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KAN GLUKOZ, HbA1C, KORTIZOL DﬁZEYi.VE STROKUN
ERKEN PROGNOZU ARASINDAKI ILISKI '

A. Kemal ERDEMOGLU*, Senay OZBAKIR**

*Kirikkale Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Ana Bilim Dals, Kinkkale
** Ankara Numune Hastanesi Noroloji Klinigi, Ankara

OZET

Amag: Stroklu hastalarda kan glukoz ve kortizol diizeyleri ile strokun lezyon tipi, siddeti, prognozu ve nérolojik

iyilesmesi arasindaki iligkinin incelenmesi amaciyla planlandi.

Metod ve Materyal: 51 akut iskemik veya hemorajik stroklu hasta prospektif olarak galigmaya alindi. GIA, subaraknoid

kanamal ve bilgi alinamayan hastalar ¢aligma grubu diginda tutuldu.

Sonug: Hiperglisemik diabetik olmayan ve diabetik hastalarda, sag kalim orami normoglisemik hastalardan anlamh

olarak daha diigiiktii. Yiiksek serum kortizol diizeyi, hiperglisemik diabetik olmayan, diabetik, klinik durumu kétiilesen

ve exitus olan hastalarda yiiksek olarak tespit edildi. Strokun natiirii, lezyonun biiyiikliigii ve arter alar incelendiginde

bagvuru ortalama kan glukoz ve kortizol diizeyinde farkhihk saptanmadi. HbAlc diizeyi ile klinik durumun agirhg ve

sagkalm arasinda iligki saptanmadi. Bagvuru degerlendirmesinde siddetli norolojik defisit en sik hiperglisemik diabetik

olmayan grupta goézlendi. Strok sonrasi nérolojik iyilesmenin, normoglisemik diabetik olmayan hastalarda diger
plardan belirgin olarak daha iyi oldugu saptandi. Lezyon genisligi ve strok risk faktdrlerinde gruplar arasinda

farklihk saptanmada.

Sonug: Sonug olarak akut hipergliseminin diabetik hastalarda nondiabetik hastalardan daha fazla zarar verici oldugu

kabul edilebilir. Bu sebeple strok sonras: prognozu olumsuz yonde etkileyen bir faktor oldugu ve hastalarin tedavilerinin

ve takiplerinde bu durumun gz 6niine alinmas: gerektigi goriigiindeyiz.

Anahtar Sozciikler: Prognoz, glukoz, kortizol, hemoglobinA1lc, hiperglisemi

THE RELATIONSHIP BETWEEN BLOOD GLUCOSE, HBA1C, CORTISOL
LEVELS AND THE EARLY PROGNOSIS OF STROKE

Objective: This study was designed as prospectively to investigate the relationship of the blood sugar and cortisol with
nature, severity, prognosis and recovery of stroke.

Material and Method: 51 patient were included into the study. Patients with ischemic and hemorrhagic stroke were
included. Patients with transient ischemic attack, subarachnoid hemorrhage, and unavailable history were excluded.
Results: Mortality was higher in diabetic and nondiabetic hyperglycemic group than normoglycemic nondiabetic. The
mortality, serum cortisol levels and initial stroke severity scores were significantly higher in hyperglycemic non-diabetic
and diabetic patients. The nature of stroke, localization and size of lesion were not different between groups. The
relationship between hbAlc and mortality, severity of clinical status was not determined in our study. The severity of
clinical status was higher in nondiabetic hyperglycemic patient. The recovery of stroke was much better in
normoglycemic than others. The size of lesion and risk factors for stroke was not differrent between groups.

Conclusion: As a conclusion, it is presumed that acute hyperglicemia is more harmful in nondiabetics than diabetics.
Therefore, it should be considered as a poor prognostic factor and the situation should be take into account in the
treatment and follow-up.

Keywords: Prognosis, glucose, cortisol, hemoglobinAlc, hyperglycemia

GIRIS

Her yil dokuz milyon insan serebrovaskiiler
hastahklara yakalanmaktadir. Tiim dolagim
hastaliklar1 arasinda strok ve diger serebrovaskiiler
hastaliklar en sik ikinci 6lim nedeni olup, tim
diinya ¢apinda 4,6 milyon insanin olimiine neden
olmaktadir. Bu olimlerin 1/3'4 sanayilegmis
iilkelerde, geri kalam ise gelismekte olan iilkelerde
gortilmektedir (1,2).

Oliimlerin igte biri strok sonras: ilk 6 ayda
goriiliirken, ¢ogu ilk birinci ayda olur (2,3). Sag
kalanlarda ileri derecede sakathk, parsiyel paralizi
veya diger fiziksel sakathklar, konugma
bozukluklan, hafiza kaybi1 ve diger intellektiiel
fonksiyon bozukluklan gelisir. Genellikle meydana

gelen agir sakatliklar giinlitk yagamsal aktivitenin
yeterli olarak devamim zorlaghnr. Goriilme
oraninin yiiksekligi, akut medikal bir sorun olmasi,
prognozun ciddiligi, ortaya cgikardigi sosyal ve
ekonomik sorunlar nedeniyle serebrovaskiiler
hastaliklar, ¢agimuzin 6nemli medikal sorunlan
arasindadur.

Stroklu hastalanin yaklasik % 50'sinde erken
dénemde (ilk 4 haftada) 6liim veya ciddi
komplikasyonlar goriilmektedir (4,5). Genel olarak
yaghlarda strokun erken déneminde mortalite riski
yiiksektir (5). Erken donem siiresince prognozu ve
mortaliteyi etkileyen degisik faktorler vardir.
Strokun tipi ve lokalizasyonu mortaliteyi etkileyen
faktorlerdir.  Bunun  yam  sira  lezyon
biyiikliiginin ve 6dem gelisiminin de mortaliteyi
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artirdiga bilinmektedir. Lezyon hacminin kigiik
olmasi prognozun iyi oldugunu gosterir (5). Diabet
genel populasyonda strok igin bagimsiz bir risk
faktoriidir. Strokun akut déneminde hiperglisemi
gelisimi gesitli calismalarda bildirilmistir.

Bu ¢alisma, stroklu hastalarda akut dénemdeki
kan glukoz, kortizol ve hbAlc duzeyleri ile
strokun tipi, klinik durumun ciddiyeti, prognoz ve
norolojik iyilesme arasindaki iligkinin incelenmesi
amaciyla planlandi.

MATERYAL VE METOD

Calisma grubu akut strok tamsi ile Haziran
1997 ve Eylil 1997 tarihleri arasinda Saghk
Bakanh@ Ankara Numune Hastanesi Noroloji
Kliniginde izlenen hastalar arasindan segildi. Strok
sonrasi ilk 24-48 saat iginde bagvuran 51 hasta
calismaya alindi. Hastalarin kan glukoz, hbAlc ve
kortizol diizeyleri tespit edilerek, klinik durumlar
Kanada strok skalas1 kullanilarak belirlendi.

Strok tarusi klinik muayene ve bilgisayarl
tomografi ile konuldu. Klinik tablonun ani
baglangigli olmasi ve fokal norolojik defisitin 24
saatten fazla siirmesi kriterler olarak ele alindi
Hastalarin hastaneye bagvurusunda kan glukoz
diizeylerine bakildi ve bu deger baglangic kan
diizeyi olarak alindi. Klinikte hastalarin giinlitk
kan glukoz diizeyleri takip edildi. Kan glukoz
dizeyi “glikoz oksidaz” yontemi ile Randox
God/PAP;,UK kiti kullamlarak yapildi. Bu
yontemde kan glukoz diizeyinin normal degerleri
75-120 mg/dl arasinda degismektedir.

Strok sonrasi gelisen hipergliseminin nedenini
tayin etmek igin hastalarin hastaneye bagvuru
anindaki kan glukoz diizeyleri ile eg zamanh kan
kortizol diizeylerini belirlemek igin kan 6rnekleri
alindi. Kortizol diizey tayini, radyoaktf 125 I
isaretli =~ radyoimmunoassay =~ metodu ile
”Coat-A-Count, DPC” adh kit kullanilarak yapildi.

Kortizol diizeyi normal degerleri 5-25pg/dl
arasindadir.

Iki ayhk glisemi derecesini gosteren hbA1C
diizeyleri olgilmesi planlandi. HbAlc olgtimleri
Bayer, DCA 2000 Analyzer, Almanya reagent kiti
ile lateks immunoaglutiinasyon inhibisyon metodu
ile yapildi. Normal degerler % 4.3-5.7 arasinda
alindi (6).

Gegici iskemik atakli, subaraknoid kanamah ve
strok risk faktorlerini degerlendirmede yeterli bilgi
alinamayan hastalar ¢ahigma grubu disinda
tutuldu.

Diabetes mellitus tamisi1 igin kan glukoz
dlizeyinin en az iki kez farkh zamanlarda
Olgimiinde 140 ve f{izerinde olmas1 ve/veya
antidiabetik ilag kullanimi arandi (7).

Hastalar bagvuru kan glukoz diizeyine gore
agagidaki sekilde siniflandirildi:

Tiirk Beyin Damar Hastahiklan Dergisi 1999, 5:2; 29-36
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1) Diabetik olmayan hastalar

a) Normoglisemik, non-diabetik

Hiperglisemik, non-diabetik

2) Diabetik hastalar

a) Bilinen diabetes mellitus hikayesi olan ve
tedavi alan vakalar.

b) Klinik takip sirasinda yiiksek kan glukoz
diizeyinin siirekli olarak devam ettigi ve
anti-diabetik tedavi gerektiren vakalar.

Hastalara kranial bilgisayarli tomografi (BT)
incelemesi yapildi. Strokun tipi, iskemik ve
hemorajik olarak belirlendi. Arter sistemlerine
gore karotis ve vertebro-baziler sistem olmak tizere
gruplandinildi. Bunun yam sira lezyon, karotid
arter, anterior serebral arter, orta serebral arter,
posterior serebral arter ve baziler arter alanina
gore kaydedildi.

BT'de lezyon biiyiikligiine gore:

a) Kiigiik

b) Orta

c) Biiytik olarak siuflandinldi.

Prognoz kriterleri sagkalim ve exitus olarak
belirlendi. Hastalarin noérolojik  durumlarim
degerlendirmek igin Kanada strok skalasi
kullanald: (8). Kanada strok skalasi ile hastalarin

norolojik durumlar1 strok sonrasi 1. ve 21.
giinlerde degerlendirildi. Hastamin baglangig
norolojik  degerlendirilmesinde Kanada strok

skalasindan aldig skora gore:

a) 1.5-6.5 arasinda skora sahip olan grup —
Siddetli norolojik defisit

b) 7-9.5 arasinda skora sahip olan grup — Orta
veya hafif derecede noérolojik defisit olarak kabul
edildi.

Kanada strok skalasi skorlamasinda 7.5 ve iistii
skorlama potansiyel olarak yetirliligi
gostermektedir. Bu nedenle hastalarin  21.
Giintindeki skorlarina gére noérolojik durumlan su
sekilde simiflandinlds:

a) 7.5 ve tistii — lyilesme

b) Klinige yatirlhigindaki skor ile son skor arasinda
fark olmamasi veya bu skorun yiiksek fakat
kendine yeterlilik skoru olan 7.0 puamn iistiinde
olmamasi —+ Degismemis

c) Final skorun ilk skordan daha agagida ve exitus
— Kotiilegsme

Strok risk faktorlerinin aragtirilmasi amaciyla
hipertansiyon, diabetes mellitus, kalp hastah@
obesite, sigara, oral antikoagiilan ve alkol kullanim
oykiisii kaydedildi. Hematolojik, biyokimyasal
tetkikler (hemogram, glukoz, iire, kreatinin, total
lipid, total kolesterol, trigliserid, serum glutamik
oklazik transaminaz, serum glutamik plrivat
transaminaz, laktik dehidrogenaz, alkalen fosfotaz,
kreatinin fosfokinaz, total protein, albiimin,
globiilin). Elektrokardiyografi ve telekardiyografi
yapildi.
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Risk faktorlerini belirlemede, hipertansiyon igin
sistolik kan basma 160 mmHg, diastolik kan
basina igin 90 mmHg degerleri siur kabul edildi
ve/veya antihipertansif tedavi aliyor olma kosulu
arand1 (9,10). Hiperkolesterolemi igin total
kolesterol diizeyinin 250 mg/dI'nin {izerinde
olmasy, hipertrigliseridemi igin aglik kan trigliserid
diizeyinin 150 mg/dl'nin iizerinde olmas: dikkate
alindz (11).

Verilerin istatistiksel degerlendirilmesinde
Student's t testi, Mann-Whitney U testi, Spearman
ve Pearson korrelasyon testleri, one way anova, ki
kare ve Fisher testleri kullanildi.

BULGULAR

Galismaya alinan 51 hastanin 30'u kadin (%59), 21'i
erkekti (%41). Hastalarin yag ortalamasi (58,4+9,3)
kadin hastalarin yas ortalamas: (66,3+8,9) olarak
saptandi.

Basvuru kan glukoz diizeyleri incelendiginde, 32
hastanin normoglisemik, 19 hastarun hiperglisemik
oldugu izlendi. Diabetik 14 ve diabetik olmayan 37
hasta vardi. 14 hastanun yalmzca 8'inde diabet
oykiisii vardi. Diabetik hastabik Sykiisii olmayan
hastalarin 9'unda (%24) hiperglisemi gozlendi. Yag
ortalamasi agisindan gruplar arasinda farklihik
gozlenmedi (p:0,06). Bagvuru kan glukoz diizeyi
diabetik olmayan normoglisemik hastalarda
103+3,5 mg/dl, hiperglisemik diabetik olmayan
hastalarda 165+8,9 mg/dl ve diabetik hastalarda
237+42,2 mg/dl olarak saptand1 (p<0,001) (Sekil I).

Sekil I: Kan Glukoz Diizeyi ve Gruplar

700

600

2 8

GLUKOZ DUZEY}
g

200 a
Co
100 T} s sy
i T Min-Max
o 0
Normoglisemik Non-DM DM [ 25%75%
Hiperglisemik Non-DM 0 Median value

GRUP

Iskemik strok 34 hastada, hemorajik strok ise 17
hastada mevcuttu. Hastalarin 29'unda (%57)
lezyon sag hemisferde, 22'sinde (%43) sol
hemisferde idi. Hastalarin %75'inde karotis
sisteminde strok gelisimi gozlendi.%70,6 hastada
orta serebral arter,%17,6 hastada posterior serebral
arter, %7,8 hastada baziler arter, %2 hastada
anterior serebral arter, %2 hastada total karotid
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arter alaninda gozlendi. Strokun tipi (p:0,7) ve
arter sistemleri (p:0,6) incelendiginde ortalama kan
glukoz diizeyinde farklilik saptanmadi.

37 hasta sag kalirken, 14 hasta exitus oldu. Klinik
seyir sirasinda kan glukoz diizeyi yiiksek olan
hastalarin ~ %50'si, normoglisemik  seyreden
hastalarin ise %15'1 exitus oldu. Hiperglisemik
ancak diabetik olmayan ve diabetik hastalarda sag
kalim oram normoglisemik hastalardan anlaml
olarak daha digiiktii (p:0,03) (Tablo 1). Gruplarin
istatistiksel olarak Kkarsilagtirllmasi neticesinde
sagkalimin, cinsiyet (p:0,8), yiiksek hbAlc (p:0,7),
lokalizasyon (p:0,3) ve strokun tipinden (p:0,5)
etkilenmedigi bulundu.

Tablo I. Sagkalim ve Exitusun Gruplara Dagilimi

Gruplar EXITUS SAGKALIM
Normoglisemik NDM % 14,2 % 85,7
Hiperglisemik NDM % 44,4 % 55,6
DM % 42,9 % 57,1

Diabetik olmayan hiperglisemik hastalarin

baslangig Kanada strok skala skoru belirgin olarak
diigiiktii. (Sekil II). Strok sonrasi nérolojik
durumda kétillesme normoglisemik  diabetik
olmayan hastalarin %18'inde, diabetik hastalarin
%50'sinde ve hiperglisemik diabetik olmayan
hastalarin % 56'sinda gozlendi (Tablo II). Nérolojik
durumda iyilesme gosteren hastalarin oraninin
normoglisemik diabetik olmayan hastalarda diger
gruplardan daha yiiksek oldugu saptandi. (p:0,04).

Sekil II: Kanada Strok Skalas1 ve Gruplar
14
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GRUPLAR

Tablo 1I: Nérolojik lyilesme ve Gruplara Dagilimu

Gruplar IYILESME ~ STABYL KOTULESME
Normoglisemik NDM % 43 % 39 %18
Hiperglisemik NDM %11 % 33 % 56
DM % 29 % 21 % 50
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Baglangig biling diizeyi incelendiginde 23 hastada
(%45) acik, 14 hastada (%27) somnolans, 8 hastada
(%16) stupor, 6 hastada (%12) koma saptandi.
Koma saptanan hastalarin hepsi exitus olurken
biling diizeyi agik olan hastalarin ancak %9'u
exitus oldu. Hiperglisemik diabetik olmayan
hastalarin %56'sinda baglangi¢ biling durumu
stupor ve koma idi (Tablo III).

Tablo III: Biling Durumu ve Gruplara Dagihm

Gruplar ACIK SOMMOLANS STUPOR KOM
Normoglisemik NDM % 54 % 28 %14 %4
Hiperglisemik NDM %22 % 22 %34 D2
DM %43 %29 %7 %21

Kortizol diizeyi hiperglisemik diabetik olmayan,
diabetik ve nérolojik durumu kétiilegen hastalarda
belirgin olarak yiiksekti (Tablo IV). Strok tipinde
farkhhk yoktu. Lokalizasyon ve arter sisteminde
farkhilik saptanmadi. Exitus olan grupta kortizol

diizeyi 31.5+5.3 umg/dl ve sag kalan grupta ise
16.2+3.1 mg/dl saptand1 (p:0.01). Yiiksek kortizol
diizeyine sahip olan hastalarda exitus oran1 daha
ytiiksekti.

Tablo IV: Gruplarin Ortalama Serum Kortizol Diizeyleri

Gruplar Hasta Sayis1  Kortizol Diizeyi
Normoglisemik NDM 28 16,+3, 1pg/dl
Hiperglisemik NDM 9 354,+9,6 ug/dl
DM 14 20,3+4,7 pg/dl

HbA1lc diizeyi 29 hastada normal sinirlarda idi.
Yiiksek hbAlc diizeyine sahip olan hastalarda
prognoz, strok tipi, sistem, biling diizeyi
oranlarinda farklihk saptanmada.

Strok risk faktorlerinden diabet, hastalarin %
27,5'unda (n:14), hipertansiyon %67'sinde (n:34),
kalp hastaligi %28'inde (n:14), aritmi %35'inde
(n:18), daha once gegirilmis gegici iskemik atak
oykiisii %26'sinda (n:13), hiperlipidemi %55'inde
(n:28), hiperiirisemi %55'inde  (n:28), sigara
kullanim %28'inde (n:14), alkol kullanimu %4'tinde
(n:2), hemostaz testlerinde bozukluk %20'sinde
(n:10), ytiksek hematokrit %6'sinda (n:3) saptandi.
Strok risk faktorlerinde gruplar arasinda farkhhk
saptanmadi (p<0.05).

BT'de 15 (530) hasta kiigiik, 17 hasta (533) orta
ve 19 hasta (%37) biiyiik lezyona sahipti. Lezyon
biiyiiklitkk gruplar arasinda ortalama kan glukoz
diizeyinde farlilik yoktu. BT'de 32 hastada (%62)
atrofi vardi. Atrofi varlig1 agisinda hiperglisemik
ve normoglisemik gruplar arasinda farklilik

Tiirk Beyin Damar Hastaliklan Dergisi 1999, 5:2; 29-36
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saptanmadi (p.0.6)(Tablo V).

Tablo.V: Lezyon Gruplarimin Dagilinu

Gruplar KOGUK ORTA  BUYUK ATROF!

LEZYON LEZYON LEZYON
Normoglisemik NDM % 36 % 28 % 36 %53
Hiperglisemik NDM %11 % 33 % 56 % 22
DM % 28 % 43 %28 % 25
TARTISMA

Hiperglisemi strok igin etyolojik bir risk faktorii
olmasinin yamni sira, lezyon gelisimi ve prognozu
etkileyebilen bir faktor olarak da tartiplmaktadur.
Bugiine kadar yapilan birgok c¢alismada
serebrovaskiiler hastahklarin akut doneminde
hiperglisemi = gozlenmigtir. Kan  glukoz
diizeyindeki yiiksekligin genellikle hastahgin
siddeti, tipi ve hastanin biling durumu ile yakin
iligki gosterdigi bildirilmigtir. Beyin iskemisi

sirasinda goriilen kan glukoz
konsantrasyonundaki artisin, iskemi sonrasi
norolojik  durumun  bozulmasmma  katkida

bulundugu ve histopatolojik hasan artirdig
distnilmektedir.

Bircok c¢alisma dibatik hastalarda strok
insidansinin arttifim gostermektedir (13,14,15,16).
Epidemiyoloji ve nekroskopi ¢aligmalan ile
diabetik hastalarda strok insidansin diabetik
olmayan hastalardan daha yiiksek oldugu tespit
edilmistir (17,18). Framingham strok galismasinda
trombotik strok insidansi agisindan diabetikler ile
diabetik olmayanlar karsilagtinldiklarinda,
diabetik erkek hastalarda insidansin 2.5 kat, kadin
hastalarda ise 3.6 kat daha fazla oldugu
bulunmugtur (14). Diabetin, tiim yaglarda
aterotrombotik beyin infarktlan igin bagimsiz bir
risk faktorii oldugu belirlenmistir  (19,20).
Hipertansiyon ve iskemik kalp hastaliklar1 gibi risk
faktorlerinin elimine edildigi durumda dahi
diabetin strok i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu
kabul edilmektedir (19). Bu durumun diabetli

hastalarin ~ serebral = damarlarinda  goriilen
fizyopatolojik  degisikliklerle ilgili  oldugu
distinilmektedir.

Stroklu hastalarda yapilan galismalarda diabet
prevelansinin =~ %13-36  arasinda  degistigi
bildirilmigtir  (21,22,23). Bizim ¢aligmamuzda,
diabetik hastalar ¢ahsma grubunun % 27,5'unu
olusturmaktadir. Daha 6nceki caligmalarda strok
Oncesi tespit edilmemis diabetes mellitus
insidansinin % 6-42 arasinda degistigi bildirilmistir
(23,24). Bizim hasta grubumuzda ise strok sonrasi
diabet tanis1 konulan hastalarin oram %12'dir.
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Diabet ve hiperglisemi, yas ile orantili olarak
artmaktadir. Danimarka Strok calismasinda
diabetik hastalar ile diabetik olmayan hastalar
kargilagtirildiginda, diabetik hastalarin daha geng
oldugu bulunmugtur (25). Bu durum diabetik
hastalarin stroka olan egilimi, diabetleri diginda
hipertansiyon ve diger risk faktorlerinin, diabetik
olmayanlardan daha fazla olmasi ile agiklanmugtir.
Calismamizda diabetik olan ve diabetik olmayan
hastalanin yag ortalamalan arasinda herhangi bir
farklihk saptamadik.

Diabetik olan ve diabetik olmayan gruplarda
strok risk faktorlerinin farkli oldugu bulunmusgtur
(25,26). Diabetik hastalarda 6zellikle koroner kalp
hastalign ~ ve hipertasiyon gozlenmigtir.
Calisgmamizda strok risk faktérlerinin gruplar
arasinda farklihk gostermedigini tespit ettik.

Strok geciren diabetik hastalarda artmig
mortalite bildirilmistir (21,22,23,27-30). Bunun
nedeni hakkinda kesin fikir birligi olmamakla
birlikte, diabetik hastalarda daha siddetli strok
meydana geldigi veya prognozun daha agir
oldugu tartigmalidir. Bunun yam swa diabetli
hastalarda strok swrasindaki hipergliseminin hasar
olusumunda ve prognozda anahtar rol
oynayabilecegi diistiniilmektedir (31,32).

Serum glukoz diizeyi ile akut strokun prognozu
arasindaki iligki yeterince agik degildir. Farkl
caligmalarda birbirine zit bulgular elde edilmigtir.
Deneysel olarak hipergliseminin strokun prognozu
lizerine olumlu (33-37), olumsuz (38-42) veya
etkisiz (43,44) oldugu global (38,41,43) ve fokal
(33-35,37,39,40) iskemik hayvan modellerinde
gosterilmistir.

Hiperglisemik hayvanlarda kardiak arrest
sonrasl beyin hasanmn arttifi tespit edilmigtir
(45,46). Hipergliseminin anaerobik glikolizisi
arttirdi@1 ve laktat birikimine yol agtigi, bununda
beyin hasarm arttrdigy digtniilmistir (45,46).
Akut iskemik strokta prognoz ile hiperglisemi
arasindaki iligki, deneysel olarak ilk kez Myers ve

Yamaguchi tarafindan incelenmigtir (46). Bu
calisma daha sonraki klinkk ve deneysel
incelemelere kaynak olmugtur. Diger
aragtrmacilar, degisik hayvan modellerini

kullanarak glukoz konsantrasyonun noérolojik
iyilesme {izerine onemini gézlemigler ve benzer
sonuglar elde etmiglerdir (38-40). Bu bulgulann
aksine farkli sonuglar bildiren galigmalar da
mevcuttur (47,48).

Klinik ¢aligmalarda hiperglisemi ve strok
arasindaki iliski tartigmahdir. Bazi calismalarda
hipergliseminin kotii prognoza eglik ettigi
bildirilirken (21,22,30,31,40,47-49) bazilarinda ise
bu iliskiye rastlanilmamgtir (50,51). Diabetik ve
hiperglisemik hastalarda mortalite ve
morbiditenin, normoglisemik hastalara gore daha
fazla oldugu tespit edilmigtir (27,52). Strok
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prognozunun kotii sonuglanmasmdan
hipergliseminin mi sorumlu oldugu (21,22,32,47)
yoksa beyin lezyonun siddetinin bir yansimasi m
oldugu da (31,40,49) agik degildir. Bizim
verilerimize gore ise exitus olan grupta, ortalama
kan glukoz diizeylerinde istatistiksel olarak
anlamh bir yiikseklik saptandi. Hiperglisemik
diabetik olmayan ve diabetik hastalarda mortalite
ora1  normoglisemik  diabetik  olmayan
hastalardan daha fazla idi.

Klinik durumun ciddiyeti ile kan glukoz diizeyi
arasindaki iligki heniiz kesinlik kazanmamugstir.
Bazi ¢alismalardaki baglangig klinik durumun
ciddiyeti, diabetik hastalarda diabetik olmayan
hastalardan daha agir bulunmugtur (25,29).
Danimarka strok ¢alismasinda diabetik hastalarin
kan glukoz diizeyi ile baglangic klinik durum
ciddiyeti arasinda dogrusal bir iligkinin varhg
gosterilmigtir (25). Gahgmamizda, Kanada strok
skalasi ile yapilan olgiimler sonucu hiperglisemik
diabetik olmayan hastalarda, baslangictaki klinik
durumun ciddiyeti diger gruplardan daha agir
tespit edildi. Hiperglisemik diabetik olmayan
gruptaki hastalarin %56'sinda baglangigtaki biling
durumu stupor veya koma olarak saptandi. Sag
kalim ile biling durumu ve baglangig strok skoru
arasinda iligki oldugunu tespit ettik.

Hayvan modellerinde serebral iskemi sirasinda
gelisen  hipergliseminin  serebral  lezyonun
genigligini arttirdig1 gosterilmis (22,39,41,53), fakat
bazi hayvan gahgmalarinda ise aym sonug elde

edilememigtir  (38,43). Hatta bir ¢alhismada,
hipergliseminin ~ iskemik  hasan  azalttg
bildirilmigtir (38). Candelise ve arkadaglan

hiperglisemisi olan hastalarin BT'lerinde daha
biiyiik lezyonlarin oldugunu tespit etmiglerdir
(31). Yiiksek kan glukoz diizeyine sahip diabetik
olmayan ve diabetik hastalarin BTlerinde ise
belirgin 6dem ve daha kétii bir klinik seyir
saptamglardir(47). Hipergliseminin lezyon arhric
etkisi bizim gahsmamuzda gozlenmedi. Lezyon
gruplan arasinda ortalama kan glukoz diizeyinde
farkhilik saptanmadi.

Hemorajik strok igin bir risk faktorii olan
hipertansiyon, diabetik hastalarda daha fazla
goriilmesine kargin hemorajik stroka daha az
rastlanilmigir. Diabetik hastalarda hem otopsi

hem Kklinik serilerde, intraserebral hemoraji
insidansmin  daha az oldugu gdzlenmistir
(17,18,29,30). Bu serilerde istatistiksel olarak

farklihk olmasa da intraserebral hemoraji sikhgi
digiik bulunmustur (%26'ya kars1 %15) (50). Bunun
nedeninin diabetik hastalardaki kiiciik damar
degisiklikleri ile ilgili olabilecegi diigliniilmiigtiir.
Bu nedenle her ne kadar intraserebral hemorajinin
olusumu sirasindaki yiiksek kan glukoz dizeyi
hastanin kéti prognozu ile iligkili olsa da, diabetin
intraserebral hemoraji olugumunu etkilemeyecegi
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goriigii hakimdir. Bizim ¢aligmamizda lezyon tipi

yoniinden gruplar arasinda bir farklibk
saptanmada.
Hemorajik strokta, hiperglisemiyle klinik

kotiilesme (koma) ve yiiksek mortalite arasindaki
iligkinin varhg rapor edilmistir (50,54). Woo ve
arkadaglan  hemorajik  stroklu  hastalarda
hiperglisemi ve mortalite arasinda iligkinin,
iskemik stroklu hastalarda daha belirgin oldugunu
tespit etmislerdir (48,49,55). Bizim ¢alismamizda ise
lezyon tipi ve mortalite arasinda iligki gézlenmedi.

HbAlc hemoglobin Ao'min B zincirinin
N-terminalinin enzimatik olmayan glikolizi ile
olugsur. HbAlc diizeyi, olgimden 2 ay Onceki
ortalama giinliikk kan glukoz diizeyinin bir
gostergesi olarak kabul edilmektedir (6,57) Bu
nedenle birgok c¢alismada son iki ayhk glisemi
diizeyinin strok sonras1 mortaliteye ve morbiditiye
etkisi aragtinlmugtir. Birgok c¢alismada yiiksek
HbAlc diizeylerinin, artmig strok insidans1 ve
mortalite ile iligkili oldugu gosterilmistir (52,59,60).
Bu iligki bilinen veya bilinmeyen hipergliseminin
strok icin risk faktorii olabilecegini de
gostermektedir. Bu sebeple strokun olusumu
srrasinda  hiperglisemi  geligiminin, hastanin
diabetik olmasindan daha o6nemli oldugu
bildirilmigtir (52). Bazi araghrmaalar, yiiksek
HbAlc diizeyine sahip hiperglisemik grupla
karsilagtirildiginda hiperglisemik diabetik
olmayan grubun strok sonrasi prognozunun daha
kot oldugunu bildirmigslerdir (59). Buna kargin
diger calismalarda, strok mortalitesi ile HbAlc
diizeyi arasinda herhangi bir iliski saptanmamustir
(48,49,55). Bizim calismamizda da, HbAlc diizeyi
ile mortalite ve strok siddeti arasinda bir iligki
saptanmadi. Ancak bizim ¢alismamizda da
hiperglisemik  diabetik olmayan hastalarn
prognozunun daha kétii oldugu gozlendi.

Strok sonras1 artmug kan glukoz diizeyinin
nedeni  hakkinda  hentiz  fikir  birligine
varilamamistir. Birgok hastalikta stres cevabi
olarak kan glukoz diizeyinde artis meydana gelir
(61). Strok sonras: goriilen hipergliseminin de stres
yamt1 olarak ortaya g¢iktigi diistiniilmektedir. Bu
nedenle daha agit norolojik defisiti olan hastalarda
stres yamtinin ve kan glukoz diizeyinin daha fazla
olacag: ileri siiriilmektedir (49,59). Akut strok
sonras: gegici hipergliseminin, hemorajik stroklu
hastalarda serebral infarkth hastalarda daha sik
gelistigi bildirilmistir (52,53). Serebral hemorajili
hastalarda artmus kan glukoz diizeyinin agin
katekolamin = salmumuna  baghh  olabilecegi
distintilmiigtiir. Boylece hipergliseminin
hemorajinin nedeni degil, sonucu oldugu &ne
stiriilmisgtiir (27,49). Bagvuru kan glukoz diizeyi
ile kotii prognoz arasinda bir iligki oldugu
saptanmig fakat benzer bir iligki HbAlc diizeyi ile
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kurulamamustir. Bu nedenle strok sonras: yiiksek
bagvuru kan glukoz diizeyinin stres yamti oldugu
digliniilmiigtiir. Buna kargin Tracey, glukoz ve
mortalite arasindaki iligkiyi plazma kortizol diizeyi
ve hastanin yasiyla birlikte degerlendirmeye
aldiginda, artmig glukoz diizeyinin akut hastahiga
bagh stres yanuti olarak geligtigini one siirmiigtiir
(52). Akut strok olaymna viicudun bir reaksiyon ve
korunma cevabi olarak ortaya ¢iktifi digiiniilen
hipergliseminin, serebral hasann ve siddeti ile
iligkili olmas1 nedeniyle strokun prognozuna etki
gostermesi beklenir. Bizim galismamizda HbAlc
ile kotii prognoz arasinda iligki kurulamadi. Serum
kortizol diizeyi hiperglisemik diabetik olmayan ve
exitus olan grupta belirgin olarak yiiksek bulundu.
Bu nedenle gelisgen hipergliseminin stres
hiperglisemisi oldugu diigiinildi.

Hiperglisemik diabetik olmayan hastalarda
strok sonrasi norolojik iyilesmenin, diabetik ve
normoglisemik diabetik olmayan hastalardan daha
kotii oldugu bildirilmistir (22,26,28,29,31,32). Strok
sonrast ortaya ¢ikan hipergliseminin uzun siire
devam eden hiperglisemiden daha énemli bir risk
faktorii oldugu ileri siiriilmigtiir (55,59). Bizim
cahsmamizda koétii prognoza sahip olan hastalarmn,
bagvuru kan glukoz diizeyi ortalamasinda belirgin
bir yiikseklik saptandi. Bu sonug akut
hipergliseminin  nérolojik  iyilesme  {izerine
olumsuz etkisinin oldugunu diisiindirdii.
Hiperglisemik  diabetik olmayan hastalarmn
norolojik iyilesmesi ve seyirleri hem diabetik hem
de normoglisemik diabetik olmayan gruplardan
daha kétii bulundu. Bu da strokun olugumu
srasinda gelisen akut hipergliseminin, hastanin
diabetik olusundan daha onemli oldugu ve
strokun prognozunu olumsuz yoénde etkiledigini
gostermektedir. Hiperglisemik diabetik olmayan
hastalarda iyilesmenin diger gruplardan daha kétii
oldugu yoéniindeki fikirleri destekler niteliktedir.

Hipergliseminin akut stroklu hastalarin
mortalite ve morbiditesini etkileyen bir risk
faktori  oldugu ve bu hastalarin takip
tedavilerinde bu durumun gbéz oniine alinmasi
gerektigi gorusiindeyiz. Ayn1 zamanda erken
dénemde prognozu tayin etmede yardima
olabilecek faktorlerden birisi olarak
degerlendirilebilir.

Hipergliseminin ve diger prognostik faktérlerin
daha ©nceden saptanmasi, terapdtik olarak
modifiye edilebilir olmasi, akut stroklu hastalarin
mortalite ve morbiditesinin azaltacag
diigtintilebilir.

Sonug olarak akut hipergliseminin strokun
prognozunu olumsuz yonde etkileyen bir risk
faktorii oldugu ve hiperglisemik hastalarin yiiksek
risk grubu olarak kabul edilip takip ve
tedavilerinde bu durumun géz 6niine alinmasi
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gerektigi goriislindeyiz.

Strokun olusumu swrasinda gelisen akut
hipergliseminin, hastanun diabetik olusundan daha
6nemli oldugu ve strokun prognozunu olumsuz
yonde etkiledigini gostermektedir.
Hipergliseminin akut stroklu hastalarin mortalite
ve morbiditesini etkileyen bir risk faktorii oldugu
ve bu hastalarin takip ve tedavilerinde bu
durumun goéz Oniine almmasi gerektigi
gorisiindeyiz. ~
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GECIici iISKEMIK ATAK BENZERI BULGU VEREN INTRASEREBRAL HEMORAJI OLGULARI
Dilek EVYAPAN, Emre KUMRAL

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim Daly, Izmir

OZET

Kiigiik supratentoriyel intraserebral hemoraji bulunan olgularda, nérolojik defisitler baglangigtan sonraki birkag giin
icinde huzla diizelme gosterebilir. Ote yandan, gegici iskemik ataklar taklit eder bigimde, semptom ve bulgularin 24 saat
icinde hizla rezoliisyonundan yakin zamanda sadece tek bir bildiride s6z edilmigtir ve hizla diizelme gdsteren
intraserebral hemorajiye ait diger bildiriler de son derece az sayidadir. Bu yazida, 24 saat iginde fokal ndrolojik semptom
ve bulgulann tiimiiyle diizeldigi iki putaminal hemoraji olgusu sunulmustur ve intraserebral hemorajinin gegici fokal
nérolojik ataklarin ayma tarusinda yer almasinin gerektigi ve erken dénemdeki bilgisayarh beyin tomografisi (BBT)
incelemesinin tarudaki 6nemi vurgulanmgtir.

Anahtar Sézciikler: gegici iskemik atak, intraserebral hemoraji, putaminal hemoraji

THE CASES OF INTRACEREBRAL HEMORRHAGE WITH A CLINICAL PICTURE SIMILAR TO
TRANSIENT ISCHEMIC ATTACKS

Patients with small supratentorial intracerebral hemorrhages may exhibit rapid improvement of neurological deficits
during the next several days after onset. On the other hand, rapid resolution of the symptoms and signs within 24 hours
simulating transient ischemic attacks has been reported in only one report recently and the other reports about
intracerebral hemorrhage with rapid recovery are few. In this paper, we present two cases with putaminal hemorrhage in
which the focal neurological symptoms and signs resolved completely within 24 hours and we emphasise that
intracerebral hemorrhage should be included in the differential diagnosis of transient focal neurological attacks and early

cranial computed tomography is important in diagnosis.

Key Words: transient ischemic attack, intracerebral hemorrhage, putaminal hemorrhage

GIRIS

Intraserebral hemorajide uzun siireli ya da
kaliaa nérolojik defisitlerin ahgilmig olmasina
kargin (1, 2), norolojik disfonksiyonun (3) ya da
lezyonlarin (4) bazen baglangigtan sonraki birkag
giinde diizelebildigi de belirtilmigtir. Bununla
birlikte, giinler iginde hizla klinik diizelme
gosteren intraserebral hemorajiye ait bildiriler son
derece az sayidadir (3, 5) ve bugiine dek
literatiirde semptom ve bulgularin 24 saat iginde
diizeldigi iki olguya ait tek bir bildiri
bulunmaktadir (6). Gergekte pons, mezensefalon,
talamus ve internal kapsiilde yerlesmis kiigiik
hemorajilerin, iyi bilinen lakiiner sendromlara yol
agabilmelerine ve iskemik lezyon benzeri klinik
verebilmelerine kargin (7), intraserebral hemoraji
klasik olarak gegici fokal nérolojik ataklarin nedeni
olarak diigiiniilmemektedir ve gegici iskemik
ataklarin ayiric1 tanisinda yer almamaktadir (2). Bu
nedenle de klinik pratikte, o6zellikle olgular
norolojik bulgulan diizeldikten sonra
bagvurdugunda, gegici iskemik atak tarsi siklikla
sadece semptomlar temelinde konmakta ve tedavi
buna gore diizenlenmektedir.

Bu yazida nérolojik semptom ve bulgulan 24
saat iginde tiimiiyle diizelen iki putaminal
hemoraji  olgusu  sunulmus, intraserebral
hemorajilerin de gegici iskemik ataklarin ayinc

tanisinda yer almasmun gerektigi ve erken
doénemdeki  radyolojik  incelemenin  Snemi

vurgulanmgtir.
OLGULAR

OLGU 1: D.Y. 65 yasinda, erkek hasta. Yedi
yilik hipertansiyon oykiisii bulunan olgu sabaha
kar;i ortaya ¢ikan, ani gelisimli sol yan
giigsiizliigiiyle {ig saat sonra getirilmisti. Norolojik
muayenede sol santral fasiyal paralizi, sol kol ve
bacakta 1lmh parezi, solda yiizii de igeren
hemihipoaljezi saptandi. Hemianopi ya da bagka
norolojik bulgu yoktu. Acil olarak gerceklestirilen
BBT incelemesinde saf anterior putaminal
lokalizasyonlu bir hematom goriildii (Resim 1).
Hastaun yatigtan bes saat sonraki bakisinda
norolojik muayene tiimiiyle normaldi.

OLGU 2: K.C. 68 yaginda, erkek hasta. Dokuz
yillik hipertansiyon Oykiisiine sahip olgu, gece
saatlerinde ortaya ¢ikan ani gelisimli sag yan
gligsiizliigii ve konugma bozukluguyla alb saat
sonra bagvurmugtu. Nérolojik muayenede sag kol
ve bacakta ihimli parezi yanisira, akici ancak
parafazik karakterde konugma, yazih ve sdzli
kompleks emirleri anlama ve adlanduma
glcliigiiyle karakterize sensoriyel bir afazi

Yazigma Adresi: Ege Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali 35100, Bornova-IZMIR Tel: 0.232. 388 09 80 - 343 43 43 (3585 - 3860) Fax: 0.232. 388 09 80
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Resim 1: 1. olgudaki sag anterior putaminal lokalizasyonlu
hematom.

Resim 2: 2. olgunun BBT incelemesinde sol posterior putaminal
lokalizasyonlu hematom.

saptandi. Acil BBT incelemesinde sol posterior
putaminal lokalizasyonlu bir hematom gozlendi
(Resim 2). Yatisindan sekiz saat sonraki bakisinda
ise hastanin norolojik muayenesi tiimiiyle normal
olarak bulundu ve konusma bozuklugu da
tiimiyle diizelmisti.

TARTISMA
Kigiik intraserebral hemorajilerde semptom ve

bulgularin 24 saat icinde diizelme olasihigindan
bazi kaynaklarda soz edilmistir (3, 8) ve literatiirde
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tek bir bildiride bu gortisii kanitlayial olarak iki
olgu sunulmustur (6). Nadir olmakla birlikte, bir
intraserebral hemorajinin de gegici bir nérolojik
defisit nedeni olabilecegi akilda tutulmahdir. Biz
de Kklinik pratigimizde sasirticr  buldugumuz
putaminal hemorajili iki olguyu bu nedenle
sunmay1 uygun bulduk.

Klasik olarak intraserebral hemorajide norolojik
defisitin gegici olmadigina inamilir ve hizh
diizelme beklenmez (1, 2, 3). Bununla birlikte
literatiirdeki ve sundugumuz olgularda goriilldiigi
gibi baz1 hastalarda ilk giinlerde, hatta ilk 24 saat
icinde dramatik diizelmeler de goriilebilir ve bu
olgular boylece reversibl bir iskemik norolojik
defisitin paternini taklit ederler. Bu tiir olgularda,

elde nororadyolojik  inceleme  bulunmadan
tedaviyi planlamada antiagregan  kullanimi
sakinca  yaratmayabilir; ancak eslik eden

kardiyojenik ya da bagka bir emboli kaynag1 veya
gecici iskemik atak benzeri tablonun kendisi
antikoagulan kullanimini glindeme getirebilir; bu
da hipertansif hastalarda yeni bir hemoraji riskini
ortaya ¢ikarabilir. Bazen de hastada vaskiiler
malformasyon tiirii etiyolojilere bagh kigiik bir
intraserebral hematom sdzkonusu olabilir. Ote
yandan tibbi tedaviyle izlenen olgularda, sonradan
hematomun radyolojik bulgular1 dogal olarak
kaybolacaktir. Bu nedenlerle, hasta klinik tablosu
timuyle diizelmis olarak bagvursa bile, akut inme
sendromu bulunan tiim olgularda erkenden
gortintiilemenin gergeklestirilmesi ayiric1 tan igin
bizce uygun bir yaklasimdir.

Hematomlarda norolojik  disfonksiyonlarin
siddetinin ve diizelme hizinin degisken oldugu,
genelde daha biiytik hematomlarda daha siddetli
ve kalici defisitler bulundugu bilinmektedir. Hizh
diizelme gosteren olgularda relatif olarak kiigiik
hematomlar, daha az siklikta intraventrikiiler
hemoraji ve daha az ¢evre 6demi sozkonusudur (1,
2, 3). Her iki olgumuzda da gevre odemi
gozlenmemistir; birinci olgumuzda hematomun
goreceli olarak biiyiik olmasina karsin, her ikisinde
de kapsiiladan wuzak putaminal yerlesim,
diizelmede lokalizasyonun da Onemine isaret
etmektedir. Literatiirdeki hizla diizelme gosteren
olgularmm biyik gogunlugunda da yine smurh
putaminal hemorajiler bulunmaktadir.

Gegici  norolojik  defisit nedeni  olarak
intraserebral hemoraji yeterince dikkati
¢ekmemektedir. Bunun baglica nedeni, klinik

pratikte hastanin nérolojik bulgulan diizeldiginde
radyolojik incelemeye gerek duyulmamasidir. Bu
yazida sundugumuz olgular, saatler iginde
diizelme gosteren bir norolojik defisit tablosunun
ayirial tamisinda erken BBT incelemesinin 6nemini
gostermektedir.
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- SEREBRAL HEMiSFERIK iNFARKTLARDA KARDIiAK OTONOMIK DiSFONKSIYON

Faik BUDAK, Hiisnii EFENDI, Serap ORHAN, Ali (5YET, Dilek URAL,
Sezer KOMSUOGLU, Baki KOMSUOGLU

Kocaeli Universitesi Tip Fakiiltesi Néroloji ve Kardiyoloji Anabilim Dali, Kocaeli

OZET

Deneysel ve klinik calismalardan, serebrovaskuler hastahklarin kardiak otonomik fonksiyonlan etkiledigi ve kardiak
aritmilere neden olarak ani 6liimlere yol agtig1 bilinmektedir. Bu galigmada akut iskemik serebrovaskuler atak nedeniyle
bagvuran 25 hasta (12 kadin, 13 erkek) ve 10 kisilik yag ve cins benzer kontrol grubunda kalp hizi degiskenlikleri
incelendi. Hastalarin 10'u sag hemisfer infarkti, 15'i ise sol hemisfer infarkt idi. Hastalarda SD (standard deviation; kalp
atim hizi standart deviasyonu), SDNN (standart deviation of normal RR intervals; normal RR intervallerinin standart
deviasyonu), RMSSD (root mean square of successive differences; RR intervalleri arasindaki farkin karekokii), SDANN (5
minute avarage of normal RR intervals; RR intervallerinin 5 dakikahk ortalamas1) parametreleri degerlendirildi.

Sonug olarak tiim inmeli hastalar g6z 6niine alindiginda SDNN ve SDANN degerleri akut iskemik serebrovaskuler hasta
grubunda kontrol grubuna gére anlaml olarak diigiik bulundu. Sag hemisfer lezyonlu hastalar normal kontrol denekleri
ile kargilagtirildiginda SDNN ve SDANN degerleri anlamh olarak diigiiktii. Bu bulgular kardiak otonomik kontrolde
hemisferik yapilarin rolii oldugunu ve serebral iskemik olaylarin kalp huzi degiskenligine yol aghgimu gostermektedir.
Anahtar Sozciikler: Serebral hemisferik infarkt, kalp atim hizi, otonomik disfonksiyon

CARDIAC OUTONOMIC DYSFUNCTION IN CEREBRAL HEMISPHERIC INFARCTS

As a result of experimental and clinical studies, cerebrovascular diseases are known to influence the cardiac autonomic
functions and cause sudden deaths by making cardiac arrhythmia's. Recent studies show the asymmetry between the
autonomic functions of the cerebral hemispheres.

We evaluated 25 patients (12 women and 13 men) who had acute ischemic cerebrovasculer attack and 10 controls. Heart
rate variability (HRV) was measured by SDNN (standart deviation of normal RR intervals), SDANN (5 minute avarage
of normal RR intervals), RMSSD (root mean square of successive differences).

As a result, by considering all the stroke patients, SDNN and SDANN values were significantly decreased In addition
patients with right hemispheric lesion had meaningfully lower SDNN and SDANN values compared to control group.
SDANN value was more prominently lower in right hemispheric infarct. These findings support the evidence that
hemispheric structures are important in cardiac autonomic control and leads to decreased HRV.

Key Words: Cerebral hemispheric infarcts, heart rate variability, autonomic dysfunction.

GIRis
calisma diginda yeteri kadar veri yoktur (1,2,6,7).

Serebrovaskuler hastaliklarin seyri srasinda
kardiovaskuler veya diger otonomik
fonksiyonlarin etkilendigi bilinmektedir (1,2).
Ancak bu olaylarda patolojik mekanizmalar tam
olarak kanitlanamamustir (3). Sempatik sistemdeki
tonus artisginin akut inmede birtakam kardiak
komplikasyonlara yol ag¢tifn ¢ok uzun siiredir
tanimlanan  bir  bulgu  olmasmma  karsin
parasempatik sistemin bu olaylardaki etkisi son
yillardaki galigmalarla araghnlmaktadir (3,4). Kalp
hiza degigkenliginin (heart rate variability-HRV)
incelenmesi sempatik ve parasempatik sistemin
her ikisinin gostergesi olan kardiak otonomik
fonksiyonlar1  gosterir.  Ambulatuvar EKG
kayitlamalarinin spektral analizi kalbi etkileyen
sempatik ve parasempatik sistemi kantitatif olarak
ayr1 ayn inceleyebilmemizi saglar. Bu yontem
kardiyoloji ~alaminda klinik ve  deneysel
caligmalarda yaygmn olarak kullamimaktadur.
Ancak norolojik hastaliklarda yapilan birkag

Bu ¢alismada akut iskemik serebrovaskuler atak
nedeniyle bagvuran hastalarda 24 saatlik
ambulatuvar EKG kayitlamalarinin analizi ile
kardiak otonomik fonksiyonlara etkileri aragtinildi.

GEREC VE YONTEMLER

Bu cahsmaya Kocaeli Tip Fakiiltesi Noroloji
ABD ve Izmit Devlet Hastanesi Nbéroloji
Servislerine 1997-1998 yillarinda ani inme sonucu
bagvuran olgular arasinda agagidaki kriterlere
uyan 25 hasta alindi. Inmenin birinci giinii yatist
yapilan, akut iskemik norolojik defisiti olan, arteria
serebri media (ASM) alaninda 3cm'den biiyiik tek
infarkth olan hastalar galigma igin aday hastalar
olarak kabul edildi. Otonom sinir sistemini
etkileyen akut konjestif kalp yetmezligi, aritmi,
atrial fibrilasyon, kardiyak iskemi, pulmoner
hastalik, diabet, renal yetmezlik, 6ykiisii olan veya
otonom sinir sistemini etkileyen ilag kullanan
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hastalar galigma dig1 birakildi. Cahigma igin Kocaeli
Universitesi Tip Fakiiltesi etik kurulundan izin ve
hasta yakinlan bilgilendirilerek izinleri alindi
Bilgisayarli Beyin Tomografisi ¢ahgmaya alinan
tim hastalara yatis gini ve 10 giin iginde
anotomik lokalizasyonu daha iyi degerlendirmek
i¢in ikinci kez tekrarlandi. Akut donemde BT'de
infarkt alani saptanmayan ancak klinik olarak
ASM infarkti dugtinilen hastalar ¢aligmaya
almarak 10. Giin kontrol BT'leri ¢ekildi. ASM
infarkti digindaki lokalizasyonda iskemik lezyonu
olan, lakiiner infarkt veya serebral hemorajisi olan
hastalar ¢aligmaya alinmada.

25 hastamin 12'si  kadin, 13U erkek, yas
ortalamasi 64+4.1 idi. Sag ve sol hemisfer infarkh
olan hastalar arasinda demografik ozellikler ve
risk faktérleri acisindan anlaml  farkliik
saptanmadi. 10 kontrol olgusunun 6's1 kadin, 4'ii
erkekti. Yas ortalamasi 55+13 idi. Olgularn
norolojik bakilar1 Iskandinav Stroke Skalasi,
hastalk sonuglanm ise Barthel Index'i ile
degerlendirildi. Tiim olgular uzman bir kardiyolog
ve  Norolog  tarafindan  klinik  olarak
degerlendirildi. Olgular yatiginin ilk iki giin iginde
24 saat siiresince Holter cihazi (Delmar Avionics
2852) ile monitorize edildi. Kalp hiz1 degiskenligi
* 24 saatlik EKG kayitlarindan time domain analizi
ile belirlendi. SD, SDNN, RMSSD, SDANN time
domain analiz 6l¢timleri igin kullanld.

Bulgular benzer yas ve cins dagiliminda,
hipertansiyon, diabetes mellitus, iskemik kalp
hastali1 ya da kalp yetersizligi gibi kalp hizi
degiskenligini  etkileyecek ek  hastaliklan
bulunmayan 6 kadin 4 erkek 10 saghkh kontrol
olgusuyla karsilagtirildi. Hastalarin klinik olarak
stabil iken bir saatten daha kisa bir siirede gelisen
oliimleri ani 6liim olarak degerlendirildi.

Istatistik Analizi: Veriler ortalama ve standart
sapma olarak ifade edildi Galhgma guruplan
arasindaki farklar student's t testi ile
degerlendirildi ve p degerinin 0.05in altinda
olmas: istatistiksel olarak anlamh olarak kabul
edildi.

BULGULAR

25 olgunun 10'unda sag, 15'inde sol hemisferde
orta serebral arter tkanmasina bagh insular
korteksin de etkilendigi genis infarkt vardi. Motor
defisitler ve nérolojik klinik tablo
degerlendirildiginde her iki hemisfer infarkt
tutulumunda farkhlik bulunmadi Klinik izlem
sirasinda  sag hemisfer lezyonlu 2 olguda ani
olum gelisti. Olgularimizin tiimii kontrol grubu ile
kiyaslandiginda, kalp hiz degiskenlik
parametrelerinden SDNN (p<0.006) ve SDANN
(p<0.002) hastalarda daha diigiik bulundu (Tablo
1). Ancak tiim hastalar kontrol grubu ile
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kargilaghinldiginda RMSSD degerlerindeki farkhihk
istatiksel olarak anlamh saptanmadi (p>0.05)

Tablo 1: Tim olgularin normal kontrol grubu ile
kargilagtinimas:
HASTA KONTROL P
(n=25) n=10 hasta/kontrol
Cins 12K/13E 6K/4E NS
Yag 64x11 55+13 0.03
SD 47+28 66+39 NS
SDNN 97+49 152460 0.006
RMSSD 43+33 59451 NS
SDANN 19410 36+11 0.002

SD:(Standart deviation; kalp hiz1 standart deviasyonu)

SDNN :(Standart deviation of normal RR intervals;normal RR
araliklarinin standart deviasyonu)

RMSSD:(The root mean square of successive differences; RR
intervalleri arasinkaki farkin karekoki)

SDANN:(5 minute avarage of normal RR intervals; normal RR
intervellerinin 5 dakikahk ortalamasi)

Tablo 2: Sag ve sol hemisferik infarkth hastalann birbirleriyle
kargilaghiriimasi

Sag infarkt | Solinfarkt | Kontrol p
(n=10) (n=15) (n=10) | (Sag/sol)
Cins 6K/4E 6K/9E 6K/4E | Ns
Yas 70+13 619 55%13 | Ns
SD 44225 4931 66£39 | Ns
SDNN 9134 103462 152t60 | Ns
RMSSD 43+38 44431 59+51 | Ns
SDANN | 1837 2113 36£11 [ Ns

SD: (Standard deviation; kalp atim hiz: standart deviasyonu)
SDNN: ( Standard deviation of normal RR intervals; normal RR
intervallerinin standart deviasyonu)

RMSSD: (The root mean square of successive differences; RR
intervalleri arasindaki farkin karekoku)

SDANN: (5 minute avarage of normal RR intervals; normal RR
intervallerinin 5 dakikahk ortalamas)

Sag hemisfer infarkth hastalarda SDNN (91+34)
ve SDANN (18+13) degerleri sol hemisfer infarkth
hastalardan daha diigiik idiyse de , iki grup
arasinda istatistiksel olarak anlamh fark
bulunmad: (Tablo 2). Buna karsihk sag hemisfer
infarkth hastalarn SDNN ve SDANN degerleri
kontrol grubundan anlaml olarak diigiik (sirasiyla
p= 0.01 ve p< 0.001) saptand1. Sol hemisfer infarkth
hastalarda ise sadece SDANN degeri kontrol
olgularina gore anlaml diigtiktii (p= 0.01,Tablo 3).

3

3

3
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Tablo 3: Sag ve sol hemisferik infarkth hastamin ayn ayn
kontrol grubu ile kargilaghnlmas:

P P
sag/kontrol sol/kontrol
Yas 0.02 NS
SD NS NS
SDNN 0.01 NS
RMSSD NS NS
SDANN 0.001 0.01

SD: (Standard deviation; kalp atim hiz1 standart deviasyonu)
SDNN: (Standard deviation of normal RR intervals; normal RR
intervallerinin standart deviasyonu)

RMSSD: (The root mean square of successive differences ; RR
intervalleri arasindaki farkin karekékii)

SDANN: (5 minute avarage of normal RR intervals ; normal RR
intervallerinin 5 dakikalik ortalamasi)

TARTISMA

Kardiyak otonomik innervasyon beyin sapi
(parasempatik) ve spinal (sempatik) nukleustan
kaynaklanur. Kortikal, amigdaloid, hipotalamik ve
limbik yapilardan otonomik nukleuslar iizerine
projeksiyonlar mevcuttur . Deneysel ve insan
galigmalar orta serebral arter alaminda bulunan
insular  korteksin kardiyovaskiiler diizenlemeyi
saglayan sempatik ve parasempatik aktiviteyi
kontrol eden en 6nemli alan oldugunu goéstermigtir
(1,2,3,4). Insular korteksin subkortikal limbik ve 6n
beyin alanlarinda lokalize olan diger otonomik
duzenleme alanlari ile baglantilan1 vardir (4).
Serebral infarkt sonucu primer otonomik
nukleuslara ipsilateral suprasegmental uyarimin
kalkmasiyla kardiyak otonomik innervasyon
etkilenir (6,7). Kalp hiza ve diger kardiyovaskiiler
fonksiyonlarin diizenlenmesinde  kortikal
asimetrinin  varhg ile ilgili  bulgular
bildirilmektedir (5,6,7). Insanda sag insulanin
uyarimi sempatik tonusu, sol insulanin uyarim ise
parasempatik aktiviteyi artirdig1 gosterilmistir (5).
Supraventrikiiler tagikardi sag orta serebral arter
alan infarktlarinda daha sik gorilmistir (6,7).
Bizim calismamizda kalp hizi degiskenlerinden
SDNN ve SDANN komponentleri hasta grubunda
normal kontrol gurubuna kiyasla anlamli olarak
disuk bulundu. Bu sonuglar hemisferik
infarktlarda otonomik kardiyovaskiiler
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etkilenmenin bir gostergesi HRV'de anlamli bir
supresyon oldugunu gostermektedir. Tiim hastalar
goz oniine alindiginda SDNN ve | SDANN
parametrelerindeki supresyon serebral hemisferik
infarkl hastalarda hem parasempatik hem de
sempatik sistem fonksiyonlarmin
etkilenebilecegini diigtindtirmektedir. Sag
insularun da etkilendigi sag hemisfer lezyonunda
SDANN komponenti sol hemisfer lezyonuna gore
daha disiik bulundu. Kontrol grubu ile
kargilagtinldiginda hem sol hemisfer lezyonlu
hastalarda SDANN hem de sag hemisfer lezyonlu
hastalarda SDANN degerleri anlamh olarak diigiik
bulundu. Sag serebral infarktlarda kardiak
otonomik diizenlemede gelisen bozukluga bagh
aritmiler ani Sliime yol agabilir (6,7). Bizim sag
hemisfer lezyonlu 2 olgumuzda da ani 6liim
gozlenirken sol hemisferik infarkt1 olan 15 hastanin
hi¢birisinde ani 6liim goriilmemistir.

Sonugta hemisferik beyin infarkth olgularda
kalp hiz1 degigkenlik analizi ile kardiak otonomik
sistemin etkilendigi gozlendi. Inmenin akut
fazinda kalp hiz degigkenlerinin bozulmasinn
hastablk sonucu i¢in olumsuz olabilecegi
diigiiniildii. Ozellikle sag ASM infarktlarnda
kardiak otonomik disfonksiyona bagh ‘ani olim
geligebilir (6). Bu nedenle insulayr da etkileyen
ASM infarklarinda nérolojik tablo izlenirken

hastalarin  kardiak  otonomik  disfonksiyon
agsindan  da  izlenmesinin gerekli oldugu
disiiniilmektedir.
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HAND GRIPPING EFFECT ON CEREBRAL BLOOD FLOW IN PATIENTS WITH ISCHEMIC STROKE
Nevzat UZUNER, Omer YALINBAS, Demet GUCUYENER, Gazi OZDEMIR

Osmangazi University, Faculty of Medicine, Department of Neurology, Eskigehir
ABSTRACT

Purpose: We assessed the motor stimulus to blood flow velocity (BFV) changes of bilateral middle cerebral arteries
(MCAs) by transcranial Doppler (TCD) sonography in patients with acute ischemic cerebrovascular events and normal
subjects.
Met]hods: Thirty-two patients (9 female, 23 male; aged 56.1+2.5 years) with acute ischemic cerebrovascular events in the
MCA territory, and 17 (8 female, 9 male; aged 50.0+3.2 years) control subjects were investigated. Bilateral TCD
sonography from both MCAs were monitored during 10 cycles of 20 seconds when subjects are performing hand
gripping with a frequency of one per second, and subsequently 20 seconds when they are rest to assess BFV changes on
activated cortical motor areas. BFV increase was calculated off-line for each subjects.
Results: There is no significant age and gender difference between patients and controls. Eighteen patients had lacunar
infarction, 7 patients had cortical and subcortical infarction, and 7 patients had cortical infarction. In the patients mean
flow velocities, flow velocities at stimulation and flow velocities at rest were found significantly lower than that of
controls on both side. In contrast to these results relative flow velocity increase was not significantly different between
patients and controls. However, relative flow velocity increase was slightly lower on the lesion side in the patients than
that of controls.
Conclusion: We, however, have a small sample size, and this test requires the subject cooperation. In addition the stroke
pes of the patients are heterogeneous. Nevertheless, our results suggest that unilateral cerebrovascular ischemic insult

can affect blood flow in both MCAs in patients with acute ischemic events in the MCA territory.
Key words: Blood flow velocity, transcranial Doppler sonography.

Introduction

Transcranial Doppler sonography  (TCD)
provides information about blood flow velocity
(BFV) changes in individual cerebral arteries as
representation of cerebral blood flow to visual
stimulation [1,2]. Moreover, TCD method is able to
provide temporal information about the dynamics
of the response [3].

However TCD has been used by means of
visually evoked responses, less motor evoked
response has been reported [4,5]. Therefore, we
aimed to assess the motor evoked BFV changes in
both middle cerebral arteries (MCAs) using TCD
monitoring in patients with acute ischemic
cerebrovascular events and in normal subjects.

Subjects and Methods

Thirty-two patients (9 female, 23 male; aged
56.1+2.5 years) with acute ischemic
cerebrovascular events in the MCA territory
(meansSD; 3.7+2.2, days; range 1-10 days), and 17
(8 female, 9 male; aged 50.0+3.2 years) control
subjects were investigated. Control subjects had
neither active medical diseases nor histories of
neurological disorders. All patients and control
subjects had a routine clinical and hematological
examination and a cranial computed tomography

was performed on all patients.

A long term TCD monitoring device (Multidop
X4 DWL and TCD8 software, Elekironische
Systeme GmbH, Sipplingen) was wused for
simultaneous recording of both MCAs using
bilateral 2-MHz probes that were tightly fixed by a
headband. Through the temporal bone both M1
segment of MCAs (flow direction toward the
probe) were insonated at a depth of 48 to 58 mm.
The proven MCA insonation was required to flow
velocity increase on both sides during
measurement of motor evoked flow during hand
gripping as opposed to rest (Figure 1).

All subjects were monitored during 10 cycles of
20 seconds when subjects are performing hand
gripping (moving the thumb along the other
fingers) with a frequency of one per second, and
subsequently 20 seconds when they are rest to
assess BFV changes on activated cortical motor
areas (Figure 2).

Calculations were performed off-line, and
individual reactivity was defined with a relative
increase of blood flow velocities (DIBFV) which
were calculated as percentage change of baseline
value [ DIBFV=100*(Vs-Vr)/Vr ]. Where Vs means
maximum velocity when hand gripping; Vr,
minimum velocity at rest; and Vmean, mean
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Figure 1: MCA velocity signals are recorded in the M1 segment. Left spectral recordings correspond to rest and the right one to hand
gripping. Note the increase in the mean velocity when hand gripping. D indicates insonation depth given in millimeters; £[, flow
direction; PI, pulsatility index; Vm, mean velocity.
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Figure 2: Continuous recordings of BFVs simultaneously in the left and right MCA during 10 cycles. Each cycle consists of a sequence of
rest (20 seconds), followed by the hand gripping (20 seconds). Gripping the hands induced a regular increase of the velocities.
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Figure 3: The figures show the waveform of the averaged responses of 10 cycles recorded the M1 segment of the left MCA during hand
gripping and rest in a patient (right) and in a control subject (left). The figures show significant increases of BFVs of MCAs (mean value,
the shaded areas indicate + 2SEM). The maximum and minimum values were calculated as a single value at stimulation and rest,
respectively.
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Hand Gripping Effect On Cerebral Blood Flow In Patients With Ischemic Stroke

velocity, which is calculated by the special
software of this system, during procedure as
shown figure 3.

Two-tailed unpaired t-test and two-tailed
paired t-test was applied to statistical analyses
where appropriate, and p<0.05 was accepted for
statistical significance.

Results

There is no significant age and gender
difference between patients and controls. Eighteen
patients had lacunar infarction, seven patients had
cortical and subcortical infarction, and seven
patients had cortical infarction. The summaries of
the motor evoked responses were shown in the
table 1.

Table 1: The summaries of the motor evoked responses

Lesion side or left side Non-lesion side or right side

Patients  Control subjects Patients  Control subjects
(n=32) (n=17) (n=32) (n=17)
Vs (cm/sec) 54.8+32' 65.1x4.6 54.5:21%  69.7+34
Vr(cm/sec) 473262 549+40 459:1.8°  59.2+3.0
Vmean (cm/sec) 50.9+2.9° 589+41  49.9:18° 633232
AIBFV (%) 16.0£1.4 189+1.6  19.2+2.0 18.0+1.2

Two-tailed t-test for group means

Values are mean+SEM, (n) means number of the subjects
! p=0.007 (patients versus controls)

2 p=0.005 (patients versus controls)

3p=0.01 (patients versus controls)

*p=0.02 (patients versus controls)

#p=0.021 (patients versus controls)

¢p=0.02 (patients versus controls)

Hand gripping showed a marked increase of
the blood flow velocities in both MCAs in all
subjects (p<0.001 for all vessels) without a
significant side to side difference. In the patients
mean flow velocities, flow velocities at stimulation
and flow velocities at rest were found significantly
lower than that of controls on both side. In contrast
to these results, relative flow velocity increase was
not significantly different between patients and
controls. However, relative flow velocity increase
was slightly lower on the lesion side in the patients
than that of controls.

Discussion

Motor stimuli produced a marked increase of
BFV in both MCAs without a significant side to
side difference in all subjects. These BFV increases
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are suitable as normal values. In an earlier report,
unilateral hand gripping was investigated [4].
They found similar BFV increases (11.34.9%) in 12
normal persons. The another study showed similar
BFV increases (17.6+9.1%) during bilateral hand
gripping in 16 normal subjects [5]. In these studies,
hand gripping was performed for 2 minutes. In our
study, we used a different methodology to prevent
possible habituation, which may occur when hand
gripping continues for 2 minutes. However, our
results are not different from those of earlier
studies. Additionally, our patient group was
heterogeneous. Patients with lacunar infarction
had nearly normal BFV increases in both sides,
while patients with cortical and subcortical
infarction or patients with cortical infarction had
lower BFV increases in lesion side comparing to
non-lesion side or comparing to controls (Data not
shown because of the small number of these
subgroups are not sufficient to discuss).

Since BFV increase values were lower in normal
persons and in patients, hand gripping appears as
a weaker stimulus for MCA blood flow increases.
However, hand gripping causes an increased
metabolism of the activated neurons. Neuronal
function is coupled with increased regional
cerebral blood flow (rCBF) related to metabolic
demand, so-called vasoneuronal coupling. [6].
When considering the autoregulatory
vasodilatation and vasoconstriction are limited to
small cortical vessels, the relationship between
blood flow velocity and blood flow of the basal
cerebral arteries are linear [7]. The changes of the
diameter of these basal cerebral arteries can be
neglect and therefore relative blood flow changes
in these arteries reflect the relative blood flow as
shown in the studies using transcranial Doppler
monitoring [8]. This physiologically mechanism
may be highly effective in providing actual needed
blood flow.

Despite the lower sensitivity of hand gripping
for cerebrovascular reactivity in terms of TCD
monitoring, our  results suggest that
cerebrovascular reactivity was not abnormally
altered in patients with acute ischemic events in
the MCA territory.

In conclusion, we assessed the motor evoked
symmetrical increases of blood flow velocities,
reflecting blood flow, on both middle cerebral
arteries, using transcranial Doppler sonography
which is non-invasive and reproducible diagnostic
tool, due to metabolic demand of the activated
motor areas. We, however, have a small sample
size, and this test requires the subject cooperation.
In addition, the stroke types of the patients in our
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study are heterogeneous. Nevertheless, our results
suggest that unilateral cerebrovascular ischemic
insult can affect blood flow in both MCAs in
patients with acute ischemic events in the MCA
territory.
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VERTiIGO MRG, BSiUP, ODYOMETRI, EEG, KAN LiPIDLERI VE KOLESISTOPATI OYKUSU
Hikmet YILMAZ, Hatice MAVIOGLU, A. Siikrii UMUR, Cumhur TOSUN, Irfan OKUDUR

_ CBU Tip Fakiiltesi Néroloji Anabilim Dali
CBU Tip Fakiiltesi Norosiriirji Anabilim Dali, Manisa

OZET

Vertigo ve diziness, vestibiiler sistemi etkileyen birgok nérolojik, KBB, kardiovaskiiler, metabolik kékenli hastahigin seyri
sirasinda, ayrica psikolojik etmenlere bagh olabilerek ortaya gikar. Somut laboratuar verileri az oldugu igin etyolojisi zor
saptanan bir semptomdur.

Bu gahigmada, yas ve seks dagilimi yoniinden benzer olan, hafif ataksi ve nistagmus diginda bulgusu olmayan 34 vertigo
ve saghkh 27 kontrol olgusunda odyometrik 8liimler, beyin sapi igitsel uyarilmig potansiyeller (BSIUP),
elektroensefalografi (EEG), manyetik rezonans goriintiileme (MRG), kanda trigliserid, kolesterol ve diigiik dansiteli
lipoprotein (LDL) diizeyleri gahsildi. Anamnezde kolesistopati Oykiisii aragtinldi. Sirasi ile vertigolularda ve
kontrollerde; odyometride sensorinéral isitme kayb1 %26-%7, interpik latans uzamasi geklinde anormal BSIUP %53-%7,
iskemik sinyal intensite degisiklikleri veya serebellumuda igine alan yaygin lakiiner infarktlar geklinde MRG
anormallikleri %41-%11, hiperkolesterolemi, %56-%30, LDL yiiksekligi %62-%26, hipertrigliseridemi %26-%30 ve
anamnezde kolisistopati dykiisii %41-%7 oraninda saptandi. Olgularin ve kontrollerin hig birinde EEG anormalligi yoktu.
Ortalama III, III-V, I-V interpik latanslan, kolesterol, trigliserid, LDL diizeyleri vertigolu grupta kontrollere gére
anlaml olarak yiiksek bulundu. Sonug olarak bu caligma, vertigo yakinmasi olan olgularda odyometri ve BSIUP ile
saptanan periferik ve santral vestibolo-kohlear etkilenme, MRG ile saptanan serebral iskemik degisiklikler; kolesterol,
LDL yiiksekligi gibi metabolik degisikliklerin vertigolularda anlamh olarak yiiksek bulundugunu ve etyolojiyi
saptamada ve tedavi diizenlemesinde degerli oldugunu gostermigtir.

Anahtar Sézciikler: Vertigo, odyometri, BSIUP, MRG, hiperlipidemi, kolesistopati

MRI, BAEP, AUDIOMETRI, EEG, LIPID VALUES OF BLOOD AND HISTORY OF
CHOLECYSTOPATHY

Vertigo and dizziness occur during the course of neurological, otorhinolaryngological, cardiovascular, metabolic
diseases, and due to psychological factors in addition. Its etiology is hardly detected since quantative laboratory results
are scarce.

In this study odiometric measurements, brainstem auditory evoked potentials (BAEP), electroencephalograms (EEG),
magnetic resonance imaging (MRI), values of serum triglyceride, cholesterol and low density lipoprotein (LDL) levels in
a group of vertigo 34 patients whose neurological examination are normal except mild ataxia and nistagmus and in a
group of 27 age and sex matched control patients without any complaints were studied. Cholecystopathy history was
inquired.

Se?lsorineural hearing loss was 26%-7%, abnormal BAEP as latency prolongation was 57%-7%, MRI abnormalities as
ischemic signal intensity changes or disseminated lacuner infarcts involving the cerebellum was 41%-11%,
hypercholesterolemia was 56%-30%, high LDL level was 62%-26%, hypertrigylceridemia was 41%-11%, cholecystopathy
history was 41%-7% in vertigo and control patients respectively. No EEG abnormalities were present in the vertigo and
control patients. Mean I-1I, III-V, I-V interpeak latency, cholesterol, tryglycerid, LDL levels were significantly higher in
the vertigo group compared to controls.

As a result, this study has shown peripheral and central vestibulocohlear effects detected by odiometry and BAEP,
cerebral ischemic changes detected by MRI and that metabolic changes such as high LDL levels were significantly higher
in vertigo patients and that these are valuable in determining the etiology and planning of treatment.

Key Words: Vertigo, MRI, BAEP, Hyperlipidemia, cholecystopathy

GIRIS

Vertigo, noroloji  polikliniklerine bagvuru agisindan da  degerlendirilmeleri  gereklidir.

nedenleri arasinda bagagnsindan sonra 2. Sirada
gelir. Hastalarin gogunda objektif norolojik bulgu
ve laboratuar bulgusu yoktur. Santral veya
periferik kaynakh olabileceginden bu yakinma ile
gelen hastalarin santral ve periferik vestibiiler
sistemlerinin incelenmesinin yan1 sira KBB bakisi,
ve kardiovaskiiler, metabolik  bozukluklar

Olgularin 6nemli bir béliimiinde psikiyatrik
degerlendirme gereksinimi dogar.

Vertigo ve dizinessde gesitli tan1 y6ntemlerini
aragtiran birgok ¢ahisma yapilmighr. Bunlarda
BSIUP patolojileri (1-5), EEG anormallikleri (1,2),

- BBT-MRG (6,7) ve odyometri (8) patolojileri

bildirilmigtir. Vertigoda serum kolesterol ve
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trigliserid dtizeylerini aragtran ve bunlardan
bazilarinda degisiklikler bildiren az sayida gahgma
vardir(9,10). Vertigoda otonomik sinir sistemi
bozukluklann (11) ve safra kesesi motilitesinde
azalma (9) bildiren ¢ahgmalar da vardir. Safra
kesesi motilitesinde azalma safra kesesinde tag
olusumundan sorumlu tutulan faktorlerden
biridir(12). Bu nedenle bu galismada vertigoda
odiometri, BSIUP, EEG, MRG degisiklikleri ve
serum kolesterol, trigliserid ve LDL yaninda
kolesistopati 6ykiisii de aragtirilda.

GEREC VE YONTEM

Calismaya; bag donmesi yakinmasi ile Celal
Bayar Universitesi Tip Fakiiltesi néroloji
poliklinigine bagvuran hafif ataksi ve nistagmus
disinda norolojik bulgusu olmayan, KBB bakisi
normal olan 22 kadin 12 erkek 34 vertigolu ve
benzer yas grubunda, nérolojik bakisi normal,
yakinmasiz 16 kadin, 11 erkek, 27 kontrol olgusu
alindi. Hastalarda ve kontrol olgulaninda; kan
sayimi, aglik kan gekeri, kan lipitleri (trigliserid,
kolesterol, LDL), EKG, EEG, KBB
degerlendirilmesi ve odyometri, BSIUP, MRG ve
anemnezde kolesistopati Oykiisii olup olmadig
araghirildi. Diyabet, kronik alkol kullarumu ve ilag
kullanim &ykiisii olan hastalar galigma diginda
birakildi. Caligmaya alinan tiim olgularin KBB
muayeneleri ve odyometrik incelemelerini takiben;
Medelec Sapphire 2E marka cihaz ile BSIUP
tetkikleri yapildi. Beyin sap1 potansiyelleri yiizeyel
disk elektrotlarla elde edildi. Aktif elektrot tragusa,
referans elektrot Fpz' ye yerlestirildi. Kayitlar 90
dB siddetindeki klik stimulusla gergeklestirildi.
Stimulus; TDH 39P model bir baglikla monoaural
olarak iki kulaga da uygulandi. Diger kulaga 40 dB
siddetinde maskeleyici ses verildi. Her bir kulak
i¢in, ipsilateral 1024 uyan ile elde edilen 2 BSIUP

trasesi kaydedildi. I-III, III-V ve I-V interpik
latanslann  dlgiildii. Normallerden elde edilen
ortalama latanslarin 2 standart sapmasi ustiindeki
latanslar uzamg kabul edildi. Tiim olgulara MRG
yaptirld.

Odiometri, KBB tarafindan yapild:1 ve bir KBB
hekimi tarafindan degerlendirildi.

Vertigo ve kontrol grubunun serum kolesterol,
trigliserid, LDL degerleri, I-1I, I1I-V, I-V interpik
latanslari, yaglan student-t testi ile degerlendirildi.
Cinsiyetler ki-kare testi ile karsilastirildi. Ayrica
her iki grupta saptanan tetkik patolojileri ytizde
olarak hesaplandi.

BULGULAR

Galigmaya alnan olgularin yas ortalamalary;
vertigo grubunda 39.94+7.44, kontrol grubunda
42.85+6.41 olarak bulundu. Yas ve cinsiyet
agisindan iki grup arasinda istatistiksel fark
saptanmadi(Tablo I). Vertigo grubunda 9 (%26),
kontrol grubunda ise 2 (%7) olgunun odyometrik
Olglimleri sensorinéral igitme kayb1 geklinde
patolojik olarak degerlendirildi. Olgularin BSIUP
tetkiklerinde I-III, IlI-V ve I-V interpik latanslar
kriter alind1 ve vertigolu grupta 18 olgunun (%53),
kontrol grubunda ise 2 olgunun (%7) tetkiklerinde
interpik latans uygulamasi geklinde BSIUP
anormalligi saptandi. Olgularin tiimiinde EEG
tetkiki normaldi. Vertigo grubunda 14 (%41),
kontrol grubunda ise 3 (%11) olgunun MRG' leri;
iskemik sinyal intensite degisiklikleri, serebellumu
da icine alan multipl lakiiner infarktlar geklinde
patolojik olarak degerlendirildi. Vertigo grubunda
(%56) kontrollerde (%30) oraninda
hiperkolesterolemi, siras1 ile %26-%30 orarninda
hipertrigliseridemi, ve %62-%26 oraninda diigitk
dansiteli lipoprotein (LDL) yliksekligi ve %41-%7
oraninda kolesistopati 6ykiisti saptandi (Tablo II).

Tablo I: Vertigo ve kontrol olgularin cinsiyetlere gore dagilimy, yag, BS=UP, LDL, kolesterol ve trigliserid degerleri

Cinsiyet Yas I-Ill (msn) | IHI-V (msn) I-V (msn) Kolesterol Trigliserid LDL
K E (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)
Vertigo 22 12 39.94+7.44 2.00.2 2.2+0.2 4.2+0.2 231.7+64.1 146.1+£66.5 138.8+47.3
(30-60) (1.8-2.8) (1.8-2.5) (3.8-5.1) (130-340) (40-260) (40-190)
Kontrol 16 11 42.85+6.41 1.840.1 1.8+0.5 3.60.1 173.3448.8 109+73.9 95.5+38.5
(30-60) (1.8-2) (1.8-2.3) (3.6-3.9) (120-280) (40-230) (40-150)
P >0.05 >0.05 <0.001 <0.001 <0.001 <0.001 >0.05 <0.001
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Tablo II: Vertigo ve kontrol olgularinda patolojik degerlerin gruplara ve cinsiyetlere gére

Patolojik Patolojik Patolojik Patolojik Kolesterol Trigliserid LDL Anamnezde
Olgular Odyo BSiup EEG MRG Yiiksekligi | Yiiksekligi Yikseklifi | Kolesistopati
T K E|T K E|T K E|T K E|T K E[(T K E|T K E|T K E
Vertigoda
OlguSayia | 9| 6| 3| 18[12] 6| 0| 0} 0| 14j10|6|19/14] 5| 9| 6|3 |21]|14] 5|14|1/|3
% 26127 | 25]|53|55]50) 0| 0} 0|4([45]50|56/63] 42| 26|27|25/62| 68| a2(41]|35]|325
Kontro!
OguSayis [ 2 (1 [ 1 f2|1]1[0]o|o|3|2|1]|8)4) 4| 81afla:7]3{4l2]1]1
% 7161 9[7/6f]9]0]0io0f1n{i]9i3]|2)]|3%|330[25/3 26(31/3%6[7]6]|o9
T:Toplam  K:Kadin  E:Erkek

Interpik latanslar, kolesterol ve LDL vertigolu
grupta anlamh diizeyde yiiksek bulundu (Tablo I).

Vertigolularda odyometri, BSIUP, MRG
patolojisi ve kandaki trigliserid diizeyleri
yoniinden cinsiyetler arasinda o6nemli bir fark
yokken; hiperkolesterolemi, LDL yiiksekligi ve
kolesistopati 6ykiisii kadinlarda yiiksek gozlendi.

TARTISMA

Vestibiiler sistem bozukluklarinda ortaya gikan
hareket illiizyonunu ifade eden vertigo ya da
bazen hasta tarafindan sersemlik, yer kaymasi,
basta sallanma gibi ifadelerle ifade edilen diziness
in vestibiiler sistem disinda da bir¢ok nedeni
olabilir. Bu nedenle vertigo yakinmas: olan olgular
noroloji disinda, KBB, Kardiyoloji, Dahiliye, Fizik
Tedavi ve Rehabilitasyon, Goz gibi kliniklere de
sika bagvururlar. Tedavi oncesi etyolojiyi
belirlemek ve buna gore yonlenmek gerekir.
Nérolojik yonden, etkilenmenin MSS de o6zellikle
de beyin sap1 diizeyinde olup olmadif ve
lezyonun natiirii 6nemlidir.

MRG beyin sapinda lokalize stritktiirel
lezyonlar1 gostermede en giivenilir taru
metodlanindan  biridir (13,14). Ancak maliyeti
yiksektir. Fonksiyonel diizeydeki bozukluklarin
gosterilmesinde ise elektrofizyolojik yontemler en
cok tercih edilen ve wucuz yardima tetkik
yontemlerindendir (15,19). Bunlardan BSIUP' in
beyin sap1 lezyonlarinin tarusinda %90 oranlarinda
dogruluk paymna sahip oldugu ileri stiriilmektedir
(4,5,20,21). Vertigo yakinmasi1 ile bagvuran
olgularda da BSIUP patolojileri bildirilmistir (1-5).
Genelde III-V interpik latansinda uzama iist beyin
sap1 iskemisi olan hastalarda en sik rastlanan
bozukluk olarak kabul edilmektedir (16). Ojala ve
arkadaglan vertigo olgularinin BSIUP
analizlerinde, hastalarin %18’ inde I-III ve III-V
interpik latans uzamasy, IIL. ve V. Dalgalarda kayip
seklinde patolojiler bildirmiglerdir (3).

51

Biz vertigolu olgulanimizda I-III, III-V ve -V
interpik latans ortalamalarini kontrol grubu
ortalamalarindan istatistiksel olarak anlamh
yiiksek (p<0.001) bulduk. Ayrica patolojik diizeyde
interpik latans uzamas:i olgularin %53' iinde
saptanirken kontrol grubunun sadece %7' sinde
gozlendi.

Caligmamuizda vertigo grubunda patolojik
odyometri oraninin %26, kontrol grubunda ise %7
olmasi, periferik veya nukleuslar diizeyinde
kohlear etkilenmenin oldugunu ve odyometri
degerlendirmenin vertigo etiolojisini belirlemede
yarali oldugunu gostermektedir. Cocuklarda
vertigo spekturumunu aragtiran bir galigmada da

odyometri anormalligi %20 civarinda
bildirilmistir(8). Izole vertigo veya diziness
yakinmasi  olan  yetigkinlerde = odyometri

patolojisini aragtiran bir ¢alismay1 literatiirde
bulamadik.

Ojala ve arkadaglan vertigo olgularmun 1/3'
inde fokal anormallikler ve generalize
bozukluklar sgeklinde anormal EEG bulgulan
bildirmislerdir (3). Anttinen ve arkadaglan da
vestibiiler norinitte %40 oranlarinda zemin
ritminde yavaglama ve yaygmn generalize
yavaglama geklinde patolojik EEG bulgulan
bildirmektedir(2). Bizim ¢aligmamizdaki olgularin
hig birinde EEG patolojisine rastlanmadi.

Biz vertigo grubunda kolesterol ve LDL
diizeylerini istatistiksel olarak anlamli (p<0.001)
diizeyde yiiksek bulduk. Vertigo grubunda %56
orarunda kolesterol yiiksekligi, %62 oraminda ise
LDL yiiksekligi saptandi. Kolesterol ve LDL' nin
kadinlarda daha da belirgin olmak iizere yiiksek
bulunmasi, vertigo yakinmasi ile gelen hastalar,
ozellikle kadinlarda hiperlipideminin aragtirilmasi
gerektigini diiglindiirmektedir. Literatiirde de
vertigo ve dizinessde kan lipid fraksiyonlarmin
yiikseldigini bildiren ¢aligmalar vardir (9,10,22).
Bunlardan birinde safra kesesi tas1 saptanan
benign pozisyonel vertigolu olgularda serum
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trigliserid diizeyi kontrollere gore yiiksek ancak
kolesterol diizeyi kontrollerle benzer bulunmugtur
(9). Bizim galigmamizda ise tam tersi gozlenmistir.
Kolesterol yiiksek, trigliserid benzer bulunmustur.
Bir bagka calismada ise progressif igitme kaybs,
tinnitus ve vertigo olan 2322 hastanin %5.1' inde
hyperlipoproteinemi saptanmustir (22).

Vertigolu olgularmizin anemnezlerinde %41
orarunda kolesistopati Oykiisii saptanmigtir. Oysa
bu oran kontrollerde sadece %7' dir. Kadinlarda
daha da yiiksek bir oran bulunmugtur (%50). Safra
kesesi motilitesinde azalma tag olugumundan
sorumlu tutulmaktadir (12). Vertigolu olgularda
otonomik fonksiyon bozukluklan (11) ve bununla
baglantih olarak da safra motilitesinde azalma (9)
bildirilmigtir. Ayrica safra ta; olusumundan
sorumlu tutulan diger faktorlerden biri de serum
kolesterol ve trigliserid diizey yiiksekligidir (23).
Bizim hastalarimizda kolesistopatinin yiiksek
oranda gozlenmesi hem otonomik bozukluga bagh
hem de kolesterol ve LDL yiiksekligine bagh
olabilir.

Bu galisma izole vertigo yakinmas: ile gelip
nérolojik bakist normal olan veya ihimli ataksi,
nistagmus diginda objektif muayene bulgusu
saptanmayan olgularda etyolojide iskemik serebral
olaylarkan lipidlerinde yiikseklik gibi organik
patolojilerin olabilecegini gostermistir. Hem BSIUP
hem de odiometri, i¢ kulak, igitme siniri ve beyin
sap1 patolojilerini gostermede sensitif testlerdir. Bu
calisma da BSIUP patolojisi, MRG patolojisinden
yiiksek bulunmustur ve hem ucuz hem de kolay
uygulanabilen noninvaziv bir yontemdir. Aym
ozelliklere sahip odiometri ile birlestirildiginde
patolojiyi gostermede daha da sensitif olmaktadir.
Bizim ¢alismamizda BSIUP ve odiometri
patolojileri olasilikla yiiksek oranda kronik ya da
gegirilmis sinirli, akut iskemi ataklarina baghdar.

Sonug olarak, vertigo ile gelip anamnez ve
klinik o6zellikleri ile natiirinii tam olarak
anlayamadigimiz olgularda BSIUP, odiometri,
diger metabolik tetkiklerin yaninda serum lipid
diizeyleri tanida yardima ve tedavide yonlendirici
olabilirler. Yine bu tetkikler daha pahali ve invaziv
aragtirmalar i¢in bir basamak olusturabilirler.
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FOKAL SEREBRAL ISKEMIDE REPERFUZYON HASARINDA NiTRiK OKSIiTiN ROLU
Yasemin GURSOY-OZDEMIR, Hayrunnisa BOLAY, Turgay DALKARA

Hacettepe Universitesi T1p Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali ve
Norolojik Bilimler ve Psikiyatri Enstitiisii, Ankara

OZET

Inme sonucunu olumsuz etkileyen ve trombolitik tedavi igin zaman penceresini kisaltan faktérlerden biri de reperfiizyon
hasaridir. Reperfiizyonla birlikte Nitrik Oksit (NO) ve stiperoksit olusmakta, bu iki radikalin aynt zamanda olusumu
glicli bir oksidan olan peroksinitriti meydana getirebilmektedir. Fare orta serebral arter iskemi modelinde (2 saat iskemi,
22 saat reperfiizyon) NO ve peroksinitrit olusumunun reperfiizyon hasarindaki roliinii aragtirdik. Reperfiizyonda nitrik
oksit sentaz (NOS) inhibitérii N-(-Nitro-L-Arjinin (L-NA) alan grupta enfarkt hacmi %49 azalirken, reperfiizyonda
verilen néronal NOS inhibitérii 7-Nitroindazol (7-NI) koruma saglamadi. Preiskemik verilen 7-NI ise %40 koruma
gosteriyordu. Kombine tedavi ise reperfiizyonda L-NA alan grupa yakin koruma sagladi ve enfarkt hacminde daha fazla
azalmaya neden olmadi. L-NA tedavisi beyin 6demini ve evans mavisi ekstravazasyonunu da belirgin olarak azaltt.
Beyin kesitlerinin peroksinitrit hasanmn bir gostergesi olan anti-nitrotirosin antikoru ile boyanmasinda L-NA verilen
hayvanlarda boyamada azalma tespit edildi. Bu veriler reperfiizyonda NO ve siiperoksitin birlikte olugmasinin
peroksinitrit yapimi arachify ile reperfiizyon hasarinda rol oynadigimi desteklemektedir. L-NA'min aksine 7-Nl'in
reperflizyonda verildiginde etkisiz olmasi, NO kaynaginin serebral damar endoteli oldugunu diiglindlirmektedir.
Anahtar Sozciikler: Nitrik Oksit, Reperfiizyon hasar, Anti-nitrotirozin, 7-Nitroindazol, N-omega-L-Nitroarjinin

THE ROLE OF NITRIK OXIDE IN REPORFUSION INJURY

Reperfusion injury is one of the factors that unfavourably effect the stroke outcome and shortens the window of
opportunity for thrombolysis. Surges of NO and superoxide generation upon reperfusion have been demonstrated.
Concomitant generation of these radicals can lead to formation of the strong oxidant, peroxynitrite. We have examined
the role of NO generation and peroxynitrite formation on reperfusion injury in a mouse model of middle cerebral arte
occlusion (2 h) and reperfusion (22 h). The infarct volume detected by TTC staining was significantly decreased (49%) in
animals treated with non-selective nitric oxide synthase (NOS) inhibitor N-(-Nitro-L-Arginine (L-NA) at reperfusion. The
specific inhibitor of neuronal NOS, 7-Nitroindazole (7-NI) given at reperfusion showed no protection although
pre-ischemic treatment with 7-NI was protective (40 % decrease in infarct volume). L-NA treatment also significantly
reduced brain edema and Evans blue extravasation (detected spectro-photometrically). Cerebral blood flow levels
measured (by laser-Doppler flowmetry) during ischemia and first 30 minutes of reperfusion, and arterial blood gases
were not significantly different between groups. Staining of brain sections with anti-nitrotyrosine antibody showed a
decreased immunostaining in L-NA treated animals. These data support the hypothesis that concomitant generation of
NO with superoxide at the onset of reperfusion plays a significant role in reperfusion injury possibly via peroxynitrite
formation. Contrary to L-NA, failure of 7-NI to protect against reperfusion injury suggests that the source of NO is likely
to be the cerebrovascular endothelium.

Keywords: Reperfusion injury, Nitric Oxide, Anti-nitrotyrosine, 7-Nitroindazole, N-omege-L-Nitroarginine

GIRIS

Nitrik oksit (NO) memeli dokularinda yaygin
olarak bulunan inorganik gaz yapisinda bir
mediatordiir. L-Arjininden nitrik oksit sentaz
(NOS)  aracihgiyla  sentezlenir (7, 14).
Sentezlendikten sonra depolanmayip hemen
difizyon yoluyla dagihr ve gevre hiicrelerde etki
gosterir. Demir ve tiyol gruplarma olan yiiksek
afinitesi  nedeniyle gesitli  biyomolekiillere
baglanarak kan basinci, * vaskiiler toniis ve
gecirgenlik, norotransmisyon gibi  fizyolojik
fonksiyonlarda diizenleyici rol alrr. Aktive
makrofajlar tarafindan yiiksek miktarda ve siirekli
NO dretimi mikroorganizma ve  timor
hiicrelerinin 6ldiiriilmesine aracilik eder. NO'in bu
fizyolojik etkileri disinda gesitli patolojik

durumlarda, agin miktarda yapimunn hiicre
hasarinda rol oynayabilecegi de gosterilmigtir (8).

NOS enziminin en az ¢ izoformu mevcuttur;
noronal (Tip I), indiiklenen (Tip II) ve endotelyal
(Tip IID). Noronal ve endotelyal formu konstitiitif
olup  Ca++/Calmoduline  bagimhdir  ve
intraselliiler Ca++ artis1 ile aktive olur. Indiiklenen
formu ise intraselliller Ca++ degisikliklerinden
bagimsizdir ve sitotoksik inflammatuvar cevabi
olugturan NO'i sentezler.

Serebral iskemide intraselliler Ca++ arhg ile
konstitiitif NOS'in aktive oldugu ve beyin NO
seviyesinin arttif1 bilinmektedir. Bu artg ilk 30
dakikada olup kisa siirede konstititif NOS
aktivitesi kaybolmas: ile ortadan kalkmaktadir(11).
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Ancak reperfiizyon ile birlikte reaktif oksijen
tirleri (ROS) yeniden hizla artig gostermekte ve
stiperoksit radikali (O2-) ilk 15 dakika icerisinde
pik degerine ulagmaktadir (15, 13). Siiperoksit
radikali (02-) ve NO'in birlikte hizla arth@ bu
dénem, NO ile O2-' in birlegmesi ile ortaya ¢ikan
peroksinitrit (ONOO-) radikalinin olugsmasina
neden olabilir. Potent bir serbest radikal olarak
kabul  edilen  peroksinitritin  pek  ¢ok
ndrodejeneratif siiregte, hiicre hasarinda 6nemli rol
oynadif one siiriilmektedir (3).

Reperfiizyon sirasinda kan beyin bariyeri
bozulmaktadir (12). Bu bariyer bozuklugunda
endotel kaynakhl NO ve O2-'in sorumlu olabilecegi
digiiniilmektedir. Ancak endotelyal NO'in
reperfiizyon hasarina katkisi heniiz
incelenmemigtir. Bu c¢ahsmada endotelyel NOS
aktivitesi bloke edilerek reperfiizyon hasarindaki
roliiniin incelenmesi .amaglanmugtir. Selektif bir
eNOS inhibitérii olmamasi nedeni ile eNOS ve
nNOS' u inhibe eden nitroarjinin ile elde edilen
sonuglar segici bir nNOS inhibitorii olan
nitroindazol ile elde edilenlerle kargilastinlarak
endotelyal kaynakh NO' un rolii
degerlendirilmigtir.

GEREC VE YONTEMLER

Bu c¢algmada toplam 39 adet 25-30 gram
agirhginda Swiss Albino fare kullanilnugtir.
Hayvanlar deney o6ncesi gece ag¢ birakilmig ancak
12 saat karanlik, 12 saat aydinhik siklusuna uygun
bir ortamda tutulmuglardir.

Deney gruplar: Bes grupta 2 saat orta serebral
arter (OSA) tikkanmasi ve 22 saat reperfiizyon
gergeklestirildi ve enfarkt hacimleri dlglildii: Dort
gruba asagida Dbelirtilen NOS inhibitorleri
intraperitoneal yolla verildi.

Reperfiizyondan 15
N(Nitro-L-Arjinin), 1 mg/kg (n=6)

Iskemiden 30 dakika once 7-Nitroindazol,
50mg/kg (n=4)

Reperfiizyondan 30 dakika 6nce 7-Nitroindazol,
50mg/kg (n=4)

Iskemiden 30 dakika 6nce 7-Nitroindazol (50
mg/kg), reperfiizyondan 15 dakika 6nce N
(Nitro-L-Arjinin), (1 mg/kg) (n=4)

Kontrol grubu (n=10).

Ayrica 2 saat iskemi /22 saat reperfiizyona tabi
tutulan 6 kontrol ve 5 reperfiizyonda L-NA alan
hayvana ise reperfiizyonla birlikte evans mavisi
verilerek 22 saat sonra kan beyin bariyeri
gegirgenligi dlgildi.

Fokal Serebral Iskemi Modeli: Iskemi orta
serebral arterin ip modeli ile ttkanmasi yoluyla
olugturulmustur (5). 400 mg/kg dozunda kloral
hidrat anestezisi ile hayvanlar uyutulduktan sonra

dakika once
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kranium tizerindeki deri ve derialti doku agilarak
kraniuma ulagild1 ve bregma tespit edilerek bunun
2 mm posterioru ve 6 mm lateralinden bolgesel
serebral kan akimu (rCBF) lazer-Doppler akim olger
ile iskemi boyunca ve reperfiizyonun ilk 30
dakikasinda  dlgiildii. Kraniuma  prob
yerlestirildikten sonra farenin boyun diseksiyonu
yapilarak ana karotit arter ortaya ¢ikanldi. Internal
ve eksternal karotit arterler diseke edilerek gevre
dokudan serbestlestirildi. 8/0 prolen ipin 4 mm ug
kismi silikon ile kalinlagtinldi 5/0 ipek ile
eksternal karotit arter baglandi ve internal karotit
artere klip konarak ana karotit artere yapilan bir
kesiden, internal karotit arterdeki klip gikanlarak,
hazirlanan 8/0 prolen ip OSA kokiine kadar
ilerletildi. Yerlestirilen laser-Doppler esnek prob
ile bu sirada OSA alaninda kan akimirun iskemik
seviyeleri digtigii gozlendi. 2 saatlik iskemiyi
takiben ip geri  cekilerek  reperfiizyon
gergeklestirildi. Serebral kan akimi izlemiyle de
reperfiizyonun gergeklesip gergeklesmedigi tespit
edildi.

Deney ve anesteziden ayillma siiresinde
hayvanlann viicut sicakh@ homeotermik battaniye
ile 36.5-37.5°C'de sabit tutuldu. Ana karotit artere
yerlestirilen bir kateter aracilig ile islem boyunca
kan basinai takibi yapildi pO2, pCO2 ve pH
degerlendirilmesi icin iskemi sirasinda kan 6rnegi
alind1. 22 saatlik reperfiizyonun sonunda, verilen
tedaviye kor bir aragtinici tarafindan nérolojik
muayene yapild1 ve 0-3 aras: derecelendirildi. (0:
Normal 1: Kuyruktan tutuldugunda sol 6n ayak
ekstansiyonunda kisithlik 2: Kontralateral tarafa
donme hareketi 3: Istirahat halinde kontralaterale
uzanma veya hi¢ spontan aktivite yok.

Enfarkt alan ve hacminin hesaplanmas:: 2 saat
iskemi 22 saat reperflizyonu takiben hayvanlar
yiiksek doz anestezi ile 6ldiirildi. Dekapitasyon
yapilarak hizla beyin kraniumdan gikarilip soguk
serum fizyolojik icinde 10 dakika bekletildi. Beyin
dilimleyicisi ile 2mm kalinhginda 5 kesit almp
%21ik  2,3,5-triphenyltetrazoliumchloride (TTC)
soliisyonunda oda sicakhiginda 30 dakika bekletildi
ve bir gece %I10luk formalin soliisyonunda
kaldiktan sonra video kamera yardimi ile
bilgisayara goriintiileri alinarak enfarkt hacimleri
mm3 olarak gorinti analiz programi ile
hesaplandi (6). TTC ile boyanmayan beyaz ya da
hafif pembe alanlar enfarkt olarak kabul edildi.
Iskemik olmayan hemisfer alanindan . iskemik
hemisferde etkilenmeyen alan gikarlarak enfarkt
alani bulundu. Tiim alanlar toplanarak 2 mm ile
carpilip enfarkt hacmi hesaplandi (1).

Odem Miktarinin Hesaplanmasi:Enfarkt hacmi
hesaplanan beyin kesitlerinden, goriintii analiz
programi yardimu ile 6dem miktar1 hesaplandi.
Daha once tarif edildigi gibi iskemik hemisfer
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alamindan diger hemisfer alami ¢ikarihp 2 ile
carpiiarak total 6dem hacmi hesaplandi. Normal
hemisfer hacmine 6dem hacmi oranlanarak %
6dem miktar1 bulundu (10).

Evans Mavisi Extravazasyonunun
Hesaplanmasi: Kan beyin bariyeri butinliigii
evans mavisi ekstravazasyonu esas alinarak
hesapland1 (12.). 2 saatlik OSA tikanmasindan
sonra reperfiizyonu takiben serum fizyolojik
icinde hazirlanmis %4'liik  Evans mavisi
soliisyonundan 0.1 ml kuyruk veninden enjekte
edildi. Enjeksiyondan 22 saat somra 150 ml
heparinize soliisyonla (10 IU heparin/ml)
transkardiyak perfiizyon yapid: ve beyinler
gikanldi. Serebellum ve beyin sap1 ayrnldiktan
sonra serebral hemisferler iskemik ve noniskemik
olmak tizere ayrildi. Her hemisfer 1 ml 0.1 M fosfat
tamponlu tuzlu suda iyice homojenize edildi.
Ardindan 1000*g 'de santrifiijlendi ve 0.7 ml
siipernatan alindi. 0.7 ml sipernatan 0.7 ml
%100'kik trikloraasetik asit ile vorteksde 15 sn
karigtirildi. Karigim 4°C'de 18 saat bekletilip 1000*g
'de 30 dakika santrifiij yapildi. Slipernatanun evans
mavisi konsantrasyonu spektrofotometrik olarak
610 nanometre dalga boyunda olgiildii. Degisik
konsantrasyonlarda hazirlanan evans mavisi
soliisyonlar1 ile kalibrasyon egrisi ¢gikanldi.
Sonuglar hazirlanan standart soliisyona gore mg
evans mavisi/ hemisfer olarak hesaplandi.

Immiinohistokimya: Anti-nitrotirozin antikoru
ile boyama literatiirde tariflenen yontemlerin
modifikasyonu ile gergeklestirildi (16, 17). 2 saat
iskemi 5 saat reperfiizyon sonrasmnda %4’ lik
paraformaldehit ile kardiak perfiizyon
gerceklestirildi. Beyinler dikkatle ¢ikanlarak yine
%4' lik paraformaldehit soliisyonu igerisinde 48
saat bekletildikten sonra parafin bloga alindi

Ardindan 3um kalinhginda kesitler elde edilerek
bunlar 56°C’' de gece boyunca deparafinizasyona
birakildi. Daha sonra ksilol ve alkol
soliisyonlarindan gegirilerek hidratasyon
gerceklestirildi. Kesitler 30 dakika proteinaz K
soliisyonunda bekletildikten sonra normal at
serumu ile blokaj yapildi ve 1/250 dilusyonundaki
anti-nitrotirosin antikoru ile (monoklonal, Upstate
Biotechnology) oda sicakliginda 3 saat inkiibe
edildi. Avidin - Biyotin yontemi ile isaretleme
yapildi ve kromajen olarak DAB
(Diaminobenzidin) kullanildi. DAB  ¢ozeltisi
mikroskopik takip ile dokuda yeterli boyanma
gozlenene kadar tutuldu. Zemin boyamasinda
Hematoksilen kullanuld1. Dehidratasyon
yapildiktan sonra kesitler entellan kullarularak
kapatildi. Tedavi protokoliine kér olan bir
aragtiria tarafindan mikroskopik degerlendirilme
yapild1.

Istatistik: Gruplar arasindaki farkliliklar
varyans analizi (ANOVA) ile test edildi ve p<0.05
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ekstravazasyon d;zgerlerinm kargilagtirilmasi igin
Mann Whitney-U testi kullanuld.

BULGULAR

Fizyolojik parametreler ve Norolojik Muayene:

a) rCBF: Galgilan bes grupta da iskemi ve
reperfiizyon swrasinda Olglilen CBF degerleri
agisindan  istatistiksel olarak farklihk tespit
edilmedi. CBF degeri iskemi sirasinda % 22.7+6.9,
reperflizyonda % 92.4+42.2 idi (Tablo 1).

Tablo I: Deney gruplarinda iskemi ve reperfiizyonda ortalama
arteryel kan basinct (AMBP) ve bolgesel serebral kan akimi r
(CBF) degerleri

NI NI LNA  7NIGsk)+
Kontrol  (reperfizyon)  (iskemin)  (reperfilzyon)  L-NA(rep)
{n=10) (n=4) (n=4) {n=6) (n=4)
rCBF
iskemi 2447 255 213 2+10 2048
reperfiizyon 9220 6912 93:38 10872 104:33
MABP (mmHg)
iskemi 79£12 747 877 78«13 7916
reperfiizyon 7610 73:8 869 %x:14*  90<11*

* L-NA alan gruplann reperfiizyon MABP degerlerindeki fark
diger gruplarla kargilagtinldiginda  istatistiksel olarak
anlamladir.

Sonuglar ortalama=SD seklinde verilmistir.

rep: reperfiizyon, isk: iskemi, 7-NI: 7-Nitroindazol, L-NA:
N-Omega-L-Nitroarjinin

b) Arteryel kan gazlan: Iskemi sirasinda tiim
deney hayvanlarindan pH, pO2 ve pCO2 o&lgliim
icin 0.5 ml hacminde arteryel kateterden kan
alindi. Gruplar arasinda kan gazlan agisindan da
farkhillk yoktu ve degerler normal simrlar
icerisinde idi (pH: 7.41£0.06, pO2: 104+12 , pCO2:
37+4) (Tablo 2).

Tablo II: Deney gruplannda arteryel kan gazlann ve pH
degerleri

N M LNA 7N {isk) +
PaO2(mmHg) 100+7 98+10 97£36 108£15 9:12
PaCOAmmHg) 354 72 3811 384 3543
pH 7382005 733:009  7.34:007 7391002  7.37:007

rep: reperfuzyon, isk: iskemi, 7-NI: 7-Nitroindazole, L-NA:
N-omega-Nitro-L-Arjinin
Biitiin degerler ortalamaxSD seklinde verilmistir.

¢) Kan Basinglan: Arteryel kan basinglan iskemi
oncesi, iskemide ve reperflizyonun ilk 30 dakikas:
boyunca takip edildi. Caligilan bes grup arasinda
iskemi dncesi ve iskemide gézlenen kan basinc
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Sekil 1:

4 .| ..............................
M Kont,
O7-Ni{rep)

5 K 7-Niisk)
3 HL-NA(rep)
] 7-NI(isk)+L-NA(rep)
“ *
2 * *
]
2 -
S 2¢---pmmm |-
=
=
g
2
o
z

14

04

Gruplar

1ki saat iskemi 22 saat reperfiizyon sonrasi deney gruplarinda

norolojik muayene skorlart ~ (0: Normal). *:  Iskemide
7-Nitroindazol (7-NI) veya reperfiizyonda
N-Omega-L-Nitroarjinin ~ (L-NA)  veya  reperfiizyonda

L-NA+7-NI alan gruplarin nérolojik muayene skorlar1 diger
gruplara gore anlaml farklidir (p<0.05).

Sekil 2:
100 -
80 +
)
E
&
= 80 H Kont.
[
E O7-Ni(rep)
'g B 7-Ni(isk)
L 4odens . BIL-NA(rep)
= D7-Ni(isk)+L-NA(rep)
=
c
w
204«
0 -
Gruplar
Deney gruplarinda orta serebral arter (OSA)

iskemi/reperfiizyonu ile olusan enfarkt hacimleri *: Istatistiksel
olarak kontrol ve reperfiizyonda 7-NI alanlara gore enfarkt
hacminin anlamh olarak az oldugu gruplar (p<0.05)
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Sekil 3:

M Kont.

a7-Nli{rep)

B 7-Nifisk)

B L-NA(rep)
07-Niisk}+L-NA(rep)

Deney gruplarinda orta serebral arter (OSA)
iskemi/reperfiizyonu ile olusan 6dem miktarlan. Iskemik
hemisferdeki 6dem miktart hemisfer hacminin yiizdesi olarak
gosterilmigtir. #: Kontrol grubundan farkhligi gostermektedir
(p<0.05) *: kontrol ve reperfiizyonda 7-NI alan gruplardan

farkhihg: gostermektedir (p<0.05).

Sekil 4:

W Kontrol
OL-NA

Evans Mavisi pg/fhemisfer

24 Saatte Evans Mavisi
Extravazasyon Miktar

Kontrol ve reperfiizyonda N-Omege-L-Nitroarjinin (L-NA) alan
gruplarda 2 saat iskemi 22 saat reperfiizyon sonrasi iskemik
hemisferlerdeki Evans mavisi ekstravazasyon miktarlar. *:
Reperfiizyonda ~ L-NA  alan grupta  Evans mavisi
ekstravazasyonu belirgin azalmaktadir.



»

»

iskemi Oncesi ve iskemide goézlenen kan basina
degerleri arasinda fark yok iken (ortalamaxSD:
79.8+11.5 mmHg  84.1:13.3 mmHg )
reperfiizyondan hemen once L-NA verilen iki
gruptaki hayvanlann reperfiizyon sirasindaki kan
basinci degerleri diger gruplara gore yiiksek tespit
edildi (Tablo 1).

d) Norolojik Muayene: Reperfiizyonun 22.
Saatinde yapilan norolojik muayenede kontrol
grubunun degeri 2.7+0.5 bulunurken,
reperfiizyondan hemen 6nce L-NA verilen grupta
bu deger 1.7+0.5 olarak bulundu (Sekil 1).
Reperfiizyondan hemen 6nce 7-NI alan grubun
degeri ise kontrol grubundan istatistiksel olarak
farkli degildi (2.5+0.6). Iskemiden 30 dakika &nce
7-NI alan grupta da nérolojik kayip skoru kontrol
grubuna gore daha azdi (1.8+1.5). lskemiden
hemen &nce 7-NI ve reperfiizyondan énce L-NA
alan grubunda norolojik muayenesi sadece
iskemiden once 7-NI alan veya reperfiizyonda
L-NA alan grubun degerlerine yakin idi (1.6+0.6).

Enfarkt Alan ve Hacimleri: Kontrol grubunda
enfarkt hacmi 75.1 mm3 iken reperfiizyondan 15
dakika once LNA verilen grupta 38.1 mm3 olarak
tespit edildi (Sekil 2). Iskemiden 30 dk énce 7-NI
verilen grupta da koruma goriilldii ve enfarkt
hacmi 446 mm3e indi. Ancak 7-NI
reperfiizyondan 30 dakika once verildiginde
koruma gostermedi (enfarkt hacmi: 77.9 mm3).
Iskemiden énce 7-NI ve reperfiizyonda L-NA
verilen grubun ise enfarkt hacminde sadece
reperflizyonda L-NA verilen gruba yakin
degerlerde azalma tespit edildi (39.9 mm3)

Odem miktarlar:: Odem miktar her grupta sag
ve sol hemisfer hacim farklarinin yiizdesi olarak
hesaplandi. Kontrol grubunda %13.9 olan 6dem
miktan reperfiizyondan énce L-NA verilen grupta
%7.3' e dugtii (Sekil 3). Reperfiizyondan énce 7-NI
alan grupta ise 6dem hacmi kontrol grubundan
istatistiksel olarak anlamh farkli degildi (%12.4).
Iskemiden 30 dk once 7-NI alan grupta enfarkt
hacminde belirgin azalma olmasina ragmen 6dem
miktar1 kontrol grubu ile kargilaghinldifinda
istatistik olarak anlamh farkhlga ulagmadi
(%10.9). Iskemi Oncesi 7-NI alan ve
reperfiizyondan hemen oncede L-NA verilen
grupta ise enfarkt hacmi ile uyumlu olarak 6dem
miktarinda da belirgin azalma tespit edildi (%6.1).

Evans Mavisi  Ekstravazasyonu:  Evans
mavisinin reperfiizyonda i.v. olarak verilip 22 saat
sonra beyinde extravazasyonu hesaplanmistr.
Kontrol grubunda 1.00£0.16 mg evans
mavisi/hemisfer iken reperfiizyondan hemen dnce
L-NA verilen grupta bu deger 0.505+0.083 olarak
tespit edildi. Bu degerler de enfarkt hacmi ve 6dem
miktar ile uyumlu idi.

Anti-Nitrotyrosine antikoru ile
Immiinohistokimyasal Boyama: Bu antikor ile
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reperfiizyondan hemen 6nce L-NA alan, kontrol ve
reperfizyon gergeklestiriimeyen hayvanlardan
alinan beyin kesitleri boyandi. Reperfiizyon
yapilan kontrol grubunda 6zellikle néronlarda ve
serebral vaskiiler endotelyal hiicrelerde yogun
boyanma gozlendi. @ L-NA alan grupta ise
boyanmanun onemli Slglide (4+ siddetinden (‘e)
azaldif tespit edildi.

TARTISMA:

Inme sonucunu olumsuz etkileyen ve
trombolitik tedavi i¢in zaman penceresini kisaltan
faktorlerden biri reperfiizyon hasandir. Iskemik
donemde doku harabiyeti baglamasmma ragmen
reperflizyonla birlikte kan akimi saglandiginda
yeni doku harabiyeti ve 6zellikle endotel hasan
buna eklenmektedir (2). Reperfiizyon hasarindan
sorumlu tutulan mekanizmalardan biri serbest
radikal olusumudur. Reperfiizyonla birlikte
serbest radikallerin ve NO'in sentezinin arth:
bilinmektedir (13, 18, 15). Olusan artms
miktardaki NO ve siiperoksit birlegerek giiglii bir
oksidan olan peroksinitrit olusumuna neden
olabilmektedir (3). Peroksinitrit ise oldukga reaktif
bir molekiill olup amino asitlerin aromatik
halkalarinin  nitrasyonuna neden olmaktadir.
Ayrica siilfidril, ¢inko-tioat bolgeleri ve lipitler,
proteinler ve DNA ile reaksiyona girmekte ve
sitotoksik etki gostermektedir. Amino asit
aromatik halkalarinin  nitrasyon ozelliginden
faydalarularak peroksinitritin dolayh olarak da NO
sitotoksisitesinin izi dokulardan kimyasal ve
immiinohistokimyasal yontemlerle takip
edilebilmektedir (4).

Reperfiizyonun 15. dakikasindan itibaren NO
miktarinin iskemi seviyelerine gore belirgin arttig:
gosterilmistir (13). Yine reperflizyonu takiben
iskemi swrasinda yok sayilabilecek miktarda
nitrotirozin var iken reperflizyon ile nitrotirozin
miktarinda da artma saptanmigtir (9). Bu veriler
reperfiizyon hasarinda NO'in  6nemli rolii
olabilecegini gostermekle birlikte NO kaynag:
hakkinda fikir vermemektedir. Bu galisma da
reperfuzyon sirasinda verilen néronal NOS
inhibitorii 7-NI koruma saglamazken non-selektif
NOS inhibitérii L-NA' nin enfarkt hacminde %49
oraninda kiigiilme saglamasi reperfiizyon hasarina
yol agan NO kaynagmn endotelyal NOS
olabilecegini diigiindiirmiigtiir. L-NA verilen
grupta Evans mavisi ekstravazasyonunun ve beyin
odeminin yaklagtk yaniyaniya azalmasi da
reperfizyonda NO' in kan-beyin engelinin
bozulmasinda ve vazojenik beyin ddemi
olusumunda onemli rol oynadigin
gostermektedir.  Iskemik  dokuda  olusan
nitrotirozin  immunoreaktivitisindeki  azalma,
L-NA' in NO sentezini dolayisiyla peroksinitrit
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yapimn azalttigim digiindiirmektedir.

Ote yandan, 7-NI iskemi &ncesi verildiginde
literatiirle uyumlu olarak %40 oraninda koruma
saglarken, iskemi oncesi 7-NI ve reperfiizyonda
L-NA kombine verildiginde sadece reperfiizyonda
L-NA verilen gruba gore artmug bir koruma
gozlenmedi. Bu bulgu, bu modelde kurtarilacak
bolgeye denk gelen perienfarkt alanin (penumbra)
%50 civarinda olmas1 dolayisiyla maksimum
korunmanin zaten L-NA tarafindan saglanmasi ile
agiklanabilir. Bu gozlem ayrica reperfiizyon hasarn
onlendiginde penumbrada ilk 2 saatte olusan
degisikliklerin tersinir oldugunu da
diisiindiirmektedir.

Sonu¢ olarak, bu bulgular reperfiizyon
swrasinda endotelden kaynaklanan NO' in
siiperoksitle reaksiyona girerek peroksinitrit
olusturdugu ve boylece doku hasarina yol agtig
goriglinii desteklemektedir. Reperfiizyon
sirasinda endotelyal NO olusumunun inhibisyonu
reperfiizyon hasarinin onlenmesinde onemli bir
tedavi yontemi olabilir.
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GECICIi SEREBELLAR MUTIZM
Cengiz COKLUK, Alparslan SENEL, Omer IYIGUN, Fahrettin CELIK, Cemil RAKUNT

Ondokuz Mayis Universitesi, Tip Fakiiltesi, Norosiriirji Anabilim Dali, Samsun

OZET

Serebellar mutizm, posterior fossa cerrahisinin nadir goriilen komplikasyonlarindandir. 11 yaginda bayan olgu vermian
bélge lokalizasyonlu tiimér nedeniyle ameliyat edildi. Olguda ameliyattan 24 saat sonra baglayan ve yedi giin devam
eden mutizm tablosu gelisti. Olgunun histopatolojik tamusi ependimom olarak geldi. Burada olgunun klinik ve
laboratuvar bulgulari literatiir bilgilerinin 151g1 aliinda tartisiilmaktadir.

Anahtar Sézciikler: Serebellar mutizm, ependimoma, konusma bozukluklar.

TRANSIENT CEREBELLAR MUTISM: A CASE REPORT

Cerebellar mutism is a rare complication of posterior fossa surgery. The pathological condition (edema or ischemia),
caused by surgical trauma (agressive tumor resection, traction or vasospasm) affecting dentatotalamocortical tract may
result in cerebellar mutism. This is transient and not tumor spesific condition.

We present the case of a 11 years old girl who had headache and vomiting. CT scan showed a large posterior fossa tumor.
The patient underwent surgery and the mass was removed totally. Mutism developed 24 hours after the surgery and
lasted 7 days. The histopathological diagnosis was a ependimoma.

Key Words: Cerebellar mutism, ependimoma, speech disorders.

GIRIS

Noroloji ve norosiriirji pratiginde mutizm
terimi konusma kabiliyetinin organik veya
fonksiyonel yoklugu, hastanin sessizlik igerisinde
bulunmas: anlaminda kullamilmaktadir (1, 5, 8).
Mutizm posterior fossa cerrahisinden sonra nadir
olarak gortilmesine ragmen, dizartri gibi konugma
bozukluklar1 serebellar patolojisi olan olgularda
siklikla bulunur (5, 8).

Bizler bu yazida vermian kitle nedeniyle opere
edilen ve ameliyattan 24 saat sonra mutizm tablosu
gelisen 11 yasinda bayan olgunun klinik ve
radyolojik 6zelliklerini sunuyoruz.

OLGU SUNUMU:

Resim 1. Olgunun BT'sinde vermiste lokalize timor
gortilmektedir.

11 yagsinda, sag elini kullanan bayan olgu
klinige bir hafta 6ncesinden baglayan bulanti ve
kusma sikayetiyle getirildi. Hasta ayn1 zamanda

?IE 1iay 'o'nlcesh;)c-len _b aslayan. dsks_ip_ital bélgi kraniektomi ve CI laminektomiyi takiben dura
;e\?a;iasyg:e:' d;; ai%(;m:: e?:;i Oigﬁm Ofrfﬁffin mater acildi. Serebellar tonsillerin C1 seviyesin?
= = e ]}; d & Kul kadar herniye olduklar1 gozlendi. Dordiincii
annfe-baba51 hazt.z.ml.r.lv g 11< .lé)_’. lcri c}; u ventrikiilii tamamen dolduran, gevre dokudan gok
perormanain dustugin e Kiginde ban 31 yn monl doka, midoskop altnd
& 1\/§Iua e ugnlllm el Bsvenesnde mikrogirarjik teknikler kullanilarak total olarak
trunkal )'fitaks;i nisgta mus disdie{dokokin)ézi ve sag gikartilds, Olgunun llustopatolopk tanist eped}rpom
f ¢ T PERILS, P Fundosk i olarak geldi. Ameliyat sonrasi kontrol BT'sinde
Efa;{inesincllin}}:ﬁ:teral ;};ﬁg delz‘m var(‘:llf O%Zu?'nlﬁn tamor quusunun total 01__arak gikanldig: gézler}di.
bilgisayarli  tomografi ~ (BT)'sinde * vermian Ameh-){](:t 25401“;15;1.1? og?nq: Ol_guda. SmehyaF
: = . sonrast i saatli onem igerisinde yeni
lokalizasyonlu solid kitle saptand1 (Resim 1). nérolojik defisit gelismedi. Olgunun bu doénem

Ameliyat: Oturur pozisyonda, suboksipital
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Cokluk ve ark.

igerisinde anne-babasiyla ve tibbi personelle
konustugu gozlendi. Olgunun ikinci giin uyanik
olmasina karsin konusmas: kayboldu, yiyecek ve
icecekleri reddetti. Yapilan norolojik
muayenesinde alt kranial sinirlerin saglam oldugu
gozlendi. Hasta ameliyattan yedi giin sonra

konusmaya yiyecek ve igecekleri almaya baglad.

Resim 2. Ameliyat sonrast BT'sinde timoriin total olarak
gikanldig goriilmektedir.

TARTISMA

Mutizm hastanin suurunun agik olmasina karsin
konusmanin tamamen kaybolmasi anlaminda
kullanilmaktadir (1, 5, 11). Mutizmin etyolojisinde
dejeneratif hastabklar, travma, epilepsi, timorler,
inme, pisikiyatrik bozukluklar ve cerrahi girisim
bulunmaktadir (5). Travmadan sonra mutizmin
ortaya ¢ikma nedeni medial frontal loplar, korpus
kallozum veya singtlat girusta kontiizyon veya
iskemi olmasidir (9).

Tibbi tedaviye direng gosteren epileptik
hastalarda epilepsinin kontrol altina alinmas:
amaciyla  kallosotomi uygulanan hastalarda

ameliyat sonras1 mutizm sik gortilen bir bulgudur
(5). Suplemanter motor alanlar ve derin serebellar
niikleuslar: tutan lezyonlar mutizm dahil konugma
bozukluklarina neden olabilmektedir (5). Mutizm
epileptik olgularda konusmanin aniden durmasi
seklinde gortilebilir. Arseni ve Botez (3), Rostomily
ve ark (17), Caplan ve Zervas (4) ve Peled ve ark
(15) suplemanter motor alanlarinda tiimorii olan
bazi hastalarda mutizm ile birlikte epilepsi
gorildigini bildirmislerdir.

Posterior fossa cerrahisinden sonra nadir
gorilen mutizm gegici bir durumdur. Gegici
serebellar mutizm ilk olarak 1985 yilinda Rekate
(16) ve Yonemasu (18) tarafindan yaymlanmistir.
Literattirde gegici serebellar mutizm yayinlanan
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olgularin tamami gocuk ve posterior fossada
lokalize tiiméri biiyiik olan olgulardir (2, 6, 7, §,
10, 13, 14, 16).

Literatiirde olgularin biiyiik gogunlugunda
vermis lokalizasyonlu timor vardir. Mutizm
timorin  histopatolojik tipiyle iligkili degildir.
Literatiirde medulloblastom ( 7, 8, 16, 18),
astrositom (2, 8, 10), ependimom (13, 16, 18) ve
metastatik timor (6) olgular bildirilmistir.

Crutchfield ve ark (5) dentatotalamokortikal
yolun bilateral lezyonunun mutizme neden
oldugunu bildirmistir. Guidetti ve Fraioli (12)
stereotaksik yolla bilateral dentat nukleus lezyonu
olusturulan ve ameliyat sonras1 mutizm gelisen iki
olgu tanumlamuslardir.

Dentatotalamokortikal liflerin 6dem, iskemi ve
cerrahi travma sonucu hasara ugramasi serebellar
mutizmin nedeni olarak goriilmektedir. Bu
nedenle vermian lokalizasyonlu biiyiik tiimérlerin
cikarllmasinda  dentat  niikleuslarin  hasar
gormemesi icin daha dikkatli mikrogirirjik
tekniklerin kullamilmasi gerekmektedir.
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DUZELTMELER

26 STROK HASTALARINDA SERUM FOLAT
VE B4, VITAMIN DUZEYLERI
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* Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji A.B.D.
** Gaziantep Universitesi Tip Fakdiltesi Biyokimya A.B.D.
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Orta dizeyde hiperhomosisteinemi strok igin bagimsz bir risk
faktoridiir. Bir demetilen metiyonin tiirevi olan homosistein ki yolla
metabolize olmaktadir. Bqg vitamini gerektiren transsiiifirasyon
reaksiyonu ile sisteine katabolize olmakta yahut folat ve B 12 vitamini
bagmh bir enzim olan metiyonun sentez ile yeniden metiyonine
donigmektedir. Bu metabolik yollann koenzim veya enzim
eksikligine bagh duraklamasi homosistein birikimine yol agmaktadir.
Koroner, serebral ve periferik arteryal hastaliklan olan hastalann
yaklastk %15-40'nda total homosist{e)in dizeyleri yiksek
bulunmustur. Bu ¢aligmada homosistein metabolizmasinda énemli
bir rol oynayan B12 ve folik asit vitaminlerinin serum diizeyleri strok
tarusi ile hastaneye yatrmg olan 50 hasta (K: 24, E: 26) ve 16 sagjlkh
kontrol bireyde (K:10, E: 6) analiz edilmigtir. Hasta grubu serum B2
ve folik asit dizeyleri kontrol grubundan anlamh olarak digtk
bulunmusgtur {p<0.0001, p<0.001). Bu ¢aligma strokta B12 ve folik
asit vitamin eksikliklerinin olasi bir roliintn gdsterilmesini amaglayan
pilot aragtirma niteligindedir. Bu vitaminlerin eksiklijinde vaskiler
hasara yol agabilen serum vitamin dizeyleri igin, varsa, gegerli bir
esik deerin saptanmasi gibi galigmalarla koruyucu hekimlikte
énemli bir yarar saglayabilecegini diigindirmektedir. Bu galigma
diigitk serum B4 ve folik asit diizeylerinin strok igin risk faktéri
olabileceyi gdriigiini desteklemektedir.
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Figure 3: The figures show the waveform of the averaged responses of 10 cycles recorded the M1 segment of both MCA during hand
gripping and rest in a subject. The figures show significant increases of BFVs of MCA (mean value, the shaded areas indicate + 25EM).

The maximum and minimum values were calculated as a single value at stimulation and rest, respectively.
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Table 1:

Left side

- AIBFV
Vmean

Vr

Vs
Right side
AIBFV
Vmean

Vr

Vs

Male (9)

16,9+1,5
59,2+3,6
55,6+3,5
64,9+4,0

16,2+1,5
56,6+4,6
53,2444
61,9+5,2

Female (9) Total (18)

21,5+4,2
63,8+5,9
59,1+5,7
70,9+6,2

22,2+3,5
60,0+6,8
55,4+6,7
67,0+7,5

19,2+2,2
61,513,4
57,3133
67,9137

19,2+2,0
58,3+4,0
54,3139
64,4+4,5

Kronik donemde, lezyon kargi tarafindaki

hemisfer MCA kan akim hizi parametreleri gruplar
arasinda karsilagtinldiginda, diger gruplara gore
Vmax ve Vmean degerleri GSI'li grupta yine diger

anlamlilik elde edilemedi. (Tablo V).

Cilt: 5 Sayr: 1 Sayfa: 26

plara gore daha diigiiktii ancak istatistiki

Tablo V: Geg dénemde, MCA kan akim hizi parametrelerinin
lezyona kontrlateral hemisferede strok tipine gore dagilimu

Two-tailed unpaired t-test for group means.
Values are mean+SEM, (n) means number of the subjects

Vmax Vmin Vmean Pl 5/D
TIA  8200£1387  3180:606  4940:893  088:0.12 265+0.36
L 83.25¢1095 35624366  54.00:495  085:013 2561036
GSI  5350:s2750  3647:595  3650:1484 084:0.12 574+1056
BI 841242776 3650:1576 5595:2160 0.80:0.19 3911680

Table 2
Vr Vs P value
Male
Left  55,6+3,5 64,9+4,0 0,000
Right 53,2444 61,9+5,2 0,000
Female
Left 59,1+5,7 70,9+6,2 0,000
Right  55,4+6,7 67,0+7,5 0,000
Total
Left 57,3+3,3 67,9+3,7 0,000
Right 54,3+3,9 64,4145 0,600
-~
Two-tailed paired t-test for group means
Values are mean+SEM, (n) means number of the subjects
Cilt: 5 Sayn: 1 Sayfa: 19
]

-XXI-

Cilt: 5 Sayn: 1 Sayfa: 26



