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ÖZ 

Giriş: İnme, dünyada ikinci en büyük ölüm nedenidir. Aynı zamanda dünya çapında engelliliğin önde gelen 
nedenidir. Bu çalışmanın amacı; akut iskemik inme (AIS) nedeniyle intravenöz trombolitik tedavi (IVT) alan 
hastalarda kısa vadeli mortaliteyi tahmin etmede çekirdekli kırmızı kan hücresi (NRBC), immatur granülosit sayı 
(IGS) ve yüzdesi (%IG)’nin etkili bir prediktif belirteç olup olmadığını araştırmayı amaçladık. 

Gereç ve Yöntem: Ocak 2021-Ekim 2021 tarihleri arasında IVT alan AIS hastalar retrospektif olarak tarandı. Bu 
hastalar yaş, cinsiyet, inme risk faktörleri, Ulusal Sağlık Enstitüleri İnme Ölçeği (NIHSS), acil servise başvuru 
anında beyaz kan hücresi, NRBC, IGS ve %IG parametreleri kaydedildi. Mortalite gelişen ve gelişmeyen grup 
olmak üzere ikiye ayrıldı. Birincil sonuç, 1 aylık mortaliteyi içermesidir. İkincil sonuç ise semptomatik intrakraniyal 
kanamadır.  

Bulgular: Çalışmamıza acil serviste IVT uyguladığımız 61 hastadan 51’i dahil edildi. Hastaların 13’ünde (%25,5) 
takip sırasında mortalite gelişti. NRBC ortalaması mortalite gelişen hastalarda 0,35±0,27 iken, mortalite 
gelişmeyen hastalarda ise 0,01±0,05 olarak bulundu. IG ortalaması mortalite gelişen hastalarda 0,20±0,16 iken, 
mortalite gelişmeyen hastalarda 0,04±0,03 idi. Hem NRBC hem de IG istatiksel olarak anlamlıydı. Ayrıca iki 
hastada intraparankimal kanama gözlendi.  

Sonuç: Çalışmamız IVT ile tedavi edilen AIS hastalarında periferik kanda artmış NRBC, % IG ve IGS değerleri 
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 

 
 

 

GİRİŞ 

Serebrovasküler inme, yıllık yaklaşık 5.5 milyon 
ölüm oranıyla dünyada ikinci en büyük ölüm 
nedenidir. Aynı zamanda, hayatta kalanların yak-
laşık yarısı kronik olarak engelli bir şekilde yaşa-
mını sürdürdüğünden dolayı dünya çapında en-
gelliliğin önde gelen nedenidir. Bu nedenle inme, 
ciddi ekonomik ve sosyal sonuçları açısından son 
derece önemli bir halk sağlığı sorunudur (1). 
İnmelerin yaklaşık %80'i iskemik inme iken geri 
kalanı hemorajik inmedir ancak inme tiplerinin 
gerçek oranları popülasyona bağlı olarak değişir 
(2). Akut iskemik inme (AIS), beynin bir bölge-
sinde serebral kan akışının ani kaybı ve bunun 
sonucunda nörolojik fonksiyon kaybı olarak 
tanımlanır. Bir vasküler tıkanıklık sırasında, 
beyindeki hasarın irreversibl olduğu core bölgesi 
ve beynin kan akışının azalması nedeniyle işlevini 
kaybettiği ancak reversibl yaralandığı penumbra 
alanı oluşur. İskemik inme dahil olmak üzere 
beynin birçok akut patolojisinde, serebral dokuda 
inflamatuvar reaksiyon meydana gelir (3).  İske-
mik inmenin akut döneminde; revaskülarizasyon 
tedavileri olarak 4,5 saate kadar intravenöz doku 
plazminojen aktivatörü (IV tPA) ve 6 saate kadar 
mekanik trombektomi uygulanmaktadır (4,5). 
Bununla birlikte, kısa terapötik tedavi süresi, 
uygunluk kriterlerinin seçiciliği ve çok sayıda 
kontrendikasyon durumları olmak üzere çeşitli 
sınırlılıkları da vardır (6). Akut iskemik inmeli 
hastalarda mortaliteyi erken tahmin etmek için 

hematolojik parametrelerin yararlı olabileceğini 
düşünmekteyiz.  

Son zamanlarda bazı hematolojik parametrelerin 
periferik kanda saptanmaları artan ölüm oranı ve 
kötü prognoz ile ilişkili olabileceği bildirilmiştir 
(7,8). Çekirdekli kırmızı kan hücresi (NRBC), 
eritropoietik serinin öncü hücresidir ve sağlıklı 
yetişkinde kanda bulunmazlar (9). Ancak infla-
masyon, masif kanama, hematolojik malignite 
veya şiddetli hipoksi durumlarında dolaşımda 
görülür (10,11).  Akut solunum yetmezliği sen-
dromu (ARDS), sepsis ve ciddi akut pankreatit 
tanılı hastalar ile anestezi, cerrahi ve koroner 
yoğun bakım ünitesinde yatan hastalarda 
NRBC’nin varlığı kötü prognoz ve mortalitenin 
erken belirleyicisi olduğu gösterildi (11-16). 
İmmatür granülosit (IG), kemik iliğindeki proge-
nitör hücredir ve sağlıklı yetişkinde kanda bulun-
mazlar (17). Ancak bakteriyel enfeksiyonlar, akut 
inflamatuar hastalıklar, kanser, cerrahi travma, 
ortopedik travma, doku nekrozu, miyeloproliferatif 
hastalıklar, steroid kullanımı ve gebeliğin son 
trimesteri gibi durumlarda sistemik dolaşıma 
salınırlar (18). IG, yeni bir inflamasyon belirteci 
olarak sunulmuştur (17). Üst gastrointestinal ka-
nama, akut nekrotizan pankreatit, akut apandisit, 
sepsis ve kritik hastalarda IG'nin ortaya çıkması 
erken dönemde hastalığın ciddiyetini tahmin 
etmede etkili bir biyobelirteç olduğu vurgulandı 
(14,19-22). Bildiğimiz kadarıyla akut iskemik inme 
hastalarında hematolojik parametrelerin mortalite 
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üzerindeki etkilerini gösteren çalışma yoktur. Bu 
çalışmanın amacı; acil servise akut iskemik inme 
ile başvuran ve trombolitik tedavi alan hastalarda, 
kısa vadeli (30 günlük) mortaliteyi tahmin etmede 
NRBC, IG sayı ve yüzdesinin etkili bir prediktif 
belirteç olup olmadığını araştırmayı amaçladık. 

MATERYAL VE METOD 

Tek merkezli, retrospektif olarak tasarlanmış bu 
çalışma, yıllık ortalama 150.000 hasta kabul 
edilen üçüncü basamak Bozyaka Eğitim ve 
Araştırma Hastanesinin acil servisinde yapıldı. 
Ocak 2021-Ekim 2021 tarihleri arasında, 18 yaş 
ve üstü akut iskemik inme tanısı ile trombolitik 
tedavi alan hastaların verileri tarandı. İskemik 
inmenin ilk 4,5. saatine kadar IV tPA olarak Altep-
laz alan hastalar çalışmaya dahil edildi. Dışlama 
kriterleri ise; endovasküler tedavi alanlar, iskemik 
semptomların başlama zamanı belirsiz olanlar, 
akut iskemik inme harici patoloji saptananlar, 
otoimmün hastalığı olanlar, hematolojik ve 
immünolojik hastalığı olanlar, kemoterapi alanlar, 
laboratuvar verileri eksik hastalar, steroid tedavisi 
alanlar ve 1. ayda izlemi kaybedilen hastalardı. IV 
tPA (Alteplaz, 0.9 mg / kg, maksimum toplam 90 
mg / kg) kullanılır. Başlangıçta toplam dozun 
%10'u bolus, kalanı ise bir saat içinde infüzyon 
şeklinde verilir. Bu amaçla hastane bilgi yönetim 
sistemi veri tabanını kullanarak yaş, cinsiyet, 
inme risk faktörleri (hipertansiyon, diyabet, önceki 
iskemik inme / geçici iskemik atak, koroner kalp 
hastalığı ve atriyal fibrilasyon), acil servise baş-
vuru anında beyaz kan hücresi (WBC), NRBC, IG 
sayı ve yüzdesi çalışma formuna kaydedildi. 
Mortalite gelişen ve gelişmeyen grup olmak üzere 
ikiye ayrıldı. Birincil sonuç, 1 aylık mortaliteyi 
içermesidir. İkincil sonuç ise semptomatik intrak-
raniyal kanamadır. İstanbul Madipol Üniversitesi 
(25.11.2021 / 1148) 

İstatiksel Yöntemler 

Toplanan veriler SPSS istatistiksel analizi 26.0 
paket programı kullanılarak değerlendirildi. Sü-
rekli değişkenler, değişkenin normal dağılıma 
uyup uymadığına bağlı olarak ortalama ± stan-
dart sapma (SD) olarak sunuldu. Gruplar arasın-
da sürekli değişkenlerdeki farklılıkları incelemek 
için Mann-Whitney U testi yapıldı.  Bağımsız de-
ğişkenler arası ilişki Pearson korelasyon analizi 
ile incelendi. Kategorik değişkenler ki-kare testi 

ile analiz edildi.  İstatistiksel anlamlılık p < 0.05  
olarak alındı. 

BULGULAR 

Çalışmamıza Ocak 2021 ve Ekim 2021 tarihleri 
arasında acil serviste trombolitik tedavi uygula-
dığımız 61 hastadan 51’i dahil edildi. Hematolojik 
ve immünolojik hastalığı olan iki hasta, kemo-
terapi alan bir hasta, laboratuvar veri eksikliği 
olan yedi hasta olmak üzere toplam 10 hasta 
çalışma dışı bırakıldı. Bu hastaların 23’ü kadın 
(%45,1), 28’i erkek (%54,9)’ti. Yaş ortalaması tüm 
hastaların 67,6±12,3, kadınların 72,8±8,5, erkek-
lerin 63,3±13,4 idi. Hastaların 13’ünde (%25,5) 
takip sırasında mortalite gelişti. Mortalite gelişen 
hastaların 4’ü kadın, 9’u erkekti. Aralarında istis-
tiksel olarak anlamlı fark bulundu (p=0,04). Mor-
talite gelişen hastaların yaş ortaması 72,23±9,87, 
mortalite gelişmeyen hastaların yaş ortalaması 
66,05±12,82 idi. Aradaki fark istatistiksel olarak 
anlamlı değildi (p=0,19). İki hastada intraparan-
kimal kanama gözlendi. Trombolitik tedavi alan 
hastanın birinde epistaksis gelişmesi ve diğerinde 
hipotansiyon gelişmesi nedeniyle yarım bırakıldı. 
Hastaların ölüm nedenleri incelendiğinde inmeye 
bağlı ölüm sayısı 7 olup ölüm oranı %53.8, bir 
hasta aort diseksiyonu, üç hasta yoğun bakımda 
sepsis, bir hasta covide sekonder ölüm, bir hasta 
aspirasyon pnömoni olarak bulundu.  İnme risk 
faktörleri değerlendirildiğinde bir veya daha az 
risk faktörü olanlar 21 (%41,2), iki veya daha 
fazla risk faktörü olanlar 30 (%58.8) hastaydı. 
NRBC ortalaması mortalite gelişen hastalarda 
0,35±0,27 iken, mortalite gelişmeyen hastalarda 
ise 0,01±0,05 olarak bulundu. Bu fark istatistiksel 
olarak anlamlıydı (p<0,0001) (Şekil 1). NRBC 
ortalaması ile NIHSS giriş skoru ve yaş arasında 
anlamlı ilişki saptanmadı (sırasıyla p=0,13, 
p=0,32). IG sayısı ortalaması mortalite gelişen 
hastalarda 0,20±0,16 iken, mortalite gelişmeyen 
hastalarda 0,04±0,03 idi (Şekil 2). Aradaki fark 
istatistiksel olarak anlamlı bulundu (p<0,0001). 
Beyaz küre sayısı ortalaması; mortalite gelişen 
hastalarda 8,94±4,03 iken, mortalite gelişmeyen 
hastalarda 9,41±4,61 idi. Aradaki fark istatistiksel 
olarak anlamlı bulunmadı (p=0,85). Beklendiği 
gibi NIHSS skoru yüksek olan hastaların ölüm 
oranları anlamlı olarak yüksekti (p=0,01). NIHSS 
ortalaması; mortalite gelişen hastalarda 13,38± 
4,31 iken, mortalite gelişmeyen hastalarda 9,26± 
5,02 olarak bulundu. 
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Şekil 1. NRBC ortalaması ile mortalite arasındaki ilişki 

 

 

Şekil 2. İmmatür granülosit ortalaması ile mortalite arasındaki ilişki 

 

 

TARTIŞMA 

Bu çalışmamızda; trombolitik tedavi alan akut 
iskemik inmeli hastalarda NRBC, IG sayısı (IGS) 

ve yüzdesi (%IG)’nin mortal seyreden vakalarda 
anlamlı olarak yüksek saptadık. Sonuçlarımızda, 
mortalite gelişen hastalarda NRBC, %IG, IGS 
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değerlerinin mortalite gelişmeyen hastalara göre 
daha yüksek olduğunu tespit ettik. Ayrıca NIHSS 
skoru yüksek olan hastaların ölüm oranlarını da 
yüksek bulduk. Literatürde NRBC ve IG ile 
yapılmış mortalite çalışmaları daha çok yoğun 
bakım hastaları ve yenidoğan hastalarında 
yapılmıştır. İnmeli olgularda bu biyobelirteçler 
çalışılmamıştır. Bizim çalışmamız AIS ile acile 
gelen ve trombolitik tedavi uygulanan spesifik bir 
grup hastalar üzerinde yapılması açısından 
önemlidir. 

Literatürde, neonatal dönemde mortaliteyi göste-
ren bir biomarker olarak kulanımı ile ilgili birçok 
çalışma bulunmaktadır (23-25). Yenidoğanda 
hipoksik hasarda, beyin kanamalarında morta-
liteyi gösterebileceği bildirilmiştir (25). Yetişkinde 
kullanımı ile ilgili daha az sayıda çalışma bulun-
maktadır. Stachon ve ark’nın çalışmasında 383 
yoğun bakım hastasında NRBC insidansı %17,5 
idi. NRBC pozitif hastalarda mortalite oranı %50, 
NRBC negatif hastalarda ise %9,8 idi. Bu sonuç-
lara göre yoğun bakım hastalarında mortalite 
belirteci olabileceğini ifade etmişlerdir (26). Aynı 
yazar hastanede yatan 4173 ciddi hastalığı olan 
hastaları taramıştır. Genel cerrahi ve travma cer-
rahisi sonrası yoğun bakımda yatan hastalarda 
en yüksek insidansı saptanmıştır. NRBC artışı 
yaş ve mortalite ile ilişkili bulunmuştur. Hastane 
mortalitesini göstermede %57,9 sensitif, %93,9 
spesifik olduğu belirtilmiştir (27). Monteiro Júnior 
ve ark. benzer olarak kardiyak cerrahi sonrası 
mortalite markeri olarak kullanılmasını önermiştir 
(16). Yoğun bakımda yatan 152 hastada yapılan 
bir çalışmada Apache II skorlarından bağımsız 
olarak NRBC yüksekliği mortaliye öngören bir 
biyobelirteç olmuştur. Menk ve ark. 404 ciddi akut 
respiratuar distres sendromlu (ARDS) hastada 
yaptığı çalışmada, uzun süre yoğun bakım ünite-
sinde yatış ve yüksek ölüm oranlarıyla NRBC'nin 
ilişkili olduğu göstermişlerdir (11). Narcı ve ark 
yaptıkları retrospektif çalışmada, acil serviste 
travmatik olmayan kritik hastaları belirlemede 
NRBC rolü olduğunu ve periferik kandaki NRBC 
düzeylerinin acil servise başvuran hastalarda tüm 
nedenlere bağlı mortalitenin bağımsız bir değiş-
keni olduğunu bildirdiler (7). İmmatür granülosit 

oranı pankreatit hipoksik ansefalopati, sepsis, 
gastrointestinal kanama gibi birçok hastalıkta 
mortalite markeri olarak kullanılması önerilmekte-
dir (8). Sauneuf ve ark yaptığı prospektif kohort 
çalışmada hastane dışı kardiyak arrest vakala-
rında olgunlaşmamış/toplam granülosit oranının 
kötü prognoz göstergesi olduğunu belirtmişlerdir 
(28). Üst GIS kanamalı hastalarda basit hemo-
gram testlerinden elde edilebilen IG sayı ve % 
IG’nin 30 günlük mortalite için bağımsız risk 
faktörleri olduğunu bildirdiler. Bu çalışmada IG 
sayısı %60 duyarlılık, % 84.4 özgüllük ve  % IG 
için ise % 66.7 duyarlılık, %75.7 özgüllükleri vardı 
(19). Akut pankreatitli hastalarda hastane içi mor-
taliteyi belirlemede % IG’nin duyarlılığı %50,00, 
özgüllüğü %97,12 olarak bildirildi. Sonuçta akut 
pankreatitli hastalarda daha yüksek % IG sevi-
yelerinin hastane içi mortalite ile ilişkili olabile-
ceğini gösterdiler (29). Ne NRBC ne de IGS ve 
%’si iskemik serebrovasküler hastalıkta çalışılma-
mıştır. 

Bizim çalışmamızın kısıtlılıkları, hasta sayısının 
sınırlı olması, tek merkezli bir çalışma olmasıdır. 
Ancak literatürde trombolitik tedavi alan iskemik 
inmeli hastalarda benzer bir çalışmaya rastlan-
maması açısından önemlidir. Acil servise gelen 
iskemik inmeli hastalarda rutin olarak bakması 
kolay olan bu iki parametre rutin pratiğimizde 
gözden kaçmaktadır. Daha dikkatli olarak bu 
markerleri incelemek bize prognoz açısından 
önemli ipuçları verebilir. Daha fazla sayıda hasta 
üzerinde benzer çalışmaların çok merkezli olarak 
yapılması bu önemli konuya ışık tutacaktır.  

SONUÇ 

Acil servise AIS semptomu ile başvuran hasta-
larda periferik kanda NRBC ve % IG değerleri 
mortalitenin erken bir biyobelirteci olabilir.  
Bununla birlikte NRBC ve % IG değerleri prog-
nozu tahmin etmek için güvenilir ve ucuz biyo-
belirteç olarak kabul edilebilir. Ayrıca bu biyobe-
lirteçler acil servislerde şüpheli kritik hastaların 
takibinde kullanılabilir. Olası mekanizmaları 
aydınlatmak için bu konuda daha fazla araştırma 
yapılması gerekebilir. 
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