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OGRENME HEDEFLERI

B inme sakatlik ve 6lum orani yiiksek vask(-
ler bir hastaliktir.

m iskemik inmede risk faktorlerinin belirlen-
mesi hastaligin birincil 6nlenmesinde, eti-
yolojinin belirlenmesi ise ikincil 6nlenme-
sinde kritik 6Gnem tasimaktadir.

m Klinik degerlendirme uygun tani yonte-
minin secilerek, hizli ve uygun tedavinin
verilmesi acisindan hekimlere yol goster-
mektedir.

Ozel T. iskemik inmede Etiyoloji, Patofizyoloji ve Klinik Degerlendirme. Trd Sem 2021; 9: 189-203.

GiRiS

Inme vaskiiler nedenler disinda bir neden ol-
maksizin fokal serebral fonksiyon kaybi ile or-
taya ¢ikan klinik durumdur. Semptomlar gegici
iskemik ataktan (GIA) farkli olarak 24 saatten
uzun siirer ve giinler i¢cinde kismen ya da tama-
men iyilesebilecegi gibi sakatlik ve dliime se-
bebiyet verebilir. Ani gelismesi, fokal nérolojik
defisite neden olmasi ve vaskiiler patoloji disin-
da bu durumu acgiklayan baska sebep olmama-
s1 tipiktir. Inme iskemik veya hemorajik inme
seklinde olabilir. Inmelerin yaklasik %87’sini
iskemik inmeler olusturmaktadir [1, 2].

Iskemik inmeler, kan akigmin azalmas1 veya
tamamen titkanmasina baglh gelisir. Kan akisin-
daki azalma, sistemik perfiizyonun azalmasi,
siddetli stenoz veya bir kan damarinin tikan-
mas1 nedeni ile olabilir. Azalan sistemik per-
flizyon, diisiik tansiyon, kalp yetmezligi veya

kan kaybina bagli olarak da ortaya cikabilir.
Klinik olarak inme tanisi konulduktan ve go-
riintiileme yontemleri ile inmenin kanamaya
degil de iskemiye bagli oldugu belirlendikten
sonra infarktin yeri ve genisligi hakkinda bir
fikir edinilmesi ve infarkt nedeninin belirlen-
mesi gereklidir [3].

EPIDEMIiYOLOVJI

Amerika Birlesik Devletleri’nde iskemi, int-
raserebral hemoraji (ISH) ve subaraknoid kana-
maya (SAK) bagli tiim inmelerin orani sirasiyla
%87, %10 ve %3'tir [4]. Yetiskin erkekler ve
kadinlar i¢in (25 yas ve iistii) yasam boyu inme
riski yaklagik %25°tir [5]. En yiiksek inme ris-
ki Dogu Asya, Orta Avrupa ve Dogu Avrupa’da
bulunmaktadir. Diinya ¢apinda, inme ikinci en
yaygin 6liim nedeni ve ikinci en yaygin sakat-
lik nedenidir [6]. Yiiksek gelirli iilkelerde inme

Akdeniz Universitesi Tip Fakultesi, Néroloji Anabilim Dali, Antalya, Tirkiye

54 Tugba Ozel e tutmucze@gmail.com

© 2021 Turk Radyoloji Dernegi.
Tum haklar saklidir.

doi: 10.5152/trs.2021.2021-20-25
turkradyolojiseminerleri.org

189

EGIiTICi
NOKTA


https://orcid.org/0000-0003-0396-6460
http://www.turkradyolojiseminerleri.org

190

Ozel T.

EGITICI
NOKTA

insidansi azalirken [7-9], diisiik gelirli tlkeler-
de insidans artmaktadir [10]. Inme ile iliskili
Olimlerin genel orani yiiksek ve diisiik gelirli
iilkelerde azalmaktadir, ancak inmeye bagl sa-
katligin kiiresel yiikii yiiksektir ve artmaktadir
[2]. Erkekler, daha geng yastaki kadinlara gore
daha yiiksek inme insidansma sahiptir, ancak
daha ileri yaslarda bu fark azalir [4]. Siyah irk
ve Ispanyollar, Amerika Birlesik Devletleri’n-
deki beyaz 1rka kiyasla daha yiiksek inme riski-
ne sahiptir. Ispanyol olmayan beyaz irka kiyasla
Meksikali Amerikalilar arasinda inme insidan-
smin arttig1 da bulunmustur [11].

iISKEMIK INME ETiYOLOJi

Iskemik inmeler; trombotik, embolik ve he-
modinamik olmak {izere li¢ temel mekanizma
sonucu gelismektedir. Trombotik infarktlar ge-
nellikle aterosklerotik bir plak iizerine trom-
biis yerlesmesi ile olusur. Bazen damar duva-
rina ait bir bozukluk olmaksizin pihtilagma
bozuklugu nedeniyle de trombotik infarkt ge-
lisebilir. Tromboz, kan damarinin igindeki lo-
kal bir tikayict nedeniyle tikanmasi anlamina
gelir [2]. Tikanma akut veya progresif olarak
ortaya c¢ikabilir. Cogu durumda, ateroskleroz
gibi altta yatan patoloji, damarin daralmasina
neden olur. Ateroskleroz genellikle daha bii-
ylik ekstrakraniyal ve intrakraniyal damarlari
etkiler. Trombotik inmeler, biiyiik veya kiigiik
damar hastaligina ayrilabilir. Trombozun bu iki
alt tipi, nedenleri, sonuglar1 ve tedavileri farkl
oldugu i¢in ayirt edilmelidir.

Embolik infarkt, bir arterin, kollateral kan
akimi bulunan bdlgenin distalindeki bir nokta-
da emboli ile tikanmasi sonucu olusur. Trom-
biis biiytik, orta ve kiigiik boy arterleri etkile-
yebilir. Emboli kaynagi kalp veya proksimal
arterler olabilir.

Hemodinamik infarktlar nadirdir ve en sik
olarak proksimal arterlerde ciddi darlik veya
titkanma ile birlikte serebral perfiizyonun kri-
tik olarak diigmesi (6rnegin kardiyak debinin
azalmasi) sonucu olusurlar. Hemodinamik in-
farktlarin tipik olarak major serebral arterlerin
sulama alanlar arasinda kalan sinir bolgelerin-
de (border zone-watershed) olusur. Bu alanlar

sistemik hipoperflizyona karsi en savunmasiz
bolgelerdir. Borderzone infarkt: ile ortaya ¢ika-
bilecek belirtiler arasinda kortikal korliik veya
en azindan bilateral gorme kaybi; sersemlik;
yiizlin, ellerin ve ayaklarin korunmasina bag-
It omuzlarin ve uyluklarin zayiflig1 ("figidaki
adam") seklinde olabilir. Sistemik hipotansi-
yona bagli azalan sistemik perfiizyon beyinde
genel iskemi olusturabilir [3].

Bazi hastalarda ise inmeye neden olabilecek
birden fazla neden (kalpte emboli kaynagi ve
karotiste ileri darlik gibi) bulunabilir. Hastala-
rin kiigiik bir boliimiinde ise non-aterosklero-
tik vaskiilopati (arter diseksiyonu, arterit gibi),
pihtilasma bozukluklar1 (antifosfolipid antikor
sendromu, protein C, S eksiklikleri gibi) ve ka-
nin sekilli hiicrelerine ait bozukluklar (poliste-
mi, orak hiicreli anemi gibi) iskemik inme etyo-
lojisinde rol oynarlar. Iskemik inmenin etyolojik
alt tipinin belirlenmesi tedavi yaklasiminin be-
lirlenmesi, dogru ve etkili tedavi verilmesi agi-
sindan gereklidir. Akut iskemik inme alt tipleri
TOAST (Trial of Org 10172 in Acute Stroke
Treatment) ¢alismasimin arastirmacilari tarafin-
dan altta yatan nedene dayali olarak gelistirilen
bir sistem kullanilarak siniflandirilir [12].

Biiytik arter aterosklerozu
Kardiyoembolizm

Kiigtik damar tikanikligi

Diger, sebebi belirlenmis nadirsebepler
Etiyolojisi belirsiz inme (kriptojenik)

wohk W=

Biliyiik Damar Hastalhgi

Bilyiik damarlar hem ekstrakraniyal (ana ve
internal karotis, vertebral) hem de intrakraniyal
arteryel sistemi (Willis poligonu ve proksimal
dallar) icerir. Ateroskleroz sonucu infarkt iki yol-
la gergeklesir. Aterom plagi, arter liimenininde
ciddi darliga neden olacak sekilde biiytiyebilir ya
da hafif darlik iizerine oturan trombiis sebebiyle
ltimen ciddi sekilde daralir veya tikanir. Aterosk-
lerotik lezyonlar baz1 bolgelerde daha sik gorii-
liirler. On dolasimda A. Karotis interna baslan-
gicy, sifon pargasi; arka dolasimda A. subklavia,
vertebral arterin baslangi¢ ve intrakranial parca-
s1, baziler arter proksimali bu darliklarm en sik
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Tablo 1: Biiyiik damar hastaligi (intrakraniyal ve ekstrakraniyal) nedenleri

Biiyik ekstrakraniyal damarlari
etkileyen patolojiler

e Ateroskleroz

e Diseksiyon

e Takayasu arteriti

¢ Dev hucreli arterit

e Fibromuskdler displazi

Biiylk intrakraniyal damarlar etkileyen
patolojiler

e Ateroskleroz

e Diseksiyon

e Arterit / vaskulit

¢ Enflamatuar olmayan vaskllopati

¢ Moyamoya sendromu

¢ VVazokonstriksiyon

goriildiikleri yerlerdir. A. Serebri anterior, me-
dia ve posterior’un proksimal parcalari ile bazi-
ler arter tepesinde de daha az oranda olmak {ize-
re aterosklerotik darliklar goriilebilir. Ekstra ve
intrakranial arterlerin aterosklerozu siklikla ko-
roner arter ve periferik arterlerin hastaligi ile bir-
liktedir. Vertebral arterlerin baglangi¢ boliimiin-
de aterosklerotik lezyonlar sik goriiliirler, ancak
bunlar, muhtemelen zengin kollateral olanaklari-
na bagl olarak, ¢cogu kez inmeye yol agmazlar.
Distal vertebral arter darlik/tikaniklari ise lateral
meduller infarkt, serebellar infarkt, a. serebri
posterior alaninda arterden artere emboli ve bila-
teral lezyonlarda baziler arter okliizyonuna ben-
zer tablolara yol agarak semptomatik olma egi-
limi gosterirler. Aterosklerotik lezyonlar siklikla
baziler arterin baglangicin1 ve proksimal bolii-
miinil tutar. Ateroskleroz, beyni besleyen bilyiik
ekstrakraniyal ve intrakraniyal arterlerdeki has-
taligin en yaygin nedenidir. Vazokonstriksiyon
muhtemelen ikincil en yaygin nedenidir, bunu da
siklikta arteryel diseksiyon ve travmatik tikanma
izlemektedir. Tablo 1°de biiyiikk damar hastaligi-
na neden olan patolojiler goriilmektedir. Yeterli
kanm kismen tikanmis bir arterden iletilmesi,
kan basinci, kan viskozitesi ve kollateral dolasim
gibi birgok faktore baglidir. Trombozlu hastalar-
da norolojik semptomlar genellikle dalgalanir,
hafifler veya kademeli seklinde ilerler.

Kardiyoembolik iskemik inme

Emboli, distal damarlarin ttkanmasina ve is-
kemiye neden olan vaskiiler sistemin baska bir
yerinde olusan pitht1 veya diger materyali ifade

eder [2]. Kalp, embolinin ortak bir kaynagidir,
ancak diger arterler de bu embolik materyalin
kaynaklar1 olabilir (arterden artere emboli).
Tlmorler, vendz pihtilar, septik emboli, hava
ve yag emboli yapabilir. Embolik inmeler kor-
tikal olma egilimindedir ve muhtemelen embo-
linin neden oldugu damar hasarina bagl olarak
hemorajik donilisiime ugrama olasiligi daha
yliksektir.

Emboliye bagli inmelerin belirtiler ani ve ge-
nellikle baslangicta maksimum olur ve belirti-
ler infarktin lokalizasyonuna baglidir [13]. Em-
bolide, trombozdan farkli olarak, kaynak kalp
veya aort oldugunda, farkli vaskiiler bolgeler
etkilenebilir. Akut ¢oklu damar alanlarinda
GIA veya infarkt, izole afazi, izole homonim
hemianopsi gibi kortikal dal okliizyonlarini
diisiindiiren tablolar, goriintiileme yontemleri
ile hemorajik infarkt goriilmesi; sistemik em-
bolizasyon, inme semptomlari ile birlikte bag
agrist ve epileptik nobet gibi 6zelliklerin kar-
diyoembolik infarktlarda daha sik gorildigi
bildirilmekle birlikte higbiri kardiyak embo-
liye bagl infarktlar1 kesin olarak aterotrom-
botik infarktlardan ayirt etmeye yetmemekte-
dir. Kardiyoembolik infarkt tanisinin temeli,
kardiyak emboli kaynaginin gdsterilmesi ve
diger inme nedenlerinin diglanmis olmasina
dayanir. Tedavi, embolinin kaynagina ve bi-
lesimine bagli degismektedir. Emboli kaynagi
belirlenip tedavi edilmezse tekrarlayan inmeler
meydana gelebilmektedir. Kardiyoembolik in-
meler, transtorasik ve/veya transézofageal eko-
kardiyografik bulgulara dayali olarak bilinen
bir kaynag1 olanlar ve olas1 bir kardiyak veya

191



192

Ozel T.

Tablo 2: Kardioembolik iskemik inmede ekokardiyografi bulgularina gére yiiksek ve diistik risk

iceren kardiyak patolojiler

Yiiksek riskli kardiyak kaynak [14, 15]

e Atriyal fibrilasyon ve paroksismal atriyal
fibrilasyon

e Romatizmal mitral veya aort kapak hastalgi

e Biyoprotetik ve mekanik kalp kapakciklari

e Atriyal veya ventrikUler trombus

e Sints dugumu disfonksiyonu

e Uzun sureli atriyal carpinti

e Yakin zamanda gecirilmis miyokard
enfarkttsu (bir ay icinde)

e Ejeksiyon fraksiyonu <%28 birlikte kronik
miyokard enfarkttsa

¢ Ejeksiyon fraksiyonu <%?30 ile semptomatik
konjestif kalp yetmezligi

e Dilate kardiyomiyopati

e Sistemik lupus (yani, Libman-Sacks
endokarditi), antifosfolipid sendromu ve
kanseri (marantic endokardit) olan
hastalarda bulunan fibréz bakteriyel
olmayan endokardit

e Enfektif endokardit
e Papiller fibroelastoma
e Sol atriyal miksoma

e Koroner arter baypas grefti (CABG)
ameliyati

ylikselen aort kaynagi olanlar olarak ikiye ay-
rilmaktadir (Tablo 2) [13-16].

Ornegin koroner arter baypass greft (CABG)
ile postoperatif norolojik sekel insidans: yakla-
sik ylizde 2 ila 6’dir ve bunlarin ¢gogu inmeye
baglidir [17]. Aort lezyonu ile iskemik inme
arasindaki iligki karmagiktir. Cogu kez inme
ile ilgisi olmayan rastlantisal bulgular oldugu
sOylenmektedir [18]. Ancak potansiyel em-
boli kaynaklar1 olarak kabul edilirler. Primer
iskemik inme ile kompleks aortik ateroskle-
rozun iligkili olmadigi [19-21] ve tekrarlayan
inme i¢in bir risk faktorii oldugu [22-25] ile
ilgili farkli goriisler vardir. Nedeni bilinmeyen
infarkt1 olan hastalarda 4 mm ve iizeri aortik
aterosklerotik plaklar inme i¢in risk fakoriidiir

Potansiyel kardiyak kaynak [14-16]

e Mitral halkasal kireclenme

e Patent foramen ovale

e Atriyal septal anevrizma

¢ Patent foramen ovale ile atriyal septal
anevrizma

e Atriyal kardiyopati (bUyUk sol atriyum)

® Trombus olmadan sol ventriktler anevrizma

¢ Ekokardiyografide izole sol atriyal duman
(mitral stenoz veya atriyal fibrilasyon yok)

(spontan eko kontrast-SEK)

e Cikan aortta veya proksimal arkta kompleks
aterom

[23]. Bunun tersine aortik arkta kompleks ate-
rosklerotik plagin (>4 mm) kriptojenik iskemik
icin 6nemli bir risk faktorii olmadigini ancak
kompleks aortik plak ile kriptojenik olmayan
inme arasinda yine de bir iligki oldugu (jene-
ralize ateroskleroz varliginin bir gostergesi
olmasi nedeni ile) da sdylenmektedir. Cikan
aort ve aortik arktaki biiyiik plaklarin, 6zellikle
hareketli plaklarin, inmenin énemli bir nedeni
oldugu digiiniilmektedir [26].

Kiiciikk Damar Hastaligi

Kiiciikk damar hastaligi, intraserebral arter-
yal sistemi, Ozellikle distal vertebral arterden,
baziler arterden, orta serebral arter ve Willis
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¢emberinin arterlerinden kaynaklanan penetran
arterleri etkiler. Bu damarlarin tikanmasindan
kaynaklanan inme, lakiiner inme olarak adlan-
dirilmaktadir. Penetran arter tikanikliklari, daha
uzun bir siire i¢inde gelisebilen biiyiik arterle
iligkili beyin iskemisine kiyasla genellikle kisa
bir siire, saatler veya en fazla birkag¢ giin geli-
sen semptomlara neden olur. Lakiiner infarkt
siklikla kiiglik, derin, penetran arterlerin daha
¢ok kronik hipertansiyondan etkilenmesi ve bu
damarlarin tunika medyasinin hiperplazisine,
l[iimen daralmasina ve tikanmasina yol agan fib-
rinoid materyalin birikmesi ile ortaya ¢ikar [3].
Bu arterler ana dallardan 90 derecelik bir ag1y-
la ¢ikar ve hemisferin derin beyaz ve gri mad-
delerini (lentikiilostriat arterler gibi) ve beyin
sapini sularlar. Kollateral olanaklart kotii olan
bu arterlerden birinde kan akiminin durmasi, o
arterin sinirli sulama alaninda infarkta yol acar.
Zamanla normal doku ile ¢evrelenmis, i¢i s1vi
dolu bir kavite olusur. Lakuner inmeler beynin
herhangi bir yerinde olabilir, ancak tipik ola-
rak subkortikal bolgelerde goriiliir. Lakiinler
asemptomatik kalabilirler veya biling bozuk-
lugu, kortikal bulgu (afazi, ihmal gibi), gérme
alan1 defekti gibi bulgular olmaksizin sadece
motor ve/veya duyusal belirtilerle giden tipik
bulgulara yol acarlar. Kiigiik derin infarkt sonu-
cu olustugu iddia edilen ¢ok sayida klinik send-
rom varsa da, klinikte ¢cogu kez saf motor hemi-
parezi, ataksik hemiparezi, sensorimotor inme
ve saf duyusal inme olarak isimlendirilenddrt
sendrom ile karsilasilir. Bunlardan ilk tgii ge-
nellikle motor ve/veya duyusal liflerin yogun
olarak bir arada bulundugu korona radiata,
kapsiila interna arka bacagi veya bazis pontis
yerlesimli lakiinler sonucu gelisirken, saf duyu-
sal inme talamus tutulumuna isaret eder. Lakii-
ner sendrom tanisi konulabilmesi i¢in motor ve/
veya duyusal bulgular viicut pargalarinin (yiiz,
kol, bacak) en az ikisini tutacak kadar genis ol-
malidir. Daha smirhi tutulumlar (monoparezi,
sinirh yiliz-el tutulumu gibi) kortikal lezyonlar
sonucu da gelisebilirler. Motor bulgular ile za-
afla agiklanmayacak dlcilide beceriksizlik/ataksi
bulgularinin ayni1 taraf ekstremitelerinde bu-
lundugu klinik tablo ataksik hemiparezi ola-
rak isimlendirilir ve giiniimiizde, daha Once

tanimlanmis olan dizartri-beceriksiz el send-
romlarini1 da icerecek sekilde kullanilmakta-
dir. Bulgular siklikla progresif olarak yerlesir.
Lakiiner infarkt tanisinin temelini klinik olarak
klasik lakiiner sendromlardan birinin varligy;
BT/MR ile 20 mm’den kiigiik, derin infarkt go-
riilmesi veya incelemelerin negatif kalmasi ve
diger iskemik inme nedenlerinin (biiyiik da-
mar aterosklerozu, kardiyak emboli kaynagi)
dislanmis olmasi olusturmaktadir.

Diger Nadir iskemik inme Nedenleri

Hematolojik bozukluklar, inmenin yaygin ol-
mayan nedenidir. Bununla birlikte, artmig kan
pihtilagsmas, kalpte, aortta veya beyni besleyen
biiyiik arterlerde yerlesik bir endotelyal lezyon
varliginda trombiis olusumuna ve ardindan se-
rebral emboliye neden olabilir. Ancak 45 yasin
altindaki hastalarda, pithtilasma disfonksiyonu
Oykiisii olan hastalarda ve kriptojenik inme Oy-
kiisii olan hastalarda diistinilmelidir [ 18]. Fak-
tor V Leiden mutasyonu ve protrombin 20210
mutasyonlari, ¢ogunlukla arteriyel tromboz-
dan ziyade vendz ile iligkilidir. Serebral venoz
tromboz veya paradoksal emboli ile birlikte
derin vendz tromboz ile sonuglanabilirler. Ka-
litsal veya edinilmis olsun, serebral damarlarin
aterosklerotik olmayan anormallikleri her yas-
ta, ama Ozellikle daha geng yetiskinlerde ve
cocuklarda iskemik inmeye yatkinlik saglar.
Bunlar enflamatuar olmayan ve enflamatuar
etiyolojiler olarak ikiye ayrilmaktadir. Tablo
3’te inmenin nadir nedenleri goriilmektedir.

Kriptojenik inme

Kriptojenik inme, kapsaml1 bir tanisal deger-
lendirmeye ragmen olast bir neden bulunma-
yan iskemik inme alt grubudur [27]. Etiyolojisi
belirsiz inme ayn1 zamanda iki veya daha fazla
esit derecede makul tanimlanmis inme nedeni
olan hastalar1 da igerir [ 12].

Kriptojenik inme tanisi i¢in bilgisayarl to-
mografi (BT) veya manyetik rezonans goriin-
tileme (MRG) ile tespit edilen ancak lakiiner
olmayan inme, iskemi bdlgesini besleyen eks-
trakraniyal veya intrakraniyal arterde >%350
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Tablo 3: iskemik inmenin diger nadir nedenleri

iskemik inme ile iliskili hematolojik
bozukluklar

e Orak hucreli anemi

® Polisitemi vera

e Temel trombositoz

e Heparine bagl trombositopeni

e Protein C veya S eksikligi, edinilmis veya
dogustan

® Protrombin gen mutasyonu

¢ Faktor V Leiden (aktive protein C'ye direnc)

e Antitrombin IlI eksikligi

¢ Antifosfolipid sendromu

* Hiperhomosisteinemi

limen darligina neden olan aterosklerozun ol-
mamasi, kardiyak emboli i¢in major risk fakto-
ril olmamasi, inmenin bagka belirli bir nedeni
olmamasi (Arterit, diseksiyon, migren, vazos-
pazm, uyusturucu kullanimi) gereklidir.

Bu nedenle kriptojenik inmelerin (agiklanama-
yan etiyolojiye sahip inme) ¢ogunun muhteme-
len belirlenmemis bir kaynaktan embolik olma
olasiligini vurgulayan alt tipi ESUS tur (‘Embo-
lic stroke of undetermined source) [27-29].

iISKEMIK INME KLIiNiK

Oykii ve fizik muayenenin birgok bulgusu,
belirli inme alt tiplerini akla getirir ancak klinik
tani, beyin ve vaskiiler goriintiileme ile dogru-
lanmalidir. Kan akimi bozulan damar ve bu da-
marin suladigi beyin bolgesinin fonksiyonuna
bagli olarak ¢ok sayida farkli ndrolojik sendrom
geligebilir. Ama yatak basinda temel bazi noro-
lojik bulgular (motor/duyusal, kortikal bulgular
ve hemianopsi) degerlendirilerek serebral in-
farktin yerini ve genisligini yansitan infarkt alt
tiplerinin  belirlenmesi ve bdylece progno-
zun tahmin edilmesi miimkiindiir [30].

GIA 6ykiisii ve servikal iifiiriim ile klinik
bulgularin progresyonu aterotrombotik infarkt-
I1 hastalarda kardiyoembolik infarktli hastala-
ra gore daha siktir.

iskemik inme ile iliskili baslica
nonatherosklerotik vaskiilopatiler

e Arter diseksiyonu

e Fibromuskuler displazi
e Vaskdulit

e Moyamoya hastaligi

e Cocuklukta fokal serebral arteriyopati

Akut iskemik inmeden sonra norolojik ko-
tillesme siktir. Serebral iskeminin akut fazinda
(48- 72 saat sonra) norolojik kotiilesme olabi-
lir [26]. Koétiilesme infarktin ilerlemesi, artmis
kafa i¢i basinci, tekrarlayan serebral iskemi ve
sekonder parankimal kanama ile iligkilidir. Ka-
rotis arter tikaniklig1, beyin sap1 infarkti, orta
serebral arter M1 segment tikanikligi, diabetes
mellitus norolojik kdtillesmenin bagimsiz risk
faktorleridir.

Genel fizik muayene de nabizlarin alinma-
masi (alt ekstremite, radyal veya karotis) ate-
roskleroz, ani gelisen 1s1 ve renk degisikligi
emboliyi destekler. Karotis arterlerin palpasyo-
nu ve lflirlim agisindan degerlendirmesi darlik
teshisi i¢in onmelidir. Temporal arterin palpe
edilmesi, ¢ene kladikasyosu ve gérme bozuklu-
gu temporal arteritin teshisinde yardimer olur.
Kardiyak bulgular, atriyal fibrilasyon, tifirlim-
ler ve kardiyak genisleme kardiyak kaynakli
emboliyi destekler. Optik fundusun incelen-
mesi iskemik optik néropati agisindan ve eslik
eden karotis arter patojisi agisindan dnemlidir.

Norolojik muayenede duyusal, gorsel veya
bilissel anormallikler (saf motor felci) esliginde
viicudun bir tarafinda yiiz, kol ve bacak zayifli-
81, penetran arterleri veya kiiglik bir trombotik
inmenin varhigint destekler. Aniden baglayan
veya hizla ilerleyen biiyiik fokal ndrolojik de-
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fisitler, emboli veya ISH’nin karakteristigidir.
Viicudun ayni tarafinda motor ve duyusal isa-
retlerin varlig1 gibi dil anormallikleri de anteri-
or dolagim inmesini diistindiiriir. Vertigo, atak-
si, diplopi, sagirlik, yiiziin bir tarafi ve viicudun
diger tarafi, iki tarafli motor ve / veya duyusal
isaretler ve hemianopsi, arka dolagimin tutul-
dugunu diistindiiriir.

iskemik inmede Risk Faktorleri

Yas, cinsiyet ve itk dnemli demografik de-
giskenlerdir [30]. Ateroskleroza bagli trom-
botik ve embolik inmelerin ¢ogu yasl hasta-
larda meydana gelir. Kirk (40) yasin altindaki
bireyler, diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi,
sigara igme veya giiclii bir aile oykiisii gibi
Oonemli risk faktorlerine sahip olmadiklar siire-
ce nadiren siddetli ateroskleroza sahiptir. Kalp
kaynakli emboli, kalp hastaligi oldugu bilinen
genclerde de yaygidir. Premenopozal kadin-
larda, onemli inme risk faktorleri olmadikga,
benzer yastaki erkeklerden daha diisiik ate-
roskleroz siklig1 vardir. Veriler sinirli olmakla
birlikte, 45-54 yas arasi kadinlarda inme preva-
lans1 artabilir [31].

Siyah 1k, Asyalilar ve kadinlar, beyaz er-
keklerden daha diigiik ekstrakraniyal karotis ve
vertebral arterlerde tikayici hastalik insidansina
sahiptir [32-34]. Atriyal fibrilasyon, kapak has-
talig1, yakin zamanda gegirilmis miyokard en-
farktiisii ve endokardit dahil olmak iizere kalp
hastaligi, emboliye bagli inme olasiligini artirir
[35]. Bunlardan en belirgini atriyal fibrilasyon-
dur ve tiim kardiyoembolik inmelerin neredey-
se yarisina neden olur. Inme riski, miyokard
enfarktiisinden (MI) sonra, Ozellikle ilk 30
giinde bliyilik 6l¢lide artmig gibi gériinmektedir
[36, 37]. Hipertansiyon, izole sistolik hiper-
tansiyon dahil [38, 39] en yaygin ve en dnemli
inme risk faktoriidir [40, 41]. Epidemiyolojik
caligmalar, kan basinct 110/75 mmHg’ nin tize-
rine ¢iktik¢a hem koroner hastalik hem de inme
insidansinin giderek arttigini gostermektedir
[40, 42]. Hem 6nceki kan basinct hem de mev-
cut kan basmci 6nemli risk faktorleridir [43]
¢linkii artan kan basinct, dislipidemi, glikoz in-
toleransi ve metabolik sendrom ile iliskili vii-

cut agirhiginin artmasi gibi diger risk faktorleri
i¢in bir isaret olabilir. Antihipertansif tedavi
ile iskemik ve hemorajik inme sonuglar1 daha
iyidir [38]. Diyastolik kan basincinda ortalama
bes yil boyunca 5 ila 6 mmHg diislisiin inme
oraninda %35 ila 40 azalmaya neden olabildigi
gosterilmistir [41]. Kronik hipertansiyon, hem
ekstrakraniyal hem de intrakraniyal trombotik
biiyiik arter hastaligi ve penetran arter hastaligi
i¢in bir risk faktoriidiir. Tersine, hipertansiyon
veya mevcut hipertansiyon Oykiisiiniin olma-
masi, ISK ve penetran arter hastalig1 olasiligimi
azaltir. Sigara icmek, ekstrakraniyal tikayici
vaskiiler hastalik olasiligini artirarak inme ris-
kini neredeyse iki katina ¢ikarir [44, 45]. Di-
yabet, biiyiik ve kiiciik arter tikayici hastalig
ve iskemik inme igin risk faktoriidiir, ancak
hemorajik inme i¢in risk faktorii oldugu gos-
terilmemistir [46]. Artan toplam kolesterol ve
azalmig yiliksek yogunluklu lipoprotein koles-
terolii tiim calismalarda olmasa da bazilarinda
iskemik inme ve biiylik arter inme riskinde artig
ile iliskilendirilmistir. Yiiksek serum lipoprote-
ini (a) intrakraniyal [47], ekstrakraniyal [48]
ve aortik [49] biiyiik arter okliizif hastalikla
iligkilendirilmistir. Kokain &zellikle posterior
dolasimdaki intrakraniyal arterleri ilgilendiren
beyin iskemisi ile iligkilidir; bu muhtemelen
vazokonstriksiyona baglidir [50]. Lohusalik si-
rasindaki inme, venoz veya arteriyel trombozla
iliskili olma olasihigm artirir. Ozellikle ayni
bolgede birden fazla GIA dykiisii, ¢iinkii inme,
lokal bir vaskiiler lezyonun (tromboz) varligini
kuvvetle desteklemektedir. Birden fazla vaskii-
ler bolgedeki ataklar, kalp veya aorttan beyin
embolisi oldugunu diisiindiiriir. inme 6ncesi
travma, arterlerin travmatik diseksiyonu veya
tikanmasi veya travmatik beyin kanamasini
diistindiiriir. Sabah saatlerinde iskemik inmenin
daha sik olma egilimi vardir, ancak semptom
baslangicinin sirkadiyen paternine gore inme
alt tipini makul bir olasilikla tahmin etmek i¢in
yeterli kanit yoktur [51].

Sessiz Beyin infarktiisleri

Sessiz beyin infarktiisleri, eslik eden klinik
inme veya GIA &ykiisii olmaksizin yalnizca

195



196

Ozel T.

norogoriintiileme ile tanimlanan infarktlardir.
Ancak bazen daha ayrintili bir 6ykii ve ndrolo-
jik muayene ile lezyonun gergekten sessiz be-
yin infarktiisii olmadig1 ortaya ¢ikarabilir [52].
Ayrica bu sessiz beyin infarktiislerinin biligsel
kayip ile iligkili oldugunu bildiren ¢aligmalar
mevcuttur [53, 54]. Bu nedenle, klinik olarak
taninmayan bu lezyonlardan gizli beyin enfark-
tiisleri olarak bahsetmek daha uygundur. GIA
ve mindr inmeli hastalar, klinik olarak semp-
tomatik enfarktlarin yani sira yiiksek sessiz en-
farkt riskine sahiptir [55].

INME PATOFiZYOLOJiSi

Normal kosullar altinda, serebral kan akim
hizi, serebral kan damarlar igindeki direng
miktar1 tarafindan belirlenir [56]. Damarlarin
genislemesi serebral kan akiginin artmasia
neden olurken, damarlarin daralmasi ters et-
kiye sahiptir. Serebral kan akis1 ayn1 zamanda
serebral perflizyon basincindaki varyasyonla
belirlenir. Serebral otoregiilasyon, serebral kan
akiginin, perfiizyon basincindaki orta dereceli
degisikliklere ragmen nispeten sabit bir sevi-
yede tutulmasini saglar. Serebral damarlardaki
diiz kaslar, perfiizyon basincindaki degisiklik-
lere dogrudan yanit verebilir, basing arttiginda
kasilir ve basing diistiigiinde gevser. Otore-
giilasyon ile serebral kan akisinin idamesi, ti-
pik olarak 60 ila 150 mmHg’lik bir ortalama
arteriyel basing araliginda gerceklesir. Ust ve
alt smirlar kisiden kisiye degisir. Bu araligin
disinda, beyin perfiizyon basincindaki degisik-
likler telafi edilemez ve beyin kan akisi, pasif
olarak artar veya azalir, bu da diisiik basinglar-
da iskemi ve yiiksek basinglarda 6dem riskiyle
sonuglanir. Inme sirasinda serebral otoregiilas-
yon bozulmaktadir [56-58]. Serebral perfiizyon
basinci diistiikce, serebral kan damarlari sereb-
ral kan akigini artirmak i¢in genisler. Beynin
telafi etme kabiliyetinin 6tesinde perfiizyon ba-
sincinda bir azalma, serebral kan akiginda bir
azalmaya neden olur. Hipertansif bireylerde,
otoregiilasyon daha yiiksek arteriyel basinglar-
da meydana gelecek sekilde adapte olmustur.
Kan basincinin normal seviyelere diigiiriilmesi,
fel¢ sirasinda meydana gelen otoregiilasyonda-

ki diizensizligi siddetlendirir ve serebral kan
akisinda daha fazla azalmaya yol agabilir. Be-
yin kisa siireli iskemiye bile duyarlidir, toplam
viicut agirligimin sadece yiizde 2’si olmasina
ragmen, kalp debisinin yaklagik yiizde 20’sini
alir [56]. Inme sirasinda beynin kan akigmin
bir kisminda veya tamaminda azalmasi, glikoz
ve oksijenden yoksun kalmasina neden olur.
Cogu inme, beynin yalnizca bir boliimiinii etki-
leyen, tipik olarak tek bir kan damari1 ve distal
dallarmi igeren fokal iskemiden kaynaklanir.
Dogrudan damar1 ¢evreleyen bolge en ¢ok et-
kilenen bolgedir. Bu bolge iginde, merkezi bir
doku ¢ekirdegindeki hiicreler, iskemi siiresine
gore geri dondiiriilemez sekilde hasar goriir
ve nekroza ugrayan bu bolge infarktiis olarak
adlandirilir. Etkilenen damardan daha uzak
mesafelerde bazi hiicreler, diger damarlardan
difiizyon yoluyla az miktarda oksijen ve glikoz
alabilir. Potansiyel olarak kurtarilabilir bu doku
bolgesi penumbra olarak tanimlanir.

iSKEMiK HUCRE HASARI VE OLUM
MEKANIZMALARI

Beyin iskemisi, sonunda hiicre 6liimiine yol
acan bir dizi olay1 baslatir; adenozin trifosfatin
(ATP) titkenmesi, iyonik sodyum, potasyum ve
kalsiyum konsantrasyonlarindaki degisiklikler,
artan laktat, asidoz, serbest oksijen radikalle-
rinin birikimi, hiicre i¢i 6dem ve proteolitik
stireglerin aktivasyonu ile sonuglanir [59, 60].
Iskemi sirasinda ortaya cikan elektriksel bo-
zulmanin bir sonucu olarak, ndronal sinaps-
larda eksitatdr aminoasit glutamatin salinimi
artar. Bu durum glutamat reseptdrlerinin akti-
vasyonuna ve potasyum iyonlarinin hiicreden
¢tkmasina ve sodyum ve kalsiyum iyonlarinin
girmesine izin veren iyon kanallarinin agilma-
sina yol agar, bu da bir dizi fizyolojik etkiye sa-
hiptir. Iskemik hasara karisan birincil glutamat
reseptor alt tipi, N-metil-D-aspartat (NMDA)
reseptoriidiir. Ek olarak, alfa-amino-3-hidrok-
si-5-metil-4-izoksazolproponik asit (AMPA)
ve metabotropik glutamat reseptdrlerinin bir
rol oynadig diigiiniilmektedir. Bu reseptorlerin
aktivasyonu, membran depolarizasyonuna ve
artan kalsiyum girisine yol acar.
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Cok sayida hiicresel sinyal yolu, kalsiyum
seviyelerine yanit verir ve glutamat reseptor
stimiilasyonundan kaynaklanan kalsiyum akisi,
bunlarin aktivasyonuna yol agar. Sodyum iyon-
larinin akasi, hiicreye su akisi ile dengelenerek
6deme yol acar. Sodyum akis1 ayrica astrosit
glutamat tasiyicilari tarafindan normal glutamat
alim siirecini tersine gevirerek glutamat sali-
niminin artmasina neden olur [61-64]. Artmis
salinimi ve azalan aliminin bir sonucu olarak,
glutamat asir1 seviyelerde birikir ve siirekli uya-
rima yol agar. Bu durum eksitotoksisite olarak
adlandirili. NMDA reseptor aktivasyonunun
bir baska etkisi de nitrik oksit tiretimidir [65].
Nitrik oksit sentaz (NOS) aktivitesi ve beyin-
de bulunan toplam nitrik oksit miktar: hipok-
siye sekonder olarak artar [66]. Nitrik oksit de
yiiksek oranda reaktif peroksinitrit iiretmek igin
baska bir serbest radikal olan siiperoksit ile re-
aksiyona girebilmektedir. Peroksinitrit, DNA’da
tek sarmal kirilmalara neden olarak gerekli ha-
yati enerjiyi tliketen DNA onarim enzimlerinin
aktivasyonu ile sonucglanir [67]. Ayrica, DNA
hasar1 apoptoz siirecini aktive ederek hiicre
oliimiine de yol agmaktadir. Iskemi sirasinda
inflamasyonun oynadig1 rol karisiktir ve hem
olumlu hem de olumsuz etkilere sahiptir [68].
Bir yandan iskemik bolgeye kan akiginda bir ar-
tisa neden olur ve bu da hiicrelere hayati glikoz
ve oksijen verebilir. Ote yandan, artan kan akis1
bolgeye daha fazla kalsiyum verebilir ve bu da
doku hasarmnin artmasina neden olabilir. Enfla-
masyon ayrica aktive olmus 16kositlerin hasarli
dokuya gog¢iine neden olur [69, 70]. Bu 16kosit-
ler hasarli ve nekrotik dokuyu cikarabilmesine
ragmen, ek inflamatuar hiicreleri ¢ekmek igin
sitokinleri de salgilarlar. Siddetli enflamatuar
kosullar altinda, bu sitokinler toksik seviyelerde
birikebilir. Serebral iskemi ve enfarktiis, etkile-
nen beyin dokusu ve kan damarlarinin yapisal
biitiinliigliniin kaybina yol agar [59]. Bu doku
yikimi ve ndrovaskiiler bozulma siirecine kis-
men gesitli proteazlarin, 6zellikle de bazal lami-
nadaki kollajenleri ve lamininleri bozan matriks
metalloproteaz (MMP) salinmasi aracilik eder
[60, 71]. Damar biitiinliigiiniin kaybi, kan-beyin
bariyerinin bozulmasina ve beyin édemi gelisi-
mine yol acar. Ayrica damar biitiinliigiiniin kay-

b1, kan bilesenlerinin beyin parankimine ekstra-
vazasyonuna izin vererek iskemik enfarktiisiin
hemorajik doniistimiine neden oldugu ileri sii-
rilmektedir [72].

Inmeyi karmasiklastiran serebral 6dem, be-
yin kan akigini azaltabilen artmis kafa i¢i ba-
sinct ve beyin dokusunun bir bélmeden dige-
rine yer degistirmesine (yani fitiklagma) neden
olan kitle etkisi nedeni ile hayat: tehdit edici
ikincil hasara neden olabilir. iskemik inmelerin
kabaca yiizde 10’u, yiiksek intrakraniyal basing
ve beyin herniasyonu olusturacak kadar siddet-
li, yer kaplayan serebral 6dem varligi nedeniy-
le malign veya masif olarak siniflandirilir.

inmenin Genetigi

Inme icin bilinen risk faktdrlerinin cogu,
birden fazla genden etkilenir. Monogenetik
bozukluklarin disinda, birgok allelin iskemik
inme riskine katkida bulunmasi muhtemeldir
[73, 74]. Kanmitlarm ¢ogu, ikizlerle ilgili ¢a-
lismalardan ve inme Oykiisii olan ailelerden
gelmektedir [75]. Monozigot ikizlerde inme
riski dizigotik ikizlere gore daha yiiksek bulun-
mustur [76]. Ailede inme Oykiisii, cocuklarda
artmis inme riski ile iliskilidir [77]. Anne ve
babada inme Gykiisii olan ¢ocuklarda [75] ve
daha once inme ge¢irmis kardesi olan birey-
lerde [78] inme sikliginda artis olabilmekte-
dir. Genetik varyantlar ve iskemik inme riski
arasindaki iligkiye ait ek bilgiler, genom calis-
malarindan (GWAS-genome-wide association
studies) elde edilmistir. Iskemik inmeli Avrupa
soyundan verileri analiz eden GWAS’1n 2012
meta-analizi, iskemik inme i¢in genom ¢apin-
da onemi olan ii¢ lokus (PITX2, ZFHX3 ve
HDAC9) tamimlamistir [79]. Her lokus belirli
bir inme alt tiirii ile iligkilendirilmistir. Daha
once atriyal fibrilasyon icin risk faktorleri
olarak tanimlanan PITX2 ve ZFHX3 [80-82]
kardiyoembolik inme ile de iliskili bulunmus-
tur [79]. HDAC9 biiyiikk damar aterosklerozu
ileiliskilendirilmistir [79]. GWAS 1 2016 me-
ta-analizide de tanimlanan dort lokusun etkili
oldugunu gosterilmistir [83].

Etnik farkliliklar da inme riskine katkida
bulunabilir. Afrika kokenli bireyler, Kafkasya-
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lilardan 6nemli 6l¢iide daha yiiksek inme ora-
nina sahiptir [75, 84].

Servikal arter diseksiyonuna yatkinlik ya-
ratan Marfan Sendromu ve Ehlers-Danlos
Sendromu, Ailevi Moyamoya Hastaligi, Fabry
Hastalig1, Pseudoksantoma Elastikum, homo-
sistiniiri, Menkes Hastalig1, Serebral otozomal
dominant arteriopati subkortikal enfarktiis ve
lokoensefalopati (CADASIL), Serebral otozo-
mal resesif arteriyopati subkortikal enfarktiis
ve lokoensefalopatili (CARASIL) [85, 86], re-
tinopati- nefropati ve inme ile birlikte kalitsal
endotelyopati (HERNS) [87, 88], orak hiicre
hastaligy, laktik asidoz ve inme benzeri epizod-
larla seyreden mitokondriyal ensefalomiyopati
(MELAS) genetigi tanimlanabilinen inmeye
neden olan sendromlardir. Bu genetik send-
romlar, iskemik inmelerin kiigiik bir yiizdesini
olugturmaktadir [89].
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Sayfa 189
Inmelerin yaklasik %87'sini iskemik inmeler olusturmaktadir.

Sayfa 189

Klinik olarak inme tanist konulduktan ve goriintiileme yontemleri ile inmenin kanamaya degil de
iskemiye bagl oldugu belirlendikten sonra infarktin yeri ve genisligi hakkinda bir fikir edinilmesi ve
infarkt nedeninin belirlenmesi gereklidir

Sayfa 190
Iskemik inmeler; trombotik, embolik ve hemodinamik olmak iizere ii¢ temel mekanizma sonucu
gelismektedir.

Sayfa 190
Iskemik inmenin etyolojik alt tipinin belirlenmesi tedavi yaklasimimin belirlenmesi, dogru ve etkili
tedavi verilmesi agisindan gereklidir.

Sayfa 194
Oykii ve fizik muayenenin bircok bulgusu, belirli inme alt tiplerini akla getirir ancak klinik tani,
beyin ve vaskiiler goriintiileme ile dogrulanmalidir.
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1. Iskemik inme etiyololjisi ile iligkili oldugu ve genetik yatkinliga sebep oldugu diisiiniilen gen-
ler ve etiyoloji eslesmelerinden hangisi yanlistir?
a. Atriyal fibrilasyon -PITX2
b. Kardiyoembolik inme- ZFHX3
c. Kardiyoembolik inme- ZFHX3 HDAC9 b
d. Biiyiik damar aterosklerozu- HDAC9 b

2. Asagidakilerden hangisi iskemik inme etyolojik siniflamasinda digerlerinden farkli gruptadir?
a. Orak hiicreli anemi
b. Polisitemi vera
c. Vaskiilit
d. Enfektif endokardit

3. Kardiyoembolik iskemik inmede ekokardiyografi incelemesine gore farkli grupta olan asagida-

kilerden hangisidir?

®

Atriyal veya ventrikiiler trombiis

b. Yakin zamanda gegirilmis miyokard enfarktiisii (bir ay icinde)
c¢. Dilate kardiyomiyopati

d. Trombiis olmadan sol ventrikiiler anevrizma

4. Asagidakilerden hangisi kii¢lik damar hastaligina bagli iskemik inme degildir?
a. Saf motor inme
b. Ataksik hemiparezi
c. Sensorimotor inme
d. Moyamoya Hastalig1

5. Iskemik inme risk faktorlerinden hangi ikisi digerlerinden farklidir?
a. Atriyal fibrilasyon- Hipertansiyon
b. Yas- Cinsiyet
c. Miyokard infarktiisii- Sigara
d. Diyabet- obezite
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