DAHILI BILIMLER / MEDICAL SCIENCES Ankara Universitesi Tip Fakdiltesi Mecmuasi 2008, 61(1)

Arastirma Makalesi / Research Article

iskemik inme Sonrasi Kumadine Bagh Olusabilecek intrakraniyal
Kanama Riskinin Manyetik Rezonans Gériintiileme ile Takibi

Risk Assessment Of Coumadin-related Intracranial Hemorrhage Via Magnetic Resonance Imaging In Patients With
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Amag: Oral antikoagtilan (OaK) ile tedavi edilenlerde, intraserebral kanama gelisme ihtimali, 6zel-

likle iskemik inme sonrasi, benzer risk faktorleri olanlara gére 8-11 kat artmistir. Kraniyal manyetik
rezonans goruntiilemede (MRG) gradiyent eko (GE) kesitlerle mikrokanamalarin gosterilmesi, bu
risk altinda olan popiilasyonun tanimlanabilecegini diistindtirtmektedir. Bu calismada koruyucu
inme tedavisiyle mikrokanamalarin siddeti arasindaki iliskinin ortaya konulmasi amaglanmistir.

Hasta ve Yontem: Antikoagulan veya antiagregan tedavi alan 37 iskemik inmeli hastanin alti ay
arayla cekilen GE-MRG ’lerinde, kiiciik kanama odaklarinin sayisindaki degisim izlenmistir. Bunla
iliskili olabilecek klinik ve MRG 6zelliklerinin belirlenmesi hedeflenmistir. Ayrica altinci ay kontrol
MRG ’si cekilemeyen 26 hastanin ilk MRG ‘leri, birinci grubun ilk MRG ’leriyle birlikte degerlendi-
rilmistir.

Bulgular: ilk MRG'leri degerlendirilen 63 hastanin %60 Inda mikrokanama saptanmistir. Yasin
artmasiyla mikrokanama sayisinin arttigi gézlenmistir. Mikrokanama insidansinin ve sayisinin,
laktiner enfarkt ve orta ve agir derecede |6koariozisle de iliskili oldugu tespit edilmistir. Alti ay
sonra MRG'si tekrarlanan 37 hastanin 14 'iinde, mikrokanamalarda artis gézlenmistir. Bunun te-
davi gruplarinda farkli olmadigi; yasin, I6koariozis derecesinin, lakiin sayisinin ve diger inme risk
faktorlerinin etkili olmadigi istatistiksel olarak gosterilmistir.

Sonug: Bu calisma ileri yasta, MRG 'de I6koariozis ve lakiiner enfarkti olan hastalarda, mikroka-
nama odaklari bulunma olasihiginin yiksek oldugunu gostermistir. GE-MRG bu asamada iskemik
inmeli hastalarin intraserebral kanama gelistirme riskinin ortaya konmasinda 6nemli bir rol oy-
nayabilir.

Anahtar Kelimeler: mikrokanama, I6koariozis, iskemik inme, gradient eko MRG, kumadin

Introduction: The risk of intracerebral hemorrhage is increased to 8-11 fold, especially in pati-
ents with ischemic stroke. Gradient echo magnetic resonane imaging (GE-MRI) is able to show
microhemorrhages. In that study, relationship between the frequency of microhemorrhage foci
and treatment was investigated.

Method: The changes of microhemorrhages in patients having anticoagulant or antiaggregant
drugs due to ischemic stroke were followed with GE-MRI in six moths interval. The clinical and
MRI findings were also revealed. The first and second MRIs of 37 patients were compared. The
first MRI findings of these patients and 26 patients who had no sixth month MRI were evaluated
as first MRIs.

Results: Micohemorrhages were documented in the 60% of 63 patients in the first MRIs. The
frequency was found to be increased with age, presence of lacuner infarction and moderate to
severe leukoariosis. An increase of microhemorrhages was seen in the 14 of 37 patients in the six
month follow-up, but there were no statistically significant impact of treatment, MRI findings and
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other risk factors. CONCLUSION: The study pointed out the GE-MRI seems to be a pivotal role in

letisim the assessment of the risk of intracranial hemorrhage in patients with ischemic stroke especially
F.irsel Tezer with advanced age, leukoariosis and lacuner infarction.
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iskemik inmede sekonder koruyucu

tedavide, oral antikoagiilan (OaK)
kullaniminin en biytk riski, mor-
bidite ve mortalitesi yliksek olan
major kanamalardir. Bu kanamalar
yilda %8 oraninda gorilirken, %1
oraninda da fatal seyrederler. %65
mortalite orani ile intraserebral
kanama (iSK), majoér kanamalarin
icinde 6nemli bir yer tutmaktadir

).

Oral antikoagiilan ile tedavi edilen

hastalarda, ISK gelisme ihtima-
li benzer risk faktorleri olanlara
gore 8-11 kat artmustir (1,2). Nor-
mal koagiilasyon fonksiyonu olan
bireylerde asemptomatik seyreden
mikroanevrizma, fibrinoid nekroz,
lipohyalinozis gibi lokal vaskiiler
patolojilere bagl kii¢iik spontan
kanama odaklarinin, antikoagiilas-
yon sonrast genisledigi ve ISK’ lara
neden oldugu savunulmaktadir
(2,3). Uzamis protrombin zama-
nina sahip olan veya aspirin kul-
lanan yasli hastalarda; 6zellikle hi-
pertansiyon, kafa travmasi ve daha
onceye ait iskemik inme Oykusi
varsa kanama riskinin arttigt goz-
lenmistir (2,3). Bu, bir anlamda
inme riskini azaltmak icin verilen
bir ilacin ciddi 6lim riski tastyan
inmeye neden olmas: anlamina
gelmektedir. Bu nedenle, iskemik
inme tedavisi ile kanama gelistir-
me riski altindaki populasyonun
belirlenmesi 6nem tasimaktadir.

Son yillarda kraniyal manyetik rezo-

nans gorintileme (MRG) ile kli-
nik belirtisi olmayan kiiciik spon-
tan kanama odaklar1 gosterilmeye
calisilmistir. Hemosiderine hassas
gradiyent eko (GE) kesitlerinin
kullanimi sonuglart daha giiveni-
lir hale getirmistir. Yapilan retros-
pektif calismalarda 6zellikle 65 yas
uzerinde, ciddi 16koariozisi olan-
larda ve arteriyal orijinli iskemik
inmelerde, mikrokanamalarin art-
t1g1 ve ISK icin bir altyap1 olustura-
bilecegi rapor edilmistir (4-9).

Bu calismada; OaK veya antitrom-

bosit ilaclarla uygulanan, koruyu-
cu inme tedavisi ile mikrokana-
ma odaklarinin sayist arasindaki,
muhtemel iliskiyi kanitlayabilmek
icin prospektif bir plan yapilmistir.
Kicik kanama odaklarinin sayi-
sindaki zaman icindeki degisimin
GE-MRG ile izlenmesi, iki farkli
iskemik inme tedavi protokoli ile
iliskisinin orataya konulmasi ve
ayrica bu mikrokanamalara sahip
hastalarin, klinik ve MRG 06zellikle-
rinin (yas, sistemik hastalik, inme
alt tipi, 16koariozis derecesi gibi)
arastirdmast planlanmistir.

Hastalar ve Yontem

Calisma icin Haziran 2002 - Kasim

2002 tarihleri arast merkezimizde
acil poliklinigine veya noroloji po-
liklinigine bagvuran iskemik inme-
li hastalar belirlenmistir. Arastirma
icin dahil edilme kriterlerine uyan
hastalar basvuru sirasina gore
degerlendirilmislerdir  (Tablo1).
Ancak bunun 6ncesinde Universi-
temiz Etik Kurul Komitesince de-
gerlendirilip kabul edilen “Hasta
Onay Formu” ile hasta veya yaki-
nindan izin alinmasi sartt aranmis-
tur.

Tablo 1. Hastalarin calismaya alinma kriterleri

Hastalarin kimlik bilgileri, kullan-
diklarr ilaclar, 6nceye ait inme ve
sistemik hastalik Oykiileri, antiag-
regan ve/veya antikoagiilan tedavi
ile izlenmeye baslandiklari iskemik
inme tarihleri dosya bilgilerinden
veya hastalardan 6grenilmistir.
Akut inme sonrasi calismaya ali-
nan hastalarin inme risk faktorleri
ve etyopatogenezi acisindan tim
tetkikleri yapilmistir. Poliklinige
basvuranlardan ise etyopatogene-
zi kesinlestirilmemis ve eksik bilgi-
leri olanlarin tetkikleri tamamlan-
mustir. iki veya daha fazla 6lciimde,
kan basinclar: 130/85 mmHg tize-
rinde saptanan ya da daha once
antihipertansif tedavi baglanmis
olan hastalar hipertansif olarak
kabul edilmistir. iki 6lciimde ac-
lik kan sekeri diizeyleri 126 mg/dl
uzerinde olan, ya da antidiyabetik
tedavi baslanmis olanlar ise DM
olarak degerlendirilmistir. 14 saat
aclik sonrast serum kolesterol,
trigliserid, VLDL, LDL, HDL ve li-
poprotein a diizeylerine gore (ko-
lesterol diizeyi>200mg/dl, lipop-
rotein a >30mg/dl) hiperlipidemi
tanist konulmustur. Ayrica serum
homosistein dizeyi 15mg/dl’ nin
uzerinde olan hastalarda homo-
sisteinemi varligi kabul edilmistir.
Halen sigara kullananlar veya daha
once kullanip birakanlar, miktari-

1. 24 saat veya daha uzun sureli akut semptomlarla acil poliklinigine bagvuran;

a. Kraniyal BT’ sinde intrakraniyal kanamasi olmayan,

b. 1,5 Tesla MR ile inme protokolline gére gériintilemesi yapilan ve bunda klinigi ile
uyumlu hemorajik konversiyonu olmayan iskemik lezyonu saptananlar

c. Intravendz veya intraarteriyal trombolitik tedavi almayan

d. Etyolojik agidan TOAST klasifikasyonuna gére grup 1, 2, 3 ve 5’ e giren*

e. 6 aylik takibinde kumadin, antiagregan veya her ikisini birlikte kullanmasi planlanan

f. Endarterektomi veya kraniyal bir cerrahi uygulanmayan

g. 6. ayda 2. MRG igin onay alinan

2. Hayatinin herhangi bir déneminde iskemik inme tanisi alan ve poliklinige kontrole gelen,
a. 1,5 Tesla MR ile kraniyal gériintilemesi yapilan ve bunda taniy1 destekleyecek kronik

iskemik lezyonu saptanan

b. Etyolojik acidan TOAST klasifikasyonuna gére grup 1, 2, 3 ve 5’ e giren
c. 6 aylik takibi stresince tedavi planinda calisma nedeni ile degisiklik yapilmayan
d. Endarterektomi veya kraniyal cerrahi uygulanmayan

e. 6. ayda 2. MRG icin onay alinan

* Tablo 2’ de agiklanmustir.
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Tablo 2. iskemik inme siniflandirmasi (TOAST kriterlerine gére)

I. Aterotrombotik bllyiik damar hastalig
A. Klinik

* Kortikal fonksiyon kaybi (afazi, ihmal, fraksiyone Ust ekstremitede kuvvet kaybi gibi)
* Ayni vaskuler alanla uyumlu gegcici iskemik atak éykusu
* Karotis ufurimu veya nabiz siddetinde azalma
B. Ateroskleroz icin risk faktorlerinin olmasi (DM, Hiperlipidemi)
C.EKO, ;EKG’ de major kardiyak emboli kaynagdi olmamasi
D. Doppler USG veya arteriyografi ile ekstrakraniyal - intrakraniyal damarlarda ve kortikal dallarinda >%50 darlik veya tam tikanma sap-
tanmasi (Ayrica EKO ile asendan aortada gosterilmis aterom plagi olmasi)

I. Kardiyoembolizm
A. Klinik

* Aterosklerotik buylk damar hastaligina benzer ani baslangigl, hizli diizelebilen hemisferik bulgular
* Birden fazla vaskuler alana uyan énceye ait gecici iskemik atak veya inme 6ykusu
* Emboli olusumu icin kardiyak etyolojiye sahip olma*

B. EKO, EKG ve holter monitorizasyonda kardiyak patoloji saptanmasi*

C. Karotid-vertebral doppler USG’ de

« ipsilateral darligin %50’ den az olmasi

* %50’ den az darlik yapan plagin tlsere olmamasi
D. BT ve MRG’ de hemodinamik bozukluk veya hipertansiyona bagli lezyon olmamasi

Il. Kicuk damar okllizyonu (laktner enfarkt)
A. Klinik

» Saf motor hemiparezi, saf sensoriyal hemihipoestezi, dizartrik hemiparezi, sensorimotor hemiparezi, dizartri ve beceriksiz el ile uyum-

lu bulgular

* Kortikal serebral fonksiyon bozuklugu olmamasi

B. DM veya hipertansiyon 6ykusu

C.BT ve MRG’ nin normal olmasi veya beyin sapi-subkortikal hemisferik 1.5cm’ den daha kiclk ¢apli iskemik lezyonun saptanmasi

D. Kardiyak emboli kaynaginin olmamasi

E. Ekstrakraniyal buyuk arterlerde ipsilateral tarafta %50’ den buyuk darlik saptanmamasi

11l. Nedeni gosterilmis diger iskemik inmeler

Kan testleri ve arteriyografi ile sik olmayan bir nedenin belirlenmesi

* Aterotrombotik olmayan vaskulopati:

inflamatuvar: PAN, SLE, Behget, granilomatéz anjitis
Non-inflamatuvar: Diseksiyon, radyasyon, displazi, moyamoya
* Hematolojik: Hiperviskosite, koagulopati, anemi

IV. Nedeni bulunamayan iskemik inmeler

A. Siniflandirilamayan: En az iki grup kriterinin birlikteligi

B. Bitlin degerlendirmelerin negatif olmasi

C. Yetersiz deg@erlendiriime

* Kardiyak emboli kaynagdi icin ylksek ve orta riskli hasta gruplarn da TOAST siniflamasina gére belirlenmistir.

na bakilmaksizin sigara kullanicisi
olarak degerlendiriilmistir.

Kalp yetmezligi, koroner arter has-
talig1 ve aritmilere yonelik tim
hastalarin elektrokardiyografileri
ve transtorasik ekokardiyografileri
(TTE) ¢ekilmistir. Kardiyak emboli
kaynagi disinilen hastalar ayrica
transozofajial ekokardiyografi ve/
veya holter ile degerlendirilmisler-
dir. Kalp yetmezligi TTE’ de ejeksi-
yon fraksiyon degerinin %40 ve al-
tinda olmasina gore belirlenmistir.
Ayrica TTE’ de kalp kapak alanlar:
ve fonksiyonlari, sol atriyum ¢apu,
akinezi-hipokinezi-diskinezi sek-
lindeki duvar hareket bozuklukla-
r1 degerlendirilmistir. TEE’de ise

intraarteriyal veya intraventrikiiler
trombiis varligt, septal anormallik-
ler, aortadaki aterom plaklarinin
ozellikleri ve spontan eko kontrast
pozitifligi arastirdmistir.

Iskemik inme etyolojisini aydinlatma-

da, servikal damarlara yonelik ola-
rak tiim hastalarda MR anjiyografi,
renkli karotid-vertebral doppler
ultrasonografi ve serebral anjiyog-
rafi tetkiklerinden en az biri uygu-
lanmustir. Bu tetkiklerin sonucuna
gore karotis darligi hafif (<%30),
orta (%30-70) ve agir (>%70) ola-
rak derecelendirilmistir.

Diger etyopatogeneze yonelik calis-

malar arasinda 6zellikle genc has-

talarda tromboza yatkinligi goste-
ren hematolojik ve immiinolojik
parametreler yer almaktadir. Bu
nedenle 45 yas altindaki tim has-
talarda protein C, protein S, aktive
protein C rezistansi, antitrombin
III, antintiikleer antikor, antiDNA,
ekstraktabl niikleer antijen (ENA)
ve antikardiyolipin antikorlarina
bakilmistir.

Etyopatogeneze yoOnelik incelemeler

sonucunda TOAST kriterleri (10)
(Tablo 2) temel alinarak hastalar
gruplandirilmistir.

Akut inme ile acile basvuran hastala-

rin kraniyal gorintillemeleri ilk 24
saat icinde BT ve inme protokoli-
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ne uygun MRG ve MR Anjiyografi
(MRA) ile yapilmistir. MRG tetkiki,
transvers T1 agurlikli, T2 agirlikly,
FLAIR, difiizyon, gradient-eko ve
MRA-TOF kesitlerini icermektedir.
Tetkikler 1.5 tesla Siemens Mag-
netom Symphony goriintileme
cihazi kullanilarak elde edilmistir.
Kronik dénemde poliklinige kon-
trole gelen hastalardan da ¢alisma
suresince kontrol amaci ile istenen
MRG’ leri de ayni protokole gore
cekilmistir. Bu MRG’ ler 1. MRG
olarak degerlendirilmistir.

Enfarktlarin lokalizasyonu arter sa-
hasina gore siniflandirilmistir
(orta serebral arter alani, anterior
serebral arter alani, posterior se-
rebral arter alani ve vertebral-bazi-
ler arter alanlari). Akut dénemde
hemorajik enfarkt: olanlar ¢alisma
disinda birakidmistir.  15mm’den
daha kiciik capli pons, talamus,
bazal ganglia ve korona radiyata-
daki enfarkt alanlari ise lakiiner
enfarkt olarak adlandirdmistir.
Bunlar T1 agirlikli ve FLAIR ke-
sitlerde hipointens ve T2 agurlikl
kesitlerde hiperintens 6zellik gos-
termektedirler. FLAIR kesitteki lez-
yon etrafinda goriilen hale nedeni
ile yama tarzindaki periventrikiler
beyaz cevher degisikliginden ayirt
edilmektedir (11).

T2 agulikli kesitlerde hiperintens
olarak goriilen periventrikiiler be-
yaz cevher degisiklikleri Fazekas’in
siniflamasina gore derecelendiril-
mistir (12):

Derece 0: Sadece ventrikiillerin an-
terior boynuzlarinda kiigiik ticgen
seklinde

Derece 1: Anterior ve posterior boy-
nuzlari saran ve/veya yama tarzin-
da

Derece 2: Yaygin yama tarzinda veya
erken donemde birlesme goste-
ren

Derece 3: Lateral ventrikulleri tama-

men saran, birlesme gosteren

Kictk, klinik olarak sessiz olan mik-

rokanama odaklar: ise T2 agirlikl
ve gradient-eko kesitlerinde de-
gerlendirilmistir. Tim beyinde
bu hipointens odaklar sayilmistir.
Cogunlukla kalsifikasyonla birlik-
te olan ve globus pallidumda si-
metrik sinyal kaybina neden olan
hipointensitelerle, akim artefakti
olusturan pial kan damarlari ve
hemorajik komponente bagl olu-
san sinyal kayiplar: bu sayimin di-
sinda tutulmustur.

Hastalarin ilk MRG’ yi takiben 6 ay

sonra aynt kesitlerden olusan kon-
trol MRG’ leri 2. MRG olarak kabul
edilmistir. Bu MRG kesitleri de ilki
ile ayni1 olan kriterler cercevesinde
degerlendirilmistir. Mikrokanama
odaklarinin sayt olarak degisiklik-
leri, yeni iskemik veya hemorajik
lezyonlarin varligi ve bunlarin olu-
sumunu etkileyebilecek degisken-
lerin istatistiksel olarak belirlen-
mesi amaclanmistir.

Etyopatogenezi daha once aydinla-

tilmis ve tedavi plani buna gore
yapilmis olan hastalarin kullan-
diklart ilaclarda hicbir degisiklik
yapilmamistir. Ancak akut inme
sonrasinda calismaya dahil edilen
ve etyolojisi yeterince arastirilma-
mus hastalar Tablo 2’ye gore sinif-
landiridlmis ve tedavi planlari belir-
lenmistir.

Asetilsalisik asit (ASA) 300mg, ASA

100mg, klopidogrel 75mg, tik-
lodipin 500mg’ lardan herhangi
biri veya ikisini kullanan hastalar
antiagregan grubuna dahil edil-
mislerdir. Kumadin kullananlar
oral antikoagiilan grubuna ve an-
tiagreganlardan herhangi birisi ile
birlikte kumadin kullananlar ise
oral  antikoagiilan+antiagregan
grubuna yerlestirilmistir. Oral an-
tikoagiilana gecis Oncesi disinda
paranteral antikoagiilan tedavi

alanlar (heparin veya disik mo-
lekil agirlikli heparin) c¢alismaya
dahil edilmemistir.

Antiagregan ve antiplatelet ilaglarin

dozlar1 ve iskemik inme 6ncesinde
de kullaniliyorsa (6rnegin; koro-
ner arter hastalig1 nedeni ile) kul-
lanim siireleri saptanmistir. Oral
antikoagiilan tedavi altinda olanlar
6 ay suresince en fazla 1 ay ara ile
INR kontroli icin c¢agrilmislardir.
1. ve 2. MRG arasindaki ortalama
INR degerleri belirlenmistir.

Hastalar 6 aylik sire icinde ek bir

sikayeti gelistiginde yeni iskemik
inme veya iSK acisindan degerlen-
dirilmistir. Gerekli durumlarda ek
kraniyal MRG cekilmistir. Altinct
ayda ikinci MRG icin onay verme-
yen veya ulasilamayan hastalarin
da bulunmasi nedeni ile bu hasta-
larin 1. MRG bulgularinin ve klinik
bilgilerinin degerlendirilmesi de
distinilmistir. Bu sekilde tim
hastalarin 1. MRG’ deki mikroka-
nama sayilarina bakarak bunlarin
risk faktorleri ve tedavi sekilleri ile
iliskilerinin gosterilmesi amaclan-
mistir.

Verilerle ilgili islemler ve istatistiksel

uygulamalar SPSS 11.0 ile yapilmis-
ur. Istatistiksel degerlendirmede
Chi-Square (Pearson, Countinuity
Correction, Fisher’ s Exact Test),
Student’ s t test, Mann Whitney U
testi ve lojistik regresyon analizi
kullanilmistir. p degeri < 0.05 ol-
dugunda anlamli kabul edilmistir.

Bulgular

Haziran-Kasim 2002 tarihleri ara-
sinda dahil edilme kriterlerine
uyan toplam 43 hasta; poliklinige
kontrol amaci ile bagvuran iskemik
inmeli hastalardan 38’i, acil polik-
liniginde akut iskemik inme tani-
s1 alan hastalardan da 5’i basvuru
sirasina gore calismaya alindi. Ca-
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lisma dist birakilan poliklinik has-
talarinin 3’4 etyopatogenez agi-
sindan TOAST smiflamasina gore
grup 4’e giriyordu, 2’sine endarte-
rektomi yapilmisti ve 25’inin de ilk
MRG’leri 3 veya 0.5 Tesla giiciin-
deki cihazlarla cekilmisti. Acilde
iskemik inme tanisi alan hastalar-
dan ise 25’i 3 veya 0.5 Tesla MR ile
kraniyal goriintilemeye (1. MRG)
sahip olmasi, 15’i akut hemorajik
transformasyon gostermesi ve 7’si
endovaskiiler girisimde bulunul-
masi nedeni ile calisma dist bira-
kildi. Arastirmaya katilmayr kabul
etmeyen, yani ikinci kraniyal go-
runtilemeyi ¢ektirmek istemeyen
hastalarin sayisi toplam 46 idi. An-
cak bunlarin i¢ginde 20 hastanin 1.
kraniyal gorintilemelerinin, aras-
tirma kriterlerine uygun olmasi
nedeni ile, izin alinarak klinik bil-
gileri ve MRG bulgular: ¢alismada
kullanildi.

Calismaya dahil edilme 6zelliklerine
sahip 43 hasta ilk MRG’lerinden

ilk MRG’si olan 63 hastanin yas

ortalamasi  64.06+9.18'di  ve
33" i erkekti. Yirmibesi antiag-
regan, 14' 4 kumadin ve 24' U
antiagregan+kumadin kullaniyor-
du. Hastalarin tedavi gruplarina
gore dagiliminda cinsiyet ve yas
agsindan fark yoktu. inme risk
faktorleri yoniinden degerlendi-
rildiginde 63 hastanin %65’ inde
hipertansiyon, %28’ inde DM ve
%44’ inde hiperkolesterolemi sap-
tandi, bunlarin tedavi gruplarina
gore daglliminda fark gozlenmedi.
Yalniz antiagregan kullananlarin
%88’ inde koroner arter hastalig
(p=0.003), yalniz kumadin kulla-
nanlarin da %91’ inde homosiste-
in yuksekligi saptandi (p=0.012).
Tim hastalarin %81’ inde diger
sistemik hastaliklart nedeni ile ilag
kullanimi 6ykiisii vardi (p=0.001).
ilk MRG’si olan biitiin hastalarin
iskemik inme alt tipleri sekil 1’de
ve bunlarin tedavi gruplarina gore
dagilimi Tablo 3’de gosterilmekte-
dir. inme alt tiplerinin tedavi grup-

Tablo 3: Birinci MRG'’ si olan 63 hastanin tedavi gruplarina goére inme alt tiplerinin dagilimi

gu ve bunlarin yaklasik yarisinda
sayt olarak 3 ve 3’ ten daha fazla
oldugu belirlendi (p=0.869). Bu
bulgularin tedavi gruplarina gore
dagiimin: istatistiksel olarak gos-
terebilmek icin, hasta sayisinin az-
lig1 nedeni ile 16koariozis derece-
leri su sekilde gruplandirildi: 0-1
derece;1 ve 2-3 derece;2. Sonucta
63 hastanin lokoariozis derceleri-
nin (p=0.804) ve lakiin sayilarinin
(p=0.809) tedavi gruplarina gore
farkli dagilmadig saptandi.

Ilk MRG’de 63 hastanin 38’inde mik-

rokanama saptandi. Mikrokana-
malarin ortalama sayist 4.37*3.73
idi. Mikrokanamasi olan bu 38 has-
tanin yas ortalamasi 66.47*7.95
iken, mikrokanamasi olmayanla-
rinki 60.40%+7.95 bulundu. Mik-
rokanama varlig: ile yas arasinda
istatistiksel olarak bir korelasyon
tespit edildi (p=0.009). Tedavi
sekli, siiresi, INR ortalamalar1 ve
risk faktorlerinin varligi acisindan
mikrokanamasi olanlarla olmayan-

iskemik inme tipi Antiagregan Kumadin Antiagregan + Kumadin Toplam
Atero-trombotik
n, (%) 11 (68.8) 1(6.2) 4 (25.0) 16 (100)
Kardiyo-embolik
n, (%) 0(0) 8 (38.1) 13 (61.9) 21 (100)
Lakiiner
n, (%) 5 (71.4) 1(14.3) 1(14.3) 7 (100)
Nedeni belirlenemeyen
n, (%)

9 (47.4) 4 (21.1) 6 (31.5) 19 (100)

6 ay sonra, ilki ile ayn1 6zelliklere
sahip 2. MRG cekimi i¢in cagrildi.
Ancak 5 hastaya ulasilamadi, 1 has-
tanin ise tekrarlayan iskemik inme
atagt sonrast Oldiugi oOgrenildi.
Toplam 37 hastanin 1. ve 2. MRG
bulgular: degerlendirilebildi. Ayri-
ca 2. MRG cekimi icin onay alina-
mayan (20 hasta) veya ulasilama-
yan (6 hasta) toplam 26 hastanin
1. MRG bulgulari, 37 hastanin 1.
MRG’ lerine eklenerek (toplam 63
hasta), klinik bilgileri ile ¢calismaya
dahil edildi.

ilk MRG’leri deger-

larina gore dagili-  yjon

munda istatistiksel ~ Befifenemayeniar
degerlendirme o
yapilamadi.

lendirilen toplam
63 hastanin %44’
unde lokoariozis
saptanmazken,
%26° sinda 2.-3.
derece lokoario-
zis izlendi. Ayrica
%62’ sinde laki-
ner enfarkt oldu-

Lakliner Enfarkt

11,1%

g6re dagilimi

Kardiyoembolik
10.7%

Aterotrombotik
25.4%

Sekil 1: Birinci MRG si olan 63 hastanin iskemik inme alt tiplerine
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Tablo 4. ik MRG’si olan 63 hastanin inme risk faktérlerinin mikrokanama varligi ile iligkisi

Mikrokanama var Mikrokanama yok Toplam P
Yas (orttss), (n) 66.47+7.95 (38) 60.40+9.85 (25) 64.06+9.18(63) 0.009
Cinsiyet (E/K) 21/17 12/13 33/19 0.759
Tedavi Siire 19.42+32.92 (38) 27.60+36.23 (25) 22.67+34.22 0.394
(orttss), (n)
INR ortalama 1.67+0.63 (38) 1.68+0.56 (25) 1.67£0.60(63) 0.983
(orttss), (n)
Kolesterol diizeyi, 199.00+42.07 (38) 190.16+36.76 (25) 195.49+39.98 0.395
(orttss), (n)
Hipertansiyon 28 (68) 13 (32) 41 (100) 0.135
n, (%)
Diyabetes Mellitus 14 (77.8) 4 (22.2) 18 (100) 0.132
n, (%)
Hiperkolesterolemi 19 (67.8) 9 (32.2) 28 (100) 0.404
n, (%)
Atriyal Fibrilasyon 10 (52.6) 9 (47.4) 19 (100) 0.610
n, (%)
Koroner arter hastaligi n, 15 (75) 5 (25) 20 (100) 0.156
(%)
Lipoprotein a yiiksekligi n, 15 (71.4) 6 (28.6) 21 (100) 0.347
(%)
Homosistein yiiksekligi, n, 13 (68.4) 6 (31.6) 19 (100) 0.912
(%)
Sigara, n, (%) 12 (70.5) 5 (29.5) 17 (100) 0.470
Diger ilag, n, (%) 33 (64.7) 18 (35.3) 51 (100) 0.254
SVO oykil, n, (%) 9 (75) 3 (25) 12 (100) 0.408
Kalp yetmezligi, 4 (57.2) 3 (42.8) 7 (100) 1.000
n, (%)
Boyun arterlerinde darlik n,
(%)
< %30 24 (55.8) 19 (44.2) 43 (100) 0.400
30-70 6 (60) 4 (40) 10 (100)
> %70 7 (77.8) 2 (22.2) 9 (100)
Tedavi grubu, n, (%)
Antiagregan 16 (64) 9 (36) 25 (100) 0.318
Kumadin 6 (42.9) 8 (57.1) 14 (100)
Antiagregan+Kumadin 16 (66.7) 8 (33.3) 24 (100)
inme Tipi
Aterotrombotik 8(50) 8(50) 16(100)
Kardiyoembolik 12(57) 9(43) 21(100) 0.638
Laklner 5(71) 2(27) 7(100)
Nedeni belli olmayan 13(68) 6(32) 19(100)

lar arasinda istatistiksel bir fark
gozlenmedi (Tablo 4).

ilk MRG’si olan 63 hasta iginde mik-
rokanamasi saptanan 38 hastada-
ki mikrokanama varliginin diger

MRG bulgulart ile iliskisine bakil-
diginda, hasta sayisinin az olmast
nedeni ile yine 16koariozis derece-
lendirmesi 2’ye ayrildi. Buna gore
mikrokanamasi olmayanlarin %92’
sinde lokoariozisin hafif veya hig

olmadigt saptandi. Bu sonug ista-
tistiksel olarak da anlamlt bulun-
du (p=0.016). Lakiiner enfarkt
acisindan degerlendirildiginde ise
mikrokanamasi olanlarin %76’ sin-
da lakiin oldugu tespit edildi. Bu

18 iskemik inme Sonrasi Kumadine Bagh Olusabilecek intrakraniyal Kanama Riskinin Manyetik Rezonans Gériintiileme ile Takibi
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Tablo 5: ilk MRG’ si olan 63 olgunun I&koariozis derecesi ve lakiin sayilarinin, mikrokanama varli§i ile iligkisi

MRG Bulgusu Mikrokanama var Mikrokanama yok Toplam P
Lékoariozis n, (%)

0-1 derece 24 (51.1) 23 (48.9) 47 (100) 0.016
2-3 derece 14 (87.5) 2 (12.5) 16 (100)

Lakiin n, (%)

Yok 9 (37.5) 15 (62.5) 24 (100) 0.012
1-3 adet 14 (70) 6 (30) 20 (100)

>3 adet 15 (78.9) 4 (21.1) 19 (100)

sonuc da istatistiksel olarak anlam-
It bulundu (p=0.012) (Tablo 5).

Mikrokanama olusumunda tek basina
etkili olan degiskeni gosterebilmek
icin lojistik regresyon analizi yapil-
di. Degiskenlerden p<0.1 olanlar
analiz edildiginde yasin (OR:1.09,
%95 CI 1.017-1.168, p=0.015)
ve lakin varliginin (OR:4.77, CI
1.463-15.537, p=0.010) bagim-
s1z faktor oldugu gosterildi.

Diger yandan mikrokanama siddeti
ile risk faktorlerinin iligskisine ba-
kildi. Mikrokanamanin siddeti de
sayisina gore degerlendirildi. Bir
tane mikrokanamasi olanlar veya
hic olmayanlar “yok”, 2-4 mikro-
kanamasi olanlar “hafif siddette”,
=5 mikrokanamasi olanlar “orta
siddette” olarak gruplandirildi. Ya-
pilan calismalarda normal insan-
larda bir veya iki tane mikrokana-
ma odagi olabilecegi belirtilmisti
(80,81,83). Yas, hipertansiyon,
DM, kolesterol ve lipoprotein a
dizeyi, koroner arter hastalig, at-
riyal fibrilasyon ve sigara gibi risk
faktorlerinin varlig: ile mikroka-
nama siddeti ile iliski bulunama-
di. Tedavi gruplarina ve inme alt
tipine gore de mikrokanama sid-
detinde fark gozlenmedi. Ancak 5'
in tizerinde mikrokanamaya sahip
olanlarin %67' sinin 3' ten fazla la-
kiini oldugu (p=0.004) ve mik-
rokanamasi 0-1 arasinda olanlarin
%88’ inin 0-1 derece lokoariozisi
oldugu saptand: (p=0.002).

Calismanin prospektif olan ikinci kis-

minda ise ilk kraniyal gortintiile-
meleri takiben 6. ay MRG’leri olan
37 hasta degerlendirildi. 24’4 er-
kek, 13’ kadin olan hastalarin yas
ortalamasi 65.46+0.97 idi. 13’
antiagregan, 9'u kumadin ve 15'i
antiagregan+kumadin kullananlar
seklinde tedavi gruplarina ayrildi-
ginda, tedavi gruplart arasinda yas
ve cinsiyet agisindan fark yoktu.

Yalnizca antiagregan veya kumadin

kullanan gruplarda INR ortalama-
lari, sirast ile 1-1.6 ve 1.6-2.4 ara-
sinda idi. Antiagregan+kumadin
kullanan hastalarda ise 10'unun
INR ortalamalart 1.6-2.4, 2' sinin
1-1.6 araliklarinda ve 3' tinin 2.4
ve tizerinde oldugu saptandi.

inme acisindan risk faktorleri deger-

lendirildiginde 37 hastanin %57'
sinde hipertansiyon, %27' sinde
DM ve % 43' iinde hiperkoleste-
rolemi saptandi. Toplam 7 hasta-
nin daha 6nceye ait iskemik inme
oykiisi vardi. Antiagregan kulla-
nan grupta hig atriyal fibrilasyonu
olan hasta yoktu. Yine bu grubun
%92' sinde koroner arter hastaligt
yoktu. Istatistiksel degerlendirme
sonunda koroner arter hastaligt
disinda (p=0.014) higbir risk fak-
tortiniin tedavi gruplari arasinda
farka neden olmadig gorilda.

iskemik inme alt tipinin ve etyolojisi-

nin belirlenmesine yonelik olarak
yapilan tetkikler sonrasi 2 hastada
sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu-

nun %50’ den az oldugu saptandi.
12 hastanin da sol atriyum ¢apt 4
cm’den genis bulundu. Bu bulgu-
lar acisindan tedavi gruplart ara-
sinda istatistiksel olarak anlamli
bir fark saptanmadi. Boyun damar-
larindaki darliklarin derecelendi-
rilmesi sonucunda da istatistiksel
acidan tedavi gruplart arasinda bir
fark bulunamadi. Ancak antiagre-
gan kullananlarin %54’ tnde %30’
dan az (hafif) darlik vardi, kuma-
din kullananlarin ise hicbirinde
%30’ un tizerinde (orta-agir dere-
cede) darlik saptanmadi. %70’ in
uzerinde ciddi darlig: olan 6 has-
tanin yarisinin antiagregan, diger
yarisinin  antiagregan+kumadin
gruba dahil oldugu gortldi.

Etyopatogenez arastirmalarinin  so-

nucunda, belirlenen iskemik inme
alt tiplerine gore hastalarin %35’
inin kardiyoembolik, %32’ sinin
aterotrombotik, %6.7’ sinin laki-
ner sendrom gruplarina dagildig:
gozlendi. %26.3’ U ise hem aterot-
rombotik hem de kardiyoembo-
lik etyolojik faktorler tasidigt icin
veya yeterli tetkik edilemedigi icin
nedeni belirlenemeyenler grubun-
da yer aldi. iskemik inme alt tipi
acisindan tedavi gruplari arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunamadi.

Otuz yedi hastanin 1. ve 2. krani-

yal MRG bulgulart degerlendi-
rildiginde, 1. MRG’ de ortalama
2.32+3.30 mikrokanama varken,
2. MRG' de 2.81*3.59 mikroka-
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nama saptandi. Bu mikrokanama
sayillarinin tedavi gruplarina gore
dagiliminda istatistiksel olarak an-
lamli bir fark gorilmedi. Ayrica 2.
MRG' lerde 1. MRG' ye gore artis
gosteren mikrokanama sayist agi-
sindan da tedavi gruplari arasinda
istatistiksel olarak anlamlt bir fark
bulunamadi.

Mikrokanama lokalizasyonlar: baki-

mindan 1. ve 2. MRG’ lerde fark
gozlenmedi. Ancak her ikisinde
de, mikrokanamalarin yaklasik
%55’ inin derin ve lobar bolgeler-
de birlikte oldugu saptandi. Mik-
rokanama dagilimlarinin tedavi
gruplart arasinda da farklilik gos-
termedigi anlasildi.

Otuz yedi hastada kraniyal MRG” ler-

deki beyaz cevher degisiklikleri
(I6koariozis) Fazekas’in siuiflan-
dirmasma gore su sekilde dagil-
maktaydi: 12 hastada 1. derece (ha-
fif), 6 hastada 2. derece (orta), ve 1
hastada 3.derece (agir). 18 hasta-
da l6koariozis saptanmadi. Tedavi
gruplarinin buna gore dagilimina
bakarken hasta sayilari az oldugu
icin, l6koariozis dereceleri yok/
hafif ve orta/agir olmak tizere iki-
ye ayrildi. Sonugta tedavi gruplari
arasinda istatistiksel olarak anlam-
It bir fark saptanmadi (p=0.766).
Lakiiner enfarkt olup olmamasina
gore de tedavi gruplari arasinda
istatistiksel olarak anlamlt bir fark
bulunamadi (p=0.692).

Ikinci ve birinci MRG’ ler arasinda

mikrokanama sayisinda artisa ne-
den olabilecek tedavi sekli disin-
daki risk faktorleri 37 hastada is-
tatistiksel olarak degerlendirildi.
Degiskenlerden hicbirinin bagim-
s1z faktor olmadigt saptandi.

Istatistiksel olarak mikrokanama sa-

yisinda artisa neden olabilecek
etkenler gosterilemediginden,
ikinci MRG’ sinde birinciye gore
mikrokanama sayisinda artis olan
14 hastanin demografik 6zellikleri

incelendi. Demografik 06zellikle-
rinin yanisira inme risk faktorleri
acisindan da, mikrokanama sayi-
sinda artis olmayan 23 hastanin
bulgular: ile karsilastirildi. Hicbir
degiskenin istatistiksel olarak an-
lamli olmadig1 belirlendi (Tablo
6). iskemik inme etyopatogenezi-
ne ve tedavi sekillerine gore de bu
iki grup hasta arasinda fark saptan-
madi. Ayni sekilde 16koariozis de-
receleri ve lakiin sayilar1 acisindan
da, mikrokanamasi olanlarla olma-
yanlar arasinda istatistiksel olarak
farklilik gozlenmedi.

Otuz yedi hastanin 6 aylik takibi stire-

since yeni bir serebrovaskiiler olay
gelismedi. Ancak bir hasta 2. MRG’
si cekildikten 2 ay sonra miyokart
enfarktiisii nedeni ile oldu.

Tartisma

Oral antikoagiilan kullaniminin ilk

yili icinde, %30-70 oraninda ISK
gelistigi bildirilmektedir (1,13). Is-
kemik inme nedeni ile bu tir ilag-
lart kullanan hastalarda (36/1000
hasta yii), miyokart enfarktisi
(1-10/1000 hasta yil1) ve periferik
arter hastaligi (4/1000 hasta yili)
gibi diger nedenlerden dolay1 kul-
lananlara gore daha yiiksek oran-
da iSK gelistigi rapor edilmekte-
dir (14-16). Bu sonuclar iskemik
inmeli hastalarin beyin vaskiler
yapilarinin, diger hastalarinkine
gore yirtilmaya daha yatkin oldu-
gu disiincesini dogurmustur. An-
cak iskemik inmeli hastalarda bu
yatkinlig1 gosterecek, guvenilirligi
kanitlanmis bir test heniiz mevcut
degildir. Son yillarda kraniyal MRG
ile klinik belirtisi olmayan ancak
beyinde morfolojik degisikliklere
neden olabilecek risk faktorleri
gosterilmeye calisilmustir. Ozellik-
le gradiyent eko kesitlerinin, ka-
namaya yatkin mikroanjiyopatiye
isaret eden, hemosiderin iceren
mikrokanama odaklarinin tespi-
tinde basarili olmasi, bu konuya
ilgiyi artirmistir.

Anektodal bilgilerden sonra ilk kez

1994’ te Scharf ve arkadaslar ta-
rafindan ISK gecirmis hastalarda
mikrokanama odaklarinin sikligt
rapor edilmistir (4). Iskemik in-
meli hastalardaki %5 oraninda
saptanan mikrokanama odaklari-
nin, ISK’ 11 hastalarda %17 oranin-
da gorildigi belirtilmistir. Ancak
bu calismada hemosiderine hassas
GE kesitleri kullandmamuistir. T2
agirlikli GE kesitlerinin  kraniyal
MRG’ ye eklendigi calismalarda,
ISK’ 11 hastalardaki mikrokanama
insidanst %33-71’e ylikselmekte-
dir (5,8,17). Iskemik inmelerde
kanama riskinin arastirddigt ca-
lismalarda ise hastalarin %18-53’
inde mikrokanama odagt tespit
edilmistir (16-19). Hasta 6rnekle-
minin se¢imine ve popilasyonun
ozelligine bagli olarak bu oran ca-
lismadan c¢alismaya degismektedir.
Bizim c¢alismamizda da cogunlugu
(%060) tek basina veya antiagregan-
la birlikte OaK kullanan toplam 63
iskemik inmeli hastanin 38’ inde
(%60), ilk MRG’ de mikrokanama
odaklar1 saptanmistir. Bu oran
mikrokanama insidansini artirabi-
lecek, hematolojik anormallikler
veya vaskiilit gibi nedeni belirlen-
mis iskemik inmeli grubun (grup
4), calismaya dahil edilmemesine
ragmen yuksek bulunmustur.

Literatiirde normal yasli populasyon-

da, mikrokanama prevelanst %3.1
ile %6.4 arasinda bildirilmektedir.
Say1 olarak da 1-5 arasinda olabi-
lecegi Avustralya ve Japonya’ da
yapilan ¢alismalar sonrasinda bil-
dirilmistir (8,20,21). Hasta grupla-
rinin yasina ve genetik faktorlerine
bagli olarak bu say1 degismektedir.
Bu calismamizdaki hasta grubu-
muzun ortalama yasinin 65’ ten
kiiciik olmasi nedeni ile, insidans-
tan farkli olarak, 1’ den fazla mik-
rokanama sayisi olanlarin oranina
da bakilmistir. Toplam 63 hastanin
29’ unda 2 ve tuzerinde mikroka-
nama odagi saptanmustir (%46).

iskemik inme Sonrasi Kumadine Bagh Olusabilecek intrakraniyal Kanama Riskinin Manyetik Rezonans Gériintiileme ile Takibi
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iskemik inmeli hastalardan olusan ¢a-
lisma grubumuzdaki mikrokanama
varligini gosteren %60 (insidans)
ve %46 (2 ve uzerinde mikrokana-
masi olanlar) oranlari, literatiirde
bildirilenlere gore (%18-53) du-
stk degildir. Grubumuzdaki hasta-
larda lakiin sikliginin fazla olmast
bu oranin yiiksekligini aciklayabi-
lir. Calismalarda ISK’ It hastalarin
%31’ inde lakiin oldugu (5) ve
mikrokanamasi olan hastalarda da
lakiin sikliginin arttigs bildirilmek-
tedir (8,19,21,22). Ayrica lakiin
sayist fazla olan hastalarda hipoin-
tens lezyon saptanma insidansinin
(%68), ISK geciren hastalardan
(%62) daha fazla oldugu rapor
edilmistir (68). Bunu destekleyen
bir diger ¢alismada da mikrokana-
masi olan iskemi inmeli hastalarin
%53 oraninda oldugu ve bunun
%80’ ini laktiner infarkti olan has-
talarin olusturdugu belirlenmistir.
Bir baska deyisle, lakiiner infarkti
olan hastalarin %66’sinda mikro-
kanama saptanmistir (21). Bizim
calisma grubumuzdaki hastalarin
da %62’ sinde, aterosklerotik veya
kardiyoembolik kaynakli lezyonla-
rin yanisira, lakiiner enfarkt oldu-
gu belirlenmistir. Mikrokanamasi
olan hastalarin da %76’ sinda en
az bir lakin oldugu saptanmis-
tir (p=0.012). Literatiirle uyum-
Iu olarak (8,21) 5’ ten daha fazla
mikrokanamasi olanlarin %67’ sin-
de tugten fazla lakiin oldugu, yani
lakiin sayisi attikca mikrokanama
sayisinin da arttigt gosterilmistir
(p=0.004). Lakin sikliginin fazla
olmasi disinda, hasta sayisinin az
olmasi da mikrokanama saptanma
oranint artirmis olabilir. Ancak,
prospektif olarak daha yiiksek sa-
yida hasta ile ¢alismak, hastalara 6
aylik takipte tekrar ulasilamamasi
nedeni ile zor olmaktadir. Ayrica,
maliyeti artirmaktadir.

Altmus Ui¢ hastada sayr olarak mikro-

kanamalar degerlendirildiginde,
38" inde 1-13 arasinda degisen
mikrokanama odagi saptanmistir.

Bunlarin ortalamast 4.37%3.73
olarak bulunmustur. Daha 6nce
yapilan calismalarda bu ortalama
verilmedigi icin karsilastirma ya-
plamamuistir. Ancak Kato ve arka-
daslarinin inme alt tiplerindeki
mikrokanama sayildarina baktigi
calismasinda (21), 35 ISK' It has-
tada ortalama mikrokanama sayist
9.1+3.8, lakiiner infarktli 66 has-
tada ise 7.4*16.1 bulunmustur.
Diger etyolojik gruplarda, kardi-
yoembolik (23 hasta) ve aterot-
rombotik iskemik inmelerde (24
hasta), bu ortalamalar 2.5*5.6,
0.63+1.93 olarak bildirilmistir. Bi-
zim hasta grubumuzda da lakiner
enfarktl 7 hastanin mikrokanama
saydarinin ortalamasinin diger is-
kemik inme alt gruplarina gore
yuksek oldugu bulunmustur.

inme alt tiplerinde mikrokanama

insidansinin yuzdeleri Kato ve ar-
kadaslarinin calismasinda, ISK'da
%71, lakiner infarkti olanlarda
%062 olarak belirtilmistir (21). Kar-
diyoembolik ve aterotrombotik
orijinli iskemi inmeli hastalarda
ise bu oran % 30 ve %21 olarak
bulunmustur. Bizim calismamiz-
da da 1. MRG bulgularina gore,
lakiiner enfarktli hastalarimizin
%71'inde mikrokanama saptan-
mustir. Bunu %68 orani ile nede-
ni belirlenemeyen iskemik inmeli
hastalar takip etmektedir. Kardiyo-
embolik ve aterotrombotik orjinli
inme gecirenlerin ise %57 ve %50
sinde mikrokanama izlenmistir.
Her iki ¢alismada da iskemik inme
alt tiplerinden lakiiner infarkt-
It hastalarda, en yiksek oranda
mikrokanama goriilmesi, birbiri
ile uyumlu bir sonuctur. Ancak bi-
zim calismamizda diger inme alt
tiplerinde, Kato ve arkadaslarinin
calismasindakine (21) gore daha
fazla oranda mikrokanama odag
saptanmistir. Bu sonuc¢ lakiiner
enfarktlarin inme alt tipi disinda
ek bulgu olarak kaydedilmesine
ve lakiin sikliginin diger inme alt
tiplerindeki hastalarimizda da faz-

la olmas: ile agiklanabilir. Hasta
orneklemimizdeki bu farkliliklar
nedeni ile, tiim hastalardaki or-
talama mikrokanama sayisi, Kato
ve arkadaslarinin calismasindaki
lakiiner infarkti olan hastalardan
daha dusik, diger inme alt tiple-
rinden daha yiiksek ¢ikmustir.

Bu calismada istatistiksel olarak, la-

kiin varliginin disinda ileri yasin
ve ciddi lokoariozisin de mikro-
kanama gorilme insidansini ar-
trdigr gosterilmistir. ik MRG’de
mikrokanamasi olan 38 hastanin
yag ortalamasi 66.47+7.95 iken,
mikrokanamas: olmayan 25 has-
taninki 60.40%x7.95 olarak bu-
lunmustur (p=0.009). ileri yasin,
saglikli popiilasyonda bile mikro-
kanama olusma ihtimalini artir-
dig1 bilinmektedir (8,18). Bunda
yasla birlikte goriilme siklig1 artan
hipertansiyon ve serebral amilo-
dioz gibi hastaliklarin etkili olabi-
lecegi dusiunilmektedir (16,18-
20). Fakat calisma grubumuzda 1.
MRG'lerine gore mikrokanamasi
olan ve olmayan hastalar karsilas-
tirddiginda  hipertansiyon, DM,
hiperkolesterolemi ve sigara gibi
iskemik inme risk faktorleri agi-
sindan fark bulunmamistir. Ancak,
hipertansiyonlu olgularda siklikla
gorilen kiicik damar hastaligina
isaret eden beyaz cevher degisik-
liklerinin (I6koariozisin), mikro-
kanamasit olan hastalarda daha
siddetli oldugu saptanmistir. 63
hastanin 47' sinde 0-1 derece 16-
koariozis ve 16' sinda (%26) 2-3.
derece lOkoariozis oldugu goz-
lenmistir. Ayrica lokoariozisin ileri
yas, hipertansiyon ve lakiiner en-
farktla iliskili oldugu istatistiksel
olarak gosterilmistir.

Yaygin beyaz cevher lezyonunun,

lokoariozisin  mikroanjiyopatiye
bagli doku hasari ile iliskili oldugu
disiiniilmektedir (21). iskemik in-
meli hastalarda veya iskemik inme
risk faktori olanlarda, sagliklilara
gore l6koariozis goriilme ihtima-
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linin 10 kat artti@ bildirilmistir
(24,25). Iskemik inmenin yanisira
(26,27), lokoarizisin mikrokanama
ve ISK gelisme riskini de artirdi-
g1 gosterilmistir (5,19). Kumadin
kullanan 26 iskemik inmeli hasta-
da ISK riskini etkileyebilecek vas-
kiler risk faktorleri, inme 6zellik-
leri ve 16koariozis derecesi Smith
ve arkadaslarinin calismasinda da
irdelenmistir (28). Lokoariozisin
kumadin kullanan iskemik inmeli
hastalarda, ISK icin bagimsiz bir
risk faktori oldugu 6ne strilmis-
tir. INR' nin 3' iin altinda oldugu
hastalarda bile gugli bir etkisi
oldugu savunulmustur. Bununla
birlikte ¢ok sayida inme Oykiisu-
nin bulunmasinin ve karotis arter
darliginin olmasinin potansiyel bir
risk faktori oldugu belirtilmistir.
Offenbacher ve arkadaslart da ISK
gelisen 120 hastanin MRG' sinde
%81 oraninda yarist orta-agir sid-
dette olan ldkoariozis saptamis-
tir (5). Ayrica, bu hastalarin %33’
unde mikrokanama oldugunu be-
lirtmistir. Bizim c¢alismamizda da
mikrokanama sayisinin, l6koario-
zis derecesi ile iligkili olabilecegi
istatistiksel olarak gosterilmistir.
Orta veya agir siddette 16koariozi-
si olanlarin %37' sinde mikrokana-
ma saptanmustir. Mikrokanamasi
olmayanlarin ise %92' sinde 16koa-
riozis olmadigi veya hafif derecede
oldugu gosterilmistir (p=0.016).
Say1 olarak degerlendirildiginde
de 2-3. derece lokoariozisi olan-
larin 6.00£5.15, 0-1 derece loko-
ariozisi olanlarin ise 1.49*+1.88
ortalama mikrokanamaya sahip
oldugu gosterilmistir (p=0.001).
Ancak Smith ve arkadaslarinin ¢a-
lismasinda potansiyel risk faktor-
leri olarak vurguladigi ¢cok sayida
inme Oykiisi ve karotis darlig:
acisindan mikrokanamasit olan ve
olmayan hastalar arasinda fark bu-
lunamamistir. INR ortalamalar: da
iki grup arasinda farkli bulunma-
mistir (p=0.983).

Yasin, hipertansiyonun, lokoariozi-

sin ve lakiinlin birbirini etkileye-
bilecek faktorler olmasi nedeni ile
yapian lojistik regresyon analizi
ile yas ve lakiin bagimsiz risk fak-
torleri olarak saptanmistir. Lokoa-
riozisin bunlarin icinde yer alma-
masi hasta grubunun geng olmast,
ortalama yasin 65' in altinda olma-
st ile aciklanabilir (ortalama yas
64.06%9.18). Lokoariozis olusu-
mu icin risk faktorleri olan hasta-
larin, kronik siirecin baslangicinda
olmasi nedeniyle, 16koariozis sid-
detinin 1' den 2' ye veya 3' e gece-
memis olmasi diistinilebilir.

Literatiirde hipertansiyonu olan iske-

mik inmeli hastalarda mikrokana-
ma insidansinin %24-56 arasinda
degistigi bildirilmistir (5-7) Bu ca-
lismada hastalarin %65' inde hiper-
tansiyon saptanmistir. Ancak mik-
rokanamas: olanlarla olmayanlar
arasinda bir fark bulunamamuistir.
Patolojik calismalarda hipertansif
hastalarda bulunan orta-ciddi di-
zeyde lipohiyalinozisin l6koariozi-
si ve lakiinleri olan hastalarda da
saptandigt gosterilmistir (6,7,29).
Yaygin mikroanjiyopatiye isaret
eden bu iskemik degisikliklerin,
mikrokanama odaklar1 olan has-
talarda da bulunmasi, benzer pa-
tolojilere sahip olduklarini disiin-
dirtmektedir. Mikroanjiyopatinin
siddeti mikrokanama odaklarinin
yanisira, diger iki iskemik lezyo-
nun bulunmasi, l6koariozis dere-
cesinin artmasi veya lakiin sayisi-
nin artmast ile belirlenebilir. So-
nugta, ISK' ya yol agabilen mikro-
kanama odaklarinin prognozunu
belirlemede 16koariozis derecesi
(5,90) ve lakiin sayist (71) 6nem
kazanmaktadir.

Mikrokanama odaklar1 ile birlikte

yaygin beyaz cevher degisiklikle-
rinin ve lakiinlerin birlikteligi se-
rebrel amiloid anjiyopatiyi (SAA)
de akla getirmektedir (30). Ancak
bu hastalarin ileri yasta olmalari
ve mikrokanama odaklarinin da
cok sayida lobar yerlesimli olma-

s1 beklenir. Derin gri cevherde,
korpus kallozumda ve serebel-
lumda cok nadiren mikrokanama
odagina rastlanir. Bizim c¢alisma
grubumuzda 1. MRG' si degerlen-
dirilen hastalardan 7'sinde yalniz
lobar yerlesimli, 4inde de derin
gri cevher yerlesimli mikrokana-
ma odaklart tespit edilmistir. 3
hastada beyin sap: veya serebel-
lumda, geriye kalan 24 hastada
da derin gri cevher ve lobar bol-
gelerde lezyonlar saptanmuistir. Sa-
dece lobar mikrokanamasi olan 7
hasta tum hastalarin (31) %11'ini
olusturmaktadir ve bu hastalarin
yas ortalamalar1 70.14' tiir. SAA da
apolipoprotein E geninin €4 ale-
linin bu hastalarda pozitif olmasi
da destekleyici bir bulgudur (13).
Bu nedenle bu 7 hastada genetik
arastirmanin yapilmasi uygun ola-
bilir. Ancak SAA" de mikrokanama
sayisinin hizla artmasinin da bir
diger 6zelligi oldugu belirtilmek-
tedir (32). Oysa bizim 1. ve 2.
MRG’ sini degerlendirdigimiz 37
hastanin 6 aylik takibinde sadece
1-2 tane mikrokanama sayilarinda
artis saptanmistir. Lobar mikroka-
namast olan 7 hastanin 4’ Gniin 2.
MRG’ si c¢ekilmistir ve bunlardan
da 2’ sinde 1-2 mikrokanama artist
saptanmistir.

Serebral amiloid anjiyopatinin yani-

sira CADASIL’ li (Cerebral Autoso-
mal Dominant Arteriopathy with
Subcortical Infarcts and Leukoen-
cephelopathy) hastalarda da beyaz
cevher degisiklikleri, rekiirren en-
farkt, ve demans klinige hakimdir.
Aile oOykistiniin ve basagrisinin
olmasi diger 6zellikleridir. Bu has-
talarin GE-MRG’ lerinde mikroka-
nama odaklarinin saptanabilecegi
bildirilmektedir (33). Klinik olarak
hastalarimizin hicbirinde CADASIL
distinilmemistir.

Bu calismada esas olarak tedavi se-

killerinin mikrokanama olusturma
veya artirmadaki etkilerini goster-
mek hedeflenmisti. Daha 6nceki
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calismalarda, ek sonug olarak bu
konu ile ilgili kisa birkag¢ not bildi-
rilmistir. Bunlardan birinde 16koa-
riozis derecesi 0-1 olan 7 hastanin
3’ tinde mikrokanama odaklarinin
saptandig1 ve takiplerinde ISK ge-
cirdikleri rapor edilmistir (9). Bir
diger caligmada da iSK’ s1 olan 72
hastanin 7’ sinde oral antikoagu-
lan ve 8 inde antiagregan kulla-
nim Oykiisi oldugu belirtilmistir.
Tiim ISK’ It hastalardaki hemorajik
lakiin insidansina bakarken, anti-
koagilan kulananlarda 1 tane ol-
dugu, antiagregan kullananlarda
ise hi¢ hemorajik lakiin olmadig1
not edilmistir (4). Aspirin kulanir-
ken ISK geciren Cinli hasta gru-
bunda yapilan bir calismada da
mikrokanama odaklarinin, aspirin
kullanan ancak ISK gecirmeyen
hastalara gore (%90, %33) daha
fazla oranda oldugu bildirilmistir
(34). Fakat bu calismanin sonucu-
nu etkileyebilecek iki nokta vardir.
Birincisi retrospektif olan bu ca-
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