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ÖZET

AMAÇ: İskemik serebrovasküler hastalığın geliiminde birçok etyolojik faktör rol oynamaktadır. Son zamanlarda bu 
faktörler arasında antikardiolipin antikor (ACA) düzeylerinin yüksekliği üzerinde durulmaktadır. Bu çalımada tıkayıcı 
tip serebrovasküler hastalıklarda ACA IgG ve ACA IgM düzeylerinin değerlendirilmesi amaçlanmıtır.
GEREÇ ve YÖNTEM: Çalımaya 60 hasta ve 30 kiiden oluan kontrol grubu alınmıtır. Çalımaya alınan her hastanın 
bilgisayarlı beyin tomografisi (BBT), bazı olgularda manyetik rezonans görüntüleme (MRG), transtorasik ve gereken 
olgularda transözefagial ekokardiografi (TTE/TEE), karotis-vertebral doppler ultrasonografi ve rutin hematolojik tetkikler 
yapılmı ve her hastadan ilk bir hafta içinde alınan serum örneklerinde IgG ve IgM ACA düzeyleri çalıılmıtır.
BULGULAR: Çalımaya alınan hastalar (n:60) ve kontrol olguları (n:30) 40 ya altı, 40<59 ya arası ve 60 ya üzeri olmak 
üzere gruplara ayrılmı ve ya açısından incelendiğinde aralarında istatistiksel olarak anlamlı fark bulunmamıtır. Hasta 
grubunda IgG ACA düzey ortalaması grup 1’de 6.15, grup 2’de 4.40, grup 3’te 3.55 PLU/ml, IgM düzey ortalaması ise 
sırasıyla 4.85, 3.10 ve 1.70 PLU/ml olarak belirlenmitir. Kontrol grubunda ise IgG ACA düzey ortalaması sırasıyla 3.20, 
3.10, 4.60 PLU/ml ve IgM düzey ortalaması 2.60, 4.80, 1.50 eklinde bulunmutur. 
SONUÇ: Bu veriler dikkate alındığında, yaptığımız çalımada hasta ve kontrol grupları arasında IgG ve IgM ACA 
düzeyleri arasında strokta risk faktörü oluturacak istatistiksel olarak anlamlı sonuçlar bulunamamıtır (p>0.05). 
Anahtar Sözcükler: İskemik inme, antikardiolipin antikor IgG, antikardiolipin antikor IgM, risk faktörü.

ANTICARDIOLIPIN ANTIBODY LEVELS IN ISCHEMIC STROKE

PURPOSE: Many aetiological risk factors have been known to play important roles in the development of ischemic 
cerebrovascular diseases. Among these risk factors, attention has been focused on high levels of anticardiolipin antibodies 
(ACA). This study aims to evaluate levels of ACA IgG and IgM in ischemic cerebrovascular diseases.
MATERIAL AND METHOD: This study includes 60 patient and a control group of 30. In the study, for each patient 
brain imaging study (CT or MRI), echocardiography (TTE or TEE), doppler USG and rutin heamatological examinations 
were also performed. Levels of ACA IgG and IgM  were studies in the serum samples taken from each patient within 
the first week.
FINDINGS: The patients (n:60) and the control group (n:30) were divided into age groups of under 40, 40-60 and over 60. 
When examined according to age, statisticaly, no significant differences were found. In the patient group average levels 
of IgG ACA (PLU/ml) were 4.15 for the first group, 4.40 for the second and 3.55 for the third group.  Average levels of 
IgM ACA (PLU/ml) were 4.85, 3.10 and 1.70 respectively. As for the control group average levels ogf IgG ACA were 3.20, 
3.10, 4.60 PLU/ml, and average levels of IgM ACA weere 2.60, 4.80, 1.50 PLU/ml respectively.
CONCLUSION: According to our data, there has been no significant differences statisticaly, in levels of IgG and IgM 
ACA between the patient and control group (p>0.05), which suggests that these levels do not constitute risk factors in 
stroke.
Key Words: Ischemic stroke, anticardiolipin antibody IgG, anticardiolipin antibody IgM, risk factor.
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İleri ya grubu iskemik inmelilerde etyolojide 
aterosklerotik süreçler, ilk sırada yer alırken rutin 
incelemelerde herhangi bir patolojik bulguya 
rastlanmayan hastaların varlığı, bu grup için de 
söz konusu hematolojik faktörlerin aratırılmasına 
yönelinmesi gerekliliğini göstermitir (8).

Antikardiolipin antikorlar (ACA) organizmada 
bulunan doğal antikoagülanların etkilerini arttıran 
kardiolipinlere karı gelien antikorlardır. Bu 
antikorların gerek bu doğal antikoagülanların 
etkinliğini azaltarak, gerek direkt etkileriyle 
tromboza eğilimi arttırarak inme açısından risk 

GİRİ: 
 

Son yıllarda yapılan çalımalarda, özellikle  
genç ya grubunda serebrovasküler hastalıklarda,
iskemik  inme  etyolojisinde, kardioembolik  neden-
ler, hematolojik faktörler ve vaskülopatilerin önemli 
yer tuttuğu vurgulanmıtır (1,2,3,4). Hematolojik 
faktörler arasında daha sıklıkla hemoglobinopatiler, 
organizmada doğal olarak bulunan koagulasyon 
inhibitörlerinin eksikliği, disfibrinojenemi, 
displazminojenemi ve antifosfolipid antikor 
(APL) düzeylerindeki artı yer almaktadır (5,6,7).
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Site firmasına ait enzim immunoessay (EİA) 
yöntemi kullanan anticardiolipin IgG-IgM kitleri 
kullanıldı. (The Binding Site Enzyme Immunoassay 
Kits. Quality Control Certificate Anticardiolipin 
IgM Kit, Product code:MK029, Lot:057201, Quality 
Control Certificate Anticardiolipin IgG Kit, Product 
code:MK027, Lot:057199)

Grupların istatistiksel karılatırılmasında 
Mann-Whitney U testi kullanıldı.

BULGULAR

Çalımaya 60 inmeli vaka alındı (ya aralığı: 
18-82, kadın/erkek: 30/30). Çalımaya alınan 
hastalar, ya aralığına göre 40 ya altı (grup 1), 
40-60 ya arası (grup 2)ve 60 ya üzeri (grup 3) 
eklinde 20’er kiilik alt gruplara ayrıldı.

Kontrol grubu olarak hipertansiyon, diabet, 
kalp hastalığı dahil hiçbir süreğen hastalığı 
olmayan 30 (K/E: 16/14) sağlıklı insan seçildi. 
Kontrol olguları da benzer ekilde ya aralığına 
göre 40 ya altı (grup 1), 40-60 ya arası (grup 
2)ve 60 ya üzeri (grup 3) eklinde 10’ar kiilik  
gruplardan oluturuldu (grafik I)

Vaka grupları ile kontrol grupları arasında ya 
açısından istatistiksel olarak anlamlı bir fark yoktu 
(p>0.05).

Risk faktörü olabilecek klinik özellikler 
dikkate alındığında vaka grubunda, grup 
1’in  %40’nda hipertansiyon, %15’inde diabet, 
%20’inde kolesterol yüksekliği, %5’inde trigliserid 
yüksekliği, %30’unda sigara kullanımı, %30’unda 
kalp hastalığı ve %20’inde ailede inme öyküsü 
vardı. Grup 2’de bu oranlar sırasıyla %60, %20, 
%25, %15, %30, %0, %15 ve grup 3’te ise %75, 
%25, %35, %10, %20, %10 ve %10 oranında tespit 
edildi. Hastalardan sadece grup 3’de 1 hastada 
(%5) tromboflebit öyküsüne rastlandı (Tablo 
I). Hastalardan 1. grubun %45’inde, 2. grubun 
%65’inde ve 3. grubun %75’inde birden fazla risk 
faktörüne rastlandı. Grup 1’de %55 küçük arter, 
%40 büyük arter sulama alanına ait infarkt, %5 
laküner infarkt tespit edilirken, grup 2’de %50 
küçük arter, %44 büyük arter sulama alanına 
ait infarkt ve %6 laküner infarkt saptandı. Bu 
oranlar grup 3’te sırasıyla %40, %54 ve %6 olarak 
belirlendi. 

Laboratuvar özellikler açısından EKG patolojisi 
vaka grubunda, grup1’de %10, grup 2’de %25, 
grup 3’te %50 oranındaydı. TTE ve TEE tetkikinde 
yüksek kardioembolik risk, grup 1’de %5, grup 
2’de %30, grup 3’te %10 oranında saptandı. Orta

faktörü oluturduğu ileri sürülmektedir (9).
Bu çalımada iskemik serebrovasküler 

hastalıklarda, inme etyolojisi için aratırılması 
gereken parametreler arasında yer alıp 
almayacağını belirlemek amacıyla tüm ya 
gruplarında antikardiolipin ImmunglobulinG ve 
ImmunglobulinM (ACA  IgG ve IgM) düzeylerini 
aratırdık.

GEREÇ ve YÖNTEM

İlk kez iskemik inme geçirerek hastanemizde 
yatırılan 60 hasta, prospektif olarak çalıma 
kapsamına alındı.

Çalımaya alınan tüm hastalara rutin 
biyokimyasal tetkikler, bazı olgularda FANA, 
bilgisayarlı beyin tomografisi (BBT), gereken 
olgularda manyetik rezonans görüntüleme (MRG), 
elektrokardiografi (EKG), karotis-vertebral doppler 
ultrasonografi, transtorasik ekokardiografi (TTE), 
gereken olgularda transösafageal ekokardiografi 
(TEE) yapıldı. EKG’sinde atrial fibrilasyon (AF), 
sol ventrikül hipertrofisi, iskemik değiiklikler 
olan olgular patolojik EKG’ye sahip olgular olarak 
değerlendirildi. TTE (veya TEE) bulguları yüksek 
riskli ve orta riskli kardioembolik risk faktörleri 
olarak gruplandırıldı. Yüksek riskli kardioembolik 
faktörler, mekanik protez kapak, mitral stenoz 
(MS) + atrial fibrilasyon, sol atrial appendiks ve 
sol ventrikülde trombüs, dilate kardiomyopati, 
akinetik sol ventrikül segmenti, atrial miksoma gibi 
bulgulardan bir veya daha fazlasını içermekteydi. 
Orta riskli kardioembolik faktörler, mitral valv 
prolapsusu, mitral annuler kalsifikasyon, atrial 
septal anevrizma, patent foramen ovale, MS, 
spontan eko kontrast, hipokinetik sol ventrikül 
segmenti, bioprostetik protez kapak bulgularından 
bir veya daha fazlasını kapsamaktaydı 
(10,11,12,13,14,15). Karotis vertebral doppler 
incelemesinde ise bulgular anlamlı stenoz (%50 
üzerinde stenoz) ve hafif stenoz (%50’nin altında 
stenoz ) eklinde değerlendirildi.

Kontrol grubu herhangi bilinen kronik 
hastalığı olmayan sağlıklı gruptan 30 kii seçilerek 
belirlendi.

Hastalardan strok geliiminden sonra ilk hafta 
içinde 5cc kan alınarak bir saat içinde 3000 devirde 
10 dakika santrifüj edilerek elde edilen serumlar 
–20°C’de dondurularak saklandı. Çalıma, tüm 
kanlar ve kontrol grubu tamamlandıktan sonra 
37°C’de çözülerek yapıldı.

IgG ve IgM ACA ölçümleri için The Binding 
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Grafik II: Olgu ve kontrol gruplarının ortalama ACA IgG 
düzeyleri

Grafik III: Olgu ve kontrol gruplarının ortalama ACA IgM 
düzeyleri

kardioembolik risk, 1. ve 2. grupta  %10 , 3. grupta 
%15 olarak  belirlendi. Karotis-Vertebral doppler 
USG incelemesinde anlamlı stenoz 1. grupta %5, 2. 
grupta %15, 3 grupta %5, hafif stenoz ise sırasıyla 
%5, %20 ve %20 oranında tespit edildi. Hastaların 
14’ünde FANA’ya bakıldı ve sadece grup 1’de 4 
hastada (%27) pozitif olarak bulundu (Tablo II). 
Hastalardan yalnız birinde (grup 1) herhangi bir 
risk faktörüne rastlanmadı ve etyolojik tetkikleri 
normaldi.

Antikardiolipin antikorlar açısından 
incelendiğinde, grup 1’in ortalama ACA IgG 
değeri 6.15±5.08, ACA IgM değeri 4.85±4.16, grup 
2’nin ortalama ACA IgG  değeri 4.40±3.86, ACA 
IgM değer 3.10±4.34 ve grup 3’ün ortalama ACA 
IgG değeri 3.55±2.61, ACA IgM değeri 1.70±1.30 
olarak tespit edildi. Kontrol grubunun ortalama 
ACA IgG değerleri ise grup 1’de 3.20±2.49, grup 
2’de 3.10±2.84, grup 3’de 4.60±2.32 ve ACA 
IgM değerleri de sırasıyla 2.60±1.84, 4.80±8.94, 
1.50±2.32 olarak bulundu (Tablo III, grafik II ve 
III). ACA’lardan IgG 1 hastada (grup 2), IgM 2 
hastada (grup 1 ve 3), hem IgG hem de IgM 1 

Tablo I. Vakaların klinik özellikleri

Tablo 2: İki yıllık izlemi olan derin AVM olgularının Spetzler-
Martin derecelendirme sistemine göre dağılımları ve sonuçları 
görülmektedir.

Tablo II. Vakaların laboratuvar özellikleri

P:Patolojik (AF,Ventrikül hipertrofi bulguları)
YR: Yüksek risk
OR:Orta risk
AS:Anlamlı karotis stenozu(%50 üzerinde stenozun bulunması)
HS:Hafif stenoz (%50 altında stenozun bulunması)
P:Pozitif

Tablo III. Vaka ve kontrol gruplarının ACA IgG ve IgM 
değerleri 

Grafik 1: Olgu ve kontrol gruplarının ortalama ya değerleri

Türk Serebrovasküler Hastalıklar Dergisi 2004, 10:1; 45-50

47



Yılmazer ve ark.

bağlı okside LDL’ye karı gelimi antikorlar 
olup gerçek antifosfolipid antikor sendromu 
olamayacağını vurgulamılardır (29).  

Hess ve arkadalarının yaptığı çalımada 
geçici iskemik atak (GİA) ve inme geçiren 110 
hastada ACA düzeyleri aratırılmı ve gençlerde 
yüksek olarak tespit edilerek bunun risk faktörü 
olarak aratırılması ve dikkate alınması gerektiği 
vurgulanmıtır (30). Bizim çalımamızda da 
yüksek bulunan 2 IgG ve  3 IgM değerleri, genç 
grupta tespit edilmitir. 

APASS grubu (The Antiphospholipid 
Antibodies In Stroke Study Group) yaptıkları 
iki farklı çalımada, ACA pozitifliği ile tekrar 
eden trombookluziv vakalar ve ölümler 
arasındaki bağlantıyı incelemiler ve sonuçta 
ACA pozitifliğinin trombooklusif vakalar ya 
da ölüm için ciddi bir risk artıı yaratmadığını 
gözlemlemilerdir. Ancak aynı çalımada ilk 
iskemik inmede, ACA yüksekliği inme için ciddi, 
bağımsız bir risk faktörü olarak değerlendirilmitir 
(19,31). Bizim çalımamızda yüksek ACA düzeyleri 
olan hastalarda takip edildikleri dönem içinde 
tekrarlayan okluziv durumlar gözlenmemitir. 
Brey  ve arkadaları 50 ya altı 46 serebral iskemili 
hastayı 3 yıllık süre boyunca antifosfolipid 
antikorların varlığı açısından incelemiler ve 
bunlardan GİA’lı hasta grubunda 21 hastada ACA 
ya da LAC (lupus antikoagulanı) pozitif olarak 
tespit etmilerdir. Bu hastaların hiç birinin SLE 
ile bağlantısının bulunmadığını ve  tekrarlayan 
iskemik süreçte ACA ya da LAC’a bağlı 
protrombotik etkinin aratırılmasının gerekliliğini 
vurgulamılardır (32).  

Bu çalımalarda görüldüğü üzere ağırlıklı olarak 
ACA’ların varlığıyla iskemik inme arasındaki 
bağlantı vurgulanmı ve bu yükseklik diğer risk 
faktörlerinden ayrı olarak bağımsız bir risk faktörü 
olarak yorumlanmıtır. Ancak bazı yayınlar ise 
bunların henüz yetersiz veriler olduğunu, bazıları 
ise ACA’ların bağımsız bir risk faktörü olmadığını 
destekler ekildedir (26,33,34,35). Czlonkowska 
ve arkadalarının 49 vakalık 50 ya altı bir seride 
yaptığı çalımada, ACA düzeyleri ve inme 
bağlantısı incelenmi, yüksek titreli hastalarla 
strok açısından ACA’ların rolünü belirleyebilmek 
için daha ileri aratırmaların yapılması gerektiği 
vurgulanmıtır (33).

ACA yüksekliğinin inme nedeni olarak 
yorumlanması için aralıklı olarak yapılan 
ölçümlerde aynı yüksekliğin tespit edilmesi ve 
hastalarda baka risk faktörünün bulunmaması

hastada (grup 1) ılımlı yüksek bulundu. Ancak bu 
hastaların tümünde inme etyolojisinde yer alan 
diğer risk faktörlerinden en az biri mevcuttu.

Bu veriler ıığında yaptığımız çalımada ya 
gruplarına göre vaka ve kontrol grupları arasında 
ACA IgG ve ACA IgM düzeyleri arasında 
istatistiksel olarak anlamlı farklılık saptanmadı 
(p>0.05) (Tablo III).

TARTIMA

İskemik serebrovasküler hastalığın geliiminde 
pek çok faktörün rol oynadığı bilinmektedir. Bu 
faktörler arasında daha sıklıkla genç populasyonda 
antikardiolipin düzeylerindeki artı risk faktörü 
olarak ileri sürülmektedir (16). Özellikle inme için 
baka risk faktörlerine sahip olmayan ve inme 
geçirmi olan genç hastaların bu antikorların varlığı 
açısından aratırılması gerektiği vurgulanmıtır 
(17). Bir çok çalımada, sadece gençlerde değil 
tüm ya gruplarında bu antikorların varlığı ve 
strokla ilikisinin incelenmesi önerilmektedir 
(18,19,20). Bu antikorların inme dıında diğer 
nörolojik hastalıklarla ilikileri de irdelenmitir 
(21). Ağırlıklı olarak antikardiolipin antikor 
düzeylerindeki artıın inme açısından risk faktörü 
olmasını destekler çalımalar olmasına karın bazı 
yayınlarda ise bunun bağımsız bir risk faktörü 
olmadığı belirtilmektedir (22,23,24,25).

Antifosfolipid antikorların varlığı 1906 yılında 
sifilis için Wasserman testinin tanıtımıyla ilk kez 
tanınmı, ancak trombotik epizodlarla ilikisinin 
anlaılması 1960’lı yılları bulmutur. 1964 
yılında Bowie ilk kez antifosfolipid antikor ve 
tromboz arasındaki ilikiyi belirlerken, Rapaport 
ve Feinstein da 1972’de lupus antikoagulan 
fenomenini yayınlamılardır (26). Daha sonraki 
dönemde, 1984’te Harris ve arkadaları  fetal 
kayıp ve trombozisle yüksek titredeki ACA 
antikorlarının bağlantısını ortaya koymulardır 
(27). Ancak geni çalımalarda trombozis, 
trombositopeni ve fetal kayıp birlikteliğinin 
antifosfolipid antikor varlığında bile bir çok 
muhtemel nedeni olabileceği vurgulanarak bunun 
direkt ilikisini belirlemenin kesin olamayacağı 
belirtilmitir (28). Bu görülerden farklı olarak 
1984 yılında Haskell ve arkadaları kardiolipinlerle 
kros reaksiyon veren okside LDL’ye karı benzer 
antikorların üretildiğini göstermilerdir. Böylece, 
aynı çalımada yalı inmeli hastalarda tesbit 
edilen ACA düzeylerinin altta yatan ateroskleroza
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gerekliliği vurgulanmıtır. Tek ölçümle ACA 
yüksekliğini risk faktörü olarak yayınlayan 
çalımalar bu nedenler dikkate alınarak 
eletirilmitir (34).

Bir diğer çalıma Muir ve arkadaları tarafından 
262 akut inmeli ve 226 kontrol grubu üzerinde 
yapılmı ve ACA düzeyleri ile inme arasında 
doğrudan bağlantı bulunamamıtır. Bu bulgularla 
ACA yüksekliğinin inme için bağımsız bir risk 
faktörü olmadığı ve etyolojik aratırmalarda 
rutin testler arasında yer almasının gerekmediği 
vurgulanmıtır (35).

Yaptığımız çalımanın sonucunda, tüm 
ya grubu iskemik inmeli hastalarda ACA 
düzeylerinde anlamlı oranda yükseklik tespit 
edilmemi ve ACA’lar inme için bağımsız bir risk 
faktörü olarak saptanmamıtır. Bu bulgular ve 
literatürler ıığında ancak seçilmi olgularda ACA 
düzeylerinin aratırılması uygun gözükmektedir. 
Bu konuda daha geni ve uzun takipli çalımaların 
yapılması daha aydınlatıcı sonuçlar verecektir.
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