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DERLEME REVIEW
INMEYE AIT PROGNOSTIK FAKTORLER: .
HASTAYA AIT FAKTORLERIN GOZDEN GECIRILMESi
Taskin DUMAN, Hava Ozlem DEDE
Mustafa Kemal Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali, HATAY
OZET

Noroloji kliniklerinin en sik kargilagilan hastaligi olan serebrovaskiiler hastaliklar, yuksek morbidite ve mortalite kaynag:
olmasi nedeniyle nem tagimaktadir (1). Onemli oldugu oranda, tedavi giicliikleri ve hastaligin ilerleyis éngoriisiiniin net
olmamasi nedeniyle karmagiktir (2). Serebrovaskiiler hastaliklar ile ugragan hekimler, tedavilerine yon verebilmek, hastaliga
iligkin beklentileri belirlemek ve hastaligin gidisini pozitif yénde modifiye edebilmek i¢in prognoz hakkinda 6ngorii sahibi
olmak isterler.

Serebrovaskiiler hastaliklarin prognozunu belirleyebilmek i¢in tanimlanmis birgok degisken bulunmaktadir. Serebrovaskiiler
hastalik prognozunu belirlemede hekime rehberlik edecek degiskenler; hastaya bagli, hastalik klinigine bagli , tarusal
yonteme ve tedavi yaklasimina baglh olan degiskenler olarak belirlenmistir. Hastaya ait degiskenler iginde; yas, cinsiyet,
etnik 6zellikler, egitim diizeyi, aile Sykiisti, risk faktorleri (atriyal fibrilasyon , hipertansiyon, hiperglisemi, ateroskleroz,
vaskiilit, hiperfibrinojenemi gibi), aile ve sosyal ¢evrenin destegi, genetik etkenler ve biyomarkerlar vardir.

Serebrovaskiiler hastaliklarda prognoza iligkin faktorlerin incelendigi derlemenin bu ilk boliimiinde, hastaya ait prognostik
faktorler gozden gegirilmis ve bu konudaki calismalarin bir kismi karsilastirmali olarak incelenmistir.

Anahtar Sézciikler: Prognoz, stroke, iskemi, hipertansiyon, hiperglisemi

PROGNOSTIC FAKTORS OF STROKE: THE REVIEW OF FACTORS RELATED TO PATIENTS
ABSTRACT

Cerebrovascular diseases, the most frequently encountered diseases of neurology clinics, are important because they cause
high morbidity and mortality rates (1). As well as being important, they are also complex diseases since they are difficult
to treat and the prevision of their progression is vague (2). Doctors who are dealing with cerebrovascular diseases need to
anticipate the prognosis in order to direct the treatment and to modify the expectations of the patient’s relatives. Inquiries
and problems of the patients and their relatives can be guided through sound responses in the future.

There are various variables defined to determine the prognosis of cerebrovascular diseases. The variables that will guide
the doctor in the determination of the prognosis depending on the patients, the medical clinic, diagnostic methodology and
treatment approach. The age, the gender, ethnicity, educational level, family history, elements of risk (atrial fibrillation,
hypertension, hyperglycemia, atherosclerosis, vasculitis, fibrinogenemia etc.) of the patient, the family and social support,
genetics and biomarkers are the variables depending on the patient. Characteristics of the lesion; localization and its
extents are the variables depending on the diseas. Motor deficits, aphasia, anosognosia, dementia, urinary incontinence,
presence of sleep disorder, the improvement rate of the symptoms are the variables of clinics of the stroke. Monitoring
methods are the variables of diagnostics. Antiaggregant and thrombolytic treatment, cognitive therapy constitutes the
variables at the treatment approaches. The rehabilitation therapy is also dealt with this review from its prognostic aspects.
The cerebrovascular disease’s prognostic factors which is depending on patients were reviewed in the first episode. The
studies on the stroke prognosis are compared and evaluated. Dependent variables of the disease and diagnostic factors were
reviewed in the second episode of the paper.

Key words: Prognosis, stroke, ischemia, hypertension, hyperglycemia

[nme prognozunu belirlemede etkili bulunmus
olan faktorlerden, hastaya ait degiskenler; ileri yas,
cinsiyet, egitim diizeyi, cografi yapi, ailede gegirilmis
inme Sykiisii varhigy, risk faktorleri, laboratuvar ve
genetik ozellikler basliklarinda incelenmistir:

[leri yas, inme prognozunda olumsuz etkiye
sahiptir. Gelismis tlkelerde beklenen yasam
stiresinin uzamasiyla birlikte, ileri yas kavrami da
giincellenmektedir (3). Inme prognozunu incelerken,
80 yasg tizerini ileri yas kategorisinde degerlendiren

Yang ki Ming ve ark., 80 yas tizerinde akut SVH
vakalarinda prognozun yas ilerledik¢e olumsuz
sonuglanacagi, ancak 80 yagin iizerindeki tiim
vakalarin mutlak kétii prognoza sahip olmayacag:
sonucunu ifade etmislerdir (4). Chien Hsund Li ve
ark. prognoz calismasinda, iskemik strok vakalarinda
mortalitenin ortanca yasini 73.2, hayatta kalimmn
ortanca yagini 62 olarak bulmug ve farkliligin anlamh
oldugunu belirtmislerdir (5). Hisayama ve ark., strok
sonrasi erken donem mortalitede 65yas tizerinde kotii
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prognoz lehine oldugunu vurgulamuglardir (6). L.
Kalra ve ark., 75 yasin tizerindeki SVH vakalarini
yasli SVH olarak nitelemis; kétii prognozla iligkili
olarak degerlendirmislerdir (7).Yasin prognoza
etkisi birgok calismada vurgulanmis; ancak farkl
calismalarda farkli yas ortalamalar1 goz Oniine
alinmistir.Yas ilerledikge prognozun kétiilestigi ise
varilan ortak sonug gibi gorinmektedir (8).

Cinsiyetin prognoza etkisinin erkekler lehine
oldugunu gosteren bir¢ok galisma vardir. Benzer
etiyoloji, lokalizasyon, tedavi yaklasimi kosullarinda,
kadinlarda SVH erkeklere gore daha kotii seyirlidir.
Hayatta kalim orani anlamli derecede diistiktiir
(9- 13). 2606 hastanin degerlendirildigi bir calisma,
kadinlarin daha ileri yasta (ortalama kadinlarda
70 ve erkeklerde 65) ve daha ciddi klinikle SVH
gecirdigini gostermistir (13). Kadinlarda NIHSS
ortalamas: 5 iken, erkek strok hastalarmnda NIHSS
ortalama 4 olarak saptanmig, bu fark istatiksel
olarak anlamli bulunmustur. Tedavi yaklasiminda
ise, trombolitik tedavinin kadinlarda daha az
kullanildig1 sonucuna varilmistir. Caroline Mcinnes
ve ark. retrospektif ¢alismalarinda, kadin cinsiyette
tercih edilen ilaglarda minimal farklilik olabilecegini
gostermiglerdir (14). Kapral ve ark.min 2005
yilinda yayinlanan calismalarinda ise, kadin ve
erkek strok hastalarinda tedavi yaklagimui arasinda
farklilik gosterilmemistir (15). Altt aylik prognozda
kadimlarda kétii prognozun minimal daha belirgin
oldugu belirtilmistir. Janice E. Williams, olas1 kotii
prognoz nedeniyle intrakranial arter stenozunda
kadinlarda daha etkin agresif tedavi uygulanmasi
gerektigini vurgulamigtir (11). Serebrovaskiiler
hastaliklarda  cinsiyetler arasi farklilik, nedeni
yeteri agiklanmamis olmakla birlikte, bircok calisma
sonucuna goére kadinlar aleyhine goriinen bir
durum arz etmektedir. Bunun yani sira, erkeklerde
prognozun kadinlara gore daha kotii seyredecegine
dair caligmalar da bulunmaktadir (16).

Egitim dtizeyi, fonksiyonel kapasiteyi saglikli
bireylerde oldugu gibi strok sonrasinda da
belirleyen bir faktordiir (17). Yas, cinsiyet ve tedavi
yaklagimlarinda farklilik olmaksizin, sosyoekonomik
ve entelektiiel diizeyin (SED) prognoza etkisi
oldugunu gosteren caligmalar vardir (9,18,19,20).
SED'i yiiksek hastalarda strok daha erken yaglarda
goriilmektedir; SED’i diisiik grupta ortalama yas 69
iken, SED'i yiiksek grupta ortalama yas 65'tir (13).
SED'i daha diisiik grupta strok klinigi daha ciddi
bulunmus olup, SED’i diisiik grup NIHSS’ye gore
5, SED'i yiiksek grup NIHSS agisindan 4 olarak
belirlenmistir. Strok sonrasi prognozda da SED
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yiiksekligi iyi prognozla iligkili goriinmektedir (13).

Cografi yapinin iskemik SVH prognozuna etkisini
inceleyen Myzoon Ali ve ark. 3284 hastalik VISTA
arsivini inceleyerek, Amerika ve Kanada’da bagvuru
sirasindaki klinik tablonun daha ciddi oldugunu,
Avusturya ve Isvigre’de 90 giinliik prognozun en
iyi; Almanya’da en kotii, Avrupa tilkelerindeki sag
kalimin ABD ve Kanada'ya gore daha iyi oldugunu
tespit etmiglerdir (21). Mary Cushman ve ark.,
Afrika kokenli Amerikalilarda beyazlara gore strok
riskinin ayn1 yas grubu ve cinsiyette % 11.3’e % 9.7
oraninda daha yiiksek oldugunu belirtmektedirler
(22). Irklar arasinda; diyabet, sistolik kan basinc,
sol ventrikiil hipertrofisi, sigara igme oraninda da
farklilbiklar bildirilmigtir (23, 24, 25). Kenneth J.
161.692 inme hastasinda, Ispanyol olmayan beyazlar
ve zenci ki arasinda rehabilitasyon prognozuna
irksal farkliliklarin etkisini incelemigtir. Hastanede
kalis siiresi, ortalama 17 giinle her iki grupta
ayrudir. Rehabilitasyon sonrasi fonksiyonel kapasite
ve rehabilitasyon tedavisine devam stiresi 1rksal
farkliliklar gostermektedir (26).

Ailede gecirilmis iskemik SVH Oykiisiiniin
prognostik degerineiligkin olarak, farkli calismalarda
degisik sonuglar bildirilmistir. Serebral iskemiye
duyarlilik hayvan deneylerinde ailevi gecis gosterse
de, insan tizerindeki calismalarda bunu gosteren
yeterli delil bulunmamaktadir. Inmeyle ilgili olan
hipertansiyon ya da ateroskleroz gibi faktorlerin
ailesel gegisi vardir; ancak serebral iskemiye kars:
hassasiyetin ailesel gecisi gosterilememistir (27).
Sporadik iskemik inmenin ailesel gecisini gosteren
calismalar vardir ( 27). 70 yasindan once ailede
inme gecirme Oykiisiiniin bagimsiz bir risk faktori
oldugu belirtilmigtir (28). Sadece kiigiik ve biiyiik
damar hastaliginda degil, kriptojenik inmede de risk
faktortidiir. Aile 6ykiistiniin, lezyon yeri ve inmenin
tipinden bagimsiz olarak degerlendirildiginde iyi
prognoz gostergesi oldugu ileri siiriilmiis; ancak
yine de belirleyici prognoz gostergesinin lezyon
yeri ve inme tipi oldugu vurgulanmistir. Ailede
inme Oykiisiiniin gegici iskemik atak sonrasinda
karsilasilan SVH riskini artirmadigr gosterilmistir
(27).

SEREBROVASKULER  HASTALIK  RiSK
FAKTORLERININ varhigi, genelde kétii prognoz
gostergesi olarak degerlendirilmistir. Inme risk
faktorleri olarak atriyal fibrilasyon, kan basinci, kan
sekeri degeri ve aterosklerozun prognostik 6nemi bu
calismada incelenmistir:

Atriyal fibrilasyon, iskemik inme sonrasi
kotii prognoz gostergesidir (29). Iskemi sonrasi
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hastalarin AF tanusimin atlanmamast igin, kardiyak
fonksiyonlar agisindan monitorize edilmeleri
onerilmektedir. 464 hastanin ortalama 55 saat
monitorizasyonu sonrasinda, 33 hastada AF tespit
edilmistir. Bunun % 48.5'i paroksismal, % 51.51
persistant atriyal fibrilasyondur ve % 57.5’ine
antikoagiilan tedavi baglanmigtir. AF varligini tespit
edebilmek igin bir kez yapilan elektrokardiyografik
degerlendirmenin sensitivitesi dtisiiktiir. Strok
gecirmis 6 AF’si olan hastanin ancak birinin anlik
EKG ile saptandigi bildirilmektedir (30). inme
sonrasi 24 saatlik ritm takibinde AF tespit edilme
orant % 1.2, 72 saatlik ritm takibinde AF tespit
edilme orami % 6.2dir. Tedavi yaklagimi ve prognoz
tahmini buna bagl olarak degisim gosterir (31).
AF saptanan hastalarda inme sonrasi baglanan
antikoagitilan tedavinin hayatta kalima dogrudan
katkis1 gosterilmistir. Ek tedavi almayan atriyal
fibrilasyonu olan hastalarda, inme sonrast mortalite
% 45.2 iken, bu oran antikoagiilan tedavi alanlarda
% 18.9 olarak saptanmustir (31,32).

Kan basinci, iskemik serebrovaskiiler hastalarinin
yaklasik % 75'inde ilk 24 saatte yiikselme gosterir.
Akut inme prognozu ile kan basinci arasinda U
bicimi bir iliski vardir. Smurlarin disinda ytiksek
ve diisiik kan basina kétii prognoz lehinedir (33).
Klasik bilgi, ilk dénemde kan basincinin penumbra
alani icin besleyici olmasi nedeniyle diisiirtilmemesi
gerektigi seklindedir. Kan basmcinin, trombolitik
tedavi almayan hastada 220 mmHg, trombolitik
tedavi alanda 180 mmHg sinirinin altinda tutulmasi
kot prognozu diglar. Ardisik kan basincr takiplerinde
30-50 mmHg arasinda azalma 3 aylik iyilesmeye
olumlu katki sunar (34). En iyi prognoz, sistolik
kan basinct 140-180 mmHg arasindayken elde
edilmektedir (35). Hastaneye bagvuru aninda, sistolik
kan basmcinda 150 mmHg altindaki her 10 mmHg
azalma icin erken 6liim oran1 % 17.9, ilk 6 ayda 6liim
ya da bagimh yasam orami % 3.6 artmaktadir. Kan
basincindaki 150 mmhg tizerine her 10 mmHg artis,
erken 6lim oranim1 % 3.8 artirmaktadir (36). Inme
ardindan ilk 3 saatte hem sistolik hem diastolik kan
basincindaki hafif degisiklikler, ilk 72 saatte diastolik
kan basincindaki belirgin degisiklikler, ilk 24-72
saatteki DBP ve SBP’da yiikselmeler kétii prognoz
lehinedir (33). Sistolik kan basimncinda spontan
diisme egilimini iyi prognoz olarak yorumlayan
(37) ve kotii prognostik faktor olarak yorumlayan
calismalar bulunmaktadir (36). Inme sonrasi stres
hormonu olarak salgilanan kortizol diizeyiyle kan
basina arasinda korelasyon gosterilememistir (33).
Yiiksek kan basinci tedavisinde, noroprotektif etkisi

nedeniyle 6nerilmis olan nimodipinin, hipotansiyon
yanetkisindendolayikétii prognoza nedenolabilecegi
belirtilmistir (39). Anjiotensin 2 reseptdr antagonisti
tedavisinin inmenin tekrarlama sikligimi azalttigi
ifade edilmektedir (41). ECASS 2 calismasinda,
kan basinc takibinin supine pozisyonda paretik
koldan ilk 2 saatte 15 dakikada bir kez, ilk 8 saatte
30 dakikada bir, ilk 24 saatte saat basi Olgiilerek
ve giinliik kan basinc egrisi olusturularak takip
edilmesi ¢nerilmektedir. KB degerlerinin prognoza
etkisi modifiye Rankin skalasi ile degerlendirilmistir.
90 giintin sonunda yapilan degerlendirmede, iyi
prognoz mRS’da 0-1 arasi, koétii prognoz 2-6 arasi
puanlanmistir (40). Cok merkezli, prospektif,
randomize, ¢iftkor, placebo kontrollii, doz titrasyonlu
bir tedavi galismasi olan “Controlling Hypertension
and Hypotension Immediately Post Stroke (CHHIPS)
2009” ¢alismasinda, hipertansiyon tanimi sistolik kan
basinc1 160 mmHg'min {izeri; hipotansiyon tanimi
sistolik kan basinct 140 mmHg ve alt degerleri
icin kullanilmigtir (41). Labetolol ve lisinopril
kombinasyon tedavisiyle plasebo karsilastirma
sonucu, 3 aylik hayatta kalim oraninin kombinasyon
tedavisi alan grupta anlamli derecede ytiksek oldugu
bulunmustur (% 9.7- % 20.3). Hwa Kyoung Shin (42),
uyarilmig 1limli hipertansiyonun beyin kan akimin
ve oksijen metabolizmasini artirdigini gostermistir.
Ratlarda epinefrin uygulamasiyla olusturulan ilimh
hipertansiyon, okluzyondan sonraki 1 saatte beyin
kan akimimi belirgin oranda artirmis, iskemi ve
penubra boélgesinde oksijenezasyonu ve oksijen
metabolizmasin yiikseltmistir.

Okluzif serebrovaskiiler hastalikta
hipertansiyonun prognoza etkisi incelenirken ratlarla
yapilan ¢alismada, ilk 24 saatte hipertansif ratlarin %
72'si oliirken, normotansif ratlarm % 16s1 6lmiistiir.
Anaerobik glikoz metabolizmasinda laktat/pruvat
orani ve sitoplasmik serbest radikal orans; hipertansif
ratlarda ilk saatte 8 kat, 6. saatte 12 kat, 24. saatte 9
kat daha fazladir (43). Intraserebral kanamada ise
penumbra alani olmadigindan, yiiksek kan basinct
dogrudan kétii prognozla iligkilidir (33). Sistolik kan
basinci hedefi 140 mmHg olarak belirlenerek tedavi
edilen hastalarin % 13.7’sinde, hedef sistolik basinci
180 mmHg olan hastalarm % 36.3'tinde, 24 saat
sonraki kontrolde hematom hacminin biyidugi
gozlenmistir (35).

Kardiyak baroreseptor sensitivitesi (BRS)
inme sonrasinda azalan bir parametredir; 6.2
ms/mmHg’dan 5 ms/mmHg degerine diistigi
gosterilmistir. Azalma oraninin kotii prognozla
ve yiiksek bagimmlilik oramyla iliskili oldugu
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belirtilmistir (44).

Hiperglisemi kétii prognoz gostergesidir (45). 469
hastanin incelendigi bir calismada, ilk 48 saatte giinde
3 kez periferik venoz kanda yatak basinda olgtilen
glukoz seviyeleri degerlendirilmistir. Herhangi
bir 6lgtimde 155 mg/dL'nin tizerinde bulunmus
kan gsekeri diizeyi, 3 aylik degerlendirmede kot
prognoz lehinedir. Sensitivitesi % 53, spesifitesi %
73 bulunmustur. Stres hiperglisemisinin mortaliteyi
artirdig1 vurgulanmaktadir (46). Diyabetik olmayan
hastalarda yiikselen kan gsekeri degeri ortalama
110 mg/dL'nin tizerinde mortaliteyi artirir ve kot
prognozu gosterir. Sallah Eddine Megherbi’'nin 2003
yilindaki ¢alismasinda (47), 4537 akutinmeli hastanin
937’si diyabetiktir. Mortalitede fark gozlenmese de, 3
ay sonraki engellilik (modifiye Rankin skalasina
gore) ve ozirlilik (Barthel indeksine gore)
diyabetik hastalarda daha yiiksek bulunmustur.
Adria Arboix (48), iskemik inme sonrasi mortalitenin
diyabetik hastalarda % 24, diyabetik olmayanlarda
% 17 oldugunu, diyabetin mortaliteyi 1.8 oraninda
artirdigini vurgular. Diyabeti olan inme hastalarinda
atriyal fibrilasyon, diyabeti olmayanlara gore daha
siktir. Inme hastalarinin {igte ikisinde kan glukoz
seviyesi 108 mg/dL'nin tizerinde bulunmustur. Kan
glukoz diizeyinin 155 mg/dL'den yiiksek olmasi,
yas, cinsiyet ve lezyon biiytikliigiinden bagimsiz
olarak, hastanin inme 6ncesinde diyabeti olsun
olmasin kétii prognoz lehinedir. Nayoung Kim (49)
; 2007'den 2009 yilina kadar 115 hastayi, 80-120
mg/dL kan glukoz degerini hedef alarak instilin
infuzyonuyla takip etmistir. U¢ ay sonraki NIHSS
ve modifiye Rankin skalasi puanlarini, diyabetik
olanlarla olmayanlar1 ve hiperglisemik olan ve
olmayanlar1 karsilastirmis; insiilin tedavisi ve siki
kan gsekeri takibi sayesinde bu gruplar arasinda
hastalik seyrinde fark gozlememistir. Kan sekeri
diizeyi 80-110 mg/dL diizeyinde olanlarda, aglik
kan sekeri diizeyi 180-200 mg/dL olan gruba gore
mortalite daha diisiik bulunmustur (50). Inme
sonrasi yiiksek glukoz seviyesi ( >8 mmol/L ) 1
aylik mortaliteyle dogrudan iliskilidir. En yiiksek
normal smir 6.5 mmol/L olarak degerlendirilmistir.
Bilinen diyabeti olan hastalarda hiperglisemi
daha ¢ok goriilmiistiir, inme yast daha kiigtiktiir,
prognoz daha kétii seyirlidir (51,52). Inme sonrast
6lgtilen, bagvuru anindaki HbAlc ytiksekligi de( >10
mmol /L) mortaliteyle iligkili bulunmustur (52).

Ateroskleroz, inme prognozunda eslik eden
diger faktorlerden bagimsiz olarak mortaliteyi
artiran, kotii prognoz kriteridir. Inme rekiirrensi ve
prognozunu degerlendirmede, intra ve extrakranial
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aterosklerozun Onemi incelenmistir. Akut iskemik
inmeli 705 hastanin 345'inde transkranial dopplerle
tespit edilen biiytik damar hastalig1 vardir (53). 42
aylik izlemde % 17’si 6lmiis, % 28'i kardiyak hastalik
gecirmistir. Ilk yiln sonunda inme tekrarlama oran
damarsal patolojisi olmayanlarda % 10.9 iken, sadece
intrakranial damarsal patolojisi olanlarda % 17.1,
hem intrakranial hem extrakranial damar patolojisi
olanlarda % 24.3 bulunmustur. Gunnar Thomasson
(54), Behget hastaliginin, Wegener graniilomatozisin,
mikroskopik polianjitisin,b&bregesinirlivaskiilitlerin,
antikor aracili vaskiilitlerin koagitilasyon ve
inflamasyon tizerinden tromboemboliyi artirdigini
vurgular. Inme rekiirrensini artiran bu faktér kotii
prognostik degere sahiptir. Hiperfibrinojeneminin
prognoza etkisi Gregory J. Del Zoppo ve ark. (55),
STAT ( Stroke Treatment with Ancrod Trial) ve
ESTAT (European Stroke Treatment with Ancrod
Trial) calismalarinda incelenmis, 3. saatte ve 6.saatte
fibrinojen seviyelerinin dl¢limiiyle 90 giin sonraki
Barhel indeksine gére fonksiyonel prognostik degeri
belirlenmistir (55). 11k 6lciilen fibrinojen seviyesinin
<450 mg/dL olmast her iki ¢alismada da iyi prognoz
lehinedir. Fibrinojen seviyesini diistiren tedaviler iyi
prognoza katk: sunabilmektedir (52).

Aile destegi prognozu olumlu yd&nde
etkilemektedir (56). Geleneksel tedavi yontemleriyle
psikososyal destek tedavisi karsilastirildiginda;
psikososyal destek alan grupta bagimsiz hareket
edebilme ve kognitif foksiyonlar daha iyi
bulunmustur. Ancak iki grup arasinda istatistiksel
yonden anlaml fark gézlenmemistir (57,58).

Biyomarker takibiyle akut inmede prognozu
belirleyebilme tizerine pek c¢ok calisma
diizenlenmistir. 2008 yilinda yapilan derlemede ¢ok
uluslu 66 calismanin sonuglarina gore; adiponectin,
beyin natriuretik peptid, C-reaktif protein, glial
fibrillary acidic protein, glutamate, homocysteine,
insulinlike growth factor, intercellular adhesion
molecule, matrix metalloproteinase 9, platelet
activator inhibitor, prothrombin fragments, soluble
tumor necrosis factor receptors 1, tau, troponin I,
troponin T ve thrombomodulin parametreleriyle
prognoz arasinda dogrudan iligki saptanmuistir ( 2).
Barber ve ark.(59), inmede troponin I yiiksekligini
sempatoadrenal sistem aktivasyonuna baglamistir;
kot prognostik degeri gosterilmemistir. Ancak
troponin I'nin kétii prognoz ve yiiksek mortaliteyi
gosterdigini ileri stiren calismalar da vardir. Gillian
Kerr ve ark., strok hastalarmin yaklasik % 18.1’inde
troponin I seviyesinin ytiksek oldugunu gostermisler
(60) ve troponin I seviyesi yiiksek hastalarin
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daha ¢ok mortal seyrettigini gozlemiglerdir. Hanne
Christensen ve ark. (61), troponin I seviyesinin
stroktan sonra yiikselmesinin, hastanin yasina,
iskeminin siddetine ve strok oncesi fonksiyonel
kapasiteye bagl olarak degisebildigini; ancak TNF
alfa ve kortisol seviyesinin stroktan sonra bagimsiz
olarak yiikseldigini iddia etmiglerdir. Jester ve ark.
(62), troponin T artisinin kardiyak ya da renal patoloji
varhiginda daha ¢ok goriildiigiinti ve troponin T
artistnin mortaliteyle dogrudan baglantili oldugunu
belirtmislerdir. Troponin degeri 0.4< ise yiiksek
olarak tariflenir. Angelantonio ve ark. (63), troponin
I ytiksekligini strok prognozunu bagimsiz belirleyen
faktor olarak belirtmislerdir. Hemorajik inmelerde
de troponin T degeri ytiksekligi mortalite ve kotii
prognozla dogrudan iligkili bulunmustur. Normal
degeri<0.01ng/mL’dir. Bu degerin tizeri mortaliteyle
anlamli oranda ( % 7.6'ya % 28 oraninda) iligkilidir.
EKG degisiklikleriyle baglantisi gosterilememistir
(64). Ancak subaraknoid kanamalarda TnT>0.3 ng/
mL degerinin, koétii prognoz gosterirken birtakim
EKG degisiklikleriyle beraber saptandigini gosteren
calismalar da vardir. inme sonrasi uzun QTc ve
aritmilere, erken ejeksiyon fraksiyon diisiikliigii ve
ventrikiil duvar hareket bozukluguna troponin T
seviyesi yiiksek grupta daha ¢ok rastlanmugtir. Bu
bulgularin hepsi kétii prognozla iligkili bulunmustur
(65).

Astrositik aktivasyonu gosteren S100b, norotrofik
growth faktor tip B, von Willebrand faktor, matriks
metalloproteinaz, monosit kemotaktik protein 1
strokta prognostik deger tasiyan biyomarkerlardir.
Mark reynolds ve ark.(66), S100 proteinini akut
stroktan sonra 48. ve 72. saatte Slgerek yiiksekliginin
prognostik degerini vurgulamiglardir. 5100 degerinin
0.37 mg/L ve daha az olmasi iyi prognoz lehinedir,
Olgiim degeri modifiye Rankin skalasi degeri ve
lezyonun hacmiyle orantihidir. Sensitivitesini %
8, spesifitesini % 78 olarak degerlendirmislerdir
(67,68). S100B degerini 1., 3., 7., 14. giinlerde olgerek,
iskemik SVH'da 3.giin, hemorajik SVH’da 1.giin
en yiiksek degere giktiginm gostermislerdir. Edward
C. ve ark (69), myelin basic protein, néron spesifik
enolaz, S100B, ¢oziiniir trombomodilin degerinin
etkisi tizerine ¢alismalarinda, 24 saat sonra ytikselen
MBP, NSE ve 5100 degerinin yuksek NIHSS (National
Institutes of Health Stroke Scale ) degeriyle korele
oldugunu gostermiglerdir. MBP ve 5100 ytiksekligi
BT’deki lezyon hacmiyle de orantilidir. Coziintir
trombomodilinin prognostik degeri yoktur. S-100b
(asrosit aktivasyon gostergesi), B-type norotrofik
growth factor, von Willebrand factor, matrix
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metalloproteinase-9 ve monosit kemotaktik protein-1
degerinin ilk 6 saatte Olctimleri, sensitivitesi % 92,
spesifitesi % 93 olarak prognostik deger tasir (66).
S100B protein, noron spesifik enolaz, C - reaktif
protein, d-dimers yiikseklikleri kotii prognoz gosterir
(70). Tk gelis, 12. saat, 24. saat, 72. saat élgiimlerinde
yiikselen degerler kotii prognozla orantilidir. Ote
yandan d-dimer degerinin prognostik &zelligi
olmadigint gosteren g¢alismalar da bulunmaktadir
(71).

Yiiksek t-PA antijen degerinin koétii prognoz
gostergesi olabilecegi vurgulanmaktadir. Inme
sonrast ortalama degeri 14.96 mg/L iken kontrol
grubunda ortalama 10.93mg/L’'dir. Plasminojen ve
PAI-1 degeriyle benzer bir oran saptanamamistir.
[nme sonras1 1 aylik takip sirasinda 6len tiim hastalar
t-PA yiiksek gruptan olmasina ragmen, istatiksel
olarak mortaliteyle t-PA yiiksekliginin dogrudan
baglantis1 kurulamamugstir(72).

CRPdegerininiskemikSVHmortalitevesiddetiyle
korele olarak yiikselebilen bir deger oldugu o6ne
strdlmiistiir (73). Yiiksek CRP diizeyinin ytiksek
NIHSS derecesi ve yiiksek mortaliteyle seyrettigi
vurgulanarak, CRP degerinin iskemik SVH sonrasi
uzun donem mortaliteyi gosterebilen bagimsiz bir
parametre oldugu one stirtilmiistiir. Ortalama CRP
degeri 3 mg/L kabul edildiginde, bu degerin altinda
olanlar, 3-9.9 mg/L arasinda olanlar ve >10 mg/L
olanlar karsilastirilmis, NIHSS, mRS, BI puanlari ve
mortalite oranlari arasinda anlaml fark saptanmistir
(74). CRPiskemikbeyinhasarindansonrainflamasyon
stirecinde olustuguna gore, CRP ytiksekligi lezyon
genisligi ve ciddiyetiyle dogru orantili olmalidir (73)
. Inmeden sonraki 72 saat icinde bir kez 6l¢iilen CRP
degerinin prognozu gostermeye yeterli oldugu 6ne
stirtilmektedir. Prognostik degerlendirmeye yonelik
CRP degeri 6l¢limiiniin optimum zamani konusunda
farkli gortisler bulunmaktadir. CRP degeri farkli
calismalarda farkli degerlerde yiiksek olarak kabul
edilmigtir: 0.1mg/L, 2.5mg/L ya da 0.175 mg/L gibi.
Normalin {izerinde ne kadar ytikselirse o derecede
kotii prognoz gostergesidir (73). Ote yandan C.R.
Canova’nin 1999 yilinda 138 inme vakasinda yaptig
calismada, CRP degeriyle inme prognozu arasinda
iliski olmadig: gosterilmistir (75).

Kalsiyum iskemik noral hiicre 6liimiiniin
hiicresel ve molekiiler kaskadinda rol sahibidir.
Bruce Ovbiagele ve ark. (76), serum kalsiyumunun
stroktan sonra 72 ve 96. saatlerdeki degerinin, 3
aylik fonksiyonel kapasiteyi gosterebilen bir
deger oldugunu one sitirmiiglerdir. Ancak, erken
kalsiyum degerinin ise prognostik degeri olmadig1
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gosterilmistir.
Hon-Kan Yip (77), endotelyal progenitor
hiicrelerin (EPC) iskemik inme prognozunu

etkileyen bagimsiz bir faktor oldugunu gostermistir.
EPC doku iskemisine yanit olarak kemik iliginden
dolasima salinir, anjiogenezde matur endotelyal
hiicreye farklilagir. Bu calismada, EPC'yi gosteren
markerlar(CD31/CD34 [E1], CD62E/CD34 [E2] ve
KDR/CD34 [E3]) kullanilmig, 138 inme hastasinin
ilk 48 saatte dlciimleri yapilmigtir. Inme hastalarinda
kontrol grubuna gore EPC degerleri belirgin olarak
yliksek ¢ikmustir. Ayrica EPC diizeyiyle prognoz
arasinda dogrudan iligki vardir. NIHSS >12 olan
ciddi inmeli hastalarda, daha iyi klinige sahip
inme hastalarina gore EPC degeri belirgin olarak
diistiktiir. Ayrica, inmenin ilk 48 saatinde artan
dolasimdaki EPC degerinin iyi prognoz gostergesi
oldugu gosterilmistir.

Antikardiyolipin antikor IgG yiiksekligi
serebrovaskiiler hastalik icin bir risk faktoriidiir;
lupusda, hiperlipidemide, sigara i¢imiyle, kardiyak
hastaliklarda da artmaktadir. Ancak inme ile
prognostik iliskisi gosterilememistir (78).

Apolipoprotein E4 aleli, subaraknoid kanamada
kott prognozla iliskilendirilmistir (75). APO E, inme
sonrast beyin dokusunun hasara verdigi yanitta
6nemli rol sahibidir. Apoprotein E noroprotektif
degere sahip olabilir. Subaraknoid kanamas: olan
hastalarda ortalama 4.6 mg/L, kontrol grubunda
12.4 mg/L bulunmustur. Kétii seyirli inmede, lezyon
biiyiidiikge ve tablo ciddilestikte BOS'taki APO E
diizeyi diismektedir (79).

Inme sonrast erken dénemde BOS'ta belirlenen
mylein basic protein degeri inmenin siddeti ve
prognozuyla iligkilidir. Ciddi inme ve genis lezyonda
daha ytiksek bulunurken, hemorajik inmede iskemik
inmeye gore daha yiiksek bulunur. Iskemik inmede
ilk ol¢imde 4.8 mikrogram/L, hemorajik inmede
ortalama 25 mikrogram/L, kontrol grubunda ise
2.6 mikrogram/L o6lciilmistiir (80). Ig G, taurin,
albtimin degeri olglimlerinin belirgin prognostik
degeri saptanmamugtur.

Biiyiik damar hastaliginda, inmenin siddetinin
gostergesi olarak lokosit ve nétrofil sayisinin
artistnin ~ kullanilabilecegi ileri strtilmiistiir.
Ortalama trombosit hacmi degerinde akut iskemik
inme sonrasi anlaml bir degisiklik saptanamamugtir
(81). Ortalama platelet hacminin ve platelet sayisimn
kotii prognoza eslik ettigini gosteren g¢alismalar
da vardir (82). Trombosit hacmi ve sayisiyla
inmenin siddeti arasinda baglantiy1 gosteren; ancak
prognostik degeri olmadigin vurgulayan c¢alismalar
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da bulunmaktadir (83).

Inme sonrasi billuribin seviyeleriyle prognoz
iligkisi de arastirllmistir. Genis enfarkth inmelerde
direkt billuribin seviyesi anlamli olarak artiyor olsa
da prognozla iliskisi saptanamamustir (84).

Genetik faktorler, SVH prognozunda giderek
artan yogunlukta caligilan ve 6nemi artan bagliklar
olma ozelligindedir. Iskemik inme genetiginin
cok genli ve cevresel etkenlerle degisen o6zellikte
oldugu belirtilmektedir (85). Jun Li (86), gecici
olarak orta serebral arter okluzyonu saglanmis
farelerde adenozin monofosfat bagimli proteinkinaz
inhibisyonunun noroprotektif etkisini incelemistir. 5
adenozin monofosfat bagimli protein kinaz, iskemi
sonrast lezyon bolgesinde artmistir. Bu enzimin
inhibe edilmesiyle néroproteksiyon etkisiyle
uyumlu olarak iskemik lezyon hacminde kiigiilme
oldugu gosterilmistir  Ronen R. Leker ve ark.
2007 yilinda, santral sinir sistemi igin mitojen etkili
fibroblast growth faktor 2'nin iskemi alanindaki
rejenerasyon siirecine katki saglayabilecegini 6ne
stirmiiglerdir (87). Ratlarda orta serebral arter
iskemisi olusturarak virtis araciigiyla FGF2 gen
expresyonu sonrasinda motor aktiviteyi ve histolojik
degisimleri gozlemisler, 90 giinliik tedavi sonunda
hiicre ¢ogalmasinin arttigini, motor aktivitenin
diizeldigini belirlemiglerdir. Yeni néral prekiirsor
hiicreler, immatur néronlar olusmustur (88). Tiny
Hoekstra (89), 4G/5G gen aktivitesinin inme riskini
azalttigini gostermistir. Bu gen plasminogen aktivator
inhibitor tip 1 aktivitesinde 6nemlidir. PAIl ise
artmis inme rekiirrensi ve mortalitesiyle iligkilidir.
4G geni plasminogen aktivator inhibitor etkisi
tizerinden inme rekiirrensini 6nleyebilen bir gendir.
4G/5g gen defektinde PAI tip 1 aktivasyonunda
artma olacagindan, fibrinolitik sistemde denge pihtt
olusumu lehine bozulacaktir.

Mar Matarin (90), 307 inme ve 324 kontrol
grubunun karsilastirmali  ¢alismasinda, 342
tek niikleotid gen polimorfizmini, 52 adet geni
aragtirmistir. Bagka bir ¢alismada, 710 inme olgusu
3751 kontrol hastayla kargilagtirilmis, 62 aday gen
iginden 212 tek niikleotid polimorfizmi incelenmistir.
Tek niikleotid polimorfizminin saptanmasin zor
ya da ancak o6zgiil populasyonlarda ve inme alt
tiplerinde miimkiin olabilecegi vurgulanmustir.

Rocco Salvatore Colobro (91); 50 yasindan geng
101 iskemik inme hastasin protrombotik yatkinlik
agisindan incelemigtir. 101 hastanin 28'i kriptojenik
inme olarak izlenmekteyken, kriptojenik grupta
ve diger grupta bakilan gen polimorfizminde
fark gozlenmemistir. Faktor 5, protrombin, 5-10
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metilentetrahidrofolat reduktaz, plasminogen
aktivator inhibitor 1, human platelet alloantigen
1 degerleri olgiilmiistiir. En sonunda bulunan
farkli bir genetik polimorfizmine toplam hasta
grubunda % 44, kriptojenik inme grubunda % 48
oraninda rastlandigi, arada anlamli fark olmadig:
saptanmugtir.

Nasir A.S. (92), metilentetrahidrofolat rediiktaz
C677T mutasyonuyla iskemik inme arasinda
bildirilen iliskiyi incelemistir. Ortalama yas1 60 olan
% 54’1 erkek 70 Irakli iskemik inme hastasinda
MTHER diizeyi TT ve CC alelleri degerlendirilmistir.
Hastalarin % 20’sinde TT aleline rastlanirken, kontrol
grubunda bu oran % 6'dir. CC aleli hasta grupta %
37, kontrol grubunda % 54’ diir. Hasta grubunda
homosistein diizeyi belirgin olarak kontrol grubuna
gore yliksektir. Aragtirma sonucundaiskemik inmede
MTHEFR C677T artist homosistein diizeyi artisiyla
beraber iskemik inme riskini de artirmaktadir.

SONUC

Inme prognozunu tahmin etmek her hastanin
kendine 6zgi kosullari, klinigin heterojenitesi ve
degiskenlere hakim olma gii¢liigii nedeniyle mutlak
belirlemeler icerememektedir. Daha ¢ok degiskenin
bir arada ele alindig1 genis hasta sayil1 calismalar bu
konuda yol gosterici olacaktir (2,93).

Tablolar:

Calisma Belirlenen Kotii Prognostik
Faktorler
Yas

Yang ki ming 2008 (4) >80 yas (mRS) 134 hastada mRS

kullanularak degerlendirilmis

Chien hsund 1i 2008 (5) >73.2( mortalite)

Hisayama 2003(6) >65 yas
L kalra 2003(7) >75 yag(BI) 96 hasta
G.Saposnik 2008(3) >80 yas, 26676 hasta; mortalite ve

hastanede kalig stiresi

Cinsiyet: Kadin cinste kétii prognoz

MAY REID 2008 (9)

2725 hasta, Bl ile degerlendirilmisg

J. Gray 2007

1484 hasta

Michinari f. 2009(10)

997 hasta,

Williams e. 2007 (11)

569 hasta, Kaplan Meier egrisi

Turtzo c. 2008 (12)

Arrich j. 2008(11)

2606 hasta, NIHSS kadinlarda 5;
erkeklerde 4

K. Kapral 2005

3323 hasta,
Sosyoekonomik diizey: Diistiikce
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prognoz kétiilegir

Honjo 2009 (18)

29.134 hasta, giinliik yasam aktivitesi

degerlendirmesi

Weir 2005 (19)

2709 hasta, mortalite - bagimlilik

Reid 2008 (9)

2725 hasta, BI

Jakovljevic 2001 (20)

6903 hasta, mortalite degerlendirmesi

Arrich j. 2008 (11)

NIHSS: SED ytiksek grupta 4, diisiik
grupta 5

Kétii prognoz gosteren risk

faktorleri:

Vivenco 2008 (29),
Roche f. 2002 (30),
Andersen 2007(31)

Atriyal fibrilasyon

Wong 2008 (32),

Brian 2008 (33),
Valeria 2009(34),
leonarda bee 2007(35),
sartori 2006 (36),

shin 2008 (39),
tiknohoff 2009(34),
robinson 2003(41)

kan basma

Fuentes 2009 (42),
capes 2001(43),
megherbi 2003(44),
kim 2009(46),
jenuja 2009(47),
weir 1997(48),

cox 1985(49),

hiperglisemi

Wong 2003 (50),
thomasson 2009(51),

ateroskleroz

Zoppo 2009(52),

Hiperfibrinojenemi: fibrinojen

seviyesinin > 450mg/dl olmasi

Biyomarkerlar: Kétii prognostik

degeri olanlar

whiteley 2009(2),
Kerr(56),

Christensen 2004(57),
Angelantonio 2004(59),
Chung 2009(60),
Hravnak,2009(61)

troponin

Reynolds 2005, (62),
wedlevski 2005(64),
Edward c.(65),
reynolds 2003(62),
sienkiewicz 2009(66),
Napoli 2002(72)

5100 proteini

Whiteley 2009(2),
titto T ldicula 2009(70),

CRP ytiksekligi
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Napoli 2001(71)
Ovbiagele 2008 (69), Serum kalsiyum yiiksekligi
Hon kan yip 2008(71) Endotelyal progenitor hiicre

Andrew kay 2003 (75) Apolipoprotein E4

Strand 1984 (76) BOS myelin basic protein degeri

Giildiken 2008 (77),
Butterworth 1998(79)
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