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Amac: inme merkezimizde akut iskemik inme tanisi ile iv - rtPA tedavisi uyguladigimiz hastalarin verilerini retrospektif olarak incelemeki.

Gerec ve Yontem: Calismaya 2012-2016 tarihleri arasinda akut iskemik inme tanisi ile iv - rtPA uygulanan 92 hasta alindi. Hastalarin demografik
ve klinik ozellikleri, hastaneye gelis-cikis, ¢ikis 1. ve 3. ay NIHSS ve mRS degerleri, semptom - kapi, kapi - igne, semptom - igne zamanlari, ASPECT
skorlari ve komplikasyon varligi kaydedildi. Anlamllik p<0.05 diizeyinde degderlendirildi.

Bulgular: Hastalarin %45.7'si (n=42) kadin, %54.3'i (n=50) erkekti. Ortalama yas 64.98+11.92 (33-88) yil idi. Ortalama ASPECT skoru 9.62+0.76 idi.
Basvuru ve gikis NIHSS skoru arasindaki dists yonindeki degisim istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0.01). Hastaneden gikis NIHSS ve mRS ile
semptom - kapi, kapi - igne ve semptom - igne zamanlari arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki saptanmadi (p>0.05). intrakranial hemoraji 22
(%23.9) hastada degisik derecelerde izlenirken 20 (%21.7) hasta eksitus oldugu goruldu.

Sonug: Akut iskemik inme ile ik 3 saatte hastaneye bagvuran hastalarda iv - rtPA etkinligi kanitlanmis bir tedavi secenegidir. islemin deneyim
kazanmig multidisipliner inme ekibi tarafindan uygulanmasi bu tedavinin basari sansini artirabilir.

Anahtar kelimeler: Akut inme, doku plazminojen aktivatérd, intravendz

ABSTRACT

Our experiences of intravenous thrombolytic treatment in acute ischemic stroke

Objective: Our aim was to evaluate the data of the patients who had acute ischemic stroke and to whom we had administered iv r-tPA in our stroke unit.
Materials and Methods: We included 92 patients who had received iv r-tPA after acute ischemic stroke between 2012 and 2016. Demographic and
clinical features of the patients, NIHSS and mRS values at the begining and at the end of hospitalization period and at 1* and 3 month-follow-up,
symptom-to-door, door-to-needle, symptom-to-needle times, ASPECT scores and the existance of complications were recorded. A value of p<0.05
was considered significant.

Results: Ninety-two patients (42 females and 50 males), ranging in age from 33 to 88 years (mean age+SD: 64.98+11.92 years), were evaluated. Mean
ASPECT score was 9.62+0.76. The difference regarding the decrease in NIHSS scores recorded at the symptom onset and at the end of hospitalization
was significant (p<0.01). There was no significant relationship between NIHSS and mRS scores at the end of hospitalization period and symptom-to-
door, door-to-needle, symptom-to-needle times (p>0.05). Intracranial hemorrhage was observed in 22 patients (23.9%) and exitus was recorded in
20 patients (21.7%).

Conclusion: Intravenous r-tPA administration to patients who were admitted to hospital in the first 3 hours after stroke onset has been proven to be
beneficial. Multidisiplinary approach with experienced staff may lead to an increase in the success of this treatment.
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GiRiS

Son yillarda batln dinyada oldugu gibi Glkemizde de
akut iskemik inmede intravendz (iv) r-tPA (recombinant tis-
sue plasminogen activator) uygulamasi gidererek yaygin-
lagmaktadir (1). Ulkemizde iv r-tPA'nin akut iskemik inmede
kullanimi icin ruhsat 2006 yilinda verilmistir. Merkezimiz
2010 yilindan beri iv r-tPA uygulamaktadir ve bu uygulama-
yi yapan Tlrkiye'deki énemli merkezlerden bir tanesidir.

Biz bu calismada, akut iskemik inme tanisi ile merkezi-
mizde iv r-tPA tedavi uyguladigimiz hastalarin verilerini
retrospektif olarak inceledik.

GEREC VE YONTEM

incelenen dosya kayitlarindan 2012 ve 2016 tarihleri
arasinda inme merkezimizde akut iskemik inme tanisi ile
yatirilarak iv-rtPA uygulanan 92 hasta calismaya alind.
Hastalarin demografik ve klinik 6zelliklerinin yanisira has-
taneye gelis, ¢cikis, 1. ve 3. ay NIHSS (National Institues of
Health Stroke Scale) skorlari, semptom-kapi, kapi-igne ve
semptom-igne zamanlari, ASPECT (Alberta Stroke Progra-
me Early Computed Tomography Score) skorlari, kompli-
kasyon varli§i, hastaneden cikis, 1. ve 3. ay mRS (modified
Rankin Scale) skorlari analiz edildi. istatistiksel analizler
icin NCSS (Number Cruncher Statistical System) 2007 Sta-
tistical Software (Utah, USA) programi kullanildi. Calisma
verileri degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel metodla-
rin (Ortalama, standart sapma, ortanca, siklik, yiizde) yani-
sira normal dagilim gdéstermeyen parametrelerin grup ici
karsilastirmalarinda Wilcoxon isaret test; degiskenler arasi
iliskilerin degerlendirmelerinde ise Spearman's korelasyon
analizi kullanildi. Sonuclar %95'lik guven araliginda,
anlamlilik p<0.05 duzeyinde degerlendirildi. Calismamiza
Bakirkdy Dr. Sadi Konuk Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik
Kurulundan 2016/07/14 karar numarasi ile etik kurul onayi
alinmistir.

BULGULAR

Merkezimize basvuran hasta sayisinin giderek artmakta
oldugunu gordik (Sekil 1). Bu hastalarin %45.7'si (n=42)
kadin, %54.3'0 (n=50) erkekti. Ortalama yas 64.98+11.92
(aralik: 33-88) yil idi. Eslik eden bircok risk faktorleri vardi
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(Tablo 1). Basvuru sirasindaki ortalama NIHSS skoru
12.64+4.17 (aralik: 5-22) iken cikis NIHSS skoru 6.99+4.34
(aralik: 0-18) hesaplandi. Basvuru ve cikis NIHSS skoru ara-
sindaki dlsls yonundeki degisim istatistiksel olarak anlam-
LI bulundu (p<0.01) (Tablo 2). Ortalama ASPECT skoru
9.62+0.76 idi. Ortalama semptom-kapi zamani 87.96+47.66
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Sekil 1: Yillara gére merkezimize basvuran hasta sayisl

Tablo 1: Hastalardaki eslik eden risk faktorleri

n %
Diyabetes Mellitus 26 28.3
Hipertansiyon 59 64.1
Hiperlipidemi 9 9.8
Sigara 24 26.1
Alkol 1 12
Atrial Fibrilasyon 32 34.8
iskemik Kalp Hastaligi 26 283

Tablo 2: Gelis ve cikis NIHS skoru degisimi

NIHS Skoru
Min-Maks OrtxSS
(Ortalama) p
Gelig NIHS 5-2 (13) 12.64+4.17 0.001**
Cikig NIHS 0-18 (6.5) 6.99+4.34

Wilcoxon Signed Rank test, **p<0.01

Tablo 3: Semptom-kapi-igne zamanlari ile ¢ikis NIHS ve
mRS skoru degisimi

Cikis NIHS Cikis mRS

r p r p
Semptom-Kapi Zamani (dk) -0.101 0391 -0.051 0.668
Kapi-igne Zamani (dk) -0.105 0374 -0.093 0.430
Semptom-igne Zamani (dk) -0.222  0.057 -0.139 0.236

r: Spearman'’s korelayon katsay!si
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(aralik: 10-210) dk, kapi-igne zamani 81.13+35.84 (aralik:
30-221) dk idi. Yillara gore semptom-kapi ve kapi-igne
zamanlari Sekil 2'de gésterildi. Hastaneden ¢ikis mRS orta-
lama 2.84+1.65 hesaplandi. 1. ay mRS 2.05+1.84 ve 3. ay
mRS 1.69+1.77 idi. Hastaneden cikis NIHSS ve mRS skoru ile
semptom-kap! zamanli, kapi-igne zamani ve semptom-igne
zamani arasindaki sureler ile istatistiksel olarak anlamui
iliski saptanmadi (p>0.05) (Tablo 3). Semptomatik intrase-
rebral kanamadan anlasilan sey, ilk 36 saat icinde ortaya
cikan ve norolojik bozulmaya yol acan hemorajik transfor-
masyondur. Bizim 22 (%23.9) hastamizda farkli boyutlarda
intrakranial hemoraji saptanirken bunlarin icinde sadece
6'sl (%6.5) semptomatik intraserebral kanama idi. Bir
(%1.09) hastada ise hemiorolingual anjioédem izlenirken 20
(%21.7) hasta hayatini kaybetti. Yillara gére eksitus oranlari
Sekil 3'te gosterildi. Uctincii ayin sonunda bagimsiz olarak
yasamlarini sirdiiren hastalarin (mRS<2) orani ve 3. ay
mRS dagilimlari (mRS 0-5) Sekil 4'te gésterildi.

Sekil 4: Hastalarin 3. ay mod|f|ye Rankin SkaLaS|
dagiimi

mRS)

TARTISMA

Nérolojik hastaliklar icerisinde énemli bir yere sahip
olan inme, morbidite nedenleri arasinda tim dinyada itk
sirada, Turkiye'de ise ikinci sirada yer almaktadir (2). inme
sonrasi takip, tetkik ve tedaviler en iyi merkezlerde yapilsa
dahi inme, eriskinlerde yasam kalitesini ve suresini buyuk
olciide azaltan hastaliklarin basinda gelmektedir. ilk olarak
1995 yilinda NINDS (National Institute of Neurological
Disorders and Stroke) ve ardindan 2008 yilinda yapilan
ECASS3 (European Cooperative Acute Stroke Study-Ill)
calismalariyla 3.0-4.5 saatler arasinda akut iskemik inme
hastalarinda iv r-tPA uygulamasinin etkinligi gosterilerek
akutiskemik tedavide yeni bir cigir acitmistir (3,4). Tlrkiye'de
ise iv r-tPA'nin akut iskemik inmede kullanimi icin ruhsat
2006 yilinda verilmistir. Bizim kliniginiginde 2010 yilinda
akut iskemik inmede ilk olarak iv r-tPA uygulamasi yapil-
mistir. Daha sonraki yillar icerisinde klinigimiz icerisinde
acilan inme merkezi ve norolojik yogun bakim Unitesi ile
birlikte hem iv r-tPA hem de mekanik trombektomi rutin
uygulanir hale gelmistir.

Son yayinlanan MR CLEAN, ESCAPE, EXTEND I, REVAS-
CAT, SWIFT PRIME, THRACE, THERAPY calismalarinin da
destedi ile AHA (American Heart Association) 2015 tedavi
rehberinde, secilmis hastalarda geri toplanabilir stentler ile
endovaskiler tedavi sinif I, kanit seviyesi A diizeyinde bir
tavsiye karari ile kullanilmasi dnerilmistir (5). Ancak, akut
iskemik inme hastalarinin cok az bir kismi bu tedaviye uygun
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bir adaydir. Ayrica bu adaylar icerisinde daha cok ICA (Inter-
nal Carotid Artery), M1 ve M2 oklizyonu olanlarin bu teda-
viden faydalandigr bir gercektir. Bir baska sorun ise tlke-
mizde bu endovaskuler tedaviyi yapabilen tam kapsamli
inme merkezlerin sayisinin yetersizligidir. Oniimtzdeki
glnlerde bu tam kapsamli inme merkezlerinin sayisinin
artmasi ile birlikte hasta sevkinde yeni algoritmalar gelisti-
rilmesini zorunlu gézukmektedir. Oysaki iv r-tPA tedavisi,
akut iskemik inme tedavisinin tek secenek oldugu klasik
yaklasimda, 24 saat ndroloji uzmani bulunan, tomografi
cihazi olan ve laboratuvari calisan, yatakl servisi ile yogun
bakim kosullarinin saglanabildigi merkezlerde cok kolay bir
sekilde yapilabilmektedir.

Literatlire bakildiginda iv r-tPA tedavisinin etkinligi ve
komplikasyon gelisimini belirleyen bazi faktérlerin varligi
gosterilmistir. Basvuru esnasindaki NIHSS skoru, semp-
tom-igne zamani ve basvuru esnasindaki ASPECT skoru
tedavi etkinligini belirleyen bu 6nemli kriterlerden bazila-
ridir. Ciddi norolojik defisitlerle basvurarak yiksek NIHSS
skorlari hesaplanan proksimal arter okluzyonlari dusunt-
len hastalarin inmelerinde ASPECT skorlarinin daha belir-
gin etkilendigi ve bu arter okllizyonlari ile ortaya cikan
inmelerde prognozun daha koétl oldugu vurgulanmistir (6).
Semptom-igne zamaninin prognoz zerine iliskisini arasti-
ran farkli calismalarda, ilerleyen yillarda klinik iyilesmede
semptom-igne zamaninin énemli bir faktdr oldugu goste-
rilmistir (7,8). Yakin zamanda Oruc ve arkadaslarinin yap-
tidi calismada, semptom-igne zamani ve t¢lncd ay sonun-
da mRS skorlari arasinda iliski gosterilememistir (9). Bizim
calismamizdaki bulgular bu calismadaki bulgulara benzer-
di. Semptom-igne zamani disinda prognozu belirlemede
yas, NIHSS, ASPECT ve ek hastalik yiki gibi faktérlerin
yaninda mikrosirkilasyonu saglayan anastomoz varligi da
onemli olabilir.

Yapilan calismalarda iv r-tPA sonrasi cesitli komplikas-
yonlar bildirilmistir (10-12). Bu komplikasyonlar arasinda
en korkulani intrakranial kanamadir. Yapilan bu ¢alisma-
larda kanama oranlari farklilik géstermektedir. Bu farkLili-
gin nedeni intrakranial kanama Uzerine yapilan farkLli
tanimlamalardir. Kutluk ve arkadaslarinin yaptigi genis
ulusal bir calismada intrakranial hemoraji orant %22 bulun-
mustur. Yine ayni ¢calismada 6limlerin %30'unun intrakra-
nial hemorajiden kaynaklandigr bildirilmistir (1). Bizim
calismamizda ise intrakranial hemoraji orani %23.9, hemo-
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raji ve hemoraji disi nedenlere bagli 6lim orani ise %21.7
olarak hesaplandi. Literatiire bakildiginda iv r-tPA tedavisi-
nin intrakranial kanamalari artirdigi ancak bu artisin mor-
talite oranindaki artis ile iliskili olmadigi gosterilmistir (11).
Daha nadir gorulen komplikasyonlardan biri de hemiorolin-
gual anjioddem dir (13,14). Goériilme orani yaklasik olarak %
1.3 olarak bildirilmektedir. Bizim olgularimiz icinde bir tek
olguda (%1.09) hemiorolingual anjioédem gérildd. Verilen
anti-anaflaktik tedavi sonrasi dildeki 6dem tamamen duzel-
di.

Ulkemizde gectigimiz yil tamamlanan iv r-tPA kullani-
mini analiz eden ulusal calisma bir¢ok merkezin bu tedaviyi
uygulama hevesini artirmis ve yeni merkezlerin de uygula-
ma istegine katki saglamistir (1). Endovaskiler tedavinin
etkinligi konusunda ¢ikan son calismalar iv r-tPA uygula-
mas! konusundaki hevesimizi kirmamadidir. Ctnku tlkemiz-
de tam tesekkllli inme merkezlerinin sayisinin azLigi ve bu
konuda yetismis kalifiye eleman sayisinin yetersizdir. Bu
nedenle de bu tedavinin secilmis az sayidaki hastaya uygu-
lanabilir olmasi bir kisitliliktir. Biz néroloji uzmanlari olarak
akut iskemik inme hastasina iv r-tPA tedavisi yapmak igin
gerekli cabayi gostermeliyiz. Ayrica intraarteriyal tromboliz,
intravendz ve intraarteriyel tromboliz kombinasyonu ve
mekanik trombektomi gibi islemlerin de yapilabilecegini
daima akilda tutmaliyiz.

Sonug olarak, inme merkezimize son yillarda akut iske-
mik inme bagvurusu giderek artmaktadir. Akut iskemik
inme ile basvuran hastalara, uygun kosullarda ve uygun
zamanda iv r-tPA tedavisi etkinligi kanitlanmis tek tedavi
secenegidir. Trombolitik tedavi konusundaki farkindaligin
artmasi ve islemin tecrtibe kazanmig multidisipliner inme
ekibi tarafindan uygulanmasi bu tedavinin basari sansini
arttirabilmektedir.

Etik Komite Onay:: Etik komite onay! bu calisma igin, yerel etik
komiteden alinmistir.

Hasta Onami: Hasta onami alinmamustir.

Yazar Katkilari: Development of study - M.C.; Methodological design of
the study - M.C.; Data acquisition and process - N.T., HA.E,, H.ET, N.S,,
S.C.; Data analysis and interpretation -M.C., V.Y.; Literature review -
N.T., S.C., N.S,, HET, HA.E,; Manuscript writing - N.T., M.C., H.E.T., V.Y,
Manuscript review and revision - M.C., V.Y, HA.E,, S.C., N.S.

Cikar catismasi: Yazarlar cikar catismasi beyan etmemislerdir.

Finansal destek: Yazarlar finansal destek beyan etmemislerdir.
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