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GIRIS ve AMAC: intravendz (iv) trombolitik tedavi inmenin akut déneminde tikali daman rekanalize etmek ve
reperfiizyonu saglamak icin uzun bir siiredir kullanilmaktadir. Bu arastirmanin amaci Aralik 2016 ve Aralik 2019 yillan
arasinda bir devlet hastanesi Noroloji kliniginde akut iskemik inme tanisi ile iv trombolitik tedavi almis hastalarin
tedaviye bagl yan etki sikligini ve prognozlarini ve etkileyen faktorleri belirlemektir.

YONTEM ve GERECLER: Gerekli etik ve kurum izinleri alindiktan sonra Arahk 2016 ve Aralik 2019 yillar1 arasinda Denizli
Devlet Hastanesi Noroloji kliniginde akut iskemik inme tanisi konulan ve iv trombolitik tedavi uygulanan 181 hasta
incelendi. Retrospektif kohort epidemiyolojik diizenindeki arastirmamizda veriler standart bir form ile toplandi. Tedavi
sonrasl ilk 36 saat icerisinde meydana gelen intrakraniyal kanamalar tedaviye bagh komplikasyon olarak degerlendirildi.
Hastalarin 6. ay modifiye Rankin Stroke Skalasi (mRS) verileri hesaplandi.

BULGULAR: Calismaya alinan 181 hastanin yas ortalamasi 67,8 (¥12,7) y1l ve 72'i (%39.8) kadind1. Yillar icinde tedavi
sayllar1 29'dan 71’e ¢ikti. Semptom-kapi zamani ortalamasi (SD) 8650 dk, kapi-igne zamani 93+47 dakika ve semptom-
igne zaman1 179+56 dk idi. Sadece 34 (%18,8) hastaya iv trombolitik normal dozda verildi. Tedavi sonras:i hastalarin
24’tinde (%13,3) intrakraniyal kanama gozlendi. Tedavi sonrasi intrakraniyal kanamay: etkileyen faktorler olarak ASPECT
skoru (=7 olanlarda %26,9 iken, 28 olanlarda %7,8, p<0,001), infarkt tipi (TACI+PACI olanlar %35,3 iken, LACI olanlar %0,
p=0,002) ve NIHSS 24 saat degeri (hafif olanlarda %0 iken, agir olanlarda %32,3, p<0,001) olarak saptandi. Tedavi sonrasi
6. ay prognozu olumlu olarak etkileyen faktoérler; ASPECT skoru, infakt tipi, bagvurudaki NIHSS seviyesi, 24. saat NIHSS
seviyesi, taburculuktaki mRS seviyesi ve 1. aydaki mRS seviyesi idi.

TARTISMA ve SONUC: Sonuglarimiz genel olarak Tiirkiye’den yayinlanan benzer ¢alismalar ile uyumlu bulunmustur ve
yillar icinde iv trombolitik alan akut inmeli hasta sayilar1 artmaktadir. Fakat bu ¢alismada iv trombolitigin ¢ogunlukla
diisitk dozlarda kullanildigr dikkat c¢ekmektedir. Bunun sebeplerinin arastirilmasi ve gerekirse hizmet ici egitim
planlanmalidir.
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Ergin
INTRAVENOUS THROMBOLYTIC THERAPY IN ACUTE ISCHEMIC STROKE:
A SINGLE CENTER EXPERIENCE

ABSTRACT

INTRODUCTION: Intravenous (iv) thrombolytic therapy is used in the acute phase of stroke to recanalize the occluded
vessel and provide reperfusion.The aim of this study is to determine the frequency of side effects and prognosis and the
affecting factors in the patients who received iv thrombolytic therapy with the diagnosis of acute ischemic stroke in the
neurology clinic of a state hospital between December 2016 and December 2019.

METHODS: After obtaining the necessary ethical and institutional permissions, 181 patients who were diagnosed with
acute ischemic stroke and received iv thrombolytic therapy in the Neurology Clinic of Denizli State Hospital between
December 2016 and December 2019 were analyzed. In this retrospective cohort type study, data were collected with a
standart form. Intracranial hemorrhages occurring within the first 36 hours after the treatment were considered as
complications of the treatment. The 6th month modified Rankin Stroke Scale (mRS) data of the patients were calculated.
RESULTS: The mean age of the patient was 67.8 (+12.7) years and 72 (39.8%) were female. Over the years, the number of
treatments increased from 29 to 71. There was a history of recurrent CVO in 39 (21.0%) patients. Mean symptom/door
time 86450 min, door/needle time 9347 min, and symptom/needle time 179+56 min. Only 34 (18.8%) patients were
given normal dose of r-tPA. Intracranial hemorrhage was observed in 24 (13.3%) of the patients after treatment. Factors
affecting intracranial hemorrhage after treatment were ASPECT score (26.9% in patients with <7, 7.8% in patients with
28, p<0.001), infarct type (35.3% in TACI+PACI, 0% in LACI patients), p=0.002) and NIHSS 24-hour value (0% in mild
cases, 32.3% in severe cases, p<0.001). Factors that affecting the prognosis at the 6th month after treatment were ASPECT
score, type of infarct, NIHSS level at admission, 24-hour NIHSS level, mRS at discharge level and mRS level at 1 month.
DISCUSSION AND CONCLUSION: Our results were generally found to be compatible with similar studies published in
Turkey and the number of patients receiving iv thrombolytics has been increasing over the years. However, it is
noteworthy that iv thrombolytics were used at low doses in this study. This suggests that there may be a need for in-
service training on iv thrombolytics.

Keywords: Stroke, thrombolytic therapy, prognosis, bleeding, death.

GIRIS VE AMAC

Inme, kiiresel 6lcekte 6liim sebepleri arasinda Bu calisma ile Ege bolgesindeki ikinci biiyiik
ikinci ve sakatliga-ayarlanmis-yasam-yil kayiplari sehri olan Denizli iline ait iv trombolitik tedavi
acgisindan igclincii sirada yer almaktadir (1). Son almis akut iskemik inmeli hastalara ait
kirk yilda, disiik ve orta gelirli iilkelerdeki inme epidemiyolojik verilerin sunulmasi ve sahadan
insidansi ikiye katlanmistir (2). Rekombinant doku akut inme tedavisi ile ilgili iilkemiz verilerine
plazminojen aktivatorii (r-tPA) ile intravenoz (iv) katkida bulunulmasi planlanmistir. Denizli Devlet
trombolitik tedavi inmenin akut déneminde tikal Hastanesi calisma yillarinda Denizli ilinde Saglik
damar1 rekanalize etmek ve zamaninda Midirlagii'ntin yirittigii bir proje kapsaminda
reperfiizyonu saglamak icin uzun bir stredir Inme Merkezi olarak tamimlanmis ve inme 6n
kullanilmaktadir (3). Bu tedaviye ait kanitlar 1995 tanis1 olan tim hastalar 112 tarafindan 7/24
yilinda “The National Institute of Neurological yonlendirilmistir. Bu uygulama ilk defa 2016
Disorders and Stroke (NINDS)” calismasi ile ilk 3 yilinda baslamistir ve yine aymi yil, il Saghk
saat icerisinde akut iskemik inme hastalarinda IV Midirligii  koordinasyonu ile  Pamukkale
trombolitik tedavinin etkinliginin gosterilmesi ile Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Klinigi’'mizde de
baslamistir (4). NINDS calismasini takip eden iv trombolitik tedavinin de rutinde uygulanmaya
calismalarda da tedavinin etkin ve giivenilir basladigi yildir. Bu arastirmanin amaci, Aralik
oldugu bulunmustur (5). Giiniimiizde bu tedavinin 2016 ve Aralik 2019 yillar1 arasinda Denizli Devlet
akut iskemik inmede semptom baslangicindan Hastanesi Noroloji Klinigi'nde akut iskemik inme
sonra 4,5 saat igerisinde  kullanilmasi tanisi ile iv trombolitik tedavi (Rekombinant doku
onerilmektedir (6). Tirkiye’'de ila¢ akut iskemik plazminojen aktivatori (r-tPA)) almis hastalarda
inmede kullanimi icin 2006 yilinda ruhsat almistir, tedaviye bagh yan etki sikligim1 ve kisa ve uzun
fakat bu tedavinin Tiirkiye’de kullanimi istenilen donemdeki durumlarim1 ve etkileyen faktorleri
diizeyde degildir (7). saptamaktr.
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YONTEM VE GERECLER

Gerekli izinler alindiktan sonra Aralik 2016
ve Aralik 2019 yillant arasinda Denizli Devlet
Hastanesi Noroloji Klinigi'nde akut iskemik inme
tanis1 konulan ve semptom baslangicindan
itibaren ilk 4,5 saat icerisinde ve wake-up stroke
(WUS) dedigimiz zamani tam olarak bilinmeyen iv
trombolitik tedavi uygulanan 181 hastanin
demografik ve klinik verileri retrospektif olarak
incelendi. Calismanin Etik kurul izni Pamukkale
Universitesi ~ Girisimsel ~ Olmayan  Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu'ndan (Sayi: 60116787-
020/59519, Tarih: 01.10.2020) ve Denizli Saghk
Midirligii ve Denizli Devlet Hastanesi'nden
kurum izinleri temin edildi. Calisma Helsinki
Bildirgesi'nde belirtilen etik kurallara uygun
sekilde gerceklestirildi.

Retrospektif kohort epidemiyolojik
diizenindeki arastirmamizda Tirk Noroloji
Dernegi Beyin Damar Hastaliklar1 Calisma Grubu
tarafindan yayinlanan Amerikan Kalp
Dernegi/Amerikan Inme Dernegi 2019 baz
alinarak ve daha onceki literatiiriin yardimi ile
hazirlanan bir form ile veriler toplandi. Bu tedavi
rutininde mutlak kontrendikasyonu olmayan
hastalar veya yakinlarina tedavinin yararlar ve
olas1 komplikasyonlar1 hakkinda bilgi verildi ve
onamlari alindi. Yas, cinsiyet gibi sosyodemografik
veriler, boy, kilo, sigara ve alkol aliskanliklari,
diyabetes mellitus, hipertansiyon, hiperlipidemi,
atriyal fibrilasyon, koroner arter hastaligi ve
onceki iskemik inme oOykileri, basvuru anindaki
semptomlar, inme semptomlarinin baslangic ile
hastaneye basvuru arasindaki siire (semptom-kapi
stresi (SK), hastaneye basvuru ile tedavi
baslangici arasindaki stire tedavi (kapi-igne siiresi
(Ki)), inme semptom baslangici ile tedavi
baslangic1 arasindaki silire (semptom-igne stiresi
(SI)), inme sirasinda antiagregan  veya
antikoagiilan  kullannminin  varlig, nérolojik
muayene bulgular1 ve laboratuvar bulgulan
kaydedildi. Tim hastalarin noérolojik muayene ve
tedaviye baslamadan once ve 24 saat sonraki
bilgisayarli tomografileri (BT) bulgulart ve
gerektiginde BT anjiyografi veya manyetik
rezonans (MR) anjiyografi testleri saptandi.
Norolojik muayenelerinde kétiiye gidis saptanan
hastalarda 24 saati beklemeden hemorajik
transformasyon gelisip gelismedigini saptamak
amaciyla BBT tekrarlandi.
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Tim hastalarin tedavi oncesi ve 24 saat
sonraki “The National Institutes of Health Stroke
Scale” (NIHSS) ortalamalar1 hesaplandi (8). NIHSS,
akut inmeli hastalarda noérolojik fonksiyonlar:
inceleyen ve uzun dénem prognoz hakkinda fikir
veren on bir maddeden olusan bir skaladir. Bes
ana parametre degerlendirilerek toplamda 0-42
arast puanlama sistemi mevcuttur. Bu 5
parametre; biling diizeyi, gorsel degerlendirme,
dil-motor fonksiyonlar, duyu-ihmal ve serebellar
fonksiyonlardir (9). NIHSS’de; normal/normale
yakin muayene O puan, hafif inme 1-4 puan, orta
siddette inme 5-14 puan, orta/agir inme 15-20
puan ve agir inme 21 ve Uzeri puan seklinde
siniflandirilmistir (10). Bu arastirmada hastalarin
trombolitik tedaviye baslamadan onceki gelis ve
tedavi sonrasi 24. saat NIHSS'si ortalamalar1 0-4
arasinda olanlar hafif, 5-20 arasinda olanlar orta
ve 21 ve lzerinde olanlar agir inme olarak
siniflandinildi.

Ayrica, Alberta inme Programm Erken BT
Skorlar1 (ASPECTS) (11) kaydedildi. ASPECTS
kontrastsiz BT’de orta serebral arter (MCA)
sulama alanindaki erken iskemik degisiklikleri
hizli bir sekilde degerlendirmek i¢in kullanilan 10
puanlik kantitatif bir skorlama sistemidir. MCA
sulama alaninda iskemiden etkilenen her bir bolge
icin toplam 1 puan diisiilerek etkilenen hemisferin
ASPECTS skoru hesaplanir. Diisitk ASPECTS
degerleri daha biiyiik enfarkt alanini gosterir.
Posterior sirkulasyon akut iskemik inmelerinin de
klinik yanitin1 éngérmek icin benzer sekilde PC-
ASPECTS skorlama sistemi olusturulmustur (12).

Inmeler, Oxfordshire Toplum inme Projesi'ne
(Oxfordshire Community Stroke Project-OCSP)
gore; TACI (total anterior sirkiilasyon enfarktiisii),
PACI (parsiyel anterior sirkiilasyon enfarktiisii),
LACI (lakiiner enfarktiis) ve POCI (posterior
dolasim enfarktiisii) olarak siniflandirildi (13).
OCSP erken evrede prognozla ilgili belirli bir
ongori yapilmasina olanak saglamay1
amaclamaktadir. Hastalarin birinci ve 6. ay
modifiye Rankin Stroke Skalasi (mRS) verileri
hesaplandi. mRS, hastanin baskalarina
bagimliligini ve fonksiyonel iyilesmeyi
degerlendirmede kullanilir. Toplam alt puan
iizerinden ii¢ ve iizeri prognozun koétii oldugunu ve
hastanin giinliik yasam aktivitelerinde baskalarina
bagimlihigina isaret etmektedir (14). Bu
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arastirmada mRS degerleri 0-2 hafif, 3-4 orta ve 5
ve 6liim agir olarak siniflandinldi.

Arastirmamizda “semptomatik” intrakraniyal
kanama BT de r-tPA tedavisi sonrasi kanama tespit
edilmis ve ECASS kriterlerine gore NIHSS'de 4
puan veya daha fazla artis ve “asemptomatik”
intrakraniyal kanama klinik wve NIHSS'de
kotilesme olmaksizin kontrol goriintiilemelerde
rastlantisal saptanan kanama olarak tanimlandi
(15). Tedavi sonrasi ilk 36 saat icerisinde meydana
gelen  intrakraniyal kanamalar iv = r-tPA
komplikasyonu olarak degerlendirildi.

Her hastaya tedavi oncesi iki adet iv damar
yolu acildi; nazogastrik ve mesane sondasi takildi.
Antiagregan ve antikoagiilan tedavi ile arteryel
miudahaleler ilk 24 saatte uygulanmadi.
Hastalardan 0,9 mg/kg (maksimum 90 mg) iv r-
tPA uygulananlarin (hesaplanan toplam dozun
%10’u iv bolus olarak ve geri kalan1 1 saatte
inflizyon olarak verildi) (16), ayrica literatiirde
o6nceden belirlenmis bir protokol olmamasina
ragmen disik doz r-tPA protokolii (0,6 mg/kg),
147 hastamiz (%81.2) nodrologun inisiyatifi ile
disik doz (0,6 mg/kg) iv r-tPA aldi. Yatan
hastalardan ekokardiyografi (Eko),
elektrokardiyogram (EKG) ve karotis/vertebral
arter Doppler ultrasonografi (USG) yapildi.
Istatistiksel analiz: Kategorize veriler say1 ve
ylzdeler, stirekli veriler ise ortalama ve standart
sapma ya da median ve min-maks olarak
gosterildi. Intrakranial kanamayr ve 6. ay
prognozunu etkileyen faktorler nonparametrik
testler (Mann Whitney-U ve Kruskal Wallis) ile test
edildi. P<0,05 anlaml kabul edildi.

BULGULAR

Calismaya alinan 181 hastanin yas ortalamasi
67,8 (x12,7) (min-max, 19-88) yil idi ve 72’si
(%39,8) kadindi. Tekrarlayan serebrovaskiiler
olay (SVO) oykisi 39 (%21,5) hastada vard.
Hastalarin 52 (%28,7) ASPECTS skoru 7 ve altinda
idi. Infarkt tipine gére hastalar; 87 (%48,1) hasta
PACI, 26 (%14,4) hasta TACI, 42 (%23,2) hasta
POCI, 17 (%9,4) hasta POCI+TACI ve 9 hasta
(%5,0) LACI olarak siniflandirildi. Hastalarin gelis
ve 24 saatlik NIHSS degerinde 132 (%72,9)
hastada azalma saptandi. Hastalarin 74 (%40,9)
tanesinde NIHSS degerlerinde ilk 24 saatte %51 ve
tizerinde azalma var idi. Semptom/kap1 (S/K)
zamam ortalamasi (SD) 86450 dk, kapi/igne (K/1)
zamam 9347 dakika ve semptom/igne (S/I)
zamani 179+56 dk idi (Tablo 1).
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Tablo 1. Hastalarin sosyo demografik, klinik
ozellikleri ve tedavinin zamanlamasi.

Ortalama Standart Sapma

Yas, yil 67,8 +12,7
n %
Cinsiyet, Kadin 72 39,8
Gegirilmis SVO, Evet 39 21,5
ASPECT, ortalama +SD 8,1 +2
ASPECT grup
7 ve alti 52 28,7
8 ve lizeri 129 71,3
Yillar
2016 29 16,0
2017 44 24,3
2018 37 20,4
2019 71 39,2
Infarkt tipi
LACI 9 5,0
PACI 87 48,1
POCI 42 23,2
TACI 26 14,4
TACI/POCI 17 9,4
NIHSS gelis, ortalama +SD 11,9 +6,1
NIHSS gelis
Hafif (0-4 aras1) 6 33
Orta (5-20 arasi) 152 84,0
Agir (21 ve tzeri) 23 12,7
NIHSS 24 saat, ortalama +SD 9 +8,9
NIHSS 24 saat
Hafif (0-4 arasi) 73 40,3
Orta (5-20 arasi) 77 42,5
Agir (21 ve lizeri) 31 17,1
NIHSS degisimi
Artis Olanlar 37 20,4
Degisim Olmayanlar 12 6,6
Azalma Olanlar 132 72,9
NIHSS degisim yiizdesi
%>51 ve lizerinde azalma olanlar 74 40,9
%?25-50 arasi azalma olanlar 40 22,1
%~1-24 arasi azalma olanlar 18 9,9
Degisim olmayanlar 12 6,6
%1-24 arasinda artis olanlar 19 10,5
%25-50 arasi artis olanlar 9 5,0
%51 ve lizerinde artis olanlar 9 5,0
Semptom/Kkapi (S/K) zamani (dk) 86 50
Kapi/igne (K/I) zamani (dk) 93 47
Semptom/igne (S/i) zamam (dk) 179 56

ASPECTS: Alberta inme Programi Erken BT Skorlar; TACI: Total anterior
sirkiilasyon enfarktiisii; PACI=Parsiyel anterior sirkiilasyon enfarktist; LACI:
Lakiiner enfarktiis; POCI= Posterior dolasim enfarktiisii; NIHSS:The National
Institutes of Health Stroke Scale (Ulusal Saglik Enstitiileri inme Olgegi).

Sadece 34 (%18,8) hastaya r-tPA normal
dozda verildi. Tedavi sonrasi hastalarin 24’tinde
(%13,3) intrakraniyal =~ kanama  gozlendi.
Intrakranial kanama saptanan 10 hastada (%?5,5)
kanama semptomatikti ve 11’inde (%6,0) Evre 1, 3
(%1,6) tanesinde Evre 2, 2 (%1,1) tanesinde Evre
3 ve 8 (%4,4) tanesinde Evre 4 kanama vardi.
Hastalarin 44 (%24,3) tanesi 6 aylik izlemde 6ldii.
Tedavi sonrasi 4 (%2,2) hasta ilk 24 saat iginde,
3 (%1,7) hasta 2. glinde ve 2 (%1,1) hasta 3.



glinde kaybedildi. Hastalarin 41 (%22,6) tanesinde
1. ay mRS degerleri agir ve 6liimii gosterirken bu
durum 6. ayda 45 (%24,6) hastada gozlemlendi
(Tablo 2).

Tablo 2. Hastalarin verilen ila¢ dozu ve
prognozlarinin (6liim, kanama, zaman iginde
NIHSS ve mRS) dagilimu.
n %

flag miktar1

Diisiik doz (0,6 mg/kg) 147 81,2

Normal doz (0,9 mg/kg) 34 18,8
intrakraniyal kanama, Var 24 13,3
Intrakraniyal kanama

Asemptomatik 14 7,7

Semptomatik 10 5,5
Intrakraniyal kanama evresi

1 11 6,0

2 3 1,6

3 2 1,1

4 8 4,4
Olim durumu, Oldit 44 24,3
Oliim zamani

{lk giin 4 2,2

ikinci giin 3 1,7

Ugiincii giin 2 1,1

4-30. glin 24 13,3

31-180 giin 11 6,1
mRS 1. ay

0-2 aras hafif 115 63,5

3-4 orta 25 13,8

5 agir veya 6liim 41 22,6
mRS 6. ay

0-2 aras hafif 115 63,5

3-4 orta 21 11,6

5 agir veya 6liim 45 24,8

mRS: modifiye Rankin Stroke Skalasi; NIHSS:The National Institutes of Health Stroke
Scale (Ulusal Saglk Enstitiileri inme Olgegi).

Tedavi sonrasi intrakranial kanamayi
istatistiksel anlamli olarak etkileyen faktorler;
ASPECT skoru (<7 olanlarda 14 (%26,9) iken, =8
olanlarda 10 (%7,8), p<0,001), infarkt tipi
(TACI+POCI olanlarda 6 (%35,3) iken, LACI
olanlarda 0 (%0), p=0,002) ve NIHSS 24 saat
degeri (hafif olanlarda 4 (%5,5) iken, agir
olanlarda 10 (%32,3), p degeri p<0,001) olarak
saptandi (Tablo 3).

Tedavi sonrasi 6. aydaki prognozu (mRS)
istatistiksel anlamli olarak olumlu y6nde etkileyen
faktorler; ortalama yas (0-2 hafif olanlarda
ortalama (+SD) yas 66,5 (12,5) yil iken 5 agir ve
olim olanlarda 72,4 (12,8) yil, p=0,02), ASPECT
skoru (<7 olanlarda 0-2 hafif mRS 18 (% 34,6)
iken, =28 olanlarda 96 (%74,4), p <0,001), infakt
tipi (LACI olanlarda 0-2 hafif mRS 7 (%77,8) iken,
TACI+POCI olanlarda 2 (%11,8), p<0,001),
basvurudaki NIHSS seviyesi (hafif olanlarda 0-2
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Tablo 3. Intrakranial

faktorler.

kanamay1 etkileyen

Kanama var Kanama yok

N=24, n(%) N=157,n(%) P

Yas, y1l, Ort(SS) 67,2 (11,6) 67,9 (12,8) 0,7
Cinsiyet
Erkek 16 (14,7) 93 (85,3) 0639
Kadin 8(11,1)  64(88,9) ’
Gengirilmis SVO
Evet 6(15,4) 33 (84,6) 0.861
Hayir 18 (12,7) 124 (87,3) '
ASPECT grup
7 ve alti 14 (26,9) 38(73,1) 0.001
8 ve lizeri 10 (7,8) 119 (92,2) ’
{lag miktari
Disiik Doz (0,6 mg/kg) 19(12,9) 128(87,1) 07
Normal Doz (0,9 mg/kg) 5 (14,7) 29 (85,3) ’
Infarkt tipi
LACI 0(0) 9 (100)
PACI 7 (8,0) 80 (92,0)
POCI 3(7,1) 39 (92,9)
TACI 8(30,8) 18(69,2) 0,002
TACI/POCI 6(35,3) 11 (64,7)
NIHSS gelis
Hafif (0-4 arasi) 0(0) 6 (100)
Orta (5-20 arasi) 19 (12,5) 133 (87,5) 0,297
Agir (21 ve tzeri) 5(21,7) 18 (78,3)
NIHSS 24 Saat
Hafif (0-4 arasi) 4(5,5) 69 (94,5)
Orta (5-20 arasi) 10 (13,0) 67 (87,0) 0,001
Agir (21 ve lizeri) 10 (32,3) 21(67,7)
Semptom/Igne (S/1) 17955 17960 0,9

zamani (dk)

NIHSS:The National Institutes of Health Stroke Scale (Ulusal Saglik Enstitiileri inme
Olgegi); ASPECTS: Alberta inme Programi Erken BT Skorlar;; mRS: modifiye Rankin
Stroke Skalas.

hafif mRS 6 (%100) iken, agir olanlarda 4 (%17,4),
p<0,001), 24. saat NIHSS seviyesi (hafif olanlarda
0-2 hafif mRS 71 (%97,3) iken, agir olanlarda 2
(%6,5), p<0,001) ve 1. aydaki mRS seviyesi (hafif
olanlarda 0-2 hafif mRS 6. ay 111 (%96,6) iken,
agir olanlarda 0 (%0), p<0,001) saptand: (Tablo
4).

TARTISMA VE SONUC

Bu arastirmada bdlgesel inme merkezi olarak
gorevlendirilmis bir devlet hastanesinden akut
iskemik inme nedeni ile iv trombolitik alan
hastalarin  sonuglarini  sunduk. Arastirmanin
kapsadig yillar icinde Denizli Devlet Hastanesinde
iskemik inme sebebi ile iv trombolitik tedavi alan
hasta sayillarinda artis gozlenmistir. Son yillarda
biitiin diinyada oldugu gibi iilkemizde de akut
iskemik inmede iv r-tPA uygulamasi gidererek
yayginlasmaktadir (7). Fakat, bu tedavinin
gelismis tlkelerde yapilan ¢alismalarda dahi
yeterince hastanin yararlanimina sunulmadigl
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Tablo 4. Tedavi sonrast 6. ay prognozunu
etkileyen faktorler.
mRS 6. ay P
0-2hafif  3-4orta i
n (%) n (%) n (%)
Yas, yil, Ort (SS) 66,5 (12,5) 65,7 (11,7) 72,4 (12,8) 0,02
Cinsiyet
Erkek 71(651) 11(10,1) 27(248) 06
Kadin 43(59,7) 10(159) 19(264)
Gegirilmis SVO 0,09
Evet 21(53,8) 3(7,7) 15(38,5)
Hayir 93(655) 18(127) 31(21,8)
ASPECT <0,001
7 ve alti 18(34,6) 9(17.3) 25(481)
8 ve lizeri 96 (74,4) 12(9,3) 21(16,3)
flag miktar1
Diisiik Doz 92(62,6) 18(122) 37(252) 08
(0,6 mg/kg)
Normal Doz 22 (64,7) 3(8,8) 9(26,5)
(0,9 mg/kg)
Infarkt tipi <0,001
LACI 7(77,8) 1(11,1) 1(11,1)
PACI 65(74,7) 11(12,6) 11(12,6)
POCI 30(71,4) 3(7,1) 9(21,4)
TACI 10(385) 4(154) 12 (46,2)
TACI/POCI 2(11,8) 2(11,8) 13(765)
NIHSS gelis <0,001
Hafif (0-4 arasi) 6(100) 0(0) 0(0)
Orta (5-20 aras1) 104 (68,4) 20(13,2) 28(18,4)
Agir (21 velizeri) 4(17,4) 1(43) 18(78,3)
NIHSS 24 saat <0,001
Hafif (0-4 arasi) 71(97,3) 0(0) 2(2,7)
Orta (5-20 aras1))  41(53,2) 21(27,3) 15(19,5)
Agir (21 ve lizeri) 2 (6,5) 0(0) 29 (93,5)
mRS l.ay <0,001
0-2 arasi hafif 111 (96,5) 2(1,7) 2(1,7)
3-4 orta 3(12) 19 (76) 3(12)
5 agir veya oliim 0(0) 0(0) 41(100)
Semptom/igne (S/I) 179454 175260 18260 0,8

zamani (dk)

TACI: Total anterior sirkiilasyon enfarktiisii; PACI=Parsiyel anterior sirkiilasyon
enfarktiisii; LACI: Lakiiner enfarktiis; POCI= Posterior dolasim enfarktiisii; ASPECTS:
Alberta inme Programi Erken BT Skorlar;; mRS: modifiye Rankin Stroke Skalast;
NIHSS:The National Institutes of Health Stroke Scale (Ulusal Saghk Enstitiileri inme
Olgegi).

rapor edilmektedir (17,18). Hastanin uygun
tedaviye zamaninda ulasiminda engeller olarak
hastanin inme semptomlar1 konusundaki bilgi
eksikligi, inmeli hastaya trombolitik tedaviyi
saglayacak saglik hizmeti alt yapinin olmamasi,
acilde hastay1 goren hekimin konu hakkindaki bilgi
eksikligi, gecerli olmayan kontrendikasyonlar ve
ilacin temininde zorluklar tip yazininda siklikla
belirtilmektedir (19-21). Gelecekte uygun tim

hastalarin bu o6nemli tedaviye ulasiminin
saglanmasi konusunda calisilmaya devam edilmesi
gerekmektedir.

Arastirmamizda hastalarin ¢ok biyilik bir
¢ogunlugunun disiik doz iv trombolitik aldiklar:

Tiirk Beyin Damar Hastaliklar1 Dergisi 28(3): 149-156

154

bulunmustur. Her ne kadar tip yazininda iv r-
tPA'nin yiliksek dozlarinda intrakranial kanama
riskini arttirdig1 belirtilse de ilacin lisanslandigl
dozlarin daha azinmin kullanilmasinin ilacin
etkinligini nasil etkilediginin bilinmedigi ifade
edilmektedir (22). Ayni sekilde Tiirkiye’de Saglik
Bakanhigi akut iskemik inmede tani ve tedavi
rehberinde de diisik doz uygulama yer
almamaktadir (16). Dolayis ile ilacin tam dozda
kullanilmasi  beklenmektedir. Her ne kadar
iilkemizden yapilan diger arastirmalarda bu
konuya deginilmemis ise de bundan sonra
yapilacak arastirmalara yol gdsterebilecegini
diisiinerek “sahadaki nérologlarin trombolitik
tedaviyi tam doz kullanmamalar” konusunu
aciklamak igcin birka¢ hipotezimizin okuyucu ile
paylasilmasinin uygun olacagimi diisiinmekteyiz.
Tecriibemiz bu yaklasima yol acan temel sebebin
sahadaki norologun hastada her hangi bir kanama
komplikasyonun getirebilecegi sikintidan (yogun
bakimda yer bulamama, hastay1 kaybetme,
malpraktis sebebi ile dava edilme ve belki de
hasta yakinlarinin siddetine maruz kalma)
korkusu olabilecegi yoniindedir. Diger bir olasi
sebep olarak iilkemiz hastanelerinde zaman
zaman ila¢ erisiminde sikintilarin olmasi ve son
olarak tam doz vermek icin gerekli ikinci flakonu
aclp 5cc kullanip kalan 45 cc ¢ope atmaktan
sakinma c¢abasi olarak listelenebilir. Gelecekte bu
konuda yapilacak arastirmalar ile iv r-tPA icin
uygun tim hastalarin uygun dozda ilaca
ulasmasindaki engellerin saptanmasi ve gerekli
girisimler ile bu engellerin ortadan kaldirilmasi
uygun olacaktir.

Arastirmamizda tedavi verilen hastalarin S/1
zaman ortalamasim 179 dk ve K/I zaman

ortalamasimi 93 dk bulduk. Bu sonuglar
iilkemizden rapor edilen benzer arastirma
sonuclarina goére daha wuzun bulunmustur.

Kiitahya’dan bir aragtirma ortalama S/I zamani
yaklasik 149 dk ve ortalama K/I zamani yaklasik
72 dk olarak saptadi (23). Istanbulda yapilan diger
bir aragtirmada S/i zaman ortalamas1 169 dk ve
K/I zaman ise 81 dk olarak raporlanmistir (24).
Tiirkiye Trombolitik Tedavi Calisma Grubu
verilerine gore bu siireler sirasiyla 150 ve 69 dk
idi (7). Bu konuda bdlgemizde halk egitimi ile

hastalarin  inme  konusundaki  bilgi ve
farkindaliginin  arttirmast  ayrica hizmet igi
egitimler ile  hekimlerin  farkindallk ve
becerilerinin arttiritlmasi uygun olur
disiincesindeyiz.



Arastirmamizda tiim intrakranial kanamalar
tedavilerin %13,3’linii olustururken semptomatik
olanlar sadece %5,5'ni olusturdu. Uluslararasi
alanda NINDS’'de %6,4, ECASS 3'de %2,4 ve
ATLANTIS-B %7 oraninda semptomatik
intrakraniyal kanamalar bildirilmistir (25-27).
Yaghi ve ark’'nin yaptiklart ¢ok merkezli bir
calismada da iv trombolitik alan 3894 hastanin
128’inde  (%3,3) semptomatik intrakraniyal
kanama gelistigi rapor edilmistir (28). Ulkemizde
yapilan arastirmalarda ise %3,8, %15.6 ve %16
gibi oranlar bulunmustur (23,29,30). Bu
sonuglarin bir kismi ile bizim hastalarimizin tedavi
sonrasl intrakranial kanama oranlarinin benzerligi
dikkati c¢ektigi soylenebilir. Sonuglar arasindaki
farkliliklar adi gecen arastirmalarin bazilarinin
uluslararast miidahale arastirmalar1 olmasi
dolayist ile “ideal sartlarda” ilacin etkinlik ve yan
etkilerini test ederken bizim arastirmamizin
“gercek yasamda” ilacin kullanilmasindaki durumu
ortaya koymas1 olabilir. Ayrica arastirmamizda
tedavi sonrasi intrakranial kanamayi etkileyen
faktorler arasinda ilag dozu yer almamaktadir. Bu
verinin, alanda c¢alisan ve erken donem
intrakranial kanama konusunda asir1 hassasiyeti
olan norologlarin tam doz ilag uygulamalar
konusunda ikna edilmeleri agisinda da
kullanilabilecegini diisiinmekteyiz.

Arastirmamizda 6 aylik gozlemde vakalarin
yaklasik dortte biri kaybedildi. Yine uluslararasi
¢alismalarda 6liim oranlar1 NINDS ¢alismasinda ti¢

aylik doénemde %17, ECASS 3'de %7,7 ve
ATLANTISB’'de  %11’dir  (22-24). Kiitahya
calismasinda oOlim oram ise %25 ile bizim
calismamiza  benzemektedir  (23). Tiirkiye

Trombolitik Tedavi Calisma Grubu verilerinde bu
oran %14,7 olarak bildirilmistir (7). Karsilastirilan
arastirmalar ile calismamizdaki 6lim oraninin
farkliligin muhtemel birka¢ sebebi; uluslararasi
arastirmalarin miidahale arastirmalart olmasi
dolayisi ile “ideal sartlarda” ilacin etkinlik ve yan

etkilerini test etmesi buna Kkarsin bizim
arastirmamizin “gercek  yasamda” ilacin
kullanilmasi durumunu  ortaya  koymasi,

arastirmalar arasi izlem siiresi farkliliklar1 ve
arastirmalarin  yapilis zaman, Kkisi ve yer
farkliliklari gibi sebepler olabilecegi diistiniilebilir.

Arastirmamizda iv r-tPA tedavisinin inmeli
hastalarda akut dénemde etkinligini gostermesi
acisindan NIHSS skorlarinin iyilestigi saptandi.
Benzer sekilde de akut donemde Kiitahya
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calismasinda da tiim hastalarin tedavi dncesi ve
tedavi sonrast 24. saatteki NIHSS skorlar
karsilastirllmis  ve istatistiksel olarak tedavi
sonrasl NIHSS skorlarinin azaldign gortilmiistiir
(p=0,001) (23). Tedavi sonrasi uzun donem iyi
prognoz bizim arastirmamizda %63,5 olarak
saptandl. NINDS ve ECASS 3 ¢alismasinda uzun
dénem 1iyi prognoz oranlari sirasiyla %39 ve
%52'dir (25,26). Fakat Tirkiye’den diger bir
calismada ise hastalarin 3 ay sonraki mRS 0-1
araliginda olanlarinin orani sadece %30,8 olarak
rapor edildi (23).

Arastirmanin kisithliklari; Arastirmamizin en
biyik kisithlign  retrospektif veri toplama
strecidir. Tim kayitlara dayali retrospektif
arastirmalarda oldugu gibi bu arastirmada da
hatali ve eksik kayitlara bagh katilimcilarin hatah
gruplanmas! s6z konusu olabilir. Fakat iskemik
inme ve protokollerinin nérologlar arasinda
oldukgca iyi bilinen ve standart yaklasilan bir konu
olmasi dolayisi ile bu olasiligin ¢ok fazla olmadig:
soylenebilir. Diger yandan bu arastirmanin giiclii
yanlarindan bir tanesi orta-biiyiik sayida katilimci
icermesidir. Arastirmamizin diger bir gii¢lii yam
da daha wuzun siireli (6 ay) prognozu rapor
etmesidir. Son olarak, diisiik doz tedavi hakkinda
yaptigimiz literatiir arastirmalarinda her ne kadar
kilavuzlarda yer almasa da ¢ogunlugunu asyal
katihmcilarin  oldugu bir randomize kontrolli
miidahale arastirmasinda standart ve diisiik doz
gruplari arasinda prognozda farkhilik
saptanmamasi ve dahasi diisiik doz ila¢ alanlarda
intrakranial kanamalarin anlamli olarak diisiik
gozlenmesi (31) ve bizim arastrmamizdaki
standart dozla Kkarsilastirildiginda diisik doz
grubunda intrakranial kanamalar ve 6. ay
prognozu agisindan farkliligin olmamasi bu
konuda daha fazla arastirmanin yapilmasi
konusunda uyarici olabilir. Diisiik dozun bilimsel
olarak etkin ve giivenli olarak saptanmasi bizim
gibi gelismekte olan tlkelerde ila¢ maliyetini
disiirecek ve dolayisi ile ilaca ulasimda yarar
saglayacaktir.

Sonu¢ olarak, arastrma  bulgularimz
Tiirkiye’den yayinlanan benzer c¢alismalar ile
uyumlu bulunmustur ve yillar iginde iv trombolitik
alan inmeli hasta sayilar1 artmaktadir. Fakat bu
calismada iv trombolitigin diisik dozlarda
kullanildig: dikkat cekmektedir. Bunun
sebeplerinin arastirilmasi ve gerekirse hizmet ici
egitim planlanmalidir.
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