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AKUT�İSKEMİK�İNMEDE�İNTRAVENÖZ�TROMBOLİTİK�
TEDAVİ:�FARKINDALIK,�HASTA�SEÇİMİ�VE�

YÖNLENDİRİLMESİ

����INTRAVENOUS�THROMBOLYTIC�TREATMENT�
IN�ACUTE�ISCHEMIC�STROKE:�THE�AWARENESS,�

PATIENT�SELECTION�AND�TRANSFER

ÖZET

İnme�önemli�bir�mortalite�ve�morbidite�nedenidir.� İnme�sonrası�hastaların�bakıma�muhtaç�
hale�gelmeleri�topluma�hem�ciddi�bir�ekonomik�yük�hem�de�hasta�yakınlarına�sürekli�bakım�
zorunluluğu�getirmektedir.�Bu�nedenle�akut�iskemik�inmeli�vakalarda�trombolitik�tedavi�aday-
larının�görüntüleme�öncesinde�seçilerek�uygun�merkezlere�yönlendirilmesi�ve�merkezlerin�
tedavi�hazırlığının�sağlanması�açısından,�toplumun�ve�ilk�müdahaleyi�yapan�hekimin�bilinç-
liliğinin�arttırılmasına�giderek�ayrı�bir�önem�verilmektedir.�Bu�derlemenin�amacı;�bu�farkında-
lığı�artırarak�tedaviden�yararlanan�hasta�sayısını�arttırmaktır.

Anahtar�Kelimeler:�İskemik�inme,�trombolitik�tedavi,�farkındalık.

�

ABSTRACT

Stroke�is�an�important�cause�of�mortality�and�morbidity.�Most�patients�become�dependent�to�
caregivers�after�the�stroke�for�long�periods.�Some�become�dependent�until�the�end�of�their�
lives.�It’s�a�serious�economic�burden�on�their�relatives�and�on�society.�Because�of�this�reality,�
it’s� important� to� select� thrombolytic� treatment� candidates� in�acute� ischemic�stroke� cases�
and�transfer�patients�to�the�appropriate�centers�prior�to�neuroimaging.�The�awareness�and�
knowledge�of� the�physicians�who�are�the�𿿿rst� to�contact� these�patients�and� readyness�of�
the�health�centers�evaluating�these�patients�must�be�increased.�The�aim�of�this�review�is�to�
increase�the�number�of�patients�who�bene𿿿t�from�this�treatment�by�increasing�the�awareness�
level.�
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GİRİŞ

İnme;�vasküler�hasara�bağlı�olarak�beynin�belirli�bir�
bölgesinde�serebral�kan�akımının�azalması�ile�birlikte�
akut�gelişen�nörolojik�bozukluk�olarak�tanımlanır.�İnme�
önemli�bir�mortalite�ve�morbidite�nedenidir.�Ölümle�so-
nuçlanan� hastalıklar� arasında� inmeye� bağlı� ölümler�
halen�dünyada� 3.� sırada� yer� almaktadır1.�Genel� po-
pülasyonda�yapılan�çalışmalarda�iskemik�inmeler,�tüm�
inmelerin� %80-90’ını� oluşturmaktadır.� İntraserebral�
kanamalar� ise�%5-10�oranında�görülmektedir2.� İnme�
sonrasında�hastaların�%50-70’i�fonksiyonel�olarak�ba-
ğımsızlık�kazanmakta,�%15-30’u�kalıcı�sekel�ile�yaşa-
makta,�%20’si�ise�bakıma�muhtaç�hale�gelmektedir3.

İskemik�inme�etyolojisinde�yer�alan�risk�faktörleri4:

Değiştirilemeyenler:� �

•�Yaş�

•�Cins

•�Irk

•�Aile�öyküsü

Değiştirilebilir�ve�kesin�olanlar:�

•�Hipertansiyon

•�Diyabet

•�Sigara

•�Karotis�stenozu

•�Orak�hücreli�anemi

Değiştirilebilir�ve�kesinleşmemiş�olanlar:

•�Alkol

•�Beslenme�alışkanlıkları

•�Fiziksel�inaktivite

•�Hiperhomosisteinemi

•�Hormon�tedavisi

•�Hiperkoagülabilite

•�Fibrinojen

•�İnÀamasyon

•�Enfeksiyon

•�Migren

İnme�sonrası�hastaların�bakıma�muhtaç�hale�gel-
meleri� nedeniyle� de� başta� hasta� yakınlarında� olmak�
üzere�tüm�toplumda�ciddi�maddi�ve�manevi�problem-
ler� oluşmaktadır.�Bu�nedenle� sosyoekonomik�düzeyi�

yüksek�ülkelerde,�akut�iskemik�inmeli�vakalarda�trom-
bolitik� tedavi� adaylarının�görüntüleme�öncesinde� se-
çilerek,�uygun�merkezlere�yönlendirilmesi�ve�bu�mer-
kezlerde� tedavi� hazırlığının� sağlanması� açısından,�
hastayı�ilk�değerlendiren�hekimin,�bu�hastalık�ve�teda-
visi� hakkında� farkındalığının�artmasına�yönelik�çalış-
malar�giderek�önemli�bir�hale�gelmektedir.�

İskemik�İnmede�Erken�Dönem�Tedavi�Yöntemleri

İskemik� inmede,� hiperakut� dönemde� rekanalizas-
yon,�hiperakut�ve�akut�dönemde�ise�nöroproteksiyon,�
erken�sekonder�proÀaksi�ile�komplikasyonlara�yönelik�
tedavi�uygulamaları�yapılmaktadır.

Rekanalizasyon,�intravenöz�ve�intraarteriyel�rekon-
binant� doku� plazminojen� aktivatörü� (rtPA):� ürokinaz,�
alteplaz�ve�benzerlerini�ile�mekanik�tromboliz�yöntem-
lerini� içermektedir5� Nöroproteksiyon� için� halen� kulla-
nıma�girmiş�olan�bir� ajan� bulunmamakla�birlikte� kan�
basıncı,� vücut� ısısı,� glisemi,� oksijenizasyon� ve�diğer�
homeostatik�parametreleri�optimize�etmeye�yönelmiş�
uygulamalar,�bu�bağlamda�ele�alınmaktadır6.�Kan�ba-
sıncı�regülasyonu,�kan�glukozu�regülasyonu,�kafa�ba-
sıncı�artışına�yönelik�tedaviler�ve�dekompresif�cerrahi,�
erken�dönemde�kullanılan�tedavi�yöntemleridir.�Antiko-
agülan,�antiagregan,�antihipertansif,�antihiperlipidemik�
ve�diyabetik�ilaçlar�ile�sigara�bırakılması�ise�uzun�dö-
nem�koruyucu,�sekonder�tedavi�yöntemleridir7.�

Akut�İnmede�İntravenöz�Trombolitikler

Rekombinan� doku� plazminojen� aktivatörü� (rt-PA)�
ile� intravenöz� trombolitik� tedavi,� ilk� 4,5� saatte� gelen�
akut� iskemik� inme�hastalarında,� etkinliği� kanıtlanmış�
tek�tedavi�yöntemidir.�ABD’de�1996�yılında,�ülkemizde�
de�2006�yılında�ruhsat�almış�bu�ilacın�oldukça�iyi�be-
lirlenmiş�endikasyonları�ve�kontrendikasyonları�vardır.�
Tedavi�uygulaması� ise� rt-PA’nün,� intravenöz�yolla�60�
dakikada� infüzyonu� şeklindedir.�Bu�nedenle�kontren-
dikasyonların�olmadığı�tüm�hastalara�bu�uygulamanın�
yapılması� gerekmektedir� (Tablo�1).� Böylece�hastala-
rın,�%30�dan� fazla�minimal� yeti�kaybı� veya�3�ay�so-
nunda�hiç�yeti�kaybı�olmama�şansları�bulunmaktadır8.
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Tablo�1.�İntravenöz�Doku�Plazminojen�Aktivatörü�
(rtPA)�Uygulanması�için�Adaylar:

•� İskemik�inme
•� Nörolojik�bulgular�kendiliğinden�düzelmiyor
•� Nörolojik�bulgular�ha𿿿f�düzeyde�veya�izole�değil
•� Kontrast�allerjisinin�olmaması
•� Semptom�başlangıcı�4,5�saatten�az
•� Üç�ay�içinde�kafa�travması�veya�inme�yok
•� Üç�ay�içinde�miyokard�infarktüsü�yok
•� Üç� hafta� içinde� gastrointestinal� veya� üriner� sistem�

kanaması�yok
•� İki�hafta�içinde�büyük�ameliyat�yok
•� Bir�hafta�içinde�komprese�edilemeyecek�bir�yerde�ar-

teryel�ponksiyon�yok
•� İntrakraniyal�kanama�öyküsü�yok
•� Kan�basıncı�185-110�mmHg�arasında
•� Muayenede�aktif�kanama�odağı�yok
•� Oral� antikoagulan� kullanımı� yok;� varsa� INR� 1.5� ve�

altında
•� İki� gün� içinde� heparin� kullanıldıysa� aPTT� normal�

sınırlarda
•� Trombosit�sayısı�100.000/mm3�ve�üzerinde
•� Kan�glukozu�50�mg/dl�ve�üzerinde
•� Postiktal�nörolojik�de𿿿site�yol�açan�nöbet�yok

İntravenöz� trombolitik� tedavinin� güvenirliliği,� yapı-
lan�çalışmalarda�kanıtlanmıştır.�En�çok�korkulan�yan�
etki� intraserebral� kanamadır.� Semptomatik� hemoraji�
oranı�%6,4�iken�ölümcül�hemoraji�oranı�%3’tür9.�Ancak�
tedavi�uygulanan�her�3�hastadan�birinin�yarar�gördüğü�
göz�önünde�tutulursa�bu�oran�oldukça�düşüktür.

Akut�iskemik�inmede�tıkanan�damar�içinde�oluşan�
𿿿brinin,� plazmin� ile� eritilmesi� yoluyla� reperfüzyonun�
sağlanması,� trombolitik� tedavinin� temelidir10.� Plazmi-
nojenin�aktive�olması� ile�plazmin�ortaya�çıkmaktadır.�
Streptokinaz�ve�ürokinaz,�𿿿brin�selektif�olmayan�birin-
ci� jenerasyon� trombolitik� ajanlardır11.�Alteplaz� (rt-PA)�
ve� proürokinaz� ise� yarılanma� ömürleri� sırasıyla� 3,5�
dak.�ve�7�dak.�olan�ikinci�jenerasyon�ajanlardır�12.�144�
hasta�ve�147�plasebodan�oluşan�The�National�Institu-
te�of�Neurological�Disorders�and�Stroke�rt-PA�Stroke�
Study� Group� (NINDS)� çalışmasında,� semptomların�
başlangıcından� itibaren� ilk� 3� saat� içinde� intravenöz�
rt-PA� kullanımın,� 90� gün� içindeki� tedavi� sonucunun,�
kontrol�grubu�ile�karşılaştırıldığında�anlamlı�oranda�iyi�
sonuç�verdiği�bildirilmiştir13.�Geniş�ölçekli�(6136�hasta)�

hastane�tabanlı�SITS-MOST�çalışmasında�da�benzer�
sonuçlar� elde� edilmiştir.� 3.� ay�bağımsız� kalma�oranı�
ve�mortalite�oranında�plaseboya�göre�anlamlı�azalma�
olmuştur.�Diğer�taraftan�bağımlılık�ya�da�ölüm�olgula-
rının�sayısında�da�anlamlı�azalma�olmuştur14.�Ayrıca�
bu�çalışmada,�araştırmaya�katılan�deneyimli�merkez-
ler� ile�bu�tedaviyi�yeni�uygulama�başlayan�merkezler�
arasında�bariz�fark�olmaması�nedeniyle�tedaviye� iliş-
kin�olan�çekinceleri� ortadan�kaldırmaya� yönelik� (14).�
Ancak� burada� dikkat� edilmesi� gereken,� trombolitik�
tedavinin�uygulanma�zamanıdır.�ECASS�III�çalışması-
nın�olumlu�sonuçları,� trombolitik� tedavi�uygulanabile-
cek�zaman�aralığını�3�saatten,�4,5�saate�çıkartmıştır15.�
Tedaviden�en� fazla�yarar,� ilk�90�dakikada�yararlanan�
hastalarda�görülmüş,�bu�yararın�süre�uzadıkça�azaldı-
ğı�gözlenmiştir13.�İlk�90�dakika�içinde�başlanacak�rtPA�
tedavisi� ile� üçüncü�ayda� sağlanacak� fonksiyonel� nö-
rolojik�düzelme,�plaseboya�oranla�2,8�kat�daha� fazla�
iken�bu�oran�sırasıyla�91–180�dakika,�181–270�dakika�
ve� 271–360� dakika� arasında� 1,55� (1,12–2,15),� 1.40�
(1,05–1,85)�ve�1,15�(0,90–1,47)�düzeylerine�düşmek-
tedir.� İnme� başlangıcı� ile� tedaviye� başlama� zamanı�
arasındaki�süre�uzadıkça�tedaviden�elde�edilen�fayda�
düşmekle�beraber,� intraserebral�kanama�oranlarında�
ise�süreyle�ilişkili�bir�artış�saptanmamaktadır4.�Başka�
bir�deyişle,�akut�iskemik�inmenin�hiperakut�döneminde�
ne�kadar� erken�ve� iyi� derecede� rekanalizasyon�sağ-
lanırsa,� prognoz� da� o� kadar� iyi� olacaktır.� Ülkemizde�
trombolitik� tedavisi� endikasyonu� koyacak� ve� uygula-
yacak� deneyimli� nörologların� sayısı� her� geçen� gün�
artmaktadır.�Akut� iskemik� inmenin�yönetiminde,�esas�
önemli� olan�uygun� zamanda� tedaviyi� alacak�hastayı�
tespit�etmektir.�Trombolitik�tedavi�verilecek�hastalarda,�
bir� başka� önemli� nokta�da,� uygun� hasta� seçimi� için,�
semptomların�başlangıç�zamanın�belirlenmesidir.�Ba-
zen�semptomların�başlangıç�zamanı�tam�olarak�bilin-
memektedir.�Böylesi�durumlarda�ise�uykudan�inme�ile�
uyanan,�konuşamayan�ve�komadaki�hastalarda�oldu-
ğu�gibi�olayın�başlangıç�zamanı,�kişinin�en�son�normal�
olarak�görüldüğü�an� olarak� kabul� edilerek,� tedavinin�
planlanması�yapılmalıdır.

Trombolitik� tedavi�alan,�ortalama�her�sekiz�hasta-
dan�birinin�tamamen�düzeldiği�ve�her�üç�hastadan�bi-
rinde,�özürlülüğünde�azalma�olduğu,�yapılan�çalışma-
larla� gösterilmiştir16.�Ne� yazık� ki,� tedavinin� önündeki�
tek�engel�sürenin�4,5�saat�ile�sınırlı�oluşudur.�Zaman�
bu�kadar�darken�tedaviden�yararlanan�hasta�sayısının�
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artırılmasının�yolu�ise�toplumsal�farkındalığı�artırarak,�
insanların�hastalarını�sağlık�merkezlerine�daha�erken�
dönemde�getirmeleri�ile�bu�tür�hastaların�ilk�tanıyı�ko-
yan�hekim�tarafından�uygun�zamanda,�doğru�merkez-
lere�yönlendirilmesidir.�Avrupa�stroke�komitesinin�2008�
yılında�yayınladığı�strok� rehberinde,�halkın� ve�sağlık�
profesyonellerinin� inme�konusunda�bilinçlenmelerinin�
sağlanması� için�eğitim�programlarının�düzenlenmesi,�
(Sınıf�II,�Düzey�B)�kanıt�düzeyinde�etkili�olarak�göste-
rilmiştir.�Ayrıca�hastalık�seyrinde,�müdahale�zamanının�
mümkün�olan�en�kısa�zamanda�olabilmesi�için,“zaman�
beyindir“�kavramı�ön�plana�çıkarılmak�suretiyle,�inme�
tedavisinin�acil�bir�durum�olarak�ele�alınması�gerekti-
ğini�vurgulamaktadır.�Bu�bağlamda�akut� inme�hasta-
lığının�yönetiminin,�hastane�öncesi�döneminde�temel�
amacı,�gecikmenin�önüne�geçilmesidir.�Hastane�önce-
si� dönem� kapsamına� ise� inme� belirti� ve�bulgularının�
hasta,�hasta�yakınları�veya�olaya�şahit�olanlar�tarafın-
dan�tanınması,�ilk�başvurulan�sağlık�merkezinin�niteli-
ği�ve�hastaneye�getiriliş�şekli�girmektedir17.

SONUÇ

� Dünya� genelinde� ve� ülkemizde,� yaşlı� nüfus� gi-
derek�artmaktadır.�Bu�yaş�grubunda�da�akut�iskemik�
inme� sık� görülmektedir.� Tedavi� sonucunda� da,� rt-PA�
uygulanan�her�8�hastadan�birinin� “tam� iyileştiği”,�her�
3�hastanın�birinin�de� “iyileştiği”�yapılan�çalışmalar�ile�
bilimsel� olarak�ortaya�konulmuştur� 18.�Güncel� tedavi-
ler�ile�her�geçen�gün�iskemik�inmenin,�akut�dönem�te-
davisi�daha�da�önem�kazanmaktadır.�Bununla�birlikte�
beyin� damar� hastalıklarının� büyük� kısmını� oluşturan�
iskemik�inme�tedavisinde�intravenöz�trombolitik�tedavi�
uygulayacak�deneyimli�klinisyen�ve�merkezlerin�sayısı�
da�hızla�artmaktadır.�Burada�asıl�sorun�semptomların�
başlamasıyla�tedavinin�verilmesi�arasındaki�zamanın�
kısa�olmasından�kaynaklanmaktadır.�Bu�durum�teda-
vinin�başarısının�önünde�bir�engeldir.�Engeli�de�orta-
dan�kaldırmanın�yolu�ilk�inme�tanısını�koyan�hekimin,�
tanıyı�koyar�koymaz�uygun�hastaları�seçerek�bu�konu-
da�özelleşmiş�merkezlere�yönlendirmesidir.�Böylelikle�
hastalığa�bağlı�morbidite�ve�mortalite�azaltılabilir.�

Akut�iskemik�inme�örneğinde�de�olduğu�gibi,�hasta-
lıklarla�mücadele�etmenin�en�önemli�aşaması�hastalı-
ğın�oluşmasını�önlemektir.�Bu�da�hastalık�için�değiştiri-
lebilen�risk�faktörlerini�ortadan�kaldırmak,�yaşam�tarzı�

değişikliği�yapmak�ve�hastalık�hakkında�bilinçli�olmak�
suretiyle�yapılabilir.�Bütün�bunlara�rağmen�hastalığın�
oluşması�halinde�ise,�hastalığa�mümkün�olan�en�kısa�
zamanda�ve� primer� korumada�endikasyon�almış� tek�
tedavi� olan� trombolitik� tedavi� ile� müdahale� edilmesi�
gerekmektedir.�Bu�şekilde�bir�yaklaşım� ile� akut� iske-
mik�inmeli�hastalarda�daha�az�sekel�bırakır�ve�iyileşme�
oranı�artar.�Tüm�bu�veriler�ışığında�hem�toplum�nezlin-
de�hem�de�sağlık�profesyonellerinde�geliştirilecek�far-
kındalık�sayesinde�hastalığa�bağlı�morbidite�ve�morta-
lite�en�aza�indirilmiş�olur.�Bunun�bir�yansıması�olarak�
da�hastalıktan� dolayı� oluşabilecek�maddi� ve�manevi�
kayıplar�azaltılmış�olur.�Ayrıca�sağlık�hizmetinin�etkin�
ve�başarılı�bir�şekilde�verilmesinde�ekip�çalışmasının�
rolü� asla� unutulmamalıdır.� Hasta� ile� ilk� karşılaşan,�
transportunu�sağlayan�ve�tedaviyi�uygulayan�ekip�ara-
sındaki� uyumun� iyi� olması,� hastalığın� tedavisindeki�
başarıyı�arttıracaktır.�
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