
ABSTRACT

The Role of Proinflammatory Cytokines in Acute Ischemic Stroke
Scientific background: Limited number of studies have been per-
formed in order to demostrate the relationship of proinflammatory
cytokines and their roles in etiopathogenesis and prognosis of the acute
ischemic stroke. 
Objective: In this study, the relationship between serum interleukin-6
(IL-6) and tumor necrosis faktor-α (TNF-α) levels (which are proinflam-
matory cytokines induced by acute ischemic stroke) on acute neurolo-
gic dysfunction and their roles in ischemic subtypes are evaluated.
Material and method: 49 patients (27 male, 22 female) with a mean
age of 69.7±10.1 were included. They were diagnosed as acute
ischemic stroke by history, neurologic examination and computerized
brain tomography (CT). Control grup consisted from 30 individuals (17
male, 13 female) with a mean age of 67.3±7.9. Blood samples for IL-6
and TNF-α levels were taken within the first 24 hours of the acute
ischemic stroke. The relationship between serum IL-6 and TNF-α levels
and risk factors in the development of stroke, CRP levels in peripheral
blood and prognosis in the early stage was evaluated.
Results: Serum IL-6 and TNF-α levels didn’t differ significantly in
patients when compared to controls. According to NIHSS patients were
scored between 0-36. Levels of serum IL-6 and CRP in patients with high

score were higher when compared to patients with low score. No sta-
tistically difference in serum levels of IL-6 and TNF-α in between
aterotrombotics and cardioembolic groups were present.
Conclusion: According to our results we can say that there is a correla-
tion in between the levels of inflammatory cytokines and and neurolo-
gic dysfunction in the early stages of the acute ischemic stroke. Patients
having high cytokine levels had high stroke scale scores. Long term fol-
low up studies with more patients participation are needed to confirm
and settle this issue.

ÖZET
Bilimsel zemin: ‹skemik inmenin akut döneminde geliflen beyin
hasar›nda, inflamatuvar sitokinlerin etiopatogenezdeki yeri ve hastal›¤›n
fonksiyonel prognozu ile iliflkisini gösteren s›n›rl› say›da çal›flma vard›r.
Amaç: Bu çal›flmada akut iskemik inmenin indükledi¤i proinflamatuvar
sitokinlerden olan serum ‹nterlökin-6 (IL-6) ve Tumor Necrosis Factor-α
(TNF-α) düzeylerinin iskemik inme alt gruplar›ndaki yeri ve akut dönem-
deki nörolojik disfonksiyon ile iliflkisi araflt›r›ld›. 
Gereç ve yöntem: Çal›flmaya öyküsü, nörolojik muayenesi ve bilgisayarl›
beyin tomografisi (BBT) ile akut iskemik inme tan›s› olan ve yafl ortalamas›
69.7±10.1 y›l olan, 49 hasta (27 erkek, 22 kad›n) dahil edildi. Kontrol
grubunu, yafl ortalamas› 67.3 ± 7.9 y›l olan (17 erkek, 13 kad›n) oluflturdu.
IL-6 ve TNF-α düzeyleri için, kan örnekleri inmenin ilk 24 saati içinde al›nd›.
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Serum IL-6 ve TNF-α düzeylerinin inme oluflum mekanizmas›ndaki yeri, CRP
düzeyleri ve NIHSS ile elde edilen inme skorlar› ile iliflkisi araflt›r›ld›.
Bulgular: Serum IL-6 ve TNF-α düzeyleri iskemik inmeli hastalarda kontrol
grubundan farkl›l›k göstermemekteydi. NIHSS’e göre hastalar 0-36 aras›
skorland›lar. IL-6 ve CRP düzeyleri ile yüksek inme skorlar› aras›nda anlaml›
bir birliktelik dikkat çekiciydi. Aterotrombotik ve kardiyoembolik inme eti-
yolojisine sahip olan hastalarda IL-6 ve TNF-α düzeyleri aç›s›ndan anlaml›
farkl›l›k saptanmad›.
Sonuç: Sonuç olarak inflamatuvar sitokinlerden olan serum IL-6 düzeyleri
erken dönem nörolojik disfonksiyon ile iliflkili bulundu. Erken dönemde a¤›r
nörolojik defisiti olan hastalar›n IL-6 ve CRP düzeyleri anlaml› olarak daha
yüksekti. Konunun tam olarak netlik kazanabilmesi için daha fazla vakan›n
kat›ld›¤› uzun vadeli izlem çal›flmalar›na ihtiyaç vard›r. 

G‹R‹fi 

‹skemik beyin hasar›nda enflamasyon hem hastal›k
patogenezinde, hem de klinik seyir ve prognozda rol
oynayan bir faktör olarak önem kazanmaktad›r.

Son zamanlarda deneysel çal›flmalarda iskemik hayvan
beyinlerinde çeflitli sitokinlerin, kemokinlerin ve
adezyon moleküllerinin ortaya ç›kt›¤› gösterilmifltir.1,2

Birkaç çal›flmada iskemik inmeli hastalar›n vücut
s›v›lar›nda baz› sitokinlerin ve adezyon moleküllerinin
düzeylerinin artt›¤› yay›nlanm›flt›r.3,2 Deneysel hayvan
çal›flmalar› ve insanlardan elde edilen veriler sonucunda
inme ve ilgili hastal›klar›n patogenezinde sitokinler ve
adezyon moleküllerinin rol oynad›¤› görüflü netlik
kazanm›flt›r. Sitokinler doku hasar› s›ras›nda hücre içi ve
hücreler aras› etkileflimde aktive olarak önemli ifllevler
gören sinyal molekülleri olup, son y›llarda serebral
iskemi hasar› s›ras›nda proinflamatuvar sitokinlerin (IL-
1, IL-6 ve TNF-α baflta olmak üzere) iskemik sürecin
gelifliminde önemli rol oynad›¤›n› düflündüren
çal›flmalar›n giderek artt›¤› dikkat çekmektedir.

Bu çal›flmada iskemik inmede proinflamatuvar
sitokinlerden olan TNF-α ve IL-6 düzeylerinin iskemik
lezyonun natürü ve hastal›¤›n klinik seyri ile iliflkisinin
de¤erlendirilmesi amaçlanm›flt›r.

GEREÇ ve YÖNTEM

Çal›flmaya öykü, klinik muayene bulgular› ve
bilgisayarl› beyin tomografisi (BBT) ile akut iskemik
inme tan›s› alan 27’si erkek ve 22’si kad›n toplam 49

hasta dahil edildi. Posterior sirkülasyon inmeli
hastalar görüntüleme yöntemleriyle inme lokali-
zasyonunun saptanmas›ndaki zorluk nedeniyle
çal›flmaya dahil edilmedi. Kontrol grubunu 17’si
erkek, 13’ü kad›n toplam 30 normal birey oluflturdu.
Hastalar ve kontrol grubu oluflturulurken, özgeç-
miflinde son üç ay içinde a¤›r enfeksiyon, sepsis,
major kardiak, renal, hepatik yetmezlik, otoimmün,
malign hastal›k, gebelik, son alt› ay içinde a¤›r kafa
travmas› veya cerrahi giriflim, bunun yan›s›ra
kollagen vasküler hastal›k, trombositoz yada
trombositopenisi bulunan hastalar dahil edilmedi.

Aterotrombotik laküner infarkt› olan hastalarda
antiagregan, kardiyoembolik inme düflünülen
hastalarda ise BBT ve nörolojik muayene bulgular›
genifl bir serebral lezyon düflündürmüyorsa ilk
haftadan itibaren antikoagülan tedavi baflland›. 

Hastalar›n anamnezinde yafllar›, cinsiyetleri, inmenin
bafllang›ç flekli (ani, yavafl bafllang›ç ve progresif seyir)
ve efllik eden bulgular, özgeçmiflinde serebrovasküler
risk faktörleri (hipertansiyon, diyabet mellitus, kalp
hastal›¤›, sigara kullanma ve ailede inme öyküsü)
de¤erlendirildi. Tüm hastalar›n sistolik ve diastolik kan
bas›nc› tayini, nab›z, atefl, sistemik ve nörolojik
muayeneleri, rutin biyokimyasal tetkikleri, rutin
hematolojik tetkikleri, CRP, saatlik eritrosit sediman-
tasiyon h›z› (ESR), acil BBT bulgular›, 72 saat sonraki
kontrol BBT’leri ve elektrokardiyografik de¤erlendir-
meleri yap›ld›. Ayr›ca tüm hastalar›n tedavi s›ras›nda
ekstra kranial damarlar›n doppler, ultrasonagrafisi
(karotid ve vertebral USG) ve transtorasik ekokardi-
yografisi (TTE) yap›ld›.

Framingham ve TOAST (The Trial of Org 10172 in
Acute Stroke Treatment) kriterleri alt tiplerine göre
yap›lan çal›flmalarda klinik bulgular, EKG, EKO, MRI,
MRA, ekstrakranial damar USG’leri ve DSA yöntemleri
ile iskemik inmeli hastalar›n etiyolojik de¤erlendirilmesi
yap›ld›.4,5 Hasta grubumuzda 35 hastada öykü ve di¤er
iskemik risk faktörleri ve yap›lan tetkikleri sonucu
etiyolojide aterotromboz düflünüldü. Geri kalan 14
hastada öykü, EKG ve EKO sonuçlar›na göre etiyolojinin
kardiyoembolik oldu¤una karar verildi. 
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Hastalar›n tam kan say›mlar› elektronik sayaç cihaz›
(Abbot 3500 Cell-Dyn) ile çal›fl›ld›.

CRP düzeyleri Beckman 360 Array system ile
nefelometrik yöntem ile çal›fl›ld› (Behring-Germany).
Açl›k ve tokluk kan flekerleri için enzimatik-UV testi
ile Diasis marka kitler kullan›ld›. ESR manuel
yöntemiyle çal›fl›ld›. 

Hastalardan inmeyi takiben ilk 24 saat içerisinde
antikubital venden kan al›nd›. ‹lk 30 dakika
içerisinde, 5 dakika 3000 Xg santrifüj edilerek
serumu ayr›ld› ve –85°C’de kullan›l›ncaya kadar
(NUAIRE Ultra Low Freezer) sakland›. Ayn› zamanda
CRP ve ESR içinde numune al›nd›. 

Serum IL-6 düzeyleri Biosource IL-6 kiti ile IRMA
yöntemine göre çal›fl›ld›. Standart aral›¤› 0 ile 5000
pg/ml olarak kabul edildi. De¤erler Berthold marka
LB 2111 ile okunmufltur (Kitin intraassay <4.3,
interassey <2.3 ve sensitivesi 6 pg/ml’dir). TNF-α
düzeyleri, Biosource TNF-α kiti ile IRMA yöntemine
göre çal›fl›ld›. Standart aral›¤› 0 ile 5000 pg/ml olarak
kabul edildi. De¤erler Berthold marka LB 2111 ile
okunmufltur (Kitin intraassay <2.2, interassey <2.8
ve sensitivesi 5 pg/ml’dir). Tüm hastalara hastaneye
baflvurduklar› anda BBT yap›larak hemorajik inme ve
yer kaplay›c› kitlelerin iskemik inme grubundan kesin
ayr›m› yap›ld›. BBT’ler General Electric-Synergy CT
cihaz› ile çekildi. Hastalara yat›fllar›ndan sonraki 3.
günlerinde kontrol BBT yap›ld›.

Hastalar›n nörolojik muayene bulgular›, National
Institute of Health Stroke Skalas›na (NIHSS) göre
skorland›.6 Bu yönteme göre, skorlar 0-36 aras›nda
de¤iflir, en yüksek puan en a¤›r nörodefisiti gösterir.

‹statistiksel Analiz
‹statistiksel analiz SPSS 10.0 paket program›
kullan›larak yap›ld›.

Say›sal de¤iflkenlerin normal da¤›l›m gösterip
göstermedi¤i Shapiro Wilk testi ile incelendi. Normal
da¤›l›m gösteren de¤iflkenler için X ± standart sapma,
göstermeyen de¤iflkenler için medyan (min-max)

tan›mlay›c› istatistikleri kullan›ld›. ‹ki grup karfl›lafl-
t›r›l›rken; normal da¤›l›m› gösterenler (örne¤in yafl
de¤iflkeni) ba¤›ms›z gruplarda T-testi ve normal da¤›l›m
göstermeyenlerde (örn. TNF-α ve IL-6) Mann-Whitney
U testi ile de¤erlendirildi. ‹kiden fazla grup karfl›lafl-
t›r›ld›¤›nda, normal da¤›l›m› gösterenlerde tek yönlü
varyans analizi, normal da¤›l›m göstermeyenlerde
Kruskal Wallis testi uyguland›.

IL-6 ve TNF-α ile CRP, ESR ve NIHSS de¤iflkenleri
aras›ndaki iliflki Spearman korelasyon katsay›s› ile
nitelik de¤iflkenleri aras›ndaki iliflki ise Ki-kare testi ile
incelendi.  p<0.05 de¤eri istatistiksel olarak anlaml›
kabul edildi.

BULGULAR

Çal›flmaya akut istemik inme tan›s› ile yat›r›larak
tedavi gören 27’si erkek (%55.1) ve 22’si kad›n
(%44.9) toplam 49 hasta dahil edildi. Kontrol
grubunu ise 17’si erkek (%56.7) ve 13’ü kad›n
(%43.3) toplam 30 birey oluflturdu (Tablo 1).

Hasta grubunda yafl ortalamas›, 69.7±10.1 kontrol
grubunda yafl ortalamas› 67.3±7.9’du. IL-6 düzeyi
kontrol grubunda, vaka grubuna oranla yüksek
olmas›na ra¤men bu fark istatistiksel olarak
anlams›zd›. (Z=-1.424, p=0.154). TNF-α düzeyi vaka
grubunda, kontrol grubuna göre daha yüksek
olmas›na ra¤men fark yine istatistiksel olarak anlaml›
bulunmam›flt›r (Z=-1.727, p=0.084) (Tablo 1). Yafl ile
IL-6 ve TNF-α de¤erleri aras›ndaki iliflki hem kontrol,
hem de hasta grubunda istatistiksel olarak anlams›z
bulunmufltur (p>0.05).
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Cinsiyet  Erkek 27 (%55.1) 17 (%56.7)
χ2=0.018

Kad›n 22 (%44.9) 13 (%43.3)

Yafl 69.7±10.1 67.3±7.9 t =-1.098 0.275

IL-6 60.30 67.12 
Z=-1.424

(6.79–273.84) (28.35-258.78)

TNF-α 31.17 22.46 
Z=-1.727

(7.42-164.15) (8.01-143.44)

Tablo 1. Kontrol ve vaka gruplar›n›n yafl, cinsiyet, IL-6 ve TNF-α da¤›l›m›

De¤iflkenler Vaka

(n=49)

Kontrol

(n=30)

Test istatisti¤i p

0.892

0.154

0.084



Aterotrombotik grupta 20 erkek (%57.1) ve 15
kad›n (%42.9), kardiyoembolik grupta ise 7 erkek
(%50) ve 7 kad›n (%50) bulunmaktad›r.
Aterotrombotik grupta yafl ortalamas› 70.3±10.8,
kardiyoembolik grupta 68.±8.1 ve kontrol grubunda
67.3±7.9 bulunmufltur. Üç grup aras›nda yafl
ortalamalar› istatistiksel farkl›l›k göstermiyordu
(F=0.862, p=0.426) (Tablo 2).

IL-6 düzeyi kontrol, aterotrombotik ve kardiyo-
embolik gruplarda istatistiksel olarak anlaml› farkl›l›k
göstermezken (χ2=2.079, p=0.354) (Tablo 2),
aterotrombotik grupta de¤erler, kardiyoembolik
gruba oranla biraz daha düflüktür. En yüksek IL-6
düzeyleri kontrol grubunda görülmüfltür (fiekil 1).

TNF-α düzeyi kontrol, aterotrombotik ve
kardiyoembolik gruplarda istatistiksel olarak farkl›
bulunmam›flt›r (χ2=2.079, p=0.354) (Tablo 2).
Aterotrombotik grupta TNF-α düzeyi kardiyoembolik

gruba oranla biraz daha yüksekti. En düflük TNF-α
düzeyleri kontrol grubunda elde edilmifltir (fiekil 2).

IL-6 ile CRP aras›nda pozitif zay›f (rs=0.30, p= 0.036)
ve NIHSS aras›nda pozitif zay›f (rs=0.36, p=0.011)
iliflki dikkati çekmifltir.

TNF-α ile CRP aras›nda pozitif zay›f (rs=0.407,
p=0.004) ve ESR aras›nda pozitif zay›f (rs=0.323,
p=0.023) iliflki anlaml› bulunmufltur (Tablo 3).

IL-6 ile ESR ve TNF-α ile NIHSS de¤iflkenleri
aras›ndaki iliflki istatistiksel olarak anlaml›
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Yafl 67.3±7.9 70.3±10.8 68.1±8.1 F=0.862 0.426

Cinsiyet Erkek 17 (%56.7) 20 (%57.1) 7 (%50.0)
χ2=0.225

Kad›n 13 (%43.3) 15 (%42.9) 7 (%50.0)

IL-6 67.12 59.22 63.90
χ2=2.079

(28.35-258.78) (10.92–273.84) (6.79–264.37)

TNF-α 22.46 32.24 26.73
χ2=3.630

(8.01-143.44) (7.42-164.15) (8.28-125.08)

Tablo 2. Kontrol, aterotrombotik ve kardiyoembolik gruplar›n›n yafl, cinsiyet, IL-6 ve TNF-α da¤›l›m›

De¤iflkenler Kontrol (n=30) Aterotrombotik (n=35) Kardiyoembolik (n=14) Test istatisti¤i p

300

250

200

150

100

50

0
N= 30

*
*

O

*

Kontrol

IL
-6

Aterotrombotik Kardiyoembolik

35 14

fiekil 1. Kontrol, aterotrombotik ve kardiyoembolik gruplar›n›n IL-6
düzeyleri için kutu-çizgi grafi¤i

o: afl›r› de¤er, *: çok afl›r› de¤er

200

150

100

50

0
N= 30

Kontrol Aterotrombotik Kardiyoembolik

35 14

*

*

*

O
O
OTN

F-
 α

CRP 0.300 0.036* 0.407 0.004*

ESR 0.034 0.814 0.323 0.023*

NIHSS 0.361 0.011* 0.010 0.944

Tablo 3. IL-6 ve TNF-α ile CRP, ESR ve NIHSS aras›ndaki iliflki

De¤iflken
IL-6

rs P rs P

TNF-α

*: çok afl›r› de¤er

fiekil 2. Kontrol, aterotrombotik ve kardiyoembolik gruplar›n›n TNF-α
düzeyleri için kutu-çizgi grafi¤i

o: afl›r› de¤er, *: çok afl›r› de¤er

0.893

0.354

0.163



bulunmazken (rs=0.034, p=0.814; rs=0.01, p=0.944),
NIHSS ile CRP aras›nda pozitif orta düzeyde (rs=0.578,
p<0.001), ESR ile CRP aras›nda pozitif zay›f bir iliflki
izlendi (rs=0.422, p=0.003).

Hasta grubunda bulunan bireylerin 18’inde (%36.7)
sigara kullanma, 17’sinde (%34.7) diyabet mellitus,
34’ünde (%69.4) hipertansiyon ve 11’inde (%22.4)
atrial fibrilasyon öyküsü mevcuttur. ‹nme için risk
faktörü oldu¤u bilinen sigara kullan›m›, diyabet
mellitus ve hipertansiyon de¤iflkenlerine göre IL-6 ve
TNF-α de¤erlerinin farkl›l›¤› hasta grubunda
incelenmifltir.

Sigara kullananlarda IL-6 ve TNF-α de¤erleri
kullanmayanlara göre istatistiksel olarak farkl›
bulunmam›flt›r (Z=-0.021, p=0.983; Z=-1.161,
p=0.245). ‹statistiksel olarak farkl› olmamakla
birlikte sigara kullanan grupta IL-6 düzeyi düflük ve
TNF-α düzeyi yüksek bulunmufltur.

Diyabetik hastalarda IL-6 ve TNF-α de¤erleri, diyabetik
olmayanlardan farkl› de¤ildi (Z=-1.092, p=0.275, Z=-
0.021, p=0983). Hipertansif hastalarda IL-6 ve TNF-α
de¤erleri, diyabetik olmayanlardan farkl› de¤ildi (Z=-
1.041, p=0.298; Z=-0.759, P=0.428). 

TARTIfiMA 

Sitokinler aktivite hücreler taraf›ndan sal›nan
intraseluler polipeptidlerdir. Bir çok sitokinin multipl
kayna¤›, hedefi ve fonksiyonu vard›r. Birçok hücre
taraf›ndan sal›nsa da en önemli kayna¤› inflamasyon
bölgesindeki makrofaj ve monositlerdir. ‹skemik
reperfüzyon hasar›nda lökositlerden sal›nan
mediatörlerde önemli rol oynarlar. Travmal›, memeli
beyninde IL-6’a rastlanm›flt›r ve IL-6 astroglial
büyüme faktörünün önemli bir stimulan›d›r. Son
y›llarda serebvovasküler hastal›k geçiren kiflilerin
inmenin ilk 24 saatinde IL-1β, IL-6 ve TNF-α gibi
inflamatuvar sitokinleri intratekal olarak sentez
ettikleri gösterilmifltir.7

Fassbender ve arkadafllar›8 akut sistemik inmeli 19
hastan›n serumlar›nda farkl› sitokinlerin seri ölçüm-

lerini yapm›fllard›r. IL-6 düzeylerinin, bafllang›çtan
sonraki bir saat içinde artmaya bafllad›¤›n›, 10.
saatten 3. güne kadarki sürede plato çizdi¤ini ve 7.
gün bazal düzeye indi¤ini bildirmifllerdir. IL-6’n›n
hastal›k bafllang›c›ndan hemen sonra erken sal›nma-
s›ndaki bu h›zl› tepkinin beyindeki lezyon boyutu ve
nörolojik prognoz ile anlaml› olarak iliflkili oldu¤unu
göstermifllerdir.

Kim ve arkadafllar›9 akut istemik inmeli 36 olguda
yapt›klar› çal›flmada serum IL-6 düzeylerinin 24 saat
içinde pik yapt›¤›n› ve 7. günde halen anlaml› olarak
bazal düzeyinin üzerinde oldu¤unu göstermifllerdir.
Serum IL-6 düzeyindeki art›fl›n beyin hasar›n›n
göstergesi oldu¤unu ve bu hastalar›n immunolojik-
inflamatuvar durumlardaki de¤ifliklikleri yans›tt›¤›n›
bildirmifllerdir.

Tarkowski ve arkadafllar›,10 30 akut istemik inmeli
olguda yapt›klar› çal›flmada serum ve beyin omurilik
s›v›lar›nda (BOS) IL-1β ve IL-6’n›n seri ölçümlerini
yaparak bu sitokinlerin düzeylerinin seruma göre
BOS’da çok daha yüksek oldu¤unu vurgulam›fllard›r.
IL-6 düzeylerindeki art›fl›n inmeden sonra birinci
günden bafllayarak 2. ve 3. günde pik düzeye
ulaflt›¤›n› ve 90. güne kadar giderek azald›¤›n›
göstermifllerdir. BOS IL-6 düzeylerindeki art›fl
beyindeki infarkt volümü ile anlaml› olarak iliflkili
bulunurken, lezyon büyüklü¤ü ile serum IL-6
seviyeleri aras›nda herhangi bir iliflki saptanmam›flt›r.
Kortikal ve subkortikal lezyonlar ile BOS ve serum IL-
6 düzeylerinde anlaml› farkl›l›k mevcut de¤ildi.
Ayr›ca klinik bulgular ile serum ve BOS IL-6 düzeyleri
aras›nda bir iliflki bulunmam›flt›r.

En önemli soru BOS’da gözlenen sitokinlerin santral
sinir sistemi içindeki hücrelerden lokal olarak m›
üretildi¤i ya da sistemik kompartmandan m›
kaynakland›¤›d›r. Sistemik olarak üretilen IL-1β ve IL-
6 büyük oranda hasarlanm›fl kan beyin bariyerinden
BOS’a pasif olarak geçebilir. Tarkowski ve
arkadafllar›10 inmeden sonraki bir hafta içinde serum
IL-1β ve IL-6 seviyelerini BOS’a göre anlaml› olarak
düflük bularak, sitokinlerin SSS’de üretildiklerini
saptam›flt›r.

9Türk Nöroloji Dergisi 2007; Cilt:13 Say›:1
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Tarkowski ve arkadafllar›11 23 akut iskemik inmeli
olguda yapt›klar› bir çal›flmada proinflamatuvar ve
immünregulatuvar sitokinlerin intratekal üretildikle-
rini göstermifllerdir.

Beyinde IL-6 üretiminin hücresel orijini halen
bilinmemektedir. Makrofajlar, endotelial hücreler,
brain-derived mikroglia ve astrositler sitokin üretme
kapasitelerine sahiptirler.12,13 Belirli patolojik durum-
larda astrositler, mikroglia ve nöronlar›n IL-6 ürettik-
leri gösterilmifltir.14,15

IL-6 akut faz reaktanlar›n önemli düzenleyicisidir ve
akut iskemik inmeli hastalar›n serumlar›nda bu
sitokin seviyesinin CRP ile korele oldu¤u
gösterilmifltir.16 Bu bulgu bize IL-6’n›n akut inme
sonras› proinflamatuvar durumu yans›tt›¤›n› gösterir.
IL-6’n›n CRP gibi akut faz reaktanlar›n hepatik
sentezini uyararak bu proteinlerin serum
düzeylerinin yükselmelerine neden olur.17 McClain
ve arkadafllar›18 30 kafa travmal› hastada yapt›klar›
incelemede daha az hasarl› olgularda klinik iyileflme
ile birlikte plazma IL-6 seviyelerinin daha h›zl›
normalleflme e¤ilimi gösterdi¤ini bildirmifltir. Vila ve
arkadafllar›19 ESR’nin inmeli hastalarda uzun
dönemde kötü fonksiyonel prognoz ile iliflkisini
göstermifllerdir. Bir baflka çal›flmada da akut faz
reaktanlar› olan ESR ile IL-6 düzeyleri aras›nda
korelasyon saptanm›flt›r.20 Beamer ve arkadafllar›n›n16

50 akut iskemik inmeli hastada yapt›klar› çal›flmada
sitokin düzeyleri ile yafl ve cinsiyet aras›nda herhangi
bir iliflki bulunmad›. Biz de çal›flmam›zda yafl ve
cinsiyetin sitokin seviyeleri üzerine etkili olmad›¤›n›
saptad›k. Ayr›ca inme risk faktörlerinden HT ve kalp
hastal›¤›n›nda sitokin seviyeleri üzerine etkisi yoktu.
Daha önce yap›lan çal›flmalarda da inme risk
faktörlerinin varl›¤› ile IL-6 düzeyleri aras›nda bir
korelasyon bulunamam›flt›r.16

Kado ve arkadafllar› diyabetik hastalarda IL-6
düzeylerini daha yüksek bulmufllard›r, ancak bu fark
istatistiksel olarak anlaml› de¤ildir.21 Hipergliseminin
endotel hücrelerden IL-6 üretimini uyard›¤›,
diyabetle beraber bulunan di¤er metabolik
anormalliklerinde sitokin üretimini artt›rd›¤› daha

önceki çal›flmalarda bildirilmifltir.22 Ayr›ca sitokinler
ACTH’› uyar›p glukokortikoid düzeyini artt›rarak
hiperglisemiye neden olabilirler.23

Bu çal›flmada iskemik inmenin ilk 24 saatinde serumda
inflamatuvar sitokinlerden olan IL-6 ve TNF-α düzeyle-
rini ölçtük. ‹nmenin ilk saatlerinde LP yapman›n riskli
oldu¤unu düflünerek BOS’ta inflamatuvar sitokin
seviyelerini incelemedik. National Institute of Health
Stroke Skalas› (NIHSS) ile elde etti¤imiz hastalardaki
inme skorleriyle IL-6 ve CRP düzeyleri aras›nda anlaml›
bir korelasyon saptad›k. Ayr›ca hasta grubunun IL-6
düzeyleri ile CRP düzeyleri aras›nda anlaml› bir
korelasyon oldu¤unu gördük. Bu sonuç bize IL-6’n›n
akut inme sonras› proinflamatuvar durumu yans›tt›¤›n›
gösteriyor. Bu da enflamasyonun klinik seyir üzerine
olan etkisinin en önemli göstergelerinden birisidir.

Bizim çal›flmam›zda hasta ve kontrol grubu
karfl›laflt›r›ld›¤›nda IL-6 ve TNF-α düzeyleri aras›nda
belirgin farkl›l›k gözlenmemifltir. Bu farkl›l›¤›n
gözlenmemesinin sebebi sitokinlerin k›sa yar›
ömürlerine, üretim bölgesinde yüksek konsantras-
yonda olmalar›na ra¤men dilusyona ba¤l› olarak
serum konsantrasyonlar›n›n düflmesine ve kullan›lan
tekni¤e ba¤l› olabilir. 

Çal›flmam›zda hastalar›n yafllar› ve cinsiyetlerinin IL-6
ve TNF-α düzeylerine etkisi olmad›¤›n› gördük. ‹nme
risk faktörlerinden hipertansiyon, diyabet mellitus ve
sigara kullan›m›n›nda inflamatuvar sitokinler üzerinde
anlaml› bir etkisinin olmay›fl› dikkat çekiciydi. 

Söylediklerimizi özetleyecek olursak:
1. Serum IL-6 ve CRP düzeyleri erken dönemdeki

nörolojik disfonksiyonla iliflkili bulundu. 
2. Serum IL-6 ve TNF-α düzeyleri ile CRP düzeyleri

aras›nda pozitif anlaml› bir korelasyon bulundu.
3. Serum IL-6 düzeyleri ile yafl ve cinsiyet aras›nda

bir iliflki saptanmad›.
4. Kardiyoembolik ve aterotrombotik hastalar›n

serum IL-6 ve TNF-α düzeyleri aras›nda anlaml› bir
farkl›l›k yoktu.

5. Hasta gruplar›n›n serum IL-6 ve TNF-α düzeyleri
kontrol grubundan farkl›l›k göstermiyordu.
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Yap›lan bu çal›flman›n birkaç s›n›rlamas› vard›.
Bunlardan ilki inmenin ilk saatlerinde LP yapman›n
riskli oldu¤unu düflünerek BOS’ta inflamatuvar
sitokin seviyelerini saptayamam›fl oluflumuzdur.
‹nsan serumunda ölçülen sitokin düzeylerinin henüz
tam olarak bilinmeyen çok fazla kayna¤› olan
sitokinlerin sadece küçük bir k›sm›n› yans›tmas› da
çal›flmay› s›n›rlayan en önemli nedenlerden biridir.
Konunun netleflebilmesi için daha fazla vakan›n
dahil edildi¤i uzun vadeli çal›flmalara ihtiyaç vard›r.
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