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Giris: Inme, diinyada ikinci en bliyiik 6lim nedenidir. Ayni zamanda diinya capinda engelliligin énde gelen
nedenidir. Bu ¢alismanin amaci; akut iskemik inme (AIS) nedeniyle intravendz trombolitik tedavi (IVT) alan

hastalarda kisa vadeli mortaliteyi tahmin etmede cekirdekli kirmizi kan hiicresi (NRBC), immatur graniilosit sayi
(IGS) ve yiizdesi (%IG) nin etkili bir prediktif belirte¢ olup olmadigini arastirmayi amacladik.

Gereg ve Yontem: Ocak 2021-Ekim 2021 tarihleri arasinda IVT alan AlIS hastalar retrospektif olarak tarandi. Bu
hastalar yas, cinsiyet, inme risk faktorleri, Ulusal Sadlik Enstitiileri inme Olgegi (NIHSS), acil servise bagvuru
aninda beyaz kan hiicresi, NRBC, IGS ve %IG parametreleri kaydedildi. Mortalite gelisen ve gelismeyen grup
olmak (izere ikiye ayrildi. Birincil sonug, 1 aylik mortaliteyi igermesidir. ikincil sonug ise semptomatik intrakraniyal
kanamadir.

Bulgular: Calismamiza acil serviste IVT uyguladigimiz 61 hastadan 51°i dahil edildi. Hastalarin 13’linde (%25,5)
takip sirasinda mortalite gelisti. NRBC ortalamasi mortalite gelisen hastalarda 0,35+0,27 iken, mortalite
gelismeyen hastalarda ise 0,01+0,05 olarak bulundu. IG ortalamasi mortalite gelisen hastalarda 0,20+0,16 iken,
mortalite gelismeyen hastalarda 0,04+0,03 idi. Hem NRBC hem de IG istatiksel olarak anlamliydi. Ayrica iki
hastada intraparankimal kanama gézlendi.

Sonug: Calismamiz IVT ile tedavi edilen AIS hastalarinda periferik kanda artmis NRBC, % IG ve IGS degerleri
mortalitenin erken bir biyobelirteci olabilir.
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SUMMARY

Introduction: Stroke is the second leading cause of death in the world. It is also the leading cause of disability
worldwide. The aim of this study; we aimed to investigate whether an effective predictive marker of nucleated red
blood cell (NRBC), immature granulocyte count (IGC), and percent (IG%) in predicting short-term mortality in
patients receiving intravenous thrombolytic therapy (IVT) for acute ischemic stroke (AIS).

Material and Method: AIS patients who received IVT between January 2021 and October 2021 were
retrospectively screened. Age, gender, stroke risk factors, National Institutes of Health Stroke Scale (NIHSS),
white blood cell, NRBC, IGS and %IG parameters at the time of admission to the emergency department were
recorded in these patients. Mortality was divided into developing and non-developing groups. The primary
outcome is that it includes 1-month mortality. The secondary outcome is symptomatic intracranial hemorrhage.

Results: 51 of 61 patients who underwent IVT in the emergency department were included in our study. Mortality
developed in 13 (25.5%) patients during follow-up. While the mean NRBC was 0.35+0.27 in patients who
developed mortality, it was 0.01+0.05 in patients who did not develop mortality. While the mean of IG was
0.20+0.16 in patients who developed mortality, it was 0.04+£0.03 in patients who did not develop mortality. Both
NRBC and IG were statistically significant. In addition, intraparenchymal hemorrhage was observed in two
patients

Conclusion: In our study, increased NRBC, % IG and IGS values in peripheral blood may be an early biomarker

of mortality in AIS patients treated with IVT

GiRIiS

Serebrovaskdler inme, yillik yaklagik 5.5 milyon
O0lum oraniyla dinyada ikinci en buylk &lim
nedenidir. Ayni zamanda, hayatta kalanlarin yak-
lasik yarisi kronik olarak engelli bir sekilde yasa-
mini surdurdagiunden dolayr dinya ¢apinda en-
gelliligin 6nde gelen nedenidir. Bu nedenle inme,
ciddi ekonomik ve sosyal sonuglari agisindan son
derece 6nemli bir halk saghgi sorunudur (1).
inmelerin yaklasik %80'i iskemik inme iken geri
kalani hemorajik inmedir ancak inme tiplerinin
gercek oranlari populasyona bagl olarak degisir
(2). Akut iskemik inme (AIS), beynin bir bodlge-
sinde serebral kan akisinin ani kaybi ve bunun
sonucunda norolojik fonksiyon kaybi olarak
tanimlanir. Bir vaskuler tikaniklik sirasinda,
beyindeki hasarin irreversibl oldugu core bolgesi
ve beynin kan akisinin azalmasi nedeniyle islevini
kaybettigi ancak reversibl yaralandigi penumbra
alani olusur. iskemik inme dahil olmak iizere
beynin bircok akut patolojisinde, serebral dokuda
inflamatuvar reaksiyon meydana gelir (3). iske-
mik inmenin akut déneminde; revaskularizasyon
tedavileri olarak 4,5 saate kadar intraven6z doku
plazminojen aktivatéru (IV tPA) ve 6 saate kadar
mekanik trombektomi uygulanmaktadir (4,5).
Bununla birlikte, kisa terapdtik tedavi suresi,
uygunluk kriterlerinin segicilidi ve ¢ok sayida
kontrendikasyon durumlari olmak Uzere cesitli
sinirhliklari da vardir (6). Akut iskemik inmeli
hastalarda mortaliteyi erken tahmin etmek igin
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hematolojik parametrelerin yararli olabilecegini
dustnmekteyiz.

Son zamanlarda bazi hematolojik parametrelerin
periferik kanda saptanmalari artan 6lim orani ve
kétl prognoz ile iliskili olabilecegi bildirilmistir
(7,8). Cekirdekli kirmizi kan hicresi (NRBC),
eritropoietik serinin 6nct hicresidir ve saglikh
yetiskinde kanda bulunmazlar (9). Ancak infla-
masyon, masif kanama, hematolojik malignite
veya siddetli hipoksi durumlarinda dolagimda
gorultr (10,11). Akut solunum yetmezligi sen-
dromu (ARDS), sepsis ve ciddi akut pankreatit
tani hastalar ile anestezi, cerrahi ve koroner
yogun bakim Unitesinde yatan hastalarda
NRBC’nin varhgi kéti prognoz ve mortalitenin
erken Dbelirleyicisi oldugu gosterildi  (11-16).
immatiir granilosit (IG), kemik iligindeki proge-
nitdér hicredir ve saglikli yetiskinde kanda bulun-
mazlar (17). Ancak bakteriyel enfeksiyonlar, akut
inflamatuar hastaliklar, kanser, cerrahi travma,
ortopedik travma, doku nekrozu, miyeloproliferatif
hastaliklar, steroid kullanimi ve gebeligin son
trimesteri gibi durumlarda sistemik dolagima
salinirlar (18). IG, yeni bir inflamasyon belirteci
olarak sunulmustur (17). Ust gastrointestinal ka-
nama, akut nekrotizan pankreatit, akut apandisit,
sepsis ve kritik hastalarda 1G'nin ortaya ¢ikmasi
erken donemde hastalidin ciddiyetini tahmin
etmede etkili bir biyobelirte¢ oldugu vurgulandi
(14,19-22). Bildigimiz kadariyla akut iskemik inme
hastalarinda hematolojik parametrelerin mortalite
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Uzerindeki etkilerini gosteren calisma yoktur. Bu
c¢alismanin amaci; acil servise akut iskemik inme
ile bagvuran ve trombolitik tedavi alan hastalarda,
kisa vadeli (30 gunlik) mortaliteyi tahmin etmede
NRBC, IG sayl ve yuzdesinin etkili bir prediktif
belirte¢ olup olmadigini arastirmayi1 amagladik.

MATERYAL VE METOD

Tek merkezli, retrospektif olarak tasarlanmis bu
calisma, yillk ortalama 150.000 hasta kabul
edilen Uglncli basamak Bozyaka Egitim ve
Arastirma Hastanesinin acil servisinde yapildi.
Ocak 2021-Ekim 2021 tarihleri arasinda, 18 yas
ve Ustl akut iskemik inme tanisi ile trombolitik
tedavi alan hastalarin verileri tarandi. iskemik
inmenin ilk 4,5. saatine kadar IV tPA olarak Altep-
laz alan hastalar ¢calismaya dahil edildi. Diglama
kriterleri ise; endovaskuler tedavi alanlar, iskemik
semptomlarin baglama zamani belirsiz olanlar,
akut iskemik inme harici patoloji saptananlar,
otoimmin hastaligi olanlar, hematolojik ve
immunolojik hastaligi olanlar, kemoterapi alanlar,
laboratuvar verileri eksik hastalar, steroid tedavisi
alanlar ve 1. ayda izlemi kaybedilen hastalardi. IV
tPA (Alteplaz, 0.9 mg / kg, maksimum toplam 90
mg / kg) kullanilir. Baglangigta toplam dozun
%10'u bolus, kalani ise bir saat icinde infliizyon
seklinde verilir. Bu amacla hastane bilgi yonetim
sistemi veri tabanini kullanarak yas, cinsiyet,
inme risk faktorleri (hipertansiyon, diyabet, dnceki
iskemik inme / gecici iskemik atak, koroner kalp
hastaligi ve atriyal fibrilasyon), acil servise bas-
vuru aninda beyaz kan hucresi (WBC), NRBC, I1G
sayl ve yuzdesi calisma formuna kaydedildi.
Mortalite gelisen ve gelismeyen grup olmak lizere
ikiye ayrildi. Birincil sonug, 1 aylik mortaliteyi
icermesidir. ikincil sonuc ise semptomatik intrak-
raniyal kanamadir. istanbul Madipol Universitesi
(25.11.2021 / 1148)

Istatiksel Yontemler

Toplanan veriler SPSS istatistiksel analizi 26.0
paket programi kullanilarak degerlendirildi. Si-
rekli degiskenler, dediskenin normal dagilima
uyup uymadigina bagli olarak ortalama + stan-
dart sapma (SD) olarak sunuldu. Gruplar arasin-
da surekli degiskenlerdeki farkliliklari incelemek
icin Mann-Whitney U testi yapildi. Bagimsiz de-
giskenler arasi iligki Pearson korelasyon analizi
ile incelendi. Kategorik degiskenler ki-kare testi

Cilt 26, Sayi 2, Nisan-Mayis-Haziran; 2022

ile analiz edildi. istatistiksel anlamlilik p < 0.05
olarak alindi.

BULGULAR

Calismamiza Ocak 2021 ve Ekim 2021 tarihleri
arasinda acil serviste trombolitik tedavi uygula-
digimiz 61 hastadan 51’i dahil edildi. Hematolojik
ve immiunolojik hastaligi olan iki hasta, kemo-
terapi alan bir hasta, laboratuvar veri eksikligi
olan yedi hasta olmak Uzere toplam 10 hasta
calisma disi birakildi. Bu hastalarin 23’0 kadin
(%45,1), 28’i erkek (%54,9)'ti. Yas ortalamasi tim
hastalarin 67,6£12,3, kadinlarin 72,8+8,5, erkek-
lerin 63,3+13,4 idi. Hastalarin 13’Unde (%25,5)
takip sirasinda mortalite gelisti. Mortalite gelisen
hastalarin 4’0 kadin, 9'u erkekti. Aralarinda istis-
tiksel olarak anlamh fark bulundu (p=0,04). Mor-
talite gelisen hastalarin yas ortamasi 72,23+9,87,
mortalite gelismeyen hastalarin yas ortalamasi
66,05+12,82 idi. Aradaki fark istatistiksel olarak
anlamh degildi (p=0,19). iki hastada intraparan-
kimal kanama go6zlendi. Trombolitik tedavi alan
hastanin birinde epistaksis gelismesi ve digerinde
hipotansiyon gelismesi nedeniyle yarim birakildi.
Hastalarin 6lim nedenleri incelendiginde inmeye
bagl 6lum sayisi 7 olup 6lum orani %53.8, bir
hasta aort diseksiyonu, U¢ hasta yogun bakimda
sepsis, bir hasta covide sekonder 6lUm, bir hasta
aspirasyon pnémoni olarak bulundu. Inme risk
faktorleri deg@erlendirildiginde bir veya daha az
risk faktoru olanlar 21 (%41,2), iki veya daha
fazla risk faktori olanlar 30 (%58.8) hastaydi.
NRBC ortalamasi mortalite gelisen hastalarda
0,35+0,27 iken, mortalite gelismeyen hastalarda
ise 0,01+0,05 olarak bulundu. Bu fark istatistiksel
olarak anlamliydi (p<0,0001) (Sekil 1). NRBC
ortalamasi ile NIHSS giris skoru ve yas arasinda
anlamli iligki saptanmadi (sirasiyla p=0,13,
p=0,32). IG sayisi ortalamasi mortalite gelisen
hastalarda 0,2010,16 iken, mortalite gelismeyen
hastalarda 0,04+0,03 idi (Sekil 2). Aradaki fark
istatistiksel olarak anlamli bulundu (p<0,0001).
Beyaz kire sayisi ortalamasi; mortalite gelisen
hastalarda 8,94+4,03 iken, mortalite gelismeyen
hastalarda 9,41+4,61 idi. Aradaki fark istatistiksel
olarak anlamli bulunmadi (p=0,85). Beklendigi
gibi NIHSS skoru yiksek olan hastalarin 6lim
oranlari anlamh olarak ytksekti (p=0,01). NIHSS
ortalamasi; mortalite gelisen hastalarda 13,38+
4,31 iken, mortalite gelismeyen hastalarda 9,26+
5,02 olarak bulundu.
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degerlerinin mortalite gelismeyen hastalara goére
daha yuksek oldugunu tespit ettik. Ayrica NIHSS
skoru yuksek olan hastalarin 6lim oranlarini da
yiksek bulduk. Literatirde NRBC ve IG ile
yapiimis mortalite ¢alismalari daha ¢ok yogun
bakim hastalari ve yenidogan hastalarinda
yapilmistir. inmeli olgularda bu biyobelirtecler
calisiimamistir. Bizim calismamiz AIS ile acile
gelen ve trombolitik tedavi uygulanan spesifik bir
grup hastalar Uzerinde yapilmasi agisindan
Onemlidir.

Literatlirde, neonatal dénemde mortaliteyi goste-
ren bir biomarker olarak kulanimi ile ilgili birgok
calisma bulunmaktadir (23-25). Yenidoganda
hipoksik hasarda, beyin kanamalarinda morta-
liteyi gosterebilecegdi bildiriimistir (25). Yetiskinde
kullanimi ile ilgili daha az sayida calisma bulun-
maktadir. Stachon ve ark’'nin calismasinda 383
yogun bakim hastasinda NRBC insidansi %17,5
idi. NRBC pozitif hastalarda mortalite orani %50,
NRBC negatif hastalarda ise %9,8 idi. Bu sonug-
lara gbre yogun bakim hastalarinda mortalite
belirteci olabilecegini ifade etmiglerdir (26). Ayni
yazar hastanede yatan 4173 ciddi hastaligi olan
hastalari taramistir. Genel cerrahi ve travma cer-
rahisi sonrasi yogun bakimda yatan hastalarda
en yiksek insidansi saptanmistir. NRBC artisi
yas ve mortalite ile iligkili bulunmustur. Hastane
mortalitesini gdstermede %57,9 sensitif, %93,9
spesifik oldugu belirtilmistir (27). Monteiro Junior
ve ark. benzer olarak kardiyak cerrahi sonrasi
mortalite markeri olarak kullaniimasini énermistir
(16). Yodun bakimda yatan 152 hastada yapilan
bir calismada Apache Il skorlarindan bagimsiz
olarak NRBC yiiksekligi mortaliye 6ngoren bir
biyobelirte¢ olmustur. Menk ve ark. 404 ciddi akut
respiratuar distres sendromlu (ARDS) hastada
yaptigi ¢alismada, uzun slre yogun bakim Unite-
sinde yatis ve yiksek 6lim oranlariyla NRBC'nin
iliskili oldugu gostermiglerdir (11). Narci ve ark
yaptiklari retrospektif calismada, acil serviste
travmatik olmayan kritik hastalari belirlemede
NRBC roli oldugunu ve periferik kandaki NRBC
dizeylerinin acil servise basvuran hastalarda tim
nedenlere bagl mortalitenin bagimsiz bir degis-
keni oldugunu bildirdiler (7). immatir graniilosit
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orani pankreatit hipoksik ansefalopati, sepsis,
gastrointestinal kanama gibi bircok hastalikta
mortalite markeri olarak kullaniimasi énerilmekte-
dir (8). Sauneuf ve ark yaptigi prospektif kohort
calismada hastane disi kardiyak arrest vakala-
rinda olgunlasmamis/toplam grandlosit oraninin
kot prognoz gostergesi oldugunu belirtmislerdir
(28). Ust GIS kanamali hastalarda basit hemo-
gram testlerinden elde edilebilen IG sayi ve %
IG’nin 30 gunlik mortalite icin bagimsiz risk
faktorleri oldugunu bildirdiler. Bu g¢alismada 1G
sayisi %60 duyarlilik, % 84.4 dzgullik ve % IG
icin ise % 66.7 duyarhlk, %75.7 6zgullikleri vardi
(19). Akut pankreatitli hastalarda hastane igi mor-
taliteyi belirlemede % IG’nin duyarliligi %50,00,
0zglllugl %97,12 olarak bildirildi. Sonugta akut
pankreatitli hastalarda daha yiksek % IG sevi-
yelerinin hastane ici mortalite ile iligkili olabile-
cegini gosterdiler (29). Ne NRBC ne de IGS ve
%’si iskemik serebrovaskiler hastalikta galigiima-
mistir.

Bizim calismamizin kisithliklari, hasta sayisinin
sinirl olmasi, tek merkezli bir ¢alisma olmasidir.
Ancak literatirde trombolitik tedavi alan iskemik
inmeli hastalarda benzer bir ¢alismaya rastlan-
mamasl! acgisindan énemlidir. Acil servise gelen
iskemik inmeli hastalarda rutin olarak bakmasi
kolay olan bu iki parametre rutin pratigimizde
gb6zden kagmaktadir. Daha dikkatli olarak bu
markerleri incelemek bize prognoz agisindan
Onemli ipuclari verebilir. Daha fazla sayida hasta
Uzerinde benzer ¢alismalarin ¢ok merkezli olarak
yapilmasi bu énemli konuya 1sik tutacaktir.

SONUG

Acil servise AIS semptomu ile basvuran hasta-
larda periferik kanda NRBC ve % |G degerleri
mortalitenin  erken bir biyobelirteci olabilir.
Bununla birlikte NRBC ve % IG degerleri prog-
nozu tahmin etmek igin glvenilir ve ucuz biyo-
belirte¢ olarak kabul edilebilir. Ayrica bu biyobe-
lirtegler acil servislerde supheli kritik hastalarin
takibinde kullanilabilir. Olasi mekanizmalari
aydinlatmak igin bu konuda daha fazla arastirma
yapilmasi gerekebilir.
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