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ÖZET 

Transkranyal Doppler (TCD) uzun yıllardır bazal serebral arterlerdeki kan akım hızı parametrelerinin incelenmesi 
yoluyla santral sinir sitemi hastalıklarının tanı ve takibinde kullanılmakta olan bir tanı yöntemidir. Akut iskemik strokta 
uygulanan fibrinolitik tedavinin etkinliğini ultrasonografik düşük frekanslı dalgaların arhrdığı bilinen bir bilgi olmasına 
karşın, TCD ile uygulanan yüksek frekanslı ultrason enerjisi ile de bu etki oluşturulabilir. Sistemik uygulanan fibrinolitik 
tedavinin etkinliğinde yarattığı olumlu etkiler, TCD'nin tedavide de kullanılabileceğini göstermiştir. Bu derlemede yakın 
döneme kadar yapılmış çalışmalar ile TCD'nin iskemik strok tedavisindeki yerini inceledik. 
Anahtar Sözcükler: Transkranyal Doppler, fibrinolitik, strok 

THERAPEUTIC TRANSCRANIAL DOPLER 

Transcranial Doppler is a diagnostic method that is used for many years to diagnose and follow up the central nervous 
system diseases via examining the blood flow velocity parameters in the basa! cerebral arteries. Although the 
augmentation of the effect of given fibrinolytic treatment in acute ischemic stroke by the Jow frequency ultrasound waves 
was known before; this effect can be also provided by the high frequency ultrasound energy given by TCD. Positive 
effects of TCD on the effectiveness of systemically given fibrinolytic tretment has shown that it can be also used for the 
treatment. in this review, we assessed position of the TCD in tretment of acute ischemic stroke. 
Key Words: Transcranial Doppler, fibrinolytic, stroke. 

Ilk kez SO'lerin başında insan bazal serebral 
arterleri kan akım parametrelerini ultrasonografik 
olarak incelemek amacıyla geliştirilen transkranyal 
Doppler (TCD), kısa sürede bir çok yeni 
gelişmelere uğramıştır (1). Bu teknik ile sadece kan 
akımları değil, serebral perfüzyon, otoregülasyon 
ve fonksiyonel incelemeler yoluyla serebral 
dokuyu ilgilendiren hastalıklar hakkında da bilgi 
edinmek olasıdır (2,3,4). Yakın döneme kadar 
kullanım alanı tanısal amaçlı uygulamalar ile 
sınırlı kalmasına karşın, son yıllarda, akut iskemik 
strokta tromboliz tedavisine TCD 
monitorizasyonunun eklenmesinin trombolitik 
etkinliği artırdığının tespit edilmesi ile, TCD'nin 
tedavisel amaçlı da kullanılabileceği bildirilmiştir 
(5,6). 

Ultrason dalgalarının direkt trombolitik etkisi 
uzun yıllardır bilinen bir etkidir (7). Yüksek 
yoğunluklu ultrason ile (öm: 35 W / cm2 ) oluşan 
trombolitik etki, in vitro şartlarda ve hayvan 
deneylerinde çeşitli çalışmalarda uzun yıllardır 

incelenmiştir ve olumlu etkisi bildirilmiştir (8-10). 
Ultrasonun bu etkisinin, lokal ısı artırışı ile değil, 
fibrin üzerindeki mekanik titreşim etkisi ile oluşan 
fibrin parçalanmasına bağlı olduğu 

düşünülmektedir. Ancak bu kadar yüksek 
yoğunlukta ultrasonografik dalgaların periferde 

transkutanöz uygulamalardan farklı olarak 
transkranyal uygulamalarda kafatası ve serebral 
dokuda lokal ısınma ve kavitasyon yapıcı etkileri, 
iskemik strokta insan çalışmalarını ve rutin klinik 
kullanımı engellemektedir. 

Iskemik strokta en sık etiyolojik neden olan 
akut tromboembolik olaylar, serebral arter 
oklüzyonuna bağlı olarak çok ciddi mortalite ve 
morbiditeye neden olmaktadır. Olay sırasında 
erken dönemde fonksiyon kaybı gösteren 
nöronlardan oluşan hipoperfüzyon alanı, iskemiye 
uğrayan alan içindeki iskemik hücre hasarı 

bölgesine göre daha büyüktür (penumbra) (11). 
İşte mümkün olan en kısa zamanda reperfüzyonun 
sağlanması bu alanın yeniden canlandırılması için 
önem kazanmaktadır. Rekanalizasyon geciktikçe, 
nöron hasarlı bölge büyümekte ve oluşacak 
reperfüzyon hasarının olumsuz etkisi artmaktadır 
(12). Hastalarda spontan rekanalizasyon %15-20 
oranında görülmesine karşın, trombolitik ajanlar 
rekanalizasyon oranını artırmak ve oluşma 

zamanını da kısaltmak için kullanılmaktadırlar 
(13). İntra-arteriyel lokal trombolitik infüzyon 
tedavisi ilk 6 saat içinde uygulandığında % 66 
oranında rekanalizayon sağlayabilmektedir (14). 
Ancak intra-arteriyel uygulama; yüksek düzeyde 
teknik donanım ve 24 saat hazır eğitimli personel 
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Özkan ve ark. 

gerekliliği nedeniyle rutin uygulaması sınırlı bir 
tedavi yöntemidir. lntra-arteriyel uygulamaya 
alternatif olarak düşünülen intra-venöz sistemik 
trombolitik tedavi ise, iskemik strokta ilk 3 saatte 
uygulama gerekliliği ve intra-arteriyel 
uygulamaya göre daha düşük rekanalizasyon 
etkisi (24 saat içinde %34-47) nedeniyle sınırlı 

düzeyde yarar sağlayabilmektedir (15). Erken 
rekanalizasyon teorik olarak klinik iyileşmeye ve 
daha az k~mplikasyona neden olacağı için, 
trombolitiklerin etkisini artırmak iskemik stroktaki 
olumlu etkiyi artırabilir gibi gözükmektedir. 

Thrombolitik ajanların etkisinin dışarıdan 
uygulanan ultrason dalgaları ile artırılabileceği 

uzun süredir bilinen ve üzerinde çalışılan bir 
konudur (8). Çalışmalarda genellikle tanısal 

amaçla kullanılan frekanslardan daha düşük 
frekanslarda (20 kHz - 1 MHz) ve farklı 

yoğunlukta (1 - 35 W / cm2) ultrason kullanılmış ve 
yüksek yoğunlukla daha fazla oluşan olan 
fibrinolitik aktivitede artış bildirilmiştir (16). 
Yapılan in vitro incelemeler, ultrasonun fibrin 
polimerizasyonunu azaltarak ve mekanik etki ile 
yüzey parçalanması yaparak enzim bağlanma 
bölgelerini artırarak fibrinolitik etkiyi artırdığı 

düşündürmektedir (17,18). İn vitro ve hayvan 
deneylerinde etkinliği kanıtlandıktan sonra, 
transkranyal veya intra-arteriyel ultrasonun klinik 
uygulanması için bir çok teknik geliştirilmeye 
çalışılmıştır. Örneğin, çok merkezli bir faz lla 
çalışmasında denenen, düşük kHz frekansta 
dışarıdan transkranyal ultrason uygulayan bir 
cihaz, iskemik stroklu hastalarda dayanılmaz 
tinnitus ve artmış oranda hemoraji oranı nedeniyle 
olumsuz sonuç vermiştir (19). Kateter yoluyla, 
kateterin ucuna yerleştirilmiş küçük bir prob 
yardımı ile intra-arteriyel uygulama da denenmiş 
bir yöntemdir (20). Bu yöntemde çok düşük 
frekansta (170 kHZ) ve yoğunlukta (0.5 W /cm2) 
doku hasarı oluşturmadan olumlu sonuçlar 
bildirilmiş, ancak yüksek teknik donanım, özel 
kateter zorunluluğu ve yüksek maliyet uygulama 
zorluğu olarak gözükmektedir. 

Yapılan in vitro çalışmalar düşük frekanslı 

ultrasonografi ile trombolitik ajanların etkisinin 
daha fazla arttığını gösterse de, tanısal amaçlı 

kullanılan yüksek frekanslarda da (1-2.2 MHz) bu 
etki elde edilebilmektedir (16, 21). Bu frekanslar, 
tanıda kullanılan ve güvenilirliği kanıtlanmış 

düzeylerdedir. Bazal serebral arterlerin 
monitarizasyonda, 2 MHz ultrason genellikle 
tercih edilen frekanstır. Yakın dönemde akut 
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iskemik stroklu hastalarda intravenöz verilen doku 
plazminojen aktivatörü (tPA) infüzyonu sırasında, 
tıkalı olan damar üzerine uygulanan TCD ile 
sürekli ultrasonografik görüntülemenin hem 
rekanalizayon zamanını kısalttığı hem de klinik 
iyileşmeye olumlu etkisi olduğunu bildiren 
çalışmalar yayınlanmıştır. Alexandrqv ve ark., ilk 3 
saatte intravenöz tPA infüzyonu (0.9 mg/kg doz; 
% 10 bolus, %901 saat içinde IV infüzyon) ile tedavi 
ettikleri 40 iskemik stroklu hasta üzerinde 
yaptıkları bir çalışmada, infüzyon süresince tıkalı 
damar üzerine 2 MHz'lik tanısal amaçlı problar ile 
TCD incelemesi uyguladıklarında, daha önce 
bildirilmiş rekanalizasyon ve klinik iyileşme 
oranlarından çok daha iyi sonuçlar bildirmişlerdir 
(5). lnfüzyon sırası erken tam ve kısmi 
rekanalizasyon oranı bu çalışmada %70 iken, bu 
oran daha önce yapılmış tek bir çalışmada %26'dır 
(22). tık 24 saat içinde, dramatik iyileşme veya 
NIHSS skorunda > 10 puan iyileşme gösteren 
hastaların oranı bu çalışmada %40 iken, bu oran 
NINDS çalışmasında %27' dir (23, 24). Bu 
sonuçlarla çalışmacılar, TCD yoluyla verilen 
ultrasonik enerjinin olumlu verilere neden 
olabileceği ve çok merkezli kontrollü bir çalışmaya 
ihtiyaç olduğunu bildirmişlerdir. Aynı ekibin 
planladığı ve çok yakın dönemde sonuçları 
bildirilen CLOTBUST ( transkranyal Doppler ve 
tP A' nın birlikte kullanımı ile beyin iskemisinde 
trombüsün lizisi) çalışması bu amaçla 
planlanmıştır (19). Faz I aşamasında, 55 akut 
iskemik stroklu hastada ilk 3 saatte tP A infüzyonu 
ile birlikte toplam 3 saat süren TCD 
monitörizasyonuna alınmıştır. Bu çalışmada da ilk 
verilere benzer şekilde tP A infüzyonu bitiminde 
(tedavinin 2. saati) %42 hastada rekanalizasyon ve 
klinik iyileşme bildirilmiştir. Bunun ardından 
yapılan orta serebral arter tıkanıklığı olan 
hastalarda, sistemik tP A uygulanması sırasında 
TCD ve plasebo monitörizasyonu uygulanan iki 
grup karşılaştırmasında da ilk 2 saatte TCD 
grubunda % 38, placebo grubunda % 12.7 
rekanalizasyon; 3. ay klinik değerlendirmesinde de 
TCD grubunda% 41.5 tam iyileşme (Rankin skoru 
f. 1), placebo grubunda da %28 tam iyileşme 
bildirilmiştir (25). Bu çalışmalarda ilaç ve ultrason 
gruplarındaki komplikasyon oranı plasebodan 
farklı bulunmamıştır. Yakın zamanda sonuçları 
bildirilen başka bir çalışmada ise; tP A infüzyonu 
ile TCD monitörizasyonunun kombinasyonu, 
intra-arteriyel lokal infüzyon ile karşılaştırılmıştır 
(26). Bu çalışmada da, sistemik infüzyon ile elde 



edilen sonuçlar intra-arteriyel uygulamayla 
karşılaştırılabilir düzeyde iyidir. TCD grubunda 
erken rekanalizasyon oluşma süresi 28 dk. iken bu 
süre intra-arteriyel grupta yaklaşık 1 saattir. Klinik 
iyileşme oranları sırasıyla % 64'e % 60'tır. Ayrıca 
hemorajik transformasyon intra-arteriyel grupta % 
7.8 oranında görülürken, TCD grubunda bu hiç 
oluşmamıştır. Ancak bu çalışmanın handikapı, 
sistemik ilaç ile birlikte TCD uygulanan grupta 11 
hasta yer alırken, intra-arteriyel grupta 45 hasta 
olmasıdır. Çalışmanın güvenilirliği için olasılıkla 
daha geniş bir TCD grubuna ihtiyaç olabilir. 

Tüm bu sonuçlar, bugüne kadar tanı ve takip 
amaçlı kullanılmakta olan TCD' nin akut iskemik 
strokta fibrinilitik tedavinin etkinliğini artırmada 
da güvenli olarak kullanılabileceğini 
düşündürmektedir. TCD kombinasyonu 
trombolitik ajan ile erken rekanalizasyon süresini 
kısaltmakta, geç dönemde de klinik iyilik hali 
üzerine olumlu etki yaratmaktadır. Ayrıca 

kombine TCD monitörizasyonu ile hastanın 

tedaviye yanıtı da anlık olarak 
gösterilebilmektedir. Kolay uygulanabilir ve 
ekonomik olarak uygun olan TCD tekniği, 

intraarteriyel uygulamada yüksek teknik donanım 
ve eğitimli personel gerekliliği oluşturan 

trombolitiklerin etkisine benzer düzeyde etkiyi 
intra-venöz uygulama ile de elde edebileceğimizi 
düşündürmektedir. 
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