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OZET

Bektas, H., Cocukluk ¢agi arterial iskemik inmeleri ve sindvenoz trombozlarinda
iliskili faktorler, etiyolojinin belirlenmesi ve norolojik sonuglar, Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi, Cocuk Saghgi ve Hastaliklar1 Uzmanhk Tezi, Ankara,
2017. Pediatrik inme, erigkin yas grubuna goére nadir goriilmekle birlikte hastalarin
uzun yillar nodrolojik defisitlerle yasamasma veya kaybina neden olmaktadir.
Calismamizda 2002-2017 yillar1 arasinda Hacettepe Universitesi Thsan Dogramaci
Cocuk Hastanesi’nde, yenidogan donemi disinda ¢ocukluk ¢aginda ve inmenin akut
doneminde tani almis, tedavi ve takipleri yiiriitiilmiis hastalar retrospektif olarak
incelenmis; demografik 6zellikleri, sistemik ve ndrolojik muayeneleri, risk faktorleri,
etiyolojik faktorleri, ndroradyolojik bulgular1 ve izlemdeki 6zelliklerinin dokiimiiniin
yapilmasi, poliklinik kontroline gelen hastalarin ndrolojik  sonuglarinin
degerlendirilmesi amaglanmistir. Calismamizda 94 arterial iskemik inme (All) ve 27
serebral sinovendz tromboz (SSVT) vakasina ulasilmistir. Al hastalarmin ortanca tani
yast 4 yasti. Hastalarin %82’si fokal norolojik bulgular (en sik hemiparezi) ile
basvurmus; %30’u prezentasyonda ndbet gegirmisti. All hastalarinin etiyolojisinde en
cok kardiyak nedenler (%39) ve arteriopati (%33) saptandi; enfarktlar siklikla tek
tarafli ve anterior dolasimda idi, en ¢ok bazal gangliyon tutulumu goézlemlendi.
Hastalarin %90’1na antitrombotik tedavi verilmis, hicbirinde tedavi iliskili major
komplikasyongoriilmemisti. Hastalarin takip siireleri sonunda %59’unda norolojik
defisit vardi, %15 hastada epilepsi gelismisti. SSVT hastalarinin ortanca tani yast 10
yas bulundu. Hastalarinin %781 diffliz norolojik semptom ve bulgular ile bagvurmus
(en sik semptom bas agris1 ve kusma); %22 hasta prezentasyonda ndbet gegirmisti.
Etiyolojide en ¢ok kronik sistemik hastaliklar (%63) ve enfeksiyonlar (%43) yer aldi.
Radyolojik olarak yiizeyel dolagim tutulumu 6n plandaydi, en ¢ok transvers siniis ve
stiperior sagital siniis tutulmustu. Hastalarin %93’line antitrombotik tedavi verilmis,
higbirinde tedavi iliskili major komplikasyon goriilmemisti. Hastalarin takip siireleri
sonunda %064’tinde noérolojik defisit yoktu, %19 hastada epilepsi gelismisti.
Calismamizda pediatrik inme etiyoloji ve risk faktorlerinin ¢ok genis bir spektruma
sahip oldugu sonucuna varilmistir. Inme, ¢ocukluk ¢aginda sik gériilmemekle birlikte
ciddi sonuglar1 olan bir nérolojik hastaliktir. Inme tanismin zamaninda konulmasi
hayati Onemdedir; tani konulduktan sonra etiyolojinin aydinlatilmasi, tedaviyi

yonlendirmede, hastalik seyrini ve rekiirrensleri dngoérmede belirleyici olacaktir.

Anahtar kelimeler: Pediatrik inme, serebrovaskiiler hastalik, arteriopati,
enfarkt.



ABSTRACT
Bektas, H., Identification of underlying risk factors, etiology and neurological
outcomes in childhood arterial ischemic stroke and cerebral sinovenous
thrombosis. Hacettepe University Medical Faculty, Thesis on Pediatrics. Ankara
2017. Pediatric stroke is rare compared to adults, however causes long term morbidity
and mortality. We retrospectively analysed children beyond newborn period,
diagnosed with acute stroke and followed up at Hacettepe University Thsan Dogramaci
Children’s Hospital between 2002 and 2017. We reviewed demographic features,
physical and neurological examination findings risk factors, etiologic factors,
neuroradiological findings, and and outcome. We evaluated current outcome in
patients who were seen at follow up visit. There were 94 arterial ischemic stroke (AIS)
patients and 27 cerebral sinovenous thrombosis (CSVT) patients in our study. Median
age of AIS patients was 4 years. 82% of the AIS patients presented with focal
neurological deficits, hemiparesis being the most common focal sign. 30% of AIS
patients had seizures during the onset of stroke. Cardiac abnormalities (39%) and
arteriopathies (33%) were the most common etiologies. AIS mostly involved unilateral
and anterior circulation. Basal ganglions were the main sites of acute infarcts. 90% of
the AIS patients were administered antithrombotic therapy and no major complications
related to therapy was recorded. During follow-up, 59% of the AIS patients had
neurological deficits and 15% had epilepsy. Median age of CSVT patients was 10
years. 78% of the CSVT patients presented with diffuse neurological signs and
symptoms, headache and vomiting were the most common symptoms. 22% of the
CSVT patients presented with seizures. Chronic systemic disorders (63%) and
infections (43%) were the most common etiologic factors. Radiological findings
mostly involved superficial venous system; transverse sinus and superior sagittal sinus
were the most common locations. 93% of the CSVT patients received antithrombotic
therapy and no major complications related to therapy were recorded. During follow-
up, 64% of the CSVT patients didn’t suffer from neurological deficits and 19% had
epilepsy. We concluded that pediatric stroke has a wide spectrum of etiology and risk
factors. Although rare in childhood, stroke is a neurological disorder with severe
outcome. Timely diagnosis of stroke is crucial; which will then lead to identification
of underlying etiology, guide the treatment plan and predict the disease course and

recurrences.



Key words: Pediatric stroke, cerebrovascular disease, arteriopathy, infarct.
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1. GIRIS

Cocukta inme insidans ve prevalansi goriintiileme tekniklerinin de gelisimi ile
yillar icinde artig gostermistir. Ancak ¢ocukluk ¢aginda serebrovaskiiler olaylarin
nadir goriildigii diistintildiiglinden siklikla bu taninin gézden kagirildigi veya geg tani
konuldugu, bildirilen insidanslarin daha yiiksek olabilecegi diisliniilmektedir. Taninin
gecikmesi morbidite ve mortaliteyi biiytlik dl¢lide etkilemektedir.

Cocukluk caginda inme, hastalarin uzun yillar ciddi norolojik defisitlerle
yasamin silirdiirmesine neden olabilen, uzun dénem fiziksel engelliligin 6nemli bir
sebebidir. Bu nedenle ¢ocukluk c¢agi inmelerinin erken taninmasi ve tedavisi ¢ok
onemlidir. Cocukluk ¢caginda inme sebebi olabilecek faktdrlerin saptanmasi prognozu
belirlemede ve tedaviyi planlamada yardime1 olacaktir.

Pediatrik inmeler tedavi agisindan erigskindeki inmelerden farklilik
gostermektedir. Cocukluk ¢agi inmelerinde etiyolojik alt tiplerin ¢esitliligi, klinik
caligmalarin kisith olmasi, trombolitik tedavilerin kullanimu ile ilgili olarak ¢ocuklarda
yeterli giivenlik verisi olmamasi gibi nedenlerle literatiirde belirli bir tedavi Onerisi
bulunmamaktadir. Cocukluk caginda tanida yasanan gecikmeler, erken donemde
kullanilmas: halinde eriskinlerde olumlu yanitlarin alindigir trombolitik tedavinin
kullanim1 ve bu konuda yapilan klinik ¢aligmalarin dizaynini sinirlamaktadir.

Bu ¢alismada Hacettepe Universitesi Thsan Dogramaci Cocuk Hastanesi Cocuk
Noroloji ve Hematoloji bdliimlerinde ¢ocukluk ¢agi baslangich arterial iskemik inme
veya serebral sindvendz tromboz tanilari ile izlenmis olan hastalar incelenmis,
cocukluk ¢aginda inme sebebi oldugu diisiiniilen faktdrlerin taninmasi, prognozu ve
norolojik sonucu ongdérmede kullanilabilecek klinik, radyolojik 6zelliklerin ortaya
konulmasi hedeflenmistir. Bu amacla hastalarin tan1 yaslari, bagvurudaki yakinmalari,
yakinmanin baglangici ile tan1 konulmasi arasinda gecen zaman, hastalikla iligkili
olabilecek (kardiyak, hematolojik, enfeksiy6z, vaskiilopatik, travmatik, metabolik,
genetik) faktorler, etkilenen beyin bolgesi veya vaskiiler yapinin anatomik yerlesimi,
biiytikliigii, tekrar edip etmedigi, akut donemde ve profilakside kullanilan tedaviler,
izlemde epilepsi gelisimi, inme iligkili 6liim veya defisit gelisip gelismedigi ve
gelistiyse defisitin derecesinin belirlenmesi, boylelikle ¢ocukluk caginda inme sebebi
oldugu disiiniilen faktorlerin taninmasi ve prognozu ve norolojik sonucu 6ngérmede

kullanilabilecek klinik, radyolojik baz1 6zelliklerin ortaya konulmasi hedeflenmistir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Cocukluk Caginda Serebrovaskiiler Hastaliklar: Tanim, Epidemiyoloji ve
Tarihge

Inme, serebral arter ve venlerdeki ani ttkanma veya riiptiir sonucunda ortaya
cikan fokal serebral hasar ve klinikte goriilen norolojik defisitler veya ndbetler olarak
tanimlanir.

Inme tipleri:

1. Arteriyel iskemik inme } Iskemik

2. Serebral sinovendz tromboz Inme

3. Hemorajik inme

Inme smiflandirmasi iskemi ve kanama ayrimi yapilarak baslar. Eriskindeki
inmelerin %85’inin iskemik oldugu bilinmektedir, cocukta ise bu oran yari
yartyadir.[1] Iskemik inmeler arterial iskemik inme (AIl) ve serebral sindvendz
trombozdur (SSVT). Ail’de arterdeki tikanklik genellikle tromboemboliye baglidir ve
belli bir arter sulama sahasinda fokal enfarkta neden olur. SSVT’de serebral ven
ve/veya dural siniislerin semptomatik olan trombozu s6z konusudur, bu durum
parankimal vendz enfarkt ile sonuglanabilir veya enfarkt gelismez. Buna karsilik
damarin yirtilmasina bagli inmeler hemorajik inmelerdir. Baz1 durumlarda iskemik ve
hemorajik inme bir aradadir; baslangicta sadece iskemik olan bir enfarktin hemorajik
transformasyonu buna 6rnektir.

Eriskinde inme insidansi 175-200/100.000 olarak bilinmekte iken ¢ocukta bu
oranlar daha diisiiktiir.[2] Pediatrik inme insidansi ise yenidoganda daha fazla iken
(25-40/100.000 dogum), prematiir bebeklerde ise en siktir (100/100.000 dogum).

Cocugun erigkinden biyolojik farkliliklari, gocuklarda inmenin patofizyolojisi,
risk faktorleri, klinik prezentasyonlari, tani, tedavi ve sonuglarina yansir. Erigkin
inmesinin biyolojisi ve erigkinde yapilan caligmalardan edinilen bilgilerin ¢ogu
cocukta uygulanabilir goriinse de bu kanitlar pediatrik yaklasimla tekrar ele
alinmalidir.

Tarih boyunca ileri yaslarin hastalig1 olarak goriilmiis olan inme gibi dramatik
hatta oldiiriici bir hastaligin ¢ocukta goriilmesi dikkat ¢ekmis, tarihte inme (eski
tanimlamalarla apopleksi veya hemipleji) gecirmis ¢ocuklar yaklasik bir milenyum

once anlatilmis, tanimlanmigtir. Tarihsel perspektiften ¢ocuktaki inmenin etiyolojisini



anlamak i¢in 6nce 17. yiizyilda erigkin sistemik ve serebral dolagiminin kavranmasi,
sonra list ve alt motor lezyonlarinin farkinin anlasilmasi gerekmistir; boylelikle spinal
bir lezyon (6rn., poliomiyelit) ile serebral palsi ayrimi yapilabilmis, 20. ylizyila
gelindiginde ise ¢ocuk ve eriskin hastaliklar1 arasindaki farklara yogunlasilmaya
baslanmustir.[3] Viyana Universitesi’nde bir ndropatolojist 1895 yilinda “cok sayida
infantil serebral palsinin, eriskinlerdeki serebral paraliziye neden olan ayni1 faktorlerle
ortaya ¢ikiyor olabilecegi” goriislinii One siirmiistii.[4] Sigmund Freud psikiyatri
kariyerine devam etse de ¢ocuklarin da inme gegiriyor olabilecegi gdzlemi ile, cagdast
olan diger doktorlarla birlikte ¢ocukluk ¢agi serebrovaskiiler hastaliklar1 konusuna
yeni bir bakis kazandirmstir.

1990’lara kadar pediatrik inme ile ilgili cok az geligme olmustur. Norolog ve
hematologlar tarafindan ilk pediatrik inme gruplar1 Londra’da toplanmistir.
Hematolog Maureen Andrew ve Norolog Gabrielle deVeber bu kadar nadir goriilen
bir hastalikta daha ¢ok olguyu gézlemlemek amaciyla 1992°de ‘Canadian Pediatric
Ischemic Stroke Registry’ adl1 kayit sistemini kurmus, telefon ile danismay1 baglatarak
binlerce vakaya ulasabilmistir.

International Pediatric Stroke Study (IPSS-Uluslararas1 Pediatrik Inme
Caligmasi) 2003 yilinda baglatilmistir. Su an bu veritabani 54 tilkeden 215 merkezden
yaklasik 5000 pediatrik inme vakasina ulagsmustir.[5] Ayrica IPSS 22 yayin ve NIH
(National Institute of Health) destekli ¢ok sayida ¢aligma yapmastir.

Pediatric Stroke Outcome Measure (PSOM-Pediatrik Inme Sonuc Olcegi)
1995 yilinda gelistirilmis ve bununla erigskindeki modifiye Rankin Skalasinda oldugu
gibi hastalarin sonuglarinin karsilastirilmasinda merkezler arasi standart bir yaklasima
ulasmak amaclanmistir.[6, 7] Inmenin akut déneminde hastalik siddetini
degerlendirmeye yarayan ve eriskindeki National Institutes of Health Stroke Scale-
NIH Inme Olgegi’nin (NIHSS) pediatrik versiyonu olan PedNIHSS 2011 yilinda kabul
edilmis ve degerlendiriciler aras1 glivenilirligi kanitlanmistir.[8] Bu 6lgek ile erigkinde
baslangictaki inme siddeti ile enfarkt hacmi ve ndrolojik sonuglarin 6ngoriilebildigi
gosterilmistir, cocuklardaki degeri bu agidan heniiz bilinmemektedir ancak yapilacak
caligmalarda standardizasyonu saglamak agisindan 6nemli olmustur.

Su ana kadar ii¢ kilavuz yayinlanmis ve bununla mevcut kanitlar 1s1831nda
pediatrik inmenin tanisi1 ve yonetimi hakkinda Oneriler verilmesi amaglanmistir. Bu

kilavuzlar:



* Royal College of Physicians, UK (2004)[9]
* American Heart Association/ American Stroke Association (2008)[10]
* American College of Chest Physicians (2012)[11]

Cocukluk cag1 serebrovaskiiler hastaliklar1 ile ilgili klinik caligmalar ve
aragtirmalarin sayis1 giderek artmaktadir. Son 15 yilda bu konuda 1.500 {izerinde yayin
vardir. Cocuklar icin eriskindeki primer tam tesekkiillii inme merkezlerine benzer
merkezler gelistirilmektedir. Gilinlimiizde en az 17 merkez pediatrik inmeyi
standardize edilmis baz1 protokollere gore tantyip tedavi etmeyi amaglamaktadir.[12]
Akut ve uzun dénem tedavi i¢in klinik ¢caligmalar giinlimiizde devam etmektedir. Hala
cevaplanmamis sorular olsa da, son 10 yilda pediatrik serebrovaskiiler hastaliklarla
ilgili ¢aligmalarin sayisinda belirgin artis olmus, edinilen bilgilerle klinik yaklasimlar

daha saglamlagmis ve kanita dayali hale gelmistir.

2.2. Arterial Iskemik inme

All, akut nérolojik defisitle birlikte, bu klinige uyan anatomik arterial sulama
sahasinda BT veya MRG ile gosterilen parankimal enfarkt varligidir.

All yasa gore iki grupta siniflandirilir:

1. Cocukluk caginda inme, 29 giin ile 18 yas arasindaki ¢ocuklarda kabul
edilmektedir.

2. Perinatal inme ise NIH (National Institute of Health) tanimina gore “fetal
yasamin 20. haftasi ile postnatal 28. giin arasinda, arterial veya serebral vendz tromboz
veya embolizasyona sekonder serebral kan akiminda fokal bozuklugun oldugu ve
bunun nérogoriintiileme veya noéropatolojik yontemlerle desteklendigi heterojen bir
hastalik grubu”dur.[13] Perinatal inme yenidogan déoneminde akut seyir gosterir, fokal
norolojik defisitlerden ¢ok semptomatik ndbetlerle gelir. Diger bir grup ise yagamin
ilk y1linin sonlarina dogru, siklikla yeni farkedilen hemiparezi ile bagvurur (‘presumed
perinatal infarct’/ perinatal donemde olustugu varsayilan/farzedilen inme). Bu
hastalarda All tanisi retrospektif olarak goriintiilemede kronik enfarktin goriilmesi ile
konur.[14] Perinatal ve ¢ocukluk ¢ag1 inmelerinin patofizyolojisi oldukga farklidir. Bu
da tekrarlama riski, hasta sonuglar1 ve tedavi stratejisi arasinda biiylik farklara yol

acmaktadir. Bu nedenle dogru terminolojinin kullanilmas1 énemlidir.



2.2.1. Epidemiyoloji, Mortalite, Hastalk yiikii

Cok sayida toplum bazli calisma cocukluk ¢aginda Ail insidansim yilda 1,3-
1,8/100.000 ¢ocuk olarak bulmustur.[15] Ancak bu insidans tahminleri degiskendir,
toplumdan topluma ve arama stratejisine gore degisiklik gosterdigi diisiiniilmektedir.
Kalifornia’da yapilmig bir retrospektif kohort calismasinda tani kodlari yaninda
radyoloji raporlar1 da anahtar kelimeler ile taranmis ve ¢ocukluk ¢ag1 All insidans
daha oOnceki caligmalarin yaklagik iki kati olan yilda 2,4/100.000 olarak
bulunmustur.[16]

Insidansdaki yillar icindeki artis, tanisal testlerin ozellikle de MRG’nin
giinlimiizde daha hassas olmas1 ve inmeye yatkinlik yaratan, 6nceleri daha dliimciil
seyreden konjenital kalp hastaligi, orak hiicreli anemi, malignite gibi hastaliklarin
hayatta kalim siirelerinin artmis olmast ile iliskilidir. Insidans siit cocugu déneminde,
erkeklerde, siyah irkta ve Asyalilarda daha yiiksek rapor edilmistir.[1, 17] Cocukluk
caginda inme %S5 ila 10 aras1 mortaliteye sahiptir ve ¢cocuk 6liimii nedenleri arasinda
ilk 10 sirada yer almaktadir ancak bu oran giderek azalmaktadir. Cocukluk ¢ag1 inmesi,
hayatta kalanlarin uzun yillar engelli yasamasi nedeniyle 6nemli derecede ekonomik

ve sosyal yiike neden olur.
2.2.2. Patofizyoloji

Arterial Dolasim, Anatomi

Beynin arterial dolasimi, bilateral internal karotid arterlerin olusturdugu
“anterior” ve vertebral arter ciftinin birleserek olusturdugu baziler arterden
(vertebrobaziler sistem) koken alan “posterior” dolagimlar araciligi ile saglanir.
Anterior ve posterior komunikan arterler bu iki sistemi birlestirerek Willis Cemberini
olusturur (Sekil 2.1). Willis Cemberi’nden birer ¢ift halinde anterior, orta ve posterior
serebral arterler ¢ikar. Anterior ve orta serebral arterler internal karotid arterlerin ana
dallar1 iken posterior serebral arterler vertebrobaziler sistemin ana dallaridir. Bu ana
serebral arterlerden derin beyin yapilarimi sulamak iizere kiigiik “perforan” arterler
cikar. Anterior dolagimin perforan arterleri lentikiilostriat arterler, posterior dolagimin
perforan arterleri ise talamostriat arterler olarak adlandirilir. Bu perforan arterler
tarafindan sulanan derin beyin yapilar1 bazal ganglionlar, talamus ve orta hat beyin
sap1 yapilaridir. Beyin sapinin laterali ve serebellum, posterior inferior serebellar arter

(PICA), anterior inferior serebellar arter (AICA) ve siiperior serebellar arter tarafindan



beslenir. Proksimalde Willis Cemberi ve distalde kiiciik leptomeningeal arterler
kollateral dolasima olanak veren anastamozlar olusturur. Kollateral kan akimi, vazo-
okluzif inmelerde beyin perflizyonunun devam ettirilmesinde onem tasir. Willis
Cemberi anatomisinde kisiler arasi varyasyonlar sik goriiliir; bu durum klinikte farkli

bulgulara yol agabilir.

Anterior serebral arter (ACA)

Anterior komunikan arter

z * Internal karotid arter (ICA)
,’ Orta serebral arter (MCA)

-'3 Posterior komunikan arter

4
A

yerjor sercbellar arter (SCA)

Baziler arter

Anterior inferior
serebellar arter
(AICA)

- Posterior inferior
~ serebellar arter
(PICA)

Vertebral arter

Sekil 2.1. Willis Cemberi ([18] numarah kaynaktan yararlanilarak cizilmistir.)
AlS’de vaskiiler paternler biiyilk ve kiiciik damar enfarktlar1 olarak
siniflandirilabilir. Biiyiik capli arter tikanikliklarinda tabani periferi gosteren, korteks
ve beyaz cevheri igine alan enfarkt alanlar1 karakteristiktir. Ali’lerin cogu MCA’y1
tutar. Tikanikligin yerine gore daha dnceden tanimlanmis vaskiiler paternler ortaya
cikar:
1. Proksimal M1 okliizyonu: tim MCA sulama sahas1 enfarkti

2. Distal M1: Bazal ganglionlar korunur.



3. Anterior veya posterior govde/M2 okliizyonu: sirasiyla frontal veya

parietal/temporal

4. Sadece lentikiilostriat arterler: sadece bazal ganglionlar ve derin beyaz

cevher

Lentikiilostriat arterler en distaldeki arter grubu oldugundan kollateralleri
yoktur. Bu durum kalic1 enfarkt riskini artirir. Kiigiik olmalarina ragmen bu lezyonlar
internal kapsiil benzeri daha kritik yapilar ve fonksiyonel yollar1 tutma egilimindedir.
Buna benzer 6zgiin yerlesimler bazen altta yatan patolojiyi tahmin etmede yardimc1
olabilir. Ornegin lentikiilostriat All genellikle fokal (paraenfeksiydz veya inflamatuar)
arteriopati iliskilidir. Bu sekildeki kiiciik damar enfarktlar1 ¢ocukluk cagi AiS’lerin
%350’sini olusturmaktadir.

Posterior dolasimda All beyin sap1, serebellum, talamus ve oksipital ve mezial
temporal lobu tutar (Sekil 2.2). P1 (proksimal PCA) tikaniklig1 oksipital ve mezial
temporal loblarda biiylik damar enfarkti ile talamus ve spleniumda perforan arter
sahalarinda kiiciik damar enfarkt1 ile sonuglanir. Baziler arter trombozlar1 beyin sap1

perforanlari, serebellar dallar ve PCA’y1 tutarak hayati tehlikeye yol agabilecek olan

multifokal enfarktlara neden olur.

. Anterior serebral arter . Orta serebral arter

D Medial lentikilostriat arter . Lateral lentiktilostriat arter

. Anterior koroidal arter . Posterior serebral arter



Sekil 2.2 Ana serebral arterlerin sulama alanlari, 54 nolu hastanin beyin aksial
T2 agihkhh MR goriintiillemelerinde gosterilmistir. MCA frontal lobun bir
kismini, bazal ganglionlari, temporal, parietal ve oksipital lobu sular. Frontal
lobun mediali, parietal lobun bir kism1 ve kaudat nukleus bas1 ACA tarafindan
sulanir. Internal kapsiiliin 6n bacagi MCA, arka bacag1 Anterior Koroidal arter
tarafindan sulanir. PCA posterior dolasimin bir parcasi olarak baziler arterden
cikar ve oksipital ve temporal loblarin inferior kisimlarini, perforanlari aracihig:

ile de talamusun medial kismini sular.

Anterior ve posterior dolasimda diseksiyonlar siklikla servikal bolge diizeyinde
goriiliir. Servikal diseksiyonlar ‘arterden artere emboli’ mekanizmasi ile enfarkta yol
acar. Yaygin hipoperfiizyon durumunda, anterior, orta ve/veya posterior ana serebral
arter bileskelerinde “sinir zonu” enfarktlar1 gortiliir. Sinir zonu enfarktlar: tipik olarak
bilateraldir ancak bazen vazookluziv All’den ayirt edilmesini gerektiren asimetrik
veya tek tarafli sekilde de olabilir. Moyamoya gibi proksimal arter stenozlar1 veya
okliizyonlar ile giden durumlarda azalmis akim nedeniyle tipik olarak periventrikiiler

beyaz cevherde goriilen sinir zonu enfarktlari ortaya ¢ikar.

Tromboemboli Mekanizmalari

All’de serebral arterin trombotik tikaniklig1 fokal iskemiye neden olan temel
mekanizmadir. Patolojik trombiis:

1. Lokal olarak serebral arter liimeninde olusabilir.

2. Embolik bir kaynaktan buraya gelebilir.

Arterde lokal tromboz ise arter (Orn., damarin inflamasyonu), kan (Orn.,
protrombotik durumlar), kan akimi (6rn., darliga bagli olarak yavas akim) veya
bunlarin herhangi kombinasyonu sonucu olusabilir. Tromboz koagiilasyon sistemi ve
trombosit hemostazinin bir iiriiniidiir.

Vendz sistem gibi yavag kan akimi veya staz soz konusu oldugunda
koagiilasyon sistemi agir basar, bu da fibrinden zengin bir trombiisle sonuglanir.

Arterde trombosit aktivasyonu ve trombositten zengin trombiis olusumu 6n
plandadir. Bununla birlikte arterial trombozda koagiilasyon sistemi de etkilidir. Hangi
sistemin baskin olacagi akimin hizi, shear stress (kan akiminin damarlara uyguladigi

mekanik kayma kuvveti, capraz basing), endotel biitiinliigii, dolasimdaki



antikoagiilanlarin konsantrasyonu (6rn., protein C ve S) ve diger bazi faktorler ile
degisir. Fizyolojik sartlarda arter endoteli antikoagiilasyonu destekleyen bir yiizey
saglar, boylelikle kanin sivi fazda kalmasi amaclanir. Arter duvart hasarlandiginda
tromboz birkag mekanizmayla gelisir. Ornegin vaskiilit durumunda kanm endotel
hasar1 ile birlikte ortaya ¢ikan kollajen ve doku faktorii ile karsilagsmasi hem
trombositleri hem de fibrin olusumunu aktive edecektir. Arterde tikaniklik veya
siddetli darlik olmas1 6rneginde kan stazi veya yavas akim s6z konusu oldugundan
koagiilasyon sistemi agir basar. Buna karsilik arterde hizli kan akimi ve ytiksek shear
stress trombosit aktivasyonunu baslatir. Sonug olarak Ali’de koagiilasyon ve trombosit
aracili trombotik siiregler bir arada bulunur, ancak altta yatan spesifik hastaliga bagl
olarak bu denge degisebilir. Ayrica primer ve sekonder hemostaz sistemlerinin
yenidogan, siit cocuklugu ve ¢ocukluk donemleri arasindaki gelisimsel farkliliklar: da
onemlidir.[19]

Ikinci mekanizma olan emboli aracig ile arterin tikandig1 durumda ise emboli
genellikle kalpten (kardiyojenik emboli) ya da daha proksimalde baska bir arterden
(arterden artere emboli) gelir. Serebral tromboemboli vendz sistemden de
kaynaklanabilir. Bu durumda emboli arterial dolasima intrakardiak sagdan sola santlar
(6rn., PFO, ASD, diizeltilmis veya diizeltilmemis kompleks KKH) aracilig ile gelir.
Soldan saga santlar da bazen Valsalva manevrasi veya diger intratorasik basing
degisikliklerinden etkilenerek aralikli olarak tersine donebilir. Bu da paradoksal venoz
tromboemboliye neden olur. Kardiyak veya paradoksal vendz tromboemboliler
temelde koagiilasyon sistemi aktivasyonu ile iligkili oldugundan fibrinden zengin
olmaya egilimlidir.

Ayrica endokarditteki enfeksiydz emboli, yag embolisi, damar i¢i islemlerde
inorganik materyaller, amniyotik siv1 gibi trombotik olmayan serebral emboliler

goriiliir.

Enfarkt Mekanizmasi

All’de serebral doku hasarmin siddeti ve sonugta ortaya ¢ikan ndrolojik defisit
birgok faktoriin bir araya gelmesi ile olusur. Bunlar:

1. Iskemi siiresi ve re-perfiizyon zamanlamasi

2. Kollateral kan akim1 olup olmamasi

3. Etkilenmis beyin kisimlarinin hacmi ve fonksiyonelligi
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4. Beynin matiirasyon durumu

5. Eslik eden hastaliklar ve iskemik beyin dokusunun metabolik ihtiyaclari

Iskeminin siiresi, derecesi ve ndronal metabolik hiz arttik¢a, baslangictaki
iskemik ndron disfonksiyonu yerini geri déniigsiiz enfarkta birakir. Ornegin gecici
iskemik atakta (tranmsient ischemic attack, TIA) semptomlar tipik olarak 60 dakika
icinde diizelir ve bunun radyolojik sonucu olarak MRG’de kalic1 parankimal lezyon
goriilmez. Buna karsihk Ali’de klinikte defisit daha uzun siire devam eder ve
radyolojik olarak enfarkt goriiliir. Bu klinik ve radyolojik korelasyonla beraber doku
diizeyinde patolojik siirecler daha ¢ok faktore bagli olarak devam etmektedir. Ali’de
fokal iskemi alanlarinin merkezinde geri doniissiiz olarak hasar almis bir kor bulunur.
Bu korun ¢evresinde ise fonksiyonunu kaybetmis ancak kollateral dolagim tarafindan
canlilif1 saglanmaya devam edilebilecek bir “penumbra” alani vardir. Penumbrada
dokuya saglanan oksijen ve glukoz ile ndronal metabolik hiz arasinda denge
saglanamazsa doku hasar1 artacak ve bu doku da hiicre 6liimiine gidecektir. Nobetler,
sicaklik degisiklikleri, kan basinci, serum glukozu bu dengeyi bozabilecek diger
etkenlerdir. Akut néron koruyucu ve fibrinolitik tedavilerin temel amaci bu risk
altindaki penumbra dokusunu kurtarmaktir.

Fokal beyin iskemisinde dokuya gelen oksijen ve glukozun azalmasi ile hipoksi
olur ve yiiksek enerjili bilesikler (adenozin trifosfat) azalir. Metabolik hiz1 ytiksek (3,5
ml O,/100 gr/dk) bir doku olan beyinde hipoksi halinde néron fonksiyonlar1 hizla
bozulur. Oksijenin azalmasi ile oksidatif sistemler kapanarak glikolize gecilir, glukoz
laktata metabolize olur, doku asidozu ise hasari1 daha da artirir.

Serebral otoregiilasyon, perfiizyon basincindaki degisikliklere, karbondioksit
seviyelerine ve diger bazi metabolik faktorlere, serebral dolasimin vazodilatasyon
veya vazokonstriksiyon ile cevap vererek beyin kan akimini sabit tutmasidir. Cocukta
serebral otoregiilasyonun yasa gore degisiklik gdsterdigi, term yenidoganda normal
kan basinct sinirlart i¢inde otoregiilasyon yapildigi, prematiirlerde otoregiilasyonun
bozulmus oldugu, adoélesan doneme dogru ise bu matiirasyonun tamamlandig
bilinmektedir. Dengesiz bir otoregiilasyon sistemi enfarkt sahasinin genislemesine
neden olabilecegi i¢in dnemlidir.

Hiicresel diizeyde fokal iskemi sonucu olusan nérotoksisite, saatler iginde
olusan akut nekroz ve giinler i¢inde olusan apoptoz olmak iizere iki sekilde meydana

geir. Apoptoz yenidoganda haftalar siirebilir. Bu siireclerde sitoplazmik kalsiyum
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artis1, ekstraseliiler glutamat artis1 ve glutamat reseptorlerinin aktivasyonu, nitrik oksit,
serbest radikal olusumu rol oynar. Bu tiir néroinflamatuar siiregler ndron koruyucu

tedavilerde potansiyel hedefler haline gelmistir.

2.2.3. Klinik Ozellikler, Tam1 Gecikmesi, Ayirici Tani

Cocuk hastada akut fokal ndrolojik defisit aksi ispat edilene kadar inme olarak
kabul edilmelidir. En sik gelis bulgusu akut hemiparezidir; bu bulgu inmeyi taklit eden
diger durumlarla karistirilabilir (6rn., migren, Todd parezisi, menenjit/ensefalit,
demiyelinizasyon, tiimdrler). Diger fokal bulgular arasinda dizartri, disfazi, fasial
giicstizliik, vertigo, anormal g6z hareketleri, duyusal bozukluklar, ataksi ve ihmal
fenomeni sayilabilir.[15] Pek ¢ok ¢alismada ndbet, erigkinlerden (%2-4) farkli olarak
pediatrik Ail’de daha sik goriilen bir bagvuru sekli olarak gosterilmistir (%11-52).[15,
20, 21] Bu durum yasgla iligkili kortikal hipereksitabilite ve gelismekte olan beyinde
daha az inhibitor etkinin varligi ile agiklanmustir.

Bagvuruda nobet kiiciik ¢cocuklarda daha sik goriiliir.[22] Norolojik defisitler
bu hastalarda postiktal bulgu olarak kabul edilebilmektedir. Yas kiigiildiikge bulgular
siliklesir, sik goriilen irritabilite ve letarji nedeniyle fokal defisitler maskelenir. Bas
agrisi, huzursuzluk ve biling degisikligi gibi fokal olmayan norolojik bulgular ¢ocukta
ozellikle bebeklerde daha sik goriilir. Bebeklerde konusma bozukluklar
anlagilamayacagi i¢in ve kiigiik ¢cocuklar sikayetlerini ifade edemedikleri i¢in tani
zorlagmaktadir.

Inme ile iliskili defisitler genellikle aniden baslar ve baslangicta en siddetli
halindedir. Bu, migren veya demiyelinizan hastalik gibi inmeyi taklit eden
durumlardan ayirict bir 6zellik olmakla birlikte semptomlar bazen dalgali seyir
gosterebilir; bu sekilde dalgali klinik seyir arteriopatiye bagli inmelerde daha ¢ok
goriiliir. Bir caligmada bagvurudan 6nceki hafta icerisinde genel durumun iyi olmasi,
yiiz ve kolda gligsiizlikkle uyumlu muayene bulgular1 ve yliriiyememe, eriskindeki
caligmalarla uyumlu olarak ¢ocukta da inme tanisin1 koymaya daha yardimer olarak
bulunmustur.[23] Cocuklarda inme benzeri ataklarin ayirici tanisi, klinik ve radyolojik
ayirici 6zellikler Tablo 2.1°de verilmistir.

TIA, cocukta iyi calistlmamis olmakla birlikte baz1 gocuklarda All &ncesi
goriildiigli disiiniilmektedir. TIA, Onceleri sadece 24 saatten kisa siireli defisitin

olmasi olarak tanimlanirken; 24 saatten kisa siireli bazi iskemilerin de MRG’de akut
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enfarkta yol agabildigi bilindiginden, bu tanima goriintiilemelerin normal olmas1 sart
eklenmistir. TIA giincel tanim1 “fokal beyin veya retina iskemisi sonucu ortaya ¢ikan,
tipik olarak bir saatten kisa siiren semptomlarin oldugu, goriintiileme ydntemleri
(MRG) ile akut enfarktin gosterilemedigi kisa siireli ndrolojik disfonksiyon”
seklindedir.[24] Eriskinde TIA nedene bagli olarak 2 giin i¢inde %1-10 oraninda, 3 ay
icinde %15 oraninda inme ile sonuglanabilmektedir.[24, 25] Bazi caligmalarda
¢ocuklarda TIA sonrasi All riskinin daha az oldugu diisiiniilmekle birlikte bu konuda
veri azdir.[26] Yakin zamanda pediatrik All hastalarindan olusan retrospektif bir
kohortta ortalama 4,5 yillik takip siiresinde hastalarin %13’iiniin TIA sonrasi inme
gecirdigi  bulunmustur.[27] TIA gegiren erigkinlerin %27-40’1inda semptomlari
sirasinda MRG’de difiizyon anormallikleri oldugu goriilmistiir.[28, 29] TIA sirasinda
diflizyon anormallikleri olan eriskinlerin ise izleyen 7 giin icerisinde inme gegirme
risklerinin artmis oldugu belirtilmistir. AIl ve TIA’min aym beyin iskemisi
spektrumunun farkli noktalarinda oldugu unutulmamalidir. TIA tanisinin konulmasi
ve dogru bir sekilde tedavi edilmesi daha sonra gergeklesebilecek bir inmeyi
onleyebileceginden 6nemlidir.

Cocuklarda inme tams1 siklikla gecikmektedir. Pek ¢ok calisma Ali’de
semptom baslangici ile tan1 konulmasi arasindaki siirenin uzun oldugunu gdstermistir
ve bu siire ¢ogunlukla 24 saati gegmektedir.[30, 31] Bu siire erigkinde tromboliz ve
embolektomi gibi faydasi kanitlanmis hiperakut tedaviler i¢in 6nerilen 4,5-6 saatlik
zaman penceresini asmaktadir. Etkilenmis ¢ocuk hastaneye daha kisa siirelerde
getirilmekte, gecikmenin biiyiik kismi ise hastanede yasanmaktadir.[30] Bu durum
birinci basamak hekimlerin pediatrik inme farkindaliginin az olmasi, ¢ocukta
baslangi¢ semptom ve bulgularinin erigkin inmesinden farkli olabilmesi, ¢ocukta
inmeyi taklit eden hastaliklarin ayirici tanisinin genis ve karmagsik olmasi ile ilgilidir.
Bir ¢aligmada semptomlarin ani baglamamasi, biling degisikliginin eslik etmesi, inme
semptomlarinin daha hafif olmasi veya posterior dolagimin tutulmasi gibi durumlarin
tan1 gecikmesinde etkili oldugu gosterilmistir.[30] Ayrica ilk goriintiileme olarak
secilmis olan beyin BT goriintiilemesinin normal olmasi da ortanca taniya ulagsma
stiresini 44 saate kadar uzatmistir. [31] Dogru ve erken tan1 konulmasi, néron koruyucu
onlemlerin hemen alinmasini, se¢ilmis vakalarda hiperakut tedavilerin verilebilmesini,
erken rekiirrenslerin dnlenmesini saglar. Erigkin inme merkezlerinde kapsamli inme

protokolleri olusturulmasi inme tedavisini kolaylagtirmakta, maliyetleri azaltmakta ve
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hasta sonuclarini iyilestirmektedir. Glinlimiizde ¢ocuk merkezlerinin de akut inme
protokolleri olusturmasi ve inme hastalarinin bu merkezlere yonlendirilmesi
onerilmektedir.[32] TIPS (Thrombolysis in Pediatric Stroke-Pediatrik Inmede
Tromboliz) calismasi, inme tanisini koymada hazirlikli pediatrik inme merkezlerinin
olusturulmasinin Oniinii agmistir.[12] Hasta sayist azlig1 nedeniyle calisma erken
sonlandirilsa da bu merkezler akut inme protokolleri ile ¢galismaya devam etmislerdir.
Bir merkezde protokol olusturulduktan sonra acil bagvurusundan MRG c¢ekilmesine

kadar gegen siirenin 17 saatten 4 saate kadar diistiigli gosterilmistir.[33]

Tablo 2.1. Cocuklarda inme benzeri ataklarin ayirici tanisi[34, 35]*

Hastalhk Inmeden Klinik Ayrimi Inmeden
Radyolojik Ayrimi
Migren 5dk-1 saat siiren aura (tamamen diizelir) Tipik olarak normal
Inmeye gére yavas ilerleyen norolojik defisit ve Nadiren migrendz enfarkt

tam diizelme

Duyu kayb1 veya giigsiizliik dakikalar icerisinde
yayilir.

Bas agris1 (Akut enfarkta da bag agrisi olabilir.)
Bazi nadir migren alt tiplerinde bas agrisi
olmayabilir: ailesel hemiplejik migren, baziler
migren, bas agrist olmadan migren aurasi.
Kiside veya ailede migren Oykiisii

Nobet Pozitif semptomlar negatif semptomlardan daha Normal veya ndbet
¢ok goriiliir. Ancak fokal nobetler nadiren akut kaynagini gosterir (6rn.,
baslangigli fokal norolojik defisit olugturan malformasyon, eski hasar
“negatif” semptomlarla gelebilir. vb.)

Todd paralizisi nobet sonrasinda olur ve tipik
olarak 1 saat igerisinde diizelmesi beklenir.
Biling diizeyi degisikligi olabilir.

Enfeksiyon Ates Normal veya tipik olarak
Ensefalopati bilateral ve diffiiz olan
Semptomlarin baslangici daha yavas ve daha az ensefalit/serebrit bulgulari.
fokal Bakteriyel menenjitte All
Meningismus ve SVT goriilebilir.

Demiyelinizasyon Semptom baslangici ve ilerleme daha yavas Multifokal lezyonlar,
(saatler/giinler) karakteristik goriinim
Multifokal defisitler veya ensefalopatinin eslik (6rn., ADEM’de yama
etmesi (ADEM) tarzt, MS’te ovoid), tipik
Optik nérit veya transvers miyelitin eslik etmesi | yerlesim (6rn., MS’te
(MS) perikallozal bolgede),

kisitlanmis difiizyon
gostermesi diisiik olasilik

Hipoglisemi Bilateral, simetrik Bilateral, simetrik
Kan sekerinde akut diigiisler fokal norolojik defisit | Posteriorda baskin sinirli

yaratabilir. diflizyon goriilebilir
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Saglikli ¢ocukta nadir ancak insiilin bagimh DM,
adrenal yetmezlik, steroid kesilmesi ve
ketojenik diyet durumlarinda digiiniilmelidir.

Ek noroglukopenik semptomlar

Global hipOkSik- Risk faktorii olmasi (6rn., hipotansiyon, sepsis, Ana arterler arasindaki
. . kalp hastalig) siir zonlarinda bilateral,
iskemik Bilateral defisit simetrik kisitlanmig
ensefalopati Asimetrik/tek tarafh olabilir. (Bu durumda difiizyon
nedeniyle olusan vazookluzif All’den ayirmak gerekir.)
SInir zonu
enfarkti
Hipertansif Gosterilmis hipertansiyon, bilateral gorsel Posteriorda hakim,
ense falopa ti semptomlar, ensefalopati bllaterz.il, gri ve beyaz
cevheri tutan yama tarzinda
(Posterior lezyonlar, genellikle
Reversible diftizyon kisitlilig1 yok
Lokoensefalopati)
Dogustan MELAS ve diger mitokondrial hastaliklar Kisitlanmus difiizyonu olan
metabolik Daha énceden var olan gelisim geriligi/regresyon, lezyonla.r olabilir .ancal.< .
multisistem hastalik, anormal biyokimyasal profil | bunlar bilateral, simetriktir
hastahiklar Bu metabolik enfarktlardan ayr olarak Fabry ve arter sulama sahasina
hastalig1 ve homosistiniiride gergek iskemik inme | uymaz.
riski vardir. MRS degisiklikleri (6rn.,
yiiksek laktat)
Vestibulopati Semptomlar vertigo ve dengesizlikle sinirl (6rn., Normal
giigsiizliik yok)
Yavas baslangic
Pozisyonel
Nistagmus
Beyin sap1 muayenesi normalken vestibiiler
muayene anormal
Akut serebellar Ani baglangigl bilateral simetrik ataksi Normal veya yaygin olarak
. Postviral 6demli serebellum
ataksi
Kanalopati Tek lezyona yonlendirmeyen semptom kiimeleri Normal
Taraf degistirir.
Aile oykiisii
Alternan Bebeklik doneminde baslangic Normal
. oo iki taraf arasinda yer degistiren akut intermittan
hemipleji

hemipleji ataklar1

Dakika veya haftalar siirebilir, kendiliginden
diizelir.

Hemiparetik ekstremitede koreatetoz ve distonik
hareketler gozlenebilir.

Bulgular uykuyla kendiliginden diizelir ancak
uyaninca tekrarlar.

MRA ile Moyamoya diglanmalidur.

ATP1A3 geni mutasyonlar1

*(34 ve 35 numarali kaynaklardan alinarak yeniden diizenlenmistir.)
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2.2.4. Risk Faktorleri

Cocukta All nedenleri, cogunlugu atrial fibrilasyon ve ateroskleroz bagli olan
eriskin inmelerinden ¢ok daha farkli ve genis bir grubu olusturur. Cocukta Ali’ye
neden olan faktorlerin kanit derecesi giiniimiizde ¢ok degisken oldugundan ve bir
cocukta All nedeni olarak ¢ogu zaman birden fazla risk faktorii oldugundan Ail
“nedenleri” yerine “risk faktorleri” terimi kullanilmaktadir. Glinlimiizde ¢ok sayida
toplum bazli ve vaka-kontrol calismasinda cocukluk cagi All ile vaskiilopatiler,
enfeksiyon, travma, kardiyak ve hematolojik hastaliklar arasinda belirgin iliski
bulunmustur.[20, 36, 37] Cocukta Ali’ye yol agan mekanizmanm belirlenmesi,
rekiirrens olasiligini tahmin etme ve en uygun tedaviyi verme agisindan ¢ok 6nemlidir.

Oykii ve muayenedeki bazi bulgular inme etiyolojisi hakkinda fikir verici
olabilir. Enfeksiyon, agilanma 6ykiisti, 6zellikle son bir yilda sugigegi gecirme Oykiisii
sorgulanmalidir. Bas-boyun travmasi veya Onceki haftalarda gecirilmis herhangi
ameliyatta bas pozisyonu verilmis olmasi diseksiyonu diisiindiirebilir. Taraf degistiren
semptomlar proksimal embolik bir kaynagi ya da Moyamoya gibi bilateral
arteriopatileri diislindiirebilir. Ailede ve ¢cocukta migren Oykiisti 6nemli olabilir. Bas-
boyun radyoterapisi, oral kontraseptifler, kemoterapiler, sempatomimetik ajanlar,
uyusturucu madde kullanimi sorgulanmalidir. Aile dykiisii erken yasta gegirilen SVH,
miyokard enfarktlisii ve genetik hastaliklar acisindan sorgulanmalidir. Fizik
muayenede kan basinci, periferik nabizlar, bas ve boyunun iifiirim agisindan
muayenesini igeren kardiyovaskiiler muayene onemlidir. Goz dibi muayenesi kafa ici
basing artisin1 gosterebilir. Cilt lezyonlar1 nérofibromatozis, Fabry hastaligi veya
PHACES (posterior fossa anomalileri, hemanjiom, arterial serebroservikal anomaliler,
kalp, goz anomalileri, sternum defekti ve/veya supraumbilikal rafe) sendromu,
tiiberoskleroz, inkontinentia pigmenti, psddoksantoma elastikum gibi norokiitan6z
bulgulara sahip genetik vaskiilopatileri diigiindiirebilir.

Cocukluk ¢ag1 All i¢in ayrintil etiyolojik faktorler Tablo 2.2°de verilmistir.
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Tablo 2.2. Cocukluk Cag Arterial Iskemik inmelerinde Risk Faktorleri [3, 34,

35]%*

Kategori

Ornekler

Arteriopati

Enflamatuar/para-enfeksiyoz

Cocukluk ¢ag1 primer MSS anjiiti (cPACNS)

Transient serebral arteriopati

Fokal serebral arteriopati

Post-varisella (PVA) ve diger virus anjiopatileri

Enfeksiyoz

Bakteriyel menenjit

Tiiberkiiloz

Insan Bagisiklik Yetmezlik Viriisii (HIV)

Mikoplazma, toksoplazmozis, Rocky Mountain benekli atesi, Lyme
hastalig1, kriptokokkozis, klamidya, Japon ensefaliti, koksaki B4 ve A9,
Influenza A, enterovirus, parvovirus B19

Diseksiyon

Spontan/Travmatik

Internal karotid arter/vertebral arter/intrakranial arterler

Moyamoya hastalig1 (idiopatik)

Moyamoya sendromu

NF-1, Down sendromu, Noonan sendromu, tiiberoskleroz,

Sistemik vaskiilitler/Sekonder MSS vaskiilitleri

SLE, PAN, IBH, HSP, Behget, Kawasaki

ADA2? eksikligi

Takayasu arteriti

Postradyasyon vaskiilopati

‘Reversible’ segmental serebral vazokonstriksiyon (orn., Call-Fleming
sendromu)

Migren (migrendz enfarkt?)

Bag dokusu hastaliklari (Marfan, Ehlers-Danlos)

Genetik vaskiilopatiler (PHACES, progeria, Alagille sendromu,
Majewski osteodisplastik primordial ciicelik (MOPD II), COL4A1
mutasyonu, ACTA2 mutasyonu, CADASIL (Cerebral Autosomal
Dominant Arteriopathy with Subcortical Infarcts and
Leukoencephalopathy), CARASIL, Schimke immiino-ossedz displazi,
fibromuskiiler displaziler, psddoksantoma elastikum)

Kardiyak

Kompleks konjenital kalp hastaliklar: (siyanotik > asiyanotik)
Kalp kateterizasyonu/islem (6rn., balon atrial septostomi)
Kalp ameliyat1 (6rn., Fontan)

Ventrikiiler destek cihazi

Aritmi

Kalp kapak hastalig1 (6rn., romatizmal ates, yapay kapaklar)
Endokardit

Miyokardit

Kardiyomiyopati

Agir ventrikiil disfonksiyonu

Kalp iginde lezyon (6rn., atrial miksoma)

Septal defektler* (atrial septal defekt, ventrikiiler septal defekt, patent
foramen ovale [muhtemel paradoksik emboli])
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Vendz tromboz+sagdan sola sant
ECMO

Serebral anjiografi

Emboli (hava, yag, amniyon sivis1)

Protrombotik

Faktor V Leiden

Protrombin gen 20210
MTHEFR, hiperhomosisteinemi
PAI gen polimorfizmi
Lipoprotein (a) yiiksekligi
Protein C eksikligi

Protein S eksikligi
Antitrombin III eksikligi
Lupus antikoagiilani
Antikardiolipin antikorlar1
FA/B12 eksikligi
Bobrek/karaciger hastaliklar (6rn., nefrotik sendrom)
Gebelik, lohusalik

Faktor VII/IX/XT*
Disfibrinojenemi*
Plazminojen eksikligi*

Hematolojik

Orak hiicreli anemi

Demir eksikligi anemisi

Losemi

Talasemiler*

Trombositoz*

Polisitemi*

Hemolitik iiremik sendrom

Immiin trombositopenik purpura
Trombotik trombositopenik purpura

Ilaclar

Oral kontraseptifler
Kemoterapi (L-asparajinaz)
Kokain, metamfetamin, ekstazi, ergot alkaloidler, triptanlar, steroid

Metabolik
hastaliklar

Kalitsal dislipoproteinemiler (6rn., ailesel hipoalfalipoproteinemi,
ailesel hiperkolesterolemi, Tip IV, tip III hiperlipoproteinemi, Tangier
hastalig1)

Vaskiiler mekanizmayla inmeye sebep olan dogustan metabolik
hastaliklar:

Fabry hastalig1 (a-galaktozidaz A eksikligi)

Homosistiniiri (sistatyonin B-sentaz eksikligi veya 5,10-
metilentetrahidrofolat rediiktaz eksikligi)

Menkes hastalig1

Non-vaskiiler mekanizmayla inmeye sebep olan dogustan metabolik
hastaliklar:

Mitokondrial hastaliklar (6rn., MELAS, MERRF, Kearns-Sayre
sendromu, subakut nekrotizan ensefalomiyelopati (Leigh hastalig1))
Yag asidi oksidasyon defektleri

Organik asidemiler (6rn., metilmalonik asidemi, propionik asidemi,
izovalerik asidemi, glutarik asidiiri tip II)

Ure siklus defektleri
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Siilfit oksidaz eksikligi
Piirin niikleozid fosforilaz eksikligi

Diger Dehidratasyon

Sepsis

Diyabetik ketoasidoz

Metabolik sendrom: hipertansiyon, diyabet, insulin direnci, dislipidemi,
ateroskleroz

Sigara

*Kesin degil.
**3, 34 ve 35 numarali kaynaklardan faydalanarak diizenlenmistir.

Pediatrik All’de smiflandirma, etiyolojiye gére prognozu ve rekiirrens riskini
ongdrmede, etiyolojiye Ozgii tedaviler gelistirmede ve bunlarla ilgili yiiriitiilecek
caligmalarin standardizasyonu i¢in son derece dnemlidir. Ancak standardizasyon i¢in
bu siiflandirma tiim diinyada kabul gérmeli ve tek tip olmalidir. Eriskinde TOAST
(Trial of Org 10172 in Acute Stroke Treatment), CISS (Chinese Ischemic Stroke
Subclassification) kriterleri gibi, gecerliligi test edilmis bazi simiflandirmalar
kullanilarak All konulu klinik ¢alismalar arasinda standardizasyon saglanmis,
boylelikle cok merkezli galigmalar daha verimli bir sekilde yiiriitiilmiistiir.[38] Ancak
pediatrik All hastalarinda inme patofizyolojisinde —6zellikle arteriopatiler ile ilgili-
aydinlatilamamis noktalar olmasi ve ¢ocukta siklikla birden fazla risk faktoriiniin bir
arada olmas1 genel gecer bir siniflandirma yapmay1 zorlastirmakta; yapilacak her tiirlii
simiflamada kesisen gruplarin olmasmin oniine gecilememektedir. Daha once bu
amacla yapilmis simiflandirmalar sik kullanilmamis ve bu sebeple IPSS 2012’de bir
konsensusla CASCADE (Childhood AlS Standardized Classification and Diagnostic
Evaluation) kriterlerini yaymlamistir.[39] Bu siniflama ile perinatal inme disindaki
All’lerin simiflandiriimas1 amaglanmistir. CASCADE primer ve sekonder kriterler
olarak 2’ye ayrilir. Primer kriterlerde inme, patolojiyi yaratan anatomik bolgeye gore
ayrilir; bu kalpten, boyun damarlar1 ve serebral damarlara kadar herhangi bir yerde
olabilir (Tablo 2.3). Hastaliga neden olan anatomik bdlgeye klinik &ykii, EKO,
vaskiiler goriintiilemeler (MRA, BTA ve/veya konvansiyonel anjiografi) ve MRG
veya BT de enfarktin anatomik yeri degerlendirildikten sonra karar verilir. Eger birden
fazla bolgenin inmeye neden olmus olabilecegi diisiiniilityorsa inme “multifaktoriyel”
olarak siniflandirilir. Kardiyak ve vaskiiler incelemeleri normal olan hastalar ile atipik

anatomik etiyolojisi olanlar ise “diger” kategorisinde siniflandirilir. Akut dénemde
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siiflama, hasta dykiisii ve ilk 1 ayda yapilmis goriintiilemeler ile yapilirken; kronik
smiflama 1 aydan sonra elde edilen bulgularin birlestirilmesi ile yapilir. Kronik
donemde arteriopatinin progresif, stabil, geri doniislii olmas1 agisindan degerlendirme
yapilir. Sekonder kriterlerde ise genetik arteriopatiler, enfeksiyonlar, inflamatuar
nedenler ve hematolojik/protrombotik faktorler gibi ek bilgiler verilir. CASCADE
kriterleri su ana kadar iizerinde konsensusa varilmis tek pediatrik All smiflamasidir,
ancak bu siniflamanin degerlendiriciler arasi giivenilirligi orta olarak belirlenmis;
ozellikle arteriopati alt gruplarini belirlemede yeni diizenlemelere ihtiya¢ duyuldugu
belirtilmistir.[40]

Tablo 2.3. CASCADE Kriterleri [39, 40]

Primer Alt Gruplar
Temel 7 Alt Grup (Sadece Genisletilmis 19 Alt Grup (Sadece biri secilir.)
biri segilir.)
Kiiciik damar arteriopatisi e Kesin

e Radyolojik kanit var.

e Biyopsi kanit1 var.

e Olas!

Unilateral FSA e Anterior dolasim, kollateral var.
e Anterior dolasim, kollateral yok.

e Posterior dolagim
e Diger

Bilateral serebral arteriopati e Kollateral var.

e Kollateral yok.

e Diger
Aortik/servikal arteriopati e Diseksiyon
e Takayasu arteriti
e Diger
Kardiyoembolik e Kesin
e Olas!
Diger e Bilinmeyen sebeple
e Diger
Multifaktoriyel e  Multifaktoriyel
Sekonder Alt Gruplar
(Birden fazla secilebilir.)
Genetik: vaskiilopati PHACES sendromu, Williams sendromu, trizomi 21,
norofibromatozis, Alagille sendromu, OHA
Enfeksiyoz Post-varisella arteriopati, menenjit, HIV vaskiilopatisi
Hematolojik/ Hemoglobinopatiler, antifosfolipid antikor sendromu,

protrombotik protein C ve S eksiklikleri, antitrombin III eksikligi,
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homosistein yiiksekligi, faktéor V Leiden veya
protrombin mutasyonlari, protein kaybettiren durumlar
(enteropati, nefropati), anemi

inflamatuar Idiyopatik  (primer MSS vaskiiliti), otoimmiin
hastaliklar (6rn., SLE)

Genetik: metabolik Mitokondrial sitopati

ila¢/toksin maruziyeti Intravenéz immiinglobulin, L-asparajinaz, post-
radyasyon

Vazospazm Geri doniiglii vazospastik sendromlar

Asagida baslica risk faktorleri olan arteriopatiler, enfeksiyonlar, kardiyak
nedenler ve protrombotik/hematolojik hastaliklar 4 ana grupta ayrintili incelenmis,

diger risk faktorlerinden de bahsedilmistir.

Enfeksiyon

Bakteriyel menenjit, sepsis, endokardit gibi major enfeksiyonlar All ile
iiligkilidir. AIl’li cocuklarda ates ve yakin zamanda enfeksiyon gecirme dykiisii siktir.
Son bir ayda st solunum yolu enfeksiyonu, otitis media, gastroenterit gibi mindr
enfeksiyon gecirmis olmanin Afl riskini 4 kat artirdig1 gosterilmistir.[41] Yakin
zamanda gegirilmis enfeksiyonlarin Al ile iligkisi gosterilmis olsa da bu
enfeksiyonlarin ¢ogu bilinen vaskiiler bir tropizmi olmayan yaygin ¢ocukluk cagr iist
solunum yolu enfeksiyonlaridir ve diger bilinen risk faktorlerine bagh gelisen
All’lerde de benzer siklikta oldugu gériilmektedir. Bu durum genel inflamatuar veya
paraenfeksiy06z bir siireci diisiindiiriir.[42]

Yakin zamanda baslatilmis olan uluslararasi, ¢cok merkezli bir vaka-kontrol
calismast olan VIPS’te (Vascular Effects of Infection in Pediatric Stroke) tespit
edilebilen ajanlardan -6zellikle dogrudan damarlar1 etkiledigi bilinen- herpesviriis
grubunun subklinik prezentasyonlar dahil All’yi tetikleyebildigi gosterilmistir.[42, 43]
Bu enfeksiyonlarin enfeksiyon ve inflamasyon ile bir ¢esit arteriopati olusturdugu
diisiiniilmektedir. Gelismekte olan iilkelerde tiiberkiiloz menenjiti énemli bir All

nedenidir.[44] All iliskili diger enfeksiyon etkenleri Tablo 2.2’de gdsterilmistir.

Arteriopatiler

Kranioservikal arterleri dogrudan etkileyen hastaliklar olan arteriopatiler tiim
All’lerin %18-64°liikk bir kismm olusturmaktadir.[37, 45-48] Bu genis aralik
goriintiileme yontemleri, siniflandirmalar ve toplumlar aras1 farkliliklardan

etkilenmektedir ancak arteriopatiler ¢ocukluk c¢ag1 All’de 6nemli bir grubu
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olusturmaya devam etmektedir. Ciinkii arteriopatiler hem inme rekiirrensini
ongdrmede giiclii bir faktordiir, hem de kotli sonuclarla iliskilidir[45, 47]; bu da
arteriopatileri inmeden ikincil korunma konusunda Onemli bir hedef haline
getirmektedir. Arteriopati inme alt tipinde kotii sonuglarin daha cok olmasi,
rekiirrenslerin kiimiilatif etkisi ile olabilecegi gibi; kortikospinal traktin gegtigi internal
kapsiil ve hareketi diizenleyen bazal ganglionlar gibi hareket fonksiyonlar1 i¢in énemli
ve kollateral dolasimin olmadigi anatomik bdlgelerin arteriopatilerde daha ¢ok
tutulmasi ile iliskili olabilecegi diislinlilmektedir.[49] Arteriopatik mekanizmalar
temel olarak ikiye ayrilabilir:

1. Daha onceden saglikli, okul ¢ag1 ¢ocuklarinda enfeksiyon veya travmaya
bagl akut, edinilmis arter hastaliklari,

2. Daha ¢ok genetik olarak veya kronik sistemik hastaligi olan ¢ocuklarda
goriilen kronik, kalitsal arter hastaliklar.

Onemli baz1 arteriopatiler su sekilde smiflandirilabilir:

1. Fokal/Transient serebral arteriopati

2. MSS vaskiilitleri

3. Diseksiyonlar

4. Moyamoya sendromu

5. Konjenital/genetik arteriopatiler

Arteriopatilerin tanisinin  koyulmasit ve simiflandirilmas: igin vaskiiler
goriintlileme yapilmasi esastir. Bazi arteriopatilerin ilerleyici bazilarinin diizelme
egiliminde olmasi1 kontrol vaskiiler goriintiilemeyi de gerektirir ve bu durum spesifik
tedavi olanaklar1 nedeniyle dnemlidir. Arteriopati tanist koymanin zorluklar1 oldugu
gOriilmistiir.[50] Bunun sebeplerinden ilki standart vaskiiler goriintiilemelerin arter
duvari yerine liimeni goriintiilemeye yonelik olmasidir. Bu arter hastaligi ile trombiis
ayrimmin yapilmasini zorlagtirmaktadir. Arteriopati tanisi i¢in damar duvari
diizensizligi ve stenoz daha az spesifik iken arterial bantlagma, intimada flap, duvar i¢i
hematom, ektazi/anevrizma daha spesifiktir. Okliizyon goriilmesinin ise nonspesifik
oldugu gozlenmistir. Arteriopati tanisinda klinik bilgi duyarliligi artirmaktadir.
Ornegin goriintiileme yontemleri ile arterial stenoz goriilerek arteriopati diisiiniilen bir
hastada oykiide kardiyak trombiis varligi, bunun kismen rekanalize olmus bir trombiis
oldugunu disiindiirebilir. Ancak burada kalp hastaliginin arteriopati ile tesadiifen

birlikte olabilecegi akilda tutulmalidir. Ornegin Down sendromu hem konjenital kalp
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hastaliklar1 hem moyamoya sendromu, hem de servikal instabiliteye bagl arterial
diseksiyon ile iligkili olabilir.[51, 52] Takipte vaskiiler goriintiilemenin tekrarlanmasi
da arteriopati tanis1 koymay1 kolaylastirmaktadir. Stenozun hizla diizelmesi trombiis
diisiindiiriirken devam eden veya ilerleyen stenoz arteriopati diislindiiriir. Arteriopati
tanisinin dogru konulmasi i¢in damar duvarina yonelik goriintiileme ydntemlerinin
gelistirilmesine ihtiya¢ vardir.[53]

1. Transient Serebral Arteriopati/Fokal Serebral Arteriopati

Transient serebral arteriopati (TSA), seri anjiografilerde dalgalanmalar
gosteren, tipik olarak intrakranial anterior dolasimda biiyiik damarlarin duvarinda
goriilen fokal stenoz veya segmental darliktir. TSA genellikle tek taraflidir, distal ICA,
proksimal MCA ve bazen de Willis Cemberini tutar. Tipik olarak lentikiilostriat
damarlarin neden oldugu bazal ganglion enfarkti vardir ve etkilenen arterlerde darlik,
bantlagma, stenoz gériiliir. izleyen 3-6 ayda arteriopati gegici bir kétiilesme gosterir,
ardindan vaskiiler diizensizlikte bir diizelme veya tam rezoliisyon goriiliir.[54]
Moyamoyadan siire, tek tarafli olusu, uzun donemde ilerleyici olmamasi ile ayrilir.
Hastaligin “transient” olusu cocukluk c¢ag1 intrakranial arteriopatilerinin uzun
donemde takibininin 6nemini vurgulamaktadir. Ciinkii bazen diseksiyonlar da TSA
gibi prezente olabilir veya TSA’larin kii¢iik bir kismi ilerleyici daralma ve kollateral
olusumu ile moyamoya gelistirebilir. Bazal ganglion enfarkti ve tek tarafli intrakranial
arteriopatisi olan 79 ¢ocuk prospektif olarak tekrarlayan goriintiilemeler ile ele alinmig
ve 6-12 aylik takipte %94 iiniin tipik TSA seklinde ilerledigi goriilmiistiir.[55] Bu
sonuglar, TSA her ne kadar izlemde koyulan bir tan1 olsa da ¢ocukluk ¢ag1 inmelerinde
ilk prezentasyonda da biiylik oranda diisiiniilebilecegini gosterir.

Fokal serebral arteriopati (FSA), TSA ve diger bazi arteriopati tiplerini
kapsayan veya ortak bulgular1 olabilen, yakin zamanda IPSS tarafindan olusturulmus
bir terimdir.[39] TSA/FSA’nin patofiyolojisi pediatrik All alanindaki giincel arastirma
konularindandir. TSA/FSA’nin enfeksiyonlarla iligkisi gdsterilmistir ancak aktif viral
enfeksiyonla m1 tetiklendigi, postviral bir enflamasyon mu oldugu veya idiopatik bir
inflamasyon mu oldugu bilinmemektedir. FSA/TSA’nin bilinen bir sebebi post-
varisella anjiopatisidir. Post-varisella arteriopatisi, gecirildigi bilinen bir varisella
enfeksiyonunun neden oldugu TSA olarak diisiiniilebilir. Son bir yil igerisinde
gegirilen varisella enfeksiyonu ile TSA arasindaki iliski gosterilmistir.[56] Mekanizma

olarak viriislin trigeminal ganglionda reaktive olarak en yakindaki serebral arterlere
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yayildig1 diistiniilmektedir. Varisella enfeksiyonlarinin as1 uygulmasinin baglamasiyla
azalmasi beklenmektedir ve varisella asisi ile pediatrik inme arasinda heniiz bir iligki
gosterilmemistir.

2. Merkezi Sinir Sistemi Vaskiilitleri

MSS wvaskiilitleri primer veya sistemik romatolojik bir hastalik veya
enfeksiyona sekonder olan inflamatuar bir arteriopatidir. Bu grup hastaliklarin
tanisinin konulmasi zordur ancak erken tani ve tedavi, progresyonu 6nlemek i¢in kritik
onemdedir.

Cocukluk c¢ag1 primer MSS anjiiti (cPACNS), nonenfeksiydz arterial
inflamasyon olarak tanimlanmistir; inflamasyon MSS arterleri ile sinirlidir. Erigkinde
tanisal kriterler konulmustur ancak ¢ocukta tani kriteri yoktur. Ayrica ¢ocukta bu tani,
tek tarafli oldugunda klinik ve radyolojik bulgulariyla FSA catis1 altinda diger tanilarla
benzesebilmektedir. Olgularda patoloji ¢alisilmasi ¢gogunlukla miimkiin olmadig1 igin
bu tiir arteriopatilerin, damarin direkt enfeksiyonu nedeniyle, paraenfeksiy6z bir siireg
sonucu veya otoimmiin bir hastalik sonucu olup olmadigi bilinmemektedir.
Arteriopatinin serebral kateter anjiografide gosterilebildigi orta-biiyiik damar hastalig
ve gosterilemedigi kii¢iik damar hastaligi olarak ikiye ayrilir.

Distal, kiiclik serebral arterleri tutan formu (anjiografi negatif) bas agrisi,
nobetler, biligsel gerileme veya davranis ve kisilik degisiklikleri gibi sinsi
semptomlarla gelir. MRG’de lezyonlar multifokaldir, konvansiyonel anjiografi
yapilmalidir ancak negatif gelebilir. Kesin tani biyopsi ile konur.

Orta-biiyiilk damar cPACNS’de kateter anjiografide MCA, ACA ve distal
ICA’da diizensizlikler (beading) goriilir. Beyin MRG ve MRA’da bu sahalarda
parankimal lezyonlar hatta damar duvarina 6zel goriintiilemelerde damar duvarinda
kalinlagma goriilebilir. Orta-biiyiik damar cPACNS tipik olarak hemiparezi, duyusal
defisitler veya afazi ile bagvurabilir. Tedavide immunsupresyon gereklidir, refrakter
vakalarda plazmaferez gerekebilir. Antikoagiilasyon veya antitrombosit tedavi
arterden artere emboli riskini azaltabilir.

Sekonder MSS vaskiilitleri altta yatan sistemik inflamatuar hastalik,
enfeksiyonlar veya malignansi ile iligkili olabilir. Her boyutta damar1 tutabilir. MRA
veya BTA kiiclik damar vaskiilitlerini taniyamaz ancak orta ve biiyiilk damar
vaskiilitlerinde damar diizensizlikleri ve darliklar1 tespit edebilir. Kateter anjiografi

limenin goriintiilenmesinde daha duyarhidir ancak duvari goriintiileyemez. Bazen
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MRA’da kalinlasmis damar duvart gadolinyum ile goriintiilenebilir. Eritrosit
sedimentasyon hiz1 ve C-reaktif protein yiikselebilir, ancak giivenilir degildir. Serebral
arterleri tutabilen sistemik vaskiilitler ve bag dokusu hastaliklari arasinda Kawasaki
hastaligi, Henoch-Schohnlein  purpurasi, poliarteritis nodoza, = Wegener
granulomatozu, sistemik lupus eritematozus, Behget hastaligi, miks bag doku hastaligi,
Sjogren sendromu ve inflamatuar bagirsak hastaliklar1 saylabilir.[57-59]

Yakin zamanda tanimlanmis, sistemik vaskiilite yol agan, ayni zamanda
inmenin monogenik nedenlerinden biri olan bir diger hastalik ADA2 (Adenozin
deaminaz-2) eksikligidir. ADA2 hematopoietik ve endotelyal hiicrelerin biiyiimesi ve
farklilagmasi ve damar biitiinliigii icin 6nemli bir biiylime faktoriidiir. CECR1 geninde
fonksiyon kaybi mutasyonu hastaliga neden olmaktadir.[60] Erken yaslarda
aciklanamayan lakiiner enfarkti olan hastalarda sistemik inflamasyon bulgulari, géz
tutulumu, hepatosplenomegali, livedoid cilt bulgular1 ve resesif gegisli hastaliklar
acisindan giipheli aile Oykiisii gibi ek bulgular varsa ADA2 eksikligi
diisiiniilmelidir.[61, 62] PAN tani kriterlerini karsilamasi nedeniyle daha 6nce PAN
tanist almig bir kisim hastanin da aslinda ADA?2 eksikligi olabilecegi diisiiniilmektedir.
Anti-TNF ilaglardan fayda gormesi beklenmekle birlikte nadir tan1 konuldugu igin
heniiz uzun donem sonuglar1 hakkinda ¢aligmalar yoktur.

MSS vaskiilitlerinde antikoagiilasyon ve antitrombosit tedavilerin optimal
kullanimi konusunda kesin bilgiler yoktur. Ancak sekonder MSS vaskiilitlerinde
cogunlukla antitrombosit tedavi baslanmaktadir. Biiyiikk damar tutulumu veya
trombiisiin goriilmesi durumunda antikoagiilasyon diisiiniilebilir.

3. Diseksiyonlar

Diseksiyonlar liimen i¢i trombiise, arter duvarinda hematoma veya arterden
artere tromboemboliye neden olur. Pediatrik Ail’lerin %7,5 ila %20’sini olusturur.[63]
Ekstrakranial arterial diseksiyonlar daha ¢ok anterior dolasimda goriiliir. Anterior
dolasimda intraktanial, posterior dolasimda ekstrakranial diseksiyonlar daha sik
goriiliir. Servikal ICA’da proksimalde, vertebral arterde ise C1-C2 seviyesinde daha
stk goriiliir. Bag ve boyun agrisi, ipsilateral Horner sendromu ve servikal bolgede
ifiiriim ile gelebilirler.

Cocukta ¢ogu vakada spontan olmakla birlikte travma sonucu da olabilir.
Enfeksiyon veya bag dokusu hastaliklar1 zemininde daha ¢ok goriiliirler. Bu bag

dokusu hastaliklarindan bazilar1 Marfan, Ehlers Danlos, and Loeys-Dietz
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sendromlaridir; kesin iligki gosterilmemis olmakla birlikte ¢oklu diseksiyonu olan
vakalarda diigiiniilmelidir.

Cocukta randomize kontrollii calisma olmadigindan tedavi tartigmalidir.
Erigkinde antikoagiilasyon ile antitrombosit tedavi arasinda fark bulunmamistir. Ancak
pediatride en son kilavuzlar ekstrakranial diseksiyonlarda antikoagiilasyon
onermektedir. Subaraknoid kanama riski nedeniyle intrakranial diseksiyonlar
antikoagiilasyona goreceli bir kontraendikasyon olusturur.

4. Moyamoya

Moyamoya distal ICA ve Willis Cemberi dallarini tutan, genellikle bilateral
olan, ilerleyici, steno-okluzif bir hastaliktir. FSA ilerleyici bir hal aldiginda genellikle
bazal kollateral damarlanma goriilmeye baslar var bu durumda moyamoya
arteriopatisinden bahsedilir. Bu bazal kollateraller konvansiyonel anjiografide “havada
dagilan duman” (Japonca’da moyamoya) goriiniimii olusturur. FSA ve evre 6
moyamoyada ise bu kollateral goriiniimii yoktur.

Moyamoya tanimi ICA, MCA ve ACA gibi daha ¢ok anterior dolasimi icerse
de vakalarin bir kisminda posterior serebral arterlerde de stenoz goriiliir.

Hastaligin idiyopatik formuna moyamoya hastah@ denir. Sporadik veya
ailesel olabilir. Idiopatik formdaki hastalarin %15’inde aile Oykiisii oldugu
goriilmiistiir. Ailesel moyamoya hastaliginin otozomal dominant inkomplet penetransa
sahip oldugu, 6zellikle Asyalilarda 17q25.3 bolgesinde RNF213 (ring finger 213) gen
mutasyonu ile iliskili oldugu bulunmustur.

Hastaligin orak hiicreli anemi (OHA), Down sendromu, nérofibromatozis tip 1
(NF1), postradyasyon vaskiilopatisi, konjenital arteriopatiler gibi sistemik durumlarla
iligkili olan formuna ise moyamoya sendromu denir.

Moyamoya enfarktinda diger enfarktlardan farkli olarak enfarktin ortaya ¢ikis
mekanizmasi hipoperfiizyona baglidir. Hipoperfiizyon daha c¢ok sinir zonu sulama
alanlarini etkiler. Kronik olarak perfiizyonu az olan bu alanlarin serebral otoregiilasyon
gibi  faktorlerden  etkilenmesiyle enfarktin  tetiklendigi  dusiiniimektedir.
Hiperventilasyon (serebral vazokonstriksiyon) veya nefes tutma (serebral
vazodilatasyon ile calma fenomeni) gibi karbondioksit diizey degisiklikleri sonucu
inme veya TIA semptomlar1 ortaya ¢ikabilir.

Hastaligin insidans1 5 yas ve 40 yas civar1 pik yaparak bimodal bir dagilim
gosterir. Moyamoya yavas ilerleyici bir hastaliktir. Hastalarda baslangicta TIA ve
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migrendz bas agrilari sik olsa da ¢ocuklarda taninin konulmasi i¢in genellikle bir inme
ataginin olmasi gerekir. Cocuklarda daha ¢ok iskemik, eriskinde ise hemorajik enfarkt
daha ¢ok gortiliir.

Moyamoya tedavisinde aspirin (ASA) ile antitrombosit tedavinin giivenli
oldugu diistintilmektedir. Asetozolamid gibi karbonik anhidraz inhibitdrii ajanlar, asit-
baz dengesini vazodilatasyon yoniine ¢evirmek {izere kullanilir ancak calma
fenomenine de neden olabilirler. Hipertansiyon hastalikta sik goriilen bir bulgudur
ancak serebral perfiizyonun korunmasi agisindan antihipertansif kullanimindan
kacinilmas1 veya cok dikkatli kullanilmasi gerekir. Cerrahi revaskiilarizasyon,
semptomatik ve secilmis hastalarda sonuglari iyi olan bir yontemdir.[64]

5. Konjenital/genetik arteriopatiler

Cocuklarda giderek artan sayida konjenital veya genetik nedenli inmeye neden
olan arteriopati saptanmaktadir.[65, 66] Bir calismada pek cok gen defektinde
fonksiyonu bozulan hiicre grubu belirlenmis ve heniiz iyi bilinmeyen ¢ocukluk ¢agi
arteriopatileri ve TSA caligmalari i¢in amaca yonelik genetik yaklasim Onerilerinde
bulunulmustur (Tablo 2.4).[67] Edinilmis ve kalitsal arteriopatilerin ayriminin
yapilmasi, akut donemde tedavi, kronik donemde ise korunma, sistemik
komplikasyonlari erken tespit etme ve genetik danisma agisindan 6nemlidir. PHACES,
progeria, Alagille sendromu, MOPDII, COL4A1 mutasyonu, ACTA2 mutasyonu,
CADASIL, CARASIL, Schimke immiino-ossedz displazi, fibromuskiiler displaziler,
psddoksantoma elastikum bu hastaliklardan bazilaridir.

Tablo 2.4. Genetik Arteriopatilerde Genetik Defektin Tiiriine Gore Etkilenen

Arter Kismu ve Hasar Mekanizmalar: [67]

Etkilenen Arter Kism / Hasar Genetik Defekt

Mekanizmalar

Endotel hasarina anormal cevap SAMHDI1, GLUT10, ATP7A, NF1

Anormal metabolitlerin birikimi GLA (Fabry hastalig1), homosistiniiri

Anormal vaskiiler homeostaz NOTCH siyal yolagi: NOTCH3, JAG1
TGFp yolagi: HTRA1, SLC2A10

Vaskiiler bazal membran COL4A1

internal elastik lamina ELN, ABCC6-e¢lastin fiberlerin kalsifikasyonu
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Vaskiiler diiz kas hiicreleri ACTAZ2, Pericentrin; NF1

Kardiyak

Kalp hastalig1 olan ¢ocuklar pediatrik inmelerin énemli bir kismini olusturur.
AIl’li gocuklarm %2 ila 31’inde kardiyak risk faktdrii bulunmustur.[15, 44, 68]
Konjenital kalp hastaligi (KKH), kalp hastaliklar1 arasinda en ¢ok bahsedilen risk
faktoriidiir. Anormal anatomi, paradoksal emboli, inflamasyona bagli protrombotik
durum, demir eksikligi anemisi, bozulmus kardiyak fonksiyona yol agarak All riskini
artirabilir. IPSS’de kardiyak hastaliga bagli inmelerin %59’unu KKH olusturmaktadir.
Ancak aritmi, kardiyomiyopati, endokardit gibi edinilmis faktorler de 6nemlidir.
Kardiyak nedenli inmesi olan g¢ocuklarin yaslarinin daha kiiciik oldugu, bilateral
multifokal tutulumun daha c¢ok oldugu ve daha c¢ok hemorajik transformasyon
bulundugu gosterilmistir.[68]

Kardiyak nedene bagli inmelerde rekiirrens sik goriilmektedir.[46, 69]
Rekiirrens ile iligkili durumlar; mekanik kapak varligi, protrombotik durumlar, akut
enfeksiyon ve antitrombotik tedavi kullanilmamasi olarak gosterilmistir.

Kalp hastaligi olan pediatrik inme hastalarinda géz 6niinde bulundurulmasi
gereken bir diger durum, bu hastalar i¢cin kaginilmaz olan diizeltme ameliyatlari,
kardiyak kateterizasyonlar (tanisal veya tedavi amacgli) ve kalp fonksiyonlarim
destekleyici girisimsel tedavilerdir (ventrikiil asist cihazlar ve ECMO); bunlar da inme
riskini artirmaktadir.[70, 71]

Izole patent foramen ovalenin (PFO) All’de rolii konusunda belirsizlikler
vardir. Ozellikle protrombotik durumun oldugu veya nedeni agiklanamayan Ail ve
TIA’da, ASD ve PFO geng eriskinlerde tartismal1 bir risk faktorii olarak gosterilmistir
ancak cocuklarda ¢aligmalar yeterli degildir.[72] PFO kapatilmasinin rekiirren inmeyi
onlemedeki etkinligi konusunda kesin kanitlar bulunmamaktadir. Su ana kadar hepsi
eriskinde yapilmis randomize ¢aligmalar (RESPECT, CLOSURE I, PC), rekiirrensi
onlemede PFO kapatilmasi ile medikal tedavi arasinda fark bulamamustir.[73-75] Bu
caligmalar, komplike olmayan PFO’nun kapatilmasini1 6nermemektedir. Cocukta genel
goriis, PFO’nun inme veya TIA nedeni olarak gosterilmesi icin diger tiim tanilarin
dislanmasi gerektigidir. Kriptojenik All olan cocukta kardiyak degerlendirme EKG ve
renkli Doppler EKO yaninda, gerekirse septumun daha iyi degerlendirilmesi i¢in

transozofageal EKO ve ajite salin enjeksiyonu ile bubble ¢aligmasi da yapilmalidir.
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Cocukluk c¢aginda ¢ogu inme ve TIA, arteriopatiler ve protrombotik hastaliklarla
iligkili oldugundan, g¢ocuklarda PFO kapatilmasi diisiiniilmeden Once hastalara
antitrombotik medikal tedavi baslanmalidir.[11, 76] Sonug¢ olarak tek kriptojenik
inmesi olan, herhangi anatomik veya klinik risk faktorii olmayan hastalar medikal
tedavi ile izlenmelidir. Se¢ilmis baz1 hastalara, 6zellikle uygun medikal tedaviyi
almaktayken tekrarlayan kriptojenik inmeleri olanlara veya 6nemli miktarda sagdan
sola santin bulundugu kriptojenik inme hastalarina, PFO kapatilmas: ailenin ve
hastanin bilgisi dahilinde 6nerilmelidir.[76]

Enfektif endokardit, All ve intraserebral kanamaya yatkinlik yaratir. Mikotik
anevrizmalardan kanama riski nedeniyle antikoagiilasyon goreceli kontraendikedir.

Diger edinilmis kardiyak hastaliklar arasinda kardiyomiyopatiler, kalp kapak
hastaliklar1 (romatizmal ates, yapay kapaklar), disritmiler, atrial miksoma sayilabilir.

Pediatrik inme kilavuzlar1 kardiyojenik nedenli arterial iskemik inmelerde

antikoagiilan tedaviyi antitrombosit tedaviye gore dncelikle onermektedir.

Protrombotik ve Hematolojik Hastalklar

Edinilmis veya kalitsal protrombotik risk faktdrleri All hastalarinm %20 ila
50’sinde bulunur.[77-79] 22 ¢alismadan olusan bir meta-analizde ilk All ile protein C
ve antitrombin eksikligi, faktor V. G1691A (Leiden), faktor I G20210A, MTHFR
C677T polimorfizmi, lipoprotein(a) yliksekligi ve antifosfolipid antikor pozitifligi
arasinda 6nemli bir iliski bulmustur.[78] Pediatrik All’de trombofilik risk faktdrlerinin
cogunlukla diger AIl risk faktorleri icin kolaylastirict rol oynayarak All’ye neden
oldugu disiiniilmektedir. Ancak 148 hastalik bir vaka-kontrol ¢alismasinda
lipoprotein(a) yiiksekligi, faktor IT G20210A, faktdr V Leiden, protein C eksikligi ve
MTHFR polimorfizmi bagimsiz risk faktorleri olarak bulunmustur.[80]

Edinilmis trombofililerden antifosfolipid antikor (AFA) pozitifligi (lupus
antikoagiilani, antikardiyolipin antikorlar ve anti-B2 glikoprotein-1) ile tiim ¢ocukluk
cag1 arterial iskemik inmeleri arasinda 6nemli iligki bulunmustur (OR 6,95; CI 3,67-
13,14). AFA sendromu da (gebelik dis1 donemde vaskiiler trombiis ve en az 12 hafta
ara ile iki kez gosterilmis AFA pozitifligi) ¢ocukluk ¢aginda sadece inme ile kendini
gosterebilir. AFA pozitifligi ile rekiirrens arasindaki iliski bilinmemektedir.

Edinilmis nedenlerden AFA sendromu disinda demir eksikligi anemisi

pediatrik iskemik inmede bagimsiz risk faktorii olarak bulunmustur.[81] Direkt demir
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eksikligi anemisi iligkili hiperkoagiilasyon, demir eksikligi anemisine bagh
trombositoz ve anemik hipoksi (dokuya goreceli az oksjien taginmasi) mekanizma
olarak ileri siirtilmiistir.

Faktor VIII, D-dimer, von Willebrand faktor ve PAI-1 gecici ylikseklikleri de
diger edinilmis ancak daha az kanitli protrombotik risk faktorleridir.

Genetik trombofililer pek c¢ok inme tipinde riski artirir. Ayrica her bir
trombofili All icin farkli oranlarda risk faktorii olustururlar (Tablo 2.5). Ornegin faktor
V Leiden heterozigotlugu trombofili riskini daha az artirirken, agir protein C veya S
eksikligi tek basia All nedeni olabilecek kadar 6nemli bir risk faktoriidiir. Ayrica
protein C eksikligi Ali’de rekiirrens riskini artirdigi kanitlanmus tek kalitsal
trombofilik faktordiir. Lipoprotein(a) yliksekligi, eriskindeki ateroskleroz gelisimi i¢in
bilinen bir risk faktoriidiir. Lipoprotein(a) plazminojen ile yarisarak fibrinolizi inhibe
etmektedir. Lipoprotein(a) yliksekliginin, etiyolojide aterosklerozun daha arka planda
oldugu ¢ocukluk ¢ag1 Ali’de bagimsiz bir risk faktorii oldugu ve rekiirrens ile iliskili

oldugu gosterilmistir.[80]

Tablo 2.5. Arterial iskemik Inme ile iliskili Trombofili Faktorlerinin Odds
Oranlan|[78]

Trombofili faktorii Odds Oram (%95 giiven
arahgi)

Edinilmis risk faktorleri

Antifosfolipid/Lupus antikorlar1 6,95(3,67-13,14)
Genetik risk faktorleri

Antitrombin eksikligi 3,29 (0,70-15,48)

Protein C eksikligi 11,0 (5,13-23,59)

Protein S eksikligi 1,49 (0,32-6,92)

Lipoprotein(a) 6,53 (4,46-9,55)

Faktor V G1691A 3,70 (2,82—4,85)

Faktor I1 G20210A 2,60 (1,66—4,08)

MTHFR TT 1,58 (1,20-2,08)

>2 genetik alel varligi 18,75 (6,49-54,14)

MTHFR C677T heterozigot mutasyonu olan bireylerde tromboz riskinde artig
olmadigi, ancak homozigot mutant olanlarda (TT) homosistein yliksekligi eslik

ettiginde tromboz riskinin artti1 diisiiniilmektedir.[82] Erigkin ¢aligmalarinda da tek
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basina MTHFR mutasyonunun degil artmis homosistein diizeylerinin artmis tromboz
riskiyle iligkili oldugu gosterilmistir.[83] MTHFR mutasyonlar1 homosistein diizeyini
artirdigindan, trombofilik etkisini homosistein araciligi ile olusturmaktadir. Ornegin
yeterli folat seviyesi olan bir kiside MTHFR mutasyonunun homosisteini artirici etkisi
sifirlanacak ve boylelikle MTHFR mutasyonu olan herkeste homosistein diizeyi artmis
bulunmayacaktir. Giiniimiizde hastalarin MTHFR mutasyonu yerine homosistein
diizeyi ile taranmasi 6nerilmektedir.[78]

MTHFR genindeki diger bir mutasyon A1298C’nin termolabiliteye ve
homosistein diizeyine etkisi olmadigi diisiiniilmekle birlikte tartismalidir.[84]

Inmeli hastada trombofili arastirmasi yapilacagi zaman, kan drneginin alinma
zamani onem tagimaktadir.[78] Protrombotik mutasyonlar ve lipoprotein(a) tromboz
icin devamli bir risk olustururken, protein C, S, antitrombin III ve antifosfolipid antikor
varlig1 bu sekilde davranmamaktadir. Cilinkii trombozun kendisi gegici olarak diisiik
antitrombin III, protein C veya protein S seviyelerine neden olabilir ve bu 6nemli bir
karistirict faktordiir. Ornegin inmeden saatler sonra alimus bir protein C diizeyinin
diisiik olmasi, hem neden hem de sonu¢ olarak degerlendirilebilir. Ayrica
antifosfolipid antikor pozitiflikleri de antifosfolipid antikor sendromu tanisi i¢inde
degerlendirilmeli, antifosfolipid antikor sendromu denilebilmesi i¢in 12 hafta
sonrasinda tekrar antikor degerlendirmesi yapilmalidir. Ciinkii cocuklarda hafif viral
enfeksiyonlar sonrasi dahi gegici olarak antifosfolipid antikor titreleri yiiksek
bulunabilmektedir. Bu gegici antikorlarin artmis trombofili riski yaratip yaratmadig:
ise bilinmemektedir. Faktor VIII de bir akut faz reaktam1 olarak inmenin akut
doneminde artabilmekte ancak akut inflamasyon yoklugunda da bazi genetik faktorler
nedeniyle yiiksek olabilmektedir.[85]

Cogu protrombotik durumla iliskili inme riski goreceli olarak diisiiktiir. Inme
riski Ozellikle bu protrombotik durum diger risk faktorleri ile birlikte oldugunda
artmaktadir. Bu nedenle pediatrik kilavuzlar, hastada inme nedeni tespit edilmis olsa
bile daha yaygin olan protrombotik durumlarin rutin olarak arastirilmasim
onermektedir.[10] Ancak tespit edildiginde hangi protrombotik anormalliklerin akut
inme ydnetimini veya sekonder profilaksiyi etkileyecegi bilinmemektedir. Ciinkii
kilavuzlarda protrombotik durumlari olan hasta grubuna 6zgiin bir tedavi dnerisi heniiz
bulunmamaktadir. Tedavide degisiklik yaratmayacagi icin klinikte trombofili

aragtirmasi yapmanin yarari tartistlmaktadir.
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Cocukluk ¢agmnda All, kontraendikasyon olmamasi sartiyla, trombofili
faktorlerine bakilmaksizin tiim hastalarda inme anindan itibaren antitrombotik tedavi
ile tedavi edilmelidir. AHA ve CHEST kilavuzlari, vakalarin ¢ogunda akut tedavide
ASA (1-5 mg/kg) dnermekte, antikoagiilan tedaviyi (diisiik molekiil agirlikli heparin-
DMAH veya kumadin) diseksiyon veya kardiyoemboli hastalarina ayirmaktadir.[11]
Agir genetik trombofililer veya ¢oklu trombofili riski halinde daha agresif tedavi
gerekebilir. Bu durumda, 6zellikle artmis emboli atma riski olan donemlerde (6rn.,

ameliyat sonrast uzamis immobilizasyon) antikoagiilasyon onerilebilir.

Orak Hiicreli Anemi

Orak hiicreli anemi (OHA), cocukluk cagi inmelerinde en iyi calisilmisg
hematolojik hastaliktir ve pediatrik inmede primer korunmadan s6z edilebilen nadir
durumlardandir. Ozellikle hemoglobin SS varyanti, hem kii¢iik damar, hem de biiyiik
damar enfarktia yol agabilir. Biiyiik enfarktlar bilinen Ail semptomlar: ile gelirken,
sessiz enfarkt olarak adlandirilan kiiclik damar enfarktlar1 biligsel duraklama veya
kotiilesme ile gittiginden dnemlidir.

Inme OHA’da ilk basvuru sikayeti degildir. Ancak yine de yeni tan1 almis her
inme hastasinda periferik yayma ve hemoglobin elektroforezi ¢aligtiritlmalidir. OHA’ 1
hastada inme durumunda, AHA ve CHEST kilavuzlari hemoglobin S seviyesini total
hemoglobinin %30’un altinda tutacak sekilde acil kismi eritrosit degisimi
onermektedir.[10, 11]

Acil tedaviye ek olarak OHA’l1 ¢ocuklarda transkranial Doppler (TKD) ile
intrakranial arter stenozunun taranmasi Onerilir, boylelikle inmeden primer korunma
miimkiindiir. Cok merkezli randomize kontrollii STOP ¢alismasinda, TKD ile dlgiilen
intrakranial arter kan akim hiz1 artmis (>170-200 cm/sn) 130 ¢ocuk, Hgb S diizeyini
totalin %30’unun altinda tutmak iizere diizenli kan degisimi programina alinmak iizere
randomize edilmistir. Tedavi verilmeyen grupta yillik inme riski %10’da kalirken,
transfiize edilen grupta riskin yilda %1’e diistiigi goriilmiistiir.[86] Bu sebeple
kilavuzlar, OHA olan 2 yasindan biiyiikk ¢ocuklarin yillik TKD ile taranmasini ve
TKD’de artmis hiz goriilmesi halinde bu hastalarin kronik transfiizyon programina
alinmasint Onermektedir.[9, 11] Kronik transfiizyonlar sessiz enfarkt saptanmig

cocuklarda da diisiiniilmelidir.
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Ancak kronik transfiizyonlar uzun dénemde demir birikimi sonucu son-organ
hasar1 ve enfeksiyon riski olugturmaktadir. Bu nedenle OHA’da inme riskini azaltmak
iizere diger calismalar devam etmektedir. SWiTCH (Stroke with Transfusions
Changing to Hydroxyurea) caligmasi, kronik transfiizyonlar yerine hidroksiiire
(hemoglobin F diizeylerini artiran antineoplastik bir ajan) kullanarak inme insidansini
azaltmay1 amaclamistir. Calismada inme hikayesi olan ve 18 ay {izerinde kronik kan
transflizyonu Oykiisii olan hastalar hidroksiiire/flebotomi grubu ve kronik
transflizyon/demir selasyonu almaya devam eden grup olarak randomize edilmistir.
Ara degerlendirmelerde hidroksiiire/flebotomi grubunda %10 inme rekiirrensi
olmasina karsilik transfiizyon/selasyon grubunda hi¢ rekiirrens goriilmemesi {lizerine
caligma erkenden bitirilmistir.[87] Ayrica her iki grup arasinda karacigerdeki demir
birikimi arasinda fark bulunmamustir. Yakin zamanda OHA’da inmeden primer
korunmay1 amagclayan, hidroksitlireyi kronik kan transfiizyonlar1 ile karsilatiran
randomize klinik bir ¢calisma olan TWiTCH (TCD with Transfusions Changing to
Hydroxyurea) ¢alismasi yapilmistir. Bu ¢aligsma ile TKD hizlar1 artmis ancak MRG ile
gosterilebilen vaskiilopatisi gelismemis olan, inme ic¢in yiiksek riskli OHA
hastalarinda, ilk inmeyi 6nlemede hidroksiiire tedavisinin kronik transfiizyonlarin

yerini alabilecegi gosterilmistir.[88]

Kanser

Inme, pediatrik kanserlerde ve tedavileri sirasinda goriilebilen néorolojik
komorbiditelerdendir. Nadiren malignansinin baslangi¢ bulgusu olarak goriiliir. Daha
cok tedavi siirecinde bir komplikasyon olarak ortaya ¢ikar.[89] Losemi ve lenfomalar
hiperkoagiilasyon ve hiperviskoziteye yatkinlik olusturur. L-asparajinaz (antitrombin
seviyelerini diisiirerek) ve sitarabin inme ile iliskili kemoterapotik ajanlardan dnemli
olanlardir.[90] Optik kiazma gliomalar1 ve diger sellar veya suprasellar bolge
timorlerinde kullanilan radyoterapi, vaskiilopatiye yol agarak tedaviden aylar veya

yillar sonra inmeye yol agabilir.[91, 92]

Travma
Bas boyun travmasi diseksiyona yol agarak iskemik inmeye neden olabilir.
Minor kafa travmalari, motorlu ara¢ carpmasi, gilires gibi sporlar veya ameliyat

esnasindaki manipiilasyonlar sonucu olan hiperekstansiyon veya rotasyon hareketleri
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de inmeye neden olabilir.[41, 63] Diseksiyona bagli semptomlar 24 saate kadar

gecikebilir. Risk hasarin ilk birkag¢ giiniinde en yiiksektir.

laclar

Adolesan donemde hem receteli ilaclar, hem uyusturucu maddeler dikkat
edilmesi gereken bir konudur. Amfetamin, ekstazi, kokain, fensiklidin, ugucu madde
kotiiye kullaniminda serebral enfarktlar bildirilmistir. Uyarict maddeler ve eroin de
vaskiilopatiye neden olabilir. Akut migrende ergo alkaloidlerin asir1 kullanimi da

iskemik olaylarla iligkilidir.

2.2.5. Tam

Tablo 2.6. iskemik inmeli Hasta Tamisinda Kullamilan incelemeler

Iskemik inmeli hasta tanisinda kullanilan incelemeler

LABORATUVAR

Tam kan sayimi, periferik yayma

Eritrosit sedimentasyon hizi, C-reaktif protein

Ferritin, folat, hemoglobin elektroforezi

Protein C ve S, Antitrombin III (Inmenin akut déneminde, sepsis ve sistemik
enflamasyon durumlarinda tiiketim koagiilopatisine bagli olarak diismektedir, olaydan 3—4
ay sonra degerlendirilmelidir.)

Plazminojen, fibrinojen

Faktor VIII (Akut faz reaktanidir, akut olaydan 3-4 ay sonra bakilmalidir.)

ANA

Lupus antikoagiilani

Antikardiyolipin antikor

Beta-2 glikoprotein-1 antikoru

Faktor V Leiden mutasyonu, aktive protein C direnci

Protrombin 20210 geni

PAI aleli

MTHEFR aleli, homosistein diizeyi

Aclik kolesterol ve trigliserit diizeyi

Lipoprotein(a)

Bakteriyel, fungal, spiroket, parazitik, viral ve riketsial testler (6rn., Borrelia
titreleri, PPD, VDRL)

Serum ve BOS varisella ve HSV titreleri
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HIV titreleri

Erkekte Iokosit alfa galaktosidaz

Bilinen bir damar dagilimi olmayan enfarktta:
e Serum ve BOS laktik asit ve piruvat
e Plazma amonyak diizeyi
e Idrar ve kan aminoasitleri
e Idrar organik asitleri

Genetik incelemeler: NF1, Notch3, RNF213, ACTA2, CERCI1, bag dokusu gen

paneli, mitokondrial DNA

Kardiyak Degerlendirme
e Transtorasik Ekokardiyografi
e EKG

Erigkinde akut fokal defisit ayirici tanis1 daha dar oldugundan kanamayi ekarte
edebilmek i¢in beyin BT eriskinde baslangi¢ i¢in standart goriintiileme yontemidir.
(Cocuklarda ise akut inme-benzeri semptomlarla bagvuran hastalarin %20-50’si inmeyi
taklit eden diger durumlara sahiptir.[93] Eriskinden farkli olarak c¢ocukta ilk soru
semptomlarin sebebinin inme olup olmadigidir. Tan1 inme ise takip ve tedaviyi
yonlendiren sorular, hangi damarlarin tutuldugu, damar i¢i trombiis olup olmadigi,
eslik eden kanama olup olmadig1 ve arteriopati olup olmadigi olacaktir. Bu nedenlerle
cocukta All’de ve inmeyi taklit eden durumlarda BT nin duyarliigi azdir. BT ile
olgularin %50-80’1 kacirilabilmektedir.[94, 95] Gelismekte olan beynin iyonize
radyasyona maruz kalmasi da bir diger istenmeyen bir durumdur. Pediatrik Ali’de
erken tanida MRG, BT den daha etkindir ve giiniimiizde pediatrik inme tanisinda altin
standarttir. Bazi merkezler eriskindekine benzer sekilde cocukta 15-20 dakikalik
hiperakut MRG protokolleri olusturmustur. Bu protokollerde inme tanisi i¢in gerekli
olan difiizyon agirlikli goriintileme (diffusion weighted imaging-DWI) ve goriilen
diflizyon katsayisi (apparent diffusion coefficient-ADC) haritalar1 yani sira kanamanin
degerlendirilmesi a¢isindan Susceptibility-Weighted Imaging (SWI1) veya Gradient
Echo (GRE) sekanslarini birlestirilmistir. Bu hizli ¢alismada inme goriiliirse vaskiiler
goriintiilemeyi de iceren tam goriintiileme protokolil izlemde yapilir. Arter sulama
sahasina uyan diflizyon kisitlilig1 inmeyi diisiindiirse de beyin tiimdri, apseler, beyaz

cevher hastaliklar1 veya nobet durumunda da azalmig difiizyon goriilebilir. Azalmig
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diflizyonla birlikte ADC haritasinda diisiik sinyal alinmasi inme i¢in hassasiyeti
artiracaktir.

Bas ve boyun MRA intrakranial/servikal arteriopati veya trombiis
degerlendirmesi agisindan istenir. Hemodinamik olarak stabil olmayan, MRG i¢in
kontrendikasyonu olan, sedasyonun MRG’yi geciktirecegi durumlarda veya MRG
olanagi olmayan merkezlerde beyin BT ve bas-boyun BT anjiografi (BTA) ¢ekilebilir.
BTA vaskiiler yapilar1 goriintiilemede MRA’ya gore daha iistiin olsa da, BTA’nin
dezavantajlar1 iyonize radyasyon ve kontrast madde varligi, dogru sonug alinmasi i¢in
kontrastin verilme zamaninin iyi ayarlanmasinin gerekmesi, cocuklarin kontrast verme
sirasinda hareket ederek artefaktlara yol agmasi sayilabilir.

Etiyolojide kuvvetle arteriopati diisiiniilen olgularda, MRA/BTA tanisal
degilse konvansiyonel kateter anjiografi etiyolojiyi belirlemede yardimci olur.
Moyamoyada revaskiilarizasyon diisiiniiliiyorsa ekstrakranial dolagimi da iceren dort
damar anjiografi cekilir.

Inmede zamanlamanin onemli oldugu hiperakut tedavilerin gocuklarda
kullanimimin artmasiyla birlikte, zamani daha iyi kullanmak amaciyla pratik
norogoriintiileme algoritmalari olusturulmaya baslanmistir.[96]

Gilinlimiizde inme etiyolojileri arasinda dnemli yere sahip olan arteriopatilerin
tanisinda, siniflandirilmasinda ve takibinde damar duvaria yonelik goriintiilemelerin
gelistirilmesi iizerinde durulmaktadir. Ornegin gadolinyum kontrasth T1 agirhikli
goriintiilemelerde anormal damar duvart kontrastlanmasi, aktif inflamasyonu
gosterebilir ve boylelikle non-inflamatuar sessiz bir slirecten ayrim yapilabilir.

Inmede subakut dénemde yapilan kontrol gériintiilemenin amaci, hemorajik
transformasyon varligini, enfarkt biiylimesini, O6dem varligini, kitle etkisini,
herniasyon ve rekiirrens varligini tespit etmektir. Trombolitik tedavi verildiyse 24 saat
sonra intrakranial kanama agisindan kontrol MRG/BT cekilir.

Takip goriintiileme siklikla akut olaydan 6 hafta-3 ay sonra yapilir. Takip
goriintiilemenin amaci sessiz enfarkt varsa taramak, arteriopati varliginda progresyonu
degerlendirmek ve ilk goriintiilemede goriinmemis olabilecek arteriopatileri
goriintiilemektir. Kronik takipte MRG ve MRA oOnerilir.

TIA siiphesi olan ¢ocuklarda goriintiileme dnerileri All ile aynidur.
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2.2.6. Tedavi
Erigkinde inme konusunda deneyimli ve egitimli hekimlerden olusan inme
ekiplerinin yer aldig1 primer inme merkezlerinin, genel dahiliye ve néroloji merkezleri
ile karsilastirildiginda, mortalite, komplikasyonlar ve hastanede yatis siirelerini
azaltti1 bilinmektedir.[97] Inme bakimu ile ilgili genel prensipler, yeterli altyapiya
sahip pediatrik merkezlerde de uygulamaya konulmalidir. inme tanisi konulan ¢ocuk
hastalarin  hizlica serebrovaskiiler hastaliklarda deneyimli pediatrik merkezlere
transferi saglanmalidir. Ali’de tedavi asagidaki basliklar altinda incelenecektir:
e Noron koruyucu miidahaleler
e Hiperakut tedavi
o Tromboliz
o Trombektomi
e Antitrombotik tedavi
o Antikoagiilasyon

o Antiplatelet

Noron Koruyucu Miidahaleler

Noron koruyucu miidahaleler, inmenin akut donem bakiminda siklikla gzden
kacirilan ancak sekonder beyin hasarindan kaginmada onemli olan erken donemde
alinmasi gereken dnlemlerdir. Noron koruyucu miidahalelerin amaci perfiizyonu en iyi
haline getirerek penumbraya oksijen ve glukoz saglarken; ates ve nobeti kontrol altinda
tutarak ndronal metabolik hiz1 azaltmaktir.

Oncelikle hasta yatagmn bas1 diizlestirilir, akut donemde anestezi verilme
olasilig1 ve aspirasyon riski nedeniyle hastaya agizdan birsey verilmez.

Normovolemi: Serebral perflizyonun iyilestirilmesi amaciyla normovoleminin
saglanmasina dikkat edilmelidir. Bunun i¢in hastaya idame izotonik siv1 verilmelidir.

Normoglisemi: Eriskin inmesi ve kritik hastalig1 olan ¢ocukta hem hiper- hem
hipoglisemi kotii norolojik sonuglarla iligkilidir.[98] Pediatrik inmede yeterli bilgi
yoktur. Oneriler normogliseminin saglanmasi ydniindedir.

Normotermi: Hipertermiden kac¢milmalidir.[99] 37°C {izerine ¢ikan ates
degerlerine asetaminofen ile miidahale edilmelidir. Terapdtik hipotermi pediatrik
inmede calisilmamistir ancak ¢ocuklarda akut travmatik beyin hasarinda mortalite ve

aritmileri artirdig1 gosterildigi i¢in sonuglar genellikle olumsuzdur.[100]
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Serebral otoregiilasyondaki akut dalgalanmalar1 6nlemek i¢in normal pH, O,
ve CO; degerlerinin saglanmasi Onerilmektedir. Normoksik hastalarda ek oksijen
verilmesi konusunda eriskin kanitlar degiskenlik gostermektedir.

Nobet pediatrik inme bagvurusunda ve izlemde sik goriiliir ve iskemik hasari
artirict etkisi vardir. Bu sebeple nobetler erkenden tanimmali, EEG ¢ekilmesi
konusunda daha erken davranilmali ve ndbetler erkenden ve agresif bir sekilde tedavi
edilmelidir. Bilinci agilmamis hastalarda subklinik nobetleri veya elektrografik statusu
tespit edebilmek icin devamli EEG monitorizasyonu da diisiiniilmelidir.

Pediatrik All’de hipertansiyon mortalite ve hastanede yatma siiresinin
uzamasiyla iligkili bulunmustur.[2] Hipotansiyon ise penumbranin perflizyonunu
bozacaktir. Ayrica inmeyi takip eden birka¢ giin kan basincinda ortalama
yiikselmelerin goriilebildigi, bunun normal fizyolojik cevap oldugu bilinmektedir.
Bunun i¢in inmenin ilk giinlerinde hafif hipertansif degerlerin tedavi edilmesi
onerilmez. Pediatrik All’de hipertansiyonun tedavisinde kan basinci smnirlart
konusunda kesin bilgiler yoktur. Ancak normotansiyonun saglanmasi, hastanin hedef
kan basincinin yas, cinsiyet ve boya gore 50 ve 90. persentiller arasinda tutulmasi
onerilmektedir. Diisiik kan basincin1 serum fizyolojik ve/veya vazopresorlerle
diizeltilmesi; yiiksek kan basincinin ise labetalol ile 24 saatte %25 azaltacak sekilde
diistiriilmesi onerilmektedir. Hasta tPA aday1 ise yliksek olan kan basinci degerleri

daha hizli disiiriilebilir.

Tromboliz

Cocuklarda doku plazminojen aktivatorii (tissue plasminogen activator-tPA)
veya trombektominin kullaniminda etkinlik ve giivenilirlik agisindan kesin bilgiler
yoktur. Bu sebeple pediatrik inme kilavuzlari bu tedavi yontemlerinin ¢ocuklarda
kullanimin1 6nermemektedir.

tPA, trombiis i¢indeki fibrinin yikimini kolaylastirir ve tikal arterin rekanalize
olmasin1 saglar. Eriskinde tPA’nin ilk giinlerde artmis intrakranial kanama riskine
ragmen ilk 4,5 saat icerisinde se¢ilmis hastalarda iyi sonuglarla iliskili oldugu ve ne
kadar erken verilirse sonuglarin o kadar iyi oldugu gosterilmistir.[101]

Cocuklarda deneyimin kisith olmasina ragmen IPSS verilerine gére ABD’de
AIl’li gocuklarin %2’sinin tPA almakta oldugu goriilmiistiir.[102, 103] National
Institute of Neurological Disorders and Stroke (NINDS) tarafindan 2010’da akut
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pediatrik inmede ilk prospektif tedavi ¢alismasi olan pediatrik inmede tromboliz
(Thrombolysis in Pediatric Stroke-TIPS) calismasint (NIH No. ROl NS065818)
baslatmistir. Beg yillik cok merkezli, uluslararasi, faz I ilag glivenligi ve doz belirleme
caligmasi olarak planlanan bu ¢aligma kapsaminda 23 merkezde hastalara zamaninda
tan1 koymay1 hedefleyen primer pediatrik inme ekipleri kurulmus, bu merkezlerin acil
ve yogun bakim iiniteleri inme tedavisi prensipleri konusunda egiltilmis, acil MRG
degerlendirmesi i¢in gece giindiiz ulasilabilen anestezi destegi dahil organizasyon
saglanmis ve cocukta trombolitik kullanimi konusunda klavuzlar olusturulmaya
baslanmigtir. Ancak Aralik 2013’te az hasta sayis1 (n=1) nedeniyle c¢alisma
durdurulmustur.[104] Hasta sayisinin saglanamamasi, c¢ocukta inme tanisinin
tedavinin uygulanmas1 gereken 4,5 saatlik zaman penceresinde konulmasinin
zorlugunu ve tan1 gecikmelerinin pediatrik inmedeki 6nemini bir kez daha ortaya
koymustur. Ancak bu caligma ile ortaya ¢ikan diinyada dnde gelen pediatrik primer
inme merkezlerinde ¢ocuklar i¢in olusturulmus protokollerle secilmis vakalarda bu
tedaviler uygulanmakta ve pediatrik inmede hiperakut tedavi ile ilgili deneyimler
randomize kontrollii ¢aligmalar olmadan da olsa artmaktadir.

tPA’nin bulanti, kusma, bradikardi, ates, alerji, kardiyak aritmi ve hipotansiyon
gibi idiosenkratik reaksiyonlar yaninda gastrointestinal sistem (%5), genitoliriner
sistem (%4) ve santral sinir sistemi kanamasi (%6,4) gibi hayat1 tehdit edici non-
idiosenkratik yan etkileri de vardir.[105] Intrakranial kanama tPA sonras1 dzellikle
dikkat edilmesi gereken bir komplikasyondur. Eriskinde ASPECTS (The Alberta
Stroke Program Early CT Scoring) ¢alismasi ve diger ¢aligmalar MRG’deki difiizyon
kisitlilig1 alan1 veya BT deki alan ile tPA sonrasi intrakranial kanama riskinin orantili
oldugunu gostermistir.[106, 107] Daha sonraki bazi calismalar da bu riskin geng
hastalarda daha az olabilecegini diislindiirmiistiir.[ 108]

TIPS ¢alismasi diisiiniildiigiinde ¢ocuklarda inmenin hiperakut tedavisinde
yiikksek kanit diizeyi icerecek genis klinik arastirmalarin yapilmasini beklemek
gercekci olmayabilir. Tiim bu bilgiler 15181inda heniiz pediatrik inme kilavuzlarinda
olmayan ancak diinyanin énde gelen pediatrik inme merkezlerinin genel onerileri su
sekildedir: 4,5 saatten az siiredir semptomatik oldugu bilinen 2 yasindan biiyiik
cocuklarda, ani baslangich fokal norolojik defisit (tek tarafli giigsiizliik veya duyu
kayb1, akut gérme kayb1 veya diplopi, afazi, yiiriiyememe) veya ilk kez ndbet gegirmis

bir ¢ocukta fokal norolojik defisit olmasi1 halinde bu hastalarin hizlica inme ekiplerine
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bildirilerek  trombolitik tedavi acisindan degerlendirilmesi  Onerilmektedir.
Degerlendirme kapsaminda hemen muayene ile NIHSS (Pediatrik National Institutes
of Health Stroke Scale) skorlamasinin yapilmasi; aksiyel DWI, FLAIR, SWI
sekanslarini iceren beyin mRG ile bas boyun TOF-MRA ¢ekilmesi MRG olmayan
yerlerde BT ve BTA c¢ekilmesi, goriintiilemelerde akut iskemi bulgular1 var ve kanama
veya diger dislayici bulgular yoksa ve bu alan1 sulayan arterde obstruksiyon varsa tPA
diisiiniilmesi onerilmektedir.[109] tPA tedavisinin kullanilmamasi gereken durumlar
Tablo 2.7°de gosterilmistir.

Tablo 2.7. tPA Kontraendikasyonlari[109]

tPA kontraendikasyonlari

OYKUDEN

e Semptom baglangicindan 4,5 saatten fazla gecmis olmasi

e Semptom baslangici zamani bilinmeyenler

e Son 3 ayda inme, major kafa travmasi veya intrakranial cerrahi gegirmis
olmak

e Gecgmiste intrakranial kanama, bilinen AVM veya anevrizma olmast

e Son 10 giinde major cerrahi veya parankimal biyopsi yapilmis olmasi

e Son 21 giinde GIS veya GUS kanama

e Malignansi veya kanser tedavisi bitiminden sonraki 1 ay

e Altta yatan 6nemli bir kanama hastalig1 olmasi
(Hafif PLT disfonksiyonu, hafif vWH veya diger hafif kanama hastaliklar1
haricinde)

e Daha 6nce MSS primer anjiiti veya sekonder arterit tanis1 almis olmasi

HASTAYA AIT FAKTORLER
e Gerektigi takdirde kan transfiizyonu yapilmasini reddedecek hasta

e Akut MI veya post-MI perikarditi ile gelen, kardiyoloji muayenesi gerektiren
hasta
e Son 7 giinde LP yapilmis veya komprese edilemeyecek bolgeden arteryel kan
alinmis hasta (basilabilen bir arterden kardiyak kateterizasyon yapilmis
hastalar haric)
ETIYOLOJI
e Subakut bakteriyel endokardit, OHA, menenjit, emboli (kemik iligi, hava,

yag), moyamoya hastaligi

MUAYENE
e Oturur veya yatarken SKB devamli yasa gore 95 persentilin %15 {lizerinde
olmast
e tPA inflizyonu baslangicinda hafif defisit olmas1 (PedNIHSS<6)
e tPA Oncesi genis alanlari ilgilendiren inmeyi diisiindiirecek agir defisit olmasi
e PedNIHSS>25, goriintiileme ile enfarkt hacmine bakmaksizin
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GORUNTULEME
e BT veya MRG normal olsa bile SAK diisiindiirecek semptomlar olmasi

e MCA sulama alaniin %33’linden fazla alanda hipodansite/sulkal silinme
olmasi veya ASPECTS<7
o Kafa ici servikosefalik arteryel diseksiyon

LABORATUVAR
e Glukoz<50 mg/dl veya >400 mg/dl
e Kanama diyatezi (P1t<100.000, PT>15 sn-INR>1,4) veya artmis PTT

tPA’nin 6nerilen 0,9 mg/kg doz eriskindeki ile aynidir. Bu dozun %10’unun
bolus seklinde 5 dakikada, kalan %90’ nm ise 1 saatlik infiizyon seklinde verilmesi
onerilmektedir. Ancak ¢ocukta fibrinolitik sistemin eriskinden farkliliklar1 (plazma
plazminojeni, tPA ve alfa2-antiplazminin daha az olmasi, artmis PAi-1, plazmin
olusumu ve toplamda fibrinolitik aktivitenin daha az olmasi), ¢ocukta dagilim
hacminin daha ytiksek olmasi, hepatik klerensin daha hizli olmasi1 ¢ocukta daha ytiksek

tPA dozlarmin gerekebilecegini diislindiirmektedir.

Endovaskiiler Tedaviler ve Trombektomi

Endovaskiiler tedaviler damari rekanalize etme amaciyla gelistirilmis, kateter
aracili girisimleri ifade eder. Bunun i¢inde intra-arterial tromboliz ve trombiisiin stent
yardimiyla aspire edildigi mekanik yontemler (trombektomi) yer alir.

Eriskin inmesinde 2015 yilimnda MR CLEAN, SWIFT PRIME, ESCAPE
caligmalarinda endovaskiiler tedavi ve trombektominin, biiyliik damar iligkili akut
inmesi olan eriskinlerde mortaliteyi azalttig1, fonksiyonel sonuclarin daha iyi oldugu
gosterilmistir.[110-112] American Heart Association (AHA) ve American Stroke
Association (ASA) eriskin kilavuzlarinda giincellemeye giderek AIl’li eriskinlerde,
NIHSS skoru >6, Alberta Inme Programi Erken BT Skoru [ASPECTS] >6 olmasi
sartiyla ICA veya proksimal MCA obtriiksiyonu olanlarda semptom baslangicindan
sonraki 6 saat i¢cinde endovaskiiler tedaviyi 6nermistir (Sinif 1, kanit diizeyi A).[113]
Bu giincellemede ayrica referans gosterilen calismalarin hepsine sadece 18 yasindan
biiyiik hastalarin alindigi, pediatrik hastalarda vaka sunumlari ve vaka serileri

diizeyinde endovaskiiler tedavinin rekanalizasyon ve sonuglar agisindan yararlarinin
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gosterilmis oldugu ancak randomize klinik ¢alismalar olmadigi i¢in bu tedavinin
cocuklarda 6nerilmedigi vurgulanmistir.

Su ana kadar cocuklarda All’de trombektomi ile ilgili yaymlarda
trombektominin yarar1 gosterilmistir ancak heterojen endikasyonlar, heterojen sonug
Olcekleri, yayin se¢iminde bias olasilig1 sonuglart genellemeyi gli¢lestirmektedir.[114,
115] Literatiire bakildiginda ise ¢ocukluk c¢ag1 akut inmelerinde; hiperakut
semptomlart olan, MCA sulama alaninin 1/3’{inden az1 etkilenmis, proksimal
intrakranial arterlerde (ICA veya MCA’nin M1 segmentine kadar) trombiis gosterilen,
semptom baslangicindan sonra 6 saat iginde islem yapilabilecek olan, intrakranial
kanamas1 olmayan, 4 yasindan biiylik hastalarda trombektominin diisiiniilebilecegi
belirtilmistir.[116] Ancak c¢ocukta mekanik trombektomi ile tedavi karari, inmede
uzman bir pediatrik ndrolog ile isbirligi i¢inde olan bir pediatrik ndro-girisimsel

uzmani tarafindan, her hasta 6zelinde tartigilarak verilmelidir.

Antitrombotik Tedavi

Pediatrik inme tedavisinde en son giincellenmis kilavuz 2012 yilinda
yayinlanmig olan CHEST (American College of Chest Physicians Evidence-Based
Clinical Practice Guidelines) kilavuzudur.[11] Bu metinde daha ¢ok CHEST-2012
oOnerilerine yer verilmistir.

Pediatrik All’nin antitrombotik tedavi kullanmilmadan yonetilmesi giiniimiizde
kabul goren bir yaklasim degildir. Kilavuzlarin hepsi antitrombotik tedavi
baslanmasini 6nermekte, kardiyak hastaliklar ve diseksiyonlarda ise antikoagiilasyonu
onermektedir. Ancak diger inme tipleri i¢in akut donemde anti-koagiilan ve anti-
trombosit tedavi karar i¢in kesin kanitlar yoktur, pediatrik inme konusundaki énemli
kilavuzlar arasinda dahi bu farkliliklar gbze carpmaktadir. 2009 yilinda yayinlanan
IPSS’ye bagl 5 kitadan 33 uluslarast merkezin verilerini bir araya getiren ¢aligsmada;
akut tedavide 640 AIl’li gocugun %27’sinin sadece antikoagiilan tedavi, %28’inin
sadece antitrombosit tedavi, %16’smin hem antikoagiilan hem antitrombosit tedavi
aldig1; %30’unun ise herhangi antitrombotik tedavi almadig1 gosterilmistir. Diseksiyon
(Odds Orani 14,09, 95% giiven aralig1 5,78-37,01; p<0,0001) ve kardiyak (1,87, 1,20-
2,92; p=0,01) inme alt tipleri herhangi bir antikoagiilasyon tedavisinin kullanilmasi ile
iligkili bulunurken, OHAya (0,12, 0,02-0,95; p=0,04) bagli inmeler antikoagiilasyon
kullanilmamasz ile iligkili bulunmustur. Moyamoya (4,88, 2,13-11,12; p=0,0002) ise
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antitrombosit tedavi kullanimi ile iligkili bulunurken, diseksiyona (0,47, 0,22-0,99;
p=0,047) Dbagli inmeler antitrombosit tedavi kullanilmamasi ile iligkili
bulunmustur.[49]

Eriskinde Ali’de antitrombosit tedavi esastir. Buna karsilik Varfarin Aspirin
Rekiirren Inme Calismasi’nin (Warfarin Aspirin Recurrent Stroke Study) hipertansif
olmayan, non-aterosklerotik erigskinlerden olusan subgrup analizinde inme rekiirrensi
antikoagiilan tedavide antitrombosit tedaviden daha az olarak bulunmustur.[117]
Ayrica yine bu grupta hemorajik komplikasyonlar nadir goriilmiistiir. Bu istatiksel bir
¢ikarim olsa da, non-aterosklerotik inme grubu ile ilgili bu bulgular, ocukluk cag1 Ail
ile iligkilendirilebilecek en uygun randomize kontrollii ¢alisma verisidir.

Non-randomize, prospektif bir calismada pediatrik All’de DMAH ile aspirin
tedavisi karsilastirllmis ve rekiirrenslerin Onlenmesinde birbirlerine iistiinliikleri
gosterilememistir.[118]

Cocuklarda inme etiyolojisi siklikla kardiyak nedenlerle iligkili oldugundan ve
inmeli c¢ocuklarda altta yatan trombofili riski daha yliksek oldugundan, pediatrik
inmede antikoagiilasyon eriskindeki inmeden daha yararli olabilir.

Antitrombotik tedavinin amaci trombiisiin ilerlemesini ve reembolizasyonu
onlemek ve rekanalizasyonu saglamaktir. Standart heparin (unfractionated heparin-
UFH), diisiik molekiil agirlikli heparinler (DMAH) ve varfarinden gibi ajanlarla
antikoagiilan tedavi kardiyojenik emboli, paradoksal vendz emboli, yavas akimin
hakim oldugu agir stenozlar, siddetli trombofiliye yol agan hastaliklar ve diseksiyonda
daha cok tercih edilirken; ASA ile antitrombosit tedavi ise daha ¢ok arteriopatiler gibi
yiiksek kan akiminin trombositten zengin trombiise yol actig1 diisliniilen durumlarda
tercih edilmektedir. Ayni c¢ocukta tedavi tercihi hastaligin akut, subakut, kronik
donemlerinde inme sebebi ortaya ¢iktikca degisiklik gosterebilir.

CHEST (2012) kilavuzunda All 6nerileri su sekildedir:

1. Akut inmesi olan ¢ocuklarda beraberinde trombofili olsun veya olmasin,
baslangicta UFH veya DMAH veya aspirin baslanmasi, diseksiyon ve
embolik nedenler ekarte edilene kadar devam edilmesi Onerilmektedir
(kanit diizeyi: 1C).

2. Diseksiyon ve embolik sebepler ekarte edildiyse en az 2 yil devam etmek

tizere glinliik aspirin profilaksisi baglanmasi onerilir (kanit diizeyi: 2C).
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3. Aspirin almakta olan ve tekrarlayan All veya TIA’s1 olan hastalarda
klopidogrel veya DMAH veya varfarin ile antikoagiilan tedaviye geg¢ilmesi
onerilir (kanit diizeyi: 2C).

4. Kardiyoembolik nedenlere baghh Ail’de DMAH veya varfarin ile
antikoagiilan tedavi baglanmasi ve en az 3 ay devam edilmesi onerilir (kanit
diizeyi: 2C).

5. Diseksiyona bagli Aili’de DMAH veya varfarin ile en az 6 hafta

antikoagiilan tedavi onerilir (kanit diizeyi: 2C). Tedavinin devamina ise
stenozun radyolojik degerlendirmedeki derecesine ve rekiirren iskemik
olay varligina bagl olarak karar verilir.
(Eger AlI, diseksiyona bagli gelismis ise diseksiyonun intrakranial uzanimi
olup olmadi81 radyolojik degerlendirme ile kesinlestirilir. Eger intrakranial
uzanim gosteren diseksiyon ise subaraknoid kanama riski nedeniyle
antikoagiilasyon verilmemesi daha uygun olabilir.)

6. Moyamoya dis1 vaskiilopatilere bagli akut pediatrik Ali’de UFH veya
DMAH veya aspirin ile 3 aylik tedavi baglanmas1 onerilir (kanit diizeyi:
1C). Burada antitrombotik tedavinin devamina ise kontrol serebrovaskiiler
goriintiileme ile karar verilmelidir.

7. Moyamoyaya bagli Ali’de aspirin tedavisi baslanmasi onerilir (kanit
diizeyi: 2C). Moyamoya tanisi olan ¢ocuklarin revaskiilarizasyon agisindan

deneyimli merkezlere yonlendirilmesi onerilir.

Antikoagiilasyon:

Heparin, DMAH veya varfarin kullanilir.

Pediatrik inmede antikoagiilasyonun giivenilirligi gosterilmistir.[118-120]
Antikoagiilasyon ile klinik 6nemi olan hemorajik transformasyon riski artmamaktadir.

Antikoagiilasyon kardiyojenik emboli, paradoksal venéz emboli, agir stenoza
bagli yavas akim, major protrombotik hastalik, arterial diseksiyon ve ASA ile rekiirren
inme durumlarinda tercih edilir. Antikoagiilasyon i¢in rolatif kontraendikasyonlar
intrakranial kanama, kanama diyatezi, kontrol edilemeyen hipertansiyondur.

Intravenz fraksiyone olmamis heparin (UFH) antitrombinin trombini inaktive
etmesini potansiyelize ederek etki gosterir. Hizli etklidir, yar1 6mrii kisadir. Protaminle

hizl1 ve tam antagonizma saglanir. Bu sebeple kanama riski veya cerrahi olasiliginda
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tercih edilir. Ali’de bolus doz verilmeden infiizyona baslanir. 4 saatte bir aPTT diizeyi
ile doz titre edilir. Hedef aPTT diizeyi, ¢alisilan laboratuarda 0,3—0,6 U/mL anti-Xa
araligina esdeger olan aPTT diizeyidir. Giinliik tam kan sayimi ile heparin iligkili
trombositopeni acisindan takip yapilir. Kontraendikasyonlar goriintiilemede petesial
dahi olsa kanama varligi, genis enfarktlar ve orta hat sifti olmasidir.

Cocuk stabilse ve tanisal konvansiyonel anjiografi dahil herhangi invazif
girisim plan1 yoksa heparin inflizyonu kesilerek DMAH baglanir. DMAH hizla tedavi
edici diizeye ulagir, heparinle benzer efikasiye sahiptir. Protaminle kismen antagonize
olur. Subkutan enjeksiyondan 4 saat sonra bakilan anti-faktér Xa seviyeleri ile
monitorize edilir. Hedef anti-faktor Xa diizeyi 0,5-1 U/ml’dir. Heparin iligkili
trombositopeni ve intrakranial kanamaya yol agma riski UFH’dan azdir. Hastada
beklenenden daha yiiksek heparin dozlarina ihtiya¢ duyuluyorsa, hastanin antitrombin
IIT seviyesi kontrol edilmelidir. Anti-faktér Xa aktivitesi antitrombin III diizeylerine
baglidir.

Uzun donem antikoagiilasyonda oral bir vitamin K antagonisti olan varfarin
tercih edilir. Kompleks konjenital kalp hastaliklari, agir protrombotik hastaliklarin
uzun donem profilaksisinde kullanilir. Hedef INR diizeyi 2-3 arasidir (mekanik kalp
kapake¢1gi igin: 2,5-3,5).

Antitrombosit tedaviler:

Kilavuzlar antitrombosit ajanlari, kardiyoembolik olmayan All’de sekonder
korumada Onermektedir. Aspirin ¢ocukta giivenilirligi kanitlanmis primer
antitrombosit ajandir. Tromboksan A2 yapimini azaltarak trombosit agregasyonunu
bozar. Bozulmus endotel yiizeyinin yiiksek akimla birlikte oldugu arteriopati gibi
durumlarda tercih edilir. Onerilen doz CHEST kilavuzunda 1-5 mg/kg/giin, Royal
College of Physicians’a gore 1-3 mg/kg/giin, American Heart Association’a gore ise
3-5 mg/kg/giin ile baslanip yan etki goriiliirse 1-3 mg/kg/giin’e diisiilmesi seklindedir.
Kullanim siiresi kesin olmamakla birlikte minimum 2 yil kullanimi 6nerilmektedir.

Inmeli ¢ocuklarda klopidogrelin giivenli ve iyi tolere edilir oldugu gdsterilmistir.

Malign Serebral Odem:

Inme sonrasi beyin 6demi, Ali’nin hayat: tehdit edici erken donem
komplikasyonudur. Tam MCA enfarktlar1 en yiiksek riski olusturur. En sik 48-72.
saatte goriilmekle birlikte ilk 24 saatte de goriilebilir. Ilk 72 saat icerisindeki herhangi
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norolojik kotiilesme durumunda (6zellikle bilingte kdtiilesme ve tek tarafli pupil
dilatasyonu) acil goriintiileme yapilmalidir. Kafa i¢i basing artisina yonelik tibbi
miidahaleler yaninda erken dénemde dekompresif hemikraniektomi diistiniilmelidir.
Dekompresif hemikraniektomi malign MCA sendromunda (biling kayb1 olan inme
hastasinda BT’de MCA sulama alaninin %50°den fazlast veya MRG’de 145 ml’den
fazla hacmin etkilenmesi) fatal herniasyonlar1 ve basingla iligkili ek iskemik hasari
Onler.[121] Malign MCA’da hayat kurtaricidir ve iyi sonuglarla iligkilidir. Erigkinde
gen¢ hastada ve erken donemde yapildiginda daha iyi sonuglarla iligkili oldugu

gosterilmistir.

2.2.7. Norolojik Sonugclar

Cocukluk ¢ag1 inmeleri, cocuk beyninin plastisitesi goz oniine alinarak eriskin
inmelerinde gore daha iyi prognozlu olacag: diisiiniilmiistiir, ancak son zamanlarda
yapilan caligmalar hayatta kalan c¢ocuklarin yarisindan fazlasimin fiziksel engel ve
biligsel etkilenmesi oldugunu gostermistir. [122]

Pediatrik inmede mortalite %3-5 ve kalici biligsel veya motor engellilik %30-
80 civaridir.[49] Hayatta kalma oranlari erigskinlerden daha iyi olmakla birlikte, hayatta
kalan ¢ocuklar muhtemelen uzun yillar yasamakta ve mevcut komorbiditelerin tedavisi
saglik harcamalarina biiyiik oranlarda yansimaktadir.[123, 124]

Pediatrik All’de bazi kétii prognostik faktorler belirlenmistir. Kiiciik yas,
bagvuruda biling bozuklugu olmasi, etiyolojide arteriopati olmasi, bilateral iskemi,
kortikal ve subkortikal alanin birlikte tutulmasi, antiepileptik ila¢ kullanimi, FTR
destegi aliyor olmak ve 1. y1l sonundaki PSOM skorununun 2 ve iizerinde olmasinin
kotii prognozla iliskili oldugu gosterilmistir.[49, 125]

Pediatrik Ail’de énemli nérolojik defisitler %31-51 oraninda bildirilmistir.[6,
126, 127] Hemiparezi hastalarin %55-62’sinde goriiliir.[128] Spastisiteye yoOnelik
olarak botulinum toksin enjeksiyonunun kas tonusunu azaltmada faydali oldugu
bilinmekte ancak motor fonksiyon ve hayat kalitesi tiizerine etkisi ¢ocukta
bilinmemektedir. Bazal ganglion inmelerinden sonra goriilebilen hemidistoniye
yonelik ila¢ tedavisi baslanabilir. Ayak-bilek ortezleri, el splintleri gibi yardime1
cihazlarin eklem pozisyonunu ve fonksiyonunu iyilestirdikleri erigkinde

kanitlanmistir. Tendon uzatma ameliyatlar1 gibi girisimlerin yarar1 agisidan yeterli
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bilgi yoktur, hastalar dikkatli se¢ilmelidir. Bacaklardaki biiylime asimetrileri veya
skolyoz agisindan ortopedik girisim gerekebilir.

Rehabilitasyonda kuvvet ve aerobik kondisyon, gdreve spesifik egitim ve
yardimcr cihazlar genellikle Onerilir. Kisitlamanin indiikledigi hareket tedavisi
(Constraint induced movement therapy-CIMT) fonksiyonunu kaybetmis ekstremiteyi
calistirmay1 amaglar. Pediatrik Ali’de klinik galigmalar olmasa da perinatal inme ve
hemiplejik serebral palsili cocuklardaki sonuglar olumlu olmustur. invazif olmayan bir
néromodiilasyon bi¢imi olan tekrarlayici transkranial manyetik stimiilasyon (TMS)
eriskin inmesinde faydalar1 gosterilmis bir yontemdir. Eriskinde calisilmakta olan
diger rehabilitasyon yOntemleri periferik elektrik stimiilasyonu, robot yardimiyla
rehabilitasyon, sanal gergeklik rehabilitasyonudur.

Bilissel olarak pediatrik AII’li hastalarin ¢ogu normal smirlar iginde zeka
boliimii (IQ) skorlarma sahiptir ancak bu sonuglar normalin alt sinirlarina dogru
kaymustir. Pediatrik All’de verbal 1Q, performans ve nonverbal 1Q’dan daha
iyidir.[129] Biligsel sonuglarla ilgili kotli prognostik faktorler; etiyolojide KKH, OHA,
moyamoya ve enfeksiyonlar olmasi, beraberinde fiziksel defisit varligi, kortikal ve
subkortikal enfarkt birlikteligi ve nobetler olarak bulunmustur.[130] Yasin kiiclik
olmasinin etkisi ile igili ise tartismali sonuglar vardir. Lezyon lateralizasyonu da
muhtemelen serebral reorganizasyon nedeniyle kognitif fonksiyonlar {izerinde yasa
bagl olarak farkli sonuglar dogurmaktadir. Ornegin dil alaninda, perinatal inmede
herhangi bir hemisferin etkilenmesi ilerleyen yaslarda dil gelisiminde gecikmelere yol
acmakta ancak cocukluk ¢aginda gegirilen Ali’de sol hemisfer enfarkt: dil gelisimini
etkilemektedir. Ayrica pediatrik All hastalarmin ¢aligma bellegi, islem hizi, gorsel-
uzaysal beceriler, kisitlayici kontrol ve problem ¢6zme alanlarinda normal kontrollere
gore daha az performans gosterdikleri gosterilmistir.[131, 132]

Noropsikolojik bozukluklar da inmeli ¢ocuklarda sik goriiliir (%60), yaklasik
%15°1 bir psikiyatrik hastalik tani kriterlerini karsilar.[126] Bu bozukluklar ¢ocugun
akademik, sosyal basarisint etkilemektedir. Ayrica duygusal, davranmigsal ve
sosyallesme problemleri hayat kalitesini etkileyen unsurlardir.

Kiigiik ¢ocuklarda yiiksek beyin fonksiyonlarindaki defektler ilerleyen
yaslarda ortaya ¢ikacagindan biligsel, dil ve diger yiiksek beyin fonksiyonlar1 agisindan

seri ve standart dlgeklere dayali degerlendirmenin yapilmasi dnemlidir.
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Cocuklarda inme rehabilitasyonu fiziksel, mesleki, biligsel, davranigsal ve
psikososyal  hedefler  iizerine  yogunlastirilmalidir.  Inmeli  eriskinlerle
karsilastirildiginda ¢ocuklar daha biiyiik bir iyilesme potansiyeline sahiptir ancak inme
gegcirilen yas ne kadar erkense uzun donem defisit riski artmaktadir. Eriskinde inme
sadece fonksiyon kaybina yol acarken, cocukta hem fonksiyon kaybina hem de yeni
beceriler edinme yeteneginde azalmaya yol agar. Eriskin inme sonrasi daha once
bildigi bir fonksiyonu kaybederken, ¢ocuk daha dnce hi¢ 6grenmedigi bir fonksiyonu
kazanma becerisini de kaybetmis olur. Bu nedenlerle pediatrik rehabilitasyon tedavisi
eriskinden farkli 6zellikler tasir.

Ailelerin psikososyal acidan desteklenmesi dnemlidir. Inmenin gocugun hayat
kalitesi iizerine etkileri yadsinamaz. Pediatrik All hastalarinin ailelerinin yaklasik
beste biri ¢cocuklarinin yasam kalitesini kotli olarak tanimlamaktadir.[133] Her bir
cocugun yasam bicimi, hedefleri, fonksiyonellik diizeyi g6z Oniine alinarak aile
merkezli bir tedavi yaklasimi olusturulmali, cocugun ev ve okul ortamina uyum

saglamasi kolaylastirilmalidir.

Epilepsi

Peditrik All’de inmeye ikincil epilepsi gelisme oranlari %15-20 olarak
bildirilmistir. Toplum bazli retrospektif bir ¢calismada ise pediatrik All hastalarinda 5
yilin sonunda %13, 10 yilin sonunda ise %10 epilepsi gelisme riski bulunmustur.[134]
Eriskin ¢aligmalarinda ise inme sonrasi epilepsi gelisme oranlar1 %3 ila 5 arasinda
degismektedir.[135] Inme sonrasi uzak semptomatik ndbet ve epilepsi tanimlart
caligmalar arasinda kiigiik farkliliklar gosterse de bu oranlar, hasar sonrast gelismekte
olan ¢ocuk beyninin erigkin beynine gore nobet gecirmeye daha yatkin oldugunu
diisiindiirmektedir.

Inmeye ikincil epilepsi gelisme riski, akut dénemde (galismalarda inme
semptomlarinin baglangicindan sonraki ilk 2-7 giin kabul edilmis) ndbet olmasi, genis
kortikal enfarkt varligi, tan1 aninda yasin kii¢lik olmasi ile iliskili bulunmustur.[136,
137] Ayrica akut veya kronik donemde nobet varligi kotii biligsel sonuglarla
iliskilidir.[127]

Inme sonrasi erken (ilk 2 haftada) ve ge¢ dénemde (2 haftadan sonra) ortaya
cikan nobetlerin patofizyolojik stirecleri farklidir. Erken donemdeki ndbetlerde

hiicrelerde akut biyokimyasal bozukluklar hakimken, ge¢c donemde ortaya ¢ikan
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nobetlerde epileptojenik gliotik skarlanma s6z konusudur. Nobetleri kontrol etmeye
yonelik olarak hangi ilacin secilmesi gerektigi konusunda veri yoktur. Ancak ayni
zamanda anti-epileptojenik etkisi bilinen levetirasetam, inme sonras1 ddnemde ndron
koruyucu etkisi oldugu gosterilmis bir antiepileptiktir.[138] Bu etki, levetirasetamin
N-tipi kalsiyum kanallarin1 inhibe ederek hiicre 6liimiiniin baglangicinda goriilen hiicre
icine kalsiyum girisini engellemesi ile agiklanmaktadir. Bazi hastalarda inme sonrasi

ilaca direngli epilepsi geligebilir ve epilepsi cerrahisi yapilmasi gerekebilir.

2.2.8. Tekrarlama Riski

Pediatrik All’de tekrarlayan inme 5 yillik siirede hastalarin % 10 ila 30’unda
goriiliir.[45, 139] Bu oran inmede ikincil Onlemlerin alinmasinin 6nemini
vurgulamaktadir. Tekrarlama riski takip eden ilk giinler ve haftalarda daha coktur.
Vaskiiler goriintiilemelerde anormallik olmasi, arteriopatiye bagli inme olmasi
rekiirrens riskini en c¢ok artiran faktorlerdir.[45, 46, 139] Randomize caligmalar
olmadigindan hangi ikincil korunma onlemlerinin daha faydali oldugu konusunda
kesin bilgi yoktur. Uzun dénemde ikincil inmelerin dnlenmesinde antitrombosit tedavi
kullanilmaktadir. Ancak baz1 kardiyak ve protrombotik durumlarda varfarin ile uzun
donem antikoagiilasyon tercih edilir. Bunun yaninda sistemik vaskiilitlerde
immunosupresyon, OHA’da kronik transfiizyonlar, moyamoyada revaskiilarizasyon
cerrahisi tekrarlayan inmeleri dnlemede gereklidir. Dengeli beslenmek, egzersiz,
sigarada uzak durmak, hipertansiyon, dislipidemi ve insiilin direncine dikkat etmek de

uzun donemde rekiirrensleri azaltabilir.
2.3. Serebral Sinoven6z Tromboz

2.3.1. Epidemiyoloji

Serebral sindvendz tromboz, serebral ven ve/veya dural vendz siniislerin
trombotik okliizyonuna bagli beyin disfonksiyonudur ve iskemik inme olarak
siniflandirilir. Internal juguler vende izole tromboz SSVT olarak degerlendirilmez.
Yatkinlik yaratan faktorlerden bazilari ayni olsa da SSVT, All’den farklidir. SSVT de
intrakranial vendz sistemde tromboz vardir ancak radyolojik olarak parankimal lezyon
goriilebilir veya goriilmeyebilir. Insidans yilda 0,25-0,67/100.000°dir, bunun %27-
35%ini yenidoganlar olusturur.[140] Yillik pediatrik CSVT ve All vakalar1 orani
1:4°tiir. Ali’de oldugu gibi SSVT’de yenidoganlarda ve erkeklerde daha ¢ok goriiliir.
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2.3.2. Patofizyoloji

Sinoveno6z Dolasim, Anatomi

Beynin vendz drenaji yiizeyel ve derin vendz sistemler tarafindan saglanir
(Sekil 2.3). Yiizeyel vendz sistemde kortikal venler, her iki hemisfer korteksi ve
subkortikal beyaz cevheri mediale dogru en genis dural siniis olan siiperior sagital
sinlise (SSS) drene eder. Derin vendz sistem ise santralde birlesip Galen venine
dokiilen internal serebral, mediiller, talamik ve koroidal venlerden olusur. Galen veni
de siniis rektusa drene olur. Derin vendz sistemin baglica drene ettigi yapilar bazal
ganglionlar, talamuslar ve derin beyaz cevherdir. Yiizeyel ve derin vendz sistemler
posteriorda konfluens sinuumda (torkula) birlesir. Bilateral ve siklikla asimetrik
goriiniimde olan transvers siniisler daha sonra laterale dogru sigmoid siniislere
dokiiliir, sigmoid siniisler de internal juguler venlere drene olur. Yiizeyel vendz sistem
genellikle daha genis olan sag transvers siniise, derin vendz sistem ise daha kii¢iik olan
sol transvers siniise dokiiliir. Vendz sistemle iligkili diger sistemler kaverndz ve
petrozal siniisler ve biiyiik yiizeyel serebral venler (6rn., Trolard, Labbé). Internal
juguler venler serebral vendz drenajin ana ¢ikis yoludur ancak heniiz ¢ok iyi
anlasilmamis olan vertebral vendz pleksus gibi ekstrajuguler yolaklarin da aktif oldugu
diistiniilmektedir. SSVT de goriilen parenkimal lezyonlarin paternleri, tutulan vendz
sistemi tahmin etmeye yardimci olabilir. Bilateral parasagital lezyonlar siiperior sagital
siniis (SSS) trombozu ile iligkilidir. Derin vendz sistemin trombozu (internal serebral
ven, sinilis rektus ve/veya Galen veni) derin beyaz cevher, bazal ganglionlar ve
talamusta lezyona yol acar.

Cocuklarda siniis ven trombozu en ¢ok SSS’de (%55), daha sonra lateral

siniislerde (%51) goriilmektedir.[140]
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Kortikal ven Siiperior sagital siniis Transvers sintisler

4

internal serebral ven Siniis rektus

7
Juguler ven G lom ven

Sekil 2.3. Serebral Sinoven6z Sistemin Lateralden Goriiniimii.

Intrakranial Venoz Fizyoloji

Serebral venoz sistemde valv yoktur. Basincin diisiik oldugu, kan akiminin
yavag oldugu bir sistemdir. Venoz siniislerin duralar serttir, boylelikle vendz siniisler
kollaps olmaz, bu da kanin kalbe pasif olarak drene olmasini saglar. Ayrica sistemik
kan basinci degisiklikleri ile siniis ¢aplar1 degismez. Siniislerde akim yer ¢ekimi ve
solunumla iligkilidir. Vendz basing gradientine bagli olarak siniislerde iki yonde de
akim goriilebilir. Sistemik kan basincindaki diisiisler staza veya kan akiminin yon
degistirmesine neden olabilir. SSS ve transvers siniisler beyin omurilik sivisinin
araknoid granulasyonlardan vendz sisteme reabsorpsiyonu i¢in esas bolgelerdir. Bu
yapilarin trombozu komunikan hidrosefaliye yol agar. Sirtiistli yatan, fontaneli acik
bebekte SSS’nin oksipital kemik tarafindan komprese olmasi veya basin asiri

fleksiyonda olmasi1 vendz drenaj1 bozarak staza ve tromboza neden olabilir.
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Tromboz Mekanizmalari

SSVT’de trombiis olusumu Virchow triadini olusturan faktorlerle agiklanabilir.
Bu triaddaki bozukluklar kan (6rn., protrombotik durum), kan akimi (6rn., staz) veya
kan damarmdan (6rn., ven, siniis) kaynaklanir. All’den farkli olarak koagiilasyon
sistemi daha baskindir ve trombinden zengin trombiis daha ¢ok goriiliir. Trombositler
az rol oynadigindan SSVT tedavisinde antitrombosit tedavi (6rn., ASA) diisliniilmez.
Serebral ven6z endotelde goriilen goreceli trombomodulin eksikligi vendz sistemin
tromboza yatkinligin1 artirir. Enfeksiyona bagli SSVT’de vendz yapilarda veya
buralara yakin bolgelerdeki enfeksiyon tromboflebite yol acar. Yavas ve pasif olan kan
akimi  trombilis olusumunu ve ilerlemesini kolaylastirir.  Dehidratasyon
hemokonsantrasyona yol acar ve laminar akimi bozar. Vendz yapilarin mekanik hasari
(6rn., travma, beyin cerrahisi, vendz kateterler, basi yapict kitle ve sirtiistii yatan

bebekte oksipital kemik basisi) hem ven6z staza hem de endotel hasarina neden olur.

Beyin Hasarinin Mekanizmasi

Venoz sistemde tromboz, beyin dokusunun drenajinin azalmasi ile sonuglanir.
Bu vendz basincin retrograd olarak artmasina neden olur. Bu basing artis1 tek bir ven
sahasinda olup bolgesel etkiye neden olabilir veya major vendz siniisler tutuldugunda
basing artis1 global olup artmis kafa i¢i basinca neden olur. Bu da kapiller hidrostatik
basincin artmasina ve kapillerlerden sivi kagisina neden olur. Bu kapillerlerden
eritrositlerin ekstravaze olmasi sonucu kanama olusabilir. Bu durum SSVT’de spontan
kanamalarin daha ¢ok olmasini agiklar. Kanama intraparenkimal veya intraventrikiiler
olur ve bebeklerde daha ¢ok goriiliir. Baslangicta artmis hidrostatik basing enfarkt
olmadan sadece parankimal 6deme, néron disfonksiyonuna ve buna bagl semptomlara
yol acabilir. Dokudaki bdlgesel basincin daha da artmasi sonunda arterial basinci asar,
serebral perfiizyonu kritik olarak diisiirlir ve kalic1 enfarkta neden olur. Kollateral
vendz dolasim gelisebilir ancak bu zaman alir. Bu sebeple venin hizla ve tamamen

tromboze oldugu durumlarda enfarkt olusma riski en ytiksektir.

2.3.3. Klinik Ozellikler

Spesifik olmayan gelis norolojik muayene bulgular1 ve semptomlar nedeniyle
SSVT tanisinin konulmasi zordur. Semptomlar saatler, giinler, bazen haftalar i¢inde
geligir ancak ani baslangi¢ da goriilebilir. Diffliz ndrolojik bulgular ve nébetler siktir.

Bas agrisi, letarji, bulanti, kusma ve artmig kafa i¢i basing bulgular1 (papilodem, VI.
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kranial sinir paralizisi) sik goriiliir. Bu bulgularla klinikte idiopatik intrakranial
hipertansiyondan ayrimi yapilamayacagi icin idiopatik intrakranial hipertansiyon
diistintilen hastalarda SSVT’nin ekarte edilmesi gerekir. Akut semptomatik nobetler
All’den daha sik gériiliir (%23-90). Huzursuzluktan komaya kadar her tiirlii mental
durum degisikligi goriilebilir. SSVT nin bu olduk¢a nonspesifik klinik 6zellikleri goz
online alindiginda, acgiklanamayan kafa ici basing artisi, ndbet ve ensefalopatisi olan

cocuklarda SSVT den siiphesi akilda tutulmalidir.

2.3.4. Risk Faktorleri

Pediatrik SSVT etiyolojik olarak multifaktoriyel bir hastaliktir. Hastalarin
%95’inde trombiise egilim yaratan bir neden bulunur. Bu nedenler ¢ocukluk ¢aginda
cok sik goriilen ates, enfeksiyon, dehidratasyon veya anemi olabilir. Konjenital kalp
hastalig1, nefrotik sendrom, SLE veya malignansi gibi kronik durumlar da olabilir. Bu
sistemik risk faktorleri yanisira SSVT, lokal vendz staza bagl da olusabilir. Bu daha
cok kafa travmasi, santral sinir sitemi tiimorleri veya yakin zamandaki bir kranial
cerrahiye bagli goriilebilir. SSVT risk faktorleri Tablo 2.8’de verilmistir.
Tablo 2.8. Cocukluk Cag1 Serebral Sinovenéz Trombozlarinda Risk
Faktorleri[34]*

Kategoriler Ornekler
Protrombotik | Faktér V Leiden
Protrombin gen 20210
MTHEFR 677
PAI

Homosistein ytiksekligi

Lipoprotein (a) yiiksekligi

Protein C eksikligi

Protein S eksikligi

Antitrombin III eksikligi

Lupus antikoagiilan1

Antikardiolipin antikorlar1

Gebelik, lohusalik

Dehidratasyon (61n., gastroenterit, yenidoganin kilo alamamasi)
Demir eksikligi anemisi

Ilaglar (6., L-asparajinaz, oral kontraseptifler)

Akut sistemik hastaliklar (6., sepsis, dissemine intravaskiiler
koagiilasyon)

Kronik sistemik hastaliklar (6., IBH, Behcet, SLE, 16semi)
Nefrotik sendrom

Dogugstan metabolik hastaliklar (61n., homosistiniri)
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Vaskiiler Enfeksiyon/tromboflebit:

Otitis media, mastoidit, bakteriyel menenjit, siniizit, dis apsesi, farenjit
Lemierre sendromu

Sepsis

Travma: kafatasi kiriklari

Kompresyon: dogumda, siipin yatan yenidoganda oksipital kemik
kompresyonu

Iatrojenik: beyin cerrahisi, juguler kateterler, ECMO

Venéz malformasyonlar (6., dural arteriovendz fistiiller)

*34 numarali kaynaktan faydalanarak diizenlenmistir.

Enfeksiyon

Enfeksiyon ¢ocukluk cagr SSVT’de major bir risk faktoriidiir ve yayinlarda
SSVT’lerin %24 ila 62’sini olusturur.[141] Otitis media, mastoidit, siniizit, menenjit,
intrakranial apse gibi bas boyun enfeksiyonlari ile iligkili olan vendz siniis trombozlari
“septik” SSVT’dir. Mekanizma olarak vendz siniis yakinindaki yapilarin
enfeksiyonunun direk yayilimi ile tromboflebit olustugu diisiiniiliir. Enfeksiyon hali
ayni zamanda dehidratasyon riskini artirmakta ve sistemik olarak gegici bir

protrombotik durum yaratmaktadir.

Protrombotik Hastahklar

Patojenik rolii kesin olmasa da protrombotik hastaliklar SSVT’li ¢ocuklarda
%20-80 arasinda goriilmektedir.[140] Ozellikle birden fazla trombofilik faktor
varliginda SSVT riski daha da artmaktadir (Tablo 2.9).

Her bir trombofili faktdriiniin All ve SSVT de farkli oranlarda risk yarattig:
unutulmamalidir. Ornegin antitrombin ve protein S eksiklikleri daha ¢ok SSVT ile

iliskili iken protein C eksikligi daha ¢ok Al ile iliskili bulunmustur.

Tablo 2.9. Serebral Sinoven6z Trombozla iliskili Trombofili Faktérlerinin Odds
Oranlan|[78]

Trombofili faktorii OR (%95 giiven arahg)
Genetik risk faktorleri

Antitrombin eksikligi 18,41 (3,25-104,29)
Protein C eksikligi 6,30 (1,56-25,4)
Protein S eksikligi 5,27 (1,53-18,21)
Faktor V G1691A 2,74 (1,73-4,34)
Faktor II G20210A 1,95 (0,93-4,07)

>2 genetik alel varligi 6,12 (0,87-43,07)
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Akut Sistemik Nedenler
Dehidratasyon SSVT’de en sik goriilen akut risk faktoriidiir. Kafa travmasi
(%6-9) veya beyin cerrabhisi iligkili SSVT, vendz endotelin mekanik hasari ve digsaridan

bas1 olmasina bagli staz olugsmasi ile olusur.

Kronik Sistemik Nedenler

Pek ¢ok kronik sistemik hastalik SSVT riskini artirir. Cocukluk ¢ag1 kanserleri
ve tedavileri pek c¢ok riski beraberinde getirir (0rn., kemoterapi iliskili
hiperkoagiilasyon, immiinitenin bozulmasina sekonder enfeksiyonlar, kanserin direkt
santral sinir sitemini tutmasi, beyin cerrahisi, boyuna vendz kateter takilmasi).
Inflamatuar bagirsak hastaliginda sistemik inflamasyon yaninda dehidratasyon,
kullanilan ilaglar ve demir eksikligi anemisi riski artirir. Nefropatiler, enteropatiler,
karaciger yetmezligi gibi protein kayb1 veya azlig ile giden durumlarda antitrombin
[II’tin goreceli eksikligi ortaya ¢ikar. SLE’de antifosfolipid antikorlar1 tromboza
yatkinlik yaratir. Kalp hastaliklari, azalmis vendz dontise (serebral venlerde basincin
artmasi) veya tedaviye (ECMO, juguler kateterler) bagl olarak SSVT riskini artirir.
SSVT ayrica adolesanda steroidler ve dstrojen igeren oral kontraseptifler ile iliskilidir.
Demir eksikligi anemisi SSVT ile Ali’den daha ¢ok iliskili bulunmustur.[81] Ancak
SSVT’de hasta dehidrate ise hemokonsantrasyon nedeniyle ve ferritinin akut donemde

yiikselmesi nedeniyle anemi tanis1 atlanabilir.

2.3.5. Tam

Taninin konulabilmesi icin SSVT den siiphelenilmesi ve vendz sisteme yonelik
goriintliileme yapilmasi gerekir. Taninin konulmasi 6zellikle bebeklerde, sadece ndbet
varlig1 gibi 6zgiin olmayan bagvuru semptomlari nedeniyle daha zordur.

Radyolojik ~ tanida,  gorlintileme  yontemlerinin ~ vendz  sistem
goriintiilemesindeki sinirliliklarini ve vendz anatomik varyasyonlari bilmek 6nemlidir.

Radyolojik tanida amag¢ vendz trombiisii ve eslik eden parankim hasarin
goriintiilemektir.

BT: Kontrastsiz BT, tek bagina SSVT’yi ekarte etmede yeterli degildir. Erken
donemde parankim Odemini veya enfarkti atlayabilir ve trombiis uzanimini
gerceginden daha az veya daha fazla olarak tahmin edebilir. Ozellikle hematokritin
yiikksek oldugu, vendz akimin daha yavas oldugu, miyelinizasyonun gelismemis

oldugu kiigiik bebeklerde, siniisler daha hiperdensmis gibi goriineceginden dikkatli
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olunmalidir. Tentorium boyunca uzanan subdural kanamalar transvers siniis trombozu
ile karistirilabilir.

Kontrastli BT-venografi (BTV), SSVT tanisinda olduk¢a duyarli ve 6zgiindiir.
Trombiis ven igerisinde dolum defekti olarak goriiniir.

MRG: Pediatrik SSVT’de tercih edilen goriintiileme yontemidir. Radyasyon
icermemesi ve vendz sistem ve parankim hakkinda daha ayrintili bilgi vermesi bu
yontemin avantajlaridir. Dezavantaji ise kiiglik ¢ocuklarda sedasyon gerekebilmesidir.
MRG trombozun kendisini goriintiileyerek trombiisiin yas1 ve 6zellikleri hakkinda
bilgi verebilir. Subakut trombiis T1/T2 agirlikli goriintiilemelerde hiperintens goriiniir.
FLAIR, DWI ve SWI sekanslar1 ile parankimal degisiklikler goriilebilir. Sadece
diftizyon kisitlilig1 olan lezyonlarin ¢cogu takip goriintiilemelerde diizelir.

MR-venografi (MRV); time-of-flight (TOF-MRYV), faz-kontrast (PC-MRYV)
veya kontrastli yontemle ¢ekilebilir. TOF-MRYV akim sinyalinin 6zellikleri ve damarin
uzanimina bagimli bir yontem oldugundan artefaktlara yatkindir. Bu nedenle TOF-
MRV’de goriilen dolum defektleri, BTV de goriilen dolum defektlerinden farkli olarak
degerlendirilmelidir. Dogrulamak i¢in bazen BTV gerekebilir. Kontrastlit MRV ve PC-
MRV, TOF-MRV ye iistilindiir.

Kateter anjiografi: Tanida oncelikli degildir. Trombolitik veya endovaskiiler
tedavi diisiiniildiigiinde kullanilir. Kollateral venlerin varligini, vendéz bosalmanin
gecikmesini, normal vendz akimin tersine doniigiinii veya anatomik vendz anomalileri

goriintiileyebilir.

2.3.6. Tedavi
Son on yilda pediatrik inme ile ilgili yaymlanmis ii¢ kilavuzda da pediatrik
SSVT ile ilgili 6neriler mevcuttur.[9-11] Bununla birlikte 2011°de AHA eriskin ve

pediatrik SSVT’de onerilerini giincellenmis bir kilavuzda bir araya getirmistir.[142]

Noron Koruyucu Miidahaleler

Normotansiyon, normovolemi, normoglisemi ve normoterminin saglanmasi,
nobet kontrolii, erigkinde beyin hasarmin artmasini engelledigi kanitlanmig
yaklagimlardir; ¢ocuklarda da onerilmektedir (sinif I, kanit diizeyi: C). [142]

Basin 30 derece elevasyonu onerilir.

Pediatrik SSVT’de ndbetler sik oldugundan (%50), nobetlerin  erken

farkedilmesi ve tedavi edilmesi onemlidir.[140] Bilinci agilmamis veya mekanik
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ventilatordeki cocuklarda devamli EEG disiiniilebilir (Sinif IIb, Kanit diizeyi:
C).[142]

Tromboliz ve Endovaskiiler Tedavi

Endovaskiiler tromboliz ve mekanik trombektomi i¢in erigkin yayinlarinda
secilmis vakalarda fayda gosterilmisTIR ancak kamt diizeyi simrlidir. Cocukta
giivenilirlik ve etkinlikle ilgili veri olmadigindan herhangi bir kilavuzda
onerilmemektedir. Yaygin SSVT, yaygin enfarktlarin oldugu, yiiksek mortalite
riskinin oldugu vakalarda veya uygun antikoagiilasyon tedavisine ragmen akut
donemde kdtiilesme gosteren vakalarda tromboliz karart multidisipliner bir yaklagimla

verilebilir (Sinif IIb, Kanit diizeyi: C).[142]

Antikoagiilasyon

Pediatrik SSVT tedavisinde su ana kadar yaymlanmis 4 kilavuzda da
antikoagiilan tedavi onerilmektedir. Hepsinde SSVT tedavisi ile ilgili endikasyonlar,
kontraendikasyonlar ve antikoagiilasyonun siiresi konusunda benzer Oneriler
mevcuttur.

CHEST-2012 kilavuzunda[11];

1. Onemli intrakranial kanamas1 olmayan SSVT’li cocuklarda baslangicta UFH
veya DMAH ile antikoagiilasyon ve daha sonra DMAH veya varfarin ile en az
3 aylik antikoagiilasyon Onerilmektedir (kanit diizeyi: 1B). 3 aylik tedavi
sonrasi siniis ven tikanikli1 veya semptomlar1 devam eden c¢ocuklarda 3 ay
daha antikoagiilasyon tedavisi verilmesi onerilir (Kanit diizeyi: 2C).

2. Onemli intrakranial kanamasi olmayan SSVT’li cocuklarda ise aynen
kanamas1 olmayan ¢ocuklardaki gibi antikoagiilasyon verilmesi veya tedavi
verilmeyip 5-7. glinler arasinda kontrol goriintiileme yapilarak eger trombiiste
ilerleme varsa o zaman antikoagiilasyon tedavisi verilmesi Onerilmektedir
(Kanit diizeyi: 2C).

3. SSVT ve rekiirrense yol acacak risk faktorleri olan ¢ocuklarda (6rn., nefrotik
sendrom, asparajinaz tedavisi), risk faktorii donemlerinde profilaktik
antikoagiilasyon Onerilmektedir (Kanit diizeyi: 2C).

AHA-2011 kilavuzunda ise bu onerilere ek olarak antikoagiilasyona baglandigi
takdirde de ilk hafta icinde Beyin MRG veya BT cekilerek kanama monitorizasyonu
yapilmasi Onerilmektedir (Sinif Ila, Kanit diizeyi: C).
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[1k hafta i¢inde antikoagiile edilmemis SVT’li ¢ocuklar1 %20-30’unda trombiis
ilerler. Bu da yeni parankim enfarkti ve kotii sonuglar ile iligkilidir.[143] Bu nedenle
akut donemde antikoagiilasyon herhangi bir sebeple baslatilamadiysa (6rn., eslik eden
kanama varlig1) veya ara verildiyse, erken donemde (5-7 giin sonra) tekrar vendz
sistem goriintiilemesi yapilmasi dnerilmektedir.

Pediatrik SSVT de antikoagiilasyonun giivenilirligi, diisiik oranlarda dliimciil
olmayan intrakranial kanamaya yol ag¢tig1 bazi kohort ¢alismalarinda gdsterilmistir,
ancak randomize kontrollii calismalar veya bu kanamalarin sonuglara etkisini gosteren
caligmalar yoktur.[140, 143]

Majdr intrakranial veya sistemik kanama goreceli kontrendikasyonlardir.

Antikoagiilasyonda Ali’de oldugu gibi UFH, DMAH veya varfarin
kullanilmaktadir, daha ¢ok tercih edilen DMAH’dir.

Erken donem komplikasyonlarin kontrolii

Antitrombotik ve noroprotektif tedaviler yaninda, bir yandan altta yatan sebep
aragtirtlirken diger yandan SVT’nin erken komplikasyonlar1 acisindan iyi bir klinik
takip yapilmalidir.

Kafa ici basing artisginin (KIBA) taninmasi ve uygun bir sekilde ydnetilmesi
SSVT’de hayati 6neme sahiptir. Tromboz, daralmis venoz siniisler veya komunikan
hidrosefaliye ikincil agir KIBA ve sonucunda iskemik optik ndropati, akut veya uzun
donemde ortaya ¢ikabilir. Tan1 aninda bazal fundoskopik degerlendirme ve bu agidan
diizenli takip ¢ocuklarda 6nemlidir. Ayn1 zamanda riskli hastalarda periodik gérme
alan1 ve gdrme keskinligi degerlendirmesi yapilmalidir (Sinif I, Kanit diizeyi: C).[142]
Tedavide BOS yapimmini azaltmaya yonelik karbonik anhidraz inhibitdrleri
(asetazolamid, topiramat) veya furosemid kullanilabilir. Seri lomber ponksiyonlar ile
BOS bosaltilabilir. Direngli vakalarda lumboperitoneal sant veya optik sinir kilif
fenestrasyonu diisiiniilebilir. intrakranial kanamaya bagl agir KIBA veya herniasyon
gelismesi halinde dekompresif kraniektomi diigiiniilebilir, ancak kanita dayali veriler

olmadigindan hasta 6zelinde multidisipliner bir yaklagimla karar verilmelidir.

Risk Faktorlerine Yonelik Tedaviler
Dehidratasyona bagli oldugu diisiiniilen SSVT’de yeterli hidrasyon saglanmali,
demir eksikligi varsa demir tedavisi baglanmali, SSVT nedeni olabilecek juguler

kateter varsa ¢ikarilmali, kemoterapi ilaglarina bagli SSVT diisiiniilityorsa miimkiinse
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kemoterapi protokolii degistirilmeli, azalmis antikoagiilan faktér varsa yerine
koyulmalidir.

Septik SSVT diisliniiliiyorsa enfeksiyon uzmani goriisii alinarak menenjit
dozunda antibiyotik tedavisi verilmeli, mastoidit gibi lokalize enfeksiyon halinde
gerekirse cerrahi diisiiniilmelidir.

Eriskindeki kanitlar SSVT’de steroidlerin yararlt olmadigini aksine SSVT’ye
egilim yaratabilecegini gdstermistir. Bu nedenle rutin kullanimi 6nerilmez. Ancak
IBH, nefropati veya malignansi gibi durumlarda fayda-zarar oram gozetilerek

kullanilabilir.

2.3.7. Norolojik Sonuclar

Yenidogan donemi diginda ortaya ¢ikan pediatrik SSVT de norolojik defisitler
%17 ila 46 arasinda bildirilmistir.[144] Hastaligin sonuclar1 arasinda hafiften agira
degisen duyusal-motor bozukluklar, gelisim geriligi, biligsel ve davranigsal
bozukluklar ve epilepsi yer alir.

Eriskinde koma ile bagvuru, intrakranial kanama ve derin vendz sistem
tutulumu koti sonuglarla iligkili bulunmustur. Cocukta ise altta yatan norolojik
hastalik varligi, intrakranial kanama, vendz enfarkt varligi koti sonuglarla
iligkilidir.[140] Antikoagiilasyon kullanimmin mortaliteyi azalttifi gosterilmistir
ancak norolojik defisitler iizerine etkisi kanitlanmamaistir.[ 145, 146] Rekanalizayonun
akut donem gectikten sonra olmasinin klinik sonuglara etkisi gosterilmemistir. Akut
donemde rekanalizasyonun saglanmasi prognozu iyilestirirken, akut donemde
trombiisiin ilerlemesi kotiilestirmektedir.[143] Cocukta maksimum rekanalizasyon 6.
ay civar1 olmaktadir.

Izlemde major intrakranial kanama ortaya ¢ikmasi acisindan risk faktdrleri
tedavi Oncesi intrakranial kanama varligi, sistemik kan basinct yiiksekligi,
trombositopeni, tedavi edici dozlarin iizerinde antikoagiilan tedavi verilmesi ve
serebral atrofi varligidir.[146]

Kalic1 intrakranial hipertansiyon, komunikan hidrosefali ve gorme ile ilgili
sekeller SSVT’li ¢ocuklarin iicte birinde bildirilmistir. %20’sinde rekiirren veya
sistemik tromboz goriiliir. Bu rekiirrenslerin yarisi sistemiktir. Rekiirrensler 2 yasindan

kiiciiklerde daha siktir.
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3. GEREC VE YONTEM
Bu calismada, Ocak 2002 ile Ocak 2017 tarihleri arasinda Hacettepe
Universitesi Thsan Dogramaci Cocuk Hastanesi’ne bagvurup akut arterial iskemik inme
veya serebral sinlis ven trombozu tanist ve tedavisi almis olan veya Hacettepe
Universitesi Tip Fakiiltesi Pediatrik Néroloji Unitesi ve Pediatrik Hematoloji
Unitesi’nde inme tanisi ile izlenmis olan hastalarin dosyalari geriye doniik olarak
incelenmis, nodroloji poliklinik kontroline gelen hastalarin bir kisminin da

giiniimiizdeki norolojik sonuglar1 degerlendirilmistir.
3.1. Calisma Verileri

3.1.1. Hasta Demografik Ozellikleri
Calismaya dahil edilen tiim hastalarin cinsiyeti, tanilari, tan1 yaslari, calismaya

alindiklar1 siradaki yaslari, takip stireleri belirtilmistir.

3.1.2. iskemik Inme iliskili Risk Faktorleri

Hastalarin iskemik inme gegirmesinde risk faktorii olabilecek aile dykiilerinin
olup olmadig (birinci ve ikinci derece akrabalarda 55 yasindan 6nce serebrovaskiiler
olay Oykiisii olmast), kalp hastaliklari, hematolojik hastaliklar, protrombotik durumlar,
enfeksiyonlar (bagvuru aninda olan veya en fazla son 3 hafta i¢inde gegirilmis olan),
son 12 ayda sugicegi gecirip gecirmedigi veya sucicegi asisi olup olmadigi, arteriopati
iliskili genetik, romatolojik ve metabolik hastaliklar, maligniteler, yakin zamanda

cerrahi veya travma Oykiisii, protrombotik ila¢ kullanimi gibi 6zellikleri kaydedilmistir

(Bkz. Tablo 2.2).

3.1.3. Bagvuru Semptom ve Bulgulari

Hastalarin semptomlarinin baslangicindan herhangi bir saglik kurulusu
basvurusuna kadar gecen siire ve bagvurudan taninin konulmasina kadar gecen siire
incelenmistir. Hastanede yatan hastalar i¢in ise semptomlarin baslangici ile tani
konulmasi arasindaki siire belirtilmistir.

Hastalarin bagvuru anindaki pozitif ndrolojik ve sistemik muayene bulgular

kaydedilmistir.
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3.1.4. Laboratuvar incelemeleri

Hastanemizde inme hastalarinda rutin incelemeler kapsaminda kardiyolojik
acidan EKG ve EKO degerlendirmeleri yapilmakta, trombofililer agisindan trombofili
paneli ¢caligilmaktadir.

Hastalarin tan1 aninda ve daha sonra yapilmis trombofili incelemelerinde demir
eksikligi anemisi, Protein C ve S aktivitesi digiikliigii, Antirombin III diizeyi
diisiikliigii, Faktor VIII diizeyi yiiksekligi (>%150 [150 1U/dl]), serum homosistein
yiiksekligi (>15 mmol/L), total kolesterol, VLDL veya LDL yiiksekligi, B12 eksikligi,
lupus antikoagiilan1 pozitifligi ve antikardiyolipin antikor pozitifligi, lipoprotein (a)
yiiksekligi (>30 mg/dl), FVL, MTHFR C677T, MTHFR A1298C ve Protrombin
G20210A gen mutasyonlar1 ile PAI gen polimorfizmi olup olmadig: incelenmistir.

Protein C ve S aktivitesi diislikliigli, Antirombin III diizeyi diisiikliigiine
hastalarin yasina gore beklenen araliklara bakilarak karar verilmistir.[77]

MTHEFR C677T homozigot olmasi (beraberinde homosistein yiiksekligi varsa),
FVL, Protrombin G20210A ve PAI heterozigot veya homozigot olmasi, lipoprotein(a)
yiiksekligi, akut donemde homosistein yiiksekligi, Faktor VIII yiiksekligi,
hiperlipidemi, demir eksikligi anemisi olmasi protrombotik risk faktorleri olarak kabul
edilmistir. Protein C, Protein S ve antitrombin III diisiikliigii ile antifosfolipid antikor
yiiksekligi inmenin akut doneminde gegici olarak goriilebilecegi i¢in bu durumlar inme
sonras1 alinan tetkiklerde tekrar ettiyse birer protrombotik risk faktorii olarak kabul
edilmisgtir.

Her hastanin EKG, EKO ve gerektiginde yapilan Holter EKG monitorizasyonu
ile herhangi kardiyak risk faktorii olup olmadig: belirtilmistir.

3.1.5. Nororadyolojik incelemeler

Hastalara ilk bagvuruda uygulanmis olan goriintiileme yontemi kaydedilmis,
santral sinir sistemi MRG, MRA ve MRV goriintiileri incelenmis, enfarkt sulama
sahasinin anatomik boélgeleri, tutulan arter veya venin hangisi oldugu kaydedilmistir.
Ayrica All hastalar1 icin enfarkt bolgesini sulayan arter sayisina gore tek veya
multifokal enfarkt olma durumu, enfarktin hangi hemisferde oldugu (sag/sol/bilateral),
kiigiik  (perforan arter) veya biliylk damar sahasim1 ilgilendirmesi,
kortikal/subkortikal/infratentorial yerlesimli olusu, tan1 aninda enfarkta eslik eden

kanama olup olmadig: belirtilmistir. SSVT hastalarinda ise tromboze venin anatomik
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smiflandirilmas: (ylizeyel/derin/her ikisi), vendz enfarkt eslik edip etmedigi, tani

aninda vendz enfarkt icerisinde kanama olup olmadig1 kaydedilmistir.

3.1.6. Tedavi

Tiim hastalarin iskemik inme i¢in tani aldiktan sonra tedavi alip almadigi,
aldiysa hangi tedaviyi ne kadar siire aldig1, taburculukta antiepileptik tedavi baslanip
baglanmadig1 kaydedilmistir. Ayrica altta yatan hastalifa (6rn., enfeksiyon igin
antibiyotik, vaskiilitler i¢in immiinsupresif tedavi, Moyamoya’da revaskiilarizasyon
veya burr hole cerrahisi) veya komplikasyonlara (beyin ddemi tedavisi, KIBAS
tedavisi, optik sinir kilif fenestrasyonu) yonelik verilen tedaviler ve yapilan iglemler
belirtilmistir. Hastalarin fizik tedavi veya oOzel egitim gibi rehabilitasyon

programlarindan faydalanma durumlar1 belirtilmistir.

3.1.7. Hasta Sonuc¢lar1

Tiim hastalarin hastanemizde en son poliklinik degerlendirmesinde herhangi
norolojik defisitinin tespit edilip edilmedigi, defisiti varsa ne oldugu, hastalarin
izlemde inme ile iliskili veya iliskisiz olarak eksitus olma durumlari kaydedilmistir.
Hastalarin fonksiyonel sonuglar1 modifiye Rankin Skalasi’na gore siniflandirilmigtir.

Tiim hastalarin izlemde rekiirrens yasayip yasamadigi, SSVT hastalarinda
kontrol goriintiilemeler ile trombiiste tam diizelme, parsiyel rekanalizasyon veya
ilerleme gibi sonuglardan hangisinin goriildiigii kaydedilmistir.

Hastalarin iskemik olay sonrasi ilk 48 saatte, 48 saat-2 yil arasi ve ikinci y1ldan
sonra ndbet gegirip gegirmedigi kaydedilmistir.

Hastalarin noroloji poliklinik kontroliine gelmis olan bir kismina giiniimiizdeki
norolojik sonuglarinin degerlendirilmesi amaciyla PSOM ve noropsikometrik
degerlendirilmelerinin yapilmasi amaciyla yasa goére Bayley (1-42 ay), Stanford
Binnet (3-6 yas) gelisim testleri, WISC-R (Wechsler Intelligence Scale for Children,
3rd edition) (6-16 yas) skorlamalar1 yapilmigtir.

PSOM ve noéropsikometrik degerlendirme yapilirken sadece inme iligkili
defisitler olgiilmek istendiginden gelisim geriligi veya norokognitif gerilige yol
acabilecek ek hastaliklart olan hastalarda bu degerlendirme yapilmamistir. Bu hasta
gruplar1 sunlardir:

e Trizomiler

e Prematiireler (<32 hafta)
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e MSS diger hastaliklar1 (6rn., kernikterus, mitokondrial hastaliklar,
maligniteler vb.)

e Inme &ncesinde de gelisim geriligi, zihinsel yetersizlik veya dgrenme
glicliigii olanlar

e Agir travma Oykiisii

e Hipoksi iligkili

e Moyamoya

e Nobet Oykiisii olanlar

e Konjenital hidrosefali

e Beyin cerrahisi ameliyat1 sonrasi

e Sendromu olanlar

3.2. Cahismaya Alinma Kriterleri
Inmenin akut déneminde arterial iskemik inme veya serebral sinovendz
tromboz tanis1 almis, tan1 aninda 28 giinden biiyiik, 18 yasindan kii¢iik olan hastalar

caligmaya alimustir.

3.3. Dislanma Kriterleri

e Perinatal iskemik inme hastalari,

e Goriintiileme yontemleri ile bagvuruda kronik enfarkt gdsterilen hastalar,

e Hipoksik iskemik ensefalopatisi olan hastalar,

e Hipoksi, resiisitasyon gibi nedenlere bagli global iskemi veya siir zonu

iskemisi olan hastalar,

e Primer kanamaya bagli inmesi olan hastalar,

e Norometabolik enfarkti olan hastalar calismaya alinmamustir.

Bebeklik doneminde (6zellikle 6 aydan sonra) farkedilen fokal norolojik defisit
ile bagvuran ancak goriintiileme ile akut olmayan arterial iskemik inmesi oldugu

goriilen vakalar da perinatal inme olarak kabul edilmis ve ¢aligmaya alinmamustir.

3.4. Arterial Iskemik inme Hastalarimin Risk Faktorlerinin Gruplandirilmasi
Arterial iskemik inme hastalarimin risk faktorleri arteriopatiler, kardiyolojik
hastaliklar, protrombotik/hematolojik, enfeksiyon, malignite, diger nedenler ve

idiopatik olmak iizere asagidaki gibi yedi grupta incelendi:
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e Arteriopati: postvarisella anjiopati, moyamoya hastalifi/sendromu,
diseksiyon, genetik, sistemik vaskiilitlere ikincil, post-radyasyon
vaskiilopati

e Kardiyak: konjenital kalp hastaliklari, edinsel kalp hastaliklar
(endokardit, kalp yetmezligi, kardiyomiyopati, miksoma), girisim
sonras! (ameliyat/kateterizasyon sonrasi 1 ay icinde), izole PFO/septal
defektler

e Protrombotik/Hematolojik: demir eksikligi anemisi, OHA,
protrombotik ilag kullanimi (OKS, steroid, L-asparajinaz), malignansi
iligkili  hiperviskosite (0rn., hiperlokositoz), nefrotik sendrom,
laboratuvar incelemelerinde koagiilasyon testlerindeki yasa gore
normal degerlerin digina ¢ikan trombofiliye yol agan anormallikler

e Enfeksiyonlar: minor enfeksiyonlar (iist solunum yolu enfeksiyonu,
gastroenterit), pndmoni, menenjit, sepsis, bakteriyel endokardit, bas-
boyun enfeksiyonlari (mastoidit, preseptal seliilit vb.), varisella

e Malignite: 16semi, lenfoma, bag/boyun tiimérleri

e Diger: ilaclar (Amfetaminler, ekstazi, kokain, fensiklidin, tiner, eroin,
ergot alakloidler), bag/boyun travmasi, norosirurjikal girigsimler,
homosisteintiri, dislipidemi, obezite

e Sebebi belirlenemeyen (Idiopatik): Oykii, fizik muayene, laboratuvar
ve radyolojik inceleme sonucu inmeye neden olabilecek herhangi risk
faktorli saptanmamis olan olgular etiyolojisi bilinmeyen inme olarak
kabul edildi.

Cocukluk ¢ag1 iskemik inmelerinde hastalarin genellikle ayn1 anda birden fazla
risk faktoriine sahip oldugu bilinmektedir. Hastalar arasinda risk faktorlerine gore
demografik oOzellikler, radyolojik bulgular, tedaviler ve sonuglar acisindan
karsilagtirma yapilabilmesi amaciyla hastalarin biiylik bir boliimiinii kapsayan
kardiyak ve arteriopati iliskili inmeleri i¢eren baska bir siniflandirma daha yapilarak
bu hasta gruplari karsilagtirilmistir. Ayni anda kardiyak ve arteriopati risk faktorii olan
hastalarda, bunlardan hangisi inmeye neden olma ag¢isindan daha fazla rol oynuyorsa,

bu faktor hastanin asil risk faktorii olarak kabul edilmistir.
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3.5. Serebral  Sindoven6z Tromboz Hastalarimn Risk  Faktorlerinin
Gruplandirilmasi
Serebral sindvendz tromboz hastalarinin risk faktorleri bag-boyun hastaligi,
akut sistemik durumlar, kronik sistemik durumlar, protrombotik durumlar, diger
nedenler ve idiopatik olmak {izere asagidaki gibi alt1 grupta incelendi:
e Bas-boyun hastah@: enfeksiyonlar, beyin tiimdrleri, bas-boyun
ameliyatlar1
e Kronik sistemik durumlar: hematolojik hastalik, malignite, kalp
hastalig1
e Enfeksiyonlar: Sepsis, menenjit, siniizit, epidural apse
e Protrombotik durumlar: trombofililer, protrombotik hastalik
(nefrotik sendrom, homosistiniiri), protrombotik ilag
e Diger: travma, dehidratasyon, kateterizasyon
e Idiopatik: Oykii, fizik muayene, laboratuvar ve radyolojik inceleme
sonucu inmeye neden olabilecek herhangi risk faktorii saptanmamis

olan olgular etiyolojisi bilinmeyen inme olarak kabul edildi.
3.6. Tanimlar

3.6.1. Arterial Iskemik inme
Akut fokal ndrolojik defisitle birlikte, klinige uyan anatomik arterial sulama
sahasinda BT veya MRG ile gosterilen parankimal enfarkt: olan hastalar All olarak

degerlendirilmistir.

3.6.2. Serebral Sinovenoz Tromboz

Akut SSVT belirti ve bulgular (biling diizeyi degisikligi, bas agrisi, papilédem,
nobet, fokal defisit gibi) ile bagvuran hastada, radyolojik olarak bir veya daha fazla
goriintiileme yontemi ile (MRG ile MRV, BTV veya serebral kateter venografi),
serebral ven veya dural vendz siniislerde trombiis veya akimin kesintiye ugradiginin
gosterilmesi ile SSVT tanist konulur. Beraberinde akut enfarkt olabilir veya

olmayabilir.
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3.6.3. Hastanin Basvurudaki Norolojik Semptom ve Bulgularin
Smiflandirilmasi
e Fokal norolojik semptom ve bulgular: hemiparezi, monoparezi,
fasial paralizi, afazi, diplopi, gébrme kaybi, ataksi, duyusal bulgular,
yutma gii¢liigli, ihmal, gézlerde bir yone deviasyon
o Diffiiz norolojik semptom ve bulgular: bas agrisi, kusma, biling

bozuklugu, papilodem, ense sertligi, bas donmesi

3.6.4. Antitrombotik Tedavi Siniflandiriimasi

Hastalara verilen antitrombotik tedaviler karsilastirilirken, hastalara iskemik
inmenin akut doneminde baslanmis olan tedaviler kullanilmigtir. Baz1 hastalarda risk
faktorlinlin devam edip etmemesine bagli olarak, akut donem gectikten sonra da
antitrombotik tedaviye devam edilmektedir. Ancak buna benzer uzun siireli
kullanimlarda tedaviye genellikle ASA veya varfarin ile devam edilmektedir. Bu
nedenle tedaviler karsilastirilirken hastalar, tiim siire¢ boyunca kullandiklari tedavilere

gore degil baslangi¢ tedavilerine gore gruplandirilmistir.

3.6.5. Fonksiyonel Sonuclarin Simiflandirilmasi

Hastalarin modifiye Rankin Skalasi’na goére yapilan fonksiyonel
degerlendirilmeleri iyi (mRS<3) ve kotii (mRS>3) sonuglar olarak ikiye ayrilarak
incelenmistir (Tablo 3.1).
Tablo 3.1. Cocuklar icin Modifiye Rankin Skalas1 [122, 127]

Skor Tanim

0 | Semptom yok

1 | Semptom var ancak onemli bir engellilik yok, davraniglar yasa uygun,

gelisim normal

2 | Hafif engelli; daha Once yaptig1 herseyi yapamaz ancak ayni yas ve
cinsiyetteki diger ¢ocuklarla benzer bagimsizlik derecesi (Kaba Motor

Fonksiyon Olgegi’nde seviye kayb1 yok.)[147]

3 | Orta engelli; yardima ihtiyac1 var ancak yardimsiz yiiriir, daha kiiclik

cocuklarda hafif fonksiyonel bozulmaya ragmen motor gelisimin yeterli

diizeyde olmas1 (Kaba Motor Fonksiyon Olcegi’nde 1 seviye diisiis var.)
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4 | Orta agir engelli; yardimsiz yiiriiyemez (Kaba Motor Fonksiyon Olgegi’nde
en az 2 seviye diisiis var.)

5 | Agir engelli; yataga bagimli, devamli ilgi ve bakim gerekir

6 | Oliim

*Kaba Motor Fonksiyon Olgegi (Gross Motor Function Classification System-
GMFCS)[147]

Hastalarin nérolojik sonuglarinin incelenmesinde kullanilan bir diger 6l¢ek

olan PSOM ise dil becerileri, bilissel, kranial sinirler, motor, duyusal, serebellar

fonksiyonlar ve yiirliylisi degerlendirmeyi amaglayan, degerlendiriciler arasi

giivenilirligi kanitlanmais, yapilandirilmis bir pediatrik nérolojik muayene 6lgegidir.[7]

PSOM test maddeleri ¢ocuklarin gelisimsel beceri diizeylerine uygun olarak

hazirlanmistir. 2 yasindan kiigiik bebeklerde primitif refleksler ve gelisimin

degerlendirilmesi de eklenmistir. Muayene sonunda toplam 5 alanda puanlama yapilir:

1. Sag duyusal-motor

2. Sol duyusal-motor

3. Ekspresif dil (dizartri dis1)
4. Reseptifdil

5. Biligsel/davranigsal

Her bir alana 2 {izerinden puanlar verilir:
e 0: defisit yok
e 0,5: hafif defisit, fonksiyon normal
e [: orta defisit, fonksiyon bozulmus
e 2:agir defisit, fonksiyon kaybolmus
Toplam PSOM skoru bu 5 alt grup skorlar1 toplamidir, 0 (defisit yok) ile 10

(maksimum defisit) arasinda degisir.

Toplam skor ise su sekilde siniflandirilir:
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Tablo 3.2. PSOM’da Alt Grup Skorlarmma Gore Defisitin Siddeti ve Norolojik

Sonuc¢larm Siiflandirilmasi

Tyi

Normal Tum alanlarda skor 0
Hafif defisit Sadece bir alanda skor 0,5
Kaotii

Orta defisit Iki, ii¢ veya dort alanda skor 0,5

Bir alanda skor 1 ve bir alanda skor 0,5
Sadece bir alanda skor 1

Agir defisit Tiim alanlarda skor 0,5

Bir alanda skor 1 ve iki alanda skor 0,5
En az 2 alanda skor 1

En az bir alanda skor 2

3.6.6. Epilepsi ile Ilgili Tammlar

2014 yilinda ILAE (International League Against Epilepsy) tarafindan
yapilmis olan son tanima gore epilepsi tanisi asagidaki durumlarda konur.[148]

1. En az iki tetiklenmemis (veya refleks) nobetin en az 24 saat ara ile
meydana gelmesi

2. Tetiklenmemis bir nobet (veya refleks nobet) ve ontimiizdeki 10 yil
icinde tekrarlayan nobet goriilmesi olasiliginin %60°tan fazla olmasi

3. Epilepsi sendromu tanisi

Erken ndébet: Eriskinde yapilmis bir calismada 1000 inme hastasinin
prospektif degerlendirmesinde erken donemde goriilen nobetlerin %98’inin ilk 48
saatte gerceklestigi gosterilmistir. Bu sebeple inme semptomlarinin baglangicindan
sonra ilk 48 saatteki nobetler “erken nobet” olarak tanimlanmistir.[149]

Uzak semptomatik nobet: inme semptomlarmin baslangicindan sonraki 30
giinliik donemden sonra olan ndbet.

Yakin zamanda yapilmis retrospektif bir ¢alismada, All sonrasi cocuklarin
ortanca ilk uzak semptomatik nobet gecirme ya da epilepsi tanist alma zamani 2 yildan
az olarak bulunmustur.[136]

Bu bilgiler 1s181nda ¢alismamizda, inme sonrasi 48 saat ile 2 yil arasinda, baska
bir sebeple (ates, enfeksiyon, hipoglisemi, elektrolit bozuklugu) tetiklenmemis en az 2
ndbeti olan hastalar epileptik olarak kabul edilmistir. Bu ilk 2 yil boyunca ndbeti

olmamuis hastalar ise non-epileptik kabul edilmistir.
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Olas1 epilepsi tanisi ise inme sonrasi 48 saat ile 2 yil arasinda, 1 tetiklenmemis
ndbet varliginda asagidakilerden birinin olmasi ile konulmustur:
1. EEG’de epileptiform anomali varlig1 (keskin dalgalar, diken ve yavag
dalgalar)
2. AEI baglanmis olmasi

3.7. Cahisma Kaynaklari
Hasta bilgileri arsiv dosyalarindan ve Hacette Universitesi Tip Fakiiltesi ihsan
Dogramaci Cocuk Hastanesi Nucleus veri tabani enformasyon sistemi kullanilarak

incelenmistir.

3.8. Istatistiksel Yontemler

Arastirma verisi “SPSS (Statistical Package for Social Sciences) for Windows
23.0 (SPSS Inc, Chicago, IL)” araciligiyla bilgisayar ortamma yiiklendi ve
degerlendirildi. Tanimlayici istatistikler ortanca (minimum-maksimum), frekans
dagilimi ve ylizde olarak sunuldu. Kategorik degiskenlerin degerlendirmesinde
Pearson Ki-Kare Testi ve Fisher’in Kesin Testi uygulandi. Degiskenlerin normal
dagilima uygunlugu gorsel (histogram ve olasilik grafikleri) ve analitik yontemler
(Kolmogorov-Smirnov/Shapiro-Wilk Testi) kullanilarak incelendi. Normal dagilima
uymadigr saptanan degiskenler i¢in; iki bagimsiz grup arasindaki istatistiksel
anlamliliklarda Mann-Whitney U Testi, iic bagimsiz grup arasinda ise; Kruskal Wallis
Testi istatistiksel yontem olarak kullanildi. Istatistiksel anlamhilik diizeyi p<0,05
olarak kabul edildi.

Etik Kurul Onayi: Hacettepe Universitesi Girisimsel Olmayan Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu ‘nun 16.05.2017 tarihli toplantisinda ¢alisma i¢in onay
verilmistir. (Karar no: GO 17/303-28)
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4. BULGULAR

4.1. All Hastalarinin Genel Ozellikleri

Aragtirma kapsaminda All tanisi almis olan toplam 94 hasta incelendi. Bu
hastalarin listesi, klinik, radyolojik ve takip 6zellikleri Ek-1’de verilmistir.

Incelenen hastalarin %57,4°1i erkek, %42,6’s1 kizd1. Hastalarin ortanca tan1 yast
4,13 yas, ortanca calismaya alinma yaglar1 10,7 yas, ortanca takip siiresi 3 yildi.
Hastalarin %35,5°1 2; %60,6’s1 5 yas ve altindaki ¢cocuklardan olusuyordu. Akrabalik
bilgilerine ulasilabilen 79 hastanin 7’sinde (%8,9) akraba evliligi Oykiisii vardi.
Bilgilerine ulagilabilen 79 hastanin ise 7’sinde (%38.9) ailede erken yasta (<50 yas)
gecirilmig SVH Oykiisii vardi. Hastalarin 50’sinde (%53,2) bilinen bir hastalik varken,
bu hastalarin 22’si norolojik bir hastaliga sahipti. Hastalarin tan1 yaslari, ¢calismaya
alindiklarindaki yaslar1 ve takip siireleri ay olarak Tablo 4.1°de verilmistir. Ayrica
hastalarin tan1 anindaki yaslarinin y1l olarak dagilimi Sekil 4.1°de gosterilmistir.

Tablo 4.1. Ail Hastalarinin Demografik Ozellikleri

n: 94

Medyan (Min-maks)
Tam yas1 (ay) 49,5 (1-210)
Calismaya alindig1 yas (ay) 128 (6-336)
Takip siiresi (ay) 35 (1-143)

15

Sikhik (%)

w

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13 14 15 16 17 18

Tan1 yas: (yil)

Sekil 4.1. Al Hastalarinin Tam Yaslarinin Dagihm
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4.2. All Hastalarinin Taniya Ulasma Siireleri

All hastalarinin tanrya ulasma siirelerine bakildiginda, bilgilerine ulasilabilen
81 hastanin 28’inin (%34,6) semptomlar basladiginda hastanede yatmakta oldugu,
48’inin (%59,3) semptom baslangicindan sonra 1 gilinden kisa silirede hastaneye
getirildigi goriildii. Hastaneye getirilme siiresinin en kisa 1 saat, en uzun ise 4 giin
oldugu kaydedildi.

Hastalarin hastane bagvurusu ile hastalara tan1 konulmasi arasinda gegen siire
incelendiginde, bilgilerine ulasilabilen 82 hastanin 59°una (%72) 1 glinden kisa siirede,
6’sina ise (%7,3) 1 haftadan uzun siirede tan1 konulmustu. Hastane basvurusu ile tani
konulmasi arasinda gegen siire en kisa 3 saat, iken en uzun 12 giin olarak kaydedilmisti.
Hastalarin taniya ulagma stireleri Tablo 4.2°de gosterilmistir.

Tablo 4.2. Ail Hastalarinin Taniya Ulagsma Siireleri

Semptom baslangicindan hastane | n: 81 (%)
basvurusuna kadar gegen siire:
1 glinden kisa 48 (59,3)
1 glinden uzun 5(6,2)
Hastanede yatanlar 28 (34,6)
Hastane basvurusu ile tani n: 82 (%)
konulmasi arasinda gegen siire:
1 glinden kisa 59 (72)
1 giin-1 hafta arasi 17 (20,7)
1 haftadan uzun 6(7,3)

All hastalarinin semptomlarm baslangicinda hastanede yatma veya ayaktan
bagvurma durumuna gore tani alma siireleri karsilastirildiginda hastanede yatan
hastalar ile ayaktan bagvuran hastalar arasinda anlamli fark bulunmadi (p=0,298).
Semptomlar basladiginda hastanede yatmakta olan hastalarin %80’1 1 glinden kisa bir
siirede tan1 alirken, ayaktan bagvuran hastalarin %67,9’u 1 giinden kisa siirede tant
almist1 (Tablo 4.3).

Tablo 4.3. All Hastalarinin Semptom Baslangicinda Hastanede Yatma ve

Ayaktan Basvurma Durumuna Gore Tam Alma Siirelerinin Karsilastirilmasi

Tani konulma Tan1 konulma Toplam y
siiresi <1 giin siiresi >1 giin
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Yatan hastalar 20 (%80) 5 (%20) 25 (%100)
Ayaktan 36 (%67,9) 17 (%32,1) 53 (%100) | 0,298
hastalar

Yiizdeler satir ylizdesidir.

All hastalarinda tan1 siirecinde yapilan

bakildiginda, 91 hastanin 44’tine (%48,4) beyin BT, 47’sine (%51,6) beyin MRG

ilk goriintiileme ydntemine

cekildigi goriildi. Beyin MRG ¢ekilen tiim hastalara tant konulurken, beyin BT ¢ekilen
hastalarin %50’sine tan1 konulamamaisti (Tablo 4.4).
Tablo 4.4. Ail Hastalarinda ilk Tercih Edilen Nororadyolojik Inceleme ve BT ile

Tan1 Konulma Oranlari

n: 91 (%)

Beyin BT 44 (48,4)
Normal sonug 22 (24,2)
Tanisal 22 (24,2)

Beyin MRG 47 (51,6)

All hastalarinda ilk yapilan goriintiileme yontemi ile taniya ulasma siireleri
karsilagtirildiginda anlamli farklilik bulunamadi (p=0,212). Ancak ilk goriintiileme
yontemi BT olan hastalarin %65,9’una 1 giinden kisa siirede tan1 konulurken, ilk 6nce
MRG ¢ekilen hastalarin %80’inde 1 giinden kisa siirede taniya ulagilmisti (Tablo 4.5).
Tablo 4.5. All Hastalarinda Ilk Gériintiileme Yéntemi Olarak BT veya MRG

Cekilmesine Gore Tami Konulma Siirelerinin Karsilastirilmasi

Tani konulma Tan1 konulma Toplam y
siiresi <1 giin siiresi >1 giin
BT 27 (%65,9) 14 (%34,1) 41 (%100) 0,212
MRG 32 (%80) 8 (%20) 40 (%100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.

4.3. All Hastalarimin Inme iliskili Risk Faktorleri

All tanili 94 hasta risk faktorleri agisindan gruplara ayrildiginda hastalarin
%95’inde en az bir risk faktorii oldugu goriildii (Tablo 4.6). Risk faktorleri gruplarina
bakildiginda ise en c¢ok protrombotik/hematolojik hastaliklar grubunda hasta
bulunmakta, bunu kardiyak hastaliklar ve arteriopatiler izlemekteydi (Tablo 4.7).



Tablo 4.6. Ail Hastalarinda Risk Faktérii Varhg

N: 94 (%)
Herhangi risk faktorii yok 5@.,3)
1 risk faktorii 27 (28,7)
>1 risk faktorii 62 (66)

Tablo 4.7. Ail Hastalarinin Risk Faktérlerinin Dagilhimi*

Risk Faktorii n (%)

Arteriopati 31/94 (33)

Moyamoya hastalig1

Moyamoya sendromu

MOPD-II
Down sendromu
Herediter sferositoz

Diseksiyon

Sistemik vaskiilit

ADA?2 eksikligi
SLE+AFAS

Behget hastalig1
Crohn hastalig1

Post-varisella

Diger
NF-1
Radyasyon vaskiilopatisi
Fibromuskiiler displazi
Mikotik anevrizma
Schimke immunoossedz displazi
Sebebi bilinmeyen

—_— = = = = = N RN == =W N N = =N bR

Kardiyak 34/87 (39)

Toplam konjenital kalp hastalig: 25 (28,7)
Kompleks konjenital kalp hastaliklari: 12 (13,7)

Biiyiik arter transpozisyonu 3
Aort koarktasyonu 2
Atrioventrikiiler septal defekt 2
Fallot tetralojisi 1
Trikiispit etrezisi 1
Fonksiyonel tek ventrikiil 1
Bikiispit orta 1
ASD + VSD 1
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Izole septal defektler: 13 (14,9)
PFO 9
ASD 4
Konjenital kalp hastaligi + girisimsel islem 10 (11,4)
(kateterizasyon veya ameliyat sonras: donem)
Edinilmis kardiyak hastaliklar 10 (11,4)
Enfektif endokardit 3
Kardiyak trombiis 4
Kalp yetmezligi 2
Kalp kapak hastalig1 1
Atrial miksoma 1
Miyokardit 1
Aritmi 1
Protrombotik/hematolojik
En az 1 protrombotik risk faktorii varhg: 63/79 (79,7)
En az 2 protrombotik risk faktorii varhgi 25/79 (31,6)
Demir eksikligi anemisi 17/90 (18,9)
MTHFR 677 (Homozigot) 7/62 (11,2)
Homosistein >15 3/64 (4,6)
Lipoprotein(a) >30 12/50 (24)
Faktor V leiden (Heterozigot) 9/65 (13,8)
Faktor V leiden (Homozigot) 0
Protrombin 20210 A (Heterozigot) 2/65 (3)
Protrombin 20210 A (Homozigot) 0
PAI (Heterozigot) 20/42 (47,6)
PAI (Homozigot) 7/42 (16,6)
Protein C diisiikligii (tekrarlayan) 2/79 (2,5)
Protein S diistikliigii (tekrarlayan) 2/76 (2,6)
Antitrombin I diisiikliigi (tekrarlayan) 2/73 (2,7)

Faktor VIII yiiksekligi (akut donemde)

17/75 (22,6)

Antifosfolipid antikorlar (akut dénemde)

Lupus antikoagiilani

Antikardiyolipin antikor 2/63
B2 glikoprotein-1 antikor 6/63
1/1
Total kolesterol veya VLDL yiiksekligi 13/54
Protrombotik ila¢ kullanimi 6(6,3)
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Protrombotik duruma yol agan sistemik hastalik 6 (6,3)
Hematolojik malignite 2
SLE+AFAS 1
Nefrotik sendrom 1
Hipereozinofilik sendrom 1
CD59 eksikligi 1

Herediter sferositoz 1

Enfeksiyon 33/94 (35,1)

Mindr enfeksiyonlar
Ust solunum yolu enfeksiyonu 13
Gastroenterit 1

Pnoémoni 7

Sepsis 2

Enfektif endokardit 3

Miyokardit 1

Su ¢icegi 4

Menenjit 9

Derin boyun enfeksiyonu 1

Seliilit 1

Dental apse 1

Malignite* 7(7,4)

Diger

Travma 10 (10,6)

SSS cerrahisi 7(7,4)

Cerrahi, diger 8 (8,5)

Dehidratasyon 1(1)

Sebebi belirlenemeyen 9(9,6)

*Maligniteler ve tiimoér: ALL, DNET,

hipotalamokiazmatik pilomiksoid astrositom, optik gliom, karacigerde matiir teratom

NHL, servikal lipoblastom,

* Hastalarin %60,6’sinda birden fazla risk faktorii mevcuttur, bu nedenle ayni hasta birden

fazla kategoride yer almistir.
DNET: Disembriyoplastik Noroepitelyal Tiimor
NHL: Non-hodgkin Lenfoma

4.4. All Hastalarinin Basvuru Semptom ve Bulgular

All hastalarinin baslangig semptomlar1 ve patolojik muayene bulgularina

bakildiginda, hastalarin 76’sinin (%81,7) fokal norolojik semptom ve bulgular
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oldugu, en sik hemiparezi ve ikinci olarak fasial paralizi ile bagvurduklar1 goriildii
(Tablo 4.8). Hastalarin 24’iiniin (%25,8) diffiiz norolojik semptom ve bulgulari
oldugu, bunlardan ise en sik kusma ile basvurduklar1 goriildii. 28 hastanin (%30,4)
baslangigta ndbet gecirdigi, bu nobetlerin %50’sinin fokal baslangicli oldugu goriildii.
Tablo 4.8. Al Hastalarimin Bagvurudaki Semptomlar1 ve Patolojik Muayene

Bulgular:
n (%)
Fokal norolojik semptom ve bulgular 76/93 (81,7)
Hemiparezi 56
Fasial paralizi 24
Monoparezi 12
Parestezi 7
Afazi 6
Disa bakis kisitliligi 3
Ataksi 3
Diplopi* 2
Gozlerde bir yone deviasyon 2
Anizokori 2
Gorme kayb1 1
Yutma giicligi 1
Ihmal 1
Pinpoint pupil 1
Diffiiz nérolojik semptom ve bulgular 24/93 (25,8)
Kusma 14
Biling bozuklugu 10
Bas agris1 7
Bas donmesi 5
Ense sertligi 3
Papilédem 2
Ates 9/93 (9,7)
Nobet 28/92 (30,4)
Fokal 14
Jeneralize 9
Bilinmeyen 5

*Diplopi enfarkt nedeniyle olusabilecek kranial sinir felcine bagli olabilecegi gibi, kafa i¢i
basmncin arttig1 durumlarda VI. kranial sinirin etkilenmesi sonucu da olusabilir. ikinci durumda diffiiz
bir semptom olarak da degerlendirilebilir. Diplopi bir hastada III. kranial sinir ¢ekirdegi enfarktina bagh
idi.



76

4.4.1. Fokal Norolojik Bulgu ile Prezente Olan Hastalarin Genel ve

Néroradyolojik Ozellikleri

Fokal norolojik bulgu ile gelen ve fokal nérolojik bulgu ile gelmeyen hastalar
tan1 yaslarina gore incelendiginde fokal ndrolojik bulgu ile prezente olan hastalarin
ortanca yaslarinin anlamli olarak daha biiyiik oldugu goriildii (p=0,002) (Tablo 4.9,
Sekil 4.2).
Tablo 4.9. Fokal Norolojik Bulgu ile Prezente Olan ve Olmayan Hastalarin Tan

Yaslarimin Karsilastirilmasi

Tam Yagsi (ay) D
Medyan (Min-maks)
Fokal nérolojik bulgu var 52,5 (2-210) 0,002
Fokal nérolojik bulgu yok 16 (1-117)
5 100
yok var

Fokal norolojik bulgular

Sekil 4.2. Fokal Norolojik Bulgu ile Prezente Olan ve Olmayan Hastalarin Tam
Yaslarimin Karsilastirilmasi

Fokal norolojik bulgu ile basvuran hastalar fokal ndrolojik bulgu ile
basvurmayan hastalar ile karsilastirildiginda, tan1 konulma siiresi (p=0,539), kardiyak
risk faktoriiniin olup olmamasi (p=0,401), MRG’de bir veya birden fazla arter sahasi
tutulmas1 (p=0,164), MRG’de tek tarafli veya bilateral tutulum olmasi (p=0,130),
kiigtik/biiyiik damar sahasinin tutulmus olmasi (p=0,569) veya anterior/posterior
dolasimin tutulmus olmast (p=0,176) agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunamadi. Ancak arteriopatisi olan hastalar, arteriopatisi olmayan hastalara gore

daha sik fokal ndrolojik bulgu ile prezente olmustu (p=0,046) (Tablo 4.10).
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Tablo 4.10. Al Hastalarinin Arteriopatisi Olup Olmama Durumuna Gére,

Prezentasyonda Fokal Norolojik Bulgu Varhginin Karsilastirilmasi

Fokal norolojik | Fokal nérolojik | Toplam P
bulgu yok bulgu var n: 93
Arteriopati yok | 15 (%23,8) 48 (%76,2) 63 (%100) 0,046
Arteriopati var | 2 (%6,7) 28 (%93,3) 30 (%100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.

4.4.2. Diffiiz Norolojik Bulgu ile Prezente Olan Hastalarin Genel ve

Néroradyolojik Ozellikleri

Diffiiz nérolojik bulgu ile gelen ve diffliz nérolojik bulgu ile gelmeyen hastalar
tan1 yaglarina gore incelendiginde diffiiz ndrolojik bulgu ile prezente olan hastalarin
ortanca yaslarinin anlamli olarak daha biiyiik oldugu goriildii (p=0,045) (Tablo 4.11,
Sekil 4.3).
Tablo 4.11. Diffiiz Norolojik Bulgu ile Prezente Olan ve Olmayan Hastalarin Tan1

Anindaki Yaslarimin Karsilastirilmasi

Tam Yagsi (ay) y
Medyan (Min-maks)
Diffiiz nérolojik bulgu var 73,5 (8-199) 0,045
Diffiiz nérolojik bulgu yok 33 (1-210)

200

150

Tani yasi (ay)

100

yok var

Diffiiz nérolojik semptom ve bulgular

Sekil 4.3. Diffiiz Norolojik Bulgu ile Prezente Olan ve Olmayan Hastalarin Tam

Yaslarimin Karsilastirilmasi
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Diffiiz norolojik bulgu ile bagvuran hastalar diffiiz ndrolojik bulgu ile
bagvurmayan hastalar ile karsilagtirildiginda, tan1 konulma siiresi (p=0,951), kardiyak
risk faktOriiniin olup olmamasi (p=0,801), arteriopati risk faktdrii olup olmamasi
(p=0,707), MRG’de bir veya birden fazla arter sahasinin tutulmasi (p=0,273),
MRG’de tek tarafli veya bilateral tutulum olmas1 (p=0,129) veya anterior/posterior
dolasimin tutulmus olmast (p=0,113) agisindan istatistiksel olarak anlamli bir fark
bulunamadi. Ancak biiyiik damar sahasi tutulumu olan hastalar, kiigiik damar sahasi
tutulumu olan hastalara gore daha sik diffiiz ndrolojik bulgu ile prezente olmustu
(p=0,022) (Tablo 4.12).

Tablo 4.12. AIl Hastalarin Kiiciik veya Biiyiik Damar Sahasi Tutulumuna

Gore, Prezentasyonda Diffiiz Norolojik Bulgu Varhginin Karsilastirilmasi

Diffiiz nérolojik | Diffiiz nérolojik | Toplam p
bulgu yok bulgu var n: 93
Kiiciik damar 26 (%89,7) 3 (%10,3) 29 (%100) 0,022
sahasi
Biiyiik damar 43 (%67,2) 21 (%32,8) 64 (%100)
sahasi

Yiizdeler satir ylizdesidir.

4.4.3. Nobet ile Prezente Olan Hastalarin Genel ve Nororadyolojik

Ozellikleri

Baslangicta ndbet gegiren ve gecirmeyen hastalar tani yaslarina gore
incelendiginde ndbet ile prezente olan hastalarin ortanca yaslariin anlamli olarak daha
kiigtik oldugu goriildii (p=0,019). (Tablo 4.13 ve Sekil 4.4).
Tablo 4.13. Nobet Gegcirerek ile Prezente Olan ve Olmayan Hastalarin Tam

Anindaki Yaslarimin Karsilastirilmasi

Tam Yasi1 (ay)/ Medyan (Min-maks) D
Nobet yok 55 (2-210) 0,019
Nobet var 25,5 (1-190)
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200

150

Tani yas: (ay)

100

yok var

Baslangicta nébet gecirme durumu

Sekil 4.4. Nobet Gecirerek ile Prezente Olan ve Olmayan Hastalarin Tam
Anindaki Yaslarimin Karsilastirilmasi

Nobet ile prezente olan ve olmayan hastalar karsilastirildiginda, tan1 konulma
stiresi (p=0,310), halihazirda hastanede yatiyor olma durumu (p=0,079), kardiyak risk
faktoriiniin olup olmamasi1 (p=0,442), arteriopati risk faktdrii olup olmamasi
(p=0,585), atesi olup olmamas1 (p=0,125), MRG’de bir veya birden fazla arter sahasi
tutulmas1 (p=0,086), MRG’de tek tarafli veya bilateral tutulum olmasi (p=0,057),
kiigiik veya biiyiik damar sahasinin tutulmus olmasi (p=0,932), korteks tutulumu olup
olmamas1 (p=0,529), anterior/posterior dolasimin tutulmus olmasi (p=0,970) veya
gelisinde diffiiz norolojik bulgu varligi (p=0,382) arasinda istatiksel olarak anlamli bir
fark bulunamadi. Ancak gelisinde fokal norolojik bulgusu olanlar, fokal ndrolojik
bulgusu olmayanlara gore daha az siklikta ndbet ile prezente olmustu (p=0,001) (Tablo
4.14).
Tablo 4.14. AIl Hastalarimin Baz1 Ozelliklerinin Prezentasyonda Nébet Varhig

Acisindan Karsilastirilmasi

Nobet yok | Nobet var Toplam D
Tan1 konulma siiresi <1 giin 42 (%72,4) | 16 (%27,6) | 58 (%100) | 0,310
Tani konulma siiresi >1 giin 14 (%60,9) | 9 (%39,1) 23 (%100)
Hastaneden yatan 14 (%53,8) | 12 (%46,2) | 26 (%100) | 0,079
Ayaktan basvuran 39 (%73,6) | 14 (%26,4) | 53 (%100)
Kardiyak risk faktorii yok 37 (%72,5) | 14 (%27,5) | 51 (%I100) | 0,442
Kardiyak risk faktorii var 22 (%64,7) | 12 (%35,3) | 34 (%100)
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Arteriopati yok 42 (%67,7) | 20 (%32,3) | 62 (%100) | 0,585
Arteriopati var 22 (%73,3) | 8 (%26,7) 30 (%100)

Atesi yok 60 (%72,3) | 23 (%27,7) | 83 (%100) | 0,125
Atesi var 4 (%44.,4) 5 (%55,6) 9 (%100)

Fokal nérolojik semptom ve |5 (%31,3) 11 (%68,8) | 16 (%100) | 0,001
bulgular yok

Fokal noérolojik semptom ve | 59 (%77,6) | 17 (%22,4) | 76 (%100)
bulgular var

Diffiiz nérolojik semptom ve | 49 (%72,1) | 19 (%27,9) | 68 (%100) | 0,382
bulgular yok

Diffiiz nérolojik semptom ve | 15(%62,5) |9 (%37,5) 24 (%100)
bulgular var

Tek arter sulama sahasinda enfarkt | 44 (%75,9) | 14 (%24,1) | 58 (%100) | 0,086
Birden fazla arter sulama sahasinda | 20 (%58,8) | 14 (%41,2) | 34 (%100)

enfarkt

Tek tarafta enfarkt 51 (%75) 17 (%25) 68 (%100) | 0,057
Bilateral enfarkt 13 (%54,2) | 11 (%45,8) | 24 (%100)

Kiiciik damar sahasi 20 (%69) 9 (%31) 29 (%100) | 0,932
Biiyiik damar sahasi 44 (%69,8) | 19 (%30,2) | 63 (%100)
Anterior dolasim 45 (%69,2) | 20 (%30,8) | 65 (%100) | 0,970
Posterior dolasim 11 (%68,8) | 5(%31,3) 16 (%100)
Anterior+posterior dolasim 8 (%72,7) 3 (%27,3) 11 (%100)
Korteks tutulumu var 41 (%71,9) | 16 (%28,1) | 57 (%100) | 0,529
Korteks tutulumu yok 23 (%65,7) | 12 (%34,3) | 35 (%100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.

4.5. All Hastalarinin Néroradyolojik Incelemeleri

4.5.1. All Hastalarimin Beyin MRG Ozellikleri

All hastalarinin beyin MRG’leri incelendiginde, akut enfarktlarin 70’inde
(%74,4) subkortikal bolgenin, 59’unda (%62,7) korteksin ve 22’sinde (%23,4)

infratentorial bolgenin tutuldugu goriildii. Lezyonlarin lateralitesine bakildiginda
38’inin (%40,4) sol tarafli, 31’inin (%33) sag tarafli ve 25’inin (%26,6) bilateral
oldugu goriildii. Hastalarin 57’sinde (%60,6) tek arter sahasi, 37°sinde (39,4) ise birden

fazla arter sulama sahasi tutulmustu. Hastalarin 65’inde (%69,2) biiyiikk damar,

29’unda (%30,8) kiiclik damar tutulumu vardi. Hastalarin 66’sinda (%70,2) anterior
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dolasim, 16’sinda (%17) posterior dolagim, 12’sinde (%12,8) ise anterior ve posterior
dolagim birlikte tutulmustu. En ¢ok tutulan beyin bolgesi bazal ganglionlar iken, en az
etkilenen beyin bolgesi beyin sapi idi. 8 hastada enfarkt icinde kanama bulgular1 vardi.
Hastalarin MRG bulgular1 Tablo 4.15’te 6zetlenmistir.

Tablo 4.15. All Hastalarimin Beyin MRG Ozellikleri

n: 94 (%)
Enfarktin yerlesimi
Kortikal ve subkortikal 32 (34)
Sadece subkortikal 25
Sadece kortikal 15
Kortikal, subkortikal ve infratentorial | 10
Sadece infratentorial 7
Subkortikal ve infratentorial 3
Kortikal ve infratentorial 2
Lateralite
Sag 31 (33)
Sol 38 (40,4)
Bilateral 25 (26,6)
Tutulan arter sayisina gore
Tek 57 (60,6)
Coklu 37(394)
Tutulan arter 6zelligine gore
Biiytlik damar 65 (69,2)
Kiiclik damar (perforan) 29 (30,8)
Dolasim
Anterior 66 (70,2)
Posterior 16 (17)
Anterior ve posterior 12 (12,8)
Etkilenen beyin yapisi
Frontal 38 (40,4)
Parietal 41 (43,6)
Temporal 32 (34)
Oksipital 16 (17)
Bazal ganglion 63 (67)
Talamus 10 (10,6)
Beyin sap1 9 (9,6)
Serebellum 17 (18)
Kanama
Enfarkt i¢ine 8 (8,5)
Enfarkt disinda 1 (1)
Yok 85 (90,5)
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4.5.2. All Hastalarimin MR Anjiografi Ozellikleri

All hastalarinin beyin MR anjiografileri incelendiginde, 94 hastanin 58’ine
(%61,7) MRA c¢ekildigi; bu MRA’larin 18’nin sonucunun normal oldugu, 40’inin
sonucunun anormal oldugu goriildii. Anormal olarak sonu¢lanan 40 anjiografi
incelemesinin 15’inde bilateral, 25’inde unilateral patoloji oldugu saptandi (Tablo
4.16).
Tablo 4.16. ALl Hastalarimin MR Anjiografi Ozellikleri

n: 94 (%)
MRA yok 36
MRA var 58 (61,7)
Normal 18
Anormal 40
Bilateral 15
Unilateral 25

4.5.3. Lezyon Ozellikleri ile Hasta Ozelliklerinin Karsilastiriimasi
All hastalarin tan1 anindaki yaslari

e Enfarktin unilateral/bilateral olmas1 (p=0,641),

e Bir veya birden fazla arter sahas1 tutulumu olmasi (p=0,966),

e Anterior/posterior dolagim tutulumu olmasi (p=0,232),

e Biiyiik veya kii¢lik damar tutulumu olmasi (p=0,242)

e Kanama varlig1 (p=0,832) agisindan karsilastirildiginda gruplar iginde

istatiksel olarak anlaml1 herhangi bir fark saptanmadi.

4.54. Lezyon Ozellikleri ile Risk Faktorlerinin Karsilastirilmasi

All hastalarinda bir veya birden fazla arter sahasinda enfarkt olmasi1 durumuna
gore (tek/multifokal enfarkt) lezyonlar kardiyak veya arteriopatik risk faktorleri olup
olmamasi acisindan karsilastirilmis, ancak istatistiksel agidan anlamli olabilecek iligki

bulunamamastir (Tablo 4.17).
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Tablo 4.17. Risk Faktorlerine Gore Lezyonlarin Tek veya Multifokal Olma

Durumu
Tek Multifokal | Toplam p
enfarkt enfarkt
Kardiyak risk faktorii yok 37 (%71,2) | 15(%28,8) | 52 (%100) | 0,085
Kardiyak risk faktorii var 18 (%53) 16 (%47) 34 (%100)
Arteriopati yok 43 (%67,2) | 21 (%32,8) | 64 (%100) | 0,142
Arteriopati var 16 (%51,6) | 15 (%48,3) | 31 (%100)

Yiizdeler satir ylizdesidir.

All hastalarinda enfarktin tek veya ¢ift tarafli olusuna gére lezyonlar kardiyak

veya arteriopatik risk faktorleri olup olmamasi agisindan karsilagtirllmistir (Tablo
4.18). Kardiyak risk faktorii olanlarda, kardiyak risk faktorii olmayanlara gore bilateral
enfarkt olma olasilig: istatistiksel olarak anlamli olacak sekilde yiiksek bulunmustur
(p=0,007).

Tablo 4.18. Risk Faktorlerine Gore Enfarktin Tek veya Cift Tarafli Olma

Durumu
Unilateral Bilateral Toplam D
enfarkt enfarkt
Kardiyak risk faktorii yok 44 (%84,6) 8 (%15,4) | 52 (%100) | 0,007
Kardiyak risk faktorii var 20 (%58,8) 14 (%41,2) | 34 (%100)
Arteriopati yok 46 (%71,9) 18 (%28,1) | 64 (%100) | 0,812
Arteriopati var 23 (%74,2) 8 (%25,8) | 31 (%100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.

All hastalarinda enfarktim kiiciik veya biiyiik damar sahasini tutma durumuna
gore lezyonlar kardiyak veya arteriopatik risk faktorleri olup olmamasi agisindan
karsilastirilmis, istatistiksel anlamlt  olabilecek bir iligki

sonugta acidan

bulunamamastir (Tablo 4.19).
Tablo 4.19. Risk Faktorlerine Gore Enfarktin Kiiciik veya Biiyilk Damar

Sahasini Tutma Durumu

Kiiciik damar | Bilyiik Damar | Toplam y
sahasi

16 (%30,8)
11 (%32.3)

sahasi

Kardiyak risk faktorii yok 36 (%69,2)

23 (%67,7)

52 (%100)
34 (%100)

0,877

Kardiyak risk faktorii var
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Arteriopati yok

Arteriopati var

23 (%35.9)
6 (%19,3)

41 (%64,1)
25 (%81,7)

64 (%100)
31 (%100)

0,099

Yiizdeler satir ylizdesidir.

All hastalarinda enfarktin anterior, posterior dolasimda veya anterior ve
posterior dolasimin her ikisinde birden olmasmna goére lezyonlar, kardiyak veya
arteriopatik risk faktorleri olup olmamasi agisindan karsilagtirllmistir (Tablo 4.20).
Kardiyak risk faktorii olanlarda, kardiyak risk faktorii olmayanlara gore anterior ve
posterior dolasimin beraber tutulumu istatistiksel olarak anlamli olarak daha ¢ok ve
posterior dolasim tutulumu daha az bulunmustur (p=0,016).

Tablo 4.20. Risk Faktorlerine Gore Enfarktin Anterior veya Posterior Dolasimda

Bulunma Durumu

Anterior Posterior Anterior+ | Toplam y
dolasim dolasim posterior
dolasim

Kardiyak risk faktorii | 38 (%73,1) | 11 (%21,2) | 3 (%5,8) 52 (%100) | 0,016
yok
Kardiyak risk faktorii | 24 (%70,5) | 2 (%6) 8 (%23,5) 34 (%100)
var
Arteriopati yok 44 (%68,8) | 10 (%15,6) | 10 (%15,6) | 64 (%100) | 0,438
Arteriopati var 23 (%74,2) | 6 (%19,3) 2 (%6,5) 31 (%100)

Yiizdeler satir ylizdesidir.

All hastalarinda enfarkta kanamanin eslik etmesi durumuna gore lezyonlar

kardiyak veya arteriopatik risk faktorleri olup olmamasi acisindan karsilastiriimas,

sonucta istatistiksel agidan anlamli olabilecek bir iligki bulunamamistir (Tablo 4.21).

Tablo 4.21. Risk Faktorlerine Gore Enfarkta Kanama Eslik Etmesi Durumu

Kanama yok Kanama var Toplam y
Kardiyak risk faktorii yok 49 (%94,2) 3 (%5,8) 52 (%100) | 0,320
Kardiyak risk faktorii var 30 (%88.2) 4 (%11,8) 34 (%100)
Arteriopati yok 56 (%87,5) 8 (%12,5) 64 (%100) | 0,147
Arteriopati var 30 (%96,8) 1 (%3,2) 31 (%100)

Yiizdeler satir ylizdesidir.

Hastalar kardiyak veya arteriopatik risk faktorlerine gére MR anjiografinin

normal, tek tarafli patolojik, bilateral patolojik olmasi agisindan karsilastirilmigtir
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(Tablo 4.22). Arteriopati risk faktorii olanlarda, arteriopati risk faktorii olmayanlara

gore anjiografinin normal olma olasilig1 istatistiksel agidan anlamli olarak daha diisiik,

bilateral patolojik olma olasilig1 daha yiiksektir (p=0,017).
Tablo 4.22 Risk Faktorlerine Gore MRA Bulgularinin Dagilim

Normal Tek tarafli | Bilateral Toplam y
patolojik patolojik

Kardiyak risk faktorii | 10 (%28,6) | 16 (%45,7) | 9 (%25,7) 35 (%100) | 0,926
yok

Kardiyak risk faktorii | 6 (%36,8) 8 (%66,7) 4 (%69,2) 18 (%100)

var

Arteriopati yok 13 (%38,2) | 17 (%50) 4 (%11,8) 34 (%100) | 0,017
Arteriopati var 5 (%20,8) 9 (%33,3) 11 (%45,8) | 25 (%100)

Yiizdeler satir ylizdesidir.
4.6. Aii Hastalarinda Kullamlan Tedaviler

4.6.1. All Hastalarinda Kullanilan Antitrombotik Tedavilerin Ozellikleri

All hastalarinda akut donemde baslanan tedaviler incelendiginde, 94 hastanin
84’iine (%89,3) bir antitrombotik/trombolitik tedavi baslandigr goriildii. Bu 84
hastanin 8’1 ayn1 zamanda akut inme epizodu dncesinde de altta yatan hastaliklarina
yonelik idame antitrombotik tedavi almaktaydi. Tedavi alan 84 hastanin 33’ii sadece
antikoagiilasyon tedavisi, 30’u antikoagiilasyon tedavisi ve antitrombosit tedavi, 20’si
sadece antitrombosit tedavi almisti. Bir hastaya tPA verilmisti. Baglangicta kullanilan

tedavilerin dagilimi Tablo 4.23’te verilmistir.

Tablo 4.23. Aii Hastalarinda Akut Donemde Kullanilan Antitrombotik ve

Trombolitik Tedaviler

n: 94 (%)
Tedavi yok 10 (10,6)
Tedavi var 84 (89,3)
Sadece antikoagiilasyon 33
Sadece antiplatelet 20
Antikoagiilasyon ve antiplatelet 30
Trombolitik* 1
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*Trombolitik tedavi alan vaka: Daha Once bilinen bir hastalig1 olmayan 15 yasinda erkek hasta
enfektif endokardit siiphesi (bikiispit aort kapaginda verril) ve buna bagl oldugu disiiniilen renal
arter stenozu tanilari ile yatarak izlemde ve buna yonelik hali hazirda aralikli TPA ve devamli heparin
infliizyonlar1 almaktayken, ani gelisen biling bozuklugu, sag hemiparezi, ¢ift gorme ve jeneralize
ndbet sonrasi, beyin MRG’de serebellum, talamus ve mezensefalonda bilateral akut enfarkt ve beyin
MRA’da bilateral PCA’nin P1 kokiinde ince kalibrede akim goriilerek semptom baslangicindan
itibaren 7. saatte baglanmak iizere 5 saat TPA inflizyonu almis, sonrasinda heparin infiizyonu ve daha
sonra enoksaparin ile antikoagiilasyona devam edilmistir. 6 y1l sonraki izleminde hastanin sadece sag

hemiparezisi oldugu (mRS:2), epilepsisinin olmadig1 goriilmiistiir.

Tan1 aninda beyin MRG’de kanamasi olan 9 Al hastasinin 8ine antitrombotik
tedavi baglanmisti. Antitrombotik tedavi baslandiktan sonra bunlar diginda 3 hastada
daha enfarkt icine kanama oldugu goriilmiistii. Klinik 6nemi olmayan kanamalari
ortaya ¢ikan bu hastalarin biri ASA, 2’si enoksaparin tedavisi almaktaydi. Enoksaparin
alan hastalardan birinde tedaviye ayni sekilde devam edilmis, digerinin tedavisi ASA
ile degistirilmisti. ASA altinda kanamasi olan hastanin ise tedavisi tamamen kesilmisti.

All hastalarinda akut ve kronik dénemde kullanilan antitrombotik tedaviler
incelendiginde, 94 hastanin 63’iinde DMAH, 61’inde ASA, 5’inde UFH, 5’inde
varfarin ve 3’iinde klopidogrel kullanildig1 goriildii (Tablo 4.24).

Tablo 4.24. All Hastalarinda Kullanilan Antitrombotik Tedaviler

n: 94

Antikoagiilasyon

Enoksaparin 62

Fondaparinux 1

UFH 5

Varfarin 5
Antitrombosit

ASA 61

Klopidogrel 3

4.6.2. AIl Hastalarinda Risk Faktorlerine Gore Baslangicta Verilen

Antitrombotik Tedaviler

All hastalar1 kardiyak ve arteriopatik risk faktorlerine gore ilk tedavide sadece
antikoagiilasyon tedavisi, sadece antitrombosit tedaviler veya her ikisinin birlikte
kullanilmas: (kombine tedavi) ve tedavi verilmemesi agisindan karsilagtirilmigtir

(Tablo 4.25). Kardiyak risk faktorii olan hastalara, kardiyak risk faktorii olmayanlara
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gore sadece antikoagiilasyon tedavisinin istatistiksel agidan anlamli olarak daha fazla
verildigi gézlemlenmistir (p=0,042).
Tablo 4.25. Risk Faktorlerine Gore Ilk Verilen Tedavi Tiirlerinin Dagilimi

Tedaviyok | Sadece Sadece Antikoagiilasyon | Toplam | p
antikoagiilasyon | antitrombosit | + Antitrombosit | (%)

Kardiyak risk | 8 (%15,4) | 14 (%26.9) 13 (%25) 17 (%32,7) 52 (100) | 0,042
faktorii yok

Kardiyak risk | 2 (%5,9) | 18 (%52,9) 3 (%8,8) 11 (%32,4) 34 (100)
faktorii var

Arteriopati yok | 7 (%10,9) | 28 (%43,8) 13 (%20,3) | 16 (%25) 64 (100) | 0,150
Arteriopativar | 3 (%9,8) | 7 (%22.5) 7(%22,5) | 14 (%45,2) 31 (100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.

Hastalarin kardiyak ve arteriopatik risk faktorlerine gore, baslangi¢ tedavisi
olarak  antikoagiilan ve antitrombosit tedaviyi birlikte alma durumu
karsilagtirildiginda, arteriopati risk faktoriine sahip olanlarin bu riske sahip
olmayanlara gore baslangic tedavisi olarak kombine tedavi alma oranlarinin
istatistiksel agidan anlamli olarak daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (p=0,047) (Tablo
4.26).

Tablo 4.26. Risk Faktorlerine Gore Baslangicta Antikoagiilan ve Antitrombosit

Tedavinin Birlikte Baslanmasi Durumu

Kombine Antikoagiilan Toplam P

tedavi + antitrombosit

almayan tedavi alan
Kardiyak risk faktorii yok 35 (%67,3) 17 (%32,7) 52 (%100) | 0,973
Kardiyak risk faktorii var 23 (%67,6) 11 (%32,4) 34 (%100)
Arteriopati yok 48 (%75) 16 (%25) 64 (%100) | 0,047
Arteriopati var 17 (%54,8) 14 (%45,2) 31 (%100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.

Hastalarin kardiyak ve arteriopatik risk faktorlerine gore, baslangic tedavisi

olarak sadece antikoagiilan tedavi alma durumu karsilastirildiginda, arteriopati risk

faktorii olanlarin olmayanlara gore, baslangi¢c tedavisinde sadece antikoagiilasyon
alma oranlarmin istatistiksel acidan anlamli olarak daha diisiik oldugu goriilmiistiir

(p=0,045). Ayrica kardiyak risk faktorii olanlarin kardiyak risk faktorii olmayanlara
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gore, baslangi¢ tedavisinde sadece antikoagiilasyon alma oranlarmin istatistiksel
acidan anlaml olarak daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (p=0,014) (Tablo 4.27).
Tablo 4.27. Risk Faktorlerine Gore Baslangicta Sadece Antikoagiilan Tedavi

Baslanmasi1 Durumu

Sadece Sadece Toplam P
antikoagiilasyon | antikoagiilasyon
almayan* alan

Kardiyak risk faktorii | 38 (%73,1) 14 (%26,9) 52 (%100) | 0,014

yok

Kardiyak risk faktorii | 16 (%48,6) 18 (%51,4) 34 (%100)

var

Arteriopati yok 36 (%56,3) 28 (%43,8) 64 (%100) | 0,045

Arteriopati var 24 (%80) 7 (%20) 31 (%100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.
*Sadece antikoagiilasyon almayan grup: Herhangi tedavi almayan, sadece antitrombosit tedavi alan ve

her iki tedaviyi birlikte alan hastalardan olusur.

Hastalarin kardiyak ve arteriopatik risk faktorlerine gore, baslangi¢ tedavisi
olarak herhangi antikoagiilan tedavi (sadece antikoagiilasyon veya kombine tedavi)
alma durumu karsilagtirildiginda, kardiyak risk faktorii olanlarin kardiyak risk faktorii
olmayanlara gore, baslangic tedavisinde istatistiksel agidan anlamli olarak daha gok
oranda antikoagiilasyon tedavisi aldiklar1 goriilmiistiir (p=0,007) (Tablo 4.28).

Tablo 4.28. Risk Faktorlerine Gore Baslangicta Herhangi Antikoagiilan Tedavi

Baslanmasi Durumu

Antikoagiilan | Antikoagiilan Toplam p
tedavi almayan | tedavi alan
Kardiyak risk faktorii yok 20 (%38.,5) 32 (%61,5) 52 (%100) | 0,007
Kardiyak risk faktorii var 4 (%11,8) 30 (%88.,2) 34 (%100)
Arteriopati yok 20 (%31,3) 44 (%68,8) 64 (%100) | 0,585
Arteriopati var 8 (%25,8) 23 (%74,2) 31 (%100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.

Sadece antitrombosit tedavisi alma durumu ile kardiyak veya arteriopatik risk

faktorleri arasinda

istatistiksel

acidan anlamli

fark olmadig

gorlilmiistiir

(p=0,243/0,117/0,739). Hastalarin kardiyak ve arteriopatik risk faktorlerine gore,

baslangi¢

tedavisi

herhangi

antitrombosit

tedavi alma

durumu
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karsilagtirildiginda, arteriopatisi olanlarin arteriopatisi olmayanlara gore istatistiksel
acidan anlamli olarak daha ¢ok oranda antitrombosit tedavi aldiklari saptanmistir
(p=0,040) (Tablo 4.33).

Tablo 4.29. Risk Faktorlerine Gore Baslangicta Herhangi Antitrombosit Tedavi

Baslanmasi Durumu

Antitrombosit | Antitrombosit | Toplam p

tedavi almayan | tedavi alan

Arteriopati var

10 (%32,2)

21 (%67.8)

31 (%100)

Kardiyak risk faktorii yok 22 (%42,3) 30 (%57,7) 52 (%100) | 0,134
Kardiyak risk faktorii var 20 (%58,8) 14 (%41,2) 34 (%100)
Arteriopati yok 35 (%54,7) 29 (%45,3) 64 (%100) | 0,040

Yiizdeler satir ylizdesidir.

4.6.3. All Hastalarinda Kullanilan Antiepileptik Tedavilerin Ozellikleri

All hastalarinin  taburculukta almakta oldugu antiepileptik tedaviler
incelendiginde 33 iiniin (%35,1) AEI aldi§1 gériildii, bu 33 hastanin 3’ii All 6ncesinde
de bilinen hastaliklar1 nedeniyle AEI almaktaydi. 33 adet AEI tedavisinin 25’inin
monoterapi seklinde oldugu goriildii. En ¢ok kullamlan AEI levetirasetamdi, bunu
fenobarbital takip ediyordu. AEI tedavilerinin dagilimi Tablo 4.30°da gosterilmistir.
Tablo 4.30. Al Hastalarinda Taburculukta Antiepileptik Ila¢ Tedavileri

n: 94 (%)

AEI tedavisi verilenler 33 (35,1)
Monoterapi 25
Coklu ilag tedavisi 8

AEl
Levetirasetam 11
Fenobarbital 9
Karbamazepin 7
Fenitoin 5
Okskarbazepin 4
Valproik asit 2
Gabapentin 2
Lamotrijin 1
Klonazepam 1
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4.6.4. ALl Hastalarinda Antitrombotik Dis1 Tedaviler

All hastalarinda akut dénemde antitrombotik tedavi disinda, ICA’ya stent
yerlestirilmesi, dekompresif kraniektomi, beyin 6demi tedavisi, antibiyotik ve antiviral
tedaviler de uygulanmigtir. Kronik donemde ise altta yatan hastaliga yonelik medikal
tedavi verilmis, rekiirrensi dnlemek amaciyla PFO kapatilmasi ve moyamoyada bir
indirekt revaskiilarizasyon teknigi olan Burr-hole ameliyati yapilmistir. Antitrombotik
tedavi disindaki tedavilerin dagilimi Tablo 4.31°de gosterilmistir.
Tablo 4.31. Al Hastalarinda Antitrombotik Dis1 Tedaviler

£ 94 (%)

Cerrahi/invazif girisimler
PFO kapatilmasi
ICA stenti*
Burr-hole**

Dekompresif kraniektomi***

Beyin 6demi medikal tedavisi****

Antibiyotik

N| O] Ll —m — DD N O B

Antivira]¥****

Primer hastaliga yonelik tedaviler***** 10

*Stent takilan hastalar spontan bilateral ICA diseksiyonu olan bir hasta ve fibromuskiiler
displazisi olan bir hastadir.

**Burr-hole ameliyatt moyamoya hastalig1 olan bir hastada yapilmstir.

***Bir moyamoya hastasinda revaskiilarizasyon ameliyat1 sonrasi komplikasyon olarak
gerceklesen tek tarafli ACA ve MCA enfarkti sonrasi1 akut donemde yapilmistir.
**x*Tedavide deksametazon kullaniimistir.

ook Asiklovir

wdsckikHastalar Behget hastaligi ve tanist konulamamus vaskiilit gibi tanilarla
kortikosteroid; hipereozinofilik sendrom i¢in hidroksiiire ve imatinib, ADA2 eksikligi i¢in

etanercept tedavileri almistir.

4.7. All Hastalarinda Sonuclar

All hastalarinin inme sonras: takiplerine bakildiginda 94 hastanin 26’sinin
poliklinik takiplerine devam etmedigi gorlilmustiir. Bilgilerine ulasilabilinen
hastalarin %601 fizik tedavi rehabilitasyonu aliyor, %13,2’si 6zel egitim altyordu.

Hastalarin %19,4’tinde inme rekiirrensi yasanmisti. Takipte hastalarin %58,8’inde



91

norolojik defisit mevcuttu, %36,8’1 ise normaldi. 3 hasta izlemde eksitus olmustu.
Bunlarin ikisi ALL, KKH ve enfektif endokardit gibi altta yatan hastaliga; biri ise
All’ye bagli nérolojik kétiilesme nedeniyle kaybedilmisti. Bu sonuglar Tablo 4.32’de
gosterilmistir. Ayrica ¢alisma kapsaminda poliklinikte degerlendirilen 10 hastanin
psikometrik degerlendirme ve 14 hastanin PSOM degerlendirme sonuclar1 Ek-3’de
verilmistir.

Tablo 4.32. All Hastalarinda Sonuclar

n (%)

Fizik tedavi 43/71 (60,6)
Ozel egitim 9/68 (13.2)
Rekiirrens 14/72 (19,4)
Sonuglar

Normal 25/68 (36,8)

Defisit 40/68 (58,8)

Inme iliskili 6liim 1/68 (1,5)

Inme iliskisiz 6lim 2/68 (2,9)

4.7.1. All Hastalarinda Fonksiyonel Sonuclar

All hastalarinin 68’inde medyan 35 ay (min-max:1-143 ay) olan takip
stirelerinin sonunda yapilan degerlendirmelerde, hastalarin %33,8’inin herhangi
norolojik defisitinin olmadigi, %66,1’inin modifiye Rankin Skoru’nun (mRS) 3’ten
kiigiik oldugu goriildii. Tablo 4.33’te skorlara gore hasta dagilimi verilmistir.

Tablo 4.33. All Hastalarinda Sonuclar (Modifiye Rankin Skalasi)

Modifiye Rankin Skoru | n: 68* (%) Kiimiilatif Yiizde
0 23 33,8

| 10 48,5

2 12 66,1

3 13 85,2

4 4 91,1

5 3 95,6

6 3 100,0

*Kalan 26 hasta poliklinik kontrollerine devam etmemistir.
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All hastalarinda fonksiyonel sonuglar, iyi (mRS<3) ve kotii (mRS>3) olarak
ikiye ayrilip bu iki grup ile tan1 yaslari, cinsiyet, dnceden bilinen hastaliginin olmasi,
risk faktorleri, gelis muayene bulgulari, gelisinde nobet olmasi, lezyon 6zellikleri,
antitrombotik tedavi verilmesi, AEI kullanimi, FTR almasi, kesin epilepsi tanis1 almas1
ve rekiirrens varlig1 arasindaki iliski arastirilmistir.

All hastalarinda mRS ile tan1 yas1 arasindaki iliskiye bakildiginda, hastalarin
tan1 yaslarinin ortanca degeri, kotii sonuca sahip (mRS>3) grupta daha kiiciik olsa da
aralarinda istatistiksel agidan anlamli fark bulunamadi (p=0,067) (Tablo 4.34 ve Sekil
4.5).

Tablo 4.34. Ail Hastalarinda Iyi ve Kétii Sonuclar1 Olanlarin Tam Yaslarimin

Karsilastirilmasi
Tam Yagsi (ay)
Medyan (Min-maks)
mRS<3 55 (1-200)
mRS>3 24 (7-210)
p=0,067

Tani yasi (ay)

<3 >3
Modifiye Rankin Skoru

Sekil 4.5. Al Hastalarinda Iyi ve Kotii Sonuclar1 Olanlarin Tam Yaslarimin

Karsilastirilmasi

All hastalarinda cinsiyet (p=0,981), onceden bilinen hastaligi olmasi
(p=0,105), kardiyak neden olup olmamasi1 (p=0,144), arteriopati olup olmamasi
(p=0,155), basvuruda fokal norolojik bulgu olup olmamasi (p=0,749), basvuruda
diffiiz norolojik bulgu olup olmamasi (p=0,146), biling bozuklugu olup olmamasi
(»=0,096), anterior/posterior dolasimin tutulmast (p=0,464), unilateral/bilateral
enfarkti olmasi (p=0,071), enfarkta eslik eden kanama olup olmamasi (p=0,668),
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frontal lob tutulumu (p=0,108), parietal lob tutulumu (p=0,153), temporal lob
tutulumu (p=0,146), oksipital lob tutulumu (p=0,485), bazal ganglion tutulumu
(p=0,473), talamus tutulumu (p=0,695), beyin sap1 tutulumu (p=0,695), serebellum
tutulumu (p=0,160), antitrombotik tedavi verilip verilmemesi (p=0,442) ve rekiirrens
durumu (p=0,168) ile kotii sonuclar agisindan anlamli bir iliski bulunamamastir.
Buna karsilik semptomlar basladiktan sonra ilk 48 saatte nobeti olanlarda
(p=0,030), multifokal enfarkti olanlarda (p=0,004), biiyiikk damar sahasi tutulumu
olanlarda (p=0,001), taburculukta AEI kullanim1 olanlarda (p=0,011), FTR alanlarda
(p=0,001) ve kesin epilepsi tanisi alanlarda (p=0,009) istatistiksel a¢idan anlamli
olacak sekilde sonuclarin daha kotii oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.35).
Tablo 4.35. Al Hastalarinin Bazi Ozelliklerinin Iyi ve Kotii Sonuglar A¢isindan

Incelenmesi
mRS<3 mRS>3 Toplam p

i1k 48 saatte nobet yok 32 (%76,2) 10 (%23,8) 42 (%100) | 0,030
i1k 48 saatte nobet var 12 (%50) 12 (%50) 24 (%100)
Tek enfarkt 35 (%77,8) 10 (%22,2) 45 (%100) | 0,004
Multifokal enfarkt 10 (%43,5) 13 (%56,5) 23 (%100)
Unilateral enfarkt 37 (%71,2) 15 (%28,8) 52 (%100) | 0,117
Bilateral enfarkt 8 (%50) 8 (%50) 16 (%100)
Kiiciik damar sahasi 21 (%95.,5) 1 (%4,5) 22 (%100) | 0,001
Biiyiik damar sahasi 24 (%52,2) 22 (%47,8) 46 (%100)
Bilin¢ bozuklugu yok 42 (%70) 18 (%30) 60 (%100) | 0,068
Bilin¢ bozuklugu var 3 (%37,5) 5 (%62,5) 8 (%100)
AEI kullanim yok 32 (%78) 9 (%22) 41 (%100) | 0,011
AEI kullanim var 13 (%48,1) 14 (%51,9) 27 (%100)
FTR almiyor 24 (%92,3) 2 (%7,7) 26 (%100) | 0,001
FTR ahyor 21 (%53,8) 18 (%46,2) 39 (%100)
Epilepsi degil veya olas1 | 40 (%72,7) 15 (%27,3) 55 (%100) | 0,009
epilepsi
Kesin epilepsi 3 (%30) 7 (%70) 10 (%100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.

Tekrarlayan Protein C diisiikliigii olan iki hastadan birinin ayni zamanda

moyamoya hastaligi ve DEA vardi, izlemde mRS 3 olarak degerlendirilmisti. Diger
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tekrarlayan Protein C diisiikliigli olan hastanin ise ayni1 zamanda tekrarlayan Protein S
diistikligl, DEA, Faktor VIII yiiksekligi, osteogenesis imperfekta ve skolyoz cerrahisi
oykiisli vardi. Protein S’nin tekrarlayan diislikliigli olan bir hastanin ise ayn1 zamanda
nefrotik sendromu, antitrombin III  diislikligl, lipoprotein(a) yiiksekligi,

hiperlipidemisi ve DEA’s1 vardi. Bu hastanin izlemde nérolojik defisiti kalmamuist.

4.7.2. Al Hastalarinda Epilepsi

All hastalarinin semptomlarin baslangicindan itibaren ilk 48 saatte nobet
gecirme orani %37,4°tli. Bu oran 48 saat ile 2 y1l arasinda %23,5; 2 yildan sonra ise
%18,8 idi (Tablo 4.36).
Tablo 4.36. All Hastalarinda izlemde Nébet Varhg:

n: hasta sayisi (%)

Semptom baslangicindan sonra ilk 48 saatte | 34/91 (37.,4)

48 saat-2yil arasi 16/68 (23,5)

2 yildan sonra 12/64 (18,8)

All hastalarinin izlem siiresi tan1 koymak igin yeterli olan ve bilgilerine
ulagilabilen 68’inde epilepsi tanilarina bakildiginda 55’inde (%80,9) epilepsi olmadig,
3’linde olas1 epilepsi oldugu, 10°unda (%14,7) ise kesin epilepsi tanisi oldugu goriildii
(Tablo 4.37).

Tablo 4.37. All Hastalarinda izlemde Epilepsi Tamilari

n: 68 (%)
Epilepsisi yok 55 (80,9)
Olasi epilepsi 3(4,4)
Kesin epilepsi 10 (14,7)

All hastalarinda kesin epilepsi tanisi ile tan1 yaslari, cinsiyet, dnceden bilinen
hastaliginin olmasi, risk faktorleri, gelis muayene bulgulari, gelisinde ndbet olmasi,
lezyon Ozellikleri, antitrombotik tedavi verilmesi arasindaki iliski aragtirilmistir.

All hastalarinda izlemde kesin epilepsi tanis1 konulmasi ile tani yasi arasindaki
iliskiye bakildiginda, kesin epilepsi tanist alan hastalarin tani1 yaslarmin epilepsisi
olmayan veya olas1 epilepsisi olan gruba gore istatistiksel acidan anlamli olarak daha

kiigiik oldugu saptandi (p=0,030) (Tablo 4.38 ve Sekil 4.6).



95

Tablo 4.38. Ail Hastalarindan Kesin Epilepsi Tamis1 Alan ve Almayanlarin Tam

Yaslarimin Karsilastirilmasi

Tam Yagsi (ay)

Medyan (Min-maks)

Epilepsi degil veya olasi epilepsi 54 (1-210)
Kesin Epilepsi 19 (3-117)
p=0,030
250
200 T
Z 150
é’: 21
E *
[E 100
0

Epilepsi degil veya olasi epilepsi

Kesin epilepsi

Sekil 4.6. All Hastalarindan Kesin Epilepsi Tanis1 Alan ve Almayanlarin Tam

Yaslarimin Karsilastirilmasi

All hastalarinda cinsiyet (p=1), bilinen hastalig1 olup olmamasi1 (p=0,085),

kardiyak neden olup olmamasi (p=0,464), arteriopati olup olmamasi (p=0,307),

basvuruda fokal norolojik bulgu olup olmamasi (p=0,197), basvuruda diffiiz norolojik

bulgu olup olmamasi (p=0,128), anterior/posterior dolagimin tutulmasi (p=0,141),

tek/multifokal enfarkt olmasi (p=0,058), enfarkta eslik eden kanama olup olmamasi
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(p=1), bagvuruda bilin¢ bozuklugunun olup olmamasi (p=0,88), frontal lob tutulumu
(p=0,066), parietal lob tutulumu (p=0,480), temporal lob tutulumu (p=1), bazal
ganglion tutulumu (p=0,502), talamus tutulumu (p=0,593), beyin sap1 tutulumu
(»=0,593), serebellum tutulumu (p=0,163), antitrombotik tedavi verilip verilmemesi
(p=0,611) ile hastanin izlemde kesin epilepsi tanis1 almasi1 ag¢isindan anlamli bir iligki
bulunamamastir.

Buna karsilik semptomlar basladiktan sonra ilk 48 saatte ndbeti olanlarda
(p=0,003), bilateral enfarkti olanlarda (p=0,025), biiyiikk damar sahasi tutulumu
olanlarda (p=0,024), korteks tutulumu olanlarda (p=0,039), oksipital lob tutulumu
olanlarda (p=0,034), taburculukta AEI kullanimi olanlarda (p=0,000) izlemde
istatistiksel agidan anlamli olacak sekilde daha sik kesin epilepsi tanist konuldugu
goriilmiistiir (Tablo 4.39). Ileride kesin epilepsi tanis1 almis olan hastalarin hepsi
taburculukta AEI tedavisi almstir.

Tablo 4.39. Ail Hastalarinin Bazi Ozelliklerinin Kesin Epilepsi Tamis1 A¢isindan

Incelenmesi

Epilepsi Kesin Toplam p

degil veya | epilepsi

olasi

epilepsi
11k 48 saatte nobet yok 42 (%95,5) | 2 (%4,5) 44 (%100) | 0,003
i1k 48 saatte nobet var 16 (%66,7) | 8 (%33,3) | 24 (%100)
Tek enfarkt 43 (%91,5) | 4 (%8.,5) 47 (%100) | 0,058
Multifokal enfarkt 15 (%71,4) | 6 (%28,6) | 21 (%100)
Unilateral enfarkt 49 (%90,7) | 5(%9,3) 54 (%100) | 0,025
Bilateral enfarkt 9 (%64,3) 5 (%35,7) | 14 (%100)
Kiiciik damar sahasi 22 (%100) 0 (%0) 22 (%100) | 0,024
Biiyiik damar sahasi 36 (%78,3) | 10 46 (%100)

(%21,7)
Kortikal tutulum yok 27 (%96,4) | 1(%3,6) 28 (%100) | 0,039
Kortikal tutulum var 31 (%77,5) | 9(%22,5) |40 (%100)
Oksipital lob tutulumu yok 52 (%89,7) | 6 (%10,3) | 58 (%100) | 0,034
Oksipita lob tutulumu var 6 (%60) 4 (%40) 10 (%100)
AEI kullanim yok 42 (%100) 0 (%0) 42 (%100) | 0,000
AEI kullanim var 16 (%61,5) | 10 26 (%100)
(%38,5)
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Yiizdeler satir yiizdesidir.

4.7.3. All Hastalarinda Rekiirrens

All hastalarinmn takip bilgilerine ulasilan 72’sinin 14’iinde (%19,4) inme
rekiirrensi yaganmigti.

All hastalarinda rekiirrens ile tam1 yaslari, dnceden bilinen hastaliginin olmast,
kardiyak risk faktorleri, arteriopati risk faktorleri, protrombotik risk faktori varligi,
lipoprotein(a) yliksekligi, lezyon 6zellikleri, antitrombotik tedavi verilmesi arasindaki
iligki arastirilmastir.

All hastalarinda tan1 yasi1 (p=0,621), kardiyak neden olup olmamas1 (p=0,707),
tek/ multifokal enfarkt olmasi(p=0,284), bilateral/unilateral enfarkt olmasi (p=1),
kii¢iik/biiyiik damar sahasi tutulumu (p=0,213), anterior/posterior dolagimin tutulmasi
(p=0,508), enfarkta eslik eden kanama olup olmamasi (p=1), herhangi bir ameliyat
sonrast post-op donemde olma durumu (p=0,103), frontal lob tutulumu (p=0,429),
parietal lob tutulumu (p=0,575), temporal lob tutulumu (p=0,368), oksipital lob
tutulumu (p=1), bazal ganglion tutulumu (p=0,216), talamus tutulumu (p=0,167),
serebellum tutulumu (p=1), antitrombotik tedavi verilip verilmemesi (p=0,641) ile
inme rekiirrensi a¢isindan anlamli bir iliski bulunamamastir.

Inme rekiirrensi ile protrombotik risk faktdrii olmasi arasindaki iliskiye
bakildiginda ise istatiksel agidan anlamli bir iliski bulunmamakla beraber (p=0,146),
herhangi protrombotik risk faktorii olmayan grupta rekiirrens orani (%22,7), en az bir
protrombotik risk faktorii olan gruba gore (%9,4) daha yiiksek bulunmustur (Tablo
4.40). Lipoprotein(a) yiiksekligi ile rekiirrens arasinda da anlamli bir iligki
bulunmamistir (p=0,661); protrombotik risk faktorii varliginda oldugu gibi ters bir
iligki burada da goriilmiistiir.

Buna karsilik 6nceden bilinen hastaligi olanlarda (p=0,008), arteriopati risk
faktorii olanlarda (p=0,001), beyin sap1 tutulumu olanlarda (p=0,026) rekiirrensin
istatistiksel agidan anlamli olacak sekilde daha ¢ok oldugu goriilmiistiir (Tablo 4.40).
Tablo 4.40. Afl Hastalarmm Bazi Ozelliklerinin Rekiirrens Acisindan

incelenmesi

Rekiirrens | Rekiirrens | Toplam y

yok var
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Bilinen hastahigi yok 42 (%95.,5) 2 (%4,5) 44 (%100) | 0,008
Bilinen hastahgi var 38 (%76) 12 (%24) 50 (%100)
Arteriopatisi yok 60 (%93,8) 4 (%6,3) 64 (%100) | 0,001
Arteriopatisi var 21 (%67,7) 10 (%32,3) | 31 (%100)

Beyin sap1 tutulumu yok 75 (%88,2) 10 (%11,8) | 85 (%100) | 0,026
Beyin sap1 tutulumu var 5 (%55,6) 4 (%44.,4) 9 (%100)
Protrombotik risk faktorii yok 17 (%77,3) 5(%22,7) | 22 (%100) | 0,146
En az bir protrombotik risk faktorii | 48 (%90,6) 5 (%9,4) 53 (%100)

var

Lipoprotein(a) normal (<30 mg/dl) | 31 (%81,6) 7 (%18,4) 38 (%100) | 0,661
Lipoprotein(a) yiiksek (>30 mg/dl) | 11 (%91,7) 1 (%8.,3) 12 (%100)

Yiizdeler satir yiizdesidir.

4.8. All Hastalarimin Kardiyak ve Arteriopati Etiyolojilerine Gore Hasta
Ozellikleri ve Karsilastirilmasi

All hastalar1 baglica risk faktorii kategorileri olan kardiyak nedenlere bagl ve
arteriopatiye bagli inmesi olan hastalar incelendiginde, kardiyak grupta 29, arteriopati
grubunda 27 hasta vardi. iki grup arasinda tani yaslari, cinsiyet ve akrabalik dykiisii
acisindan istatistiksel agidan anlamh fark goriilmedi (p=0,131, p=0,553, p=0,241).
Ancak kardiyak hastalarin ortanca tani yasi arteriopati risk faktoriine sahip hastalara
gore kiigiiktii. Akrabalik Oykiisti arteriopati grubunda 9%34,8’di ve bu oran
calisgmamizdaki ortalama akrabalik Oykiisii orani olan %8,9’dan yiiksekti.

Kardiyak hastalarda bilateral tutulum daha fazlaydi, ancak istatistiksel olarak
anlamli degildi (0,063). Kardiyak hastalar daha siklikla tek basina antikoagiilan tedavi
almaktaydi (p=0,046). Arteriopati grubunda mRS=0 olmasi1 (tamamen normal olma)
durumu daha azdi (p=0,028). Arteriopati, kardiyak etiyolojili inmelere gore daha
yiiksek oranda kotii fonksiyonel sonuglarla iligkiliydi ancak bu istatistiksel agidan
anlamli degildi (p=0,063). Rekiirrens arteriopati grubunda anlamli sekilde daha
yiiksekti (p=0,036).

Kardiyak ve arteriopatik etiyolojiye sahip hastalarin 6zellikleri Tablo 4.41°de

verilmistir.
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Tablo 4.41. All Hastalarinin Kardiyak ve Arteriopati Etiyolojilerine Gore Hasta

Ozellikleri ve Karsilastirilmasr*

Kardiyak Arteriopati P
Hasta sayisi: 29 27
Tani yasi: medyan (min-max) 27 (1-199) 50 (8-210) 0,131
E:K 17:12 17:10
Enfeksiyon birlikteligi 11 (%37,9) 7 (%25.9)
Klinik prezentasyon
Fokal norolojik bulgu ile 22/28 (%78,5) 25 (%92,5) 0,140
Diffiiz nérolojik bulgu 8/28 (%28,5) 5 (%]18,5) 0,380
Nobet 9/28 (%32) 7 (%25.9) 0,611
Radyolojik bulgular
Biiyiik damar tutulumu 19 (%65,5) 23 (%385) 0,089
Multifokal enfarkt 12 (%41,3) 12 (%44.,4) 0,816
Bilateral tutulum 12 (%41,5) 5(18,5) 0,063
Anterior/posterior/Anterior+posterior 20/2/7 21/1/5 0,733
tutulum
Eslik eden kanama 2 (%6,8) 0
Tedavi
Tedavi yok: 2 3
Tedavi var: 27 (%93) 24 (%89)
Sadece antikoagiilasyon 16 5 0,046
Sadece antitrombosit 3 5 0,382
Antikoagiilan+antitrombosit 8 14 0,063
Sonuglar
Rekiirrens 3(%I11) 9 (%33,3) 0,036
Epilepsi gelisimi (kesin ve olas1 tant) 2/20 (%10) 6/22 (%27,2) 0,154
Normal/defisit/6liim 11/8/0 5/17/0
mRS
0 10/20 (%50) 4/22 (%18) 0,028
1 2/20 (%10) 5/22 (%22,7)
2 5/20 (%25) 4/22 (%18)
3 2/20 (%10) 5/22 (%22,7)
4 0 3/22 (%13,6)
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5 1/20 (%5) 1/22 (%4,5)
6 0 0
mRS>3 3/20 (%15) 9/22 (%40) 0,063

* Ayn1 anda kardiyak ve arteriopati risk faktdriine sahip olan hastalarda, inme etiyolojisinde daha baskin

oldugu diisiiniilen faktor g6z oniine alimugtr.

Kardiyak risk faktoriine sahip olan hastalardan 12 kompleks konjenital kalp
hastasi (izole septal defektler haric) incelendiginde, medyan tani yasinin diistiigii (17,5
ay [1-180]) goriiliiyordu. Bu hastalarin ortanca tani yasi, septal defekti olan ve
edinilmis kardiyak risk faktorii olan hastalarla karsilagtirildiginda istatistiksel anlaml
sonug¢ olmasa da daha diisiiktii (medyan 17,5 ay-57 ay) (p=0,230). Bu hastalarin daha
cok girisimler sonrasinda inme geg¢irdigi; dokuzunun kardiyak cerrahi, birinin
ortopedik cerrahi sonrast inmesinin oldugu saptandi. Hastalar girisimler sonras1 en kisa
ilk giin i¢inde, en uzun 22 giin sonra inme ge¢irmisti. Hastalarin %63 fokal, %27’si
diffiiz norolojik bulgularla prezente olurken, %45 hastada prezentasyonda nébet vardi.
KKH risk faktoriine bagli inmesi olanlarin %75’ inde multifokal enfarkt oldugu,
%75’inde biiyiik damar tutulumu oldugu, %67’sinin bilateral oldugu, %33’iliniin
anterior ve posterior dolagimi birlikte tuttugu goriilityordu. Higbir hastada enfarkta

eslik eden kanama yoktu.

4.9. Al Hastalarindan Herhangi Risk Faktorii Saptanmayan veya Sadece
Protrombotik Risk Faktorii Olan Hastalarin Ozellikleri

Herhangi bir risk faktorii olmayan veya protrombotik bazi risk faktorleri olup
baska risk faktorii olmadig1 i¢in inme sebebinin dogrudan iliskilendirilemedigi 14
kisilik bir hasta grubu mevcuttu (Tablo 4.42). 14 hastanin dokuzu erkek, dordii kizdi.
Higbirinin inme Oncesinde bilinen hastaligi yoktu. 2’sinde akraba evliligi Oykiisii
vardi. Dért hastada inme dncesi USYE gegirme dykiisii vards, bir hasta dikkat eksikligi
hiperaktivite bozuklugu nedeniyle metilfenidat kullanmaktaydi, bir hastanin 8 ay dnce
su ¢icegi asis1 yapilmasi Oykiisii vardi.

Hastalarin tan1 yaslar1 1 ile 16 arasinda genis bir dagilim gosteriyordu.
Herhangi risk faktorii olmayan hastalarin hepsinde ve sadece protrombotik risk faktori
olan hastalarin biri disinda hepsinde bazal ganglion tutulumu mevcuttu. Iki hasta
disinda tiim hastalarda MCA segmentlerinin sulama alanlarimi ilgilendiren enfarktlar

vardi; bunlarin herhangi birinde kanama yoktu. Serebellum tutulumu olan bir hastanin
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disinda hepsinde monoparezi veya hemiparezi vardi. 2 hasta ndbet ile bagvurmustu

ancak takip siireleri yeterli olan hastalarin hi¢birinde epilepsi gelismemisti. Herhangi

bir hastada rekiirrens yasanmamisti. mRS sifir ile ii¢ arasinda degisiyordu.

10 hastaya MRA c¢ekilmisti, bunlarin besi normadi. Digerlerinin birinde

PCA’da digerlerinde ICA/MCA segmentlerinde gosterilmis stenoz, incelmis akim,

anevrizmatik genisleme, kontiir irregiilaritesi gibi patolojiler mevcuttu. Anormal

MRA’s1 olan hastalarin sadece birine kontrol goriintiileme yapilmis ve vaskiiler

goriintiilemenin normale dondiigli gosterilmisti.

Tablo 4.42. Herhangi Risk Faktorii Saptanmayan veya Sadece Protrombotik Risk

Faktorii Olan Hastalarin Ozellikleri

Hast | Tan | Cins | Akrab | Risk Gelis semptom | Enfarkt bolgesi | MRA Tedavi Takip | m
aNo |1 i ahk Faktorii /bulgu siiresi [ R
yas1 |yet S
(yi)
19 1 K var Yok Sag hemiparezi | Sol internal normal ASA - -
kapsiil
posterioru, sol
sentrum
semiovale
27 1,5 |K - Yok Nobet, sag Sol kaudatta yok ASA - -
kolda giigsiizliik | kronik siirecte,
sol globus
pallidus ve
sentrum
semiovalede akut
enfarktlar
30 1,5 |E yok Yok Nébet, sol Sag lentiform yok Enoksaparin |9yl |3
hemiparezi, sol | nukleus ve ve ASA
santral fasial kaudat nukleus
paralizi
41 3 E yok Yok Sol hemiparezi | Sag parietal yok yok Say |3
korteks ve sag
bazal ganglion
86 14,5 | K - Yok Sag hemiparezi, | Sol insula, yok Enoksaparin |7 yil |2
sag santral lentiform
fasial paralizi, | nukleus, kapsiila
sag interna 6n bacag,
hemihipoestezi, |parasantral alan
motor afazi
21 1,5 |K yok PAI Sol hemiparezi, | Sag internal normal Enoksaparin, |2yl |0
heterozigot | sol santral fasial | kapsiil arka 6 ay sonra
paralizi bacag1 ve kaudat ASA
nukleus kuyruk
kesimi
28* 1,5 |E yok PAI Sag hemipleji, | Sol frontoparietal | Sol MCA M1 |Enoksaparin |1yl |2
heterozigot | Sag fasial derin beyaz segmentinden
paralizi cevher, sol itibaren ince
lentiform nukleus
48* |4 K yok PAI Sag kolda gii¢ | Sol lentiform Sol proksimal | ASA Syil |0
heterozigot | kaybi, sag fasial | nukleus kavernoz
paralizi ICA'da
fuziform
anevrizmatik
genisleme, sol
MCA siiperior
trunkus
orijininde
fokal stenoz
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arter intradural
kesimde
kontiir
irregiilaritesi
ve fokal
incelme; 1 ay
sonra MRA
normal.

55% 5 - PAI Sag hemiparezi | Sol lentiform Sol ICA distal | ASA - -
homozigot, ¢ekirdek ve kavernoz-
lipoprotein( kaudat kuyrugu | supraklinoid
a) yiiksek parcasindan
M1 orijinine
uzanan stenoz
58* 5 var FVL Sol hemiparezi, | Sag talamus ve Sag PCA P2de | ASA, lyil |1
heterozigot | bas agrisi, sag oksipital lob |ileri derecede | prednizolon
kusma diizensiz
konturda ve
ince kalibrede
akim
66 7,5 yok PAI Sag hemiparezi | Sol putamen, sol | normal ASA Syil |0
heterozigot, kaudat nukleus
lipoprotein(
a) yiiksek,
metilfenidat
kullanimi
69 8 yok FVL Sol hemiparezi, | Sag korona normal Enoksaparin |2yl |0
heterozigot, | sol radiata, kaudat
hiperlipide | hemihipoestezi, | nukleus
mi konusmada posterioru ve
bozulma putamen
70 9 yok PAI Halsizlik, Sol serebellar normal Enoksaparin [4yil |0
homozigot | istahsizlik, hemisfer ve ASA
biling
bozuklugu, bas
donmesi,
kusma, bas
agrisi, uykuya
meyil
91* 16,5 var FVL Hipertansiyon, | Sol lentiform Sol M1 UFH, Yok |-
heterozigot |sag kolda nukleus, kaudat | segment enoksaparin
uyusma, govde kesimi kontiir
giigsiizliik, dilde irregiilaritesi,
pelteklesme sag vertebral

*FSA/TSA tanisi olabilecek hastalar.

4.10. SSVT Hastalariin Genel Ozellikleri

Arastirma kapsaminda SSVT tanisi almis olan toplam 27 hasta incelendi. Bu

hastalarin listesi, klinik, radyolojik ve takipteki 6zellikleri Ek-2’de verilmistir.

Incelenen hastalarin %66,7’si erkek, %33,3’ii kizd1. Hastalarin ortanca tan1 yast

9,6 yas, ortanca caligmaya alinma yaslar1 14,25 yas, ortanca takip siiresi 3,6 yildi.
Akrabalik bilgilerine ulasilabilen 20 hastanin 4’iinde (%20) akraba evliligi dykiisii

vardi. Hastalarin 19°unda (%70) bilinen bir hastalik, bunlarin 6’sinda ise nérolojik bir

hastalik vardi. Hastalarin tani yaslari, calismaya alindiklarindaki yaslar1 ve takip

siireleri ay olarak Tablo 4.43’te verilmistir. Ayrica hastalarin tan1 anindaki yaslarinin

yil olarak dagilimi Sekil 4.7°de gosterilmistir.
Tablo 4.43. SSVT Hastalarinin Demografik Ozellikleri
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n:27

Medyan (Min-maks)
Tam yas1 (ay) 115 (4-210)
Cahismaya alindigi yas (ay) 171 (14-312)
Takip siiresi (ay) 43 (4-121)

15

10

SIklik (%)

1 2 4 5 7 8 10 11 13 14 15 17 18
Tam yag: (yil)

Sekil 4.7. SSVT Hastalarimin Tan1 Yaslarinin Dagilim

4.11. SSVT Hastalarimin Taniya Ulasma Siireleri

SSVT hastalariin tanitya ulagsma siirelerine bakildiginda, bilgilerine
ulagilabilen 20 hastanin 7’sinin (%35) semptomlar basladiginda hastanede yatmakta
oldugu, 8’inin (%40) semptom baslangicindan sonra 1 giinden uzun siirede hastaneye
getirildigi goriildii. Hastaneye getirilme siiresinin en kisa 1 saat, en uzun ise 3 hafta
oldugu kaydedildi.

Hastalarin hastane bagvurusu ile hastalara tan1 konulmasi arasinda gegen siire
incelendiginde, bilgilerine ulasilabilen 20 hastanin 13’{ine (%65) 1 giinden kisa siirede
tan1 konuldugu, 3’iine ise (%15) 1 haftadan uzun siirede tan1 konulmustu. Hastane
basvurusu ile tan1 konulmasi arasinda gegen siire en kisa 5 saat, iken en uzun 16 giindii.

Hastalarin tantya ulagma siireleri Tablo 4.44°te gosterilmistir.
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Tablo 4.44. SSVT Hastalarimin Taniya Ulasma Siireleri

Semptom baslangicindan hastane | n: 20 (%)

basvurusuna kadar gegen siire:

1 giinden kisa 5(25)
1 giinden uzun 8 (40)
Hastanede yatanlar 7 (35)

Hastane basvurusu ile tani | n: 20 (%)

konulmasi arasinda gegen siire:

1 giinden kisa 13 (65)
1 giin-1 hafta aras1 4 (20)
1 haftadan uzun 3(15)

SSVT hastalariin semptomlarin baslangicinda hastanede yatma veya ayaktan
bagvurma durumuna gore tani alma siireleri karsilastirildiginda hastanede yatan
hastalar ile ayaktan bagvuran hastalar arasinda anlamli fark bulunmadi (p=1).

SSVT hastalarinda tan1 siirecinde yapilan ilk goriintiileme yontemine
bakildiginda, 27 hastanin 6’sina (%22,2) beyin BT, 21’sine (%77,8) beyin MRG
cekildigi goriildii. Beyin MRG ¢ekilen tiim hastalara tani konulurken, beyin BT ¢ekilen
hastalarin 2’sine (%33,3) tan1 konulamamisti. Hastalarda ilk tercih nérogdriintiileme
yontemlerinin oranlar1 Tablo 4.45°te verilmistir.

Tablo 4.45. SSVT Hastalarinda Ilk Tercih Edilen Nororadyolojik inceleme ve BT

ile Tan1 Konulma Oranlari

n: 27 (%)
Beyin BT 6(22.,2)
Normal sonug 2(7.4)
Tanisal 4 (14,8)
Beyin MRG 21 (77,8)

SSVT hastalarinda ilk yapilan goriintiileme yontemi ile taniya ulagma stireleri
karsilastirildiginda anlamli farklilik bulunamadi (p=0,114) (Tablo 4.46).
Tablo 4.46. SSVT Hastalarinda i1k Gériintiileme Yontemi Olarak BT veya MRG

Cekilmesine Gore Tamya Ulasma Siirelerinin Karsilastirilmasi
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Tam1 konulma | Tam1 konulma | Toplam y
siiresi <1 giin siiresi >1 giin
BT 5 (%100) 0 (%0) 5 (%100) 0,114
MRG 8 (%53.,3) 7 (%46,7) 15 (%100)

Yiizdeler satir ylizdesidir.

4.12. SSVT Hastalarmim inme iliskili Risk Faktorleri

SSVT tanil1 27 hasta risk faktorleri agisindan gruplara ayrildiginda hastalarin

hepsinde en az bir risk faktori oldugu, %74,1’inde ise birden fazla risk faktorii oldugu

goriildii (Tablo 4.47). Risk faktorleri gruplarma bakildiginda

ise en ¢ok

protrombotik/hematolojik hastaliklar grubunda hasta bulunmaktaydi. Hastalarin risk

faktorlerinin dagilimi Tablo 4.48’de verilmistir.

Tablo 4.47. SSVT Hastalarinda Risk Faktorii Varhg:

n: 27 (%)
Risk faktorii yok | 0 (0)

1 risk faktorii 7 (25,9)
>1 risk faktorii 20 (74,1)

Tablo 4.48. SSVT Hastalarimin Risk Faktorlerinin Dagilimi*

Risk Faktorii n (%)
Bas-boyun ile ilgili durumlar
Arterioven6z fistiil 1
Bas-boyun tiimorleri
Nazofarengeal embriyonel rabdomiyosarkom 1
Hipotalamokiazmatik pilomiksoid astrositom 1
Bas-boyun cerrahisi 2
Kronik sistemik durumlar 17/27 (63)
Nefrotik sendrom 4

Behget hastalig1
Konjenital kalp hastalig1
Kardiyak septal defektler
Akut Lenfoblastik Losemi
Akut miyeloid 16semi-M3
Non-Hodgkin lenfoma
Ulseratif kolit
Homosistindiri

—_— = = NN W
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Enfeksiyon

USYE
Pnémoni
Menenjit
Siniizit
Notropenik ates
Epidural apse
IYE

12/27 (44)
5

—_— = NN NN

Protrombotik durumlar

En az 1 protrombotik risk faktorii varhg: 21/24 (87,5)

En az 2 protrombotik risk faktorii varhg: 14/24 (58,3)
Demir eksikligi anemisi 3/24 (12,5)
MTHEFR 677 (Homozigot) 1/22 (4,5)
Homosistein >15 5/15 (33)
Lipoprotein(a) >30 3/15 (20)
Faktor V leiden (Heterozigot) 5/23 (21,7)
Faktor V leiden (Homozigot) 0
Protrombin 20210 A (Heterozigot) 3/21 (14,2)
Protrombin 20210 A (Homozigot) 0
PAI (Heterozigot) 6/15 (40)
PAI (Homozigot) 3/15 (20)
Protein C diisiikliigii (tekrarlayan) 0/21
Protein S diisiikligii (tekrarlayan) 0/21
Antitrombin I diisiikliigl (tekrarlayan) 0/24
Faktor VIII yiiksekligi (akut donemde) 8/23
Antifosfolipid antikorlar (akut donemde)

Lupus antikoagiilan1 0/13

Antikardiyolipin antikor 0/13
Total kolesterol veya VLDL yiiksekligi 7/19
Homosistindiri 1
Nefrotik sendrom 4
Protrombotik ila¢ kullanimi1 2

Diger

Travma 2

Dehidratasyon 2

Port kateter takilmasi 1

Sebebi belirlenemeyen
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* Hastalarin %74,1’inde birden fazla risk faktorii mevcuttur, bu nedenle ayni hasta birden fazla

kategoride yer alabilmektedir.

4.13. SSVT Hastalarinin Bagvuru Semptom ve Bulgulari

SSVT hastalarinin baglangi¢ semptomlar1 ve patolojik muayene bulgularina
bakildiginda, hastalarin 21’inin (%77,7) diffiiz nérolojik semptom ve bulgulari oldugu,
bunlardan ise en sik bas agrist ve kusmanin oldugu goriildii. Hastalarin 10 unun (%37)
fokal norolojik semptom ve bulgular1 oldugu, bunlarin en sik hemiparezi, disa bakig
kisitliligr ve diplopi oldugu goriildii. 6 hastanin (%22,2) baslangigta ndbet gegirdigi,
bu nobetlerin %80’sinin jeneralize oldugu goriildii. Hastalarin gelisindeki semptom ve
bulgular Tablo 4.49’da verilmistir.
Tablo 4.49. SSVT Hastalarinin Bagsvurudaki Semptomlar: ve Patolojik Muayene

Bulgular:
n (%)
Fokal norolojik semptom ve bulgular 10/27 (37)
Hemiparezi 3
Disa bakis kisitliligi 3
Diplopi* 3
Fasial paralizi 2
Anizokori 2
Gorme kayb1 2
Yutma giicligi 1
Diffiiz nérolojik semptom ve bulgular 21/27 (77,7)
Bas agris1 18
Kusma 16
Papilédem 5
Biling bozuklugu 4
Ense sertligi 2
Ates 5/27 (18,5)
Nobet 6/27 (22,2)
Fokal 1
Jeneralize 5

*Diplopi enfarkt nedeniyle olusabilecek kranial sinir felcine bagl olabilecegi gibi, kafa i¢i basincin
arttigi durumlarda VI. kranial sinirin etkilenmesi sonucu da olusabilir. Ikinci durumda diffiiz bir

semptom olarak da degerlendirilebilir.
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4.14. SSVT Hastalarimin Néroradyolojik Incelemeleri

SSVT hastalarinda beyin vendz dolasim sistemine gore trombiislerin
dagilimina bakildiginda, tromboz en sik yiizeyel dolasimi tutuyordu. En sik etkilenen
vene bakildiginda birinci sirada transvers siniis, ikinci sirada siiperior sagital siniis
geliyordu, en az tutulan serebral ven ise Galen veni idi. Hastalar SSVT sonucu olusan
parankimal etkilenme acisindan incelendiginde 27 hastanin 7’sinde parankimal
etkilenme mevcuttu; bunlarin 5’1 vendz enfarkt, 2’si etkilenen venin drenaj alanindaki
sitotoksik 6demdi. 3 hastada vendz enfarkt icerisinde kanama mevcuttu. Hastalarin
ndrogdriintiileme 6zellikleri Tablo 4.50°de verilmistir.

Tablo 4.50. SSVT Hastalarinin Nérogoriintiileme Ozellikleri

n: 27 (%)
Trombiisiin yerlesimi
Yiizeyel dolasim 17
Derin dolagim 1
Yiizeyel + derin dolagim 9
Etkilenen venéz yapi
Transvers siniis 21
Sag 9
Sol 8
Bilateral 4
Stiperior sagital siniis 20
Sigmoid siniis 10
Sag 5
Sol 5
Siniis rektus 8
Internal juguler 5
Kortikal venler 3
Galen veni 2
Parankimal etkilenme 7/27
Vendz enfarkt 5
Sitotoksik 6dem 2
Enfarkt icine kanama varhgi 3/27

4.15. SSVT Hastalarinda Kullanilan Tedaviler
SSVT hastalarinda akut donemde baslanan tedaviler incelendiginde, 27
hastanin 25’ine (%92,6) bir antitrombotik tedavi baglandig1 goriildii. Bu 27 hastanin

1’1 ayn1 zamanda akut SSVT epizodu Oncesinde de altta yatan hastaligina yonelik
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(KKH) idame antitrombotik tedavi almaktaydi. Tedavi alan 25 hastanin 23’ii sadece
antikoagiilasyon tedavisi, 2’si antikoagiilasyon tedavisi ve antitrombosit tedavi
almaktayken, sadece antitrombosit tedavi almakta olan yoktu. Baglangigta kullanilan
tedavilerin dagilimi Tablo 4.51°de verilmistir.

Tablo 4.51. SSVT Hastalarinda Akut Donemde Kullanilan Antitrombotik ve

Trombolitik Tedaviler

n: 27 (%)
Tedavi yok 2(7,4)
Tedavi var 25(92,6)
Sadece antikoagiilasyon 23
Sadece antitrombosit 0
Antikoagiilasyon ve antitrombosit 2

SSVT hastalarinda akut ve kronik donemde kullanilan antitrombotik tedaviler
incelendiginde, 27 hastanin 24’iinde DMAH, 6’sinda UFH, 5’inde ASA, 5’inde
varfarin ve 1’inde klopidogrel kullanildig1 goriildii (Tablo 4.52).

Tablo 4.52. SSVT Hastalarinda Kullanilan Antitrombotik Tedaviler

n: 27

Antikoagiilasyon

Enoksaparin 24

UFH 6

Varfarin 5
Antitrombosit

ASA 5

Klopidogrel 1

SSVT hastalarinin taburculukta almakta oldugu antiepileptik tedaviler
incelendiginde 7’sinin (%25,9) AEI aldig1 gériildii, bu 7 hastanm 2’si SSVT &ncesinde
de bilinen hastaliklar1 nedeniyle AEI almaktaydi. 7 adet AEI tedavisinin 4’iiniin ¢oklu
ilag tedavisi seklinde oldugu goriildii. En ¢ok kullanilan AEI fenobarbitaldi, bunu
valproik asit takip ediyordu. AE] tedavilerinin dagilimi Tablo 4.53’te gdsterilmistir.
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n: 27 (%)
AEI tedavisi verilenler 7 (25,9)
Monoterapi 3
Coklu ilag tedavisi 4
AEI
Fenobarbital 4
Valproik asit 2
Levetirasetam 1
Karbamazepin 1
Fenitoin 1
Topiramat 1

SSVT hastalarinda akut donemde antitrombotik tedavi digsinda, 6 hastada

KIBAS tedavisi verilmistir. Antitrombotik tedavi disindaki tedavilerin dagilim1 Tablo

4.54°te gosterilmistir.

Tablo 4.54. SSVT Hastalarinda Antitrombotik Dis1 Tedaviler

n: 27 (%)
KIiBAS tedavisi 6
Bosaltic1 LP 6
Asetozolamid 4
Deksametazon* 1
Optik sinir kilif fenestrasyonu 1
Primer hastahiga yonelik tedaviler** 6

*Beyin 6demi medikal tedavisi amaglt

**Hastalar Behcet hastalig1 i¢in prednizolon, azatiopiirin, adalimumab; nefrotik sendrom igin steroid;

homosistiniiri i¢in vitamin B6, vitamin B12 ve folik asit tedavileri almistir.

4.16. SSVT Hastalarinda Sonuclar

SSVT hastalarinin inme sonrasi takiplerine bakildiginda 27 hastanin 5’inin

poliklinik takiplerine devam etmedigi gorilmustiir.

Bilgilerine ulasilabilinen

hastalarin %15,3’1i fizik tedavi rehabilitasyonu aliyor, %3,8’1 6zel egitim aliyordu. 27

hastanin 3‘linde (%]11) inme rekiirrensi yasanmisti. Kontrol goriintiilemeler ile

hastalarin %50’sinde trombiis kismen rekanalize olmus, %40’inda tam diizelmis,

%10’unda ise ilerlemisti. Takipte hastalarin %18,1’inde ndrolojik defisit mevcuttu,

%63,6’s1 ise normaldi. 4 hasta (%18,1) izlemde eksitus olmustu. Bunlardan {igi
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konjenital kalp ve arag ici trafik kazasi, akut miyeloid 16semi, pndmoni gibi altta yatan
duruma bagli; biri SSVT iliskili ndrolojik kotiilesme ile kaybedilmisti. Bu sonuglar
Tablo 4.55’te gosterilmistir.

Tablo 4.55. SSVT Hastalarinda Sonuglar

n (%)

Fizik tedavi 4/26 (15,3)
Ozel egitim 1/26 (3.,8)
Rekiirrens 3/27 (11)
Kontrol goriintillemede:

Tam diizelme 8/20 (40)

Kismi rekanalizasyon 10/20 (50)

Ilerleme 2/20 (10)
Sonuglar

Normal 14/22 (63,6)

Defisit 4/22 (18,1)

Inme iliskili 6liim 1/22 (4,5)

Inme iliskisiz 6lim 3/22 (13,6)

SSVT hastalariin 22’sinde medyan 43 ay (min-max:4-121 ay) olan takip
stirelerinin sonunda yapilan degerlendirmelerde, hastalarin %63,6’sinin herhangi
norolojik defisitinin olmadigi, %72,7’sinin modifiye Rankin Skoru’nun (mRS) 3’ten

kiigiik oldugu goriildii. Tablo 4.56°da skorlara gore hasta dagilimi verilmistir.

Tablo 4.56. SSVT Hastalarinda Sonuclar (Modifiye Rankin Skalasi)

Modifiye Rankin Skoru n: 22*% (%) Kiimiilatif Yiizde
0 14 63,6

| | 68,2

2 | 72,7

3 0 72,7

4 | 77,3

5 1 81,8

6 4 100,0

*Kalan 5 hasta poliklinik kontrollerine devam etmemistir.
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SSVT hastalarinin semptomlarin baglangicindan itibaren ilk 48 saatte nobet
gecirme oran1 %29,6’yd1. Bu oran 48 saat ile 2 yil arasinda %?22,7; 2 yildan sonra ise
%18,8 idi (Tablo 4.57).

Tablo 4.57. SSVT Hastalarinda izlemde Nébet Varhig

n: hasta sayisi (%)

Semptom baslangicindan sonra ilk 48 | 8/27 (29,6)

saatte
48 saat-2y1l arasi 5/22 (22,7)
2 yildan sonra 3/19 (15,8)

SSVT hastalarinin izlem siiresi tant koymak i¢in yeterli olan ve bilgilerine
ulagilabilen 21’inde epilepsi tanilarina bakildiginda 16’sinda (%76,2) epilepsi
olmadigi, 1’inde olas1 epilepsi oldugu, 4’iinde (%19) ise kesin epilepsi tanisi oldugu
goriildii. izlemde kesin epilepsi tanisi alan 4 hastanin hepsi ilk 48 saatte ndbet
gecirmisti (Tablo 4.58).

Tablo 4.58. SSVT Hastalarinda izlemde Epilepsi Tanilar1

n: 21 (%)
Epilepsisi yok 16 (76,2)
Olas epilepsi 1 (4,8)
Kesin epilepsi 4(19)

4.17. Al ve SSVT Hastalarmn Klinik Ozelliklerinin Karsilastirilmasi
All ve SSVT hastalarmin tan1 yaslar1 karsilastirildiginda SSVT hastalarmin

tan1 anindaki ortanca yaslarinin All hastalaria gore istatistiksel olarak anlamli sekilde

bilyiik oldugu goriildii (p=0,031) (Sekil 4.8).
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Arterial iskemik inme

Serebral sinovenéz tromboz

Sekil 4.8. All ve SSVT Hastalariin Tam Yaslariin Karsilastirilmasi

All ve SSVT hastalar1 semptomlarmin baslangici ile hastaneye basvuru

arasinda gegen zaman agisindan karsilastirildiginda SSVT hastalarinda bu siirenin

istatistiksel agidan anlamli olarak daha uzun oldugu goriildii (p=0,001) (Tablo 4.59).

Buna karsilik Al ve SSVT hastalar1 arasinda hastaneye basvurma ile tan1 arasinda

gecen siire agisindan anlamli fark bulunmadi (p=0,551) (Tablo 4.59).

Tablo 4.59. Ail ve SSVT Hastalarnmin Tamya Ulasma Siirelerinin
Karsilastirilmasi
Semptom baslangicindan hastane
basvurusuna kadar gecen siire
Hastanede 1 giinden 1 giinden | Toplam y
yatanlar kisa uzun
Arterial iskemik 28 (%34,6) 48 (%59,3) | 5 (%6,2) 81 (%100) | 0,001
inme
Serebral sinovenoz 7 (%20) 5 (%9,4) 8 (%61,5) | 20 (%100)
tromboz
Hastane basvurusu ile tan1 konulmasi
arasinda gegen siire:
1 giinden 1giinilel |1 Toplam p
kisa hafta aras1 | haftadan
uzun
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Arterial iskemik 59 (%34,6) 17 (%59,3) | 6 (%6,2) 82 (%100) | 0,551
inme

Serebral sinovenoz 13 (%65) 4 (%20) 3 (%15) 20 (%100)
tromboz

Yiizdeler satir ylizdeleridir.

All ve SSVT hastalar1 bagvuruda fokal ndrolojik semptom ve bulgular1 olmasi
acisindan karsilastirildiginda, SSVT hastalarmin All hastalarma gore istatistiksel
olarak anlamli olacak sekilde daha sik fokal ndrolojik semptom ve bulgularla
basvurdugu saptandi (p=0,000) (Tablo 4.60).

Tablo 4.60. Al ve SSVT Hastalarimin Fokal Norolojik Bulgu ile Bagvurma

Durumlarinin Karsilastirilmasi

inme

Fokal nérolojik Fokal nérolojik Toplam p
semptom ve semptom ve
bulgularla gelmeyen | bulgularla gelen

Arterial iskemik 17 (%18,3) 76 (%.,81,7) 93 (%100) | 0,000

Serebral sinovenoz

tromboz

17 (%62.9)

10 (%37,1)

27 (%100)

All ve SSVT hastalar1 bagvuruda diffiiz nérolojik semptom ve bulgulari olmasi

acisindan karsilastirildiginda, SSVT hastalarmin All hastalarma gore istatistiksel
olarak anlamli olacak sekilde daha sik diffiiz norolojik semptom ve bulgularla
basvurdugu saptandi (p=0,000) (Tablo 4.61).

Tablo 4.61. Ail ve SSVT Hastalarimin Diffiiz Nérolojik Bulgu ile Bagvurma

Durumlarinin Karsilastirilmasi

Diffiiz nérolojik
semptom ve

Diffiiz nérolojik
semptom ve

Toplam D

bulgularla gelmeyen | bulgularla gelen

Arterial iskemik 69 (%74,2) 24 (%25,8) 93 (%100) | 0,000
inme
Serebral sinovenoz 6 (%22,2) 21 (%77,8) 27 (%100)

tromboz
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All ve SSVT hastalar1 arasinda ndbet ile prezente olma agisindan istatistiksel
olarak anlamli olacak bir fark yoktu (p=0,224).
Fonksiyonel sonuglara bakildiginda da All ve SSVT hastalar1 arasinda izlemde

iyi ve kot sonuglara sahip olma agisindan fark bulunamadi (p=0,748).
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5. TARTISMA

Cocukluk ¢caginda inme, eriskinlere gore daha az goriilmekle birlikte etkilenen
cocuklarin biiyiik kisminin uzun yillar noérolojik defisitle yasamasina, bir kisminin da
kaybina yol agmaktadir. Calismamizin amaci, hastanemizde tani konulmus, tedavi ve
takibi ytritilmiis pediatrik iskemik inme hastalarinin dokiimiinii yapmak, klinik
bulgularini, inme iligkili faktorlerini, ndroradyolojik 6zelliklerini, kullanilan tedavileri
ve norolojik sonuclarni tamimlamaktir. Ugiincii basamak referans merkezi olan
hastanemizin pediatrik iskemik inme vakalar ile ilgili birikimini degerlendirmek, bu
hastalarin akut donemde tan1 ve tedavisi ile uzun siireli takiplerine katkida bulunmak,
ileride yapilabilecek prospektif ¢alismalar icin gereken On bilgileri saglamaktir. Bu
calisma Tirkiye’de pediatrik inme ile ilgili en genis kohorta sahip ¢aligmalardan
biridir.[44, 150]

All hastalarimizin ortanca tam yasinin 4 yas civart oldugu, hastalarin
%35,5’inin 2 yas altinda, %60,6’sinin 5 yas altinda oldugu bulunmustur. Bu sonuglar
cocukluk cagi inmelerinin siit ¢cocuklugu doneminde ve kiiclik ¢ocuklarda goriildiigii
bilgisi ile uyumludur[1, 15]; hastalarimizin yas dagilimi literatiirdeki diger caligmalar
ile benzerdir.[15, 151] Hastalarimizin %57,4’1i erkektir; pediatrik inmede erkek
oraninin daha fazla olusu onceki caligmalarda da dikkati cekmistir.[17] Ancak
erkeklerde erken yaslarda inme goriilmesini agiklayacak hormonal farkliliklar
konusunda bir bilgi yoktur.

Calismamizda hastanemize basvuran All hastalarmin %72 sine bir giinden kisa
siirede tan1 konulmustur. Ilk goriintiileme yéntemi BT olan hastalarin %65,9’una 1
giinden kisa siirede tan1 konulurken, ilk 6nce MRG ¢ekilen hastalarin %80’inde 1
giinden kisa siirede taniya ulasildig1 goriildii. Istatistiksel olarak anlamli olmasa da
MRG ile erken tani orani1 daha yiiksektir. Iskemik inmede erken tani ve tedavinin
onemi ac¢isindan dikkate alinmasi gereken bir bulgudur.

Klinik prezentasyondaki semptom ve bulgulara bakildiginda, fokal ndrolojik
semptom ve bulgular All hastalarmin %81,7’sinde mevcuttu, en sik goriilen fokal
bulgu hemiparezi, daha sonra fasial paralizi ve monoparezi idi. Diffiiz norolojik
semptom ve bulgular hastalarin %25,8’inde mevcuttu, en sik goriilen diffiiz bulgu
kusma, ikincisi bilin¢ bozuklugu idi. IPSS’in 2010 y1l1 verilerinde fokal bulgular %82
(en sik hemiparezi, daha sonra konusma bozuklugu), diffiiz bulgular %64 (en sik biling

bozuklugu) olarak bulunmustu.[20] Giiney Ingiltere 2013 verilerinde fokal bulgular
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%385 (en sik hemiparezi, daha sonra fasial paralizi), diffiiz bulgular %61 (en sik biling
bozuklugu) olarak bulunmustu.[15] Caligmamizda fokal bulgusu olan vakalarin tani
yaslari olmayanlara gére anlamli olarak daha biiyiiktii. Yas kiicilildiikkge bulgularin
siliklesmesi, fokal defisitlerin maskelenmesi pediatrik inmede beklenen bir durumdur.
Ancak ¢aligmamizda diffliz bulgusu olanlarin tani yaslari da olmayanlara gére daha
biiyiik bulundu. Bu sonug, sik goriilen bas agrisi, bas donmesi gibi diffiiz nérolojik
semptomlarin yasa bagl olarak daha iyi s6zel ifade edebilmesi ile iligkilendirilebilir.
Ayrica biling bozuklugu spektrumunda degerlendirilebilecek huzursuzluk, konfiizyon
gibi daha hafif bulgularin kiigiik ¢ocuklarda gozden ka¢cmis olmasi olasiligi da
diisiiniilmelidir.

Caligmamizda fokal noérolojik semptom olarak degerlendirilmis olan
diplopinin, kranial sinir felci sonucu olabilecegi gibi kafa i¢i basing artis1 durumlarinda
VI. kranial sinir etkilenmesi durumunda da goriilebilecegi; bu durumda diffiiz bir
semptom olarak degerlendirilmesi gerektigi unutulmamalidir.

Calismamizda All klinik prezentasyonunda ndbet siklig1 %30,4°tii. Literatiirde
pediatrik Ali’de nobet %11-52 arasinda de@isen oranlarda bulunmustur ve yas
kiigiildiikce prezentasyonda nobet gecirme sikligmmin arttigi gosterilmistir.[15, 22]
Calismamizda da nobetle gelen hastalarin tani yaslart anlamli olarak daha kiiglik
bulunmustu.

All hastalarm %35,3’{inde herhangi risk faktorii saptanamamus, %94,7’sinde en
az bir risk faktorii, %66’sinda ise 2 veya daha fazla risk faktorii bir arada bulunmustur.
Pediatrik All hastalarinin ¢ogunda altta yatan bir nedenin bulundugu, yaklasik %24’e
varan oranlarda ise sebebi bilinmeyen bir grup oldugu daha dnce yapilmis ¢aligmalarda
gosterilmistir, ancak bu oranlar ¢alismalar arasinda degisiklik gostermektedir.[125]
IPSS’in 2011 verilerinde ¢alismamizda bulunan sonuglara benzer olarak 493 hastanin
%11’inde herhangi risk faktorii bulunamamigken, %89’unda en az bir risk faktord,
%A47’sinde ise 2 veya daha fazla risk faktorii bulunmustur.[20]

All hastalarimizda %39 oraninda kardiyak sebepler saptanmistir. Literatiirde
pediatrik inmede kardiyak sebepler %30’a varan oranlarda gosterilmektedir.[15, 44]
2013 yili IPSS verilerinde 667 hasta degerlendirilmis ve %30,6’sinda kardiyak
sebepler bulunmustur. Bunlarin en biiyiik boliimiinii konjenital (%59,3), daha sonra
edinilmis (%19,6) kalp hastaliklar1 olustururken %15,2’sinde izole PFO saptanmisti.

Calismamizda kardiyak risk faktorlerinden en sik konjenital (kompleks konjenital
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hastaliklar ve septal defektler) (%73,5), ikinci olarak edinilmis kalp hastaliklar
(%29,4) saptandi. Kardiyak nedenlerin %38,2’si ise -inme ile direkt iliskisi heniiz
kanitlanmamis olan- izole PFO (%26,5) ve ASD idi. Ayrica ¢alismamizda kompleks
konjenital kalp hastalig1 olan 12 hastanin (%35,2) dokuzunun kardiyak cerrahi ve
kardiyak kateterizasyon, birinin ortopedik cerrahi sonrasi inmesinin oldugu saptandi.
Bu durum hastanemizde ameliyat gerektiren, daha agir vakalarin takip edilmesi ile
aciklanabilir.

Kardiyak nedenlere bagli inmesi olan hastalarimizin yas grubunun, literatiirde
de bildirildigi gibi[20] daha kii¢iik oldugu goriildii. Kompleks konjenital kalp hastaligi
(izole septal defektler disi) olanlarin ise ortanca tani yasi, septal defekti olan ve
edinilmis kardiyak risk faktorii olan diger kardiyak hastalarla karsilagtirildiginda
literatiire benzer sekilde daha diisiiktii.[68]

‘Kardiyoembolik inme’ diisiindiiren 6zellikler olan birden ¢ok arter sahasini
tutma, bilateral olma, anterior ve posterior dolasimi birlikte tutma ve kanamaya daha
yatkin olma gibi 6zellikler agisindan arastirdigimizda, kardiyak hastalarda enfarktin
bilateral (%41,5) ve anterior ve posterior dolasimin her ikisinde birden olma (%24)
orani, hasta geneline baktigimizda anlamli olarak daha ¢oktu (sirasiyla %26,5 ve
%12,7). Bu oranlar izole septal defektler digindaki konjenital kalp hastaliklarinda daha
da artiyordu (sirasiyla %67 ve %33). Kardiyak hastalarda lezyonun multifokal olma
orant (%41,3) genel ortalama ile benzerdi (%37,2). Ancak komplek konjenital kalp
hastaliklarinda bu oran belirgin artiyordu (%75). Kardiyak nedenlere bagli inmelerin
bu sekilde yaygin radyolojik 6zellikleri olmasi, bu hastalarin daha agir hastalik yiikii
ile gidecegini, erken taninin ve antirombotik tedavinin hizla baslanmasinin bu grup
hastalardaki 6nemini vurgulamaktadir.

Kardiyak inmesi olanlarda enfarkta kanama eslik etme orani ise daha az olarak
bulundu. Bu durum kardiyak inmelerde hemorajik enfarktin diger inmelere gore daha
cok oldugu bilgisini desteklememektedir.[68]

Calismamizda 94 All hastamizin %61,7’sine MRA yapilmis ve tiim hastalarin
%33’linde arteriopati saptanmisti. Bu hastalarin 9%20’sinde moyamoya hastaligi,
%13,3’linde moyamoya sendromu, %20’sinde diseksiyon, %Z20’sinde sistemik
vaskiilitlere bagli arteriopati, %13,3’linde post-varisella arteriopati vardi. Literatiirde
arteriopatiler, tiim All’lerin %18-64’liikk bir kismim olusturmaktadir.[45, 48]

Kanada’nin 2017 verilerine gore 701 hastanin %59’una vaskiiler goriintiileme yapilmis
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ve %49’una arteriopati tanisi konulmustu.[151] IPSS’in 2008 verilerine gore 677
hastanin %77,5’ine vaskiiler goriintiileme yapilmis ve tiim hastalarin %41’inde
arteriopati saptanmistir.[20] Arteriopati saptanan hastalarin %25’inde FSA, %22’sinde
moyamoya, %20’sinde arterial diseksiyon oldugu goriilmiistiir. IPSS bu caligmada;
moyamoya, diseksiyon, vaskiilit veya post-varisella arteriopati gibi tanilar disindaki
tiim serebral arter darliklarin1t FSA olarak tanimlamistir. Caligmamizdaki hastalarin
herhangi birine FSA tanist konulmamisti. Ancak retrospektif olarak hastalarin
kliniklerini ve radyolojik incelemelerini degerlendirdigimizde, en az 5 hastamizda
FSA/TSA tanis1 olabilecegi diisiiniilmiistir (Bkz. Tablo 4.42). Bu nedenle
hastalarimizdaki gercek arteriopati oraninin daha yiiksek oldugu diisiiniilebilir.

Arteriopati  tanisina  yonlendirecek klinik ve radyolojik  &zelliklere
baktigimizda, ¢calismamizda arteriopatisi olan hastalarin anlamli olarak daha sik fokal
norolojik semptom ve bulgularla bagvurdugu goriilmiistiir. Arteriopati risk faktori
olanlarda, olmayanlara gore MR anjiografinin normal olma olasiliginin daha diisiik,
bilateral patolojik olma olasilifinin daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Bu sonuglar,
tersiyer bir referans merkezi olan hastanemizde takip edilen hasta grubumuzda
moyamoya paterninin daha ¢ok goriilmesi ile aciklanabilir.

Arteriopati tanisin1 prognoz ve rekiirrens agisindan degerlendirdigimizde,
arteriopatiler ile kotii prognoz (mRS>3) arasinda anlaml iligkili bulunmamis, ancak
arteriopatisi olanlarin %40,8’inde mRS>3 iken, kardiyak risk faktorii olanlarin
%15’inde mRS>3 olarak bulunmustur. Yine istatistiksel olarak anlamli olmamakla
birlikte arteriopatisi olanlarin %22,2’si izlemde kesin epilepsi tanis1 almis, kardiyak
risk faktorii olanlarin %5°1 kesin epilepsi tanis1 almistir. Benzer sekilde istatistiksel
acidan anlamli olarak arteriopatisi olanlarin %18’inde mRS=0 (tamamen normal,
semptom yok) iken kardiyak hastalarin %50’sinde mRS=0 olarak bulunmustur.
Sonuglarin bir kismi istatistiksel agidan anlamli olmamakla birlikte arteriopatiler
oransal olarak daha kotii seyir gostermistir. Bu durum, rekiirrenslerin kiimiilatif etkisi
ile olabilecegi gibi; kortikospinal traktin gegtigi internal kapsiil ve hareketi diizenleyen
bazal ganglionlar gibi hareket fonksiyonlar1 i¢in 6nemli ve kollateral dolagimin
olmadig1 anatomik bolgelerin arteriopatilerde daha ¢ok tutulmasi ile agiklanabilir.[49]

Caligmamizda arteriopati hastalarinda rekiirrensin, diger gruplara gore anlamli
olarak daha sik oldugu gosterilmistir. Literatiirde ¢ok sayida ¢aligmada da arteriopati

pediatrik inmede kotii prognoz ve rekiirrens ile iligkili bulunmustur.[45, 47, 48, 139]
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Son yillarda iizerinde daha ¢ok durulan bir pediatrik inme etiyolojisi olan arteriopati
tanisinin konulmasi ve tedavisinin verilmesi, rekiirrensin sik goriildiigii bir grup olmast
nedeniyle 6nemlidir. Taninin konulmasi i¢in klinikte sliphelenilen vakalarin serebral
vaskiiler goriintiilemelerinin mutlaka yapilmasi gerekmektedir; cogu arteriopatide seri
goriintliileme gerekebilecegi unutulmamalidir. Ayrica ¢ocukluk ¢agi inmelerinin nadir
olmasi nedeniyle, daha ¢ok pediatrik inme etiyolojisinde goriilen arteriopatilerin
taninmast i¢in bu konuda deneyimli T{igiincii basamak merkezlerde c¢alisan
ndroradyologlarin goriistiniin alinmasi gerekebilir.

Calismamizda yaslar1 8 ay-8 yas arast degisen dort hastanin 1- 4 ay Oncesinde
gecirilmis su ¢gigegine bagli, ICA-MCA bifurkasyonundan MCA-M1 segmentine kadar
degisen segmentlerde post-varisella arteriopatisi ve All gelistirdigi goriilmiistiir. Bu
olgular aym1 zamanda, etiyolojisi bilinen FSA/TSA’lar olarak diisiiniilebilir.
Hastalarimiz arasinda post-varisella arteriopatisi olarak degerlendirilen bu olgular
disinda, tan1 yas1 1,5, 3,5 ve 3 olan {i¢ hastamizda su ¢igegi asisindan 17 giin, 6 ay ve
8 ay sonra All goriildiigii kaydedilmistir. Bu 3 hastada sirastyla lentikiilostriat arterler,
ICA ve MCA sulama alanlar1 tutulmustur. 11k iki hastada siipheli bas carpma dykiisii
varken, sonuncu hastada herhangi inme risk faktorii gosterilememistir. Ikinci hastaya
ise radyolojik olarak diseksiyon tanisi konulmustur. Retrospektif bir kohort
calismasinda su ¢igegi asisindan sonraki son 12 ayda All geciren hastalara bakilmis ve
ast ile iskemik inme arasinda iliski gosterilememistir.[152] Ancak nadiren de olsa,
post-varisella arteriopati i¢in karakteristik olan bazal ganglion ve internal kapsiiliin
tutulumu ile giden ve major bir inme risk faktorii olmayan, bu nedenle su ¢icegi asist
ile inme arasinda bir iligki oldugunu diisiindiiren olgu sunumlar1 vardir.[153]

Caligmamizda ii¢ hastada genetik mutasyonu gosterilmis ADA2 eksikligi
vardi. 2, 4 ve 17 yaslarinda olan bu hastalarin lezyonlar1 sirastyla mezensefalon, pons
ve talamus/ponsta ve milimetrik boyutlarda idi. 17 yasinda olan hastanin rekiirren
inmesi varken, digerlerinin inme rekiirrensi yoktu. Hastalarin birinde akrabalik dykiisii
vardi. Hastalarin birinde bacakta morluklar, eklem sislikleri, tekrarlayan karin agrisi,
ates Oykiisii alinmaktaydi, bir digeri ise benzer sikayetler nedeniyle daha dnce aldig:
PAN tanisina yonelik immiinsiipresif tedavi almaktaydi. Yakin zamanda tanimlanmis
ve tedavi verilen bir genetik arteriopati olmasi nedeniyle 6nemli olan bu hastalik, su
ana kadar olgu sunumlar diizeyinde yaymlanmis[62, 154], herhangi pediatrik inme

caligmasi kohortunda yer almamastir.
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Bir buguk ve iki buguk yaslarinda iki hastamizda MOPD-II ve dort yasinda bir
hastamizda Schimke immunoossedz displaziye bagli oldugu diisiiniilen inmeler
goriilmiistiir. MODP-II hastalarimiz tek tarafli inme ile basvurmus ancak vaskiiler
goriintiilemelerinde bilateral supraklinoid ICA segmentlerinde darlik gosterilmis,
hastalarda moyamoya sendromu diisiiniilmiistii. Schimke hastamizda vaskiiler
goriintilleme yapilmamistir ancak beyin MRG‘de basvurusundaki tek tarafli inme
semptomlarin1 agiklayan akut enfarkt yanisira diger taraftaki kronik enfarktlar da
goriintlilenmis ve siirecin aslinda bilateral oldugu diisiiniilmiistiir. Bu hastaliklar nadir
goriilen genetik arteriopatilerdendir.[155-158] Bu durum, hastanemizin nadir goriilen
hastaliklar i¢in referans merkezi olmasiyla iliskili olarak yorumlanmastir.

Bir yasinda bir kiz hastada tek tarafli bazal ganglionlar1 tutan inme geligmis ve
bu hastaya daha sonra Ailevi Akdeniz Atesi (AAA) tanisi konulmus ve kolsisin
baglanmistir. Hastanin PAI heterozigotlugu ve lipoprotein(a) yiiksekligi disinda
bilinen protrombotik risk faktorii gosterilememistir. Literatiirde AAA’s1 olan ve inme
gecirmis pediatrik olgu sunumlart vardir.[159] Pediatrik olgulari da igeren AAA
serilerine bakildiginda AAA’nin ndrolojik bulgular arasinda en ¢ok demiyelinizan
hastaliklar, ikinci sirada SVH oldugu goriilmiistiir.[160] Olgu sayist az da olsa bu
hastalarda inmenin erken yaslarda olmasi dikkati ¢eken bir durum olmus; bu durumun
AAA’da altta yatan subklinik inflamasyon varlig1 ve hastalikta inflamatuar belirteg
olarak da kullanilan fibrinojen diizeyi yiiksekligi ile agiklanabilinecegi diisliniilmustiir.

Calismamizda yer alan 11 yasinda Osteogenesis Imperfecta Tip 3 tanili bir kiz
hastada skolyoz ameliyati sonrasi posterior dolasimda multifokal enfarkta yol acan
inme goriilmiistli. Hastamizin protein C ve S disiikligi, DEA ve Faktor VIII
yiiksekligi gibi protrombotik risk faktorleri vardi, kardiyak olarak paradoksal emboliye
neden olabilecek bir defekt goriilmemisti ve MRA incelemesinde diseksiyon veya
stenoz yoktu. Ayrica skolyoz cerrahisi sonrast inme geciren ve bilinen hastaligi
olmayan bir hastamiz daha vardi. Skolyoz cerrahisinin nadiren inme komplikasyonu
ile sonuclanabildigi bilinmekle birlikte[161], anormal kollajen ve bag doku
frajilitesine neden olan Osteogenesis Imperfecta’nin da diseksiyon veya moyamoya
gibi paternlerle inmeye neden oldugu bilinmektedir.[162] Bunun gibi bag dokusu
hastaliklarinda (Ehlers Danlos, Marfan vb.) artmis arteriopati riski nedeniyle 6zellikle

cerrahi sonras1 inme komplikasyonu acisindan dikkatli olunmalidir.



122

Calismamizda trombofili acisindan tetkik edilmis 75 AIl hastasmin
%79,7’sinde en az bir protrombotik risk faktorii saptanmisti. Literatiirde protrombotik
risk faktorleri All hastalarinin %20-50’sinde bulunmaktadir.[78, 163] Calismamizda
en sik rastlanan genetik trombofili 62 hastanin 32’sinde gdrilen MTHFR 677
heterozigot veya homozigotlugu idi. IPSS 2010 verilerine gore de en sik goriilen
genetik trombofili MTHFR mutasyonlaridir, protrombotik risk faktorii olan 87
hastanin birinde homosistein yiiksekligi saptanmistir.[20] Ancak herhangi MTHFR
mutasyonu olan 32 hastanin azinda homosistein yiiksekligi vardi (3 hasta);
homosistein yliksekligi olanlarin birinde MTHFR 677 heterozigot, digerlerinde
MTHFR 677 normaldi. MTHFR mutasyonu olanlarda her zaman homosistein
yiiksekligi olmadig1 gibi, her homosistein yliksekliginin de MTHFR mutasyonu iliskili
olmadig1 gorildi. MTHFR mutasyonlar1 protrombotik etkisini homosisteini
yiikselterek gosterdiginden, ¢aligmamizda da buna dikkat edilerek, MTHFR 677
homozigot olan hastalarda eslik eden homosistein yiiksekligi varsa bu mutasyon
protrombotik risk faktdrii olarak kabul edildi. Al hastalarnda MTHFR mutasyonlari
disinda protrombotik faktorlerden en sik PAI polimorfizmleri, ikinci sirada
lipoprotein(a) yliksekligi, daha sonra sirasiyla FVL mutasyonlari, MTHFR
homozigotlugu, homosistein yiiksekligi ve protrombin mutasyonlart goriildi. 90
hastanin 17’sinde demir eksikligi anemisi vardi. 75 hastanin 17’sinde akut dénemde
Faktor VIII yiiksekligi vardi. Antifosfolipid antikorlardan yine akut doneme bakilan 1
hastada Lupus antikoagiilani, 5 hastada antikardiyolipin antikoru pozitifti ancak
bunlarda tekrarlayan yiikseklik olan yoktu. AFAS oldugu bilinen bir hastada Lupus
antikoagiilan1 ve antikardiyolipin antikoru ile B2 glikoprotein-1 antikorlarinda
tekrarlayan Ol¢iimlerde gosterilen ylikseklikler vardi. Hastalarimizda akut dénemde
bakildiginda degisen oranlarda protein C, protein S, antitrombin III disiikligii
mevcuttu; tekrarlayan Olglimlerde bu diisiikliiklerin ¢ogu normale donmiistii.
Calismamizin retrospektif yapisi nedeniyle, hastalarimizin hepsinde inmenin akut
doneminde yapilan inceleme sonuglarina ulasilabilmis; bazilarinda ise kronik
donemde standart olmayan zaman dilimlerinde alinmis tetkiklere ulagilmistir. Bu
noktada inme ile kan Orneginin alinmasi arasindaki zamansal iligkinin Onemi
vurgulanmalidir. Kan 0Orne8inin inmeden ne kadar zaman sonra alindiginin
belirtilmemesi, inmede trombofili riskini arastiran pek ¢ok calisma gibi bu ¢alismanin

da kisithiliklarindan biridir.[ 78] Akut donemde gegici diisiik antitrombin III, protein C
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veya protein S seviyeleri veya gegici yiiksek antifosfolipid antikor titreleri olabilecegi
bilinmektedir. Ayrica diger antifosfolipid antikorlarindan B2 glikoprotein-1 antikorlari
nadiren istenmektedir. Bu nedenlerle ¢alismamizda sadece lipoprotein(a) dahil genetik
trombofili risk faktorleri, akut donemde Faktor VIII yiiksekligi ve demir eksikligi
anemisi, tekrarlayan defalar diisiik goriilmiis ise Antitrombin III, protein C ve S
eksiklikleri protrombotik risk faktorleri olarak kabul edilmistir.

Calismamizda hipereozinofilik sendromu olan 6 yasindaki bir erkek ¢ocukta
kalpte trombiis olusumuna ikincil, bilateral, anterior ve posterior dolasimi birlikte
tutan, multifokal tutulumlu AIl gériilmiistii. Hipereozinofilik sendrom protrombotik
duruma neden olarak inmeye neden olur. Ancak literatiirde inme ve hipereozinofilik
sendromu olan c¢ocuk vaka bildirilmemis, daha ¢ok eriskinlerde kalpte trombiis
olusumuna ikincil  kardiyoembolik inmeler seklinde prezente oldugu
bildirilmistir.[ 164, 165]

Calismamizda bir hastada CD59 eksikligine bagli inme goriilmiistir. CD59
eksikligi, pediatrik inmenin nadir goriilen genetik bir nedenidir.[166-168] Bu
hastamizda 6 aylikken olan All yanisira, izleyen dénemde Guillain Barré Sendromu
ve devamli olan kompanze hemolitik anemi oldugu gézlemlenmistir.

Calismamizda All’lerin %35 ine bir enfeksiyon eslik ediyordu. Bu oran 2010
y1l1 IPSS verilerinde %24 olarak bildirilmisti. IPSS verilerinde de bizim ¢aligmamizda
da inme Oncesi veya sirasindaki iist solunum yolu enfeksiyonlar1 gibi minor
enfeksiyonlar dahil edilmisti.

All hastalarimizin néradyolojik 6zellikleri incelendiginde hastalarin %73iinde
unilateral, %27 sinde bilateral; %70’inde anterior, %17 sinde posterior ve %13 linde
hem anterior hem posterior; %63’linde tek, %37 sinde multifokal, %69 unda biiyiik
damar, %31’inde kiicilk damarlar1 tutan enfarkt vardi. Beyin bolgelerinden en ¢ok
bazal ganglionlar, en az beyin sap1 tutulmustu. %9,5 hastada bulgulara kanama eslik
ediyordu. Bu oranlar literatiirle uyumlu bulunmustur. Kanada’nin 2017 verilerinde de
hastalarin %65’inde anterior, %18’inde posterior ve %17’sinde hem anterior hem
posterior; %59’unda tek, %41’inde multifokal lezyon bulunmustur ve beyin
bolgelerinden en ¢ok bazal ganglionlar, en az beyin sap1 tutulmustur. %14 hastada
bulgulara kanamanin eslik ettigi gosterilmistir.[151] IPSS 2010 verileri de
benzerdir.[20]
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All hastalarimizin akut dénemde aldiklar1 tedavilere bakildiginda 94 hastanin
%35,1’ine sadece antikoagiilan, %21,3’line sadece antitrombosit, %31,9’una hem
antikoagiilan hem antitrombosit tedavi baslandigi ve %10,6’sina herhangi
antitrombotik tedavi baglanmadigr goriildi. IPSS’nin 2009 verilerine gore 640
hastanin %27’sine sadece antikoagiilan, %28’ine sadece antitrombosit, %16’sina hem
antikoagiilan hem antitrombosit tedavi baglandig1 ve %30’una herhangi antitrombotik
tedavi baglanmadig1 saptanmistir.[49] Bu verilerle karsilastirildiginda ¢aligmamizda
tedavi verilmeyen hastalarin oran1 daha az olarak goriilmektedir. Ancak IPSS 33 farkli
merkezin verilerini toplamistir, merkezden merkeze bu oranlar farklilik
gosterebilmektedir. Bununla birlikte tedavi kilavuzlar1 da Ali’de bir antitrombotik
tedavi kullanilmasini 6nermekte, progresyon ve rekiirrense yol acabileceginden
tedavisiz izlemi desteklememektedir. Calismamizdaki tedavi verilmeyen 10 hastaya
bakacak olursak, bu hastalarin ikisi KKH tam diizeltme cerrahisi sonrasi inmesi olan,
dordii ise beyin cerrahisi sonrasi inmesi olan, biri intrakranial diseksiyonu oldugu i¢in
antikoagiilan tedavinin uygun olmadigi, biri ALL hastast olup genel durumu kétii ve
trombositopenik olan, biri idiopatik inmesi olan, biri ise sag gozde 3. kranial sinir felci
ile gelip, mezensefalonda milimetrik enfarkti goriiliip izlemde ADA?2 eksikligi tanisi
alan ve ADA?2 eksikliginin primer tedavisine baslanan bir hastaydi.

Tedavi baglanan hastalarimizda tedavi tercihlerine bakildiginda, kardiyak risk
faktorii olan hastalarin diger gruplara gore anlamli olarak daha ¢ok antikoagiilan tedavi
aldig1 saptanmistir. Arteriopatisi olan hastalarin ise diger gruplara gore daha g¢ok
antitrombosit tedavi alirken, daha az oranda tek basina antikoagiilan tedavi aldigi
goriilmiistiir. Bu bulgular hem patofizyolojiye yonelik diistintildiginde anlamlidir,
hem de merkezimizde tedavi kilavuzlarinin 6nerileri ile uyumlu uygulamalar oldugunu
gostermektedir. IPSS verilerinde de benzer sekilde kardiyak inme alt tipi antikoagiilan
tedavi ile iligkili bulunurken; moya moya antitrombosit tedavi ile iligkili
bulunmustur.[49] Ayrica IPSS verilerine gore diseksiyonlar antikoagiilan kullanimu ile
iligkili  bulunurken, antitrombosit kullanilmamas1 ile iliskili bulunmustur.
Calismamizdaki 5 ekstrakranial diseksiyona bagli inme hastasinin hepsi enoksaparin
ile antikoagiile edilmis, ligli ASA almistir. Calismamizdaki 10 moyamoya hastasina
bakildiginda; dordiiniin sadece ASA, birinin sadece enoksaparin, besinin ASA ve
enoksaparin ile kombine tedavi aldigi, takiplere devam etmis olan dokuz hastanin

sekizinde norolojik defisit oldugu ve altisinin mRS>3 oldugu goriilmustiir.
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Moyamoyadaki kotii sonuglarin hastalifin progresif dogasi ve rekiirrens sikliginin
daha ¢ok olmasi ile iliskili oldugu diistiniilmiistiir.

Calismamizda takip siireleri sonunda %36,8 All hastasinin normal oldugu,
%58,8’inde norolojik defisit oldugu gosterilmistir. Ug hasta (%4,4) kaybedilmisti
ancak mortalitelerin ikisi altta yatan hastaliga bagli (ALL ve KKH), biri inme ile iligkili
idi. Literatiirde pediatrik All sonrasi nérolojik defisitler %31-51, 6liim %3-5 oraninda
bildirilmistir.[49, 126]

Kotii  fonksiyonel sonuglar (mRS>3) ile iliskili olabilecek faktorlere
bakildiginda, semptomlar basladiktan sonra ilk 48 saatte nobeti olanlarda, multifokal
enfarkt: olanlarda, biiyiik damar sahas1 tutulumu olanlarda, taburculukta AE{ kullanimi
olanlarda, FTR alanlarda ve kesin epilepsi tanis1 alanlarda istatistiksel agcidan anlamli
olacak sekilde sonuglarin daha kotii oldugu goriilmistiir. Daha Once yapilmisg
caligmalarda kotii sonuglar kiigiik yas, arteriopatiler, gelisinde biling bozuklugu
olmasi, bilateral tutulum, AEI kullammi, FTR destegi aliyor olmak ile
iligkilendirilmistir.[49, 126, 151] Calismamizda kotii sonuglara sahip olan hastalarin
ortanca yast daha kiigiik olsa da iyi ve kotli sonuglar agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunamamigtir. Arteriopati etiyolojisi, gelisinde biling bozuklugu
olmasi, bilateral tutulum olmasi durumlarinda daha yiiksek oranda kotii sonuglarla
karsilagilmis ancak bu oranlar istatistiksel anlamliliga ulagmamastir.

Calismamizda prospektif olarak, inme hastalarinin biligsel sonuglarini
inceleme amagli néropsikometrik degerlendirmeleri yapilan hastalarda en sik rastlanan
problem dikkat fonksiyonlar ile iliskili olmustur (Bkz. Ek-3). Hastalarimizin ¢ogu
normal sinirlar i¢inde zeka boliimii skorlarina sahipti ancak bu sonuglardan normalin
alt smirlarinda olanlar da vardi. Bu wveriler literatirde de benzer sekilde
bildirilmigtir.[ 129]

Caligmamizin norolojik sonuclarin degerlendirilmesindeki diger kisithiliklari;
retrospektif olmasi nedeniyle bazi hastalarin takipte kaybolmus olmasi, fonksiyonel
sonuglarin farkli takip siireleri sonunda ve farkli kisiler tarafindan degerlendirilmis
olmasi ve ¢alismamizda prospektif olarak yapilmasi planlanan ve inme i¢in daha 6zgiin
olan PSOM o6l¢eginin her hastaya uygulanamamis olmasidir.

Calismamizda izlem siiresi yeterli olan Al hastalarinda kesin epilepsi gelisme
orant %14,7 olarak bulunmustur. Epilepsi gelisen hastalarin tani1 yaglariin

gelismeyenlere gore anlamli olarak kiiclik oldugu saptanmistir. Ayrica ilk 48 saatte
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ndbet gecirmek, bilateral enfarkt varligi, biiylik damar sahasi tutulumu olmasi, korteks
tutulumu olmasi, oksipital lob tutulumu olmas1 ve taburculukta AEI kullanim1 olmasi
izlemde epilepsi gelismesi ile iligkili olarak bulunmustur. Literatiirde c¢ocukluk
caginda All’ye ikincil epilepsi gelisme oranlar1 %15-20 olarak bildirilmis; kiiciik yas,
geliste nobet olmasi ve genis kortikal tutulum olmasi epilepsi gelisimi i¢in risk faktorii
olarak gosterilmistir.[136, 137]

Calismamizda Al hastalarindan takip bilgilerine ulasilabilen 72 hastanin
%19,4’linde rekiirrens oldugu goriilmiistiir; nceden bilinen hastalig1 olan, arteriopati
risk faktorii olan, beyin sap1 tutulumu olan vakalarda rekiirrensin istatistiksel a¢idan
anlamli olacak sekilde daha fazla oldugu goriilmistiir. Literatiirde 5 yillik stirede
hastalarin % 10-30’unda inme rekiirrensi oldugu bildirilmis; arteriopati ve vaskiiler
goriintlilemede anormallik olmasi rekiirrensle iligkili en 6nemli faktorler olarak
gosterilmistir.[45, 139, 151]

SSVT hastalarina  bakildiginda, toplamda 27 hastaya ulasilmistir.
Hastalarimizin  %66,7’sinin erkek oldugu, ortanca tani yasinin 10 yas oldugu,
hastalarin %33 iiniin 4 yas altinda oldugu, ancak tan1 yaslarinin yillara gére dagilimina
bakildiginda 2 yas ve 13 yas civari pik yapan bimodal bir dagilim oldugu goriilmiistiir.
Bu sonuglar erken ¢ocukluk doneminin, dolasimdaki dogal antikoagiilanlarin sonraki
yaslara gore daha diisiik seviyede oldugu tromboz lehine bir koagiilasyon sistemi
varlig1; bas-boyun enfeksiyonlari, sepsisin veya gastroenterit gibi durumlarin daha sik
oldugu, dehidratasyonun daha kolay gelistigi bir donem olmasiyla agiklanabilir. Geg
cocukluk donemindeki ikinci pik ise SLE, nefrotik sendrom, 16semi/lenfomalar ve
travmanin daha sik oldugu bir donemi disiindlirmektedir. Daha Once yapilan
caligmalarda pediatrik SSVT nin en sik goriildiigii yenidogan donemi disinda diger yas
gruplarinda yaklasik esit oranlarda goriildiigii bildirilmistir ancak Kanada’nin 2001
verilerinde de SSVT hastalarinin dagilimi yenidogan déonemi yanisira 10-13 yaglarda
bir pik yapmaktadir.[140] Yenidoganlarin dahil edilmedigi, IPSS’nin 2014 verilerinde
ise toplam 170 SSVT hastasinin ortanca tani yast 7 bulunmus, hastalarin %25°1 3 yas
altinda bulunmustur. Pek c¢ok caligmada erkeklerin daha baskin oldugu
gosterilmistir.[ 140, 145, 169]

SSVT hastalarinin hepsinde en az bir risk faktorii oldugu, %74’iinde ise 2 ve
daha fazla risk faktorii oldugu goriilmiistiir. Literatiirde de %95’e varan oranlarda

SSVT iligkili risk faktorii belirlenebildigi belirtilmistir.[170] Hastalarimizda risk
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faktorii olarak en sik kronik sistemik durumlar (%63), daha sonra enfeksiyonlar (%43)
bulunmustur. Hastalarimizdaki kronik sistemik durumlar dort hastada nefrotik
sendrom, ii¢ hastada Behget hastalig1, li¢ hastada KKH, iki hastada septal defektler,
ALL, AML-M3, NHL, iilseratif kolit ve homosistiniiridir. Diger caligmalarda ise
SSVT risk faktorii olarak siklikla anemi, dehidratasyon, enfeksiyonlar ve akut bag-
boyun problemleri gibi c¢ocukluk c¢aginda daha yaygin gorilen durumlar
saptanmistir.[ 141, 145, 170] Bu durum hastanemizde kronik hasta takibinin daha ¢ok
olmasi1 ve kompleks vakalarin refere edildigi bir merkez olmasi ile iligkili olabilir.

SSVT hastalarimizda altta yatan kronik hastaliklardan en ¢ok nefrotik sendrom
goriilmiistii. Ayrica AII’li bir hastada da nefrotik sendrom vardi. 2014 yilinda
hastanemizde yapilan bir olgu serisi ¢aligmasinda nefrotik sendrom tanist olan 188
hastanin 17’sinde tromboembolik komplikasyonlar saptanmis; bunlarin ikisinde Ali,
dordiinde SSVT oldugu gorilmiistiir.[171] Ayrica Faktor VIII yiiksekligi ve
antitrombin diisiikliigii gibi ek protrombotik faktorlerin bu hastalarda tromboza katkisi
oldugu distinlilmiistiir. Calismamizdaki nefrotik sendrom hastalarinin hepsinde
hiperlipidemi olmakla birlikte, ikisinde Faktor VIII yiiksekligi, ikisinde lipoprotein(a)
yiiksekligi, ikisinde PAI heterozigotlugu, birinde Protein S ve antitrombin III
diistikliigli ve DEA, birinde ise FVL heterozigotlugu saptanmisti.

Trombofilik faktorler agisindan tetkik edilmis SSVT hastalarimizin %79’unda
en az bir protrombotik risk faktdrii saptanmigstir. Literatiirde de protrombotik
hastaliklar SSVT’li ¢ocuklarda 9%20-80 arasinda rapor edilmistir.[141, 145] SSVT
hastalarinda protrombotik faktorlerden en sik PAI polimorfizmleri, ikinci sirada
homosistein yiiksekligi, daha sonra sirasiyla FVL mutasyonlari, lipoprotein(a)
yiiksekligi, protrombin mutasyonlar1 ve MTHFR homozigotlugu goriildii.

SSVT hastalariin %77,7’sinin diffiiz nérolojik semptom ve bulgular1 oldugu,
bunlardan en sik bas agrist1 ve kusmanin goriildiigii; %37’sinin fokal norolojik
semptom ve bulgular1 oldugu, bunlarin en sik hemiparezi, disa bakis kisitliligi ve
diplopi oldugu goriildii. %22,2 hastanin baslangicta nobet gecirdigi, bu ndbetlerin
%80’sinin jeneralize oldugu goriildii. Bu bulgular literatiir ile uyumluydu. Kanada’da
2001°de yapilan bir ¢alismada yenidogan olmayan 91 SSVT hastasinin %90’ 1nin
basvuruda diffiiz nérolojik semptom ve bulgular1 oldugu, bunlardan en sik bas agrisi
ve bilin¢ bozuklugunun goriildiigii; %53 linlin fokal ndrolojik semptom ve bulgular

oldugu, bunlarm en sik hemiparezi, gorme bozuklugu oldugu goriildii. %48 hastanin
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baslangigta ndbet gecirdigi, bu ndbetlerin  %52’sinin  jeneralize oldugu
gOriilmistii.[ 140] IPSS’nin 2014 verilerinde de benzer sekilde hastalarin %76’sinda
bas agrisi, %43’tinde fokal norolojik bulgular, %26’sinda nobet ile prezentasyon
mevcuttu.[145]

SSVT hastalarinin ndroradyolojik incelemelerinde ise en sik yiizeyel dolagim
(%63), daha sonra ylizeyel ve derin dolagimin birlikte tutulumu vardi (%33), kalan bir
hastada sadece derin vendz dolagim tutulmustu. En ¢ok etkilenen yap1 transvers siniis
ve SSS idi. Hastalarimizin %33’iinde vendz enfarkt veya sitotoksik ddem olugmasi
gibi bir parankim etkilenmesi vardi, hastalarin %18,5’inde vendz enfarkt vardi.
%11’inde enfarkt i¢ine kanama vardi. IPSS’nin 2014 verilerinde de benzer sekilde
hastalarin %56’sinda yiizeyel vendz dolasim, daha sonra yiizeyel ve derin dolagimin
birlikte tutulumu vardi (%24). Venoz enfarkt %37, hemorajik enfarkt ise %13 oraninda
gorilmisti.

Calismamizda 27 hastanin 2’sine (%7,4) tedavi verilmemisti. Akut donemde
tedavi verilen 25 hastanin hepsi antikoagiilan tedavi almig, 2’si ise antikoagiilan ve
antitrombosit tedaviyi birlikte almisti. Baslangigta bu 25 hastanin 19’u DMAH, 6’s1
UFH ile antikoagiile edilmis ve daha sonra DMAH veya varfarine gecilerek en fazla 2
yil daha antikoagiilasyona devam edilmistir.

SSVT hastalarimizin takip siirelerinin sonunda %18’inde norolojik defisit
vardi. Hastalarin %63,6’sinin herhangi norolojik defisitinin olmadigi, %72,7’sinin
mRS’sinin 3’ten kiigiik oldugu gériildii. Izlemde 4 hastann (%18) eksitus oldugu,
bunlardan 3’iiniin altta yatan hastalig1 nedeniyle eksitus oldugu goriildii. SSVT de
mortalite %3-12 arasinda bildirilmistir.[141, 143] Hastalarimizda mortalite kronik
hastalig1 olan hasta grubunun ¢ok olmasi nedeniyle yiiksektir.

27 SSVT hastasinin 3‘linde (%11) inme rekiirrensi yaganmisti. Bu hastalardan
2’si Behget hastasi iken biri Faktor V Leiden heterozigot mutasyonu ve aile Oykiisii
disinda belirlenmis bir risk faktorii olmayan bir hastaydi. Hastalarin %19’unda epilepsi
gelismisti.

Hastalarimizdan bes yaginda Crohn hastalig1 olan bir kiz hastanin monoparezi
ile basvurusunda tek tarafli, vaskiiler goriintiillemelerde supraklinoid ICA stenozu
gosterilen All’si oldugu goriilmiistii. Eslik eden DEA ve Faktor VIII yiiksekligi oldugu
goriilmiistii. Hasta enoksaparin ve ASA ile 2 yillik tedavi sonrasi norolojik defisiti

kalmadan iyilegsmisti. Bununla birlikte 16 yasinda iilseratif koliti olan bir kiz hasta bag



129

agris1 ve kusma ile basvurusunda sol transvers, simoid siniisler ile juguler vende
trombiisti goriilerek SSVT tanist almisti. Bu hasta ayni1 zamanda steroid, siklosporin,
mesalazin, azatiopurinden olusan yogun immiinsupresif tedavi almaktaydi ve altta
yatan hastalig1 ile ilgili devamli DEA’s1 vardi. Trombiis 4 aylik enoksaparin tedavisi
ile rekanalize olmus ve hasta herhangi defisiti olmadan diizelmisti. Literatiirde
inflamatuar bagirsak hastaligr ile serebral tromboembolik olaylar arasindaki iliski
bilinmekle birlikte bu olgularda inme etiyolojisinin, hastaligin otoimmiin dogas1
nedeniyle arteriopatiye neden olabilemeleri yanisira hastalarimizda da oldugu gibi
eslik edebilecek DEA, trombositoz, dehidratasyon veya diger protrombotik faktorler
nedeniyle multifaktoriyel olabilecegi diisiiniilmektedir.[172, 173]

All ve SSVT hastalarina baktigimizda iki hastamizda hem Al hem de SSVT
es zamanli olarak ortaya ¢ikmisti (Bkz. Ek-1’de 9 ve 10 numarali hastalar). Bunlardan
biri hipotalamokiazmatik pilomiksoid astrositom rezeksiyonu sonrasi 9. giinde ndbet
ve biling bozuklugu sonrasi goriintiilemede sol MCA sulama alaninda ve bilateral
bazal gangliyonlarda akut enfarkt ve SSS, sinus rektus, bilateral transvers siniilerde
trombiis; digeri sol eksternal karotid-sol transvers siniis arasi arteriovendz fistiil
embolizasyonu ve baziler arter stentleme sonrasi 1. giinde sol fasial paralizi, solda disa
bakis kisitliligi, sag hafif hemiparezi ve yutma giicliigti varliginda ponsta akut enfarkt
ve sol transvers siniiste trombiis ile prezente olmustu. All ve SSVT’nin birlikte
goriildiigli  vakalar literatiirde bildirilmemis olmakla birlikte, norosirurjikal
girisimlerde operasyon sahasinda bulunan arter ve venin endotel hasarina ugramasi
sonucu goriilebilecegi diislinlilmiistiir.

Caligmamizin  retrospektif 06zelligi nedeni ile verilerin bir kismina
ulagilamamistir ve bu da kisith verilerle ¢alisilmasina yol agmistir. Ayrica hastalarin
subjektif bir sekilde degerlendirilmis olmas1 ve ayni kisi tarafindan veya standart bir
prosediir ile yonetilmemis olmasi bu ¢alismanin kisithiligini arttirmaktadir. Daha genis
kapsamli materiyel ve metodu iyi organize edilmis prospektif caligmalar yapilmasi
gereklidir.

Sonu¢ olarak calismamizda pediatrik inme hastalarimizin heterojen bir
etiyolojik profile sahip oldugu, bunlar arasinda nadir goriilen hastaliklara bagl
inmelerin de oldugu goriilmiistiir. Ayrica komplike kalp hastaliklar1 ve inme agisindan
yiiksek riskli cerrahi girisimlerin sik oldugu saptanmistir. Bunlar hastanemizin tersiyer

bir referans merkezi olmas ile ilgilidir.
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Calismamiz tek merkez verileri Tlizerinden yiirlitilmiis ve tedavi
yaklasimlarinin standart ve giincel kilavuzlarla uyumlu oldugu goriilmiistiir. Tedavinin
erken baglanmasi ve secilecek hastalarda hiperakut tedavilerin kulllanimina yonelik
olarak ¢ocuk noroloji, ¢ocuk hematoloji, radyoloji, anestezi ve yogun bakim
boliimlerinin multidisipliner ¢caligmasi ile merkeze 6zgii protokollerin olusturulmasi
gerekmektedir. Bununla birlikte pediatrik inme hastalarinda nérolojik sonuglarin
poliklinikte sistematik bir sekilde ve inmeye 6zgii dl¢ekler kullanilarak takip edilmesi,
prospektif ¢aligmalar icin bir alt yap1 olusturacaktir.

Inme, gocukluk caginda sik goriilmemekle birlikte ciddi sonuglari olan bir
norolojik hastaliktir. Inme tanisinin zamaninda konulmasi hayati énemdedir; tan
konulduktan sonra etiyolojinin aydinlatilmasi, tedaviyi yonlendirmede, hastalik seyrini

ve rekiirrensleri ngérmede belirleyici olacaktir.
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6. SONUCLAR

. All hastalarimizin (n=94) yaslar1 1 ay ile 17,5 yas arasindaydi. Ortanca tan1 yas1 4
yas civart idi, hastalarin yaklasik ticte birinin 2 yas altinda (n=33), yarisindan
fazlasinm 5 yas altinda (n=57) oldugu bulunmustur. Cocukluk ¢ag1 All’lerinin
cogunlugunun literatiirdeki bilgilerle uyumlu olarak, okul oncesi ve bebeklik
doneminde ortaya ¢iktig1 goriilmiistiir. Hastalarimizin %57,4’i erkek olarak
bulunmustur. Hastanemize bagvuran Al hastalarinin %72’sine bir giinden kisa
siirede tan1 konulmustur.

. All hastalarinda daha ¢ok fokal nérolojik semptom ve bulgular gériilmiistiir;
Hastalarin %30,4’li prezentasyonda nobet gegirmistir. Nobet gegirerek prezente
olan hastalarin tan1 yaginin literatiire benzer sekilde daha kii¢lik oldugu goriilmiis,
bu durumun yasla iligkili kortikal hipereksitabiliteye bagli oldugu diisiiniilmiistiir.
. All hastalarinin %5,3’iinde herhangi risk faktorii saptanamamus, yarisindan
fazlasinda ise (%66) iki veya daha fazla risk faktorii bir arada bulunmustur.
Herhangi risk faktorii saptanmamis hastalar retrospektif olarak incelendiginde bu
hastalarin FSA/TSA spektrumunda yer alabilecegi diistintilmustiir.

. All hastalarimizda %39 oraninda kardiyak sebepler saptanmistir. Bunlardan en sik
konjenital kalp hastaliklar1 (%73,5), daha sonra edinilmis kalp hastaliklar1 (%29,4)
saptanmigtir. Konjenital kalp hastaliklar1 ve bunlarin diizeltme ameliyatlar1 sonrasi
donemde inmelerin sik goriilmesi, hastanemizin kardiyak cerrahi gerektiren
hastalar i¢in referans merkezi olmasi ile iliskilendirilmistir. Ozellikle konjenital
kalp hastaliklarinin fazla olmasi nedeniyle kardiyak nedenlere bagl All olan
hastalarimizda yasmin diger All hastalarina gore daha kiiciik oldugu; bu hastalarda
beklenildigi tizere kardiyoembolik inme 6zellikleri olan enfarktin bilateral olma ve
anterior ve posterior dolasimi birlikte tutma olasiliginin daha yiiksek oldugu
gorilmiistiir.

. All hastalarmin %33’linde arteriopati saptanmistir. Bu hastalarin %20’sinde
moyamoya hastaligi, %13,3’linde moyamoya sendromu, %20’sinde diseksiyon,
%20’sinde sistemik vaskiilitlere bagli arteriopati, %13,3’linde post-varisella
arteriopati oldugu goriilmiistiir. Arteriopatiler literatiirle uyumlu olarak koti

prognoz ve rekiirrens ile iligkili bulunmustur. Ayrica hastalarimizin bir kisminda
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nadir goriilen genetik nedenli arteriopatiler goriilmiis, bu da hastanemizin nadir
hastaliklarin takibinin yapildig1 bir referans merkezi olmasina baglamistir.

All hastalarmin akut dénemde aldiklar1 tedavilere bakildiginda %35,1’ine sadece
antikoagiilan, %21,3’iine sadece antitrombosit, %31,9’una hem antikoagiilan hem
antitrombosit tedavi baslandigi ve %10,6’simna herhangi antitrombotik tedavi
baslanmadig1 goriildii. AIl tedavisi baslanan hastalarin tedavi tercihlerine
bakildiginda, kardiyak risk faktorii olan hastalarda diger gruplara gore daha gok
antikoagiilan tedavi kullanildig1; arteriopatisi olanlarin ise daha ¢ok antitrombosit
tedavi aldig1 ve daha az oranda tek basina antikoagiilan tedavi aldigi goriildii.
Hastanemizde uygulanan inme tedavilerinin, kilavuzlar ve literatiir bilgileri ile
uyumlu, standart yaklasimlardan olustugu gézlemlendi.

All geciren hastalarin takip siireleri sonunda %36,8’inin normal oldugu,
%58,8’inde norolojik defisit oldugu gosterildi. Ilk 48 saatte ndbet olmasi,
multifokal enfarkt olmast, biiyiik damar sahasi tutulumu olmasi, taburculukta AE]
kullanim1 olmasi, FTR almak ve kesin epilepsi tanis1 olmasi kotii sonuglarla iligkili
bulundu.

Calismamizda izlem siiresi yeterli olan hastalarda kesin epilepsi gelisme orani
%14,7 olarak bulundu. Kiigiik yas, ilk 48 saatte nobet gecirmek, bilateral enfarkt
varlig1, biiyiikk damar sahasi tutulumu olmasi, korteks tutulumu olmasi, oksipital
lob tutulumu olmasi ve taburculukta AEI kullanimi olmas: izlemde epilepsi
gelismesi ile iligkili bulundu.

Calismamizda All hastalarindan takip bilgilerine ulasilabilen hastalarin
%19,4’tinde rekiirrens oldugu goriildii; 6nceden bilinen hastalig1 olan, arteriopati
risk faktorii olan, beyin sap1 tutulumu olan vakalarda rekiirrensin anlamli olarak
daha fazla oldugu goriildii.

SSVT hastalarina bakildiginda (n=27), hastalarimizin %66,7’sinin erkek oldugu,
ortanca tani yasimin 10 yas oldugu, ancak tani yaglarinin yillara gére dagilimina
bakildiginda 2 yas ve 13 yas civar1 pik yapan bimodal bir dagilim oldugu goriildii.
Bu durum literatiirdeki bazi ¢aligmalar ile uyumluydu. SSVT hastalarinda risk
faktorii olarak en sik kronik sistemik durumlar (%63), ikinci sirada enfeksiyonlar
(%43) bulundu. Bu durum, hastanemizde kronik hasta takibinin ¢ok olmasina

baglandi.
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SSVT hastalarinin ¢ogunlugunda literatiirle uyumlu olarak diffiiz norolojik
semptom ve bulgularin oldugu, bunlardan en sik bas agris1 ve kusmanin goriildigi
gosterildi. %22,2 hasta klinik prezentasyonda ndbet gecirmisti. SSVT hastalarinda
en sik yiizeyel dolasim tutulumu oldugu, en ¢ok etkilenen ven6z yapilarin transvers
siniis ve SSS oldugu goriildii.

SSVT hastalarindan akut donemde tedavi verilen hastalarin hepsinin antikoagiilan
tedavi aldig1 goriildii. Tedavi yaklagimlarinin kilavuzlar ve diger calismalarla
uyumlu oldugu goriildii. Hastalarin takip siirelerinin sonunda, hastalarin ¢ogunda

(%63,6) herhangi norolojik defisitin olmadig goriildii.
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