
Nisan-Haziran 2003 İSKEMİK STROK, NÖRON-SPESİFİK ENOLAZ; BULUT VE ARK.  
 

81

AKUT İSKEMİK STROKTA SERUM NÖRON-SPESİFİK ENOLAZ’IN PROGNOSTİK 
DEĞERİ * 

 
Serpil BULUT, M. Said BERİLGEN, Yücel DOLU, Bülent MÜNGEN 

 
Background.- The aim of the study was to see whether the serum neuron specific enolase (NSE) levels, as a 
noninvasive technique  could be utilized to determine the morbidity at early stage after acute ischemic  stroke. 
 

Design.- In the present study, 40 patients with acute ischemic stroke and 20 ages and gender matched volunteer 
were investigated. Serum NSE levels at 48th hours, fifth days, and tenth days were analyzed and simultaneous 
clinical status according to Scandinavian stroke scale was examined and infarct volumes at 48th hours were 
measured. 
 

Results and Conclusion.- There was a statistically significant difference in serum NSE values at 48th hours and 
fifth days of whole patient group (22,51±7.05 ng/ml, 13,1±4,76 ng/ml, respectively) compared to those of control 
group (8.54±2,58 ng/ml), ( p<0.001, p<0.01, respectively). However there was no statistically significant difference 
between the patients and controls at 10 days (p<0.01). So, it was thought that NSE had 94% sensitivity and 80% 
specifity for acute ischemic stroke. There were positive correlation among NSE levels and infarct volumes, and 
negative correlation among NSE levels and clinical status.  
 

Bulut S, Berilgen M.S, Dolu Y, Müngen B. The prognostic value of neuron specific enolase after acute ischemic 
stroke. Cerrahpaşa J Med 2003; 34: 81-85.  
 
  

öron-spesifik enolaz (NSE), beyin 
için özgül proteinlerden biri olup, 
gilikolitik yolda 2-fosfogliseratın 
fosfoenolpurivata dönüşümünü ka-

talize eden enolaz enziminin bir izoenzimidir. 
NSE nöronlar ve nöroendokrin hücrelerde yük-
sek oranlarda mevcut olup beynin total çözüle-
bilir proteininin %0.4-4’ünü oluşturur.1,2 İske-
mik stroklu hastalarda serebral nöronal hasarın 
ilk haftalarında serum NSE düzeylerinde artış 
olduğu gösterilmiş ve iskemik serebrovasküler 
hastalıklarda iskemik hasarın kantitatif bir be-
lirleyicisi olarak kullanılabileceği iddia edil-
miştir.3-8 

 

Bu çalışmanın amacı; akut iskemik stroklu 
hastalarda  serum NSE düzeyi ile infarkt volü-
mü ve klinik durum  arasındaki korelasyonun 
gösterilmesi ve NSE’nin iskemik stroklu hasta-
larda erken bir prognostik belirleyici olup ola-
mayacağının tartışılmasıdır. 
 

YÖNTEM VE GEREÇLER 
 
Fırat Üniversitesi Fırat Tıp Merkezi Nöroloji 

Kliniği’nde Temmuz 2001-Mart 2002 tarihleri ara-
sında akut iskemik strok tanısı alan ve ilk 24 saatte 

müracaat eden 40 hasta prospektif olarak değerlen-
dirildi. Beyin sapı infarktı olan, daha önce strok ge-
çirmiş olan ve 24 saat içerisinde klinik bulguları dü-
zelen hastalar çalışmaya alınmadı. Kontrol grubu, 
nörolojik ve nöroendokrin bozukluğu olmayan 20 
gönüllüden oluştu.  

 

Çalışma grubunun; 48. saat, 5. ve 10. günlerde 
Scandinavian Strok Skalası ile klinik durumları de-
ğerlendirildi. Eş zamanlı olarak NSE düzeyleri, ve-
nöz kan örneklerinde, Roche Elecsys NSH ayıraç 
kiti kullanılarak electrochemiluminescense immu-
noassay (ECLIA) yöntemiyle ölçüldü.  

 

Çalışma grubu ikinci haftanın sonundaki klinik 
durumlarına göre üç gruba ayrıldı. Birinci grup, kli-
nik durumları tam veya tama yakın düzelen 13 has-
ta (9 E, 4 K), ikinci grup desteksiz ya da destekli 
yürüyebilen11 hasta (5 E, 6 K) ve üçüncü grup ise 
tamamen yatağa bağımlı olan 16 hasta (5 E, 11 
K)’dan oluştu. 

 

Hastaların 48. saatte çekilen BBT’lerinde; 5 
mm’lik aksiyel kesitlerde, her kesit için bilgisayarın 
hesaplamış olduğu alanlar toplanıp 5 ile çarpılarak, 
infarkt volümü hesaplandı.  

 

Hasta ve kontrol grupları arasındaki verilerin 
değerlendirilmesinde Student-t testi (bağımsız grup-
lar), tek yönlü varyans analizi (ANOVA), post A-
nova olarak Tukey B ve Scheffe testleri kullanıldı.  
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Çalışma gruplarındaki parametrelerin dönemlere 
bağlı birbirleri ile olan ilişkileri korelasyon testleri 
ve ki-kare testleri kullanılarak yapıldı. 

 
BULGULAR 

 
Çalışma  ve kontrol gruplarının demografik 

özellikleri Tablo I’de verilmiştir. 
 

Tablo I. Hasta ve kontrol grubunun demografik 
özellikleri 

 
 Hasta 

(n=40) 
Kontrol 
(n=20) 

Yaş 65,6±10,4 55.0±15,8 
Cins   

Erkek 17 (%42,5) 8 (%40) 
Kadın 23 (%57,5) 12 (%60) 

 
Hastaların 48. saatteki ortalama serum NSE 

düzeyleri 22,51±7,05 ng/ml, 5. günde 13,10± 
4,76 ng/ml ve 10. günde ise 10,02±2,34 ng/ml  
olarak ölçüldü. Kontrol grubunun ise ortalama 
serum NSE düzeyleri 8,54±2,58 ng/ml idi. 
Tüm hastaların 48. saatteki ve 5. gündeki se-
rum NSE düzeyleri ile kontrol grubunun serum 
NSE düzeyleri arasındaki fark istatistiksel ola-
rak  anlamlı düzeyde idi (sırasıyla p<0.001, p< 
0.01). 10. gündeki serum NSE değerleri ile 
kontrol grubunun serum NSE değerleri arasın-
daki fark ise istatistiksel olarak anlamlılık dü-
zeyine ulaşmadı (p>0.05).  

 
Grup 1’deki hastaların 48. saatte çekilen 

BBT’lerindeki görünümler laküner infarkt ola-

rak değerlendirildiği için infarkt volümü ölçül-
medi. Tablo II’de her üç grubun 48. saat, 5. ve 
10. günlerdeki Scandinavian Strok Skalasına 
göre klinik durumları, serum NSE değerleri  ve 
Grup 2 ile Grup 3’ün infarkt volümleri veril-
miştir.  

 
İnfarkt volümü ölçülen hastaların (Grup 2 

ve 3 ), 48. saatte, 5. ve 10. günlerdeki serum 
NSE düzeyleri ile infarkt volümü arasında po-
zitif korelasyon gözlendi (sıra ile r=0.674; p< 
0.001/r=0,651; p<0.001/r=0,490; p<0.01). Se-
rum NSE düzeyleri ile klinik durum arasında 
ise negatif bir korelasyon gözlendi (sıra ile r=-
0,515; p<0.01/r=-0,543; p<0.01/r=-0,579; p< 
0.01). En belirgin istatistiksel anlamlılığa 48. 
saatte ulaşıldı (Şekil 1, 2). 
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Şekil 1. Grup 2 ve 3’ün 48. saatteki serum NSE düzeyleri 
ile infarkt volümü arasındaki ilişki 

 
Tablo II. Çalışma gruplarının 48. saat, 5. ve 10. günlerdeki klinik durumları ile eş zamanlı serum NSE değerleri ve 

infarkt volümü 
 

48. saat 5. gün 10. gün 
 

NSE Skand strok 
sk. NSE Skand strok 

sk. NSE Skand strok 
sk. 

İnf. vol 

Grup I 15,15±4,37 50,76±4,41 10,75±3,39 55,5±4,13 8,59±3,11 56,82±2,96 - 

Grup II 20,78±5,39 32,9±5,33 11,48±2,84 37,45±5,7 8,67±2,9 44,27±4,73 50,93±15,04 

Grup III 32,62±5,81 14,56±5,03 20,30±5,66 19,62±9,76 14,58±5,33 22,56±9,56 130,23±71,29 
Tek yönlü var. an. 

(ANOVA), 
post ANOVA 

Tukey B 

p<0.001 
(I,III) 

p<0.05 
(I-II,III) 

p<0.001 
(I,II,III) 

p<0.001 
(I-II,III) 

p<0.001 
(I,II,III) 

p<0.05 
(I-II,III) 

p<0.001 
(I,II,III) 

p<0.001 
(II,III) 
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 48. Saat Klinik Durum 
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Şekil 2. Grup 2 ve 3’ün 48. saatteki klinik durumla serum 
NSE düzeyleri arasındaki ilişki 
 

Kontrol grubunun serum NSE ortalama de-
ğeri 8,54±2,58 ng/ml olarak belirlendi ve “cut 
off” değeri olarak kontrol grubundaki en yük-
sek değer olan 12 ng/ml kabul edildi. Buna gö-
re NSE’nin akut stroklu hastalarda %94 sensi-
tiviteye ve %80 spesifiteye (pozitif prediktif 
değer %97, negatif prediktif değer %67) sahip 
olduğu belirlendi. 

 
TARTIŞMA 

 
İskemi sonrası beyin parankiminde oluşan 

yapısal hasar BBT, MR ve pozitron emisyon 
tomografisi (PET) gibi görüntüleme yöntemleri 
ile belirlenebilir. Ancak oluşan nöronal hasarın 
göstergesi olan klinik prognozu belirlemede bu 
yöntemler her zaman yeterli değildir.9 

 

İskemi, beyinde mitokondri, mikrozom ve 
sitoplazma içinde bulunan sellüler enzimlerin 
BOS ve periferik dolaşım sistemine salınımına 
neden olur. Kreatin fosfokinaz (CPK), laktik 
dehidrogenaz (LDH), glutamik oksaloasetikasit 
transaminaz (GOT), glutamikasit piruvat trans-
aminaz (GPT), aldolaz, adenilat kinaz gibi en-
zimlerin serebral iskemi sonrası serum ve be-
yin omurilik sıvısı (BOS) çalışmaları yapılmış 
ve bu enzimlerin nöronal hasara özgül olma-
dıkları bildirilmiştir.10,11 

 

NSE intrasellüler eriyebilir glikolitik bir en-
zim olup, gamma-gamma izoenzimi sadece nö-
ronlarda bulunmaktadır.12 Kafa travması, status 
epileptikus, menenjit, ensefalit ve global hi-

poksik-iskemik ensefalopatide nöron hasarı ile 
birlikte serum NSE düzeylerinin yükseldiği 
gösterilmişti.13,16 

 

Çalışmamızdaki hastaların ortalama serum 
NSE düzeylerinin akut nöronal hasarın göster-
gesi olarak 48. saatte en yüksek değere ulaştı-
ğını, 5. ve 10. günlerde kademeli olarak azalıp 
kontrol değerlerine yaklaştığını gözledik. 
Gruplar arası klinik durum ve NSE düzeyleri 
karşılaştırıldığında, özellikle 48. saatte klinik 
tablosu ağır olan grupta (Grup 3) NSE düzey-
lerinin diğer iki gruba oranla daha fazla yük-
seldiğini, ilerleyen günlerde serum NSE düzeyi 
ile klinik durum arasındaki korelasyonun gide-
rek azaldığını tespit ettik. 48. saatte yüksek se-
rum NSE düzeyi saptanan hastaların, onuncu 
gündeki klinik iyileşme takibinde Skandinav 
strok skalası diğer gruplardan daha kötü sonuç 
gösterdi. Bu bulgu 48. saatteki serum NSE dü-
zeylerinin hastalığın prognozu hakkında fikir 
verebileceğini düşündürmektedir. Bu bulgular 
Cunningham ve ark.’nın çalışmaları ile uyum-
ludur.4   

 

Strok sonrası serum NSE düzeylerindeki ar-
tış, kan beyin bariyerinin NSE sızıntısına sebep 
olacak derecede hasarlandığının bir göstergesi-
dir. Ancak üç olgumuzda geniş infarkt volü-
müne rağmen serum NSE düzeyinin  anlamlı 
olarak yükselmediğini gözledik. Literatürde de 
böyle olgulara rastlanmaktadır.4 Bu durum pa-
rankimal hasara rağmen kan beyin bariyerinin 
sağlam kalabilmesi ile açıklanabilir. 

 

Grupların infarkt volümleri karşılaştırıldı-
ğında, 2. ve 3. grup arasında belirgin istatistik-
sel anlamlılık saptadık (p<0.001). İnfarkt vo-
lümleri ve NSE düzeyleri arasında ise pozitif 
korelasyon tespit ettik. Literatürde infarkt vo-
lümü ile serum NSE düzeyleri arasındaki iliş-
kiyi inceleyen çalışmaların çoğu bizim verileri-
mizle uyumlu olmasına rağmen, anlamlı kore-
lasyon gösterilemeyen çalışmalar da mevcut-
tur.4,6,8 

 

Yapılan deneysel ve klinik çalışmalarda, is-
kemik strok sonrasında BOS NSE düzeylerinin 
belirgin olarak yükseldiği ve bu yükselmenin 
infarkt volümü ile pozitif korelasyon gösterdiği 
bildirilmiştir.12,17,18 
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İmmunohistokimyasal çalışmalarla NSE’-
nin infarkta uğramış nöronlardan ekstrasellüler 
sıvıya ve kana, ilk 1-2 gün içinde geçmeye 
başladığı ve iskemiden 7-8 gün sonra bile se-
rumda yüksek değerlerde kaldığı bildirilmiştir. 
Stroku takiben BOS örneklemeleri pratik ve 
uygulanabilir olmayacağından erken dönemde 
prognozu belirlemek için serum NSE seviyele-
rinin belirlenmesi daha pratik bir yaklaşım ola-
rak kabul edilmiştir.4 Biz de çalışmamızda se-
rum NSE seviyelerini belirlemeyi tercih ettik. 

 

Fogel ve ark. NSE’nin akut stroklu hastalar-
da prognoz tayinindeki özgüllüğünün %100, 
beyin hasarının tanısındaki duyarlılığının ise 
%80 olduğunu bildirmişlerdir.19 Garcia ve ark. 
ise 12’inci saatteki serum NSE değerlerinin öz-
güllüğünü %90 duyarlılığını %86, 72’inci saat-
te ise %97 ve %57 olarak bulmuşlardır.15 Biz 
akut strokta 48. saatteki serum NSE düzeyleri-
nin prognoz tayinindeki özgüllüğünü %94, du-
yarlılığının ise %80 olarak elde ettik. 

 

İskemik beyin hasarının akut dönemdeki 
nörobiokimyasal bir belirleyicisi olarak kabul 
edilen serum NSE düzeyi, strok sonrası morta-
lite ve morbiditenin erken dönemde belirlen-
mesinde noninvazif bir yöntem olarak kulanı-
labilir. 

 
ÖZET 

 
Bu çalışmanın amacı, akut iskemik strok 

sonrası morbiditenin erken dönemde belirlen-
mesinde serum Nöron Spesifik Enolaz (NSE) 
düzeyinin noninvazif bir yöntem olarak kulanı-
lıp kullanılamayacağını araştırmaktır. 

 

Bu çalışmaya akut iskemik stroklu 40 hasta 
ve yaş ve cinsiyet özellikleri uyumlu 20 gönül-
lü alınmıştır. Çalışma grubunun strok sonrası 
48. saat, 5. ve 10. günlerdeki serum NSE dü-
zeyleri ile eş zamanlı Scandinavian Strok Ska-
lası’na göre klinik durumları ve 48. saatteki in-
farkt volümleri belirlendi.  

 

Tüm hastaların 48. saatteki ve beşinci gün-
deki serum NSE değerleri ile (sırasıyla; 22,51± 
7,05 ng/ml, 13,1±4,76 ng/ml) kontrol grubu-
nun serum NSE  değerleri (8,54±2,58 ng/ml) 
arasında istatistiksel olarak anlamlı fark bulun-

du (sırasıyla p<0.001, p<0.01). Onuncu günde-
ki serum NSE değerleri ile kontrol grubunun 
serum NSE değerleri arasında ise istatistiksel 
anlamlılık mevcut değildi (p>0.05). Serum 
NSE seviyeleri ile İnfarkt volümü arasında an-
lamlı pozitif ilişki,  serum NSE değerleri ile 
klinik durum arasında ise anlamlı negatif ilişki 
gözlendi. NSE’nin akut stroklu hastalarda sen-
sitivitesi %94 ve spesifitesi %80 olarak bulun-
du.  
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