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OZET

Serebrovaskiiler hastalik, diinyada ve iilkemizde ilk swralarda yer alan 6lim
nedenlerindendir. Serebrovaskiiler hastalik, tanisi alan hastalarda erken donemde
goriilen komplikasyonlarin belirlenmesi ve tedavisi 6nem tasimaktadir. Glial Fibriller
Asidik Protein (GFAP), astrositlerden eksprese edilen, selektif bir markerdir.
Merkezi Sinir Sisteminin hasarinda glial hiicreler, hiicresel cevabi baglatirlar.
Galectin-3’iin fizyolojik ve patolojik olaylardan etkilendigi ve enflamatuvar
cevaplarda rol aldig1 tespit edilmistir. Biz bu calismada serebrovaskiiler hastalik,
nedeniyle acil servisimize basvuran hastalarda GFAP ve galectin-3 diizeylerinin tani
ve prognoz lizerine olan etkilerini arastirmay1 amaglandi.

Calismaya serebrovaskiiler hastalik, tanisi almis 27 erkek, 31 kadin olmak
iizere toplam 58 hasta ve 29 erkek, 21 kadin olmak iizere 50 saglikli kisi alindi.
Hasta grubundan hastaneye basvuru aninda ve 3.giinde; saglikli kontrol gruptaki
kisilerdende basvuru aninda kan 6rnegi alindi.

Hasta grubu ile saglikli kontrol grubu arasinda GFAP ve galectin-3 diizeyi
karsilagtirildi.

Hasta grubunda GFAP (37.93+11.52) ve galectin-3 (1.47+1,30 ) diizeyleri
sagliklt kontrol grubunda o6l¢iilen GFAP (24,90+13,90) ve galectin-3 (0,84+0,5)
diizeylerine gore yliksek bulundu (p<0,05).

Hasta grubunda basvuru aninda olgiilen GFAP (37.93+11.52) ve galectin-3
(1.47+£1,30) diizeyleri 3.giin alinan GFAP (30.58+14.18) ve galectin-3 (1,09+0,35)
diizeylerine gore yliksek bulundu (p<0,05).

Glial Fibriller Asidik Protein ve galektin-3 diizeylerinin serebrovaskiiler
olaylarda ve ozellikle akut donemde yilikselmesi her iki maddenin tanida marker
olarak kullanilabilecegine isaret ederken, tedavi sonras1 donemde serum diizeylerinin
azalmasi1 prognoz takibindede kullanilabilecegini gostermektedir. GFAP ve galectin-
34n serebrovaskiiler hastalikdaki etkilerini gostermek icin daha fazla ve genis

calismalar yapilmasi kanaatindeyiz.

Anahtar kelimeler: Serebrovaskiiler hastalik, GFAP, Galectin-3
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ABSTRACT

THE RELATIONSHIP OF SGFAP AND GALECTIN-3 LEVELS IN THE
DIAGNOSIS AND PROGNOSIS OF CEREBROVASCULAR DISEASES

Cerebrovascular disease is the main cause of death in the world and in our
country. Prompt diagnosis and treatment of early period complications are important
in patients whom diagnosed with cerebrovascular disease. Glial fibriller acidic
protein (GFAP) is a selective marker, which is expressed in astrocytes. Glial cells
initiate cellular response in case of central nervous system injury. Galectin-3 is
influenced by the physiological and pathological events and also that have been
identified to play role in inflammatory process. In this study have been aimed to
investigate the effects of galectin-3 and GFAP levels on the diagnosis and prognosis
in patients who admitted to our emergency department because of cerebrovascular
disease.

27 men, 31 women, a total of 58 patients diagnosed with cerebrovascular
disease and 29 men, 21 women a total of 50 healthy people studied in this paper.
Blood samples were taken on admission and third day of hospitalisation from the
patients and it were taken only once from healthy population at admission time.

Obtained GFAP and galectin-3 levels from both patients and healthy people
have been compared with each other, also.

In patients GFAP (37.93%11: 52) and galectin-3 (1.47+1.30) levels measured
higher than healthy control group GFAP levels (24.90+13.90) and galectin-3
(0.84+0.5 ) levels (p <0.05).

It was seen that, measured levels of GFAP (37.93+11: 52) and galectin-3
(1.47£1.30) in patient group which taken at the time of admission were higher than
GFAP (30.58+14: 18) and galectin-3 (1.09+£0.35) levels that obtained in the third day
of admission (p <0.05).

Increased levels of GFAP and Galectin-3 in cerebrovascular events especially
in acute period pointed that both substances can be used as a marker in diagnosis,
and this finding suggests decreased serum levels can be used on prognosis after
treatment. We believed that wide and more studies should be done to show the
effects of GFAP and galectin-3 on cerebrovascular disease.

Key Words: Cerebrovascular disease, GFAP, Galectin-3
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1. GIRIS

Serebrovaskiiler Hastaliklar (SVH); beynin bir bolgesinin gegici veya kalici
olarak, iskemi veya kanama nedeniyle etkilendigi ve/veya beyni besleyen damarlarin
patolojik bir siire¢ ile dogrudan tutuldugu tiim hastaliklar1 kapsayan bir terimdir (1).

Diinya Saghk Orgiitii (DSO), inmeyi ‘‘akut gelisen, 24 saat veya daha uzun
siiren, Oliimle sonucglanabilen, serebral islevlerin fokal veya yaygin bozukluguna
bagli bulgular’’ olarak tanimlamaktadir (2, 3).

National Institute of Neurological Disorders and Stroke (NINDS) tarafindan
beyin damar hastaliklar1 su ifadeyle tanimlanmistir: Beynin bir bdlgesinin, iskemi
veya kanama sonucu kalic1 ya da gecici olarak etkilenmesi ve/veya beyni ilgilendiren
bir ya da daha fazla kan damarinin patolojik hasaridir (4).

Yapilan arastirmalar acil servise inmeyle gelen hastalarin erken teshis ve
tedavisi ile bu hastaligin mortalite ve morbidite lizerine etkilerinin azaltilabilecegi
gosterilmistir (5).

Glial Fibriller Asidik Protein, 50 kDa agirliginda intraseliiler bir proteindir.
Normal beyinde bulunan fibroz astrositlerin sitoplazmalarinda bol miktarda
bulunmaktadir. Glial Fibriller Asidik Protein esas olarak astrositlerden eksprese
edilen bir intermediyer filamandir. Bundan dolay1 selektif bir marker olarak
kullanilmaktadir (6). Astrositler beyinde ndronlarin yasamlarini siirdiirmeleri ve
fizyolojik olarak fonksiyon gormeleri icin gerekli olan 1iyonik c¢evrenin
diizenlenmesini saglamaktadir. MSS’de hasar oldugu zaman glial hiicreler hiicresel
cevabi baglatirlar. MSS glial hiicrelerin reaksiyonu gliozis olarak verir. Dolayistyla
GFAP ekspresyonunda artis olur (7).

Galectin-3; beta galaktozid baglayic1 lektin ailesinin bir iiyesi olup,
karbonhidrat baglayic1 protein ve IgE baglayici protein seklinde de isimlendirilir (8).
Galectin-3 ekspresyonu enflamasyon esnasinda; hiicre proliferasyonu, hiicre
farklilasmas1 ve viral proteinlerin aktivasyonunu da etkin olacak sekilde
diizenlemektedir (9-11). Enflamasyon esnasinda goriilen sitokinlerden biri olan
TNFa’nin intraseliiler galectin-3 diizeylerini doza bagli olarak arttirdigi goriilmiistiir.
Bu bilgilerden bir lektin tiirii olan galectin-3’lin fizyolojik ve patolojik olaylardan

ciddi bir sekilde etkilendigi ve enflamatuvar cevaplarda rol aldig1 anlasilmaktadir

(12).



Bu calismada nontravmatik serebrovaskiiler olay ile basvuran
(iskemik/hemorajik) hastalarda akut donemde GFAP ve galectin-3 diizeylerinin tani

ve prognoz arasindaki iliskilerini aragtirmay1 amaclandi.
1.1. Genel Bilgiler
1.1.1. Serebrovaskiiler Hastalklar
1.1.1.1. Tanim

Serebrovaskiiler hastaliklar beyni besleyen damarlarin cesitli patolojik
siiregler nedeniyle tikanmasi, daralmasi veya damarm yirtilarak kanin damar digma
¢ikmasi sonucunda olusan klinik tablolara denir (13).

Damar duvarinin herhangi bir lezyonu veya gecirgenlik degisikligi,
damarlarin riiptiiri, liimenin emboli veya trombiis ile tikanmasi, kan viskozitesinde
artiy veya kan igerigindeki diger degisiklikleri, ateroskleroz, hipertansif
aterosklerotik  degisiklikler,  anevrizmal  dilatasyon, arterit,  gelisimsel
malformasyonlar gibi durumlar sonucunda SVH meydana gelmektedir (14).

Diinya Saglik Orgiitiine gore inme; vaskiiler nedenler disinda kanitlanabilir
nedenler olmaksizin, fokal bazende global serebral fonksiyon bozukluguna ait
bulgularin ani yerlesmesi ile 24 saatten daha uzun siiren ve 6liime neden olabilen bir

klinik sendrom olarak tanimlanmistir (15).
1.1.1.2. Epidemiyoloji

Serebrovaskiiler hastaliklar; norolojik hastaliklar igerisinde yaygin goriilen ve
yasami tehdit eden, Onemli Oliim sebeplerinden biridir (16). Serebrovaskiiler
hastaliklar 6liim sebebi olarak kalp hastaliklar1 ve kanserden sonra iigiincii, morbidite
nedeni olarak da birinci sirada yer almakla birlikte 6zellikle de yasam siiresinin
giderek uzamasi ile daha da 6nem kazanan mediko-sosyal bir sorun olarak karsimiza
ctkmaktadir (1, 17, 18).

Serebrovaskiiler hastaliklarin epidemiyolojisinde yasanilan cografya ve
toplumlarin kendine ait 6zellikleri (yas, cinsiyet, ik vb.) onemli bir yere sahiptir.
Epidemiyolojik caligsmalarda, hastaligin mortalite orani, insidansi, prevelans: ve SVH
tiplerinin goriilme sikliginin degerlendirilmesi gerekmektedir (16).

Ulkeden iilkeye degismekle birlikte; 40-69 yas arasi erkeklerde SVH
nedeniyle 6lim orami 40- 250/100000 ve kadinlarda 20- 160/100000°dir (16).



Japonya’da tiim SVH insidans1 erkeklerde 3.94/1000, kadinlarda 2.52/1000 olarak
belirlenmistir (19). Serebrovaskiiler hastaliklarin mortalitesinde bat1 {ilkelerinin
¢ogunda ve Japonya’da son yillarda bir azalma goriilmektedir (1). Kuzey Iskandinav
iilkeleri, Hollanda, Amerika Birlesik Devletleri, Kanada ve Isvicre’de insidans
oranlar1 100/100000’in altinda olup, diger iilkelere gore daha diisiik oldugu tespit
edilmistir (16). SVH insidansi, hem kadin hem de erkeklerde, yasla iliskili olarak
giderek artmaktadir (19, 20).

Serebrovaskiiler hastalik geciren hastalarin %20°si erken donemde olmak
iizere, %30’u bir yil icinde Olmekte, yasayanlarin iigte biride giinliik islerinde
baskalarma bagimli olarak yasamlari siirdiirmeye calismaktadir. Niifusu giderek
yaslanan iilkemizde de SVH’larin Onlenebilir 6nemli bir saglik sorunu oldugu

ortadadir (1).
1.1.1.3. Serebrovaskiiler Hastahklarin Vaskiiler Anatomisi

Beyin iki serebral hemisferden ve derindeki biiyiik yapilar1 (bazal ganglion ve
talamusu, kortekse cikan ve korteksten inen beyaz madde yollan ve sivi ile dolu
ventrikiiler sistemi) saran serebral korteksten olusur. Serebral korteks frontal,
pariyetal, temporal ve oksipital loplara ayrilir. Serebrumun orta beyin, pons ve
medullay1 iceren derin yapilar1 beyin kokiine baglanir.

Serebral hemisferler kanmi internal karotis arterden alir. Sag arteria karotis
komminis brakiyosefalik govdeden koken alir ve sol arteria karotis komminis arkus
aortadan koken alir. Her iki arteria karotis komminis boyunda mandibula acisinin
hemen altinda ikiye ayrilir ve beyine giden arteria karotis interna ile yiize giden
arteria karotis eksterna olusturur (Sekil 1). Internal karotis arter petroz kemik ve
kavernodz siniisii gecerek oftalmik arteri olusturup dallara ayrilarak géze dogru yol
alir. Anterior korodial arter dali orta serebral ve anterior serebral arterlere ayrildigi
yerden hemen Once internal karotis arterden koken alir. Anterior veya koroidal arter
mediyal temporal loba kan saglar. Orta serebral arter frontal, pariyetal ve temporal
loplar1 igeren serebral hemisferlerin lateral yiizeyinin dolagimini saglar. Orta serebral
arterin horizontal boliimiinden gelen kiiciik dallar lentikiilostriat arterler bazal
ganglionun derindeki yapilarin1 ve internal kapsiiliine kan saglar; bu yap1 korteks ve

alttaki yapilar arasindaki beyaz maddeden olusan ana baglant1 yoludur. Anterior



serebral arter frontal, pariyetal ve temporal loplar1 iceren serebral hemisferlerin
mediyal ylizeyine kan saglar (21).

Beyin kokiiniin kanini iki vertebral arter saglar (Sekil 1); bu arterler her iki
tarafta da subklavyen arterlerden koken alir ve birleserek baziller arteri olustururlar.
Posterior inferior proksimal intrakranyal vertebral arterden kdken alarak inferior
serebellum ve lateral medullanin kan dolasimini saglar (21).

Anteriorserebellar arter ve siiperior serebellar arter baziller arterden kdken
alir ve baziller arterden ¢ikan kiiciik arterlerle beyin kokii ve serebellumun geri kalan
boliimiine kan saglar. Baziller arterin ug¢ dallar1 posterior serebral arterleri olusturur
ve bu arterler talamus ile birlikte pariyetal ve temporal loplarin posterior béliimlerine
ve oksipital loba kan saglar. Major bir damar tikandigi zaman kollateral
anastomozlardan olusan yogun bir ag beyinin primer kan desteginden yoksun
alanlarmi besler (21).

Ana kollateral kanal beyinin tabanindaki Willis halkasindan olusur (Sekil 2).
Iki karotis arter anterior komminis arterler boyunca birbirleri ile baglantilar olusturur.
Posterior serebral arterle birlikte iki karotis arter posterior komminis arterin de
katilimiyla serebral ve vertebrobaziller dolasimlar arasinda kollateral bir yol
olusturur (21).

Internal karotis arter tikkandig1 zaman eksternal karotis arter ve Internal karotis
arter arasinda kollateral kanallar da olusabilir (21).

Eksternal karotis arterin supraorbital dalindan gelen kan Internal karotis arteri
doldurmak i¢in oftalmik arter boyunca geriye dogru akabilir ve eksternal karotis
arterin meningeal dallar1 serebral arterlerin distal dallar1 ile anastomozlar yapabilir.
Beyin dolasiminda hemisferlerin orta boliimiindeki orta ve anterior serebral arter
alanlarmin birlesim yerinde serebral arterlerin distal dallarmin ortak akim alanlarinda
ve posterior pariyetal lopta orta ve posterior serebral arterlerin birlesim alaninda
bosalma havzalar1 olusur. Perflizyon basincindaki ani diisiislerde bu alanlar iskemiye

daha agik alanlardir (21).



Saij ve sol orta serebral a.
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Sekil 1. Karotid ve vertebral arterlerin boyundaki seyri
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Sol ant. serebral a,

8af ani. serebral a. Sol orta serebral a.

Baziller a.

Sol int. karotid a,
Sag Int. karotid a.

Saf vertebral a, ' - Sal vertebral a.

Sag ana karotid a. | | ': S0l ana karolid a.

Sa( subklavian a. $ol subklavian a.

Brakiosefalik Ir.

Arkus aorta

Sekil 2. Beyinin alt yiiziiniin arterleri ve Willis halkas1
1.1.1.4. inmede Etyolojik Simflandirma

Inme etiyolojisine yonelik baslangigta ilk siniflamalar, genellikle lezyonun
patolojisine gore yapilmis ve tiim inmeler, iskemik ve hemorajik olarak iki ana gruba

ayrilmiglardir. Daha sonraki caligmalarda ise ileri nororadyolojik, kardiyolojik,



hematolojik ve biyokimyasal tetkiklerin kullanilmasiyla, lezyonun patolojisiyle
birlikte, lezyonun lokalizasyonu ve olus mekanizmasi goz Oniine alinarak bazi
siiflamalar yapilmistir (22).

Tablo 1. Serebrovaskiiler Hastaliklar NINDS siniflamasi (23).

A- Asemptomatik
B- Fokal beyin disfonksiyonu
1) Gegici iskemik atak (GIA)
2) inme
a) Serebral infarkt
b) Serebral hemoraji
¢) Subaraknoid kanama
d) Arteriovendz malformasyona baglh serebral kanama
C- Vaskiiler demans

D- Hipertansif ensefalopati

Iskemik inme % 8087 oraninda, intraserebral hemoraji %10-15 oraninda ve
subaraknoid kanama %3-5 oraninda goriilmektedir (24, 25). Iskemik inme ana
nedenleri; aterotromboemboli, kardiyak embolizm ve intrakraniyal kiigiik damarlarin
infarkt ve diger sebepler olarak belirlenmistir (24) (Sekil 3). Ulkemizde ise 1995—
1996 yillarinda yapilan calismaya gore iskemik inme % 72, hemorajik inme %28

oraninda bulunmustur (26) (Sekil 4).

B KARDIYAK EMBOLIZM
B ATHEROTROMBOEMBOLI
m INTRAKRANIYAL KOGUK

DAMAR
m DiGER SEBEPLER

Sekil 3. Iskemik Strokun ana nedenleri



= SUBARAKNOID KANAMA

= iINTRASEREBRAL
HEMORAJI

= SEREBRAL iSKEMI

Sekil 4. inme alt gruplarinm siklig1

Inmenin etyoloji ve siddetinin belirlenmesi inme hastalarinm uygun
tedavisine karar verilmekte kritik 6nemdedir. Inme siddetinin ve beyin hasarinm
derecesi Glaskow Koma Olgegi (GKS) (Tablo 2) ve Modifiye Rankin Olgegi (MRO)
kullanilarak yapilir (Tablo 3).
Tablo 2. Glaskow Koma Skalas1

GOZ ACMA(E) Spontan

So6zel

N W b

Agrtile
Kapali 1
MOTOR YANIT(M) Emirlere uyuyor

Lokalize etme
Agridan kaciyor
Dekortiko yanit

N W R O

Deserebre yanit

Hareketsiz 1
KONUSMA(V) Oryante

Konfi

Uygunsuz

N W R W

Anlagilmaz

Ses yok 1




Tablo 3. Modifiye Rankin Olgegi

1; Belli bir sakatlik yok (Giinliik yagamin tiim olagan islerini yapabilir)

2; Iliml sakatlik (Bazi aktivitelerini yapamaz ama yardimsiz kendi islerini yiiriitebilir)

3; Orta derecede sakatlik (Bazi islerde yardima gereksinim duyar ama yardimsiz yiiriiyebilir)
4; Orta derecede agir sakatlik (Yardimsiz yiiriiyemez, viicut gereksinimlerini beceremez)

5; Agir sakatlik (Yataga bagimli)

6; Oliim

1.1.1.5. Risk Faktorleri

Risk faktorii, bir hastaligin olusmasinda yatkinlik yaratan etmenler olarak
tanimlanabilir. Inme risk faktorleri; inmenin alt tipi, risk faktdriiniin
degistirilebilirligi ve inme ile iliskisi dikkate alinarak siniflanabilir (Tablo 4)(20).

Tablo 4. Inme risk faktorlerinin siniflandirmasi

1. Degistirilemeyen risk faktorleri
*Yas
* Cins
* Irk
* Aile 6ykiisi
2. Degistirilebilen risk faktorleri
* Hipertansiyon
* Diabetes Mellitus, hiperinsiilinemi ve glikoz intoleransi
* Kalp hastaliklari
* Hiperlipidemi
* Sigara
» Asemptomatik karotis stenozu
* Orak hiicreli anemi
* Alkol kullanimi1
* Obezite
* Beslenme aligskanliklari
* Fiziksel inaktivite
* Hiperhomosistinemi
+ flag kullanimi ve bagimlilig
* Hormon tedavisi
* Hiperkoagulabilite
« Fibrinojen
+ inflamasyon

* Migren




1.1.1.5.1. Degistirilemeyen Risk Faktorleri

1.1.1.5.1.1. Yas

Yas ilerledik¢e inme riski artar. Ozellikle 55 yasmdan sonra inme riski her
dekatta iki kat artmaktadir (27, 28).

1.1.1.5.1.2. Cins

Erkeklerde, kadinlara gére inme insidanst daha yiiksek oranda goriilmektedir.
35-44 yaglarinda ve 85 yasin iizerindeki kadinlarda, yasa bagimli inme insidansi
erkeklere oranla biraz daha yiiksektir. Inmeye bagl Sliimlerde kadinlarda daha

fazladir (29).

1.1.1.5.1.3. Irk
Zencilerde, Cinlilerde ve Japonlarda inme insidansi, beyazlara gore daha

yiiksek oldugu tespit edilmis (30).

1.1.1.5.1.4. Aile OyKiisii

Inme risk faktdrleri arasinda genetik faktdrlerinde rolii vardir (31). Aile
Oykiisiiniin risk faktorii olusunda cesitli etkenler rol oynamaktadir. Kiiltiirel faktorler,
yasam tarzlari, beslenme aligkanliklar1 ve baz1 herediter o6zellikler olabilir.

Monozigot ikizlerde inme riski, dizigot ikizlere gore daha fazladir (32).

1.1.1.5.2. Degistirilebilen Risk Faktorleri

1.1.1.5.2.1. Hipertansiyon

Hipertansiyon (HT), hem iskemik hem de hemorajik inme i¢in diizeltilebilen
en onemli risk faktorlerindendir. Prevalansinin ¢ok sik olusu yaninda uygun tedavi
ile olusturdugu riskin belirgin derecede azaltilabiliyor olmas1 6nemini arttirmaktadir.
Altmis bes yasindan sonra HT riski 2-3 kat artmaktadir (33, 34). Hipertansiyon
(>160/95) kronik oldugunda aterosklerozu hizlandirr ve boylece biylik arter
tikanmasini veya embolizmi kolaylastirir.

Hipertansiyon ayni zamanda idiopatik atriyal fibrilasyon i¢in de bir risk
faktoriidiir. Antihipertansif tedavi ile inme ve kardiyovaskiiler hastalik riski
azalmaktadir. Sistolik kan basincinda 10 mmHg ve diastolik kan basincinda 5 mmHg

azalmas1 halinde bile inme riskinin %3040 oraninda azaldig1 gosterilmistir (35-37).



1.1.1.5.2.2. Diabetes Mellitus

Diabetes mellitus (DM), 6zellikle HT, obezite ve kan lipitleri diizeyi yiiksek
olanlarda aterojenik risk faktorlerinin prevalansini ve sonucunda aterosklerozisi
arttirrr (38). Diabetes mellituslu hastalarda kardiyovaskiiler olay sikligi 3-5 kat
fazladir. Diabetik kisilerde insiilin direncinden dolay1 plazma insiilin diizeyi artmistir
ve insiilin diizeyinin artmasi ateroskleroz i¢cin 6nemli bir risk faktoriidiir.

Insulin direnci; dislipidemi, obezite, diabet ve HT ile iliskilidir (39). Yapilan
bir ¢aligmada diabetin iskemik inme riskini 2—-6 kat arttirdig1r gosterilmistir (40).
Baska bir ¢alismada ise uzun siire ciddi kan sekeri kontrolii ile izlenen hastalarin
mikrovaskiiler komplikasyonlarinda azalma gozlenirken inme riskinde bir diisme
goriilmemistir. Fakat diabetli hastalarin yaklagik %40-60’1inda birlikte bulunan
hipertansiyon tedavisi ile inme riski %44 oraninda azaltmaktadir (41).

1.1.1.5.2.3. Sigara icimi

Sigara i¢imi, iskemik inme ag¢isindan potansiyel bir risk faktoriidiir. Hemorajik

inmelerde ise riski 2—4 kat artmaktadir (42, 43). Cevresel tiitiin dumanina maruz
kalmanin kardiyak hastaliklar icin bir risk faktorii oldugu diistiniilmektedir (44).
Sigara, CRP gibi inflamasyon belirleyicilerini, LDL oksidasyonunu artirmaktadir.
Diger yandan sigara kanda fibrinojen seviyesini ve trombosit aktivasyonunu, sonug
olarak da koagiilasyon egilimini arttirir. Framingham ¢alismasinda, inme riski, sigara
birakildiktan 5 y1l sonra sigara igmeyenlerin inme riski diizeyine indigi gosterilmistir.

Ayrica sigara dumanina maruz kalanlarda da anlamli inme riski tespit edilmistir (45).

1.1.1.5.2.4. Dislipidemi

Hiperlipidemi ile aterosklerotik damar hastali§1 arasinda kuvvetli bir iliski
oldugu bir¢ok calismada gosterilmistir (46). Yiiksek kolesterol degerlerine sahip
ozellikle 240-270 mg/dl‘nin lizerinde degerlere sahip kisilerde iskemik inmenin
arttig1 gosterilmistir (47). Total kolesteroliin her 1 mmol/L (38.7 mg/dL) artisinda
iskemik inme risk artis1 %25 olarak saptanmistir (48). Diger yandan diyet, fibrat,
statin kullanim1 ile kolesterol seviyesi distiriildiigiinde koroner olay ve inme
sikligmin azaldigi da bilinmektedir. Diisiik HDL diizeyi 6zellikle 30-35 mg/dL’nin
altinda ise iskemik inme orani artmaktadir (49). Aterosklerotik plaklar, kandaki
lipoproteinlerden meydana gelen kolesterol ve kolesterol esterlerinden zengindir.

LDL, kolesterolden en zengin lipoproteindir. VLDL’den zengin hipertrigliseridemide
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de risk artmaktadir. Bunlara karsin HDL ile risk iligkisi ters orantilidir. Kolesterol
seviyesindeki artisin, hem KAH hem de tromboembolik inme riskini arttirdigi
gosterilmistir (50). Yapilan bir caligmada lipit diisiiricii ajan olarak kullanilan
statinlerin inme riskini %29 oraninda azalttig1 tespit edilmistir (51).

1.1.1.5.2.5. Kalp Hastaliklar

Iskemik inmelerin %20’si kardiyak embolizme baglhdir. Geng¢ yaslarda
goriilen kriptojenik inmelerin %40’inda potansiyel kardiyak emboli kaynagi
mevcuttur (52, 53).

Inme de atriyal fibrilasyon (AF) yaklasik 5 kat risk artigma sebep olan bir
durumdur. Yagla birlikte AF prevalansi artmaktadir. 50-59 yaslarinda AF’ye bagh
inme oran1 %1.5 iken, 80—89 yaslarinda %23.5 olarak tespit edilmistir (54, 55).

Ayrica genglerde emboliye sebep olan en onemli kalp hastaliklar1 AF ile
birlikte veya yalniz goriilen mitral stenozu, kapak replasmani, infektif endokardit,
interseptal anevrizma, kardiyak timoérler, mitral regiirjitasyonu, mitral valv
prolapsusu ve dilate kardiyomiyopatilerdir. Orta yas ve iizerinde ise en sik goriilen
neden miyokard infarktiisiidiir. ileri yasta en dnemli kardiyojenik emboli riski tasiyan
hastalik ise nonvalviiler atriyal fibrilasyondur. Nonvalviiler atriyal fibrilasyonda
yillik inme goriilme hiz1 yilda ortalama %3-5 olup, daha once gegirilen GIA veya
inme, sistolik HT ve sol ventrikiil fonksiyonlarinda azalma, ileri yas, diyabet ve
cinsiyet (kadinlarda) bu riski arttirmaktadir (56).

Nonvalviiler atriyal fibrilasyona bagli inme de INR’nin hedef optimal diizeyi
2-2.5 olmalidir (57). Ayarlanan varfarinin dozu ile aspirin kiyaslandiginda inme
riskini %45 azalttig1 goriilmiistiir (58).

1.1.1.5.2.6. Karotis Stenozu

Cardiovascular Health ¢alismasinda; %50°den fazla karotis stenozu 65 yas
iizerindeki erkeklerde %7, kadinlarda ise %5 olarak gorilmiistiir. %75-99 karotis
stenozu ise erkeklerde %1.2, kadmlarda %1.1 olarak saptanmistir (59).

Inme riski, stenozun derecesinin artmasiyla yiikselmektedir (60). Eger eslik
eden HT, diabet veya koroner kalp hastaligi varsa riskin daha fazla oldugu
goriilmektedir. Karotis arter stenozu, iskemik beyin hastaliklarmm %20-30'undan
sorumludur  (61). Asymptomatic  Carotid  Atherosclerosis  ¢alismasinda,

endarterektomi yapilan vakalarda, medikal tedavi gorenlere gore 5 yillik risk
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azalmasi %35.9°dur. Bu durumda, %60-99 karotis darlig1 olan ve beklenen yasam
stiresi 5 yildan fazla olan vakalara, cerrahi riskin %3’{lin altinda oldugu merkezlerde
operasyon Onerilmektedir (62).

1.1.1.5.2.7. Orak Hiicreli Anemi

Otozomal dominant gecisli nadir bir hastaliktir. Yirmi yasinda olan orak
hiicreli anemi vakalarinda inme prevelansi en az %11°dir (63). Stroke Prevention
Trial calismasinda, sik kan transflizyonlar1 uygulanan grupta inme riskinin %10°dan

%1’e dustligli gosterilmistir (64).

1.1.1.5.2.8. Alkol Kullanim

Alkol kullannmmin inme riski iizerindeki etkisi alinan alkoliin miktaria
baghdwr. Agir alkol tiiketimi (>46 gr etanol) tiim inme tiplerinde 6zellikle hemorajik
inmede ve kardiyovaskiiler hastaliklarda mortalitede artisa neden olmaktadir. Daha
az miktarda alman alkoliin kardiyovaskiiler hastalikta mortaliteyi azalttig1
bildirilmistir (65). Ayrica fazla miktarda alkol tiiketimi HT’ye ve koagulasyon
artigina neden olarak serebral kan akimi azaltir ve atrial fibrilasyon olasiligini arttirir
(66, 67). Hafif ve orta derecede alkol tiiketimi ile HDL kolesterol diizeyinin arttigini,
trombosit agregasyonunun ve plazma fibrinojen diizeyinin azaldigini gosteren

yayinlar mevcuttur (68, 69).

1.1.1.5.2.9. Obezite

Obezite basta gelismis iilkeler olmak iizere tiim diinyada prevalansi giderek
artan bir saglik sorunudur. Obezite, Diinya Saglik Orgiitii (DSO) tarafindan viicut
kompozisyonunda insan saghigmi olumsuz sekilde etkileyecek diizeyde yag
miktarmin artigi olarak tanimlanmistir (70, 71).

Obezite tanis1 koymak icin ¢esitli yontemler vardir. Bunlardan biriside kolay
uygulanabilir ve dogruluk orani yiiksek bir yontem olmasi nedeniyle viicut kitle
indeksi (VKI) hesaplanmasidir [VKi=agirlik(kg)/boy(m)?]. Viicut kitle indeksi rutin
klinik uygulamada en ¢ok kullanilan yontemdir (Tablo 5).
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Tablo 5. Eriskinler i¢in obezite siniflamasi

Smiflama Viicut kitle indeksi
Zayif 18,5 alt1
Normal 18,5-24,9
Kilolu 25,0-29,9
Obez 30,0 ve istii

Obezite, kardiyovaskuler hastalik riskini artrmaktadir. Bu durum ozellikle
abdominal sismanlik icin gecerlidir. Bel cevresinin erkeklerde 102 cm ve {izerinde,
kadinlarda 88 cm ve lizerinde olmasi ateroskleroz icin risk kabul edilmektedir (72).
Obezitenin, iskemik inme i¢in bir risk faktorii oldugu klinik caligmalarla
gosterilmistir. Obezite ayn1 zamanda metabolik sendromun 6nemli bir bilesenidir.
Metabolik sendrom denmesi i¢in li¢ ya da fazla bilesenin olmasi gerekir (73)
(Tablo 6).

Tablo 6. Metabolik Sendrom kriterleri

1. Abdominal obezite erkeklerde bel ¢evresi > 102 ¢cm, kadinlarda > 88 cm
2. Trigliserit >150 mg/dL

3. HDL kolesterol erkeklerde <40 mg/dL, kadinlarda <50 mg/dL

4. Kan basinc yiiksekligi; sistolik >130 ve/veya diastolik > 85 mmHg

5. Aglik glikoz diizeyi >110 mg/dL

Metabolik sendromun visseral adipositlerle karakteristigi, insiilin direnci,
inflamasyon, diabet, diger metabolik ve kardiyovaskiiler hastaliklarla iligkisi iliskisi
bilinmektedir (74). Metabolik sendrom, koroner kalp hastaligi, inme gibi mortaliteye
neden olan hastaliklarmm ayni zamanda onemli bir 6n belirticisidir (75). Viicut yag
dokusunun miktar1 kadar dagilimi da Onemlidir. Yagin abdominal bdlgede ve i¢
organlarda toplanmasi1 Tip 2 DM, HT, dislipidemi, KAH ile de yakm iligkili olan
insiilin ~ direncine yol ac¢maktadir. Bu nedenle obeziteye baglhh riskin
degerlendirmesinde bel/kalca oram1 [BKO=bel/kalga ¢evresi(cm)| Onemlidir.
Erkeklerde 0.95, kadinlarda 0.8 iizerindeki degerler abdominal obezite lehinedir. Bel
cevresinin tek basma 6l¢iimii de riskin belirlenmesinde yaygin olarak kullanilmaya
baslanmistir (72, 76). Obezite tipinin de, 6zellikle santral obezite ve abdominal yag
birikiminin 6nemli bir risk faktorii oldugu diistiniilmektedir. Abdominal obezitenin
iskemik inmelerde risk artisina neden oldugu bilinmektedir. Altmis bes yasin

altindakilerde bu risk 4.4; 65 yasin istiindekilerde ise 2.2 olarak bulunmustur.
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Obezitenin tedavi edilmesiyle birlikte HT nin diizeldigi ve bununda inme riskinde
azalmaya neden oldugu gériilmektedir (77, 78). VKI > 29 olanlarda kardiyovaskuler
mortalitenin 2 kat, VKi>32 olanlarda ise 4 kat artt1ig1 bildirilmistir (79).

1.1.1.5.2.10. Fiziksel Inaktivite

Diizenli fizik aktivite ile kardiyovaskiiler olay gelisme siklig1 belirgin sekilde
azalmaktadir. Bu yarar1 saglayabilmek icin orta derecede olan bir fizik aktivitenin
her giin yapilmasi ve her aktivitenin en az 30 dakika siirmesi gereklidir (80). Fizik
aktivitenin kan basinct regiilasyonuna, kardiyovaskiiler hastalik ve diabet
kontroliinde, kilo verme ile birlikte diyet aligkanliklarinda degisiklik yapma gibi

olumlu gelismeler yaparak inme sikliginda azalmaya neden olabilir (81).

1.1.1.5.2.11. Hiperhomosisteinemi

Homosistein yiiksekligi, aterosklerotik ve tromboembolik olaylara yatkinligi
arttirmaktadir. Inmeli hastalarda homosistein metabolizmasinda rol alan B12
vitamininin ve folik asitin diizeyinin diistiigli goriilmiistiir. B vitaminleri (folik asit,
B12, B6) yiiksek olan homosistein diizeyini bazal homosistein araliga disiiriilebilir

(82, 83).

1.1.1.5.2.12. ila¢ Kullanim1 ve Bagimhihig

Madde kullanimina bagli olarak her tipte inme goriilebilmektedir. Bu konuda
genis epidemiyolojik caligmalar mevcut degildir, sinirli ¢alismalarda inme riskini
arttirdig1 bildirilmektedir. Kokain, amfetamin, eroin kullanimi inmede risk artisina
sebep olmaktadir. Bu maddeler kan basincinda ani degisimlere, vaskiilit ve infektif
endokardite neden olarak embolizasyon ve hematolojik hastaliklara egilimi artirirlar.

Ayrica trombosit agregasyonuna ve kan vizikozitesinde artisa neden olurlar (83, 84).

1.1.1.5.2.13. Oral Kontraseptif Kullanimi

Oral kontraseptifler, trombositler ve koagiilasyon faktorlerini etkileyerek
tromboza egilimi artirirlar. Igerdikleri Ostrojen miktar1 ile baglantilidir. 50
mikrogramdan fazla estradiol iceren ilaglarin son zamanlarda kullanilan diisiik
estradiollii kombine preparatlara oranla riski daha ¢ok artirdigi, ilacin birakilmasi ile
riskin azalacagi belirtilmektedir (85, 86). Otuz bes yas iizeri bayanlarda, sigara i¢imi,
HT, diabet, migren, onceden olan tromboembolik hastalik Oykiisii varsa oral

kontraseptif kullanimi inme i¢in artmug bir riski géstermektedir (87).
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1.1.1.5.2.14. Hormon Replasman Tedavisi

Framingham ¢alismasinda hormon replasman tedavisi yapilan kadmlarda
aterotrombotik inme riski yiiksek bulunmustur (88). Hormon replasman tedavisi
alanlarda inme risk artis1 ozellikle geng¢ bayanlarda goriilmekle birlikte daha ileri
yaslarda, menapoz doneminde ve postmenapozal donemde goriilmektedir.
Replasman tedavisinin daha diisiik dozlarda ve daha kisa siire kullanimi ile risk artisi

en aza indirilebilmektedir (89).

1.1.1.5.2.15. Hiperkoagulabilite

Hiperkoagiilabiliteye yol acan durumlar (protein C ve S eksikligi,
Antitrombin III eksikligi, protrombin gen mutasyonu) vendz trombozlara yol
acmakla birlikte iskemik inmelere de neden olabilirler (90, 91). Antifosfolipid

antikor sendromu ise daha ¢ok iskemik inmeye neden olmaktadir (92).

1.1.1.5.2.16. Migren

Migren tipi bas agrilar1 ile inme arasinda yaygin olarak bir baglanti
kurulmaktadir. Ozellikle migrenlilerde auralilarin, aurasizlara gdre inme agisindan
daha fazla riskli oldugu diistiniilmektedir (93). Geng eriskinlerde migren ile inmeyi
baglayan baska bir mekanizmada patent foramen ovale (PFO) nedeniyle gelisen
embolidir. Kriptojenik inmesi olan geng erigkinlerde ve 6zellikle aurali migrenlilerde

PFO yaygin olarak tespit edilmistir (94).

1.1.1.5.2.17. inflamasyon

Inflamasyonun aterosklerozla iliskisi bilinmektedir. Inflamasyonun neden
oldugu endotel yiizey hasari ile ateroskleroza yatkinlik artmaktadir. Ateroskleroz ise
inme i¢in en dnemli risk faktorii olarak degerlendirilmektedir. Inflamasyon, serebral
endotelde kan akimmi arttirarak hem intraluminal tromboz riskini ve dolayisiyla
inme riskini arttirmaktadir (95). Inflamasyon sonucu gelisen vaskiiler hasara bagl
olarak damar duvari i¢cinde adezyon molekiillerinin artmasi, inflamatuar hiicrelerin,
monositlerin, T lenfositlerin gocli ve lipitlerin yapismasi sonucu endotelyal yiizeyde
olusan plaklarin protrombotik bir 6zellik kazanmasmni saglar (96). Semptomatik
karotis plak tespit edilen kisilerde asemptomatik plagi olanlara gore inflamasyon ve

protrombotik mediatorlerin  arttigi  goriilmiistiir (97). Kardiyovaskiiler ve
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serebrovaskiiler hastaliklarla akut faz reaktan1 olan CRP diizeyi arasinda korelasyonu

gosteren ¢alismalarda inme riski 2—3 kat artmis olarak bulunmustur (98, 99).

1.1.2.Glial Fibriller Asidik Protein (GFAP)

50 kDa agirliginda intraseliiler bir proteindir. Normal beyinde bulunan fibroz
astrositlerin sitoplazmalarinda bol miktarda bulunmaktadir. GFAP esas olarak
astrositlerden eksprese edilen bir intermediyer filamandir. Bundan dolay1 selektif bir
marker olarak kullanilmaktadir. Ratlarda yapilan ¢alismalarda astrositik intermediyer
filamanlarin reaktif gliozisde ¢cok 6nemli bir rol oynadiklar1 gosterilmistir (6).

Astrositler beyinde noronlarin yasamlarmi siirdiirmeleri ve fizyolojik olarak
fonksiyon gormeleri i¢in gerekli olan iyonik ¢evrenin diizenlenmesini saglamaktadir.
Merkezi sinir sisteminde (MSS) hasar oldugu zaman glial hiicreler hiicresel cevabi
baslatirlar. Merkezi sinir sistemi glial hiicrelerin reaksiyonu gliozis olarak verir.
Dolayisiyla GFAP ekspresyonunda artis olur. Astrositler ndronal hasara cevap olarak
ekspresyonunu artirirlar. Glial Fibriller Asidik Protein, MSS hasar1 sonrasi gelisecek
olan morfogenezde Onemli bir materyaldir. Glial Fibriller Asidik Protein fetal
donemde son derece az miktarlarda iken, beynin gelisimiyle yogunlugu artmaktadir
(7).

Merkezi sinir sisteminin reaktif siireclerinde de astrosit sitoplazmalar1 i¢inde
artmis miktarlarda bulundugu gosterilmistir. Oligodendria ve ependim hiicrelerinde
de bulunur. Cerrahi patolojide kullanimi1 yararl oldugu bilinmektedir. Ekstraaksiyel
yerlesimli tiimorlerin invazyonlarmin tanimlanmasinda da faydalidir. Normal koroid
pleksusta bulunmadigi halde koroid pleksus tiimorlerinde GFAP salinimi
bulunmugstur. Glial Fibriller Asidik Proteinin bir hiicre i¢cinde tespit edilmesi o
hiicrenin GFAP iirettigini gdstermez. Ornegin makrofajlar fagositoz sayesinde
sitoplazmalar1 icinde GFAP igerebilirler. Glial Fibriller Asidik Protein kullanimu ile
neoplastik ve reaktif glia hiicresi birbirinden ayrilamaz. Normalde beyaz cevherde
bulunan GFAP; fibroz astrositler, korteks yerlesimli olan ayni tipteki hiicrelere
oranla daha yogun olarak bulunmaktadir. Bu nedenle beyaz cevherin reaktif
stireglerinin degerlendirilmesinde GFAP yarar saglamaz. GFAP’1n boyanma siddeti
ile astrositik tiimor derecelendirmesi arasinda iliski bulunmamaktadir. Astrosit
kokenli tiimorlerde GFAP ile es zamanli olarak vimentin de salmabilir. GFAP’1n

fazla ekspresyonu kronik reaktif gliozise neden olmaktadir. MSS hasarlarindan sonra
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GFAP’1n yararl ve noroprotektif etkileri mevcut olup bunun yani sira reaktif gliozise
yol agmasi nedeniyle MSS rejenerasyonunu engelledigi diisiiniilmektedir. Beyin
iskemisinin ciddi reaktif gliozisi tetikledigi bildirilmistir. Alzheimer hastaliginin da
patofizyolojik 6zelliklerinden biri senil plaklar etrafinda reaktif gliozis olmasidir. Bu
nedenle bazi noropatolojik durumlarn GFAP regiilasyonu, dolasiyla da reaktif

gliozisle iliskili oldugu diisiiniilebilir(100, 101).
1.1.3. Galectin-3

Beta galaktozid baglayict lektin ailesinin bir tiyesi olup, karbonhidrat
baglayici protein ve IgE baglayici protein seklinde de isimlendirilir (8). 30-35 kDa
molekiil agirhiginda olan bu lektin, prolin ve glisinden zengin 6zel bir amino terminal
bolgesi igerir. Karboksi terminal kismi da karbonhidrat tantyic1 boliimden meydana
gelir (102). Galectin-3 ’iin bazofil, mast hiicreleri, eozinofil, nétrofil ve makrofajlara
farklilasan periferal kan monositlerinden eksprese edildigi bildirilmistir. Galectin-3
sitozol ve hiicre ylizeyinde bulunur (103). Niikleoprotein kompleksinin bir bileseni
olarak niikleusa ge¢is yaptigi da gosterilmistir. Burada mRNA uglarinin
yapistirilmasinda hiicre biiylimesinin regiilasyonunda ve apoptozda rol oynadigi
belirtilmektedir (9).

Galectin-3’iin sentez ve yiizey ekspresyonunun monosit ve makrofajlarin
farklilagmas1 ve aktivasyonlari ile de ilgili oldugu gosterilmistir (104).

Galectin-3’iin laminine olan afinitesi hiicre adezyonunda 6nem tasir. in vitro
sartlarda sentezlenen veya enflamatuvar makrofajlarda eksprese edilen galektin-3’{in
major bir non integrin laminin baglayici protein olarak davrandigi, bazal membran
ile endotel hiicrelere monosit ve makrofajlarin adezyonuna yardimci oldugu ve
makrofaj ekstraseliiler matriks etkilesimini sagladigi belirtilmektedir. Eksojen
galektin-3’iin insan noétrofillerinin laminine adezyonunu tesvik ettigi ve bu hiicrelere
yardimc1  olarak  enflamasyon bdlgesindeki bazal membrana gecislerini
kolaylastirdig1 diistiniilmektedir (105). Diger taraftan galektin-3 ekspresyonunun bir
taraftan da T hiicrelerinin biiylimesini ve apoptozu modiile ettigi gosterilmistir.
Galectin-3 hem hiicre i¢inde hem de hiicre disinda etkilidir. Galectin-3’{in heterojen
niikleer riboniikleer proteinin bir bileseni oldugu, pre mRNA’nin son uglarina

baglanan bir faktor oldugu, T hiicre apoptozunu onledigi de bildirilmistir (9).
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Galectin-3 ekspresyonu enflamasyon esnasinda; hiicre proliferasyonu, hiicre
farklilasmas1 ve wviral proteinlerin aktivasyonunu da etkin olacak sekilde
diizenlemektedir (9-11).

Enflamasyon esnasinda goriilen sitokinlerden biri olan TNFa’nin intraseliiler
galectin-3 diizeylerini doza bagh olarak arttirdigi goriilmiistiir (12). Bu bilgilerden
bir lektin tiirli olan galectin-3’iin fizyolojik ve patolojik olaylardan ciddi bir sekilde
etkilendigi ve enflamatuvar cevaplarda rol aldigi anlasiimaktadir. Galectin-3’{in
hiicre i¢inde bol miktarda bulunmasi hiicrenin diger biyolojik fonksiyonlarinda

gorevi olup olmadigini diisiindiirmiis ve bu konuda da ¢aligmalara baslanmistir.
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2. GEREC VE YONTEM
2.1. Hasta Secimi

Calismamiza, Aralik 2011-Kasim 2012 tarihleri arasinda Firat Universitesi
Tip Fakiiltesi (FUTF) Acil Servisine bagvuran ve DSO kriterlerine gdre nontravmatik
SVH tanis1 alan 18 yas tistii tiim hastalar dahil edildi. Calismaya baslamadan 6nce
FUTF etik kurulundan onay alindi. Hastalara veya yakinlarina ¢alisma hakkinda bilgi
verilerek, yazili ve sozlii onaylar1 alindi. Calismaya toplam 58 hasta ve 50 saglikli

kontrol grubu olmak tizere toplam 108 kisi dahil edildi.
a) Cahismaya dahil edilme kriterleri
- 18 yas ve lizeri olmak
- Sikayetlerinin baslangici sonrasi ilk 24 saatte acil servise alinmis olmak
- Calismaya katilmay1 kabul etmek
b) Calismadan ¢ikarilma Kriterleri
- Calismaya katilmay1 reddetmek
- 18 yas altinda olmak
- Kafa travmasi
2.2.Klinik ve Laboratuar Incelemesi

Serebrovaskiiler hastalik siiphesi ile acil servise kabul edilen hastalar
monitorlii acil gozlem odasina alindi. Acil serviste hastalarin solunum sayisi, viicut
sicakligl, kan basinci, nabiz sayisi ve oksijen saturasyonu kaydedildi. Hastalarin
sistemik ve norolojik degerlendirmesi yapildi. 12 derivasyonlu EKG ¢ekilerek ritmi
kaydedildi. Hastalardan tam kan sayimi ve biyokimyasal testler i¢cin 2 ayr1 tlipe 3’er
cc kan alindi. Klinik ve laboratuvar olarak nontravmatik SVH tanisi alan hastalar i¢in
daha 6nceden hazirlamis oldugumuz form dolduruldu. Bu forma hastanin yasi, cinsi,
acil servis protokol numarasi, sikayetleri, sikayetlerin baslangici sonrasi ile acil
servise kabul aras1 gecen siire, hastanin 6zge¢misi (DM, HT, iskemik klap hastaligi,
aritmiler, hiperlipidemi) kaydedildi. Hastanin nérolojik muayene bulgusu olarak,

suur durumu, taraf veren lezyon (parezi, pleji), konusma 6zelligi (afazi, dizartri),
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pupil ¢api, 151k reaksiyonu, patolojik refleksleri kaydedildi. Glaskow Koma Skalas1
(GKS) ve Modifiye Rankin Olgegi (MRO) hesapland.

Hastalardan acil serviste ve hastanin yatisindan 3 giin sonra kontrol kani
olmak iizere iki kez serum GFAP ve galectin-3 diizeyi Olglimleri i¢in, antekubitial
venden jelli tiiplere 5 ml kan 6rnegi alindi. Ayn1 sekilde goniillii katilimi kabul eden
toplam 50 saglikli kontrol grubu hastasindan da érnekler alindi. Ornekler 10-15 dk.
pihtilagsmaya birakildiktan sonra 1000 x g’de 10 dakika santrifiij edilerek serumlar1
ayrildi. Elde edilen serumlar her hasta i¢in iki ayr1 eppendorf tiipe konulduktan sonra

calisma giiniine kadar -70°C’de muhafaza edildi.

Serum Galectin-3 Diizeylerinin Olgiimii: Serum galectin-3 diizeyleri,
Human Galectin-3 Platinum Elisa Kit (Katalog no: BMS279/2, Vienna, Austria)
kullanilarak ve kit kataloglarinda belirtilen ¢alisma prosediirlerine uygun olarak
calisildi. Absorbanslar ELX800 ELISA okuyucusunda spektrofotometrik olarak 450
nm de okutuldu. Plate yikamalarinda ise otomatik yikayici olarak Bio-tek ELX50
kullanild.

Serum GFAP Diizeylerinin Ol¢iimii: Serum GFAP diizeyleri, Human Glial
Fibrillary Acidic Protein Elisa Kit (Katalog no: E90068hu, Uscn Life Science Inc.
Wuhan, China) kullanilarak ve kit kataloglarinda belirtilen ¢alisma prosediirlerine
uygun olarak calisildi.  Absorbanslar ELX800 ELISA  okuyucusunda
spektrofotometrik olarak 450 nm de okutuldu. Plate yikamalarinda ise otomatik

yikayict olarak Bio-tek ELXS50 kullanildi.

Bilgisayarli Tomografi raporuna gore inme lokalizasyonu bulundu. Bu
bulgularla klinik ve laboratuvar olarak inme tanis1 konan hastalar; noroloji,

norosiriirji veya yogun bakim tinitelerine almarak tedavi baglanildi.
2.3. Istatiksel Analiz

Veriler toplandiktan sonra SPSS 16.0 paket programina girilerek istatistiksel
analizleri yapildi. Sayisal veriler ortalama+standart sapma, nitel veriler ylizde olarak
ifade edildi. Sayisal verilerin degerlendirmesinde bagimli ve bagimsiz t-testleri
kullanildi. Gruplardaki parametrelerin birbirleri ile olan iliskilerinin incelenmesinde
Pearson korelasyon testi kullanildi. En diisiik anlamlilik diizeyi olarak p<0,05

degerleri kabul edildi.
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3. BULGULAR

Calismaya serebrovaskiiler hastalik tanis1 alan 58 hasta ile kontrol grubunu
olusturan 50 saglikli birey olmak tizere 108 kisi alindi. Kontrol grubunda cinsiyet
dagilimi 29 erkek (%58), 21 kadin (%42) olarak belirlendi. Inme hastalarinin
demografik ozellikleri Tablo 7’de verilmistir. Hasta grubunun yas ortalamasi
62,6£10,19, kontrol grubunun yas ortalamasi1 58.9+7.65 idi.

Tablo 7. Hasta grubu demografik 6zellikleri

Ozellik N %
o Erkek 27 46,6
Cinsiyet
Kadin 31 53,4
) ) Var 36 62,1
Hipertansiyon
Yok 22 37,9
) ) Var 6 10,3
Diabetes mellitus
Yok 52 89,7
Var 33 56,9
Hiperlipidemi
Yok 25 43,1
. . Var 19 32,8
Iskemik kalp hastaligi
Yok 39 67,2
) Var 6 10.4
Sigara
Yok 52 89.6
Var - -
Alkol
Yok 58 100
Var - -
Sigara-talkol
Yok 58 100
Var - -
Aligkanliklar diger
Yok 58 100

Hasta grubunun bagvuru 6zellikleri Tablo 8 de, fizik muayene, EKG bulgular1

ve radyolojik bulgular Tablo 9’da verilmistir.
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Tablo 8. Hasta grubu basvuru 6zellikleri

OZELLIKLER N %
Biling kaybt Var 20 345
Yok 38 65,5
Afazi-dizartri Var 42 72,4
Yok 16 27,6
Gérme bozuklugu Var 1 1,7
Yok 57 98,3
Kolda giigsiizliik Var 33 56,9
Yok 25 43’ 1
e ee Var 30 5 1 ’7
Yiirliyememe
Yok 28 48,3
Kusma Var 5 8,6
Yok 53 91 ’4
Bulanti Var 9 15,5
Yok 49 84,5
Inkontinans Var - -
; Var 4 6,89
Basagrisi
Yok 54 93,11
Bas dénmesi Var 2 3,44
Yok 56 96,56
: : : Var 1 1 ’72
Fasiyal asimetri
Yok 57 98,28

Basvuru esnasinda; basvuru siiresi ortalama 647,16+1196,72/dak. , GKS
ortalamas1 13,16+£2,63, MRO ortalamas: 2,91+1,44, sistolik tansiyon arteryel
ortalamas1 152,62+37,30 mm/Hg, diastolik tansiyon arteryel ortalamasi1 89,83+16,17
mm/Hg idi.
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Tablo 9. Hasta grubu EKG ve Radyolojik bulgular

OZELLIKLER N %
Tasikardi Var 3 5.2

YOk 5 5 9 4’ 8
Bradikardi Var 1 1,7

Yok 57 9 8,3
Atriyal fibrilasyon Var 6 10,3

Yok 52 89,7

Var 3 5,17
St depresyonu

Yok 55 84,83

Var 1 1,72
T negatifligi

Yok 57 98,28

Var 3 5,17
Sol dal blogu

Yok 55 84,83
BT sonug Iskemi 40 69

hemoraji 18 31

Servis yatig 55 94,8
Sonug

Yogun bakim yatis 3 5,2

Acil servisimize bagvuran SVH tanis1 almis hastalarin 55°1 ndroloji ve/veya

norosiriirji kliniklerine yatirilirken (%94.8), 3 hasta anesteziyoloji ve reanimasyon

yogun bakim iinitesine yatirildi (%5,2).

Hasta grubunda kadin ve erkek hastalar arasinda; yas, bagvuru siiresi, GKS,

MRO), sistolik ve diastolik tansiyon arteryel dl¢iim degeri ve acilde bekleme siiresi

iizerine yapilan istatiksel analizde anlamli bir fark yoktu (Tablo 10)(p>0,05) .

Tablo 10. Hasta grubunda cinsiyete gore bazi fiziksel parametrelerin ve demografik

ozelliklerin karsilastirmasi

Grup(N=58) ERKEK KADIN P degeri
Basvuru siiresi 530,86+14,23 748,54+1259,61 >0.05
GKS 13,19+£2.90 13,1242,40 >0.05
Sistolik tansiyon 147,5+43,02 157,1£31,53 >0.05
Diastolik tansiyon 88,51+17,26 90,1+15,36 >0.05
MRO 2,86+1,46 2,96+1,44 >0.05
Acil bekleme siiresi (dakika) 68,51+£24,13 67,1£25,94 >0.05
Yas 59,86+14,23 61,63+14,26 >0.05
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Acil servisimize basvuran ve SVH tanisi alan 58 hastadan 1.glin ve 3.giin
alman kanlarda yapilan GFAP ve galectin-3 diizeyleri dl¢iimii arasindaki istatiksel
analiz anlamli bulundu (Tablo 11) (p<0,05).

Tablo 11. Hasta grubunda GFAP ve Galectin 3 diizeyinin karsilastirilmast (bagimli

gruplarda t testi)

Grup GAL3(ng/ml) GFAP(ng/ml)
1.GUN 1,47+1,30 37,93+11,52
3.GUN 1,09+0,35 30,58+14,18
P degeri 0,030 0,001

Veriler ortalama+standart sapma (SS) olarak ifade edilmistir. HGFAP: Hasta grubu GFAP; HGAL3:
Hasta grubu Galectin-3

Hasta ve saglikli kontrol grubu arasinda yapilan GFAP ve Galektin-3
diizeyleri arasindaki istatiksel analiz anlamli bulundu (Tablo 12) (p<0,05).
Tablo 12. Hasta ve kontrol gruplar1 arasinda galectin-3 ve GFAP diizeyleri

karsilagtirmasi

Grup SVH Kontrol P degeri
GAL3 l.gin (ng/ml) 1,47+1,30 0,84+0,15 0,001

GFAP l.gin (ng/ml) 37,93+11,52 24,90+13,90 <0,001

GAL3 3.giin (ng/ml) 1,09+0,35 0,84+0,15 <0,001

GFAP 3.gin  (ng/ml) 30,58+14,18 24,90+13,90 0,039

Veriler ortalamatstandart sapma (SS) olarak ifade edilmistir.

Hasta grubunda kadin ve erkek hastalar arasinda yapilan 1.giin GFAP ve
Galectin-3 diizeyi ile 3.giin alman GFAP ve Galectin-3 diizeylerinin istatiksel
analizinde anlamli bir fark yoktu. (Tablo 13) (p>0,05).

Tablo 13. GFAP ve Galectin-3 diizeylerinin cinsiyetler arasinda karsilastirilmasi

Grup Erkek Kadin P degeri
GAL3(1.giin)(ng/ml) 1,3681+,86128 1,5655+1,59754 >0.05
GFAP(1.giin)(ng/ml) 38,6719+10,25936 37,2906+12,65337 >0.05
GAL3(3.giin)(ng/ml) 1,0322+,25877 1,13424+,40385 >0.05
GFAP(3.giin)(ng/ml) 29,5878+13,68485 31,4394+14,76633 >0.05
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Hasta grubunun GKS degeri ile 6l¢iilen galectin-3 diizeyleri arasinda negatif
korelasyon bulunurken (p<0,022), hasta grubu GKS degeri ile o6lgiilen GFAP
diizeyleri arasinda korelasyon bulunmadi. Ayrica hasta grubu Galectin-3 ve GFAP
diizeyleri arasindada korelasyon yoktu (Tablo 14) .

Tablo 14. Hasta grubu GFAP, Galectin-3 ve GKS degerleri arasindaki korelasyon

Parametre 1 Parametre 2 R degeri P degeri
GAL3 -,300* 0,022
GKS
GFAP -,073 0,585
GAL3 GFAP -,113 0,397

Hasta grubunda GFAP diizeylerinin hemorajik SVH olgularinda iskemik svh
olgularma gore daha yiiksek oldugu tespit edildi (Tablo 15).
Tablo 15. Hasta grubunda SVH tipine gore eliza bulgularinin karsilastirilmasi

Grup ISKEMI (N=40) HEMORAJI (N=18) P degeri

GAL3 l.giin (ng/ml) 1,511,40 1,40+1,08 >0,05

GFAP_1l.glin (ng/ml) <0,05
34,97+11,55 44,51+8,54

GAL3 3.giin (ng/ml) 1104038 1,0540.25 >0,05

GFAP_3.gin  (ng/ml) 26,7+14,11 39.21410,13 <0,05

Veriler ortalama+standart sapma (SS) olarak ifade edilmistir. HGFAP: Hasta grubu GFAP; HGAL3: Hasta grubu
Galectin-3
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4. TARTISMA

Diinyada iskemik kalp hastaliklar1 ve kanserden sonra en sik morbidite ve
mortalite nedeni olan inme; ani baslayan, vaskiiler nedenlere bagh gelisen fokal
norolojik defisit olarak tanimlanmaktadir. Hastaneye en sik yatis verilen ve uzun siire
hasta bakimi gerektiren norolojik bir hastalik olarak gilinlimiizde hala 6nemli bir
konumdadir (106). Son yillarda gerek iilkemizde gerekse diger diinya {tilkelerinde
beyin-damar hastaliklarinin kisi ve toplum {izerindeki zararli etkilerini ortadan
kaldirmak i¢in 6zellikle risk faktorlerinin belirlenmesi ve 6nlenmesine yonelik olarak
yapilmaktadir (107, 108). Risk faktorlerinin mortalite ve morbidite iizerine olan
etkilerinin belirlenmesi hastaligin hem tedavi hem de prognozu hakkinda ipuclari
verecektir. Yapilan epidemiyolojik calismalarda serebrovaskiiler hastalik ile ilgili
predispozan faktorlerin bir¢ogu belirlenmistir. Bu predispozan faktorlerden dncelikle
degistirilebilir olanlar iizerine yogunlagsmak gerekmektedir (109). Yas, cinsiyet, 1k,
aile hikayesi gibi bazi risk faktorlerini degistirmek miimkiin degildir. Degistirilebilir
risk faktorleri hipertansiyon, kalp hastaliklari, diyabetes mellitus, hiperlipidemi,
asemptomatik karotis stenozu, sigara i¢imi ve alkol kullanimidir. Yapilan randomize
klinik ¢aligmalar, bu risk faktorlerinin tedavi ve modifikasyonunun inme riskini
azaltabildigini gostermistir (110, 111).

Glial Fibriller Asidik Protein, astrositlerin stoplazmasinda bulunan
intraseliiler bir proteindir. Selektif marker olarak kullanilan intermediyer bir
flamandir (6). Astrositler noronlarin fizyolojik olarak fonksiyon gormeleri icin
iyonik ¢evrenin diizenlenmesinde rol alir. Merkezi sinir sistemi hasarinda glial
hiicreler hiicresel cevabi baslatir ve sSGFAP ekspresyonunda artisa neden olur (7).

Kamchatov ve arkadaslar1 (112) tarafindan yapilan akut iskemik SVH i
vakalar1 iceren 42 hastalik bir ¢aligmada, saglikli kontrol grubuna goére sGFAP
diizeylerinde anlamli artis oldugu gosterilmistir.

Foerch ve arkadaslar1 (113) tarafindan yapilan 42 intraserebral hemorajili ve
93 iskemik inme tanis1 almig 135 hasta {lizerinde yapilan ¢alismada, hastalarda
sGFAP diizeylerinde ilk 6 saatte artis oldugu tespit edilmis ve sGFAP diizeyinin
erken evrede intraserebral hemorajinin tespitinde kullanilabilecek bir marker

oldugunu 6ne siirmiislerdir.
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Dvorak ve ark. (114) 18 intraserebral hemorajili ve 45 iskemik inme tanisi
almig 63 hastada yaptiklar1 calismada, sGFAP diizeylerinin 6zellikle hemorojik SVH
geciren hastalarda ilk 2-6 saatte iskemik inmeli hastalara gore daha fazla yiikseldigini
ve bu arastirmaya gore hemorojik SVH ve iskemik SVH ayrimmm ilk 6 saatte
yapilabilecegini 0ne stirmiislerdir.

Hermann ve ark. (115) tarafindan yapilan 32 akut stroke tespit edilen hasta
iizerinde yapilan bir calismada akut stroke sonrasi Olciilen sGFAP diizeylerinde
yiikselme saptanmig ve Ozellikle ilk donemde BBT ile tani konmasi giic mindr
lakiiner infarktalarm tespitinde kulanilabilecek bir marker oldugunu ortaya
koymuslardir.

Pelinka ve ark. (116) tarafindan yapilan ¢alismada multiple travma nedeniyle
degerlendirilen 114 vakada, travma sonrasi ilk 12 saatte alinan sGFAP diizeylerinin
ozellikle beyin injiirisi olan olgularda yiikseldigini tespit etmislerdir.

Vos ve ark. (117) ciddi travmatik beyin injiirisi nedeniyle yogun bakima
yatirillan ve takip edilen 85 hastada sGFAP diizeylerinini tam1 aninda ytiksek,
takiplerinde diizeyinin diistligiinii tespit etmis ve sGFAP ‘in tan1 ve prognozda
kullanilabilecek bir marker oldugunu 6ne stirmiislerdir.

Lumpkins ve ark. (118 ) 51 travmatik beyin hasarli olguda yaptiklar:
calismada sGFAP diizeylerinin anlamli sekilde yiikseldigini, hastanede kalis siiresi,
yogun bakimda kalis siiresinin yiiksek sGFAP diizeyleri Olgiilen hastalarda daha
uzun oldugunu tespit etmisler ve bu sonuglarla sGFAP diizeylerinin prognoz ve
mortalite ile iligkili olabilecegini 6ne siirmiislerdir.

Bizim c¢alismamizda hasta grubunda basvuru aninda aliman serum
orneklerinde sGFAP diizeyleri, kontrol sGFAP diizeylerine gore yiiksek bulundu.
Ayrica hasta grubundan alman 1.giin ve 3.giin sGFAP diizeyleri saglikli kontol
grubunda o6l¢iilen sGFAP diizeylerine gore yiiksek bulundu. Calismamizdaki elde
ettigimiz veriler literatiir taramamizdaki diger ¢alismalar ile uyumlu idi. Galectin-3
ve GKS arasinda korelasyon ¢aligmamizda hasta grubunda sGFAP diizeylerinin
hemorajik SVH olgularinda iskemik SVH olgularina gére daha yiiksek oldugu tespit
edildi . Bu sonug literatiirdeki benzer ¢alismalar ile uyumludur.

Hiicre proliferasyonu, farklilagma ve viral proteinlerin aktivasyonunda

galectin-3 etkin rol alw. (9-11). Enflamasyonda TNFa, galectin-3 diizeylerini
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arttirdig1 goriilmustiir. Bu bilgiler galectin-3’lin fizyolojik ve patolojik olaylardan
ciddi bir sekilde etkilendigi ve enflamatuvar cevaplarda rol aldigmi gostermektedir.
(12).

Arar ve ark. (119) Yeni Zellanda beyaz tavsanlar1 iizerinde 6 haftalik
kolesterolden zengin diyet sonrast yaptiklar1 deneysel hayvan c¢alismasinda
ateroskleroz gelisen hayvanlarda galectin-3 diizeyinin arttigini tespit etmislerdir.

Papaspyridonos ve ark. (120) 3 haftalik fareler iizerinde kolesterolden zengin
diyet sonrasi yaptiklar1 deneysel hayvan calismasinda makrofaj aktivasyonu ve
monosit kemoatraksiyonu sonucu gelisen aterosklerotik plak progresyonunda
galectin-3 {in etkisi oldugunu tespit etmislerdir.

Diaz ve ark. (121) deneysel hayvan galigmalarinda galectin-3 diizeylerinin
inflamasyonda 6nemli bir rol oynadigini ve derin ven trombozu gelistirilen farelerde
galektin-3 diizeylerinin yiikseldigini tespit etmislerdir.

Weigert ve ark. (122) obezite ve tip2 diyabet hastalarinda galectin-3
diizeylerinin artmis oldugunu tespit etmislerdir.

Nachtigal ve ark. (123) yaptiklar1 deneysel hayvan calismasinda ateroskleroz
gelisen farelerde inflamasyon, kemotaksis, aniogenesisde rol alan galectin-3
diizeylerinin arttig1 goriilmiis.

De boer ve ark. (124) yaptiklar1 deneysel hayvan ¢alismasinda kalp yetmezligi
gelisen olgularda galectin-3 diizeylerinin arttigin1 ve gelecekte kalp yetmezligi
tanisinda biomarker olarak kullanilabilecegini 6ne stirmiislerdir.

Lanescente ve ark. (125) deneysel hayvan ¢alismasinda iskemik hasarli beyin
olgularinda mikroglia aktivasyonu ve proliferasyonu icin galectin-3 ihtiya¢ oldugunu
ve yapilan ¢alismada yiikseldigini tespit etmislerdir.

Doverhag ve ark. (126) yaptiklar1 deneysel hayvan calismasinda neonatal
hipoksik-iskemik beyin hasarli farelerde galectin- diizeyinin yiiksek oldugunu ve
mikroglia ve makrofaj aktivasyonunu arttirdigini tespit etmislerdir.

Yan ve ark. (127) yaptiklar1 deneysel hayvan c¢alismasinda iskemik beyin
hasar1 gelisen farelerde galectin-3 diizeylerinin arttigin1 ve anjiogenez ve
norogenezde rol alarak postiskemik doku diizenlenmsesinde rol alabileceginin 6ne

stirmiislerdir.
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Bizim c¢alismamizda hasta grubunda basvuru aninda alman serum
orneklerinde galectin-3 diizeyleri, kontrol galectin-3 diizeylerine gore yiiksek
bulundu. Ayrica hasta grubundan alinan 1.giin ve 3.giin galectin-3 diizeyleri saglikli
kontol grubunda Olglilen galectin-3  diizeylerine gore ylksek bulundu.
Calismamizdaki elde ettigimiz veriler literatiir taramamizdaki diger calismalar ile
uyumlu idi. Hasta grubunda kadm ve erkek bireyler arasinda galectin-3 diizeyleri
arasinda anlamlilik yoktu. Galectin-3 ve GKS arasinda korelasyon vardi Hasta
grubunda galectin-3 diizeylerinin hemorajik ve iskemik SVH olgularinda
karsilastirildiginda anlamli bir istatiksel veri yoktu .

Sonug olarak serebrovaskiiler hastalik nedeniyle acil servisimize basvuran
hastalarda GFAP ve galectin-3 diizeylerinin tani ve prognoz lizerine etkilerin
arastirdifimiz bu calismamizda elde ettigimiz veriler literatiir taramamizda yapilan
benzer ¢aligmalar ile genel anlamda uyumlu bulunmustur.

Glial Fibriler Asidik Protein (GFAP) ve galectin-3 diizeylerinin
serebrovaskiiler hastaliklarda erken donemde yiikselmesi ve tedavi siirecinden sonra
diisiise gecmesi sSGFAP ve galectin-3 {in; tan1 ve tedavi siirecinin takibinde yardimci
markerler olarak kullanilabilecegini gostermistir.

Glial Fibriler Asidik Protein (GFAP) ve galectin-3 diizeylerinin hasta grubunda
sagliklt kontrol grubuna gore yiiksek degerlerde olmasi bireylerde serebrovaskiiler
hastaliga yatkinlik tespitinde marker olarak kullanilabilecegini gostermistir.

Calismamizda GFAP diizeylerinin basvuru aninda hemorajik SVH olgularinda,
iskemik SVH olgularma gore daha yiiksek diizeylerde olmasi; erken donemde
hemorajik-iskemik SVH ayrimi yapilabilecegini gostermistir.

Yaptigimiz calisma ve literatiir bilgilerindede gorildiigii gibi serebrovaskiiler
hastaliklar, neden oldugu morbidite ve mortalite nedeniyle diinyada hala 6nemli bir
yere sahiptir. GFAP ve galectin-3 gibi kan-serum diizeylerinde 0lgiilebilen
markerlerin acil servislerde kullanilmasi ile erken donemde SVH tanisinin konup
tedavi edilmesine olanak sagliyacaktir. Bu konuda daha genis c¢alismalara ihtiyag

duyulmaktadir.
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6. EKLER

Ek. 1: Bilgilendirilmis Goniillii Olur Formu:

Sayin Goniillii;

Serebrovaskiiler hastaliklar (Inme-Stroke) ile ilgili yeni bir arastirma
yapmaktayiz. Arastirmamizin ismi “Serbrovaskiiler Hastaliklarda sGFAP ve
Galectin-3 Diizeylerinin Tam1 ve Prognozla Iliskisi”dir.

Sizin/yakininizin bu arastirmaya katilmanizi/katilmasmi oneriyoruz. Ancak
bu arastirmaya katilip katilmamakta serbestsiniz. Arastirmaya katilim goniilliiliik
esasina dayalidir. Arastirmaya katilmayr reddedebilirsiniz. Bu karariniz size
verilecek tedavi hizmetlerinde herhangi bir olumsuzlugu sebebiyet vermeyecektir.
Kararinizdan o6nce arastirma hakkinda sizi bilgilendirmek istiyoruz. Bu bilgileri
okuyup anladiktan sonra arastirmaya katilmak isterseniz formu imzalaymiz.

Serebrovaskiiler hastaliklar beyin damarlarinda ve/veya bu damarlardan
gecmekte olan kanin 6zelliklerinde gelisen bozukluklar sonucu damarlarm tikanmasi
ya da kanamasiyla ortaya ¢ikan merkezi sinir sistemi bozukluklaridir.
Serebrovaskiiler hastaliklar sonucu ortaya ¢ikan klinik tablo, halk arasinda kisaca
“Inme” olarak bilinmektedir. Inme, bat1 diinyasinda en sik rastlanan ve en yiiksek
oranda kalic1 bozukluklara yol acan sinir sistemi hastaligidir. Bu hastalik degisik
iilkelerde yiiz binde 120-200 siklikta ortaya ¢ikmaktadir. Bu istatistik degerlerini
iilkemize uygulayacak olursak, her yil yaklasik olarak 60000 kisinin Tiirkiye’de bu
hastaliga yakalandigi sonucu ortaya c¢ikar. Inme ¢ogunlukla damar sertligi
(ateroskleroz), yliksek tansiyon “(hipertansiyon) ve seker hastaligi (diabetes mellitus)
gibi hazirlayict hastaliklar1 izlemektedirler. Bizde bu calismada hastaligin tani ve
seyrini etkileyebilecek olan sGFAP ve Galektin-3 adli maddelerin diizeylerini
arastirmay1 planladik.

Bu arastirma Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Acil Tip, Noroloji ve Tibbi
Biyokimya Anabilim Bilim Dallarinin ortak katilimi ile yapilacaktir. Caligmamiza 18
yas ve 18 yas iistii 50 adet SVH-INME (Hemorojik/Iskemik) geciren hasta ve 50 adet
sagliklt goniilliiyli almayr planladik. Sizin/yakiinizin c¢alismaya alinmanizin/
almmasinin nedeni SVH’11 hasta veya saglikli goniillii olmanizdir.

Siz, saglik kontrolii amaciyla hastanemize basvuran saglikli gontilliiler olarak

kontrol grubumuzda yer almaktasmiz. Sizin ¢aligmamiza katilmaniz igin seker
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hastaligi, yiiksek tansiyon veya sinir hastaliginizin (ailenizde de olmamasi) olmamasi
ve alkol, uyusturucu madde veya ila¢ almiyor olmaniz gerekmektedir. Eger bu
sartlar1 tagiyorsaniz sizin de bu arastirmaya katilmanizi 6neriyoruz. Ancak hemen
sOyleyelim ki bu arastirmaya katilip katilmamakta serbestsiniz. Calismaya katilmak
tamamen isteginize baghdir. Caligmaya katilmay1 reddedebilirsiniz Yine calismanin
herhangi bir asamasinda onayimnizi ¢ekmek hakkina da sahipsiniz. Bu ¢alismaya
katilmaniz i¢in sizden herhangi bir ticret istenmeyecektir. Calismaya katildiginiz igin
size ek bir 6deme de yapilmayacaktir.

Calismaya katilmak isterseniz Dr. Evren EKINGEN tarafindan sikayetleriniz
dinlenip fizik muayeneniz yapildiktan sonra sizden kan alinacaktir.

Kan alinmasi sirasinda olugabilecek riskler:

1-) Igne batmasina bagli olarak az bir ac1 duyabilirsiniz.
2-) Az bir ihtimal de olsa igne batmasi sonrasinda kanamanin uzamasi veya

enfeksiyon riski vardir.

Bu risklerden sizi uzak tutmak i¢in elimizden geldigince titiz davranacagiz.
Elde ettigimiz kayitlar kimlik belirtilmeden ¢aligmada kullanilacaktir. Bunun disinda
hicbir amacla kullanilmayacak ve bagkalarina verilmeyecektir. Bu calismaya
katilmaniz i¢in sizden herhangi bir iicret istenmeyecektir. Calismaya katildiginiz igin
size ek bir ddeme de yapilmayacaktir. Calismaya katilmayi reddedebilirsiniz.
Calismaya katilmak tamamen isteginize baghdir. Yine calismanin herhangi bir
asamasinda onayinizi ¢cekmek hakkina da sahipsiniz. Arastirmaya bagli goreceginiz
olas1 bir zararda sorumlulugunu {istlenecegimizi ve zararin giderilmesi i¢in her tiirlii
miidahalenin yapilacagint ve bu durum ile ilgili tiim harcamalar1 listlenecegimizi
bilmenizi isteriz.

Hasta/Katihmcinin Beyam

Saym Dr. Evren EKINGEN tarafindan Firat Universitesi Tip Fakiiltesi Acil
Tip, Noroloji ve Biyokimya Anabilim Dallar1 tarafindan yapilacak olan bir calisma ile
ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra boyle bir arastirmaya
“katilimcr’’ (denek) olarak davet edildim.

Eger bu arastirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait
bilgilerin gizliligine bu arastrma swasinda da bliyilk 6zen ve saygi ile

yaklagilacagina inaniyorum. Arastirma sonuglarinin egitim ve bilimsel amagclarla
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kullanim1 sirasinda kisisel bilgilerimin biiylik bir gizlilik ile korunacagi konusunda
bana yeterli giiven verildi. Projenin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep
gostermeden arastirmadan ¢ekilebilirim (Ancak arastirmacilart zor durumda
birakmamak i¢in arastirmadan ¢ekilecegimi onceden bildirmemim uygun olacaginin
bilincindeyim). Ayrica tibbi durumuma herhangi bir zarar verilmemesi kosuluyla
arastirmaci tarafindan arastirma disi tutulabilirim.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina
girmiyorum, bana da bir 6deme yapilmayacaktir. Arastirma sirasinda ve sonrasinda
arastrma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle meydana gelecek herhangi bir
saglik sorununun ortaya ¢ikmasi halinde her tiirlii tibbi miidahalenin saglanacagi
konusunda gerekli gilivence verildi. Arastrma swrasinda bir saglik sorunu ile
karsilagirsam Dr. Evren EKINGEN’ e 0424 2333555-1242 no’lu telefondan ve F.U.
Hastanesi Acil Tip AD adresinden ulasabilecegimi biliyorum.

Aragtirmaya katilmam/yakimimin katilmasi1 konusunda zorlayici bir davranisla
karsilasmis degilim. Eger katilmay1 reddedersem, bu durumun tibbi bakimima ve
hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum.

Bana yapilan tiim ag¢iklamalar1 ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Kendi
basima belli bir diislinme siiresi sonunda adi gecen bu arastirma projesinde
“katilimc1” (denek) olarak yer alma kararimi aldim. Bu konuda yapilan daveti biiyiik
bir memnuniyet ve goniilliiliik icerisinde kabul ediyorum.

Konu ile ilgili imzal1 bu form kdgidinin bir kopyasi1 bana verilecektir.

Katihme Goriisme Tamgi Katilimet ile Goriisen Hekim
Adi1 Soyadr: Adi1 Soyadr: Adi1 Soyadi Unvant:

Adres: Adres: Adres:

Tel: Tel: Tel:

Imza: Imza: Imza
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Ek.2: SVH ANKET FORMU

Hastanin:

Adi-soyadi: ..o Tarih: ..... [ooi... /2012 Prot. No: ...............
Cinsiyet E K Yas: cooiiiiiiinnnn. Gel. Saat: .....: .......
Sikayetlerin baglamasi-bagvuru siiresi: ........ Dk.

Hastanin sikayeti:

OBiling kaybi OKonusamama OGorme bozuklugu
Kolda tutmama Osag Osol Osag Osol Oyiirliyememe

O bulanti Okusma Obulanti Oinkontinans

L 25 )

Bilin¢: O agik O konfiize O kapali O diger: ............cooiviiiiiinnnn.
GKS: ... geeirilmis SVH: Oevet  Ohayir
Ozgecmis: OHT ODM Oisk. Kalp Hastalig1 OHiperlipidemi OHiperkoagiilopati

Fizik muayene:
TA: . mmHg

EKG: ...

Ahskanhiklari: Osigara Oalkol Osigaratalkol Odigerleri: .............coovevnen.

BT sonucu: (BT raporu forma eklenecek): ............coooiiiiiiiiiiiiiii e

Modifiye Rankin Olgegi

0: Semptom yok

1: Belirgin bir yetersizlik yok (her zamanki gorevleri ve aktiviteleri yerine getirebilir)

2: Hafif yetersizlik (6nceki aktivitelerin tiimiinii yerine getiremez, ancak yardim almadan kendi isini
gorebilir)

3: Orta yetersizlik (bir miktar yardima ihtiyaci olabilir, ancak yardimsiz yiiriiyebilir)

4: Orta agir yetersizlik (yardimsiz yiirliyemez, yardim almadan kendi ihtiyaglarimni gideremez)

5: Agir yetersizlik (yataga bagimli, inkontinans, siirekli bakim ihtiyaci vardir)

6: Oliim

Yatis MRO puam: ........
tani: O iskemik SVH OHemorajik SVH
Acilde bekleme siiresi: ................. Dk.
Sonug: Oservis yatis OYBU yatis Osevk
Calisma protokolii:
1. Acil servis buzdolabindaki aprotininli tiipe 3 cc kan alinip 2-3 dakika bekletilditen sonra santrifiij
edilip plazma iki ependrof tiipiine bosaltilip buzdolabi buzluguna konulacak.
2. Her hastanin formuna rutin istenen BK, Hemogram, sonuglari ve 1 adet EKG ile beyin BT sonucu
eklenecek
3. Modifiye Rankin Olgegi rakamlar isaretlenmek suretiyle doldurulacak
4. Form doktor kasesi/adi dahil olmak iizere tam olarak doldurulacaktir.

Odiger: .........ooovvviininns

Otaburcu

Dr. Kage/isim
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