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SIMGE VE KISALTMALAR

C. pneumoniae: Chlamydia pneumoniae

H. pylori: Helicobacter pylori

CMYV: Cytomegalovirus

EBYV: Epstein-Barr virus

IgG: Immiinglobiilin-G

TOAST: The Trial of Org 10172 for Acute Stroke Treatment
LDL: Low Density Lipoprotein (diisiik yogunluklu lipoprotein)
HDL: High Density Lipoprotein (yiiksek yogunluklu lipoprotein)
Cag-A: Cytotoxin-associated gene-A

DM: Diyabetes Mellitus



1. GIRIS VE AMAC

Inme, klinik bir sendromdur ve beyin enfarkti, intraserebral kanama ve subaraknoid
kanama gibi farkl alt tipleri vardir.' Iskemik inme, tiim inmelerin %80 nini olusturur.'” inme
sadece gelismis iilkelerde degil, tiim diinyada da koroner kalp hastaligi ve tiim kanserlerin

ardindan tiglincii sikhikta gelen 6lim nedenidir.>"*

Diinyada 1990 yilinda 4.4 milyon kisinin
inme nedeniyle ldiigii hesaplanmustir.®

Inmenin toplumsal yiikii ¢ok agirdir. inmeli hastalarin %20’si erken donemde olmak
iizere %30’u bir yil icinde 6lmekte, yasayanlarin iigte biri de giinliik islerinde baskalarinin
yardimiyla yagamlarini siirdlirebilmektedirler. Niifusu giderek yaslanan lilkemizde de inmenin
cok 6nemli ve dnlenebilir bir saghk sorunu oldugu agiktir.”

Arteriyel hipertansiyon, sigara kullanimi, diyabetes mellitus (DM), hiperlipidemi ve
atriyal fibrilasyon gibi faktorler inmenin onlenebilir risk faktorleridir.>

Iskemik inmenin en yaygm nedeni aterosklerozdur. Inmelerin %30’unda neden
bilinmiyor.” Kardiyoembolik inmeler ise tiim inmelerin %15-20’sini olusturur.' Aterosklerozun
kanitlanmis risk faktorleri hiperkolesterolemi, hipertansiyon, sigara, obezite, fiziksel aktivite,
yas, aile Oykiisii, DM ve erkek cinsiyettir. Yasamin ilk yillarindan itibaren degistirilebilir risk
faktorleri kontrol altina alinabilinirse, ateroskleroz ve komplikasyonlari azaltilabilir.®

Enfeksiyonlar aterosklerotik hastaliklarla iligkili olabilecegini goésteren veriler son
yillarda gittik¢e artmaktadir.®”'

Epidemiyolojik, serolojik ve anatomik verilere ragmen, enfeksiyon ve ateroskleroz
arasinda kesin bir sebep-sonug iliskisi kurulmasa da son yillarda kronik enflamasyon ile
ozellikle akut vaskiiler  aterosklerotik olaylar arasinda yakimn iligkinin gdsterilmesi,
aterosklerozda enfeksiyonun muhtemel roliinii desteklemektedir. Konuyla ilgili devam eden
calismalar, ateroskleroz ve enfeksiyon iliskisini muhtemelen daha fazla aydimlatacaktir."

Daha fazla epidemiyolojik calismalarla inmeye neden olan risk faktorleri saptanabilir.

Bu sagaltic ve koruyucu hekimlik agismdan énem tasimaktadur.'



Bu ¢alismada, Kasim 2004 ile Ocak 2006 tarihleri arasinda Diizce Universitesi Diizce
Tip Fakiiltesi Noroloji Servisine yatirilarak takip edilen 40 yas {istii akut iskemik inmeli 72
hastada enfeksiyon ajanlarindan Chlamydia pneumoniae (C. pneumoniae), Helicobacter pylori
(H. pylori), cytomegalovirus (CMV) ve Epstein-Barr virus (EBV) kronik enfeksiyonunun
iskemik inme ve iskemik inme alt tiplerinde bir risk faktorii olup olmadig1 prospektif olarak

degerlendirildi.



2. GENEL BILGILER

Akut iskemik inme, beyin kan damarlarinin tikanmasina bagli gelisen enfarkt olarak
tanimlanir ve hastaneye basvurunun en yaygin nérolojik sebebidir.'* Tiim inmelerin %80 ile
%8&5’ini olusturur."*'*

inme, 6lim ve sakatliklarm nemli nedenidir.'” Yasami tehdit eden en sik norolojik
hastaliktir.'® Kalp hastaliklar1 ve kanserden sonra en sik 6liim nedeni olarak iigiincii sirada yer
almaktadir.”'®"” Toplumda yasam siiresi arttikga hastalik sikligi da kademeli olarak
artmaktadir.'” Bu sebeple risk faktorlerinin tespiti, primer ve sekonder profilaksi, erken tan1 ve
inme rehabilitasyon iinitelerinin devreye girmesi; 6liim orani ve sakathigi azaltmada noroloji

pratiginde 6nemli bir calisma alanidir."'®

2.1. Beyin Kan Dolasiminin Anatomisi, Fizyolojisi ve inme Fizyopatolojisi

Beyin, arkus aorta ve dallarindan ayrilan karotis ve vertebral arter araciligiyla beslenir.
Oksipital lob disinda kalan serebral hemisferlerin kan akimmi karotis interna dallari,
infratentoryel bolgede yer alan beyin sap1 ve serebellum ile supratentoryel yapilardan oksipital
lob ile talamusun kan akimimni vertebral arter ve dallar1 saglar.'**’

Beyin damar hastaliklarina bagli olusan patolojik siiregleri anlayabilmek i¢in beyin
metabolizmas1 ve dolasimi ile ilgili fizyolojik mekanizmalar1 bilmek gerekir. Beyin, enerji
ihtiyaci1 yiiksek bir organdir. Insan beyni metabolik ihtiyaci karsilayacak olan enerjiyi diger
organlardan farkli olarak sadece glikozdan elde eder. Islevini siirdiirebilmesi i¢in beyin, yeterli
oksijen ve glikoz iceren siirekli kan akimma muhtagtir. Istirahat halinde beyin kan akimu,
dokunun metabolik ihtiyacini karsilayacak diizeydedir. Beyin gerekli sabit oksijen ve glikozu,
kardiyak debinin %15’in1 olusturan ve dakikada 800 ml olan kan akimimdan karsilar. Bu
degerlere karsilik gelen beyin kan akimi ihtiyact 100 gram beyin i¢in dakikada 40-60
mililitredir. Serebral iskemiye yol agan bir patolojik siire¢ sonucunda beyin kan akim1 100 gram
beyin i¢in dakikada 20 mililitrenin altina diiserse elektrofizyolojik sessizlik hali ortaya ¢ikar. Bu

durumda iskemik dokunun enerji ihtiyaci alt diizeydedir. Boylelikle bir siire i¢in de olsa hiicre



biitiinliiliigiinii korur. Iskemi siiresi uzarsa hiicre 6liimii baslar. Normal sartlarda hiicre i¢inde
bulunan potasyum iyonu ile hiicre disinda (ekstraselliiler) yer alan sodyum ve kalsiyum iyonlar1
arasindaki dengeyi saglayan iyon pompasinin ihtiyaci olan enerji saglanamadigindan potasyum
hiicre disina ¢ikar. Bu sirada kalsiyum ve sodyum iyonu su ile birlikte hiicre icerisine girerek
geriye doniisiimsiiz hiicre dliimii siireci baslamis olur."”?° Ozetle; bes dakikadan fazla siiren
beyin kan akimindaki azalma, su belirtilen basamaklar sonucunda beyin enfarktina neden olur:
Once bolgesel kan damarinda genisleme, ardindan kan damarinda darhik, sonra ddem ve

ardindan da beyin dokusunda nekroz geligir.*

2.2. inme Kavramm

Inme terimi spesifik olarak serebrovaskiiler hastaliga bagl olarak gelisen, ani yerlesimli,
fokal norolojik bir sendromu ifade etmektedir. Serebrovaskiiler hastalik terimi ise kan
damarlarin1 1ilgilendiren patolojik bir siireg¢ sonucu beyinde olusan tiim bozukluklar:
kapsamaktadir. Patolojik siirecin genis bir anlami olup, limenin emboli yada trombiisle
tikanmasi, bir damarin ywrtilmasi, damar duvarinin gegirgenliginin degismesi, beyin damarlari
icinde akan kanm vizkositesinin veya baska ozelliklerinin degismesi gibi durumlar1 kapsar.]6

Biitiin diger organlardan fazla olarak beyin her an oksijenlenmis kan akimina muhtagtir.
Serebral dolasimin siirekliligi alt beyin sapindaki merkezlerin kontrollerinde olan bir dizi
baroreseptdr ve vazomotor refleksle saglanir. Hayvan deneylerinde ve muhtemelen insanlarda,
kan akiminin 5 dakikadan uzun siiren tam durmasi geri doniisiimsiiz beyin hasarina neden olur.

Kansiz kalan beyinde iskemik nekroz veya enfarkt gelis,ir.16

2.3. inme Etyolojisi ve Risk Faktorleri

Inme etyolojisine yonelik ilk siniflandirmalar genellikle lezyonun patolojisine gore
yapilmig ve tiim inmeler ‘iskemik’ ve ‘hemorajik’ olmak iizere iki ana gruba ayrilmistir. Daha
sonraki caligmalarda ise iler1 ndroradyolojik, kardiyolojik, hematolojik ve biyokimyasal
tetkiklerin kullanilmasiyla, lezyonun patolojisi ile birlikte, lezyon lokalizasyonu ve olus
mekanizmasi gdz Oniine almarak 1-Iskemik inme (%60-80), 2-Intraserebral kanama (%10-15),
3-Subaraknoid kanama (%3-10)'**!” ve 4-Serebral ven ve sinus trombozu olarak ayrilmistir.*

Genel populasyonda yapilan ¢alismalarda iskemik inmeler tiim inmelerin %80-90’ 11

olusturmaktadir. Intraserebral kanamalar %5-10 sikligindadir. Iskemik inmelerde aterosklerozun



rolii %27-43 arasindadir. Lakiiner enfarktlarin frekansi %13-20 arasindadir. Kardiyak kokenli
inmelerin frekansi ise %22-33 arasmdadir.'
Iskemik inmenin alt tiplerinin ve nedenlerinin belirlenmesi teknolojik gelisimle

iligkilidir. Yapilan ¢alismalarda iskemik inme alt tiplerinin birbirine yakin oranlarda oldugu

goriilmektedir.’

iskemik inme Alt Tiplerine Gére inme Etiyolojisinin Dagilimi’

OXVASC OCSP Rochester Erlangen
Biiyiik arter hastalig1 % 16,7 14,1 16,3 13,4
Ufak arter hastaligi % 19,6 21,8 15,9 22,6
Kardiyoembolik % 18,6 233 29,1 26,9
Digerleri % 2,9 6,1 2,6 1,7
Tanimlanamayan % 422 34,7 36,1 354

OXVASC : Oxford Vascular Study, OCSP: Oxfordshire Community Stroke Project

TOAST (The Trial of Org 10172 for Acute Stroke Treatment) kriterlerine gore inme alt
tipleri bes kategoride siniflandirilmistir: Aterotrombotik inme, kardiyoembolik inme, kiiclik

damar hastalig1, baska nedenli inme ve tamimlanamayan inme:*'**

1- Aterotrombotik inme: Norogoriintiilemede 1,5 cm’den biiyilk kortikal ya da
serebellar ve beyin sap1 ya da subkortikal hemisferik infarkt saptanan; potansiyel kardiyak
emboli kaynagi olmayan, servikal doppler ultra-sonografi ve/veya anjiografide inme klinigi ile
uyumlu intrakraniyal ya da ekstrakranyal bir arterin %50°den daha fazla daraldigi belirlenen
hastalar aterotrombotik inme grubunda yer alir.”!

Bu iskemi alt grubu, ozellikle ekstrakranyal ve daha nadir olmak iizere intrakranyal
damarlarda ve bunlarin bifurkasyon bélgelerinde, yillar igerisinde gelisen' aterom plaklarinin

stabilizasyonlarinin bozulmasi sonucu ortaya ¢ikan trombozlara bagh olarak gelisir.'?’

2-Kardiyoembolik inme: En az bir kardiyak embolizm kaynag1 saptanan ve yapilan
incelemelerde aterotromboz lehine herhangi bir bulgu goriilmeyen hastalar bu grupta yer alir.”’

Kardiyoembolik inmeler tiim inmelerin %15-20’sini igerir.'



Akut iskemik inmede diisiik molekiil agirlikli heparinoidlerin etkisini aragtiran TOAST
calismasinin arastirmacilari kalp hastaliklarini, kardiyoembolik inme yoniinden diisiik ve yiiksek

riskli gruplar olarak tamimlamislardir.*’

Kardiyoembolik inme riski tastyan kalp hastaliklari®'

Yiiksek riskli durumlar:

Mekanik protez kapak

Valviiler atriyal fibrilasyon
Non-valviiler atriyal fibrilasyon(NVAF)
Myokard infarktiisii(<4 hafta)

Diisiik riskli durumlar:
Myokard infarktiisii (<6 ay)
Sol ventrikiiler anevrizma
Sol ventrikiiler hipokinezi

Mitral stenoz

Sol ventrikiiler akinezi Mitral anulus kalsifikasyonu

Enfektif endokardit Biyoprotez kapak

Hasta siniis sendromu Konjestif kalp yetmezligi

Dilate kardiyomiyopati Atriyal septal defekt

Sol ventrikiiler trombus Atriyal septal anevrizma

Sol atriyal trombus Patent foramen ovale

Sol atriyal miksoma Mitral valv prolapsusu

Atriyal flutter

3-Kiiciik Damar Hastahgi: Klasik lakiiner sendromlardan birine sahip ya da higbir
serebral disfonksiyon bulgusu olmayip nérogdriintillemede 1,5 cm’den daha kiigiik ¢capli uygun
beyin sap1 ya da subkortikal hemisferik lezyona sahip olan ya da herhangi bir lezyonu
bulunmayan, kardiyoembolik ve aterotrombotik inme lehine bir bulgu tagimayan hastalar kiiclik

I Genellikle, hipertansiyon ve DM'* olan yash

damar hastaligi grubunda smiflandirilir.

hastalarda ortaya ¢ikan bu inme tipi, tiim iskemik inmelerin yaklasik %25’ini olusturur.’
4-Baska Nedenli inme: Ateroskleroz disinda vaskiilopati, hiperkoagulabilite ya da

hematolojik bir hastalik saptanan ve kardioembolik ya da aterotrombotik inme lehine bir bulgu

tasimayan inme tipidir.”’



5-Tamimlanamayan Iinme: Herhangi bir olas1 inme nedeni saptanamayan ya da iki ve
daha fazla potansiyel inme nedeni bulunan hastalar tanimlanamayan inme olarak adlandirilir.*’

Akut iskemik inme tedavisindeki biiyiik gelismelere ragmen , inme nedenli 6liimler
halen bir¢ok iilkede 3. sirada yer almakta ve inmeye bagl sakatliklar ise biiylik ekonomik
kayiplara yol a¢gmaktadir. Bu durumda inme risk faktorlerinin epidemiyolojik ¢aligmalarla

belirlenmesi ve dnlenmesi dnem kazanmaktadir.'”?°

inme risk faktérlerilerinin simiflandiriimasi:'***
I. Degistirilemeyen Risk Faktorleri
a) Yas
b) Cins
c) Irk
d) Aile oykiisi
e) Cografi bolge
I1. Degistirilebilen Risk Faktorleri
a) Degistirilmesiyle inme onleyebilen degeri kamitlanmus risk faktorleri
1. Hipertansiyon
2. DM, hiperinsiilinemi ve glukoz intoleransi
3. Kalp hastaliklar1 (Atriyal fibrilasyon, infektif endokardit, mitral stenoz,
yakin tarihli miyokard infarktiisii)
4. Hiperlipidemi
5. Sigara
6. Asemptomatik karotis stenozu
7. Orak hiicreli anemi
b) Degistirilmesiyle olas1 yarar saptanmis risk faktorleri
1. Alkol kullanimi1
2. Obezite
3. Beslenme aliskanliklar1
4. Fiziksel inaktivite
5. Hiperhomosistinemi
6. Ilag kullanimi ve bagimlilig:
7. Hormon tedavisi (oral kontraseptif kullanimi, hormon replasman
tedavisi)

8. Hiperkoagiilabilite



9. Fibrinojen
10. Enflamasyon
11. Migren
12. Stres
13. Sosyoekonomik ozellikler

14. Mevsim ve iklim

Yas, iskemik serebral hastalik ve ateroskleroz icin en 6nemli risk faktoridir.”> Yas
ilerledikce inme riskinin arttig1 bilinmektedir. 55 yasindan sonraki her dekatta bu risk iki kat
artmaktadir.! Iskemik inmeli hastalarin yaklasik %5 ile %10’unu 50 yas alti genc hastalar
olusturur.’

Inme, erkeklerde kadimlara gore daha fazla goriilmekle birlikte, kadinlarda inme nedenli
5liim hiz1 daha yiiksek bulunmustur.'

Zencilerde, Cinlilerde ve Japonlarda inme insidansi, beyazlara gdre daha yiiksektir. Inme
insidansidaki bu artis, bazi risk faktorlerinin o toplumda daha fazla olmasi ile agiklanamayacak
kadar yiiksek bulunmustur.’

Hipertansiyon, tiim inme tipleri i¢in birincil risk faktorii olup, degisik faktorlerle
hastalarda ya hemorajik ya da iskemik inme yaratmaktadir.' inme gegirmis olan hastalarm iigte
ikisi hipertansiftir'® ve hipertansiyon, iskemik inme icin en onemli degistirilebilir risk
faktoridiir.” Yapilan calismalar yiiksek kan basmcin diisirmenin inme riskini yaklasik olarak
%30 ile %40 oraninda azalttigini gdstermistir.”' >

DM, eriskin toplumun yaklastk %8’inde gorillen'> ve sistemik serebral damarlar
lizerinde 6nemli etkilere sahip metabolik bir hastaliktir. iskemik inme insidans1 ve siddeti de
diyabetle birlikte artis goriiliir. Akut inmeli hastalarin 1/3’tinden fazlasinda hiperglisemi
mevcuttur.!” Tim inmeler i¢in ve iskemik inme i¢in DM gercek bir risk faktorudiir."
Weinberger ve ark. ile Roehmholdt ve ark. ayni yastaki diyabetik olmayanlara gore diyabetik
hastalarda inme riskinin iki kat daha fazla oldugunu géstermislerdir.'®

Embolik inmeler i¢in en 6nemli risk faktorleri, yapisal kalp hastaliklar1 ile basta atriyal
fibrilasyon olmak iizere aritmilerdir.'®

Hiperkolesterolemi ve/veya diisiik dansiteli lipoprotein (LDL: Low Density
Lipoprotein)’in konsantrasyonlarinda artma bazi populasyonlarda (6rnegin, bat1 toplumlarinda
geng erkeklerde) iskemik inme igin risk faktorii olarak bulunmustur.! Oysa yiiksek dansiteli
lipoprotein (HDL: High Density Lipoprotein)’in (6zellikle aterosklerotik inme alt tiplerinde)

koruyucu oldugu gdsterilmistir.**



Sigara igmenin kan fibrinojen konsantrasyonunu yiikselttigi, trombosit agregasyonunu
ve hematokriti arttirdigi, ayn1 zamanda artmis fibrinojen konsantrasyonu ile kan viskositesini
arttirdigr gosterilmistir. Aktif sigara icenlerdeki populasyonun %18’1, daha O6nceden igmis
olanlarin %6’s1 ve pasif sigara i¢enlerinde %12’si risk altindadir.' Sigara icmek, iskemik inme
icin bagimsiz bir risk faktorii oldugu kesindir."

Dogumsal yada edinilmis hiperhomosisteinemi, arteriyel ve vendz tromboembolizm
riskinde artisa neden olur.°

Arteriyel hipertansiyon, sigara kullanimi, DM, hiperlipidemi ve atriyal fibrilasyon
degistirilmesiyle inme onleyebilen risk faktorleridir’® ve inme riskini tamamiyla
anlatmamaktadir, 6zellikle geng bireylerde genelde bu risk faktorlerinden herhangi biri yoktur.
Kis aylarinda inme insidansinda artis oldugu tespit edilmistir.°

Simdiye kadar yapilan ¢ok sayidaki calisma, DM, hipertansiyon, dislipidemi ve sigara
icimi gibi durumlarm aterosklerozun gelisiminde ciddi risk teskil ettigini kesin olarak ortaya
koymustur. Son yillarda bu klasik ve iyi bilinen risk faktorlerine lipoprotein(a) yiiksekligi,
homosisteinemi, fibrinojen yiiksekligi gibi bir ¢ok risk faktorii de ilave edilmistir.
Aterosklerozun fizyopatolojisini aydinlatmaya yonelik bircok ayrmntili ¢aligmaya ragmen,
ilgili siirecin tiim yonleri ile anlasildigini  sdylemek miimkiin degildir. Aterosklerozlu
hastalarin yaklasik yarisinda, hastaligin klasik risk faktorleri ile izah edilememesi ve tim
koruyucu tedbirlere ragmen aterosklerotik hastaliklarmm hala en 6nemli saglik sorunu olmaya
devam etmesi, aterosklerozda bilinmeyenlerin ne kadar fazla oldugunun en Onemli
gostergesidir. Bu durum arastiricilart  farkli mekanizmalar ve yeni risk faktorleri tizerinde

durmaya sevketmistir."?



2.4. Ateroskleroz

iskemik inmenin en yaygin nedeni aterosklerozdur.’

Aterosklerozun kanitlanmis risk faktorleri hiperkolesterolemi, hipertansiyon, sigara,
obezite, fiziksel aktivite, yas, aile Oykiisii, DM ve erkek cinsiyettir. Yasamin ilk yillarindan
itibaren bu risk faktorleri kontrol altina almabilinirse aterosklerozis ve komplikasyonlari
azaltilir.®®

Ateroskleroz olusumunda en erken degisiklikler damar endotelinde gergeklesir. (Sekil-1)
Endotel disfonksiyonunun ana sebepleri arasinda ‘yiikselmis ve modifiye olmus LDL, sigara
kullanimi, hipertansiyon, DM, genetik yatkinlik, yiikselmis plazma homosistein
konsantrasyonu; herpes virusler ve C. pneumoniae gibi enfeksiydz mikroorganizmalar; bunun

® Enflamatuar hiicrelerin

gibi diger faktorler veya bunlarm kombinasyonu’ yer alir.’
serebrovaskiiler damarlarin “’subendotelyal’” veya “’perivaskiiler’’ alanlar1 i¢ine giris nedeni
belirgin olmamasima ragmen, bu hiicreler sistemik enflamatuar yanit siiresince proliferatif yada
proteolitik maddelerin salinimiyla endotel hiicrelere ve diiz kas hiicrelerine gii¢lii bir sekilde
gecerler. Daha sonra  hiicreler (makrofaj/monosit kok hiicreleri, T-lenfositleri) reseptor
aracilifiyla uyarilmakta ve hormonal sistem de aktive olarak interlokin, tiimor nekrozis faktor-
alfa, interferonlar, biiylime faktor-beta gibi enflamatuar mediatorlerin salinimiyla enflamatuar
siireci baslatirlar (Sekil-2). inme risk faktorleri ile olusan enflamasyon, biiyiik arter duvarinda

intimal kalinlagsmaya ve ateromatdz plak olusumuna; kiigiik arteriyollerde ise lokal trombiis

olusumuna neden olur® (sekil-3 ve sekil—4).26
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Endotel Lokosit Endotel Lokosit
gecirgenliginde artig migrasyonu adezyonu adezyonu

Sekil-1 Aterosklerozda endotel disfonksiyonu

Ateroskleroz lezyonunun olusumunda en erken degisiklikler damar endotelinde gerceklesir. Bu
degisiklikler endotelin lipoproteinlere gegirgenlinde artig (nitrik oksit, prostasiklin, trombosit benzeri
biiyiime faktorii, anjiotensin ve endotelin araci olur), 16kosit adezyonu (L-selektin, integrin ve trombosit
endotelial hiicre adhezyon molekiilii-1 araci olur), endotel adezyonu (E-selektin, P- selektin, hiicreigi
adezyon molekiili-1 ve vaskiiler hiicre adhezyon molekiilii-1 araci olur) ve arter duvarma l6kosit
migrasyonunu (okside diigiik dansiteli lipoprotein, monosit kemotaktik protein-1, interldkin-8, trombosit

benzeri biiyiime faktdrii, makrofaj koloni uyarici faktér ve osteopontin araci olur) igerir.”®
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Diiz kas Kopiik hiicre T-hiicre Trombosit baglanmasi ve Lokosit gocii
hiicresi gogii olusumu aktivasyonu kiimelenmesi ve baglanmasi

Sekil-2 Aterosklerozda yagh ¢izgilenme olusumu

Baglangicta, T- lenfositleri ile yag yiiklii monosit ve makrofajlarin (képiik hiicre) bir araya
gelmesiyle yagh cizgilenme olusur. Daha sonra ¢izgili kas hiicreleri ile birlesirler. Bu sirasiyla su
basamaklar1 igerir: Oncelikle diiz kas hiicresi gogii (ki bu, doniistiiriicii biiyiime faktdrii-beta, trombosit
doniistliriicli biiyiime faktorii ve fibroblat biiyiime faktorii-2 ile uyarilir), T-hiicre aktivasyonu (ki buna
tiimor nekrozis faktor-alfa, interlokin-2 ve graniilosit-makrofaj koloni stimiilan faktor araci olur), kdpiik
hiicre olusumu (buna oksitlenmis diisitk dansiteli lipoprotein, makrofaj koloni stimiilan faktér, tiimér
nekrozis faktor-alfa ve interlokin-1 araci olur) ve trombosit baglanmasi ve kiimelenmesi (ki bunlar
integrinler, P-selektin, fibrin, tromboksan A2, doku faktorii ile uyarilir) ile sekil-1’de bahsedilen

faktorler 1okosit gogii ve baglanmasindan sorumludur.”
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Makrofaj birikimi Nekrotik ¢ekirdek olusumu Fibroz kapsiil olusumu

Sekil-3 Aterosklerozda komplike lezyon olusumu

Yagh c¢izgilenme orta ve ileri lezyonlara doniisiir, limene dogru fibroz ortii olusturma
egilimindedir. Bu durum hasara kars1 olusan bir fibroz yanit yada iyilesmenin bir ¢esididir. Fibroz
ortliniin altinda lipidler ve 16kositlerden olusan nekrotik ¢ekirdek olusur. Olusan bu lezyonlarda sekil-1
ve 2’de anlatilan tiim faktorler rol alir. Bu lezyonlar, sekil-1 ve 2’de anlatilan ayn1 faktorler ile devamli
lokosit yapismasi ve l6kosit girisine bagl olarak genisler. Makrofaj koloni stimiilan faktdr, monosit
kemotaktik protein-1 ve okside olmus diisiik dansiteli lipoproteinler makrofaj birikimine neden olan
temel faktorlerdir. Lipid birikimi ve proteolitik aktiviteyi igeren apoptozis ve nekrozis, nekrotik ¢ekirdek
olusumuna neden olur. Osteopontin, timdr nekrozis faktor-alfa, interlokin-1, doniistiiriicii biiyiime

faktorii-beta ve trombosit benzeri biiyiime faktérii aktivasyonu ile fibroz kapsiil olusur.”
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Plak riiptiirti Fibroz kapstilde yirtilma Kiigiik damarlarin plak i¢ine kanamasi

Sekil-4 Aterosklerozda kararsiz fibréz plak olusumu

Fibroz plakta olusan iilserasyonlar, fibréz kapsiiliin yirtilmasina ve bu da plak riiptiiriine neden
olur. Incelen fibréz kapsiil etrafinda devamli makrofaj istilasi ve aktivasyonu meydana gelir ve
makrofajlar bu bdlgede metalloproteinazlar ve diger proteolitik enzimleri birakirlar. Bu enzimler
matrikste incelmeye, kiiciik damarlarin atar damar limenine kanamasina neden olarak trombiis

olusumuna ve atar damarda tikanmaya neden olur.*

Enfeksiyonlarin aterosklerotik hastaliklarla iligkili olabilecegini gosteren veriler gittikge
artmaktadir.>'*?’7 Uzun siiredir ateroskleroz patogenezinde bazi mikroorganizmalarin,
ozellikle C. pneumoniae ve H. pylori’ nin olast rolii ileri siiriilmektedir, ancak konu halen
¢oziimlenmis degildir.'' %7

Son zamanlarda C. pneumoniae, H. pylori ve CMV gibi enfeksiyon ajanlari
aterosklerotik plaklarda izole edilmistir.>***%°

Enflamatuar gostergeler, enfeksiyonlar, homosistein ve uyku bozukluklar1 serebral
aterosklerozu arttiran en dnemli yeni risk faktorleri olarak gosterilmektedirler.’

Kronik solunum yolu, iriner yol ve disle ilgili diger enfeksiyonlarin karotid

aterosklerozis gelisme riskini arttirdig1 yapilan calismalar desteklemektedir.®"!
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2.5. Aterosklerozda Enflamasyon ve Enfeksiyonun Rolii

40,41

Ateroskleroz, serebral ve kardiyak iskemiye neden olan cok yaygmn damar

hastaligidir.***

Patogenezi multifaktoryeldir ve hala tartisjmalidir. Konvansiyonel risk
faktorleri, ateroskleroz patogenezini tam olarak agiklayamamaktadir.”®
Aterokleroz, damar duvarinda gelisen patolojik degisiklikler sonucu damar duvarinda

kalinlasma, damarin limeninde daralma ve esnekliginin kaybolmasi ile karekterize bir

durumdur.’®*’ Bir¢ok faktdre bagh olarak gelisen bir hastaliktir.''**2%2"37% Enflamatuar bir
durumdur’*?® ve kapsamli arastrmalar kronik enflamasyonun aterogenezde rol aldigini
gOStCI’mlSt]I 6,12,13,27,34,40,44

Enflamatuar silireg, serebral iskemi patofizyolojisi ve serebrovaskiiler hastalik
etyolojisinde temel rol alir.’ Son yillarda aterosklerotik plagin olusmasinda enflamasyonun rolii
oldugu gosterilmis ve ilgi ¢ekici bir konu olmustur.'

Aterosklerozda potansiyel rolii olan enfeksiyon ajanlarmin dogrudan vaskiiler yapiyi
etkiledikleri ve sistemik enflamasyon degisiklikleri ile aterosklerozu kolaylastirdiklar:
zannedilmektedir.Vaskiiler yapiya dogrudan etkilerinden olan diiz kas hiicrelerinin
proliferasyonunun uyarilmasi ve neointimal bdlgeye gdgiiniin hizlanmasi, endotel hiicrelerinin
apoptoz programinin bozulmasi ve vaskiiler yapida kolesterol birikiminin olusmasi seklindeki
etkiler daha ¢ok CMV ve herpes simpleks virus ile ilgili olarak gdzlenmistir. Diger yandan,
CMV’de daha belirgin olmak {izere herpes virlislerin koagiilasyonu artiric1 etkilerinin oldugu
gosterilmistir. Cesitli calismalarda CMV enfeksiyonunun serum fibrinojen, antitrombin III,
protein C, faktdr VIII ve von Willebrand faktor seviyelerini etkiledigi bildirilmektedir. Viral
patojenlerin vaskiiler yapida yol agtiklar1 kronik enflamasyonun yanisira meydana getirdikleri
prokoagiilan etkinin de aterosklerotik siirecin baslatilmasi1 ve siirdiiriilmesinde etkili oldugu
disiiniilmektedir. Enfeksiyon etkenleri endotelyal disfonksiyona yol agmakta ve endotele basl
vazodilatasyonu bozmaktadir. Vaskiiler yapida C. prneumoniae ve CMV’nin bulunmasi bu
patojenlerin dogrudan damar duvarimi etkilediklerini, burada diisik yogunluklu yavas bir
enflamatuar siireci baslattiklarini diisiindiirmektedir. Vaskiiler hasar1 tetikleyen ve ateroskleroz
siirecinin baglamast ve devaminda O6nemli olan sitokinler, kemokinler, hiicresel adezyon
molekiilleri ve serbest oksijen radikalleri artmakta ve bu degisikliklerin sonucu olarak
monositler vaskiiler yapiya c¢ekilmekte ve LDL’nin oksidasyonu hizlanmaktadir. Bu
degisiklikler aterosklerotik siirecin baslamasi1 kadar Onceden var olan plaklarin duyarli hale
gecmesinde de onemlidir. Enfeksiyonun sistemik etkilerinin de ateroskleroz siirecinde dnemli

olabilecegi diistiniilmektedir. Akut faz gostergelerinin, 16kositlerin ve immiin sistem cevabinin
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artis1 vaskiiler hasari tetikleyebilir. Son yillardaki calismalar akut faz gostergeleri icinde C-
reaktif protein (CRP)’nin akut kardiyovaskiiler olaylar1 6ngormede olduk¢a Onemli bir yere
sahip oldugunu gostermistir. Diger bir muhtemel mekanizma, aktive olan immiin sistemin -
bakteryel veya viral proteinlerle vaskiiler yap1 proteinlerinin benzerligi sebebiyle- otoimmiinite
yoluyla vaskiiler hasara yol agmasidir. Bu mekanizmada 6zellikle “heat shock protein (1s1 sok
protein)”’in 6nemli oldugu diisiiniilmektedir. Diger yandan viriisler ve bakteriler aterogenezde
klasik aterosklerotik risk faktorleri ile sinerjistik etki gostermektedir. ilgili calismalarda sigara
icimi ve hiperkolesterolemi gibi risk faktorlerinin varliginda pozitif CMV serolojisinin koroner
kalp hastalig1 sikligini arttiric: etkisinin daha belirgin oldugu gésterilmistir."

Eger enfeksiyonlar ateroskleroz ile iliskili iseler, tek ajanin yegane roliiniin olmasi olas1
degildir. Birden ¢ok ajanin bireyde olmasina bagl olarak ateroskleroz gelisiminde risk daha
olas1 goriilmektedir. Patojen yiikiiniin bu etkisi, Espinola-Klein ve ark. tarafindan yakin
donemde ortaya c¢ikarilmistir. Espinola-Klein ve ark. artmis enfeksiyon ajani sayisi (patojen

yiikii) ile karotis aterosklerozu arasindaki iliskiyi gstermislerdir.'?

2.5.1. Chlamydia pneumaniae

C. pneumoniae, genel olarak tiim yas guruplarinda solunum yolu enfeksiyonlarin yaygin
sebebidir.>* ilk defa 1986 yilinda tanimlanmistir. Serolojik galismalar diinyada yaygmn bir
infeksiyon ajani oldugunu gdstermistir.*® C. pneumoniae spesifik antikorlary, yetiskin
popiilasyonun yarisindan fazlasinda bulunmaktadir.”**'*> Tiirkiye’de yapilmus bir arastirmada
aterosklerozlu hasta grubunda C. Pneumoniae IgG seropoztifligi %97, saglikli kontrol grubunda
ise bu oran %73 olarak bulunmustur.*’

Cok yonlii caligmalarda, akut ve kronik solunum yolu enfeksiyonlarinin inme ig¢in
potansiyel risk faktorii oldugu bulunmustur.*'*®
C.pneumoniae,  ateroskleroz  ile  baglantili  patojenlerden  birisi  olarak

11,41-46,49-54

gosterilmektedir. Ayrica, prokuagiilan proteinlerin ve proinflamatuar sitokinlerin

55

salgilanmasina neden olarak aterosklerozun patogenezine katkida bulunur.”™ Aterosklerozisle

baglantili oldugu tavsanlar iizerinde yapilan calismalarda da gdsterilmistir.’'>*

Hayvan

calismalarinda C. pneumoniae enfeksiyonun aterosklerozu belirgin sekilde hizlandirdigi ve

antibiyotik tedavisinin C. pneumoniae’ nin aterosklerotik etkileri baskiladig1 gosterilmistir."
Geleneksel risk faktorlerine ilave olarak, aterosklerozise yol acan bir cok enfektif

patojenite 6ne ¢ikmis ve birgok farkli patojen arastirilmistir.''%**°! Sonrasinda kirkin @istiinde
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calisma yapilmis ve cogunda pozitif ilski tespit edilmistir. Polimeraz zincir reaksiyonu,
immiinohistokimyasal ve elektron mikroskopisi gibi farkli tekniklerin kullanilmasiyla yaymlarin
cogunda koroner ve karotid plakta C. preumoniae izole edilmistir, fakat normal damar
duvarinda ise nadir olarak izole edilmis veya hi¢ izole edilmemistir. Bununla birlikte, caligmalar
arasinda  pozitif bulgu prevalansi degiskenlik gostermistir.’ Yapilan seroprevalans
epidemiyolojik calismalar 1ile prospektif kohort ¢alismalarinda kronik C. Preumoniae
enfeksiyonunun koroner ve karotid arter hastalig: ile iligkili oldugu saptanmugtar,'"'2#7-31223

H. pylori ve C. pneumoniae kronik enfeksiyonlara sebep olmaktadir ve ateroskleroz ile
seroepidemiyolojik olarak baglantilidir. C. pneumoniae direkt olarak ateromatdz plaklarda tespit

33373952 Ateromatdz damarlarda %28 ile %100 oraninda pozitif bulunmustur. Normal

edilmistir.
damarlarda ise nadiren bulunur.’® Ciddi seviyedeki aterom plaginda bulunma oranlari, kiigitk
plaklara gore anlamli derecede yliksektir. Diger yandan, C. pneumoniae’nin aterosklerotik
plaktaki varligi- aort, koronerler ve ilyak arterlerde daha sik olmak iizere- anatomik seg¢icilik de

gdstermektedir.

2.5.2. Helicobacter pylori

1980°li yillarda ilk kesfinden sonra bu gram negatif spiral sekilli bakteri,® peptik iilser,
kronik gastrit, mide adenokarsinomu ve mukoza bagimli lenfoid doku lenfomas1 (MALToma:
Mucosa-Associated Lymphatic Tissue Lymphomas) gibi ¢esitli iist gastrointestinal sistem

261 ye her toplumda goriilen bir bakteridir.

hastaliklarinin etyopatogenezinde rol oynayan
Gelismekte olan iilkelerde prevalansi daha yiiksektir. Infeksiyon bu bolgelerde yasamin ilk
yillarinda alinir ve 50 yas iistiinde ortalama %380 oranindadir. Gelismis tilkelerde ise bu oran
%350 olarak bildirilmektedir.®*®' Goral ve arkadaslar1 tarafindan Diyarbakir il merkezinde 2006
yilinda 267 kisi taranmis ve H. pylori antikor prevalansi 21-50 yas arasinda %60’1n {istiinde
saptanmls.60

Kronik H. pylori enfeksiyonlar1 seroepidemiyolojik olarak aterosklerozis ile baglantili

2O 1 pylori enfeksiyonu ile CRP ve fibrinojende belirgin artislar olmakta ve

bulunmustur.
trombosit agregasyonu tetiklenmektedir.'® Fakat iskemik inme ile iliskisi, ilgili calismalarda
degisik sonuclar elde edilmistir.'"****"" inmeye iliskin kii¢iik bir vaka kontrol ¢alismasinda
tek degiskenli analizde artmig risk bulunmustur ve bu iliski, ¢ok degiskenli analizde
bulunmamistir. Sitotoksin iligkili gen-A (Cag-A: cytotoxin-associated gene-A) tiirleri
Sldiiriiciidiir ve artmus inflamasyonla iliskili bulunmustur.’ Cag-A tiiriine kars1 seroprevalans,

58,62

genis damar inmelerinde artmis olarak bulunmustur. Ama, akut myokard enfarktiisii,
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iskemik kalp hastaligi ve inme ile iliskisi yinede agik degildir.”® Sonraki ¢alismalarda 6zellikle
sosyoekonomik diizeyi diisiik olan eriskin insanlarda*-® bir iskemik inme risk faktorii oldugu

gosterilmistir.””*!

2.5.3. Cytomegalovirus

CMV enfeksiyon insidansi yasla birlikte kademeli olarak artmaktadir. Yetiskinlerin
%60-90’t CMV enfeksiyonu gegirmistir.”> Aterogeneze viral rolin 20°li yaslardan 6nce
basladig1 ileri siiriilmektedir.** Kronik vaskiiler inflamasyonu baslatarak veya hizlandirarak
aterosklerotik etki gosterir.> CMV enfeksiyonunun aterogenezde rol oynayabilecegi hipotezi
farkli calismalarla desteklenmektedir.******* Klinik ¢alismalar, dzellikle kalp nakli durumunda
artmis aterosklerozu olan yetiskinler arasinda herpes enfeksiyon prevalansinda artis oldugunu
rapor etmektedir. Tersine inme ve myokard enfarktiisii dncesinde CMV antikor prevelansini
degerlendiren prospektif kohort calismalar1 seyrektir. 12 yillik takip periyodunda saglikli
goriiniiglii orta yashh Amerika’li erkeklerde yapilan kohort calismasinda , CMV’ye karsi gelisen
IgG antikorlar1 ile myokard enfarktiisii ve trombolitik inme gelisimi arasinda pozitif iliski
olduguna dair kanit bulunamamustir.’> Oysa 6nceki calismalar, ciddi enfeksiyon ajanlarinin

aterogenezle iliskili oldugunu gostermistir.**

2.5.4. Epstein-Barr virus

EBV, eriskin insanda yaygi olarak bulunur.*>*” EBV seropozitifligi yasla birlikte artig
gi')sterir.68 Endiistrilesmis iilkelerde geng¢ eriskinlerin %90 ile %95’inde EBV antikoru
vardir.*”*® EBV’nin temel enfeksiyonu genellikle asemptomatik tehlikesiz olarak seyrederken;
bazende infeksiydz mononiikleoz ile sonuglanir.”**®® % 1’inde norolojik komplikasyonlar
gelistigi bildirilmistir. Bu komplikasyonlar ensefalit ve aseptik menenjit seklindedir. Guillain-
Barre sendromu, Bell’s palsy ve transvers myelitli bazi olgularda, EBV’ nin bu hastaliklarla
iliskili oldugu rapor edilmistir.” Karotid ateroskleroz progresyonunun, EBV ajanma kars

yiikselmis antikorlarla iliskili oldugu bulunmustur.'?
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3. GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alismada, Kasim 2004 ile Ocak 2006 tarihleri arasinda Diizce Universitesi Diizce
Tip Fakiiltesi Noroloji Servisinde yatirilarak takip edilen 40 yas iistii akut iskemik inmeli 72

hasta prospektif olarak degerlendirildi.
3.1. Cahsmaya Alinma Kriterleri

1) Hasta ve kontrol grubunun 40 yas ve tizerinde olmasi

2) Ani gelisen, 24 saatten uzun siiren fokal veya global serebral bozuklugu olan akut
iskemik inme tablosuyla ilk 24 saat i¢inde klinigimize bagvurmus olmasi

3) Gegici iskemik atak, subaraknoidal kanama ve kafa travmasma bagh gelisen
iskemik inme ile serebral vendz siniis okliizyonu olmamasi

4) Goriintiileme yOntemlerinden (bilgisayarli beyin tomografisi ve manyetik rezonans
goriintiileme ) birinde akut lezyonun tespit edilmis olmasi

Calismaya alinan tiim hastalara ayrmtili fizik muayene ve ndrolojik muayene yapilarak

dosyalarina kayit edildi.
3.2. Demografik Veriler

Detayli anemnez alind1 ve iskemik inme agisindan risk faktorleri sorgulandi. Yaslari,
cinsiyetleri, boy ve kilolari, sosyoekonomik durumu, mesleki bilgileri, inmenin baslangic
sekli; 6zgecmislerinde arteriyel hipertansiyon, DM, sigara ve alkol kullanma aligkanligi,
madde aliskanligi, hiperlipidemi, kalp hastaligi, hematolojik hastaliklar, kollajen doku hastaligi,
oral kontraseptif kullanimi, migren, travma 6ykiisii detayli olarak sorgulanda.

Tim hastalarda tam kan sayimi, iire, Blood Urine Nitrogene (BUN), kreatinin,
elektrolitler, aminotransferazlar, kreatinin fosfokinaz, aclik kan sekeri ve lipid diizeyleri,

eritrosit sedimentasyon hizi, protrombin zamani, tam idrar tahlili bakildi. Geng¢ iskemik inmeli
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hastalarda bunlara ek olarak Anti-nucleer Antikor (ANA), anti-DNA antikoru, antikardiolipin
antikorlari, protein C, protein S, antitrombin III, faktdr V gen mutasyonu degerlendirildi.
Ayrica gerek goriilen bazi hastalarda lomber ponksiyon yapilarak BOS protein ve glikoz
diizeyi, bakteriyolojik incelemesi, beyaz kiire varligi, IgG indeksi, oligoklonal band (OKB)
diizeylerine bakildi. Tiim hastalara ilk 24 saat i¢inde bilgisayarli beyin tomografisi (BBT) ve
lezyonu belirlenemeyen hastalarda ilk 24 saat icinde ek olarak manyetik rezonanas
goriintiileme yapildi. Hastalarm klinik durumlar1 uygun hale geldiginde, tiimiine bilateral
karotis ve vertebral arter sistemi renkli doppler ultrasonografi (USG)’si yapildi. Ayrica ilk
yatista tlim hastalara posterior- anterior (PA) akciger grafisi, telekardiografi, elektrokardiografi
(EKG) c¢ekildi ve kardiyak nedenler bakimindan transtorakal ekokardiogram (EKO) ile
degerlendirildiler.

Hastalar, akut iskemik inmede diisiik molekiill agirlikli heparinoidlerin  etkisini
arastiran TOAST calismasmin arastirmacilar: tarafindan siiflandirilan ve giiniimiizde yaygin
olarak kullanilan iskemik inme etyolojik siniflandirmasia gore 5 gruba ayrilarak incelendi:

1- Aterotrombotik inme: Norogoriintiilemede 1,5 cm’den biiyiik kortikal ya da serebellar
ve beyin sap1 ya da subkortikal hemisferik infarkt saptanan; potansiyel kardiyak emboli kaynagi
olmayan, servikal doppler ultra-sonografi ve/veya anjiografide inme klinigi ile uyumlu
intrakraniyal ya da ekstrakranyal bir arterin %50’den daha fazla daraldigi belirlenen hastalar,

2- Kardiyoembolik inme: En az bir kardiyak embolizm kaynagi saptanan ve yapilan
incelemelerde aterotromboz lehine herhangi bir bulgu goériilmeyen hastalar,

3- Kiiciik damar hastaligi: Klasik lakiiner sendromlardan birine sahip ya da higbir
serebral disfonksiyon bulgusu olmayip norogoriintiilemede 1,5 cm’den daha kii¢iik capl
uygun beyin sap1 ya da subkortikal hemisferik lezyona sahip olan ya da herhangi bir leyonu
bulunmayan, kardiyoembolik ve aterotrombotik inme lehine bir bulgu tagimayan hastalar,

4- Baska nedenli inme: Ateroskleroz disinda vaskiilopati, hiperkoagulabilite ya da
hematolojik bir hastalik saptanan ve kardioembolik ya da aterotrombotik inme Ilehine bir
bulgu tagimayan hastalar,

5- Tanimlanamayan inme: Herhangi bir olasi inme nedeni saptanamayan ya da iki ve
daha fazla potansiyel inme nedeni bulunan hastalar tanimlanamayan inme olarak degerlendirildi.

Kontrol grubuna da daha once hi¢ iskemik inme yada gecici iskemik atak oykiisii
olmayan, 40 yas tstii saglikl goniilliilerden 60 kisi se¢ildi. Hasta ve kontrol grubu ayni cografi
bolgeden secildi.
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3.3. Laboratuar Metodlar

Calismaya alinan bireylerden 5 ml vendz kan 6rnegi alinarak santirflij edildi, ayrilan
serumlar ¢alisma giiniine kadar -20°C’de saklandi. Ornekler laboratuvara getirilirken hasta ve
kontrol grubu oldugu belirtilmedi. Serum ornekleri ve kitler oda 1sisina getirildikten sonra
calisilmaya bagslandi.

Testler, Diizce T1p Fakiiltesi Arastirma Hastanesi Mikrobiyoloji Anabilim Dali Seroloji
Laboratuvari’nda calisildi. Cytomegalovirus IgG ELISA (Clinotech Diagnostics- Canada),
Helicobacter pylori 1gG ELISA (Novatec Immundiagnostica GMBH-Germany), EBV-VCA
IgG EIA (Clinotech Diagnostics-Canada) ve Chlamydia pneumoniae 1FA IgG (Euroimmun-
Germany) kitlerin ¢alisma prensiplerine gore yapilip otomatik okuyucuda (Biorad Model 680)
okutuldu. Kitlerdeki referans degerler g6z Oniine alinarak tiim testler i¢in ayri ayri cut-off

degerleri belirtildi. Bu degerin tlizerindekiler pozitif, altindakiler negatif olarak degerlendirildi.

3.4. Radyolojik Degerlendirme

Tiim hastalara gelisinin ilk 24 saati iginde ve takiplerinde bilgisayarli beyin tomografisi
(BBT) veya manyetik rezonans goriintileme (MRG) tekiklerinden biri ile lezyonun yeri ve

boyutlar1 saptandi.

3.5. istatistiksel incelemeler

Istatiksel analizlerin yapilmasmda SPSS (Statistical Package for Social Sciences) 11.5
bilgisayar paket programi kullanilmig olup veriler elektronik ortama gecirilmis ve analiz
edilmistir. Farkliliklarm istatistiksel olarak anlamli olup olmadig1 y* ve Fisher Kesin i’
anlamlilik testi kullanilarak degerlendirildi. Sonuclar, %95°1lik giiven araliginda anlamlilik
p<0,05 diizeyinde degerlendirildi. Her dort kronik enfeksiyon ajanmin (H. pylori, C.
pneumoniae, CMV, EBV) iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri lizerinde ne kadar etkili
oldugunu belirlemek amaciyla da Lojistik Regrasyon Analizi ile Odds (tahmini rolatif risk)

oranlar1 hesapland.
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3.6. Etik Kurul Onay1

Calismamiz, Diizce Universitesi Diizce Tip Fakiiltesi Etik Kurulu’ndan onay almistir

(Arastirma No: 2008.211/3).
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4. BULGULAR

Bu calismaya, akut iskemik inme geg¢iren 72 hasta ve 60 kisilik kontrol grubu dahil
edildi. Hasta grubundaki erkeklerin yas ortalamasi 65,71£14,67, kadmlarin yas ortalamasi
71,29+9,79’drr. Kontrol grubunda erkeklerin yas ortalamasi 57,35+13,44, kadmlarin yas
ortalamast 52,24+10,08’dir. Hasta grubunun %53’Unii erkekler, %47’sini kadmlar
olusturmaktadir. Kontrol grubunun %52’sin1 erkekler, %48’ini kadmnlar olusturmaktadir. Hasta-

kontrol grubuna ait karekteristik 6zellikler tablo-1’de 6zetlenmistir.

Tablo-1 Hasta-kontrol grubunun karakteristik 6zellikleri

Hasta (n=72) Kontrol (n=60) p
Yas (ortalama)

Erkek 65,71+14,67 57,35+13,44

Kadin 71,29+9,79 52,24+10,08
Cinsiyet

Erkek 38(%53) 31(%52)

Kadin 34(%A47) 29(%48)

Hipertansiyon 49(%68) 32(%53) | 0,121
Konjestif Kalp YetmezIligi 10(%14) 0(%0) | 0,002
DM 17(%24) 15(%25) | 1,000
Hiperlipidemi 9(%13) 23(%38) | 0,001
Atrial Fibrilasyon 19(%26)
Sigara 23(%32) 19(%32) | 1,000
Kalp Kapak Hastahg 3(%4) 0(%0) | 0,251
Alkol Kullanim 5(%7) 2(%3) | 0,452
Koroner Arter Hastahig 12(%17) 9(%15) | 0,983
Yas arahgi

65 alt1 22(%31) 46(%77)

65-74 23(%32) 10(%17)

75-84 23(%32) 3(%S5)

85 istii 4(%)5) 1(%]1)
Iskemik inme alt tipleri

Aterotrombotik inme 25(%35)

Kardiyoembolik inme 23(%32)

Kii¢iik damar hastalig 11(%15)

Baska nedenli inme 0(%0)

Tanimlanamayan inme 13(%18)

’ Kategorik degiskenlerde x* ve Fisher Kesin y° testi kullamild1 (p<0,05).

23



Hasta grubunun %68’1 hipertansif bulunurken, kontrol grubunda hipertansiyon orani
%353 idi. Hasta ve kontrol grubu arasinda hipertansiyon bakimindan istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmadi (p=0,121). Konjestif kalp yetmezligi, hasta grubunda %14 olarak saptand:.
Kontrol grubunda konjestif kalp yetmezligi saptanmadi. Hasta ve kontrol grubu arasinda
konjestif kalp yetmezligi acisindan istatistiksel olarak anlamh fark vardi (p=0,002). DM, hasta
grubunda %24, kontrol grubunda %25 bulundu. Hasta ve kontrol grubunda DM agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=1,000). Hiperlipidemi, hasta grubunda %13,
kontrol grubunda %38 bulundu. Hasta ve kontrol grubunda hiperlipidemi varlig1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli fark vardi (p=0,001). Sigara kullanimi, hasta grubunda %32, kontrol
grubunda %32 bulundu. Hasta ve kontrol grubu arasinda sigara kullanimi1 agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (p=1,000). Hasta grubunda kalp kapak hastalig1 oran1 %4 ’tiir.
Kontrol grubunda kalp kapak hastaligi saptanmadi. Ancak hasta ve kontrol grubunda kalp kapak
hastalig1 acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,251). Alkol kullanimi, hasta
grubunda %7, kontrol grubunda %3’tiir. Hasta ve kontrol grubu arasinda alkol kullanimi
bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,452). Koroner arter hastaligi, hasta
grubunda %17, kontrol grubunda ise %15 bulundu. Hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,983). Iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik inme
%335, kardiyoembolik inme %32, kiigiik damar hastalig1 %15 ve tanimlanamayan iskemik inme

alt tipi %18 oraninda bulundu.
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Tablo-2 H. pylori 1gG ve C. pneumoniae I1gG seropozitifliginin akut iskemik inme

iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun karsilastirilmasi

H. pylori 1gG Seropozitifligi C. pneumoniae 1gG seropozitifligi
Hasta Kontrol p Hasta Kontrol p
(n=72) (n=60) (n=72) (n=60)
Toplam 64/72(%89)| 58/60(%97) | 0,111 47/72(%65) | 29/60(%48) | 0,050
Yas
Grubu
<65 18/22(%82)| 44/46(%96) | 0,081 | 16/22(%73) | 22/46(%48) | 0,094
65-74 21/23(%91)| 10/10(%100) | 1,000| 13/23(%57) | 5/10(%50) | 1,000
75-84 21/23(%91)|  3/3(%100) | 1,000| 15/23(%65) 2/3(%67) | 1,000
>84 4/4(%100)|  1/1(%100) - 3/4(%75) 0/1(%0) | 0,400
Cinsiyet
Erkek 34/38(%90)| 30/31(%97)| 0,370| 24/38(%63) | 13/31(%42) | 0,130
Kadmn 30/34(%88)| 28/29(%97)| 0,363 | 23/34(%68) | 16/29(%55) | 0,450
inme Alt
Tipleri
ATI* 23/25(%92) 0,577 19/25(%76) 0,035
KE[** 20/23(%87) 0,127 13/23(%57) 0,673
KDH*** 9/11(%382) 0,111 6/11(%55) 0,959
BNk 0(%0) - 0(%0) -
TIF#%% | 12/13(%92) 0,450 9/13(%69) 0,289

*= Aterotrombotik Inme, **= Kardiyoembolik Inme, ***= Kii¢iik Damar Hastalig1,

##+*= Bagka Nedenli Inme, *****= Tanimlanamayan Inme

H. pylori 1gG: Hasta grubunun %89’unda, kontrol grubunun %97’sinde seropozitif
bulundu. 65 yas alt1 hastalarda %82, 65-74 yas arasi1 hastalarda %91, 75-84 yas aras1 hastalarda
%91 ve 84 yas ustli hastalarda %100 H. pylori 1gG seropozitif bulundu. Kontrol grubunda, 65
yas alt1 grupta %96, 65-74 yas aras1 grupta %100, 75-84 yas aras1 grupta %100 ve 84 yas istii
grupta %100 H. pylori IgG seropozitif bulundu. Hasta grubunda erkeklerin %90’ inda, kadinlarin
%88’inde; kontrol grubunda erkeklerin %97’sinde, kadmnlarin %97’sinde H. pylori 1gG
seropozitif bulundu. inme alt tiplerinde aterotrombotik inmenin %92’sinde, kardiyoembolik
inmenin %87’sinde, kiiclik damar hastaliginin %82’sinde H. Pylori 1gG seropozitif bulundu.
Tanimlanamayan inme alt tipinin %92’sinde H. pylori 1gG seropozitif bulundu.

Hasta grubu ile kontrol grubu arasinda H. pylori 1gG seropozitifligi acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,111). Yas grubu ile H. pylori 1gG seropozitifligi
incelendiginde, 65 yas alt1 hastalarda (p=0,081), 65-74 yas aras1 hastalarda (p=1,000) ve 75-84

yas arasi hastalarda (p=1,000) kontrol gruba gore istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.
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Cinsiyetleri incelendiginde hasta ve kontrol grubundaki erkekler (p=0,370), hasta ve kontrol
grubundaki kadinlar (p=0,363) arasinda H. pylori IgG seropozitifliginde istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi.

Kontrol grubunda gozlenen H. pylori IgG seropozitifligi ile iskemik inme alt tiplerinden
aterotrombotik inme (p=0,577), kardiyoembolik inme (p=0,127), kiiciik damar hastalig1
(p=0,111) ve tanmimlanamayan inme (p=0,450) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi.

C. pneumoniae 1gG: hasta grubunun %65’inde, kontrol grubunun %48’inde seropozitif
bulundu. 65 yas alt1 hastalarda %73, 65-74 yas aras1 hastalarda %57, 75-84 yas aras1 hastalarda
%65 ve 84 yas iistli hastalarda %75 seropozitif bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1 grupta
%48, 65-74 yas aras1 grupta %50 ve 75-84 yas arasi grupta %67 seropozitif bulundu. Hasta
grubunda erkeklerin %63’{inde, kadinlarin %68’inde; kontrol grubunda erkeklerin %42’sinde,
kadinlarin = %55’inde C. pneumoniae 1gG seropozitif bulundu. Inme alt tiplerinden
aterotrombotik inmenin %76’sinda, kardiyoembolik inmenin %57’sinde ve kiiciik damar
hastaliginin %55’inde C. prneumoniae 1gG seropozitif bulundu. Tanimlanamayan inme alt
tipinin %69’unda C. pneumoniae 1gG seropozitif bulundu.

Hasta ve kontrol grubu arasinda C. pneumoniae 1gG seropozitifligi incelendiginde
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,0501). Yas guplarinda, 65 yas alt1 hastalarda
(p=0,094), 65-74 yas aras1 hastalarda (p=1,000), 75-84 yas arasi1 hastalarda (p=1,000) ve 85 yas
istli hastalarda (p=0,400) hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi. Cinsiyetler incelendiginde, hasta ve kontrol grubundaki erkekler (p=0,130), hasta ve
kontrol grubundaki kadinlar (p=0,450) arasinda C. pneumoniae 1gG seropozitifliginde
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

Kontrol grubundaki hastalarda gozlenen C. pneumoniae 1gG seropozitifligi ile iskemik
inme alt tiplerinden aterotrombotik inme (p=0,035) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulundu; kardiyoembolik inme (p=0,673), kiiclik damar hastalig1 (p=0,959) ve tanimlanamayan

inme (p=0,289) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmada.
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Tablo-3 CMYV IgG ve EBV IgG seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt

tipleri ile kontrol grubunun karsilastirilmasi

CMV IgG Seropozitifligi EBYV IgG Seropozitifligi
Hasta Kontrol p Hasta Kontrol p
(n=72) (n=60) (n=72) (n=60)
Toplam 71/72(%99) | 58/60(%97) 0,591 | 41/72(%57) | 29/60(%48) 0,324
Yas
Grubu
<65 22/22(%100) | 45/46(%98) 1,000 | 14/22(%64) | 24/46(%52) 0,529
65-74 22/23(%96) 9/10(%90) 0,521 | 12/23(%52) 3/10(%30) 0,283
75-84 23/23(%100) 3/3(%100) - 11/23(%438) 2/3(%67) 1,000
>84 4/4(%100) 1/1(%100) - 4/4(%100) 0/1(%0) 0,200
Cinsiyt
Erkek 38/38(%100) | 30/31(%97) 0,449 | 21/38(%55) | 15/31/(%A48) 0,744
Kadm 33/34(%97) | 28/29(%97) 1,000 | 20/34(%59) 14/29(%438) 0,559
Inme Alt
Tipleri
ATI 25/25(%100) 1,000 | 12/25(%48) 1,000
KEI 22/23(%96) 1,000 | 14/23(%61) 0,437
KDH 11/11(%100) 1,000 | 7/11(%64) 0,545
BNI 0(%0) - 0(%0) -
Ti 13/13(%100) 1,000 | 8/13(%62) 0,577

CMV IgG: Hasta grubunun %99°unda, kontrol grubunun %97’sinde seropozitif bulundu.
65 yas alt1 hastalarda %100, 65-74 yas aras1 hastalarda %96, 75-84 yas aras1 hastalarda %100 ve
84 yas tstili hastalarda %100 CMV IgG seropozitif bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1
grupta %98, 65-74 yas arasi grupta %90, 75-84 yas aras1 grupta %100 ve 84 yas lstii grupta
%100 seropozitif bulundu. Hasta grubunda erkeklerin %100iinde, kadinlarin %97’sinde; kontrol
grubunda erkeklerin %97 sinde, kadinlarin %97’sinde CMV IgG seropozitif bulundu. Inme alt
tiplerinde, aterotrombotik inmeli hastalarin %100’linde, kardiyoembolik inmeli hastalarin
%96’sinda ve kiiclik damar hastaligi olan hastalarin %100’tinde CMV 1gG seropozitif bulundu.
Tanimlanamayan inme alt tipinin %100’tinde CMV IgG seropozitif bulundu.

Hasta ve Kontrol grubu arasinda CMV IgG seropozitifligi incelendiginde, tiim hastalar
(p=0,591), 65 yas alt1 (p=1,000), 65-74 yas aras1 (p=0,521), erkek (p=0,744) ve kadin (p=0,559)
hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Kontrol
grubunda gozlenen CMV IgG seropozitifligi ile iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik
inme (p=1,000), kardiyoembolik inme (p=1,000), kiiciik damar hastaligi (p=1,000) ve
tanimlanamayan inme (p=1,000)’de CMV IgG seropozitifligi agisindan istatistiksel olarak

anlaml: fark bulunmada.
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EBV IgG: Hasta grubunun %57’sinde, kontrol grubunun %48’inde seropozitif bulundu.
65 yas alt1 hastalarda %64, 65-74 yas aras1 hastalarda %52, 75-84 yas arasi hastalarda %48 ve
84 yas lstii hastalarda %100 seropozitif bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1 grupta %52, 65-
74 yas arast grupta %30, 75-84 yas arasi grupta %67 seropozitif bulundu. Hasta grubunda
erkeklerin %55’inde, kadinlarin %59’unda; kontrol grubunda erkeklerin %48’sinde, kadinlarin
%48’inde EBV IgG seropozitif bulundu. inme alt tiplerinde aterotrombotik inmenin %48 inde,
kardiyoembolik inmenin %61 ’inde, kii¢iik damar hastaliginin %64’tinde EBV IgG seropozitif
bulundu. Tanimlanamayan inme alt tipinin %62’sinde EBV IgG seropozitif bulundu.

Hasta ve kontrol grubu arasinda EBV IgG seropozitifligi incelendiginde istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,324). Yas grubunda EBV IgG seropozitifligi
incelendiginde, 65 yas alt1 hastalarda (p=0,529), 65-74 yas aras1 hastalarda (p=0,283), 75-84
yas arasi hastalarda (p=1,000) ve 85 yas iistii hastalarda (p=0,200) kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Cinsiyetler incelendiginde, hasta ve kontrol
grubundaki erkekler (p=0,744), hasta ve kontrol grubundaki kadinlar (p=0,559) arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

Kontrol grubunda goézlenen EBV IgG seropozitifligi ile iskemik inme alt tiplerinden
aterotrombotik (p=1,000), kardiyoembolik inme (p=0,437), kiiclik damar hastalig1 (p=0,545) ve

tanimlanamayan inme (p=0,577) arasinda istatistiksel olarak alaml1 fark bulunmadi.
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Tablo-4 H. pylori 1gG ve C. pneumoniae 1gG birlikte; H. pylori 1gG ve CMV IgG birlikte
seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun

karsilastiriimasi

H. pylori 1gG ve C. pneumoniae 1gG H. pylori 1gG ve CMV IgG
Seropozitifligi Seropozitiflig
Hasta Kontrol p Hasta Kontrol p
(n=72) (n=60) (n=72) (n=60)
Toplam 41/72(%57) | 29/60(%A48) 0,324 | 63/72(%88) | 56/60(%93) 0,381
Yas
Grubu
<65 13/22(%59) | 22/46(%A48) 0,542 18/22(%82) | 43/46(%94) 0,202
65-74 12/23(%52) 5/10(%50) 1,000 | 20/23(%87) | 9/10(%90) 1,000
75-84 13/23(%57) 2/3(%67) 1,000 | 21/23(%91) | 3/3(%100) 1,000
>84 3/4(%75) 0/1(%0) 0,400 4/4(%100) | 1/1(%100) -
Cinsiyet
Erkek 21/38(%55) | 13/31(%A42) 0,390 | 34/38(%90) | 29/31(%94) 0,684
Kadm 20/34(%59) | 16/29(%55) 0,971 | 29/34(%85) | 27/29(%93) 0,437
Inme Alt
Tipleri
ATI 18/25(%72) 0,078 | 23/25(%92) 1,000
KEI 11/23(%A48) 0,967 19/23(%83) 0,208
KDH 4/11(%36) 0,527 9/11(%82) 0,231
BNI 0(%0) - 0(%0) -
Ti 8/13(%62) 0,577 12/13(%92) 1,000

H. pylori 1gG ve C. pneumoniae 1gG birlikte seropozitifligi incelendiginde: Hasta
grubunda %57, kontrol grubunda %48 seropozitif bulundu. 65 yas alt1 hastalarda %59, 65-74
yas arasi hastalarda %52, 75-84 yas arasi hastalarda %57 ve 84 yas lstii hastalarda %75
seropozitif bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1 grupta %48, 65-74 yas aras1 grupta %50, 75-
84 yas aras1 grupta %67 seropozitif bulundu. Hasta grubunda erkeklerin %55’inde, kadinlarin
%59’unda; kontrol grubunda erkeklerin %42’sinde, kadmlarin %55’inde H. pylori 1gG ve C.
pneumoniae 1gG birlikte seropozitif bulundu. Inme alt tiplerinde aterotrombotik inmenin
%72’sinde, kardiyoembolik inmenin %48’inde ve kiigilk damar hastalifinin %36’sinda H.
pylori 1gG ve C. pneumoniae 1gG birlikte seropozitif bulundu. Tanimlanamayan inme alt tipinin
%62’sinde H. pylori 1gG ve C. pneumoniae 1gG birlikte seropozitif bulundu.

Hasta ve kontrol grubu arasinda H. pylori 1gG ve C. pneumoniae 1gG birlikte
seropozitifligi incelendiginde hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmadi (p=0,324). 65 yas alt1 hastalarda (p=0,542), 65-74 yas arasi hastalarda (p=1,000),
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75-84 yas arasi hastalarda (p=1,000) ve 85 yas iistli hastalarda (p=0,400) kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Cinsiyetler incelendiginde, hasta ve kontrol
grubundaki erkekler (p=0,390), hasta ve kontrol grubundaki kadimnlar (p=0,971) arasinda H.
pylori 1gG ve C. pneumoniae 1gG birlikte seropozitifligi agisindan istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmadi.

Kontrol grubu ile iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik inme (p=0,078),
kardiyoembolik inme (p=0,967), kiigiik damar hastalig1 (p=0,527) ve tanimlanamayan inmede
(p=0,577) H. pylori 1gG ve C. pneumoniae 1gG birlikte seropozitifligi acisindan istatistiksel
olarak anlamli bir fark bulunmadi.

H. pylori 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitifligi incelendiginde: Hasta grubunun
%388’inde, kontrol grubunun %93’linde seropozitif bulundu. 65 yas alt1 hastalarda %82, 65-74
yas arasi hastalarda %87, 75-84 yas arasi hastalarda %91 ve 84 yas iistii hastalarda %100
seropozitif bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1 grupta %94, 65-74 yas aras1 grupta %90, 75-
84 yas grupta %100 ve 84 yas iistii grupta %100 seropozitif bulundu. Hasta grubunda erkeklerin
%90’1nda, kadinlarin %85’inde; kontrol grubunda erkeklerin %94’linde, kadinlarin %93’{inde
H. pylori 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitif bulundu. inme alt tiplerinde aterotrombotik
inmenin %92’sinde, kardiyoembolik inmenin %83’linde, kii¢clik damar hastaliginin %82’sinde
H. pylori 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitif bulundu. Tanimlanamayan inme alt tipinin
%92’sinde H. pylori IgG ve CMV 1gG birlikte seropozitif bulundu.

Hasta ve Kontrol grubu arasinda H. pylori 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitifligi
incelendiginde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,381).Yas grubu ile H. pylori IgG
ve CMYV IgG birlikte seropozitifligi incelendiginde, 65 yas alt1 hastalarda (p=0,202), 65-74 yas
arast hastalarda (p=1,000), 75-84 yas aras1 hastalarda (p=1,000) kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Cinsiyetler incelendiginde, hasta ve kontrol
grubundaki erkekler (p=0,684), hasta ve kontrol grubundaki kadimnlar (p=0,437) arasinda H.
pyvlori 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitifligi agisindan istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi.

Kontrol grubu ile iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik inme (p=1,000),
kardiyoembolik inme (p=0,208), kiiciik damar hastaligi (p=0,231) ve tanimlanamayan inme
(p=1,000) arasinda H. pylori 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitifligi agisindan istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmad:.
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Tablo-5 H. pylori 1gG ve EBV IgG birlikte; C. pneumoniae 1gG ve CMV IgG birlikte

seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun

karsilastiriimasi
H. pylori 1gG ve EBV IgG C. pneumoniae I1gG ve CMV IgG
Seropozitifligi Seropozitifligi
Hasta Kontrol p Hasta Kontrol p
(n=72) (n=60) (n=72) (n=60)
Toplam | 35/72(%49) | 28/60(%47 0,824 | 47/72(%65) 29/60(%48 0,050
Yas
Grubu
<65 11/22(%50) | 23/46(%50 1,000 16/22(%73) 22/46(%48 0,094
65-74 | 10/23(%44) 3/10(%30 0,701 13/23(%57) 5/10(%50 1,000
75-84 | 10/23(%44) 2/3(%67 0,580 15/23(%65) 2/3(%67 1,000
>84 4/4(%100) 0/1(%0 0,200 3/5(%75) 0/1(%0 0,400
Cinsiyet
Erkek | 18/38(%47) | 14/31(%435 1,000 | 24/38(%63) 13/31(%42 0,130
Kadmm | 17/34(%50) | 14/29(%48 1,000 | 23/34(%68) 16/29(%55 0,450
inme Alt
Tipleri
ATI 10/25(%40) 0,746 19/25(%76) 0,035
KEI 12/23(%52) 0,838 13/23(%57) 0,673
KDH 6/11(%55) 0,879 6/11(%55) 0,959
BNI 0(%0) - 0(%0) -
Ti 7/13(%54) 0,870 9/13(%69) 0,226

H. pylori 1gG ve EBV IgG birlikte seropozitifligi incelendiginde: Hasta grubunda %49
ve kontrol grubunda %47 seropozitif bulundu. 65 yas alt1 hastalarda %350, 65-74 yas arasi
hastalarda %44, 75-84 yas aras1 hastalarda %44 ve 84 yas lstii hastalarda %100 seropozitif
bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1 grupta %50, 65-74 yas aras1 grupta %30, 75-84 yas aras1
grupta %67 seropozitif bulundu. Hasta grubunda erkeklerin %47°sinde, kadinlarin %50’sinde;
kontrol grubunda erkeklerin %45’inde, kadinlarm %48’inde H. pylori 1gG ve EBV IgG birlikte
seropozitif bulundu. inme alt tiplerinden aterotrombotik inmenin %40’inda, kardiyoembolik
inmenin %52’sinde, kiiclik damar hastaliginin %55’inde H. pylori 1gG ve EBV IgG birlikte
seropozitif bulundu. Tanimlanamayan inme alt tipinin %54’tinde H. pylori IgG ve EBV IgG
birlikte seropozitif bulundu.

Hasta ve Kontrol grubu arasinda H. pylori 1gG ve EBV IgG seropozitifligi
incelendiginde tiim hastalar (p=0,824) bazinda farklilik bulunmamaistir. Yas grubu ile H. pylori
IgG ve EBV IgG birlikte seropozitifligi incelendiginde, 65 yas alt1 hastalarda (p=1,000), 65-74
yas arasi hastalarda (p=0,701), 75-84 yas arasi hastalarda (p=0,580), 85 yas listii hastalarda
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(p=0,200) kontrol gruba gore istatistiksel olarak anlamli  fark bulunmadi. Cinsiyetler
incelendiginde, hasta ve kontrol grubundaki erkekler (p=1,000), hasta ve kontrol grubundaki
kadmlar (p=1,000) arasinda H. pylori 1gG ve EBV IgG birlikte seropozitifligi acisindan
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

Kontrol grubunda gozlenen H. pylori IgG ve EBV IgG birlikte seropozitifligi ile iskemik
inme alt tiplerinden aterotrombotik inme (p=0,746), kardiyoembolik inme (p=0,838), kiiciik
damar hastaligi (p=0,879) ve tanimlanamayan inme (p=0,870) arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi.

C. pneumoniae 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitifligi incelendiginde: Hasta grubunun
%65 inde, kontrol grubunun %48’inde seropozitiftir. 65 yas alt1 hastalarda %73, 65-74 yas arasi
hastalarda %357, 75-84 yas arasi hastalarda %65 ve 84 yas lstii hastalarda %75 seropozitif
bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1 grupta %48, 65-74 yas aras1 grupta %50, 75-84 yas arasi
grupta %67 seropozitif bulundu. Hasta grubunda erkeklerin %63’iinde, kadinlarin %68’inde;
kontrol grubunda erkeklerin %42’sinde, kadinlarin %55’inde C. pneumoniae 1gG ve CMV IgG
birlikte seropozitif bulundu. Inme alt tiplerinde aterotrombotik inmenin %76’sinda,
kardiyoembolik inmenin %57 sinde ve kii¢lik damar hastaliginin %55’inde C. pneumoniae 1gG
ve CMV IgG birlikte seropozitif bulundu. Tanimlanamayan inme alt tipinin %69’unda C.
pneumoniae 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitif bulundu.

Hasta ve kontrol grubu arasinda C. pneumoniae 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitifligi
incelendiginde hastalar ile kontrol gubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(p=0,050). 65 yas alt1 hastalarda (p=0,094), 65-74 yas arasi hastalarda (p=1,000), 75-84 yas
arasi hastalarda (p=1,000) ve 85 yas iistli hastalarda (p=0,400) kontrol grubuna gore istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi. Cinsiyetler incelendiginde, hasta ve kontrol grubundaki erkekler
(p=0,130) ve hasta ve kontrol grubundaki kadinlar (p=0,450) arasinda C. pneumoniae 1gG ve
CMV IgG birlikte seropozitifliginde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

Kontrol grubunda goézlenen C. pneumoniae 1gG ve CMV IgG birlikte seropozitifligi ile
iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik inme arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulundu (p=0,035). Kardiyoembolik inme (p=0,673), kiiclik damar hastaligi (p=0,959) ve

tanimlanamayan inme (p=0,226) alt grubunda istatistikel olarak anlamli fark bulunmadi.
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Tablo-6 C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG birlikte; CMV IgG ve EBV IgG birlikte

seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun

karsilastiriimasi
C. pneumoniae ve EBV IgG CMY ve EBV IgG
Seropozitifligi Seropozitifligi
Hasta Kontrol p Hasta Kontrol p
(n=72) (n=60) (n=72) (n=60)
Toplam 28/72(%39) 10/60(%17) 0,009 | 41/72(%57)| 27/60(%45)| 0,172
Yas Grubu
<65 10/22(%46) 7/46(%15) 0,017 | 14/22(%64)| 23/46(%50)| 0,426
65-74 7/23(%30) 1/10(%10) 0,382 | 12/23(%52)| 2/10(%20)| 0,131
75-84 8/23(%35) 2/3(%67) 0,538 | 11/23(%48)|  2/3(%67) 1,000
>84 3/4(%75) 0/1(%0) 0,400 | 4/4(%100) 0/1(%0)| 0,200
Cinsiyet
Erkek | 13/38(%34) 5/31(%16) 0,154 | 21/38(%55)| 14/31(%45)| 0,553
Kadin | 15/34(%44) 5/29(%17) 0,044 | 20/34(%59)| 13/29(%45)| 0,392
inme Alt
Tipleri
ATI 9/25(%36) 0,096 | 12/25(%48) 0,989
KEI 8/23(%35) 0,135 | 14/23(%61) 0,294
KDH 5/11(%46) 0,080 | 7/11(%64) 0,332
BNI 0(%0) - 0(%0) -
Ti 6/13(%46) 0,050 | 8/13(%62) 0,438

C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG birlikte seropozitifligi incelendiginde: Hasta grubunun
%39’unda, kontrol grubunun %17’sinde seropozitif bulundu. 65 yas alt1 hastalarda %46, 65-74
yas arasi hastalarda %30, 75-84 yas arasi hastalarda %35 ve 84 yas iistii hastalarda %75
seropozitif bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1 grupta %15, 65-74 yas aras1 grupta %10 ve
75-84 yas arast grupta %67 seropozitif bulundu. Hasta grubunda erkeklerin %34’iinde,
kadmlarin %44°linde; kontrol grubunda erkeklerin %16’sinda, kadmlarm %17’sinde C.
pneumoniae 1gG ve EBV IgG birlikte seropozitif bulundu. Inme alt tiplerinde aterotrombotik
inmenin %36’sinda, kardiyoembolik inmenin %35’ inde, kii¢lik damar hastaligmin %46’sinda C.
pneumoniae 1gG ve EBV IgG birlikte seropozitif bulundu. Tanimlanamayan inme alt tipinin
%46’sinda C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG birlikte seropozitif bulundu.

Hasta ve kontrol grubu arasinda C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG birlikte seropozitifligi
incelendiginde hastalar ile kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulundu
(p=0,009). Yas grubu ile C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG birlikte seropozitifligi incelendiginde
65 yas alt1 hastalarda kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0,017).
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65-74 yas arasi hastalarda (p=0,382), 75-84 yas arasi hastalarda (p=0,538), 85 yas Tstii
hastalarda (p=0,400) kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.
Cinsiyetler incelendiginde, hasta ve kontrol grubundaki erkeklerde (p=0,154) C. pneumoniae
IgG ve EBV IgG birlikte seropozitifliginde istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi; hasta ve
kontrol grubundaki kadinlar (p=0,044) arasinda istatistiksel olarak anlaml1 fark bulundu.

Kontrol grubu ile iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik inme (p=0,096),
kardiyoembolik inme (p=0,135), kiiciik damar hastaligi (p=0,080) ve tanimlanamayan inme
(p=0,050) arasinda C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG birlikte seropozitifli§inde istatistiksel
olarak anlamli fark bulunmadi.

CMV IgG ve EBV IgG birlikte seropozitifligi incelendiginde: Hasta grubunun
%357 sinde, kontrol grubunun %45’inde seropozitif bulundu. 65 yas alt1 hastalarda %64, 65-74
yas arasi hastalarda %52, 75-84 yas arasi hastalarda %48 ve 84 yas istli hastalarda %100
seropozitif bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1 grupta %50, 65-74 yas aras1 grupta %20 75-
84 yas aras1 grupta %67 seropozitif bulundu. Hasta grubunda erkeklerin %55’inde, kadinlarin
%59’unda; kontrol grubunda erkeklerin %45’inde, kadinlar %45’ inde CMV IgG ve EBV IgG
birlikte seropozitif bulundu. Inme alt tiplerinde aterotrombotik inmenin %48 inde,
kardiyoembolik inmenin %61 inde, kiiciik damar hastaliinin %64’tinde CMV IgG ve EBV IgG
birlikte seropozitif bulundu. Tanimlanamayan inme alt tipinin %62’sinde CMV IgG ve EBV
IgG birlikte seropozitif bulundu.

Hasta ve kontrol grubu arasmda CMV IgG ve EBV IgG birlikte seropozitifliginde
istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi (p=0,172). Yas grubu ile CMV IgG ve EBV IgG
birlikte seropozitifligi incelendiginde, 65 yas alt1 hastalarda (p=0,426), 65-74 yas arasi
hastalarda (p=0,131), 75-84 yas aras1 hastalarda (p=1,000) ve 85 yas iistii hastalarda (p=0,200)
kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Cinsiyetler incelendiginde
hasta ve kontrol grubundaki erkekler (p=0,553), hasta ve kontrol grubundaki kadinlar (p=0,392)
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmada.

Kontrol grubundaki CMV IgG ve EBV IgG birlikte seropozitifligi ile iskemik inme alt
tiplerinden aterotrombotik inme (p=0,989), kardiyoembolik inme (p=0,294), kiiciik damar
hastalig1 (p=0,332) ve tanimlanamayan inme (p=0,438) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmada.
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Tablo-7 C. pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV IgG birlikte seropozitifliginin akut iskemik

inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun karsilastirilmasi

C. pneumoniae I1gG, CMV IgG ve EBV
IgG Seropozitifligi
Hasta Kontrol p
(n=72) (n=60)
Toplam 28/72(%39) 10/60(%17) 0,009
Yas Grubu
<65 9/22(%41) 8/46(%17) 0,070
65-74 7/23(%30) 0/10(%0) 0,070
75-84 8/23(%35) 2/3(%66) 0,530
>84 3/4(%75) 0/1(%0) 0,400
Cinsiyet
Erkek 13/38(%34) 5/31(%16) 0,153
Kadin 14/34(%41) 5/29(%17) 0,073
inme Alt
Tipleri
Aterotrombotik Inme 9/25(%36) 0,096
Kardiyoembolik Inme 8/23(%35) 0,135
Kiiciik Damar Hastaligi 5/11(%46) 0.080
Baska Nedenli Inme - -
Tanimlanamayan inme 6/13(%46) 0,050

Her ii¢ enfeksiyon ajani birlikte seropozitifligi (C. pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV
IgG) incelendiginde: Hasta grubunun %39’unda, kontrol grubunun %17’sinde seropozitif
bulundu. 65 yas alt1 hastalarda %41, 65-74 yas arasi1 hastalarda %30, 75-84 yas aras1 hastalarda
%35 ve 84 yas Ustii hastalarda %75 seropozitif bulundu. Kontrol grubunda ise 65 yas alt1 grupta
%17 ve 75-84 yas aras1 grupta %66 seropozitif bulundu. Hasta grubunda erkeklerin %34’{inda,
kadmlarin %41’inde; kontrol grubunda erkeklerin %16’sinda, kadinlarin %]17’sinde her ii¢
enfeksiyon ajami birlikte seropozitif bulundu. inme alt tiplerinden aterotrombotik inmenin
%36’sinda, kardiyoembolik inmenin %35’inde ve kiiclik damar hastaliginin %45’inde {ic
enfeksiyon ajani birlikte seropozitif bulundu. Tanimlanamayan inme alt tipinin %46’sinda ise C.
pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV IgG birlikte seropozitif bulundu.

Hastalar ile kontrol grubu arasinda {i¢ enfeksiyon ajami birlikte seropozitifligi (C.
pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV IgQG) incelendiginde (p=0,009) istatistiksel olarak anlamli
fark bulundu. Yas grubu incelendiginde, 65 yas alt1 hastalarda (p=0,070), 65-74 yas arasi
hastalarda (p=0,070), 75-84 yas aras1 hastalarda (p=0,530) ve 85 yas iistii hastalarda (p=0,400)

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. Cinsiyetler incelendiginde ise
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hasta ve kontrol grubundaki erkekler (p=0,153), hasta ve kontrol grubundaki kadinlar (p=0,073)
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmada.

Kontrol grubun gozlenen ii¢ enfeksiyon seropozitifligi ile iskemik inme alt tiplerinden
aterotrombotik inme (p=0,096), kardiyoembolik inme (p=0,134), kiiciik damar hastalig1
(p=0,080) ve tanimlanamayan inme (p=0,05) arasinda istatistiksel olarak anlamli fark

bulunmada.
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Tablo-8 H. pylori 1gG, C. pneumoniae IgG, CMV IgG ve EBV IgG birlikte

seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun

karsilastiriimasi
H. pylori 1gG, C. pneumoniae 1gG,
CMV IgG ve EBV IgG Seropozitifligi
Hasta Kontrol p
(n=72) (n=60)
Toplam 24/72(%33)| 10/60(%17) 0,048
Yas Grubu
<65 8/22(%36)| 7/46(%15) 0,098
65-74 6/23(%26)| 1/10(%10) 0,397
75-84 7/23(%30)|  2/3(%67) 0,268
>84 3/4(%75) 0/1(%0) 0,400
Cinsiyet
Erkek 11/38(%29)| 5/31(%16) 0,333
Kadin 13/34(%38)| 5/29(%17) 0,119
inme Alt
Tipleri
Aterotrombotik inme 8/25(%32) 0,199
Kardiyoembolik inme 7/23(%30) 0,277
Kiiciik damar hastaligi 4/11(%36) 0,209
Baska nedenli inme - -
Tanimlanamayan inme 5/13(%39) 0,166

H. pylori 1gG, C. pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV IgG’nin birlikte seropozitifligi
incelendiginde: Hasta grubunun %33’linde, kontrol grubunun %17’sinde seropozitif bulundu.
65 yas alt1 hastalarda %36, 65-74 yas aras1 hastalarda %26, 75-84 yas arasi hastalarda %30 ve
84 yas tistli hastalarda %75 seropozitif bulundu. Kontrol grubunda, 65 yas alt1 grupta %15, 65-
74 yas arast grupta %10, 75-84 yas aras1 grupta %67 seropozitif bulundu. Hasta grubunda
erkeklerin %29’unda, kadinlarin %38’inde; kontrol grubunda erkeklerin %16’sinda, kadinlarin
%17’sinde dort enfeksiyon ajami birlikte seropozitif bulundu. Iskemik inme alt tiplerinde
aterotrombotik inmenin %32’sinde, kardiyoembolik inmenin %30’unda, kii¢iik damar
hastaliginin %36’sinda dort enfeksiyon ajani birlikte seropozitif bulundu. Tanimlanamayan
inme alt tipinin %39 unda dort enfeksiyon ajani birlikte seropozitif bulundu.

Hastalar ile kontrol grubu arasinda dort enfeksiyon ajani birlikte seropozitifligi
incelendiginde istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0,048). Yas grubu ile dort enfeksiyon
ajan1 birlikte seropozitifligi incelendiginde, 65 yas alt1 hastalarda (p=0,098), 65-74 yas arasi
hastalarda (p=0,397), 75-84 yas aras1 hastalarda (p=0,268) ve 85 yas listii hastalarda (p=0,400)

kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlaml fark bulunmadi. Hasta ve kontrol grubundaki
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erkekler (p=0,333), hasta ve kontrol grubundaki kadmnlar (p=0,119) arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark bulunmadi.

Kontrol grubu ile iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik inme (p=0,199),
kardiyoembolik inme (p=0,277), kiiclik damar hastaligi (p=0,209) ve tanimlanamayan inme
(p=0,166) arasinda dort kronik enfeksiyon ajaninin birlikte seropozitifligi agisindan istatistiksel

olarak anlamli fark bulunmad:.

Tablo-9 H. pylori 1gG, C. pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV IgG kronik enfeksiyon ajam
seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleriyle iliskisinde Odds

(tahmini rolatif risk) Oranlan

OR %95 CI p
H. pylori
Toplam 0,276 0,056-1,352 0,111
Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 0,958 0,079-11,673 0,973
Kardiyoembolik inme 0,556 0,052-5,965 0,627
Kii¢iik damar hastalig 0,375 0,029-4,809 0,451
C. pneumoniae
Toplam 2,010 0,997-4,052 0,074
Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 3,390 1,070-11,10 0,035
Kardiyoembolik inme 0,578 0,137-2,433 0,455
Kii¢iik damar hastalig 0,533 0,100-2,839 0,461
CMV
Toplam 2,448 0,127-27,682 0,591
Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 1,000 0,000-0,000 1,000
Kardiyoembolik inme 0,000 0,000-0,000 0,999
Kii¢iik damar hastaligi 1,000 0,000-0,000 0,999
EBV
Toplam 1,414 0,710-2,814 0,324
Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 0,577 0,147-2,260 0,430
Kardiyoembolik inme 0,972 0,241-3,928 0,968
Kii¢iik damar hastalig 1,094 0,208-5,756 0,916

Kronik enfeksiyon ajanlarinin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri tizerinde
etkisi tek tek incelendiginde (H. pylori 1gG, CMV IgG ve EBV IgQ), seropozitif olan hasta
grubu ile kontrol grubu arasinda Odds oranlarinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi. C.
pneumoniae 1gG seropozitifligi incelendiginde aterotrombotik inme alt tipinde kontrol grubuna

gore istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0.035).
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Tablo-10 Kronik enfeksiyon ajam seropozitifliginin ikili gruplar halinde (H. pylori 1gG ve
C. pneumoniae 1gG, H. pylori 1IgG ve CMV 1gG, H. pylori 1gG ve EBV IgG, C. pneumoniae
IgG ve CMV IgG, C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG, CMV IgG ve EBV IgG) akut iskemik

inme ve iskemik inme alt tipleriyle iliskisinde Odds Oranlan

H.pylori 1gG ve C. OR %95 CI p
pneumoniae 1gG
Toplam 0,707 0,355-1,408 0,324

Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 1,607 0,389-6,636 0,512
Kardiyoembolik inme 0,573 0,143-2,288 0,431
Kiiciik damar hastaligi 0,357 0,068-1,879 0,357

H. pylori I1gG ve

CMV IgG

Toplam 2,000 0,584-6,853 0,381

Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 0,958 0,079-11,673 0,973
Kardiyoembolik inme 0,396 0,039-3,977 0,431
Kiiciik damar hastaligl] 0,375 0,029-4,809 0,451

H. pylori 1gG ve

EBV IgG

Toplam 0,925 0,466-1,837 0,824

Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 0,571 0,148-2,210 0,417
Kardiyoembolik inme 0,935 0,239-3,655 0,923
Kiiciik damar hastaligi 1,029 0,205-5,154 0,973

C. pneumoniae IgG ve

CMV IgG

Toplam 0,498 0,247-1,003 0,050

Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 3,390 1,070-11,10 0,035
Kardiyoembolik inme 0,578 0,137-2,433 0,455
Kiiciik damar hastaligl 0,533 0,100-2,839 0,461

C. pneumoniae I1gG ve

EBV IgG

Toplam 3,180 1,300-7,940 0,009

Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 0,656 0,168-2,563 0,545
Kardiyoembolik inme 0,622 0,155-2,492 0,503
Kiiciik damar hastaligi 0,972 0,194-4,872 0,973

CMV IgG ve EBV IgG

Toplam 0,619 0,310-1,234 0,172

Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 0,577 0,147-2,260 0,430
Kardiyoembolik inme 0,972 0,241-3,928 0,968
Kiiciik damar hastaligi 1,094 0,208-5,756 0,916
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Enfeksiyon ajani seropozitifligi ikili gruplar halinde incelendiginde, C. pneumoniae 1gG
ve EBV IgG’nin iskemik inmede birlikte seropozitif olmasi agisindan kontrol grubuna gore
istatistiksel olarak anlamli fark bulundu (p=0,009). iskemik inmede C. pneumoniae 1gG ve EBV
IgG’nin birlikte seropozitif olmasi, tek tek seropozitif olmasma gore 3,18 kat daha fazla
etkilidir. Ancak, iskemik inme alt tiplerinde C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG’nin ayni anda
seropozitif olmas1 bakimindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi.

Kronik enfeksiyon ajani seropozitifliginin ikili gruplar halinde (H. pylori 1gG ve C.
pneumoniae 1gG, H. pylori 1gG ve CMV 1gG, H. pylori 1gG ve EBV 1gG, C. pneumoniae 1gG
ve CMV IgG, C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG, CMV IgG ve EBV Ig(G) akut iskemik inme ve

iskemik inme alt tipleriyle iliskisinde Odds Oranlar1 Tablo-10’da 6zetlenmistir.

Tablo-11 Kronik enfeksiyon ajam seropozitifliginin birlikte (H. pylori 1gG, C. pneumoniae
IgG, CMYV IgG ve EBV IgG) akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleriyle iliskisinde
Odds (tahmini rolatif risk) Oranlan

C. pneumoniae IgG, CMV IgG ve EBV IgG OR %95 CI p
Toplam 3,180 1,300-7,940 0,009
Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 0,656 0,168-2,563 0,545
Kardiyoembolik inme 0,622 0,155-2,492 0,503
Kiiciik damar hastaligi 0,972 0,194-4,872 0,973
H. pylori 1gG, C. pneumoniae 1gG, CMV IgG
ve EBV IgG
Toplam 2,500 1,010-6,300 0,048
Iskemik inme alt tipi
Aterotrombotik inme 1,328 0,328-5,375 0,691
Kardiyoembolik inme 1,429 0,343-5,954 0,624
Kiiciik damar hastaligi 1,094 0,208-5,756 0,916

C. pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV IgG kronik enfeksiyon ajanlarmin birlikte
seropozitifligi incelendiginde, hasta ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulundu (p=0,009). Iskemik inmede bu ii¢ kronik enfeksiyon ajaninin birlikte seropozitif olmas,
tek tek seropozitif olmasina gore 3,18 kat daha fazla etkili bulundu. Ancak, iskemik inme alt
tipleri tek tek incelendiginde, hasta grubu ve kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmadi.

Her dort kronik enfeksiyonun ajaninin (H. pylori 1gG, C. pneumoniae 1gG, CMV 1gG ve
EBV IgG) iskemik inmede birlikte seropozitif olmasi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak

anlamli fark bulundu (p=0,048). iskemik inmede dort kronik enfeksiyon ajanmnin birlikte
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seropozitif olmasi, tek tek seropozitif olmasma gore 2,5 kat daha fazla etkili bulundu. iskemik
inme alt tipleri ayr1 ayr1 incelendiginde, iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubu arasinda dort
kronik enfeksiyon ajanmin birlikte seropozitif olmasi bakimindan istatistiksel olarak anlamli
fark bulunmadi.

Kronik enfeksiyon ajani seropozitifliginin birlikte (H. pylori 1gG, C. pneumoniae 1gG,
CMV IgG ve EBV IgQ) akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleriyle iliskisinde Odds

(tahmini rolatif risk) Oranlar1 Tablo-11’de 6zetlenmistir.
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5.TARTISMA

Akut iskemik inme tedavisindeki biiyiik gelismelere ragmen, inme nedenli Sliimler
halen birgok iilkede 3. swrada yer almakta ve inmeye bagli sakatliklar ise biiylik ekonomik
kayiplara yol agmaktadir. Bu durumda inme risk faktorlerinin epidemiyolojik caligmalarla
belirlenmesi ve dnlenmesi 6nem kazanmaktadr."'”*°

Arteriyel hipertansiyon, sigara kullanimi, DM, hiperlipidemi ve atriyal fibrilasyon
degistirilmesiyle inme 6nleyebilen degeri kanitlanmis risk faktorleridir’ ve inme riski agisindan
tam belirleyici degildir.°

Enflamatuar parametrelerinin ve enfeksiyon hastaliklarinin inme riskini arttirdigi

gosterllmlstlr 9-12,22,27-29,34,37,40,44

Enflamatuar siire¢, serebral iskemi patofizyolojisi ve
serebrovaskiiler hastalik etyolojisinde temel rol alir.® Iskemik inmenin en yaygm nedeni
aterosklerozdur.””’ Arteriyel damar duvarmm hasari, ateroskleroz patogenezinde énemli rol
oynadig1 diisliniilen enflamatuar olaylarla iliskilidir. Enfeksiyon ajanlarmin enflamatuar yaniti
tetikleyerek ateroskleroz olusumunu etkiledigine dair kanitlar artmaktadir.'” Son yillarda
aterosklerotik plagm olusmasinda enflamasyonun rolii oldugu gosterilmis ve ilgi ¢ekici bir
konu olmusgtur.®2*-*

Iskemik inme ile koroner aterosklerozun enfeksiyon iliskisi patogenetik olarak benzerlik
gosterse de, kronik enfeksiyonlarin serebrovaskiiler hastaliklar iizerine etkisi hakkinda siirli
bilgi vardir. Serebrovaskiiler hastalikta kronik enfeksiyonlarm risk faktorii olup olmadiginin
gecerli ve giivenilir bir sekilde arastirilmasi i¢in iskemik inmenin patofizyolojik mekanizmalari
degisik inme alt tiplerine gruplanarak analiz edilmelidir.*®

Hipertansiyon, iskemik inme i¢in en Onemli degistirilebilir risk faktorii olarak
belirtilmektedir.” inme gecirmis olan hastalarm ticte ikisi hipertansiftir.'”> Moayyedi ve ark. ©
2002 yilinda 467 iskemik inmeli hasta ve 388 saglikli kontrol grubu iizerinde yaptig1 ¢calismada

hasta grubunun %40’mda ve kontrol grubunun da %19’unda hipertansiyon saptamislardir.

Elkind ve ark. *° 2000 yilinda yaptiklar1 galismada iskemik inmeli hastalarda %75 ve kontrol
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grubunda %49 hipertansiyon oldugunu saptamuslardir. Espinola-Klein ve ark.'? yaptiklari
calismada karotid ateroskleroz progresyonu olmayan kisilerin %65,9’unda ve  karotid
ateroskleroz progresyonu olan kisilerin ise %68,1’inde birbirine yakin ve yiiksek oranlarda
hipertansiyon saptamislardir. Park ve ark.'” yaptig1 calismada iskemik inme hastalarmm
%359 unda ve kontrol grubunun da %44’tinde hipertansiyon saptanuslardir. Kaplan ve ark.?®
2002 yilinda 52 ateroskleroz hastasi ve 52 kontrol grubu lizerinde yaptiklar1 ¢alismada, calisma
grubunda 39 ve kontrol grubunda 30 kiside hipertansiyon oldugunu saptamiglardir. Bizim
calismamizda hipertansiyonu olan kisiler, hasta grubunun %68’ini ve kontrol grubunun
%353’linii olusturmaktadir. Calismamizda hipertansiyon orani, kontrol grubuna goére hasta
grubunda daha yiiksek oranda bulunmasina ragmen istatistiksel olarak anlamli fark bulunmadi
(p=0,121). Bu sonug, vaka ve kontrol sayisinin az olmasiyla iligkilendirildi.

Konjestif kalp yetmezligini, hasta grubunun %14’liikk bir kisminda saptadik ve kontrol
grubunda ise hi¢ konjestif kalp yetmezligi saptamadik (p=0,002). Elkind ve ark.”® 89 iskemik
inme hastas1 ile 89 kontrol grubu arasinda yaptiklar1 ¢alismada konjestif kalp yetmezligini,
kontrol (%4,5) grubuna gore hasta (%12,49) grubunda daha yiiksek oranda saptamislardir.
Tarnacka ve ark.”” 2002 yilinda akut iskemik inmeli hastalar iizerinde yaptig1 galismada,
hastalarm %28’inde ve kontrol grubunun %3’linde konjestif kalp yetmezligi saptamuslardir.
Konjestif kalp yetmezligi ile ilgili elde ettigimiz bulgular, bu c¢alismalarin sonuglariyla
uyumluydu.

Tim inmeler i¢in ve iskemik inme icin DM gercek bir risk faktorii olarak
belirtilmektedir.''>***° Sawayama ve ark.? yaptiklar1 calismada akut iskemik inme hastalarmin
%42’sinde ve kontrol grubunun ise %11’inde DM saptamuslardir. Elkind ve ark.’® da yaptiklar1
calismada iskemik inme hastalarinin %36’sinda ve kontrol grubunun % 19’unda DM
saptamislardir. Calismamizda DM, hasta grubunun %24’liikk bir kismini, kontrol grubunun
%25’lik bir kismin1 olusturmaktadir. Espinola-Klein ve ark.'> 2002 yilinda yaptiklari ¢alismada
ilerleyici olan (%20,7) ve ilerleyici olmayan aterosklerozda (%19,9) DM’un tek basina
ateroskleroz progresyonunda etkili olmadigin1 saptamislardir. Benzer sekilde Markus ve
Mendall®' ile Grau ve ark.’’ yaptiklar1 ¢alismada DM acisindan iskemik inme hastalar: ile
kontrol grubu arasinda herhangi bir iliski saptamamislardir. DM, muhtemelen diger risk
faktorlerinin varligi ile birlikte aterosklerozu ve dolayisiyla iskemik inme riskini arttiriyor
olabilir.

Sigara igmenin yas, cinsiyet ve etnik kokenden bagimsiz olarak iskemik inme i¢in risk
faktorii oldugu belirtilmektedir."” Sigara igmenin kan fibrinojen konsantrasyonunu yiikselttigi,

trombosit agregasyonunu arttirdigi ve hematokrit diizeyini yiikselttigi ve ayn1 zamanda artmis
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fibrinojen konsantrasyonu ile kan viskositesini arttirdig1 bilinmektedir.' Sigara icmenin iskemik

inme i¢in risk faktorii oldugunu destekleyen birgok calisma vardir.?-2%¢!

Buna karsin,
Sawayama ve ark. 2005 yilinda yaptiklar1 ¢alismada iskemik inme hastalarinin %50’sinde ve
kontrol grubunun %46’smda sigara kullanimi oldugunu saptamuslardir.”* Benzer sekilde Grau
ve ark.’’ ve Park ve ark.'’ da yaptiklari calismada iskemik inmeli hastalar ile kontrol grubu
arasinda sigara kullanimi agisindan bir fark saptamanuslardir. Ayrica Ridker ve ark.* yaptiklari
calismada, sigara kullanan veya daha once sigara kullanim 6ykiisii olup sigaray1 birakmis olan
myokard enfarktiisii veya iskemik inmeli hastalar ile konrol grubu arasinda anlamli fark
saptamamiglardir. Bizim c¢aligmamizda sigara kullanimi, hastalarin %32’sinde ve kontrol
grubunun da %32’sinde  saptandi. Sigara kullanimmnin inme iizerine etkisi ile 1ilgili
sonu¢larimiz, Sawayama ve ark., Grau ve ark., Park ve ark. ve Ridker ve ark.’nin sonuglari ile
uyumlu bulundu.

Yapilan c¢alismalarda iskemik inme alt tiplerinin birbirine yakin oranlarda oldugu
gé’)riilmektedir.1’29’39 Bizim c¢alismamizda aterotrombotik inme %35, kardiyoembolik inme
%32, kiigilk damar hastaligit %15 ve tanimlanamayan iskemik inme alt tipi %18 olarak
saptand1. Tarnacka ve ark.” yaptiklar1 calismada aterotrombotik inmenin % 31, kiiciik damar
hastaliginim % 21, kardiyoembolik inmenin % 20 ve tanimlanamayan iskemik inmenin % 27
oraninda oldugunu saptamuslardir. Diger bir ¢calismada ise Heuschmann ve ark.*® 145 iskemik
inmeli hasta ve 260 kontrol grubunda yaptiklar1 caligmada hastalari %10’unda aterotrombotik
inme, %?27’sinde kardiyoembolik inme, %33’iinde kiicik damar hastaligl, %29 unda
tanimlanamayan inme ve %]1’inde ise baska nedenli inme oldugunu  saptamislardir. Johnsen
ve ark.” da 2005 yilindaki c¢alismalarinda 254 iskemik inme hastasinin %10,2’sinde
aterotrombotik inme, %8,7’sinde kardiyoembolik inme, %44’iinde kiiciik damar hastaligi,
%0,8’inde baska nedenli inme ve %36,2’sinde ise tanimlanamayan inme oldugunu
saptamislardir. Calismamizda elde ettigimiz iskemik inme alt tiplerinin orani, Tarnacka ve
ark.’nim elde ettigi oranlarla uyumlu bulundu.

Yapilan caligmalarda iskemik inmenin en yaygin nedeninin ateroskleroz oldugu
bulunmustur. Ama, %30 oraninda neden bilinmemektedir.” Aterosklerozda potansiyel rolii olan
enfeksiyon ajanlarmin baglica dogrudan vaskiiler yapiy etkiledikleri ve sistemik enflamasyon
degisiklikleri ile aterosklerozu kolaylastirdiklari diisiiniilmektedir.®' "3

Son zamanlarda C. pneumoniae, H. pylori ve CMV gibi enfeksiyon ajanlari
aterosklerotik plaklarda izole edilmistir.***°>®

Gelismekte olan iilkelerde H. pylori enfeksiyon ajani prevalansmnin yiiksek oldugu

bildirilmektedir. H. pylori enfeksiyonu bu bdlgelerde yasamin ilk yillarinda alinir ve 50 yas
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istinde ortalama %380 oranindadir. Gelismis iilkelerde ise bu oran %50 olarak
bildirilmektedir.*>* Goral ve ark.® tarafindan Diyarbakir il merkezinde 2006 yilinda 267 kisi
taranmis ve H. pylori antikor prevalansini, 0-5 yas aras1 %22,6, 6-10 yas aras1 %28,6, 11-15 yas
aras1 %40,8, 16-20 yas aras1 %50 ve 21-50 yas arasinda %60’ 1n iistiinde saptamiglardir.
Sawayama ve ark.”” 2005 yilinda yaptiklar1 vaka kontrol ¢alismasinda, H. pylori
prevalansim1 iskemik inme hastalarinda %77 ve kontrol grubunda ise %45 oraninda
saptamislardir. Bu calismada, H. pylori kronik enfeksiyonunun aterotrombotik inme ve kiiciik
damar hastaligina bagli iskemik inme riskini arttirdigi; buna karsilik kardiyoembolik iskemik

inme riskini azalttig1 saptanmustir. Ayrica, Markus ve Mendall®

de kiiclik damar hastaligina
bagl iskemik inmede H. pylori 1gG antikorlarinda yiikselme oldugunu saptamislardir. Markus
ve Mendall®' 1998 yilinda 238 hasta ve 119 kontrol grubunda yaptiklar1 ¢alismada, diger risk
faktorlerinden bagimsiz olarak H. pylori seropozitifliginin asemptomatik serebrovaskiiler
hastalik i¢in bir risk faktorii oldugunu ve H. pylori seropozitifligi ile serebrovaskiiler hastalik
iliskisini, aterotrombotik inme ve kiicik damar hastaligi grubunda anlamli bulurken;
kardiyoembolik ve bilinmeyen inme grubunda iliski saptamamuslardir. Park ve ark.'® 2005
yilinda 125 iskemik inmeli hastada yaptiklar1 bir ¢alismada, H. pylori kronik enfeksiyonunun
iskemik inme hastalarinin %80’inde ve kontrol grubunun %60’inda seropozitif oldugunu
saptamislardir. Park ve ark., H. pylori seropozitifligi ile aterotrombotik inme arasinda iligki
saptarken; kiiciik damar hastaligina baglh iskemik inme arasinda bir iliski saptamamuglardir.
Diger bir calismada da Gabrielli ve ark.*® 2003 yilinda 105 iskemik inmeli hasta ve 130 kontrol
grubunda yaptiklar1 calismada H. pylori prevalansini, hastalarin %71’inde ve kontrol grubunun
da %62’sinde seropozitif saptamiglardir.

H. pylori enfeksiyon ajan1 genel enflamasyonu tetikleyebilir ve bundan dolay1
ateroskleroz i¢in bir risk faktorii olarak kabul edilebilir.** Kaplan ve ark.,”® karotid arter aterom
plaklarinda H. pylori DNA’smi tespit etmislerdir. Enfeksiyon lokal enflamatuar yanita neden
olmaktadir. Muhtemelen bakterinin aterom plaginda bulunmasi, plagin bozulmasma katkida
bulunmakta ve lokal vaskiiler etkiyle akut inmeye neden olmaktadir.** Yinede, H. pylori
enfeksiyonu ile iskemik inme arasindaki iliski hala belirsizdir.'” Biz de bu calismada H. pylori
kronik enfeksiyonunu, hasta grubunun %89’unda ve kontrol grubunun da %97’sinde ytiksek
oranlarda saptadik. Bu oranlar, yas gruplarinda ve iskemik inme alt tiplerinde de benzer
oranlarda ytliksek bulundu. Yas grubunda iskemik inme ve iskemik inme alt tiplerinde H. pylori
seropozitifligini inceledigimizde, hasta ve kontrol gruplar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli
fark saptamadik. Bu sonug, H. Pylori prevalansinin toplumumuzda yliksek oranda bulunmasina

baglandi. H. Pylori toplumumuzda yasla orantili olarak artmaktadir.®® Bu ¢alismada aldigimiz
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yas grubunda H. pylori seropozitifligi %95 lerin {izerinde saptanmaktadir. Bu nedenle ¢alisma
ve kontrol grubunda benzer sonuglar saptandi.
C. pneumoniae spesifik antikorlari, yetiskin popiilasyonun yarisindan fazlasinda

41,4
bulunmaktadir.”>*%

Sanlidag ve ark.’nin yapmis oldugu bir arastrmada C. preumoniae 1gG
seropoztifligi, aterosklerozlu kalp hastalarinda %97,3 ve saglikli kontrol grubunda 9%73,3
olarak saptanmistir.*’ Bizim ¢alismamizda C. pneumoniae IgG seropozitifligi, kontrol grubunda
%48 ve iskemik inmeli hastalarda %65 gibi yiiksek oranda saptandi (P=0,05). Istatistiksel
olarak anlamli bulunmamasmin nedeni vaka ve kontrol sayisinin azligir olarak diisiiniildu.
Iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik inmede %76, kardiyoembolik inmede %57, kiigiik
damar hastaliginda %355 ve tanimlanamayan inmede %69 C. prneumoniae 1gG seropozitifligi
saptand1. Iskemik inme alt tiplerinde C. pneumoniae 1gG seropozitifligi, kontrol grubuna gére
yiiksek oranlarda bulunmasma ragmen sadece aterotrombotik inme alt grubunda istatistiksel
olarak anlamli fark bulundu (P=0,035). Tarnacka ve ark. 2002 yilinda yaptiklar1 ¢aligmada,
artmis C. pneumoniae spesifik antikorlarmin, inme insidansinin artisi ile baglantili oldugunu
saptamuslardir.” Ayrica, Fagerberg ve ark.’nin’ 1999 yilinda hipertansif erkek hasta
popiilasyonunda yaptiklar1 calismada, C. pneumoniae seropozitifliginin vaskiiler inme ic¢in
gliclii bir risk faktorii oldugunu saptamuslardir. Altta yatan patofizyolojik mekanizmalar
bilinmemekle birlikte, enfeksiyonun aterosklerotik olusuma katkida bulundugu ve damarsal
enflamasyonu tetikledigi diisiiniilmektedir.” C. pneumoniae, prokuagiilan proteinlerin ve
proinflamatuar sitokinlerin ekspresyonuna neden olarak aterosklerozun patogenezine katkida
bulunur.” Aterosklerozla baglantii oldugu tavsanlar iizerinde vyapilan calismalarda da

gosterilmistir.”'>*

Hayvan calismalarinda C. pneumoniae enfeksiyonunun aterosklerozu
belirgin sekilde hizlandwrdig1 ve antibiyotik tedavisinin C. pneumoniae’ nin aterosklerotik
etkilerini baskiladig1 saptanmustir. 13

Son zamanlarda C. pneumoniae enfeksiyon ajani aterosklerotik plaklarda da tespit
edilmistir.”**® Kaplan ve ark. ** 2002 yilinda yaptiklar1 alismada, 52 aterom plagmin 16’sinda
(%30), 52 makroskobik olarak saglikli ¢ikan aort duvar orneklerinin ise 1’inde (%1,92) C.
pneumoniae DNA’sm1 saptamislardir. Elkind ve ark.’® ise, 2000 yilinda yaptiklari ¢alismada
inme riski ile C. pneumoniae 1gG antikor yliksekligi arasinda iliski olmadigimni saptamislardir.
Benzer sekilde Heuschmann ve ark.” da yaptiklari galismada, ilk iskemik inme ile C.
pneumoniae enfeksiyonuna antikor yanit1 arasinda iliski saptamamiglar. Oysa bizim

sonuclarimiz, C. pneumoniae kronik enfeksiyonunun iskemik inmede ve oOzellikle de

aterotrombotik inme alt grubunda bagimsiz risk faktorii oldugunu desteklemektedir.
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Calismalarda yetiskinlerin %90’mda CMV’nin seropozitif oldugu belirtilmektedir.”
Onceki ¢alismalar, ciddi enfeksiyon ajanlarinm aterogenezle iliskili oldugunu géstermistir.38’64
Ayrica Chiu®® yapmis oldugu calismada, aterosklerotik plaklarda CMV DNA’smi tespit
etmistir. Espinola-Klein ve ark.'” yaptiklar1 ¢alismada, CMV kronik enfeksiyon ajaninin
ateroskleroz progresyonuyla iliskili olmadigini saptamiglardir. Yaptigimiz bu calismada CMV
IgG antikorlarin1 hem iskemik inme (%99) ve iskemik inme alt tiplerinde, hem de kontrol
grubunda (%97) olduk¢a yiiksek oranlarda bulundu. Calismamizda anlamli sonug
citkmamasinin nedeni olarak CMV enfeksiyonun toplumumuzda ¢ok yaygin olmasina
baglandi.”” Tarnacka ve ark.’nin®® 2002 yilinda yaptiklar1 calismada, CMV spesifik antikor
serum seviyesinin iskemik inme insidansinmn artisti ile baglantili oldugunu saptamislardir.
Ridker ve ark.” tarafindan 12 yillik takip periyodunda saghkli goriiniislii orta yash Amerika’li
erkeklerde yapilan ¢alismada, CMV’ye kars1 gelisen IgG antikorlar1 ile myokard enfarktiisii ve
aterotrombotik inme gelisimi arasinda pozitif iliski olduguna dair kanit saptanmamastir.

Bu calismada EBV IgG seropozitifligi, kontrol grubuna (%48) gore, iskemik inme
(%57) ve iskemik inme alt tiplerinden kii¢iik damar hastaligi (%64) ile kardiyoembolik inme alt
grubunda (%61) daha yiiksek oranda bulundu. istatistiksel olarak anlamli fark ¢ikmamast,
vaka-kontrol grubu azhigma baglandi. Espinola-Klein ve ark.'” 2002 yilinda yaptiklari
calismada, karotid ateroskleroz progresyonunun EBV ajanma karsi yiikselmis antikorlarla
iligkili oldugunu saptamiglardir.

Artmis enfeksiyon sayisi (enfeksiyon yiikii)’nin etkisi, Espinola-Klein ve ark.'?
tarafindan yakin donemde ortaya c¢ikarilmistir. Espinola-Klein ve ark. karotid aterosklerozun
ilerleyisi ile ¢coklu enfeksiydz ajanm etkiledigi hastalar arasinda anlamli bir iliski oldugunu
saptamiglardir. Bizim sonucglarimiz, kronik enfeksiyon ajanlarinin tek basma iskemik inme
riskini arttirmadigi, ancak iki veya daha fazla kronik enfeksiyon ajaninin birlikteliginde iskemik
inme riskinin arttigini1 kanitladi. Kronik enfeksiyon ajani birlikteligi, iskemik inme alt tiplerinde
kontrol grubuna gore daha yiiksek oranda bulunmasma ragmen istatistiksel olarak anlamh
degildi. iskemik inme, alt gruplara ayrildig1 zaman her bir alt gruba diisen hasta sayis1 diisiik
ciktigindan dolay1 iskemik inme alt tiplerinde anlamli bir iliski kurulamadig diistiniildii.

Espinola-Klein ve ark.'”” 2002 yilinda yaptiklar1 calismada, karotid aterosklerozun
gelisiminde ve ilerlemesinde, bir¢ok patojen ile meydana gelen kalici enfeksiyonlara bir
patojenin eklenmesiyle riskin artabilecegini gostermislerdir. Eger enfeksiyonlar ajanlari
ateroskleroz ile iliskili iseler, tek enfeksiyon ajanmin yegane roliiniin olmas1 olas1 degildir.
Birden ¢ok enfeksiyon ajaninin bireyde olmasma bagli olarak ateroskleroz gelisiminde risk

daha olas1 gériilmektedir.'* Calismamiz, birden fazla kronik enfeksiyon ajanmnm birlikteliginde
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iskemik inme riskinin arttigin1 gosterdi. Ayrica calismamiz, C. pneumoniae  kronik
enfeksiyonunun iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik inmede bagimsiz bir risk faktorii

oldugunu kanitladi.
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6. SONUC

Bu ¢aligmaya, akut iskemik inmeli 72 hasta ve 60 kontrol grubu dahil edildi.

Hastalar, TOAST iskemik inme etyolojik smiflandirmasina gore bes gruba ayrilarak
incelendi. Hasta ve kontrol grubundan alinan serumlar cytomegalovirus IgG, H. pylori 1gG,
Epstein-Barr virus IgG ve C. pneumoniae 1gG 1ilgili kitlerin ¢calisma prensiplerine gore
otomatik okuyucuda okutuldu.

Analiz sonuglari, farkliliklarin istatistiksel olarak anlamli olup olmadig: Xz ve Fisher
Kesin y° anlamlilik testi ile ve kronik enfeksiyon ajanlarmm akut iskemik inme ve iskemik inme
alt tipleri lizerinde ne kadar etkili oldugunu belirlemek amaciyla da Lojistik Regrasyon Analizi
ile Odds (tahmini rolatif risk) oranlar1 hesaplandu.

Bu ¢alismada elde edilen bulgular:

e Hasta grubunun %68’inde ve kontrol grubunun %353 {inde hipertansiyon saptandi.

e Konjestif kalp yetmezligi, hasta grubunun %14’linde saptandi. Kontrol grubunda
konjestif kalp yetmezligi saptanmadi ve fark istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,002).

e Iskemik inme alt tiplerinden aterotrombotik inme %35, kardioembolik inme %32,
tanimlanamayan inme %18 ve kii¢iik damar hastaligi1 %15 oraninda saptandi. Bagka
nedenli inme alt tipinde hasta saptanmada.

e Aterotrombotik inme alt tipindeki hastalarin %76’sinda, kontrol grubunun da %48’inde
C. pneumoniae 1gG  seropozitif bulundu ve fark istatistiksel olarak anlamliyd1
(p=0,035).

e Aterotrombotik inme alt tipindeki hastalarin %76’sinda ve kontrol grubunun da
%48’inde C. pneumoniae IgG ve CMV IgG birlikte seropozitif bulundu ve fark
istatistiksel olarak anlamliydi (p=0,035).

e Hastalarin %39’unda ve kontrol grubunun %17’sinde C. pneumoniae 1gG, CMV IgG ve
EBYV IgG birlikte seropozitif bulundu ve fark istatistiksel olarak anlamliydi (0,009).
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e Hasta grubunun %33’iinde, kontrol grubunun %17’sinde H. pylori 1gG, C. pneumoniae
IgG, CMV IgG ve EBV IgG birlikte seropozitif bulundu ve fark istatistiksel olarak
anlamliydi (p=0,048).

e Kronik enfeksiyon ajanlarmin tek basmna iskemik inme riski {tizerinde etkisi
bulunmazken; iki kronik enfeksiyon ajami (C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG)
birlikteliginde iskemik inme riski 3,18 kat, ii¢ kronik enfeksiyon ajani1 (C. pneumoniae
IgG, CMV IgG ve EBV IgQG) birlikteliginde iskemik inme riski 3,18 kat ve dort kronik
enfeksiyon ajami (H. pylori 1gG, C. pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV IgG)
birlikteliginde ise iskemik inme riski 2,5 kat artmaktaydi.

Sonugta calismamiz, iskemik inme gelisiminde enfeksiyon ajanlarmin rol aldigini, iki
veya daha fazla enfeksiyon ajaninin birlikteliginde iskemik inme gelisme riskinin arttigini ve C.
pneumoniae kronik enfeksiyonunun tek basina aterotrombotik inme alt tipinde bagimsiz risk
faktorii oldugunu kanitladi.

Toplumumuzda H. pylori ve CMV kronik enfeksiyonu c¢ok yiiksek oranda
bulunmaktadir. Bundan dolay1 tek basma bu enfeksiyon ajanlarmin akut iskemik inme ve
iskemik inme alt tiplerinde herhangi bir iliskisini saptamadik. EBV kronik enfeksiyonunu, akut
iskemik inme ve iskemik inme alt tiplerinden kardiyoembolik inme ve kiiciik damar
hastaliginda kontrol grubuna gore daha yiliksek oranda bulmamiz, bu enfeksiyon ajaninin
iskemik inmede olas1 rolii olabilecegini diisiindiirmektedir.

Onceki arastirmalar, kardiyovaskiiler olaylar ve karotid aterosklerozu ile artmis
enfeksiyon ajani sayisi arasmdaki iliskiyi gosterirken; biz ise, iskemik inme riski ile artmig
enfeksiyon ajani sayisi arasindaki iliskiyi gdsterdik. Birden fazla enfeksiyon ajani birlikteligi
iskemik inme riskini arttrmaktadir. Artmis enfeksiyon ajani sayist muhtemelen inflamatuar
siireci arttirarak aterosklerozun gelisimine ve ilerlemesine katkida bulunmakta ve dolayisiyla
iskemik inme riskini arttirmaktadir.

Belki, gen¢ hastalardan olusan daha genis hasta grubunda enfeksiyon ajanlarmin
arastirilmasi, bizim gibi yasla birlikte artan yiiksek seropozitiflik oranlar1 olan toplumlarda daha

aydinlatici sonuglar verebilir.
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7. TURKCE OZET

Amag¢: Bu c¢alisma kronik enfeksiyon ajanlarindan Chlamydia pneumoniae,
Helicobacter pylori, cytomegalovirus ve Epstein-Barr virus’unun iskemik inme ve iskemik
inme alt tiplerinde bagimsiz bir risk faktorii olup olmadig1 ve enfeksiyon ajani sayis1 arttikca
iskemik inme riskinin de artip artmadigi bir vaka-kontrol calismasiyla arastirilmistir.

Yontem: 40 yas tistii akut iskemik inmeli 72 hasta ve daha once hi¢ iskemik inme yada
gecici iskemik atak oykiisii olmayan, 40 yas Ustii rastgele 60 kisi kontrol grubu olarak seg¢ildi.
Hastalar, TOAST (The Trial of Org 10172 for Acute Stroke Treatment) iskemik inme etyolojik
smiflandirmasina gore bes gruba ayrilarak incelendi. Hasta ve kontrol grubundan alinan
serumlar cytomegalovirus Immiinglobiilin-G (IgG), Helicobacter pylori 1gG, Epstein-Barr
virus 1gG ve Chlamydia pneumoniae 1gG 1ilgili kitlerin ¢alisma prensiplerine goére otomatik
okuyucuda okutuldu.

Bulgular: Aterotrombotik inme alt grubundaki hastalarin %76’sinda, kontrol grubunun
ise %48’inde Chlamydia pneumoniae 1gG seropozitif bulundu ve istatistiksel olarak anlamliydi
(p=0,035). Ayrica kronik enfeksiyon ajanlarmin akut iskemik inme iizerindeki etkisi
incelendiginde, iki (Chlamydia pneumoniae 1gG ve Epstein-Barr virus 1gG) kronik enfeksiyon
ajan1 birlikteliginde iskemik inme riski 3,18 kat artarken; dort (Chlamydia pneumoniae 1gG,
Helicobacter pylori 1gG, Epstein-Barr virus IgG ve cytomegalovirus IgG) kronik enfeksiyon
ajan1 birlikteliginde ise bu risk 2,5 kat artmaktaydi.

Sonuglar: Kronik C. pneumoniae enfeksiyonu, aterotrombotik inme alt tipinde tek
basma bagimsiz risk faktoriidiir ve kronik enfeksiyonlarin sayisi arttik¢a iskemik inme riski de
artmaktadir.

Anahtar Kelimeler: iskemik inme alt tipleri, inme risk faktorleri, ateroskleroz, kronik
enfeksiyonlar, Chlamydia pneumoniae, Helicobacter pylori, cytomegalovirus, Epstein-Barr

virus
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8. SUMMARY

‘ARE CHRONIC INFECTIONS A PROBABLE RISK FACTORS FOR
ACUTE ISCHEMIC STROKE?’

Purpose: In this case-control study, we investigated whether the chronic infectious
agents; Chlamydia pneumoniae, Helicobacter pylori, cytomegalovirus and Epstein-Barr virus,
are an independent risk factors in ischemic stroke and in subtypes of the ischemic stroke, and
also whether the risk of ischemic stroke increases with the increased number of the infectious
agents.

Materials and Methods: Seventy-two patients over 40 years old with acute ischemic
stroke and as a control group 60 people over 40 years old who selected randomly and neither
had an ischemic stroke nor transient ischemic stroke were studied. Patients were investigated
by diveded in five subtypes according to the TOAST (The trial of Org. 10172 for Acute Stroke
Treatment) stroke subtype classification. Cytomegalovirus immunoglobuline-G (IgG),
Helicobacter pylori 1gG, Epstein-Barr virus IgG and Chlamydia pneumoniae 1gG were
measured in the serum of both the patient and the control groups with the automatic reader
according to the working principles of the concerning kits.

Results: Chlamydia pneumoniae 1gG was found seropositive in 76% of the patients in
atherotrombotic stroke subtype, and 48% of the control group and it was statistically significant
(p=0,035). In the analysis of the results of chronic infectious agents effect on the acute ischemic
stroke showed that the ischemic stroke risk increased 3,18 times more with the collusion of two
chronic infectious agents (Chlamydia pneumoniae 1gG and Epstein-Barr virus IgG), and 2.5
times more with the collusion of four chronic infectious agents (Chlamydia pneumoniae 1gG,
Helicobacter pylori 1gG, Epstein-Barr virus IgG and Cytomegalovirus IgG).

Conclusion: Chronic Chlamydia pneumoniae infection is itself an independent risk
factor in atherothrombotic stroke subtype and as the number of the chronic infection increases,
the risk of the ischemic stroke increases as well.

Key words: Subtypes of ischemic stroke, stroke risk factors, atherosclerosis, chronic

infections, Chlamydia pneumoniae, Helicobacter pylori, cytomegalovirus, Epstein-Barr virus
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10. RESIMLEMELER LIiSTESI

1. Sekil-1 Aterosklerozda endotel disfonksiyonu (sayfa:11)

2. Sekil-2 Aterosklerozda yagh ¢izgilenme olusumu (sayfa:12)

3. Sekil-3 Aterosklerozda komplike lezyon olusumu (sayfa:13)

4. Sekil-4 Aterosklerozda kararsiz fibroz plak olusumu (sayfa:14)

5. Tablo-1 Hasta-kontrol grubunun karakteristik 6zellikleri (sayfa:23)

6. Tablo-2 H. pylori 1gG, C. pneumoniae 1gG seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik
inme alt tipleri ile kontrol grubunun karsilastirilmasi (sayfa:25)

7. Tablo-3 CMV IgG, EBV IgG seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri
ile kontrol grubunun karsilastirilmasi (sayfa: 27)

8. Tablo-4 H. pylori 1gG ve C. pneumoniae 1gG birlikte; H. pylori 1gG ve CMV IgG birlikte
seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun
karsilagtirilmasi (sayfa: 29)

9. Tablo-5 H. pylori I1gG ve EBV IgG birlikte; C. pneumoniae 1gG ve CMV IgG birlikte
seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun
karsilagtirilmasi (sayfa:31)

10. Tablo-6 C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG birlikte; CMV IgG ve EBV IgG birlikte
seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun
karsilagtirilmasi (sayfa: 33)

11. Tablo-7 C. pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV IgG birlikte seropozitifliginin akut iskemik
inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun karsilastirilmasi (sayfa: 35)

12. Tablo-8 H. pylori IgG, C. pneumoniae 1gG, CMV IgG ve EBV IgG birlikte
seropozitifliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleri ile kontrol grubunun
karsilagtirilmasi (sayfa: 37)

13. Tablo-9 H. pylori 1gG, C. pneumoniae IgG, CMV IgG ve EBV IgG kronik enfeksiyon ajani
seropozitifliliginin akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleriyle iliskisinde Odds Oranlar1

(sayfa: 38)
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14. Tablo-10 Kronik enfeksiyon ajanmi seropozitifliginin ikili gruplar halinde (H. pylori 1gG ve
C. pneumoniae 1gG, H. pylori 1gG ve CMV IgG, H. pylori 1gG ve EBV IgG, C. pneumoniae
IgG ve CMV IgG, C. pneumoniae 1gG ve EBV IgG, CMV IgG ve EBV IgG ) akut iskemik
inme ve iskemik inme alt tipleriyle iliskisinde Odds Oranlar1 (sayfa: 39)

15. Tablo-11 Kronik enfeksiyon ajani seropozitifliginin birlikte (H. pylori 1gG, C. pneumoniae
IgG, CMV IgG ve EBV IgG) akut iskemik inme ve iskemik inme alt tipleriyle iliskisinde Odds
Oranlar1 (sayfa: 40)
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