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OZET

Bu ¢aligmada Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Erigkin Hastanesi Néroloji
servisinde izlenen, 16-45 yas arasindaki, 48 (27 erkek, 21 kadin) geng arteryel
iskemik inme hastasinda etyoloji ve risk faktorleri degerlendirilmigtir. Damarsal
risk faktdrleri yaninda migren Sykiisti, gebelik, dogum kontrol hap1 kullanimi
sorgulandi. Tam kan sayimi, karaciger ve bébrek fonksiyonlari, glukoz, lipid
profili, sedimentasyon iz yaninda se¢ilmis olgularda homosistein, lipoprotein a,
ACL IgG-M, ANA, antiDNA, ENA, antitrombin 3, fibrinojen, protein C ve S,
aktif protein C rezistansi da degerlendirilmistir. Hastalarin tamaminda nérolojik
goriintiileme i¢in BBT ve/veya beyin MRG kullamildi. Karotid ve vertebral arter
sistemi dopler USG’si, MRA, konvansiyonel beyin anjiografisi, transtorasik
ve/veya transosefajial EKO ¢aligmalar1 segilmis olgularda yapildi. Geng inme
hastalarinda risk faktorleri ileri yas grubuna benzer bulundu. Etyolojik olarak 5
hastada ateroskleroz, 12 hastada kardiak neden, 2 hastada kii¢iik damar hastali3i,
17 hastada diger nedenlere bagli inme tanisi konuldu. 12 hastada ise inme nedeni
belirlenemedi. Erkek hastalarda 35 yas lizerinde ateroskleroz, kardiak nedenler ve
kiigik damar hastalifn inme nedenlerinin ¢oguniuunu olusturuyordu ve bu
hastalar inme etyolojisi agisindan ileri yas grubuna benzerlik gostermekteydi.
Kadin hastalarda ise inme nedenleri daha gesitliydi ve sik goériilmeyen inme
nedenleri daha fazla rol oynuyordu. Yas ve cinsiyet inme nedeninin belirlenmesi
ve genis etyolojik faktérlerin sinirlandirlmasinda 6nemli belirleyiciler olarak
bulundu.

Anahtar kelimeler: geng erigkin, arteryel iskemik inme, etyoloji, risk faktérleri.



ABSTRACT

In this study, 48 (27 male, 21 female) young adults aged 16 to 45 years with
arterial ischemic stroke were evaluated to describe the likely causes of ischemic
stroke and the risk factors. Atherosclerotic vasculopathy was diagnosed as the
cause of cerebral infarction in 5 (%10.4) patients. Cardioembolic etiology was
presumed in 12 (%25) patients. Two (%4.2) patients met the criteria for lacunar
infarcts. Other determined etiology was diagnosed in 17 (%35.4) patients. The
etiology of cerebral infarction was indeterminated in 12 (%25) patients. The risk
factors were similar to that of elderly patients. In this study male patients up to
aged 35 years causes of ischemic infarction were found similar to elderly patients.
However in female patients the causes of stroke were more diverse than male
patients. Age and sex were found important markers for to limitated the causes of
stroke.

Keywords: young adults, arterial ischemic stroke, etiology, risk factors.
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1. GIRIS

Inme insidansi orta-ileri yas dénemlerinde maksimal diizeylere ulagir. Ancak
beklenilen yaslardan daha erken olarak da inme goriilebilir. Beklenilen yaglardan daha
6nce goriilen inmeler geng inme hastalar: olarak kabul edilir. Geng inme hastalari i¢in {ist
yas s kesin olmamakla birlikte ¢ogu aragtiricilar 45 yag altinda gériilen inmeleri bu
gruba yerlestirir. Bu yas grubunda inmeye neden olan hastaliklar ileri yas grubundan
farkl ve daha gesitlidir. Bu nedenle geng inme hastalarinda inme nedeninin bulunmasi
i¢in daha genis aragtirmalar yapilmas: gereklidir. fleri yas grubunda sik gériilen nedenler
geng hastalarda daha az goriiliirler. Buna kargilik vaskiilit, servikosefalik arter
diseksiyonu, hiperkoagulabilite gibi ileri yaslarda daha az siklikta goriilen hastaliklar geng
iskemik inme hastalarinda daha siklikla inme nedeni olarak kargimza ¢ikarlar.

Inme alt tipinin belirlenmesi ise tekrarlama olasilif1 ve prognozu tahmin etmede
Onemli yarar saglarlar (1). Biiyiik hemisferik enfarktlar en kotii prognoza sahiptir ve bu
hastalarda mortalite de yiiksektir. Bu enfarktlar genellikle internal karotid arter (IKA)
veya proksimal orta serebral arterin tikanmasi sonucu geligirler (2). Kardioembolik
inmelerde de 30 giinliik mortalite oranlan diger etyolojilere gére daha fazladur.
Tekrarlama olasihif ise kardioembolik inmelerde diger etyolojilere gére daha fazladir.

Geng inme hastalarinda inmeye neden olan hastahklar gibi risk faktérleri de ileri
yas grubundan farklidir. Ancak geng inme hastalarinda risk faktorleri daha az sikhikta
gahgilmgtir. Ileri yas grubunda sik gorillen hipertansiyon, diabetes mellitus,
hiperlipidemi, kalp hastalif1 gibi hastaliklar geng hastalarda daha az gériilmekte ve daha
kisa hastahk siireleri sz konusu olmaktadir. Aksine migren, dogum kontrol hapi
kullammu, gebelik, herediter ya da akkiz koagulasyon bozukluklan gibi hastahklar ile
daha siklikla karsilasiimaktadir. Geng inme hastalarinda risk faktrlerinin belirlenmesi
Gnemlidir. |

Geng inme hastalarmin iyilesme potansiyelleri genel saglik durumlarimin daha iyi
olmasi, beyin atrofilerinin daha az olmasi ve beyin plastisitelerinin daha fazla olmasi
nedeniyle ileri yas grubuna gore daha fazladir. Bu nedenle yasam beklentisinin daha uzun
olmasi hastahgn tekrarlama olasihfim artirirken inmenin yol agtifi tibbi ve sosyal
sorunlar da yasam kalitelerini azaltir. Geng inme insidansi daha fazla tamndif1 ve risk
faktorleri gogaldir i¢in artmaktadir. Bu hastalarda inmeye neden olan hastaliklarin gogu
tedavi edilebilir oldugu i¢in inmeye yol agan nedenin belirlenmesi 6nemlidir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Epidemiyoloji: Bat: iilkelerinde ortalama inme yas1 75°dir (3,4). inme geng
yag grubunda goreceli olarak daha az siklikta goriilmesine ve yagla birlikte
insidans1 artmasina ramen geng hastalarda da ihmal edilebilir bir oranda degildir.
Bat1 ilkelerinde ttim inmelerin %S5’inden az1 15-45 yas grubunda goriiliirken
gelismekte olan lilkelerde bu oran %19-30’lara dek ¢ikmaktadir (5,6,7). Geng
inme hastalalarinda yillik insidans farkli serilere goére olduk¢a degiskenlik
gosterir. Geng inme insidans1 Gliney Amerika (8), Avrupa (5,9,10), Afrika (6) ve
Asya’da (11,12) galigilmistir. Diinya genelindeki ¢aligmalarda bu yas grubunda
yillik inme insidans1 100.000°de 9 ile 39.8 arasinda degisen oranlarda
bildirilmistir . Bat1 {ilkelerinde y1illik insidans oram iskemik inme i¢in 100.000°de
3.4-11.3 arasinda degisir (5,9). En diisiik insidans iskemik inme igin Floransa’da
100.000°de 3.4 (5), Oxfordshire’da (9) en yiiksek insidans ise Hirogima (11) ve
Benghazi’de (Libya) (6) bulunmustur. Libya’da 100.000°de 39.8 gibi yiiksek
diizeyde bulunmasi muhtemelen risk faktiirlerim'n kotii kontrol edilmesi ile iligkili
olabilir. Avrupa iilkelerinde daha yakin tarihli yapilan galigmalarda ise iskemik
inme i¢in yilik insidans Italya’da '100.000°de 5.83, Isve¢te 11.3 olarak
buiunmustur (13,14). Bu ¢alismalara gore geng iskemik inme tiim inmelerin ise
%2’sini olugturur (13). Bu ¢aligmalarin sonucu geng inme nadir goriilen bir olay
degildir. Bu yas grubunda inme nedeni ise ¢ogunlukla iskemikdir (13,14,15).

Inme insidans: ilerleyen yagla birlikte artmasma ragmen 35 yas iistiinde
belirgin bir artis gosterir. Bu da pek ¢ok galigmada gésterilen klasik bir bulgudur
(13,14,16). Ikinci bir peak ise 44 yas iistiinde goriiliir ve en yiiksek insidansa 46-
50 yaglar arasinda ulagilir .

2.2. Iskemik inmelerde siiflandirma:

Kanlanma basinci kritik diizeylerin altina indiginde iskemi gelisir.
Yeterince uzun siire devam eden iskemi sonugta beyin dokusunun enfarktina yol
acar. Iskemik enfarkt patolojik olarak soluk veya hemorajik enfarkt olmak iizere
iki tipte goriliir. Trombiisiin s6z konusu oldugu olgularda damar tikamklig
genellikle devam eder ve enfarkt bolgesinin yeniden kanlanmasi miimkiin
olmadigindan soluk (anemik) enfarktla sonuglanir. Patolojik olarak enfarkt
sahasinda 16kositler ve makrofajlar bulunmasina ragmen eritrosit goriilmez.

Hemorajik- enfarktta ise nekrotik doku iginde eritrositler de goriiliir.
Hemorajik enfarkt damar tikaniklifimn agilmas: ile damar yatafimn yeniden



kanla dolmasina baglanir. Damar tikaniklifinin agilmasi ya embolinin pargalanip
damar yatag i¢cinde daha distale ilerlemesiyle ya da biiyiik damar tikamkliginda
damarin yeniden kanalize olmasi ile gergeklesir. Tam arteryel basingla kanin
hipoksik kapillerlere dolmasi damar duvarindan kanin sizmasina yol agar.
Hemorajik enfarkt arter tikanmasim takiben birkag saat iginde olabilecegi gibi iki
hafta hatta daha uzun siire sonrasinda da geligebilir.

Arteryel iskemik inme biiyiik damar aterosklerozunda (AS) trombozis
sonucu olusan darlifa bagli kan akimi yetmezligi ya da arterden artere emboli
nedeniyle veya damarin tam tikanmasi sonucu olugabilir. Kalp hastaligina (KE)
bagli emboli inmeye yol agmig olabilir. Kiigilk damar hastaligi (KDH) ise
perforan arterlerin genellikle uzun siireli hipertansiyon sonucu dejenerasyonuna
bagh olarak olusur ve beyin sap1 veya subkortikal kiigiik enfarkta yol agabilir. Bir
grup hastada neden bulunamazken bir grup hastada dier hastaliklarin neden
oldugu iskemik inme s6z konusudur. Literatiirde arteryel iskemik inme alt tipleri
oram tablo 2.1.’de verilmistir. AS %7-69, KE %5- 35 arasinda degismektedir.
Diseksiyon %1-22, vaskiilit ise %1-6 arasinda degismektedir.

Tablo 2.1. Literatiirde inme alt tipleri orani: ,

Arteryel iskemik inme alt tipleri (%)
Seri N AS KE KDH Diger B Miks

Adams (1986)'7 144 264 229 40.9
Alvarez ve ark. (1989)'® 386 15.0 135 7.7 17.6 -

Lanzino ve ark. (1991)'® 155 31.0 51 44 19.5 40.0

Lisovoski ve ark. (1991)20 148 21.6 12.8 297 200
{

Carolei ve ark. (1993)2' 333 33 19 - 8 350 5

Kappelle ve ark. (1994)22 296 22 21 9 31 16.0

2.3. Etyolojik Faktorler:

Geng inme hastalarinda iskemiye neden olan hastaliklar olduk¢a fazladir.
Ulkeler ve merkezler arasinda genis degiskenlik gdstermesine ragmen gogu
calismalar genig etyolojik fakt6r listesini dogrulamustir (16,21-24). (tablo 2.2)
Gelismekte olan iilkelerde nedenlerin gogunu gebelik, dogum ve enfeksiyonlar
olusturur. Geligsmis iilkelerde ise ateroskleroz ve kardiak nedenler 6n plandadir.
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Ancak (,:ogu hastada inme nedenine ulagilsa da bir grup hastada genis
aragtirmalara ragmen neden bulunamaz. Farkli caligmalarda degiskenlik
gostermek lizere genis aragtirmalar sonucu nedenin bulunamadifi hasta grubu
%15 ile 40 arasinda degisen bir oranda bulunmaktadir (16,21,23,24).

Tablo 2.2. Beyin iskemik inmesine neden olabilen hastaliklar:

Kardiojenik nedenler
Sol ventrikiil trombiisii Kalpici tiimorler Paradoksal emboli
AMI Atrial miksoma PFO
Sol ventrikiil anevrizmasi Rabdomyoma Atrial septal defekt
Kardiyomyopatiler . Papiller fibroelastoma Atrial septal anevrizma
Kardiak kapak hastaliklari Kardiak aritmiler
Konjenital Atrial fibrilasyon
Romatizmal Sick sinus send.
MVP Kardiak islemler
Prostetik kapak Kardiak kateterizasyon
Kaléiﬁk kapak Koroner by-pass
(mitral annulus kalsifikasyonu,  Perkutan transluminal valvuloplasti
kalsifik aort stenozu) Perkutan translﬁminal koroner arteroplasti
Marantik endokardit Aort i¢i balon pompasi
Libman-sack’s endokarditi Ventrikiiler asist aleti
Kardiak transplantasyon
Hematolojik nedenler
Birincil hiperkoagulabilite nedenleri
Antitrombin 3 eksikligi Heparin kofaktor 2 eksikligi
Protein C eksikligi Fibrinogen bozukluklar
Protein S eksikligi Fibrinolitik sistem bozukluklar1

Faktor 5,7,8,9,12,13 eksiklikleri Antifosfolipid antikorlar
Ikincil hiperkoagulabilite nedenleri

Malignansi Paroksismal Nokturnal Hemoglobiniiri
Gebelik DM

Dogum kontrol hap1 ' Heparine bagli trombositopeni

Over hipersensitivite send. Homosistiniiri

Nefrotik send. Sickle cell anemisi

Polisitemia vera
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Trombotik trombositopenik purpura

Esansiyel trombositopeni

Aterosklerotik olmayan vaskuler hastaliklar

Arteryel hipoplazi-agenezi
Servikosefalik arter diseksiyonu
Moyamoya hastalif
Fibromuskuler displazi

Serebral vaskiilit

Olas: nedenler arasinda ateroskleroz Ozellikle 35 yag iistiindeki erkek
hastalarda sikdir ve 35 yas lizerindeki erkek hastalar iskemik inme etyolojisi
agisindan ileri yas grubundaki hastalara benzerlik gosterirler. Bu hastalarin gogu
ateroskleroz agisindan risk faktorlerine sahiptir. Aterosklerozda iskemi
intrakranyal veya ekstrakranyal arterlerden (arterden artere emboli) kaynaklanan
tromboembolisme baghdir. Inme 6ncesinde ¢ogunda gegici iskemik atak veya
kardiak iskemi Sykiisii mevcuttur (25). Kardiak nedenler ise geng serebrovaskuler
hastaliga yol agan nedenler arasinda %25°lik bir oran tutar (25). Aterosklerotik
olmayan damarsal hastaliklar ise g¢ok ¢esitlidir. Servikosefalik arter diseksiyonu
bu nedenler arasinda en sik goriilenidir (25). Migren, dogum Kkontrol hapi
kullanimu, gebelik ve gebelik sonras1 dénem bu yas grubuna 6zgii iskemik inmeye
neden olabilen durumlardir. Mitral valv prolapsusu (MVP), patent foramen ovale
(PFO), interatrial septal anevrizma (ASA), atrial septal defekt (ASD) bu yas
grubunda inmeye yatkinllk yaratan ve iskemik inme hastalarinda genel
populasyona gére daha sik goriilen anomalilerdir. Ancak inme nedeni olarak
birebir iligkileri kesinlik kazanmamugtir.

Ateroskleroza bagli olgularin bu yas grubunda yash hastalara gére daha az
gorildiigti diistintliir. Ateroskleroza yol agan damarsal risk faktorleri geng
hastalarda hem daha az goriiliir hem de hastalik siiresi yagh hastalara gére daha
kisa olmaktadir. Aterosklerotik plagin yerlesimi irklar arasinda degisiklik gosterir.
Asya ve Afrika wklarinda genellikle intrakranyal lokalizasyonda olurken,
Avrupalilarda ise ekstrakranyal lokalizasyondadir (25). Common karotid arter
distali ve internal karotid arter orjini en sik goriilen tutulum bélgeleridir. Bu

bolgede servikal iiflirtime neden olabilir. Semptomu olmayan iifliriim veya darlig
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olan hastalar inme gelisimi acisindan risk altindadirlar. Bu hastalarin yaklagik
%10’unda inme 6ncesinde gegici iskemik atak Sykiisii vardir. Gegici iskemik atak
geciren hastalarin {igte birinde ise izleyen 5 yil i¢inde inme gelisir.Bu risk ilk yil
6zellikle gegici iskemik ataktan sonraki giinler ve aylar iginde en yiiksektir.

Geng inme hastalarinda en sik goriilen kardiak nedenler romatizmal kalp
hastalig1 sonucudur. Koroner arter hastalign (KAH) ve myokard enfarktiisiiniin
yasli hastalara gore biiyiikk damar aterosklerozuna benzer nedenlerle geng
hastalarda daha az siklikta iskemik inmeye neden oldugu s6ylenebilir. Yine geng
hastalarda tartigmal1 olsa da paradoksal emboliye neden olan PFO, ASA, ASD ve
MVP gibi ileri yaglarda emboli nedeni olmayan anomaliler emboli kaynag: olarak
diisiinlilmektedir. Inme nedeninin agiklanamadigi olgularda bu anomalilerin
prevalansinin yiiksek olmasi nedensel iligkiyi akla getirmektedir (26,27). ASA’da
tromboembolinin olusum mekanizmasi tam olarak bilinmemekle birlikte serebral
anjiografilerde embolinin go6riilmesi, trombiis olusumu i¢in ¢ekirdek gorevi
gordiigiinii diisiindiirmektedir (26,28). Emboli nedeni kalp faktorleri tablo2.1°de
verilmigtir. |

Kiiciik damar hastalif1 risk faktérleri olarak yagh hastalardan farkl 6zellik
gﬁétermez. Geng inme olarak kabul edilen yas smrlari iginde alt gruplar
olusturuldugunda bliyiikk damar aterosklerozu gibi kiigiik damar hastalifx da
¢ogunlukla iist yag simrina yakin grupta yer alir. Cogu arastirmalarda bu yas
grubunda en az siklikta goriilen inme nedenlerinden biridir (14,29-31).

Diger iskemik inme nedeni olan hastaliklar grubunda ise ¢ok sayida
hastalik yer alir. Bunlar genel olarak aterosklerotik olmayan damar hastaliklari,
hematolojik nedenler, hiperkoagulabiliteye yol agan hastaliklar olarak
siniflandirilabilir (tablo 2.2). Aterosklerotik olmayan damarsal hastaliklardan
digeri vaskiilitlerdir. Vaskiilitler sistemik belirtilerle birlikte olabilecegi gibi izole
santral sinir sitemi tutulumuna da yol agabilirler (tablo 2.3). Sistemik belirtileri
arasinda deri, eklem, bSbrek, hematolojik sistem, eklem, kalp ve solunum sistemi
tutulumuyla ilgili olanlar en siklikla goriiliir. Tam tutulan organdan alinan biyopsi
ile konur. Kolay ulagilabilir olmayan organ tutulumlarinda ilgili organ damarlarim
gostermek tizerine anjiografi de tam konulmasinda yardimei bir iglemdir.
Tedavileri diger inme nedeni olan hastaliklardan farklilik gosterir. Steroid,
siklofosfamid, siklosporin, endometazin gibi immiin supresif ajanlarin
kullamlmas1 gereklidir. Hematolojik hastaliklar arasinda en sik pretombotik
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duruma yol agan hastaliklar goriiliir. Bunlar dogal antikoagulan proteinlerin
eksiklikleri ile giden hastaliklardir. Kalitsal eksiklikleri gibi akkiz eksiklikleri de
soz konusu olabilir (32). Kaltsal eksiklikleri tiimiinde de otozomal dominant
kalitim gosterir. Heterozigot bireylerde protein konsantrasyonu normalin %50’i
kadardir. Bu da trombozis riskinin artmasina yol agar. Homozigothik hali ise ¢ok
nadir goriiliir. Homozigot bireylerde periyodik olarak eksik proteinin yerine
konmas: i¢in plasma inflizyonu gereklidir. Heterozigot bireylerde ise ilk
tromboembolik epizod sonrasinda antikoagulasyon gereklidir. Semptomatik
olmayan bireylerde ise tibbi islem/cerrahi oncesi profilaktik antikoagulasyon
yeterlidir.

Gen¢ inme hastalarinda tam: igin etyolojik spektrum daha genis
oldugundan daha genis aragtirmalar yapilmalidir. Kardiak ag¢idan hikaye, fizik
muayne, EKG normal ise EKO ve holter monitorizasyonunun yarar1 sinirlidir.
Kriptojenik olgularda yapilmalidir. Stress EKG’si koroner arter hastaliini
yakalamada yararhidir ki inme hastalarinda ‘mortaliteyi artiran 6nemli bir
nedendir. Transosefagial EKO, transtorasik EKO ile goriintiilenemeyen ve
trombilis olusumu igin ¢ekirdek rolii gorebilen sol atrial apendiksin
degerlendirilebilmesini saglar. Ayrica ventrikiiler mural trombiis ve paradoksal
emboli kaynag olabilen PFO, ASA gibi anomalilerin degerlendirilmesini saglar.
Transosefagial EKO ile assendig aort ve aort arkinin aterosklerotik lezyonlar da
degerlendirilebilir ki son zamanlarda tammnan serebral emboli kaynaklaridir.
Trans6sefagial EKO pahali, minimal de olsa hasta igin riskli ve zahmetli bir islem
oldugundan kriptojenik olgularda tercih edilmelidir. Holter monitorizasyonu
kardiak aritmileri tanimada 6nemlidir. MRA invazif olmayan damarsal patolojiyi
degerlendirmede yeni kabul edilebilecek bir yéntemdir. Karotid bifurkasyonu ve
proksimal IKA’i degerlendirmede karotid doppler USG hala daha iistiin olmakla
birlikte MRA hem ekstrakranyal hem intrakranyal dolagimun dederlendirilmesi
i¢in 6nemlidir. Damarsal patolojiyi degerlendirmede en 6nemli radyolojik yontem
ise konvansiyonel anjiografidir. Serebral anjiografi spesifik ve sensitif bir
yontemdir. Kollateral dolasimi da gosterir. Aortik ark dahil tiim servikosefalik
dolagim sistemi degerlendirilebilir.

2.4, Patogenez:

Bolgesel beyin iskemisi global beyin iskemisinden farklidir. Global beyin

iskemisinde kollateral dolagim olmadig i¢in noronlar 4-8 dakika iginde geriye
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dﬁnﬁssﬁi olarak hasara ugrarlar. Bélgesel beyin iskemisinde ise kollateral dolagim
sayesinde bir miktar kan dolagimi1 mutlaka bulunur. Arteryel tikanmanin yeri de
kollateral dolagim ve anastomoz baglantilar1 nedniyle 6nemlidir. Willis sisteminin
proksimalindeki tikanmalarda 6n ve arka komunikan arterler aracilifiyla enfarkt
olusumu onlenebilir. Internal karotid arterin (IKA) boyundaki tikanmalarinda
eksternal karotid arterden geriye oftalmik arter veya eksternal-internal
kollateraller 'sayesinde akim saglanabilir. Vertebral -arterin tikamklifinda
anastomoz derin servikal, tiroservikal, veya oksipital arter yoluyla ya da geriye
dogru diger vertbral arterden saglamir. Komgu arter dallar1 arasinda yer alan
kapiller anastomozlar iskemik alan1 daraltabilirler ama enfarkt: nleyemezler.

Beyin enfarkti iki temele dayanir: birinci olarak beyin dokusuna oksijen
ve glukozun saglanamamasi, ikinci olarak ise enerji tiretiminin bozulmasiyla
hiicre metbolizmasinda meydana gelen degisikliklerin sonuglaridir.

Beyin kan akiminin (BKA) kritik diizeylerin altina inmesi beyin
iskemisine yol agar. Iskemi hiicresel enerji metabolizmasimin azalmas: ile toksik
olan -glutamatin birikmesine ve iyonik zar kanallarinin gegirgenliginin artmasina
yol agar. Sonugta hiicre zarmin her iki yamindaki iyon gradyenti degisir ve
néronlar normal fonksiyonlarim siirdiiremezler. Bunun yanmisira laktat birikimi,

‘asidoz, iskemik endotele 16kositlerin adezyonu ve serbest radikallerin. birikimi
gibi diger zararl reaksiyonlar da geligir. BKAndaki azalma devam ederse geriye
doniigsiiz beyin hasar olugur.
2.5. Tedavi:

Inmeye 6zel tibbi tedavi antitrombotik ve antikoagulan ajanlar1 kapsar.
Aspirin ve tiklopidin en sik kullanilan antitrombotik ajanlar iken heparin ve
warfarin ise antikoagulan ajanlardir. Inme nedeninin belirlenmesi tedavi
segeneklerini etkileyecektir. Biiylik arter daralmasi olan hastalarda karotid
endarterektomi tekrari Snlemede yararliif: gdsterilmis tedavilerdendir (33). Aynt
sekilde aspirin ve tiklopidin ise biiylik damar hastalifinin daha hafif derecelerinde
ve kiiglik damar hastaliginda yararlilig: gosterilmis tedavilerdir (34-36).

Karotid sistemdeki hafif derecede (<%60) daralmaya yol agan lezyonlarda
aspirin 6ncelikli segenekdir. Aspirini tolere edemeyen ya da aspirin alirken inme
veya gegici iskemik atak geciren hastalarda tiklopidin diger segenegi olusturur.
Daha agir darliklarda ise antikoagulan tedavi endikasyonu vardir. Karotid
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Tablo 2.3. Vaskiilitlerin simiflandirilmasa:

Nekrotizan vaskiilitler Dev hiic. arteritler =~ Hipersen. vaskiilitleri

Sistemik tutulumun oldugu  Takayasu arteriti Eksojen antijen nedeniyle
Poliarteritis nodosa (PAN) Temporal arterit Hendéch-Schlein Purpurasi
Wegener graniilomatozisi Sick serum sendromu
Churg-Straus (allerjik/grantilomatdz anjit) Ilaca bagh vaskiilitler
Lenfomatoid graniilomatozis Esan. miksed kryog.emi
Nekrotizan sistemik vaskiilit overlap sendromu Endojen antijen nedeniyle

Isole santral sinir sistemi vaskdiliti Neoplazilerle

Radyasyonabagli

Tromboanjitis obliterans
Poli/dermatomyozit

Kawasaki’s sendromu

Enfeksiy6z vaskiilitler Kolajen doku hastaliklar Sistemik hastaliklar
Viral Sistemik lupus eritematozis (SLE) Behget hastalig
Sifilis Romatoid artrit (RA) : Ulseratif kolit
Mikobak.tuberkiilozis  Skleroderma Sarkoidoz

Fungal Sjogren’s sendromu

Riketsiya

Bakteriyel menenjit

sistemdeki ¢apta %60-70, alanda %75-80°den fazla darlik yaratan aterosklerotik
lezyonlarda ise karotid endarterektomi endikasyonu dogar (37). Buna ragmen
ileri derecede ama belirtiye yol agmamis karotid darlifinda tedavi tartigmalidir.
Yasam beklentisinin uzun olmasi (5 yil ve listii) ve cerrahi riskin kabul edilebilir
diizeylerde olmas1 (perioperatif morbidite ve mortalitenin %3’iin altinda olmasi)
cerrahi tedavide Onerilen kriterlerdir.

Damarsal risk faktorlerinin kontrol altina alinmas: da tedavinin énemli bir
pargasidir. Hipertansiyon en sik ve tedavi edilebilir risk fakt6rlerindendir.
(tablo2.4.) Arastirmalar antihipertansif tedavi ile iskemik inme riskinin azaldigim
gostermektedir (38). Bunun disginda hiperlipidemi, DM diger ilag tedavisi
miimkiin olan risk faktérlerindendir. DM agisindan bakildiginda glukozun siki
kontroliiniin - inme riskini azalttif1i tartigmalidir. Agresif glukoz tedavisi
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mikrovaskuler komplikasyonlar1 azaltmasina ramen inme gibi makrovaskuler
komplikasyonlarn azaltmamaktadir (39,40).
Tablo 2.4. Ateroskleroza yol agan risk faktorleri:

Kontrol edilebilir faktorler Kontrol edilemeyen faktorler
Arteryel hipertansiyon Fibrinojen yiiksekligi Yas

DM Dogum kontrol haplar1  Cinsiyet

Sigara. ¥ Sismanhik Irk

Alkol , Aile 6ykiisli

Kalp hastalig1

Gegici iskemik atak \

Gegirilmis inme atag:

Lipoprotein anomalileri

Hastalarin yasam tarziyla ilgili fakt6rlerde inme agisindan risk yaratir. ‘
Bunlar arasinda en gnemlileri sigara ve alkol kullanma aligkanliklari, beslenme ve
fiziksel aktivite aligkanliklaridir.

Kardiak emboli durumunda ise antikoagulasyon Onerilen tedavidir.
Mfyokard enfarktiisiinden (ME) sonra iskemik inme riski yaklagik yil da %1-
2’dir. AME’den sonraki ilk ay risk en fazladir ve %31°lere ulagir (41). Tedavi oral
antikoagulanlar, antitrombotik ajanlar ve lipid diislirlicti ajanlart igerir. Aspirin
AME’1i sonrasi relatif riski yaklagik %30 oraninda azaltir. Ancak mutlak riski
yilda %0.5’in altinda azalttifindan Snerilmez. Lipid digiiriicii etkileri yamnda
endotel fonksiyonlarini, inflamatuar fonksiyonlari, plak stabilitesini ve trombiis
olusumunu modifiye etmeleri nedeniyle statin ajanlar1 AME’t sonras1 inme
riskini azaltmaktadirlar (42).

Bu c¢alismada gen¢ arteryel iskemik inme hastalarinda en sik goriilen
etyolojik faldﬁ;leﬁn neler oldugu, cinsiyete gore ve yas alt gruplarina gore
degerlendirildiklerinde inme etyolojisinin degisip degismedigi incelenmek
istenmistir. Aym zamanda bu yas grubunda en sik 'goériilen risk faktdrlerinin

degerlendirilmesi de amaglanmigtir.
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3. BIREYLER VE YONTEM
3.1. Hasta se¢imi:

Bu calismaya Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji servisinde
1996-2001 yillari arasinda yatirilarak incelenmis 148 hasta arasindan rastgele
tarama yontemi ile segilmis 48 hasta dahil edilmigtir. Iskemik inme veya gegici
iskemik atak tanisi ile izlenen gen¢ inme hastalan segilmis ve yag simr1 olarak
15-45 yas aras1 belirlenmistir. Iskemik nedene bagh ilk §eya tekrarlayan inme
ataklan olan hastalar ile birlikte gegici iskemik atak tamisi ile izlenen hastalar da
degerlendirilmistir. Kafa travmasi, serebral siniis ve ven6z sistem okliizyonu olan
olgular ile intraserebral kanama, subdural kanama, subaraknoid kanama veya
subaraknoid kanamanin komplikasyonu olarak gelisen iskemik inme hastalari
degerlendirilmemistir.

3.2. Cahyma diizeni:

Hastalarin tibbi Oykiileri ve serebrovaskiiler hastalik agisindan risk
faktorleri sorgulandi. Sigara ve alkol kullanma aligkanliklari, arteryel
hipertansiyon, diabetes mellitus, hiperlipidemi, kalp hastalig1, dogum kontrol hap:
kullanimi, migren Oykiisii ve ailede gen¢ inme hastasi varlifi sorgulanan
faktorlerdi. Arteryel hipertansiyon tanisi i¢in inme akut fazi diginda en az 2 ayn
dlglimde sistolik kan basinci 140 ve/veya diastolik kan basinci1 90 mmHg tstiinde
olmas1 veya daha 6nceden tani almig ve halen antihipertansif ilag kullanma kogulu
arand1. Diabetes mellitus tams1 igin aglik kan sekerinin 110mgr/dlt ve iistii olmasi
veya herhangi bir 6lglimde kan sekerinin 200 mgr/dlt ve iistiinde olmasi kosulu
arandi1. Hiperlipidemi tams1 aglik kan kolesterolii ve/veya trigliseridi 200mgr/dlt
iistiinde olan hastalara konuldu. Inme &ncesi dénemde en az ladet/giin sigara
kullanan hastalar sigara kullanmiyor olarak kabul edildi. Alkol kullanma kosulu
olarak da aym gekilde en az 1 kadeh/giin kosulu arandi. Inme &ncesinde dogum
kontrol hap: kullanma &ykiisli varsa kullanilan siire dégerlendirihneksizin hastalar
dogum kontrol hapi kullamyor olarak kabul edildi. Retrospektif bir ¢aligma
oldugu i¢in dstrojen dozu hastalarin tiimiinde kaydedilmemisgti.

Laboratuvar ¢alismalar1 olarak tiim hastalarda tam kan sayim,
aminotransferazlar, kreatin, {ire, elektrolitler, kreatinfosfokinaz, aglik kan sekeri
ve lipid diizeyleri, eritrosit sedimentasyon hizi, protrombin zamani, aktif parsiyel
tromboplastin zamani, romatoid faktér, VDRL degerlendirildi. Bunun disinda
secilen hastalarda antiniikleer antikor, antiDNA antikoru, antikardiolipin
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antikorlafl, homosistein, lipoprotein a, protein C, protein S, aktif protein C
rezistansi, antitrombin 3 ve fibrinojen degerlendirilmislerdir. Gerek gériilen bazi
hastalarda beyin omurilik sivis1 (BOS) protein ve glukoz diizeyi, beyaz kiire
varligi, IgG indeksi, oligoklonal band (OKB), tiiberkiiloz ve sifilis ag¢isindan
serolojik ¢aligma veya PCR ile degerlendirilmisgtir.

Beyin goriintiilemesi olarak tiim hastalarda beyin tomografisi (BBT)
ve/veya magnetik rezonans (beyin MRG) kullamlmustir. Ekstrakranyal servikal
damarlarin degerlendirilmesi amaciyla invazif olmayan yontemlerden karotid ve
vertebral arterlerin doppler ultrasonografisi (USG) ve/veya magnetik rezonans
anjiografileri (MRA) ve invazif olarak da konvensiyonel anjiografileri vertebro-
basiller sistem de dahil olmak iizere yine segilen hastalarda elde edilmistir. Tiim
hastalarin go3iis rontgeni ve elektrokardiogrami (EKG) goriildii. Kardiak agidan
hastalar a);nca standart transtorakal veya segilen hastalarda transosefajial
ekokardiogram (EKO) ile degerlendirilmislerdir.

Inme etyolojisi olarak ateroskleroz tamsi aym yanli intra veya
ekstrakranyal serebral damarlarinda. konvansiyonel anjiografi veya invazif
olmayan yoOntemle ileri derecede (%50 ve iizeri) darlifn olan hastalarda
koﬁulmustur. Kardiak neden bagl serebral emboli tanis1 konulmasi igin biiyiik
damar aterosklerozu ekarte edilmistir. Yiikksek ve orta riskie serebral emboli
nedeni olan olan kardiak hastaliklar bu tan1 grubuna dahil edilmistir. Kiigiik damar
hastalif1 tanisi koyulmas: igin 5 lakuner sendromdan (pure motor hemiparezi/
pleji, pure sensorimotor inme, pure sensori inme, disartri-clumsy hand sendromu
ve ataksik hemiparezi sendromu) birine uygun klinik ve BBT veya beyin
MRG’nde 15mm.den kiigiik iskemik lezyonu olmak kogulu aranmigtir. Digerleri
grubuna ise aterosklerotik olmayan damarsal hastaliklar (vaskiilit, servikosefalik
damar diseksiyonu), hematolojik olgular, dogum kontrol hapi kullamimina
baglanan olgular, Moya moya, Sneddon hastalif1 gibi gen¢ inme hastaligina yol
acabilen nadir hastaliklar dahil edilmigtir. Vaskiilit ve diseksiyon tanis1 konulan
tiim hastalarda konvansiyonel anjiografi goriilmiistiir. Ateroskleroz tanis1 konulan
tiim hastalarda da konvensiyonel anjiografi yapilmigtir.

Geng inme nedeni olan hastaliklar Trial of Org 10172 Acute Stroke
Treatment (TOAST)’a gore smflandinlmigtir (43). Bu simflandirmaya gére
hastalar 5 gruba aynlmgtir: 1) Biiyiik arter aterosklerozu (AS): Major beyin arteri
veya kortikal dalinda %50’nin iistiinde darlik veya tam tikamkligi olan hastalar bu
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gruba alinmigtir. BBT ve/veya beyin MRG’de serebral veya serebellar kortikal
veya subkortikal 15 mm.den biiyiik enfarktin olmasi, enfarktin biiylik arter orjinli
oldugunu destekleyen bir bulgu olarak kabul edilebilir. Kardiak emboli kaynag:
ekarte edilmelidir. Hastalarin ekstrakranyal karotid-vertebral arter USG’si
ve/veya serebral anjiografisi normal veya minimal degisiklik gGsteriyorsa
ateroskleroza bagli beyin inmesi tamsi tamisi konulmamigtir. 2) Kardioembolik
(KE): Yiiksek veya orta derecede emboli riski yaratan kardiék nedene bagl olarak
serebral arterin embolik tikamklig1 s6z konusudur (tablo 3.1.). Klinik ve nérolojik
goriintiileme biiyiik arter aterosklerozuna benzerlik gosterir. Sistemik embolinin
olmas1 veya birden fazla damar alaninda gegirilmis iskemik atak ve/veya inme
olmas: kardiak orjini destekler. 3) Kii¢iik damar hastahifi (KDH): Geleneksel
lakuner sendromlardan biri olmali ve kortikal fonksiyon bozuklugu
bulunmamalidir. Hastalarin BBT ve/veya beyin MRG’de beyin sapinda veya
hemisferik subkortikal olarak 15 mm.den kiigiik iskemik lezyonu bulunmahidir.
Potansiyel kardioembolik kaynak ve aym yanli biiyiik arterde %50’nin {istiinde
darlik ekarte edilmelidir. Hastamin hipertansiyonu ve/veya DM unun olmasi taniy:
destekler. Hiperlipidemi ve sigara kullanma &ykiisiide bu tan1 grubunda risk
faktorii olarak anlamlidir. 4) Diger nedenler (D): Bu gruba aterosklerotik olmayan
damarsal hastaliklar (vaskiilitler ve servikosefalik arter diseksiyonu), hematolojik
nedenler ve diger geng hastalarda inmeye neden olan nadir goriilen hastaliklar
dahil edilmistir. 5) Neden belirlenemeyen hastalar (B): Bu gruba tiim tam
islemleri tam oldugu halde neden bulunamayan hastalar, tan: islemleri eksik olan
hastalar ve olas1 birden fazla neden bulundugu i¢in tan1 konulamayan hastalar
dahil edilmistir.

3.3. Veri analizi: ’

Geng iskemik arteryel inmesi olan hastalarin yas, yas alt gruplari, cinsiyet,
tam gruplan ve risk faktorleri agisindan degerlendirildigi bu c¢aligmada ikili
gruplarda (cinsiyet, 35 yas alt1 ve istii hastalar gibi ) kargilagtirmalar Mann-
Whitney U testi veya ki-kare testi ile yapildi. Tam gruplarindaki kargilastirmalar
ise Kruskal-Wallis testi ile yapildi. Kruskal-Wallis testi ile yapilan tan: gruplari ve
cinsiyetler arasindaki karsilagtirmalar aym zamanda ¢ok degiskenli varyans

analizi ile de sinand.
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Tablo 31 Serebral emboli nedeni olabilecek kardiak patolojiler:

Yiiksek risk nedenleri Orta risk nedenleri
Mekanik prostetik kapak MVP
Mitral darlik (atrial fibrilasyonla birlikte) Mitral annulus kalsifikasyonu
Atrial fibrilasyon (sadece AF olmamak iizere) Mitral darlik (AF -)
Sol atrial/atrial apendiks trombiisii Sol atrial ttirbiilans
Hasta sinus send. Atrial septal anevrizma
AME (<4 hafta) . , Patent foramen ovale
Sol ventrikiil trombiisii Atrial flatter
Dilate kardiyomiyopati ! - Tek bagina AF
Akinetik sol ventrikiil segmenti . Bioprostetik kapak
Atrial miksoma Bak. olmayan trom.endokardit
Enfektif endokardit Konjestif KY
Hipokinetik sol ventrikiil seg.
‘ - ME (>4 hafta, <6 ay)
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4. BULGULAR

Hastane dosya kayitlanindan degerlendirilen 48 hastanin 27’si (%56.25)
erkek, 21°i (%43.75) kadin hastaydi. Erkek ve kadin hasta sayilan arasinda fark
bulunmad: (x2=0.75, p=0.39). Hastalarin yas ortalamalar1 36.6518.36 bulundu.
Erkek hastalarin yas ortalamalan1 37.2648.52, kadin hastalarin ise 35.86+6.37
bulundu (tablo 4.1.). Yas ortancasi (median) erkek hastalarda 39.7, kadin
hastalarda 36.7, tlim hastalar i¢inse 38.0 bulundu. Her iki cinsin yas ortalamari
benzer bulundu (tablo 4.1.).

Tablo 4.1. Hastalarin yag ve cinsiyet dagilimlar1:
E (%) K (%) Toplam (%) p

Yag gruplari

15-19 2 (7.4) - - 2 4.2)

20-24 1 3.7 - - 1 2.1)

25-29 1 3.7 4 (19.0) 5 (104)

30-34 3 (11.1) 3 (14.3) 6 (12.5)

35-39 6 22.2) 8 (38.1) 14 (29.2)

40-45 14 (519) 6 (28.6) 20 41.7)
Toplam 27 (56.3) 21 (43.8) 48 0.39
Yas ortalamas1 37.3 359 36.7 0.19
Yas ortancas1  39.8 36.7 38.0

Hastalarin 34’ (%70.80) 35 yas iistiinde bulunurken, 14’#i (%29.20) 35 yas
altindaydi ve her iki yas grubu arasindaki fark istatistiksel olarak da 6nemliydi
(x2=8.33, p=0.004). Erkek hasta sayist 35 yas tistlinde fazla bulunurken 35 yas
altinda ayni1 sayida erkek ve kadin hasta bulunuyordu. Ancak her iki yag grubunda
cinsiyetler agisindan istatistiki olarak anlamli fark bulunmadi (p= 0.58).
Hastalarin demografik 6zellikleri tablo 4.2.°de veri]mistir.

Inme nedeniyle 43 (%89.58) hasta , gecici iskemik atak nedeniyle izlenen
ise 5 (%10.4) hasta vardi. ik inme atag ile 37 (%77.1), tekrarlayan inmesi olan 6
(%12.5), inme Oncesinde gegici iskemik atagi olan 6 (%12.5) hasta bulunuyordu
(tablo 4.3.). Her ikisi de basiller arter tikaniklifi nedeniyle izlenen 2 (%4.2) hasta
30 giin i¢inde kaybedildi. Bu 2 hasta diginda bagka kaybedilen hasta yokdu. Tiim
hastalarin BBT ve/veya beyin MRG’si yapildi. 33 (%68.75) hastada uygun
hemisferde iskemik lezyon bulundu. 8 (%16.66) hastamin ise BBT’si/ beyin
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MRG’de‘klinigi aciklamayan iskemik lezyonu mevcuttu. Hastalarin 26’1inda 6n
sistem (%54.2), 12’tinde arka sistem (%25), 5’inde her iki bélge (%10.4), 5’inde
(%10.4) ise perforan arterlerle iligkili lezyon bulundu (tablo 4.4.). Cinsiyetler

Tablo 4.2. Hastalarin demografik 6zellikleri:
Geldikleri bolge

I¢ Anadolu Diger Bilinmeyen  Toplam

N (%) 26 (54.2) 20 (41.7) 2 4.2) 48
Medeni durum ,

Evli Bekar Dul
N 38 9 \ 1
Is durumu

Memur Evkadimi Serbest Isci Ogrenci Bilinmeyen
N 12 11 9 2 2 12

arasinda enfarkt bolgesi agisindan fark bulunmadi (p=0.167). Tam gruplan iginse
p degeri 0.011 bulundu (tablo 4.4)
Tablo 4.3. ilk inme-GiA dagilim:

4 B  Toplam
Inme oncesinde GIA  var 3 1 - - 2 6
yok 2 8 2 12 7 31
Toplam ilk inme 5 9 2 12 9 37
Tekrarlayan inme - 2 - 3 1 6
GIA - 1 - 2 2

Hastalarin rutin hematolojik degerlendirmeleri normal bulundu. Herediter
protein ¢ eksikligi ilq izlenen 1 hasta diginda 1 hastamin da protein C ve S degeri
diisiik bulundu. Bu hasta Fakt6r 5 Leiden mutasyonu igin homozigot bulundu. Bu
hastanin bagka sistemik tromboembolik atak &ykiisii bulunmuyordu. Etyoloji
bulunamayan bir kadmn hastada protein S diizeyi sinirda diisiik bulundu. Sneddon
hastalif1 tams1 izlenen kadin hastada ANA disiik titrede, benekli paternde pozitif
bulundu. ACL antikorlar1 degerlendirilen 21 hastanin birinde antikor diizeyi
yiiksek bulundu. Aym hastanin antiDNA’s1 da yﬁl_csek bulundu. Bu hasta diginda
tiim hastalarda ACL antikorlar1 negatif bulundu. Hematolojik tetkiklerin yamsira
10 hastada aglik homosistein diizeyine bakildi ve 5 hastada yiiksek bulundu.
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Serebral anjio 23 (%47.9) hastada yapildi ve 19’unda (%82.6) anormal
bulundu. 5 hastada ateroskleroz, 9 hastada wvaskiilit, 3 hastada birinde
fibromuskuler displazi temelinde olmak tizere internal karotid arterde
diseksiyon, 1 hastada internal karotid arterin tam tikanikligi, 1 hastada ise
Tablo 4.4. Tutulan beyin bdlgesi:

Bolge EXK p AS KE KDH D B T »p
0.167 0.011
Serebral hemisferler 12/14 4 9 8 4 26
Middle serebral arter 9/9 4 9 3 2 18*
Anterior serebral arter 2/1 1 - 2 - 3k
Internal karotid arter 5/4 4 - 3 - 20
Serebellar hemisfer-beyin sap1 7/5 1 2 4 5 12
Serebellar 11 - 1 -1 2
Beyin sap1 32 1 - 2 2 5
Talamik -/1 - - -1 1
Beyin sap1 + Talamik 2/1 - - 2 1 3
GIA 1/- - 1 - -1
Perforan damar alanlar 4/1 - - 2 1 2 5
Multiple beyin bélgesi 4/1 - 1 2 2 5

* Ug hastada IKA lezyonﬁna bagli olarak (bir hastada MCA ile birlikte ACA
enfarktti da olmak iizere) orta serebral arter alaminda enfarkt bulunuyordu.
** Bir hasta da IKA lezyonuna bagli olarak orta serebral arter alaninda da enfarkt
bulunuyordu.
vertebral arter diseksiyonu veya aterosklerozu arasinda ayrim yapilamadi, 4
(%17.4) hastanin anjiografisi ise normal bulundu. Ateroskleroz tanisi1 konan 5
hastanin 3’de ekstrakranyal, 2’sinde ise intrakranyal lezyon bulundu. MRA 8
(%16.6) hastada yapilirken 3 (%37.5) hastada anormal bulundu. Karotid ve
vertebral arterlerin doppler USG’sinin yapildigi 26 (%54.2) hastamin 5’inde
(%19.2) anomali bulundu. 2 (%7.7) hastada %60°1n iizerinde darlik, 1 (%3.8)
hastada subklavyen arterin tam tikanikligi, 2 (%7.7) hastada ise hemodinamik
bozukluga yol agmayan CCA’de aterom plag1 bulundu.

Kardiak olarak tiim hastalarin EKG’si goriildii. 9 (%18.75) hastanin
EKG’si anormal bulundu. Bu hastalarin 5’inde atrial fibrilasyon, 2’inde eski
anteroseptal MI, 1’inde inkomplet sag dal blogu, 1’inde ise sol ventrikiil
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hipertroﬁ‘si ile ilgili bulgular vardi. EKO kardiografi transtorasik ve/veya
transosefagial olarak 38 (%79.2) hastada yapildi. Hastalarin 18’inde (%47.36)
anormal bulundu. 3 hastada sol kalp odaciklarinda trombiis, 5 hastada sol kalp
kapaklarinda ileri derecede anormallik, 2 hastada sol ventrikiil duvarinda
segmental hipokinezi, 3 hastada MVP (2’sinde sadece MVP), 1 hastada sol
ventrikiil hipertrofisi, 5 hastada ise embolik olmayan kardiak anomali bulundu.
Transtorasik' EKO incelemesine gore 3 hastada ise normal fonksiyon gosteren
prostetik mitral kapak bulunuyordu. Hastalarin 35°de transtorasik EKO yapildi ve
transtorasik EKO’si normal olan 5 hastada transosefagial EKO da yapildi. Bu
hastalarin hepsinin transdsefagial EKO da normal bulundu. Direk transdsefagial
EKO yapilan 3 hastanin birinde anomali bulunmazken diger hastalarin birinde sol
atrial apendiks lobule digerinde ise MVP+MY 3-4 ve ileri derecede mitral kapak
dejenerasyonu bulunuyordu. (tablo 4.5)

Hastalarin 15%inde (%31.25) serebral anjiografi ile, 11°de (%22.91)
transtorasik EKO ve EKG ile, 1 (%2.08) hastada transtsefagial EKO ile tam
kondu. 7 (%14.58) hastada klinik, nérolojik ve fizik muayne, goriintiileme,
hematolojik tetkikler ile taniya ulagildi.

Taialo 4.5. Hastalarda yapilan radyolojik islemler:

Tetkik Toplam (%) Anormal (%)

BBT 17*  (35) 14 (82)
Beyin MRG 40 (83) 40 (100)
Konvansiyonel anjiografi 23 (48) 19 (82)
MRA 8 17 3 (38)
Karotid-vertebral arter doppler USG 26 (54) 5 (19)
Transtorasik EKO 35 (73) 16 (46)
Transosefagial EKO 8 17 2 (25)

* 9 hastanin hem BBT hem beyin MRG elde edilmisti.

Risk faktorlerine bakildiginda damarsal risk faktorii olarak 10 (%20.8)
hastada hipertansiyon, 3 (%6.3) hastada DM, 14 (%29,16) hastada hiperlipidemi,
19 (%39.6) hastada kalp hastalifi bulunuyordu (tablo 4.6). Kalp hastali1 bulunan
19 hastadan 12°de KE inme tanisi konuldu. Beyin inmesi bagka hastaliklara
baglanan 7 hastadan 2’sinde koroner arter hastalifi, 3’tinde hafif dereceli mitral
yetmezlik, 1’inde hipertansiyona bagh sol ventrikiil hipertrofisi, 1’inde aritmi (sag
dal blogu) bulunuyordu. Sigara kullanan 15 (%31.3) hasta, alkol kullanan ise
yalmizca 1 (%2.1) hasta vardi. Sigara kullanan 15 hastanin 9’u (%60) erkek, 6’s1
(%40) kadin hastaydi. Her iki cinsiyet arasinda sigara kullanma agisindan fark
bulunmadi (p=0.652). Sigara disginda en sik rastlamlan risk faktérleri olarak
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hipextansiyon, hiperlipidemi, kalp hastalifi bulundu ve degerlendirildi . Tam
Tablo 4.6. Risk faktorleri dagilima:
N (%) E(%) K(®b) E/K <35 >35yas

Hipertansiyon 11(229) 7@259) 4(19.0) 7/4 2 9
DM 33 2 @74 1 48 21 - 3
Hiperlipidemi 14(29.2) 8 (29.6) 6(28.6) 8/6 ‘5 9
Koroner arter hastalipn 2 (4.2) 2 (74) . - 2/- - 2
Gegirilmis iskemik atak 6 (12.5) 5 (18.5) 1 (4.8) 5/1 - 6
Sigara 15(31.3) 9 (18.8) 6(28.6) 9/6 3 12
Alkol 1 21 1 - 1/- - 1
Migren 3(63) 13.7 295 12 1 2
Dogum kontrol hap: 4 - 4(19.0) - 3

gruplarinda ve heriki cinsiyet arasinda bu risk faktorleri agisindan fark bulunmadi
(tablo 4.7). Yag gruplarn olarak 35 yas altindaki ve iistlindeki hastalarda sigara,
hipertansiyon, hiperlipidemi ve kalp hastalif1 degerlendirildi ve fark bulunmad:
(tablo 4.8.). Alkol, DM gibi diger risk faktorleri az sayida hasta oldugu igin
degerlendirilmedi. Migren Oykiisii olan 3 (%6.3) hasta bulunuyordu. Bayan
hastalar arasinda dogum kontrol hap: kullanan hasta sayisi 4 (%19.1) bulundu. 35
yas iistiinde olup dogum kontrol hap: kullanan 1 hasta bulunuyordu. Bu hastanin
damarsal risk faktorii yokdu ve diisiik doz strojen igeren preparat kullaniyordu.

Tablo 4.7. Tam gruplarinda ve cinsiyetler arasinda risk fakt6rlerinin
karsilagtiriimasi:
EK T p AS KE KDH D B p

Hiperlipidemi 11/7 18 0.68 4 1 1 8 4 0.23
Sigara 9%6 15 0.65 2 2 1 4 6 0.69
Kalp hastahign 11/7 18 0.68 1 12 1 2 2 0.00

Hipertansiyon 6/4 10 037 2 4 1 2 1 0.63

Yas ortalamasi 434 38.1 43.0 33.7 356 0.015
<35 yas 717 14 - 4 - 6 4

0.56 0.51
>35 yas 20/14 34 5 8 2 11 8
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Hastalanﬁ 36’sinda (%75) iskemik inme nedenine ulagilirken 12 (%25)
hastadainme nedeni belirlenemedi.. Geng iskemik inme etyolojisi olarak 5
(%10.4) hastada ateroskleroz, 12 (%25) hastada kardiolojik neden, 2 (%4.2)
Tablo 4.8. Risk faktdrlerinin yag gruplarinda kargilagtirilmasi:

18-34 35-45 p
Sigara 3 12 0.81
Hipertansiyon = 2 9 0.61
Hiperlipidemi 5 9 0.73
Kalp hastali1 4 14 0.81

\

hastada kiigtik damar hastalifi, 17 (%35.4) hastada diger nedenler bulundu (tablo
4.9.). Inme nedeni agisindan 35 yas altindaki ve fistiindeki hastalarda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (x2=3.322, p=0.51). Tam gruplarinda erkek ve
kadin hastalarm dagllirm ise anlamli farklilik gésteriyordu ( x2=10.74, p=0.03).
Tam gruplarinda cinsiyet agisindan ikili kargilagtirmalar yapildiginda diger
hastaliklara bagli inme grubu ateroskleroza baglh inme gfubundan belirgin
(p=0.006), kardioembolik ve kii¢iik damar hastaliina bagh inme gruplarindan ise
sinirda farkli bulundu (p degeri sirasiyla 0.051 ve 0.057). Hastalarin yag
ortalamalar1 da tam gruplar arasinda farkli bulundu (p=0.015). Yas igin ikili
kargilagtirmalar yapildiginda ise ateroskleroz ve kiigiik damar hastalif1 gruplarinin
diger hastaliklar ve neden belirlenemeyen hasta gruplarindan anlamli farklilik
gosterdigi goriilmekteydi (ateroskleroz-difer hastaliklar i¢in p=0.007, neden
belirlenemeyen grup i¢in p=0.009, kiigiik damar hastalifi-diger hastaliklar igin

p=0.046).
Tablo 4.9. Hastalarin inme etyolojilerine gére dagilimlan:
Etyoloji E(m=27) K(n=21) Hasta sayis1 (%)
Ateroskleroz | 5 - 5 (%10.4)
Kardiak emboli 8 4 12 (%25.0)
Lakiiner enfarkt 2 - 2 (%4.20)
Diger 5 12 17 (%35.4)
Neden belirlenemeyen 7 5 12 (%25.0)

Tiim iglemler tam 4 1 5

Eksik tam iglemleri 3 4 7

Birden fazlaneden 1 1 2
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Etyolojik olarak 5 (%10.4) hastada ateroskleroz bulundu. Ateroskleroz
tanis1 alan tlim hastalar erkek ve 35 yag lizerinde olan hastalardi ve yas
ortalamalar: 43.4+3.05 bulundu. Ateroskleroz tam1 grubunun yas ortalamasi diger
geng iskemik inme tam gruplarindan 6nemli oranda farklilik gésteriyordu (tablo
4.7.). Inme nedeni biiyitk damar aterosklerozuna baglanan hastalar kardioembolik
ve kiictik damar hastalifindan yas agisindan anlamli fark g&stermezken diger
hastaliklar ve neden bulunamayan hastalardan anlamli farklilik gésteriyorlardi. Bu
gruptaki hastalanin 4’tinde karotid sistemde birinde ise hem karotid hem
vertebrobasiller sistemde yaygin ateroskleroz bulunuyordu. En sik goriilen risk
faktorleri hiperlipidemi ve sigara idi. Ateroskleroz agisindan hastalarin 3’iinde yag
ve cinsiyet disinda tek risk faktorii, bir hastada 3 diger hastada ise 4 risk faktorii
mevcuttu.

Serebral emboli nedeni olabilecek kardiak anomali 12 (%25) hastada
bulundu. Bu gruptaki hastalarin yag ortalamalar1 38.08+7.33 bulundu. Kardiak
emboli nedenleri tablo 4.10’da verildi. Bu grupta 8 (%66.6) erkek, 4 (%33.3)
kadin hasta bulunuyordu. Serebral emboli nedeni olarak kardiak agidan yiiksek
risk grubuna giren 8 hasta bulunurken orta derecede riskli grupta 4 hasta
bulunuyordu. Bu hastalarin 3’tinde MVP’u birinde 3. dereceden AY’i
bulunuyordu. MVP olan hastalarin birinde aym zamanda 3-4. dereceden MY de
MVP’na eslik ediyordu. Serebral emboli agisindan yiiksek risk tagiyan hastalarin
3’tinde MVR, 2’sinde MD ve beraberinde bir hastada atrial fibrilasyon bir hastada
ise sol apikal organize trombiis, 2 hastada atrial fibrilasyon ile birlikte birinde 2.
dereceden MY ve AY-AD digerinde ise sol atrial organize trombiis, eski
anteroseptal MI 8ykiisii olan 1 hastada apikal anevrizma ve trombiis ile birlikte
iskemik dilate kardiyomyopati bulunuyordu. MVR olan hastalarin ikisinin
EKG’de atrial fibrilasyon da bulunuyordu.

Kiigiik damar hastalif1 2 (%4.2) hastada bulunurken migren 6ykiisii olan
diger 2 hastada da perforan damar alaninda iskemik lezyon olmasina ragmen
etyoloji tam ayird edilemedifi icin etyoloji bulunamayan hastalar grubuna
koyuldu. Kiiglik damar hastalifn tamsi1 konan iki hastada erkekdi ve yas
ortalamalar1 43+1.41’idi. Bu hastalarin biri uzun siireli hipertansif (sol ventrikiil
hipertrofisi +) digeri ise 3 yildir DM tamsi ile takip ediliyordu. Bunun diginda
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hipeﬂansif hastada hiperkolesterolemi (aclik kolesterolii = 210), diabetik hastada
ise sigara (50 paket/y1l) eslik eden diger risk faktorleriydi.
Tablo 4.10. Kardiak nedenler:

Yiiksek riskli grup N Embolik olmayan grup N

Prostetik kapak* 3 Sol ventrikiil hipertrofisi 1

Sol kapak hastalis +AF 3 Biventrikiiler diastolik

Sol vent./atr. trombiisti** 3 relaksasyon gecikmesi 1
‘ Sag dal blogu (incomplet) 1

Orta riskli grup MY (eser) 3

MVP*** 3. Sol ventrikiil komplians

AY3 1 azalmasi 2

Hipokinetik 2 Sol atrium apendiks
sol ventrikﬁl segmenti lobulasyonu 1

*2 hastada AF egslik ediyordu. ** 1 hastada AF ,. 1 hastada ise MD egslik ediyordu.
**% 1 hastada 3-4. dereceden MY eslik ediyordu

Diger hastaliklar grubunda 17(%35.4) hasta bulunuyordu (tablo 4.11.).
Hastalarm yas ortalamalar1 33.65+7.52 bulundu. Kadin hasta sayisi 12 (%70.58),
erkek hasta sayisi ise 5 (%29.41) bulundu. Kadin ve erkek hasta oram istatistiksel
olarak da farkli bulundu (p=0.03 ). Kadin hastalarda vaskiilit tams1 konan 6
(%50), ICA diseksiyonu bulunan 3 (%25), inme nedeni Sstrogen kullammi ve
gebelik olan 2 (%16.6), Sneddon tanis: ile izlenen de 1 (%8.3) hasta bulunuyordu.
Erkek hastalarin 3’e (%60) vaskiilit, bir hastaya herediter protein C eksikligi bir
hastaya ise konjenital eritrositoz tanis1 konulmugstu. Bu grupta 9 hastaya (%56.25)
vaskiilit tanis1 konuldu. Vaskiilit tamsi alan 3 erkek hastaya karsilik 6 kadin hasta
bulunuyordu. Vaskiilit tams alan 2 hastada Takayasu’s hastalifi, 4 hastada primer
santral sinir sistemi vaskiiliti,]1 hastada PAN, 1 hastada ise multiple kii¢iik damar
vaskiiliti tamsi konuldu. Servikosefalik arter diseksiyonu tanisi konan 3 (%18.75)
hasta bulunuyordu ve hepsi kadin hastalard:. Bu hastalardan birinde fibromuskuler
displazi temelinde diseksiyon bulunurken difer hastalarda spontan diseksiyon
diigliniildii. Her 3 hastada da internal karotid.arter diseksiyonu bulunuyordu. Bir
hastada ise vertebral arter disekéiyonu ile fokal stenoz ayirim yapilamadig: i¢in
etyoloji bulunamayan génq inme grubuna dahil edildi. Hematolojik olarak

herediter protein C eksiklifi, konjenital eritrositoz ve Ostrogen kullanimina
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baglanan 3 (%18.75) hasta bulunuyordu. Bu grupta ayrica gebelik déneminde
inme geciren ve Sneddon tanisi olan 2 hasta daha bulunuyordu.

Iskemik inme agisindan neden bulunamayan ise 12 (%25) hasta mevcuttu
(tablo.4.9.). Hastalarin yas ortalamalar1 35.58+7.88 bulundu. Iskemik inme nedeni
belirlenemeyen 7 (%25.9) erkek hastaya karsihk 5 (%23.8) kadin hasta
bulunuyordu. Bu hastalarin 7¢sinde tam iglemleri tam ohnadlgl icin, S’inde ise
tiim tam islemlerine ragmen neden bulunamamusti. Tam islemleri eksik olan
grupta 2 hasta erken kaybedildigi igin tetkikleri tamamlanamadi. Serebral
anjiografisi eksik olan 3 hasta vardi. EKO’su eksik olan 1 hastada serebral
anjiografisinde IKA’i tam okliize oldugu i¢in tamya ulagilamad:. Serebral
anjiografisi eksik olan 2 hastada ateroskleroz agisindan risk faktorii mevcuttu.
Tetkikleri tam olan 3 hastada serebral anjiografileri anormal oldugu halde diger 2
hastada ise anjiografileri normal oldugu i¢in tam konulamadi. Bu grupta da 2
hastanin ateroskleroz agisindan risk faktorii vardi. Ateroskleroz tamisi birinde
diseksiyondan ayirt edilemedigi i¢in digerinde ise darlik derecesi ileri diizeyde
olmadii igin ateroskleroz tanisi konulamadi.

Ateroskleroz, kardiak emboli ve kiigiik damar hastalify erkek hastalarda
iskemik inme nedenlerinin %55.55’ini olugtururken kadin hastalarda %19.04’{inii
olusturuyordu. Diger nedenlere bagh iskemik inme kadinlarda %57.14, erkeklerde
Tablo 4.11. Diger inme nedenleri:

E K T
Vaskiilit 3 6 9
Takayasu 1 2
PAN 1 - 1 |
Isole MSS vaskiiliti 1 4 '
Idiopatik -2 2
Diseksiyonu - 3* 3
Sneddon has. - 1 1
Hematolojik 2 - 2
Herediter pro.C eksikligi 1 - 1
Polisitemia vera 1 - 1
Gebelik-DKH -2 2

* Bir hastada fibromuskuler displazi temelinde gelismigti
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ise %18.51 oramndaydi. Neden belirlenemeyen hastalarda ise erkeklerin
%25.92’si, kadmlarin 23.81°i bulunuyordu. Her iki cinsin tam gruplarindaki
farklilign istatistiksel olarak da 6nemliydi (p= 0.03 ). Tam gruplarmn yas
ortalamalan da istatistiksel olarak nemli farklihk gésteriyordu (p=0.015). Yas
gruplan agisindan bakildiginda ise 35 yas alti ve iistiindeki hastalarda fark
bulunmadi (p=0.56).

Tan1 gruplarina gdre tutulan beyin bolgelerine bakildiginda ateroskleroz
grubunda 5 hastanin 4’tinde serebral hemisferler birinde beyin sap1 enfarkt1 vardi.
Kardioembolik grupta 12 hastanin 9’unda serebral hemisferler, ikisinde beyin sap1
birinde ise gok sayida beyin bolgesi enfarkti bulundu. Diger nedenlere bagli
grupta 7 hastada serebral hemisferler, 5 hastada beyin sap1 veya serebellar
hemisferler, 4 hastada ise ¢ok sayida beyin bolgesi tutulmustu. Neden
belirlenemeyen hastalar arasinda 4’linde serebral hemisfer, 5’inde beyin sapi,
2’sinde ise ¢ok sayida bolgede enfarkt bulunuyordu (tablo 4.4.). Tam gruplan
arasinda tutulan beyin bolgesi agisindan anlamli fark bulunuyordu (p=0.011). AS
ve KE tam grubunda hastalarin ¢ogunlugunda 6n sistemde enfarkt vardi. KE tam
grubundaki hastalarin’ hepsinde orta serebral arter tutulumu bulunuyordu.. Arka
sisi(em tutulumu olan grupta ise diger nedenler ve neden bulunamayan hastalar
daha sik bulunuyordu. Cinsiyetler arasinda ise enfarkt yerlesimi agisindan fark
bulunmadi (p=0.167)

Kontrollere devam eden 22 (%45.8) hasta vardi. 30 giin i¢inde 2 (%4.2)
hasta kaybedildi. 24 hasta ise“takiplere devam etmedi. Takip edilen hastalarin
ortalama izlenme siiresi 9.771£9.88 ay bulundu. Takip edilme ortancasi ise 7 ay
bulundu. Kontrollere devam eden 22 hastamin 2’sinde (%4.2) diizelme goriildi.
Karotid arter diseksiyonu ve aterosklerozu olan bu iki hastanin diseksiyonunda ve
karotid arter darhifinda tekrarlanan serebral anjiografilerinde diizelme oldugu
gorildii. Inme atag1 ve epileptik nobet goriilen 1, inme atagindan 1 yil sonra
gecici iskemik atak gegiren 1 ve inme atafindan 2 ay sonra sistemik emboli
gelisen 1 hasta olmak tizere 3-(%6.3) hastada rekurrens goriildii. Diger 17 (%35.4)
hastanin kontroliinde bir degisiklik olmadi1 gériildii. Norolojik muaynelerinde
degisiklik olmamasina ragmen 2 hastada sonradan psikoz gelisti. Bir hastada
gebelik sonras: psikoz diistiniildii.
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5. TARTISMA

Geng hastalarda inme insidansinin eskiden sanildig1 kadar nadir olmadig:
artik daha siklikla kabul edilmektedir. Geng hastalardaki inmelerin gogunlugu ise
iskemikdir (12-15). Geng hastalar arasinda da inme insidans1 genel populasyonda
oldugu gibi yasla birlikte artig g&stermektedir (12-14). Bu c¢alismada da tiim
hastalar ele alindifinda yas gruplarinda giderek hasta sayisinin arttmasi ve 35 yas
tistlinde daha fazla hastanin olmasi insidansin yagla birlikfe arttigim destekleyen
bulgulardir. Yas gruplarina bakildifinda erkek hastalar agisindan 30 yas ve
lizerinde giderek artan sayida hasta oldufu goriilmekteydi. Kadin hastalar
agisindan benzer artis goriilmemekteydi. Bu ¢aligmada oldugu gibi yasla birlikte
erkek hastalarda goriilen artigin kadin hastalarda g6zlenmedigi hatta 30-35. yas
altinda kadin hastalarda iskemik inmenin daha fazla bulundugu ¢alismalar vardir
(12,15,21,29). Cinsiyet agisindan ise ¢ogu ¢aliyma hem iskemik hem de hemorajik
inme acgisindan erkek hastalarin g¢ogunlukta oldugunu ortaya koymaktadir
(12,15,17). Bu g¢aligmada ise az sayidaki ¢aligmada oldugu gibi erkek ve kadin
hasta sayilari arasinda belirgin bir farklilik bulunmada (5).

Geng inmeli hastalarin ¢ogunlugu anlamli olarak 35 (%70.8) yas tizerinde
bulunurken 40 yas tizerindeki hasta oran: ise %41.7 bulundu. Erkek hastalar 35
yas Ustiinde daha fazla sayida olmasina ragmen istatistiksel olarak fark -
bulunmadi. Geng inme hastalar1 yag alt gruplarn agisindan degerlendirildiginde tist
yas grubunda daha fazla erkek hasta beklenir ve bu yas grubundaki erkek
hastalarda inme etyolojisi olarak erken ateroskleroz daha sik goriiliir ve inme
etyolojisi agisindan ileri yag grubuna benzer 6zellik gosterdikleri diigtiniiliir (29).
Kadin hastalarin ise aterosklerotik olmayan risk faktorlerinin (migren, dogum
kontrol hap: kullanimi v.b. gibi) daha sik gériilmesi nedeniyle alt yas gruplarinda
fazla olmas1 beklenir. Bu goriisii destekleyen ¢aligmalar vardir (15,21,29). Ancak
bu ¢alismada yag alt gruplar1 agisindan bdyle bir fark bulunmadi. Heriki cinsiyette
de iskemik inme sikhginin yagla birlikte arttify goriildii.

Cinsiyetler agisindan iskemik inme etyolojisi anlamli . farkhilik
g6steriyordu. Bu farklilik risk faktorlerinin fakli olmasi, hormonal faktorler,
kadinlarda migrenin daha sik goriilmesi ile iligkili olabilir. Ancak risk faktérleri
ve migren Oykiisti agisindan erkek ve kadin hastalar arasinda fark bulunamadi.
Retrospektif bir ¢alisma oldugu igin hastalarin egitim diizeyi ‘belirlenemedi.
Ancak sosyoekonomik ve egitim diizeyi de risk faktorlerini etkileyen Snemli
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etkenlerdir. Sosyoekonomik diizeyi yiiksek Dbireylerde hipertansiyon,
hiperlipidemi, koroner arter hastalifi daha sik beklenirken diisikk hastalarda ise
romatizmal kapak hastalif1, merkezi sinir sistemi enfeksiyonlarina ikincil inmeler,
gebelik ve sonrasi1 komplikasyonlara bagli inmeler daha sik beklenebilir. Bu
caligmada ise cinsiyetler arasinda tam farklilifina esas olarak erkek hastalarda AS,
kadin hastalarda ise diger nedenlere bagh inmelerin daha sik goriilmesi yol
actyordu. Diger nedenler arasinda vaskiilit en siklikla goriilen hastalikdi.

Etyolojik olarak gen¢ hastalarda iskemik inmeye yol agan ¢ok sayida
hastalik vardir ve ileri yas grubundaki nedenlerden de farklilik gosterirler
(17,44,45). Agresif bir arastirma ile hastalarin %90°inda etyolojinin
bulunabilecegini diistinen yazarlar vardir (45). Inme nedeninin bulunmasi ise altta
yatan gogu hastaligin tedavi edilebilir olmas1 nedeniyle &nemlidir. Geng iskemik
inme hastalémnda en siklikla goriilen nedenler arasinda farkli serilere gore degisen
oranlarda kalp hastaliklan %14-35 (22,24,29,44,46,47), erken ateroskleroz %8.5-
33 (14,21,24,29,44,46,47), servikosefalik arter diseksiyonu %2.1-18.6 (14,29,44),
hematolojik hastaliklar %4.7-16.7 (14,29,44), migren %1-2 (14,44) ve lakiiner
enfarktlar %3-12 (14,22, 24,29,31,46,47) sayilabilir . Hastalarin %30-35°lik bir
klslmmda ise tiim tam arastirmalarina ragmen neden bulunamamaktadir
(14,21,22,30,31,46,47). Ancak neden bulunamayan hasta orani da degisik serilere
gore oldukga farklilik gostermektedir ve %4 ile 62 arasinda degisen oranlar s6z
konusu olabilmektedir (31,44). Bu calismada ise iskemik inme nedeni hastalarin
%25’inde kalp hastalifi, %18.5°de ateroskleroz, %27.5’de diger hastaliklar,
yaklagik %4’tinde kiigiik damar hastalif1 olarak bulunurken %25’inde ise neden
belirlenemedi (tablo 4.9.). Bu oranlar ise genel olarak literatiirdeki oranlara
benzerlik gostermektedir

Erken ateroskleroz beyin damar hastaliklar1 risk faktorlerinin sonucudur.
Bu calismada 5 (%10.4) hastada ateroskleroz bulundu. Diger ¢aligmalarda ise
%30-55 arasinda oranlarda inme nedeni olarak gésterilmistir ve hastalarin gogu
35 yas lizerindedir (17,44,45). Literatiirdeki dier caligmalar g6z Oniine
alindifinda bu oran aterosklerozun diisiik oranlarda bulundugu ¢aligmalara
benzemektedir. Bu c¢alismada da hastalarin timii 35 yas lizerinde ve erkek
hastaydi. Ateroskleroz oraninin yiiksek olmamasi ise diger caligmalarin damar
hastaliklarmin daha yiiksek oranlarda gériildtigii iilkelerde yapilmasi ile ilgili

olabilir. Ateroskleroz tam kriterlerinin ve gen¢ inme hastalarinin iist yas sinirinin
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farkli seg:ilmesi oranlarin genis bir varyasyon gostermesine neden olmaktadir. Bu
calismada TOAST siniflandirmasindaki tam kriterlerine uygun olarak sadece ileri
derecede darligr olan (%50 ve tlizeri ) olan hastalarda ateroskleroz tanisi
konulmustur (43). Baz1 aragtirmalarda ise hafif dereceli darliklar ve/veya invazif
ya da invazif olmayan yoéntemlerle lezyon bulunamamis ama damarsal risk
faktorleri olan hastalarin da bu tam grubuna dahil edilmesi daha yiiksek oranda
ateroskleroz tamisi konulmasina yol agar. Bu tip hastaléida dahil edildiginde
ateroskleroz oram1 %18.8’lere dek ulagmaktaydi. Cogu aragtirmaciya gore ise
ateroskleroz ileri yaglardaki yiiksek insidansina gore gen¢ hastalarda ihmal
edilebilir diizeyde diigiiktiir ki bu seride AS hastalar1 %8.5 oraninda bulunmustur
(29). Aterosklerotik lezyonun yerlesimi agisindan ise wklar arasinda faklhilik
goriiliir. Beyaz wkta genellikle ekstrakranyal olarak yerlesim gosterir. Bu
calismada da ¢ogu hastada ekstrakranyal yerlesimli plak s6z konusuydu. Son
yillarda 6zellikle transdsefajial EKO’nun gelisimiyle 6nem kazanan bagka bir
kaynak ise ylikselen aort ve aort arkina yerlesen aterom plagina baghh embolik
beyin inmesidir. Baz1 ¢alismalarda transtsefajial EKO ile saptanan aort yerlesimli
plaga bagli embolik olgular bildirilmistir (48). Bu ¢alismada aort lezyonu olan
hasta saptanmadi. Bu bulgu geng¢ inme hastalarinda aort yerlesimli aterom
plagimn risk kayna$ olmadifn yoniindeki galigmalari destekleyen bir sonugtu
(49,50). Bu lezyonun saptanmasinda tercih edilmesi gereken transosefajial EKO
incelemesi az sayida hastada yapilmigti. Bu inceleme &zellikle damarsal risk
faktérleri yiiksek olan hastalarda daha fazla oranda yapilsaydi aym: sonug
bulunamayabilirdi.

Gen¢ inme hastalarinda erken ateroskleroz agisindan damarsal risk
faktorleri ileri yas grubu hastalarina benzerdir. Aterosklerotik plagin olusumu ve
gelisimindeki 6nemlilik dereceleri farkli olabilmektedir. Risk faktorleri agisindan
ileri yag grubuna benzerlik g6stermesine ramen geng hastalarda risk faktorleri
daha az cahgilmustir. Bu c¢aligmalarda en Onemli risk faktorleri olarak
hipertansiyon, sigara, kalp hastaliklar1 gosterilmektedir (51,52). Bu ¢aligmada da
benzer olarak en sik gériilen risk faktorleri olarak hiperlipidemi, kalp hastaliklari,
sigara ve hipertansiyon bulundu. Bu hastalarda hipertansiyon, DM, sigara,
hiperlipidemi v.b. risk faktorleri ileri yas grubuna gore daha az goriilmekte ve
hastalarin bu risk faktorlerine maruz kalma siireleri daha kisa olmaktadir. Ancak
yapilan ¢ahigmalarda bu risk faktérlerinin geng iskemik inmeye neden olmadaki
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rolleri gii’sterilmektedir (51,52). Erken ateroskleroza 6zgii bir risk faktérii olarak
ise homosisteinden bahsedilebilir. Homosistein yiiksekligi diger iyi bilinen risk
faktorlerinden bagimsiz olarak iskemik inme agisindan risk olugturmaktadir (53-
55). Baz1 galigmalarda &zellikle risk faktorii olmayan geng erkek hastalarda
yiiksek homosistein diizeyi ile iskemik inme iligkisinin daha belirgin oldugu
go6sterilmistir (56). Bu ¢aligmada ateroskleroz tanisi1 konulan hastalarin 2’sinde
homosistein diizeyi yiliksek bulunmugtu. Bu c¢alismada 10 (%20.8) hastada
homosistein diizeyine bakilmis ve 5’inde yitksek bulunmugtu. Ancak aghk
homosistein diizeyinin normal olmasinin homosistein metabolizmasimin normal
oldugunu goéstermedifini ve metionin yliklemesi sonrasinda homosistein diizeyi
degerlendirildiginde, homosisteinin .inme ag¢isindan bagimsiz risk fakt6rii
oldugunu gosteren ¢alismalar vardir (47). A¢lik homosistein diizeyi normal olsa
bile metionin yiikleme testi sonras: yiikksek homosistein diizeyi saptanabilir. A¢hik
homosistein diizeyi ile iskemik inme.iligkisini inceleyen 3 prospektif ¢aliymanin
2’sinde bu iligki gosterilememistir (57-59). Hiperhomosisteinemi agisindan Be
vitamini 6nemlidir. Metionintetrahidrofolatreduktaz (MTHFR) geni C677T
mutasyonu i¢in homozigot olan hastalarda enzimin aktivite gérmesi i¢in daha
yﬁi(sek vitamin diizeyine gerek oldugu ve bu nedenle fonksiyonel yetmezliginin
s6z konusu olabilecegi gbsterilmistir (60). Genotipe bagli fonksiyonel yetmezligin
s6z konusu oldugu hastalar vitamin diizeyleri normal bile olsa vitamin
tedavisinden yarar gérebilirler. Bu gen mutasyonu i¢in heterozigot olan bireylerde
de erken okluzif arter hastalig: riskinin arttifim1 gésteren kamtlar vardir (61). Geng
iskemik inme hastalarina 6zgii bir diger risk fakt6rii ise lipoprotein(a) dir. Serum
lipoprotein(a) diizeyi esas olarak genetik faktérlerce belirlenir. Iskemik inmede
rolii tartigmali olsa da geng inme hastalarinda 6nemli bir risk faktorii oldugunu
gosteren cahigmalar vardir. iskemik inme nedeni belirlenemeyen ve ateroskleroza
baglh inme hastalarinda kontrollere gére daha yiiksek serum diizeyleri s6z
konusudur (62). Bazi c¢aligmalarda kiigiik damar hastaligs ile de iligkili
bulunmugtur (63). Retrospektif olan bu ¢alismada 17(%35.4) hastada
lipoprotein(a) diizeyi 6l¢ililmiisti.AS grubunda iki hastanin lipoprotein(a) diizeyi
yiiksek bulundu. Bu hastalar disginda yiiksek serum diizeyi saptanmadi.
Hiperlipidemi ise en sik goriilen risk faktorlerinden biriydi. Tam gruplan ve

cinsiyetler arasinda fark bulunmamasina ragmen ateroskleroz hastalarinda %80,
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diger nedenler grubunda %47, neden bulunamayan hastalar arasinda ise %33
oraninda bulunmaktaydi.

Sigara risk faktorleri arasinda %31.25 oram ile en sik rastlamlan
faktorlerden biriydi. Sigara kullanma agisindan erkek ve kadin hastalar arasinda
fark bulunmadi (p=0.065). Farkli tan1 gruplarindaki hastalar arasinda da sigara
kullanma agisindan fark bulunmadi (p=0.069). Yapilan ¢alismalarda genglerde
sigara kullanma prevalansinin arttif1 ve sigaranin genglerde inme riskini 2.5 kez
artirdifn  gosterilmistir (52). Bu ¢aligmada ise istatistiksel olarak fark
bulunmamasina ragmen sigara kullanan hastalarin %80°’i 35 yas iizerindeydi.
Cinsiyetler arasinda hormonal faktdrlere bagh olarak aterosklerotik plak olusumu,
progresyonu ve stabilitesi farklilik gosterir. Aterosklerotik plagin gelisiminde ve
stabilitesindeki sigaranin rolii hormonal durumlia da iligkilidir. Buna bagh olarak
sigaramin heriki cinsiyette klinik etkilerinin fakli olmasi1 sonucu beklenebilir.
Ancak kadin hastalarda yapilan g¢aligmalarda da sigara igmeyen kadinlara gore
inme riskinin arttif1 bulunmustur (64). Geng iskemik inme hastalarinda yapilan
bir ¢aligmada ileri yastaki hastalar ile aym paket/y1l sigara kullanmg olsalar bile
geng hastalarda iskemik inme riskinin ileri yas grubundan daha fazla oldugu
gosterilmistir (65). Cogu ¢aligmada sigara ve beyin damarsal hastaliklar arasinda
pozitif iligki gosterilmigtir (64,66,67). Sadece geng hastalarin alindif1 ¢aligmalar
koroner arter hastalif1, hipertansiyon gibi risk faktérlerinin daha az olmasi
nedeniyle sigaramin etkisini gormemiz agisindan avantaj saglarken, bu
calismalarda da sigara beyin damarsal hastaliklart igin risk fakt6rii olarak
bulunmus ve hipertansiyon, DM gibi faktorlerden daha 6nemli rol oynadig
gOsterilmigtir (65). Sigara iskemik inme kadar intraserebral ve subaraknoid
kanama riskinde de artiga yol agar (68). Sigara brrakildiktan sonra inme riskinin
azalmasi da sigaramin inmedeki roliinti gosteren bir bulgudur (69). Sigara
birakildiktan sonra inme riskinin azalmasina ragmen hi¢ kullanmayan gruba gére
ateroskleroz progresyon hizinin daha yiiksek oldugu gosterilmigtir (69). Bu
calismada yine pasif igicilerde de progresyon hizinin sigara dumanina maruz
kalmayan bireylere gore daha yiiksek oldugu gosterilmigtir (69). Bu ¢alismada da
AS grubunda gegmigte sigara kullanma Oykiisii olan 2 hastanin bulunmasi bu
acidan dikkat ¢ekiciydi. Aym zamanda gen¢ inme hastalarinda yapilan
calismalarda agir karotid arter darliinda sigara 6zellikle beyaz irkta bagimsiz bir
risk faktorii olarak sorumlu bulunmustur (70). Sigaramn inme riskini
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kolaylastﬁma31 damarsal ve/veya hematolojik sistem iizerine olan zararh
etkilerine baghdir. Sigara aterosklerozun baglamasinda ve ilerlemesindeki etkileri
yoluyla beyin damarsal hastaliklarinin ve koroner arter hastalifinin riskini
arttirmaktadir. Damarsal mekanizmalar1i  arterlerde  vazokonstriksiyonu
kolaylagtirmasi, aterosklerozu hizlandirmasi, direk endotelyal toksik etkisi,
sempatik uyaric1 olmasimi igerir (64,66,71-73). Hematolojik fakttrler arasinda
prostasiklini inhibe etmesi, kanama zamanin1 azaltmasi, trombosit fonksiyonlarim
ve aktivitesini deZistirmesi, plasma fibrinogenini artirmasi, hematokriti
yiikseltmesi yer almaktadir (74-76).

Hipertansiyon genel populasyonda inmeyi kolaylagtiran en &nemli
faktorlerden biri olmasina ragmen gen¢ inmeli hastalarda yine daha az siklikta
incelenmistir. Bu yas grubundaki inme hastalarinda hipertansiyon prevalansi da az
sayida ¢aligmada degerlendirilmigtir. Bu ¢aligmada hipertansiyon 15-45 yas igin
%22.9 oraninda bulundu. Aym yas grubu igin bagka calismalarda %15-33
arasinda degisen oranlar s6z konusuydu (17,44,51,52). Bu ¢alismalarda aym yas
grubundaki kontrollerle karsilagtirildiginda hipertansiyonun inme riskini belirgin
sekilde artirdifn goriilmiigtiir. Hipertansiyon diger caligmalara gore diisiik
smirlarda olmasina ragmen en 51k‘ gorillen risk faktorlerinden biriydi.
Ateroskleroz, kii¢tik damar hastalii, koroner arter hastalifi komplikasyonlarina
bagh inmeler agisindan risk olugturan hipertansiyonun diisiik oranda bulunmasi
sonugta bu hastaliklarin da diisiikk oranda bulunmasi ile paralellik gostermektedir.
Hipertansiyonun tam gruplar1 ve cinsiyetler arasinda dagilminda faklilik
bulunmadi.

DM hastalifn da inme riski agisindan genel populasyonda g¢okea
caligilmigtir. Ancak gen¢ inme hastalarinda yeterince degerlendirildigi
s6ylenemez (77,78). Calismalarin ¢ogunda goreceli riski degerlendirilmeksizin
olas1 neden ya da risk faktorii olarak degerlendirilmistir (17,21,44). Baz1 yazarlar
50 yas altindaki iskemik inmeli hastalarda DM prevalansinin aym yas grubundaki
enfeksiyon hastalarindan farkli olmadigimi bildirirken digerleri géreceli riskin
Onemli oldugunu sdylerler (77,80). Bu calismada da DM sik goriilen bir risk
faktorii olarak bulunmads. Yine de DM pek ¢ok calismada nemli bir risk faktorii
olarak ortaya gikmaktadir (51,52). Kontrol hastalariyla kargilagtirildiginda, DM
hastalarinda inme riski 10 kattan fazla artig (%15&0.5) gostermektedir (52). Inme
acisindan hastalik siiresi Gnemlidir (81).
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Alkol hem iskemik hem hemorajik inmeye yol agabilir. Alkoliin inmeye
neden olma mekanizmalar ¢ok sayidadir. Kardiak aritmileri indiikler, kardiak
duvar anomalilerine yol agabilir, hipertansiyonu indiikler, trombosit
agregasyonunu arttirir, koagulasyon sistemini aktive eder, serebral damarlarin diiz
kaslarinin kontraksiyonunu uyararak serebral kan akimim azaltir, serebral
metabolizmay1 deistirir. Bu ¢aligmada sadece alkole baglanan inme hastasi
bulunmadi. Risk faktorii olarak ise ateroskleroz grubunda"bir hastada bulundu.
Ateroskleroz grubunda yine gegmiste alkol kullanan iki hasta bulunuyordu. Alkol
inme iligkisi de tartigmalidir. Yakin zamanda yapilan bir ¢aligmada alkol kullanan
ve hi¢ kullanmamis hastalar arasinda iskemik inme riski (her iki cinsiyette)
acisindan fark bulunmamigtir ancak ge¢miste alkol kullanmis olan hastalarda
kullanmamig olan kontrollere gore inme riskinde. artma goriilmiistiir (82). Cogu
caligmanin sonucuna goére ise uzun siireli ve fazla miktarda alkol tiiketilmesi inme
riskini artirmaktadir (52,83,84). Alkol ve iskemik inme riski arasinda ¢ogu
aragtirmada dozla iligkili J seklinde patern bulunmugtur (84-86). Diislik ve orta
miktarda alkol tliketen hastalarda inme riski azalirken, agin tiikketen hastalarda
artmaktadir. Epizodik olarak alkol kullanan hastalarda bu etki goriilmezken,
diizenli kullanan hastalarda goriilmekteydi (87) Bu ozellikle sarap kullanan
hastalar i¢in s6z konusudur diger igki tiplerinde aym iligki bulunmamugtir (85).

Kardiak hastaliklara bagli olarak beyin damarlarina emboli genglerdeki
inme nedenlerinin en sik gorilenlerinden biridir. Ileri yaslardaki hastalarda
kardiak hastalia bagli beyin damarlarina emboli %15-20 oraninda bulunurken 45
yas altindaki hastalarda %23-36 gibi daha yiiksek oranlarda rastlanir(14,22,44,47).
Bu yas grubunda aterosklerozun diisiik oranda goériilmesi kardiak hastaliklarin
Onemini artirmaktadir.Yaklagik olgularin %30’u kardiak nedenlere baghdir
(29,30). Kardiak nedenler agisindan da geng iskemik inme hastalan ileri yas
grubundan farklihk gosterir. Ileri yas grubunda kapak lezyonunun eslik etmedigi
AF ve koroner arter hastalifi komplikasyonlar1 en sik karsilagilan faktérler
olurken geng hastalarda ise romatizmal kapak hastaliklar (AF +/-) ve MVP, PFO,
ASA gibi geng hastalarda inme nedeni olarak géziiken anomaliler daha siklikla
goriiliirler. Kardiak risk faktorleri ¢aligilirken farkli kalp hastaliklarinda inme riski
degisebileceginden daha rafine tammlamalar gereklidir. Bagka risk faktorii
bulunamayan hastalarda MVP gibi patolojiler 6zel 6neme sahiptir. Bu ¢alismada
kalp hastaliklar1 direk beyin embolisi nedeni olarak %25 oramnda bulunurken risk -
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faktorii olarak da en sik rastlanilan faktérlerden biriydi. Cinsiyetler arasinda fark
olmadig: gibi yag alt gruplarinda da kalp hastalifina rastlanma orami agisindan
fark bulunmadi. Bu da literatiirdeki diger ¢alismalarla benzer 6zellikteydi. Her yas
grubunda risk faktdrii ya da inme nedeni olarak kardiak hastaliklar karsimiza
cikabilmekteydi. Rutin EKG ve EKO ile kardiak anomali %37.5 bulunurken
potansiyel serebral emboli orjini %25 oraninda bulundu. Yalmz konvansiyonel
nedenler goz 'Oniine alindiginda.ise bu oran %16.7’ye diismekteydi ve en sik
romatizmal kapak hastalif1 ve prostetik kapak bulunmaktaydi. Prostetik kapak ve
romatizmal kapak hastalifinin birlikte kardiak nedenler arasinda en fazla gériilen
etyolojiyi olusturdugu c¢aligmalar yaninda (17,29). Literatiirde kapak hastaliklart
tiim iskemik inme nedenleri agisindan %1.5-10.5 arasinda degisen oranlarda yer
aliyordu (14,21,29,44). Bu ¢alismada ise bu oran %10.4 bulundu ki literatiire gére
yiiksek bir diizeydi. Kardiak nedenler arasinda ise bu ¢aligmada kapak hastaliklar
ve prostetik kapak %41.7’lik (bu hastalarin %80’inde AF eslik ediyordu) bir
oram olusturuyordu. Diger caligmalarda ise bu oran %5.7-33.3 arasinda
degismekteydi (14,29,44,46). Kapak hastaliklan tiim kardiak nedenlerin isveg’te
(14) yapilan calismada %5.7’sini, Ingiltere’de (44) %11.9’unu, Italya’da
(21)%13.8’ini, Brezilya’da (29) %33.3%iinii olusturuyordu. Bu oranlar kapak
hastaliklarina gelismis {ilkelerde kardiak inme nedeni olarak, gelismekte olan
tilkelere g6ré daha az sikhikta rastlamldifimi gosteriyordu. Konvansiyonel
olmayan nedenler arasinda ise ¢ogunlugu MVP olusturmaktaydi. MVP literattirde
tim iskemik inme nedenleri arasinda %1-8.4 arasinda degisen oranlarda
bulunurken, kardiak nedenlerin ise %2.9-%35.4’linli olusturan oranlarda
bulunuyordu (14,21,29,44). MVP bu g¢aligmada tiim iskemik inme nedenleri
arsinda %6.3 oraninda, kardiak nedenler arasinda ise %25 oraninda bulundu. Tiim
kardiak nedenler arasinda MVP’nun oram agisindan gelismis ve gelismekte olan
iilkeler ele alindifinda, bu caligmada %25 oraminda bulunmasma kargilik
Ingiltere’de yapilan galismada %11.8 (44), italya’da %35.4 (21), Isveg’te %2.9,
Arjantin’de %31.3, Brezilya’da %5.7 oramnda bulunmustu (14,21,29,44.46).
MVP agisindan ilkelerin  gelismislik diizeyine gore lineer bir iligki
gozlenmiyordu. Geng hastalarda MVP’nun (%71.4) daha fazla oldugu ve 35 yas
aluinda MVP’nun iskemik inme ile iligkili oldugunu destekleyen galigmalar vardir
(21). Ileri yastaki iskemik inme hastalarinda MVP kontrol grubu ile benzer
oranlarda bulunurken gen¢ hastalarda kontrol grubuna gére anlamli oranlarda
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yiksek bulunur (88). MVP serebral enfarkti olan geng hastalarda %29-40
oraninda, aym yas grubundaki kontrol hastalarinda ise %7 oraminda bulunur
(88,89). Bu nedenle serebral emboli nedeni olarak kabul edilebilir. MVP gibi PFO
ve ASA’da ozellikle 2 boyutlu EKO’nun gelisimi ile gen¢ iskemik inme
hastalarinda son 15-20 yildir daha siklikla bildirilen patolojilerdir. Arastimacilarin
¢ogunlugu bu patolojilerin iskemik inme ile iligkili oldufunu dustiniirler (26,90).
Bu calismada PFO, ASA gibi patolojilere rastlanmadi. Bu patolojilerin
saptanmasinda tercih edilen transdsefagial EKO (%17 oraminda hastada
yapilmigti)) daha yiiksek oranda yapilsa bu anomalilere rastlanma olasili1
artabilirdi.

Kiiglik damar hastalifi geng¢ hastalarda etyolojik olarak daha az siklikta
gériilmektedir  (14,24,29,31,46,47). Geng hastalarin hipertansiyon, DM,
hiperlipidemi gibi kii¢lik damar hastalig1 ile iligkisi iyi bilinen risk faktorlerine
daha kisa stireli maruz kalmalar1 bunda rol oynamaktadir. Bu ¢aligmada da kii¢iik
damar hastalifn %4.2 oraninda bulundu. Hastalarin yas ortalamalar1 ateroskleroz
ve kardioembolik hastalardan farkli bulunmazken diger nedenler ve neden
belirlenemeyen hastalardan belirgin olarak farkli bulundu. Kadin hastalar arasinda
kiiclik damar hastalig1 tamisi koyulan hasta yokdu. Buna ragmen perforan arter
alaninda  iskemik lezyonu olan bir kadin hasta bulunuyordu. Gen¢ kadin.
hastalardaki lakuner enfarktlarin patogenezi hakkinda yeterli bilgiye sahip degiliz.
Yapilan bir ¢aligmada bu hastalarda en az bir klasik risk faktorii buluhdugu
(hipertansiyon, hiperlipidemi, sigara veya dogum kontrol hapi) veya migren
Oykiilerinin oldugu goriilmiis ve koagulabilite belirleyicileri hafif yiiksek
bulunmugtur. Sonu¢ olarak klasik risk faktorleri (hafif-orta derecelerde),
hiperkoagulabilite ve migrenin lakiiner enfarkti olan gen¢ kadin hastalarda risk
profilini olusturdugu diistintilmiistiir (91). Bu ¢alismadaki kadin hastada da bu risk
faktorlerinden migren, hiperlipidemi ve sigara bulunuyordu. Bazi aragtirmacilar
ise lakiiner enfarkt tamimina kargi ¢ikarlar (92). Lakiiner enfarktlarin KDH ve
hipertansiyon ile birebir iliskilendirilmemesi gerektigini, bagska hastaliklarin da
lakiiner enfarkta neden olabilecegini diisliniirler.

Diger nedenler grubu tiim tam gruplar1 arasinda en fazla iskemik inme
nedeni olarak bulundu (17 hasta, %35.4). Bu grubun en sik neden olarak
goriilmesine vaskiilit tamis1 alan hastalarin fazla olmasi yol agiyordu. Bu gruptaki
hastalarin yas ortalamasi 33.65+ 7.52 olarak bulundu. Yas ortalamalar1 agisindan
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ateroskleroza ve kiigiik damar hastalifina bagli iskemik inme hastalarindan
belirgin  farkhlik  g&stermelerine ragmen yas gruplann = agisindan
degerlendirildiginde bu farklilik bulunmuyordu. Bu grupta kadin hastalar agirlikli
olarak bulunuyordu ve diger tam1 gruplarindan anlamli farkhilik gosteriyordu.
Kadin hastalarin 12°si (%57.14), erkek hastalarin ise 5’i (%18.5) bu grupta yer
aliyordu. Bu grupta en sik rastlanilan etyoloji vaskiilit (9 hasta, %52.94) olarak
bulundu. Ikinci siklikta internal karotid arter diseksiyonu yer aliyordu ve bu taniy
alan 3 (%17.6) hastada kadindi. Diger hastaliklar tam grubunda daha 6nce
yapilan ¢aligmalarda en siklikla rastlamlan etyoloji servikosefalik arter
diseksiyonu olarak kaydedilmis'(14,46). Vaskiilit tanis1 diger ¢aligmalarda %1.7-6
arasinda degismekteydi (24,31,46). Bu c¢aligmada bulunan %18.8’lik oran
literatiire gore oldukga yiiksek bir orandi. Diseksiyon oram ise bazi ¢aligmalarda
¢ok yﬁkseic bulunmasina ragmen, bu ¢alismada genel olarak literatiirdeki
degerlere yakin bir oranda bulundu (14). Vaskiilitin yiiksek oranda bulunmast
orneklem biiyiikliigiiniin kiigiik olmas: ile iligkili olarak rastlantisal olabilir. Bu
hastalarin hepsinde serebral anjiografi, klinik ve laboratuvar bulgularla vaskiilit
tanis1 konulmustu. Serebral anjiografi en sik kullanilan tam1 y6ntemiydi. Serebral
anjiograﬁde diizelebilecek damar patolojileri (vasospasm v.b.) de vaskiilit olarak
degerlendirilmis olabilir. Bu da vaskiilit tamisinin yiiksek oranda konulmasina yol
agmis olabilir. Vaskiilit oran1 bizim {ilkemize 6zgii olarak gergekten yiiksek ise bu
da prognozlarimn daha k&tli olmasina yol agacaktir. Vaskiilit tamis1 alan tiim
hastalara kortikosteroid tedavisi ve tipine gore diger immiin sistemi baskilayan
ilaglar baglanmigti.

Hematolojik neden olarak herediter protein C eksikligi ve polisitemia vera
tanis1 konulmug olan 2 hasta bulunuyordu (%#4.2). Hematolojik nedenler baska
serilerde %1-14 arasinda degismekteydi (24,46,47). Hematolojik nedenler
arasinda herediter koagulasyon inhibitdr proteinlerinin eksiklikleri, antifosfolipid
antikorlari, lupus antikoagulam, esansiyel trombositoz, sickle cell anemisi
sayilabilecek pek ¢ok hastahikdan yalmzca birkagidir. Bu galismada yalnizca bir
hastada goriilen herediter koagulasyon inhibitor proteinlerinin eksiklikleri,
se¢ilmis hasta gruplan ele alinmadifinda, geng iskemik inme hastalarinda nadir
olarak kargimiza c¢ikmaktadir (14,29,44). Ancak kiigiik ve segilmis serilerde
bulgular degisken olabilmektedir (93,94). Bu galismada bir hastada faktr 5
Leiden mutasyonu pozitif bulundu. Bu hastanin inme etyolojisi olarak yiiksek risk
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tagiyan kardiak patolojisi de mevcuttu. Faktor 5 Leiden mutasyonuna ikincil
gelisen aktif protein c rezistansimin ise arteryel vaskuler bozukluga yol agtifi
tartigmalidir (95). ACL antikorlar1 da yalmizca bir hastada diisiik titrede pozitif
bulundu. ACL antikorlarinin gen¢ inme hastalarinda O6nemli oranlarda
gériilmedigini destekleyen c¢aligmalar vardir (96,97,98). Heterojen inme
gruplarinda ACL antikorlar1 olasilikla bildirilenlerden daha diigiik oranlarda
yiikksek bulunur. Bu nedenle gen¢ inme hastalarinda rutm taramasimin degeri
siipheli 6neme sahiptir (97).

Dogum kontrol hap1 kullaniminin kadin hastalarda beyin damarsal hastalik
riskini artirdid1 cesitli ¢alismalarda gosterilmistir (99). Yiiksek doz &strogen
iceren (50 mikrog. ve istii) preparatlarda risk daha fazladir (100). Bagka risk
faktoriiniin eglik etmesi durumunda diistik doz 6strojen iceren preparatlar bile risk
olugturmaktadir (100). Bu faktérler arasinda hipertansiyon, migren, sigara
kullanim1 ve yag yer almaktadir. Avrupa’da ve gelismekte olan iilkelerde diisiik ve
yiikksek doz Ostrojen igeren preparatlar karsilagtirildiginda, Avrupa iilkelerinde
diistik doz Gstrojen iceren preparat kullamimu ile risk daha diigiik bulunurken,
gelismekte olan iilkelerde aym fark goriilmemis (100). Bunda gelismekte olan
tilkelerde diisiik doz Ostrojen igeren preparatlar onerilirken risk fakt6rlerinin
kontrol edilmemesi etken olarak goriilmiis. Buna karsilik diistik doz &strojen
igeren preparatlarin risk olusturmadigini gésteren ¢aligmalar da vardir (101,102)
Bu c¢alismada diisiik doz Ostrojen igeren preparatlari kullanan hastalar ile
gecmiste dogum kontrol hapi kullanmis ve hi¢ kullanmamus hastalar
kargilagtinnlmig ve inme riskinin artmadifi gosterilmigtir (101). Dogum kontrol
haplarinin inmeye yol agma mekanizmalar1 arasinda ise trombosit agregasyonunu
degistirmeleri, AT3 aktivitesini arttirmalari, serum antitrombin diizeyini
azaltmalari, bazi koagulasyon faktdrlerinin Ozellikle faktor 7°nin diizeyini
arttirmalan sayilabilir. Bu ¢aligmada kadin hastalarin %19°da dogum kontrol hap:
kullanimi s6z konusuydu. Inme nedeni olarak ise yalmzca birinde diisiiniildii. Bir
hasta ise diisiik doz Ostrogen iceren preparat kullamyordu. Bu hastada inme
nedeni tan iglemleri tam olmadif1 i¢in belirlenememigti ancak dstrogen diizeyi
diisiik preparat kullandifindan ve bagka risk faktérii olmadigindan dogum kontrol
hapina baglanamadi.

Gebelik de geng kadinlarda iskemik inme riskini artirmaktadir. Gebeligin

koinsidental olmasi ya da inme nedeni olarak rol oynamas1 kesin olarak
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bilinmerr;ektedir. Gebelige 6zgii inme nedeni olarak en sik bilineni eklamsidir
ancak patogenezi tam olarak anlagilmamustir. Gebelige 6zgii olan ama ¢ok nadir
goriilen diger nedenler ise koryokarsinom ve amnion sivi embolisidir. Hastalarin
onemli bir kisminda ise inme nedeni yogun aragtirmalara ramen bulunamaz.
Agiklanamayan olgularda gebelikte goriilen artmis koagulabilite ve damar duvar
degisikligi rol oynayabilir. Baz1 aragtimacilara gore ise gebeligin kendisi degil
puerperium donemi risk yaratmaktadir (103,104). Bu ¢aligmada bir kadin hastada
bagka neden olmaksizin gebelie bagh iskemik inme diigiiniildii. Gebelik ve
dogum kontrol hapi kullammu birlikte (%9.5) kadin hastalar arasinda sik goriilen
etyolojik faktdr olarak bulunmadi. Bagka g¢aligmalarda da benzer sonuglar
bulunmustu (14,44,47 ).

Migrenin potansiyel komplikasyonlarindan biri de serebral enfarkttir. Baz1
olgularda inme ile beraber olarak gorlilsede inmeye neden olan faktor olarak da
karsimiza g¢ikmaktadir. Geng inme hastalarinda migren insidansi ¢ok az
diizeylerden genel populasyon diizeylerine kadar degiskenlik gosterebilir (%15-
30) (17,44). Adams ve ark.nin serisinde migren Sykiisii %14 oraminda bulundu
ancak hastalarin %3’{inde inme ile baglant1 kurulabildi (17). Migrene bagl inme
taM degiskenlik gosterdiginden genglerde migrenéz enfarktin %1.2-25 gibi
genis bir aralik arasinda degismesi ag:1klahabilir (21,44). Bu galismada 3 (%6.3)
hastada migren Sykiisii bulunurken ancak bir hastada baska neden bulunamadi, bir
hastada kiiciik damar hastalif1 ile migrendz enfarkt ayirimi yapilamazken diger
hastada inme migrene bagli bulunmadi. Ik iki hastamn beyin MRG’sinde
perforan arter alaninda, bir hastada internal kapsiil 6n bacaginda diger hastada ise
putaminal enfarkt saptanmigti. Ancak bu galisma retrospektif oldugundan hasta
kayitlarinda migren tam kriterleri sorgulanmadig: i¢in migrene bagh inme tanisi
konulan hasta olmadi. Bu iki hasta neden bulunamayan hastalar grubuna dahil
edildi. Bevan ve ark.nin serisinde 18 (%38) hastada migren tamsi olmasina
ragmen ancak 1 hastada tek neden olarak bulunmustu (44). Migrendz inmenin
mekanizmas1 arteryel diseksiyon bunun diginda tutulmak fizere kesin olarak
bilinmemektedir. Migrenin inmeye yol agmasindaki olasi mekanizmalar ise
vasospazm ve/veya arteriopati, embolism ve trombosit anomalisini igerir. Migren
hastalarinda vasomotor instabilite s6z konusudur. Migrene bagl beyin enfarkti
diigiiniilen hastalarda enfarkt gelistigi swrada genellikle bas agnis1 Sykiisii
olmaktadir. Migren 6ykisti olmayip beyin enfarkti ile birlikte migren ataklan
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baslayan hastalar da vardir (105). Migren hastalarinin BBT veya beyin MRG’de
enfarkt gosterilebilir ancak anjiografileri genellikle normaldir (106). Migrene
baghh inme hem biiyiik hem kiigiik arter dolagiminin tutulumu sonucu olabilir.
Enfarkt alam ve anjiografik anomaliler ise genellikle posterior serebral arter
dagilimindadir  (107). Oksipital lob enfarktlan siklhikla bildirilmigtir
(105,107,108). Bu caligmalarin birinde 14 hastamin 11°de enfarkt oksipital
loblarda bulunmus ve neden bulunamayan beyin enfall'ktl olan hastalar ile
kargilagtinldiginda 6nemli farklilk g6riilmiistir (105). Bu hastalarda
aterosklerotik risk faktorleri de diger gruba gore daha az bulunmus. Geng bayan
hastalarda (6zellikle klasik migren oykiisii olan) iskemik inme igin ek risk
faktorlerinin olmas1 ileri yas, sigara, dogum kontrol hapi kullanimi,
antikardiolipin antikorlarinin pozitif olmas1 v.b. riski artirmaktadir. Bu agidan
migren 35 yag altindaki kadin hastalarda ve inme nedeni bulunamayan hastalarda
mutlaka sorgulanmali ¢linkii hem perforan hem major arter alanlarinda enfarkta .
yol agabilir. Ancak migrene bagl inme tanist diger nedenler arastirildiktan sonra
konulmalidir. Migrene. bagh inme hastalarimin prognozlar1 ise genellikle iyi
. olmaktadir (105,107).

On sistem enfarkti olan daha fazla sayida hasta vardi. Karotid sistemde
enfarkt %66.7, vertebrobasiller sistemde ise %25 oraninda bulundu. Cinsiyetler
arasinda enfarkt yerlesimi agisindan fark bulunmadi. Tam gruplan arasinda ise
belirgin fark vardi. KE tam grubunda %83.3 oraninda, AS grubunda. isé %80
oraninda orta serebral arter alaninda enfarkt bulundu. Diger hastaliklar ve neden
bulunamayan grupta ise AS ve KE tan1 grubuna gore arka sistem tutulumu daha
fazla bulunuyordu. Referans hastanelerinde yapilan g¢aligmalarda arka sistem
enfarktlar, - toplum bazinda yapilan calismalara gore daha az bllunur. Bu
calismada %66.7&25 oran1 bulunurken bagka bir referans hastanesinde yapilan
calismada %67%33 oraminda bulunmustu (109). Toplum bazinda yapilan
caligmalarda ise %62&38, %59&41 gibi oranlar elde edilmis (14,15). Bu
farkhihigin agiklanmas: ise zordur. Arka sistem olgularinda GIA fazla olabilir ve
bu nedenle referans hastanelerinde daha diisiik oranda goriiliiyor olabilirler. Beyin
goriintiilenmesi olarak MRG’nin kullamldig: serilerde daha yiiksek oranda arka
dolasim sistemi tutulumu bulunabilir. Arka sistemin enfarktlarnmin BBT’de
yakalanmasi serebellar enfarktlarda bile daha zordur.
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Génc; inme hastalarinda prognoz genellikle iyi olarak bildirilir (24,109).
Inme ya da GIA’in tekrarlama oasihgimin geng hastalarda daha disiik oldugu
goriiliir (110). Ancak disabilite agisindan benign olarak kabul edilmezler (22). Bu
¢alismada hastalarin yaklagik yariya yakimi kontrollerde goriildii. Kisa dénemdeki
prognozlari iyiydi. Bu hastalardan yalmz ikisinde nérolojik tekrarlayan atak
bulunurken bir hastanin atafi gegici iskemik atak geklindeydi. Bir hastamin
kontroliinde ise sistemik emboli 6ykiisti bulunmustu. Hastalar disabilite yoniinden
standart bir yénteme gore muayne edilmediklerinden degerlendirilmedi. Ancak
klinik muaynesinde diizelmesi olan hastalar vardi. Neden belirlenemeyen
hastalarda 6zellikle prognozun iyi oldugu ¢esitli caligmalarda gésterilmistir
(24,111,112). Bu ¢aligmada ise tan1 gruplar: arasinda fark bulunmadi. Kisa siireli
takipler s6z konusu oldugundan saglikli sonuclar alinamamig olabilir Vaskiilit
tamisimn  belirgin olarak yiiksek olmasi bu hastalarin uzun doénemdeki
prognozlarinin katii olacag sonucunu diistindiirmektedir.

Geng hastalarda ilk bir ayda goriilen 6liimler ileri yag grubuna gore daha
diigiiktiir. Hayatta kalma oranlan yliksek olmasina ramen genel populasyona
g6re Slim riskleri hayli yiiksektir (23,113,114). Bu ¢alismada ilk bir ay ic¢inde
6lén 2 (%4.2) hasta vardi. Bagka caligmalarla karsilagtirildifinda beklenen bir
oran olmasina ragmen gecici iskemik atafi olan hastalarin dahil edildigi
calismalarda daha diigiik oranlar beklenir (20,45). Referans hastanesi bazinda
yapilan bir ¢alisma oldugundan komplike ve ciddi olgularin daha sik oldugu
diisiintilebilir. Yakin tarihli gegici iskemik atak hastalarinin da dahil edildigi bir
¢aligmada ilk bir ay i¢in 6liim riski %2.1 bulunmugtur (21). Degisik serilerde ise
ilk bir ay i¢indeki 6liim oranlan %2.6-12 arasinda degisir (12,24,29). Hasta sayis1
yetersiz oldugundan farkli tam gruplarinda 6ltim riskleri degerlendirilemedi.
Ancak daha Once yapilan c¢aligmalar kiicik damar hastalifn ve neden
belirlenemeyen hasta gruplarinda hayatta kalma oranlarinin daha yiiksek oldugunu
gOstermektedir (22). Biiytik damar aterosklerozuna ikincil gelisen inmelerde ise
mortalite daha yiiksek bulunmugtur (22). ’
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6. SONUC

Geng arteryel iskemik inme etyolojisi oldukga genistir. iInme etyolojisinin
belirlenmesi altta yatan ¢ofu hastalifin tedavi edilebilir olmasi ve farkh
hastaliklarda tedavinin deZismesi nedeniyle 6nemlidir. Erkek hastalarda ilerleyen
yasla birlikte arteryel iskemik inme gériilme siklig1 artarken, kadin hastalarda aym
artig goriilmemektedir. Kadin ve erkek hastalar arasinda etyoloji farkli oldugu gibi
yasla da degisiklik goOstermektedir. Yas alt gruplarina gére hastalar
degerlendirildiginde erkek hastalarda ozellikle 35 yag istiinde iskemik inme
nedeni yagh hastalara benzer sekilde cogunlukla ateroskleroz, kiigiik damar
hastalig1 ve kardiak hastaliklar olarak ortaya ¢ikmaktadir. Kadin hastalarda ise
arteryel iskemik inme nedeni daha ¢esitli ve daha nadir gériilen hastaliklar 6n
planda yer almaktadir. Vaskiilit, sistemik ya da isole merkezi sinir sistemi
vaskiiliti olarak &zellikle kadin hastalar arasinda sik goériilen inme nedeni olarak
bulundu. Kadin hastalarda dogum kontrol hap: kullammi, gebelik ve gebelik
sonrasi donemle iligkili inmeler bu ¢aligmada sik goérillen inme nedeni olarak
bulunmadi. Migren 6zellikle gen¢ kadin hastalarda mutlaka diigiiniilmesi gereken
etyolojik bir faktérdiir. Dogal koagulasyon inhibitor proteinlerinin herediter
eksikligi, antikardiolipin antikorlarina bagli iskemik inmeler ise hem erkek hem
kadin hastalarda nadir goriilen etyolojik faktorler olarak rol oynamaktadir.

Geng arteryel iskemik inme nedenleri agisindan yas alt gruplar ve cinsiyet
belirleyici ozellik gostermektedir. Genig etyoloji listesi bu faktérler yoluyla

sinirlanmaktadar.
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