamasi,

9. Stork éncesinde giinlik yagam fonksiyonlannda
ve norolojik durumda ileri derecede yetersizlige
neden olacak bir bozuklugun olmamas,

10. Agnh wuyarana yanutsiz  derin  koma
durumunun olmamas,

HGna alman 95 hastaya klinigimizce
gelistirilmis  olan  dinamik  hemodiliisyon

protokolii uygulandi. Het degeri %42.0'den fazla
olan ve sistolik kan basna 130 mmHg olan
hastalardan ilk iki giin veneseksiyon yoluyla 500
ml, Het degeri %38.0-41.90 olanlardan ise 250 ml
kan alindi. Hastalara eg zamanh olarak diger
koldan olmak ftizere total 500 ml %6Tk HES
200/0.5 infiizyonu sagland,

Ug, dort ve besinci glinler higbir hastaya
veneseksiyon yapilmad:. Fakat tiim hastalara 500
ml %6'hk HES 200/0.5 inflizyonu uygulands. Tam
hastalarin tam kan degerleri 10 gun boyunca
giinliik olarak kaydedild:.

Norolojik degerlendirme, Robert ve ark.min
ortaya koydufu Hemisferik Srok Skalas
kullamilarak yapilds (4).

Verilerin gruplar arasinda kargilaghirilmas: igin
studenk t testi ve Khi kare testleri kullanilda.

Subgrup Analizleri

Hastalar ayrnica cinsiyet, yag, medikal byky,
sigara aligkanhi, tedaviye baglama zaman,
girigteki Het diizeyi, veneseksiyon volumii, atrial
fibrilasyon {(AF) varbi ve beyin infarkt
lokalizasyonlarma gére subgrublara” ayrilip, bu
grublardaki iyilesme ve vaka &liim oranlan
agisindan aragtirilds.

BULGULAR

Cahgmaya aldiguimiz akut iskemik strok taruls
179 hasta (HG n=95, KG n=84)'nin yas, cinsiyet ve
prognostik risk faktdrleri agisindan durumlan
Tablo I'de gosterilmig olup gruplar arasmnda tiim
bu degiskenler agisindan istatistiksel olarak énemli
bir farkhlik yoktu.

HG'da veneseksiyon ve %61k HES 200/0.5
infilzyonu sonrasinda Het degeri ortalama %454 +

33'den ortalama %37.6 + 2.6'ya digtii (p<0.05),
Sifirinat giin  nérolojik defisit skoru; HG'da
ortalama 45.6 puar, kontrol grubunda ise 50.4
puandl.. Uclincii giin yapilan degerlendirmede
HG'daki 92 hastanin (3 hasta eksitus) 75'inde (%81)
diizelme mevcuttu. KG'de ise 82 hastaun (2 hasta
eksitus) 52'sinde {%63) duzelme gériildii. Uglinci
giindeki ortalama nérolojik defisit skoru HG'da
39.6, KG'da 48.2 puand: (p < 0.001} Besinci giin
yapilan degerlendirmeye gore ise HG'daki 91
hastanin (%76) 76'sinda, (%83) KG'da ise 80
hastadan 61'inde (4 hasta eks) skor diizelmesi
goriildii. Ortalama skorlar HG'da 35.5 KG'da ise
43.2 olarak degerlendirildi (p< 0.05). (Tablo I}

Uciincii ayda yapilan degerlendirmelere gire,
HG'daki 83 hastarun {12 hasta eks) 77'sinde, (%92)
KG'daki 72 hastanin (12 hasta eks) 62'sinde, (%86}
norolojik  defisit skorlann  agsindan  diizelme
gdzlendi. Ortalama nérolojik defisit skorlart HG'da
26.9, KG'da ise 31.7 puand1 (p:>0.05).

Tablo I: Yas, cinsiyet ve medikal dykiye gore 95 hemodiliisyon ve 84 kontrol hastasinin verileri.

HG KG
Yas (Yil) ortalama 614 117 623 135
yas sinrlari 24-81 25-90
Erkek /Kadn {%) 54/46 51/49
Medikal Gykii {%) Hipertansiyon 65 51
Diyabetes Mellitus 17 21
Serebrovaskiiler Hastalik 19 12
Atrial Fibrilasyon 21 21
Kalp Hastahg 43 46
Sigara Aligkanhig: (%) 41 31
Alkol Ahskanlif (%) 9 4
Horlama (%) 39 30
Genel Anestezi Oykiisii (%) 31 21

Beyin Damar Hastaliklan Dergisi 1995, 1(2):93-97

94




Tablo II : Hastalarin ¢aligma siiresi boyunca (0., 3., 5. giinler ve
3. ay) hemisferik strok skalasina g@ire aldiklam puanlar
(ortalama olarak)

0. glin 3. giin 5. glin 3. ay
HG 45.6 39.6 35.5 269
KG 504 48.2 43.2 3.7

Hastalarin  skorlarindaki  diizelme miktan
(giristeki nérolojik skor ile Gglnclt aydaki
norolojik skor arasmdaki fark) agisindan gruplar
arasindaki farklar oOnemli olmadifn gortildii
(t:0,005, 50: 10.638, p:0.0996 > 0.05) (Tablo II).

Tablo III : Hastalarin galismaya girig nérolojik skoru ile 3. giin,
5, giin ve 3. ay nirolojik skorlar arasindaki farklar.

Akut Iskemik Strok Tedavisinde Hemadiltisyon'un Etkinkigi

goriilmedi. Tablo IV de goritlecegi gibi titm
subgruplarda ilk ii¢ ayda norolojik skor
yiikselmesine ragmen nérolojik  defisitlerdeki
iyilesme miktan agisindan HG ile KG hastalan
arastnda AF'lu hastalar disinda onemli farklilik
bulunamadi. HG'dak: - AFlu -hastalar,. KG'daki
AFlu hastalara gore daha fazla nérolojik
iyilegmeye sahipti (p<0.01).

HG'daki hastalar tablo V'te goruldagu gibi
tedaviye baslama zamaruna gore 3 ayn subgrupta
incelendiginde jlk 12 saat icinde tedaviye alinan
hastalar (1. subgrup) ile diger subgrup hastalan
arastnda ndrolojik  iyilesme skoru agismdan
istatistiksel olarak onemili bir farkliltk bulunamacd
{p>0.05). (AF'li hastalar dahil)

Hastalar serebral infarkt lokalizasyonuna gore
kortikal {bityiik damar) ve derin (kiicitk damar)

3. giin 5. glin 3. ay infarkti olarak 2 subgruba ayrildi. Bu subgruplara
gore de tablo VI'da gorilebilecegi gibi ne nérolojik
HG 6.0 10.1 18.8 lyilegme, ne de mortalite aqisindan subgruplar
KG 29 - 18.7 ;ﬁﬁ;l;‘ adlo(r};e;:{r;‘lés \ bir istatistiksel farkhlik
Tablo IV : Akut iskemik stroklu 95 Hemodillisyon ve 84 kontrol hastasinda cinsiyet, yas ve risk faktérierine gore klinik sonuglar.
Say1 Oliim Oraru (%) Tyilegme Puaru
HG KG HG KG HG KG
Cinsiyet
Erkek 54 43 63.6 50.0 19.6 18.2
Kadin 41 41 364 50.0 17.7 19.3
Yag
66 62 44 72.7 58.3 18.8 19.3
66-74 25 27 27.2 33.4 18.1 16.9
75 8 13 0.0 83 19.7 17.4
Medikal Oykii
Strok 18 10 27.2 33.3 20.4 22.0
Hipertansiyon 62 43 727 58.3 165 17.4
Kalp Hastalign 4] 39 54.5 58.3 19.8 20.3
Diyabetes Mellitus 16 18 18.1 33.3 18.0 23.4
Atrial Fibrilasyon 20 18 36.3 41.6 27.0 19.3
Sigara 39 26 58.3 41.6 17.5 18.7

Ugiincii ayhk izleme dénemi sonunda vaka
fltim orant HG'da %I12.6, KG'da ise %142 idi
(p>0.05). Ortalama hastanede kaliy siresi HG
hastalarinda 12.3 gin, KG'da ise 14.4 giin olup 2
grup arasinda Snemli bir farklilik yoktu (p>0.05).

Subgrup Analizleri
Vakalarin olim oramt yas, cinsiyet ve risk

faktdrleri subgruplanna gére degerlendirildiginde,
HG ile KG hastalan arasinda Snemli farklihik

95

Tablo V : 95 HG hastasinda tedaviye baglama zamamna géire
hasta sayis ve ntirolojik tyilegme puani.

Tedaviye Baglama| Hasta Iyileslesme

Zamaru (saat) Sayist puan (3. ay)
1. subgrup 12 29 20.5
2. subgrup 13-24 41 17.6
3. subgrup 25-48 25 18.5
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Tablo VI : HG hastalan arasinda serebral infarkt lokalizasyonuna gore ortalama ngrolojik iyilegme mikiart ve vaka 8lém orant

BT Bulgusu Hasta Sayis1 | Olim Orani (%} | Ortalama Nérolojik Iyilesme Puam
1. subgrup Kortikal Infarkt 63 12.6 19.8
{bitytik damar)
2. subgrup Derin Infarkt 32 125 16.6
(Kiigiik damar)
TARTISMA
Iskemik stroklu hastalarda hemodiliisyon kardiyak output'da %325 ile %33 arasinda gozlenen
uygulamasi ile ilgili eski kontrolli klinik bir azalma ile birlikte oldugu gosterilmigtir (13),

aragtirmalar geligkili sonuglar vermektedir. 1970'1
yillarin sonlanna kadar gerceklestirilen ve hepsi
hipervolemik &zellikler tagiyan bu hemodiliisyon
cabgmalarinin  higbirinde Hct “teld defigmeler
rapor edilmemigtir.

Strand ve ark. (5} kontrollii, randomize
prospektif bir gahsma ile veneseksiyon ve dekstran
40 uygulamasmin sonuglarmi arastirmiglardir. Bu
galisma izovolemik hemedillisyon uygulamasina
yer vetilen ilk kontrolli ¢aligmadir. Aragtirmacilar
¢alisma sonunda %2-8 arasinda mortalite azalmas:
ile %20 oraninda daha yiiksek diizeyde norolojik
iyilegme  gozlemlemislerdir.  Ancak  aym
aragtirmacilar bu yararh etkileri multisentrik
olarak gerceklestirdiklert caligma ile tekrar elde
edememislerdir (6).

Bizim calismamizin genel strok
populasyonumuzun %42'si {426 stroklu hastanun
179'u) gibi oldukca bilyiik bir kismim igermesi
sonuglarmmizin  gegerliligi agisindan Gnemli bir
avantaj saglamaktadir.

Caligmamizda kullandigimiz HES 200/0.5
ozellikle son yillardaki hemodiliisyon
cahismalarinda sikga kullanilan kolloid bir ajandir
(7,8). %6 ve %10hk solisyonlar: dekstran 40'in
reolojik etkilerine benzer sonuglar vermektedir.
Bunun yaninda koagiilasyon sorunlan ve allerjik
reaksiyon insidensi dextran’dan daha diigiiktiir.
Tekrarlanan infiizyonlan plazma
akiimiilasyonuna ve viskozite artigina sebep
olmamaktadir (9).

Deneysel caligmalar Hct diizeyinde bazal
diizeyinin en az %151 kadar bir azalma
saglamann viskoziteyi azaltp SKA'da arhg
saglayacafimm  géstermektedir  (10).  Bizim
cahbgmamizda %I17.1 oraninda gerceklesen Het
azalturu bu veriler dogrultusunda
degerlendirildiginde anlamli ve basarnli bir
diizeydedir.

Hemodiliisyon girigimi uygulanan hastalarda
tedavinin akut doneminde (ilk beg gin)
saptadifimuz  norolojik  diizelme Grotta (7),
Goslinga (11) ve Koller'in {12) ¢aligmalannda da
ortaya ¢tkrmus olup literatiirle uyumludur.

Kronik AF'lu hastalarda SKA'mn azaldig ve bu
azalmanin atriyumlardaki sistol kaybmdan dolay
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Kronik AF'da ortaya gikan SKA azalmasimn kigiyi
serebral iskemik hasara daha yatlkan bir hale
getirmesi olasidir. Hemodiliisyon girigimi, azalmusg
kardiyak output'v ve SKA'yr arthrarak AFIu
hastalarimizdaki  pozitif sonuglart  dofurmug
olabilir. Ancak AF'l1 hastalarda yararl etkinin ilk
glinlerde degilde 3. ayda gériilmesine yonelik bir
aciklama yapamadik.

AFlL hastalarda kronik serebral perfiizyon
yetmezIigi belki serebral kollateral yetersizligi ile
birlikte bulunmakta olup hemediltisyon ile
serebral kalloteral rezerv kapasite aktif hale
gelmekte ve bu degigim tedavinin ilk gunlerinde
degil de 3. aydaki klinik iyilesmeye yansimaktadir
{Uzun bir siire sonu klinik iyilesmeye yansiyan
yararl: etki). .

Iskemik  strok'ta  hemoreolojik  tedavi
prensiplerinin gegerliligi icin kollateral kan
desteginin varhgina ihtiya¢ duyulur (14). Biiyiik
damar oklizyonlu hastalanmizda iyilegme
skorlarinin istatistiksel olarak anlamlh olmasa da
daha yiiksek bulunmasi tedavinin etkinliginde
kollateral kan dolagimi varlifma olan ihtiyac
destekler niteliktedir.

Sonug olarak, caligmamizda akut iskemik
stroklu hastalarda izovolemik hemodiliisyon
girigiminin ~ AFlu  hastalar diginda  uzun

dénemdeki sonuglan iizerine olan pozitif etkinligi,
iskemik penumbra boélgesinde daha ¢ok bu
dénemde gézlenen hipoperfiizyon durumunun
diizeltilmesi ile ortaya gkmaktadir. Akut
doénemde gézledigimiz pozitif sonuglarin, uzun
dénem sonuclarma yansunamig olmasi
hemodiliisyon tedavi siiresinin yetersizligi ile
iligkili olabilir. Bu durum daha uzun etkili plazma
genigleticiler kullanilmasi veya tedavi stresinin
uzatilmas: ile aragtinlmahdir.
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