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OZET

iskemik inme etyopatogenezinde cok sayida faktér rol oynar. Bunlari patofizyoloji temelli farkli fenotipik, terapétik ve prognostik 6zel-
likler gosteren gruplara ayirmak esastir. Ancak bu sekilde tutarli bilgi dretilebilir, arastirmacilar arasinda ortak bir dil olusturabilir ve
farkli zamanlarda yapilan calisma sonuclari nesilden nesile dogru bir sekilde aktarilabilir. Glintimtiz sistemleri temelde inme etyolojisi-
ni iki farkli metot kullanarak alt tiplere ayirir. Fenotipik sistemler taniya yénelik test bulgularini bir eleme strecine tabi tutmaksizin
Ozetler. Bunun aksine nedensel sistemler test bulgularini bir karar verme stirecinden filtre edip muhtemel tek bir nedene indirgemeyi
amaclar. Bu makale, etyolojik inme siniflandirmasinin tarihgesi ve dnemli teorik &zelliklerini anlatip, temel etyolojik siniflandirma sis-
temlerini 8zetlemeyi amaglamaktadir.
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ABSTRACT

Etiologic Classification in Ischemic Stroke

Hakan Ay

Massachusetts General Hospital, Harvard Medical School, Boston MA, United States of America

Ischemic stroke is an etiologically heterogeneous disorder. Classification of ischemic stroke etiology into categories with discrete phe-
notypic, therapeutic and prognostic features is indispensible to generate consistent information from stroke research. In addition, a
functional classification of stroke etiology is critical to ensure unity among physicians and comparability among studies. There are
two major approaches to etiologic classification in stroke. Phenotypic systems define subtypes by providing a summary of abnormal
test results organized in major etiologic categories. Causative systems, on the other hand, integrate diagnostic test results and clini-
cal stroke features through a decision-making process to identify the most likely etiology. This article intends to provide a review on
the important historical, theoretical and practical aspects of etiologic stroke classification and the current classification systems.
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GIRIS

iskemik inme, etyolojik acidan tipta bilinen en hetero-
jen hastaliklardan birisidir. Ytiztn Uzerinde farkli kardiyak,
arteryel, hemodinamik, reolojik ve sistemik bozukluk beyin
kan akiminin kesintiye ugramasina ve buna bagl iskemik
beyin hasari gelismesine neden olur (1,2). Tanisal teknolo-
jilerdeki gelismelere paralel olarak bu rakam her gecen gtin
artis géstermektedir. Gliniimtz teknolojisi ile yapilan tani-
ya yonelik calismalar, iskemik inmelerin yaklasik yarisinda
birden fazla etyolojik bozukluk oldugunu ortaya koymakta-
dir (1). Bu hastalarda inme etyolojileri cok farkli kombinas-
yonlarda ortaya cikabilir ve bu da etyolojik heterojeniteyi
daha da artirir. Bu kadar heterojen bir hastaligi fonksiyonel
bir siniflandirma sistemi kullanmadan anlamak ve tedavi et-
mek mumkuin degildir. Ayrica, fonksiyonel bir siniflandirma
sistemi klinik calismalar icin hasta secimi, genetik ve epide-
miyolojik calismalar icin ise fenotipleme ve prognozun de-
gerlendirilmesi agisindan vazgecilmezdir.

ETYOLOJIK SINIFLANDIRMANIN TARIHCESI

iskemik inmelerin farkli mekanizmalar ile meydana ge-
lebilecegi ilk kez Rudolf Virchow tarafindan 1848 yilinda
ortaya atilmistir (3). Virchow otopsi sirasinda damar iceri-
sinde tikanikliga yol acan maddeler oldugunu gézlemlemis
ve bunlara “trombus” adini vermistir. Bunlarin genellikle
“arteriyoskleroz” olarak adlandirilan damar bélgelerine ya-
pisik oldugunu, ancak bazen bagl olduklari yerlerden ko-
pup dolasim icerisinde ilerleyebileceklerini belirtmis ve bu
olaya da “embolizm” ismini vermistir. Virchow ayrica kalp
icerisine yerlesmis olan pihtilarin ekstremitelerde yaptig
gangrenlere benzer sekilde beyinde de gangrenlere yol
acabilecegini ileri stirmus ve “kardiyak embolizm” kavrami-
ni ortaya atmistir (4). Ayni yillarda, Durand-Fardel beyin do-
kusu igerisinde yaygin olarak gdzlenen ve lakuin olarak ad-
landirilan kuglik kavitasyon alanlarinin gecirilmis iskemik
hasara bagl olabilecegini ileri stirmts ve “laktiner infarkt”
kavramini tanimlamistir (5). Takip eden 100 yil boyunca ar-
teriyoskleroz, tromboz, emboli, kardiyak emboli ve laktiner
infarkt kavramlari sadece birer otopsi bulgusu olarak kal-
mistir. Etyolojinin hasta hayatta iken belirlenmesi ve grup-
landiriimasi, tibbin diger alanlarinda oldugdu gibi tanisal tek-
nolojilerdeki gelismelere paralel olarak mimkun olmustur.
Yirminci ylizyilin ortalarinda ateroskleroza bagl periferik
damar tikanikliklarinda cerrahi yontemler ile olumlu sonug-
lar alinmasi, bu ydntemlerin serebrovaskuler dolasima da
uygulanmasini glindeme getirmistir (6). Endarterektomi ki-
sa zamanda &zellikle karotid arter tikanikliklarinda yaygin
bir tedavi haline gelmistir. Bu dénemde iskemik inmeler, ti-
kaniklik bolgesinin cerrahi agidan ulasilabilirligine gére “bu-
yuk” ve “klicuik” damar tikanikliklar seklinde ikiye ayrilmis-
tir. Aortik yay, proksimal karotid arter, subklavyen arter ve
vertebral arterler buytk damar, diger tim arterler kdguk
damar olarak siniflandinilmistir (7). ilerleyen yillarda mikro-

enstrimentasyon ve magnifikasyon ydntemlerindeki gelis-
melere paralel olarak orta serebral arter de cerrahi agidan
ulasilabilir bir arter haline gelmis ve buytk damar tikanikli-
g1 olarak siniflandirnimaya baslanmistir. inme alanindaki bir
diger énemli gelisme, 1950'li yillarda heparinin iskemik in-
me tedavisinde kullaniimaya baslanmasi olmustur (8). Bu-
nun dodal uzantisi olarak inmeler “embolik” ve “trombo-
tik” olarak ikiye ayriimaya baslanmistir. Dalsgaard-Nielsen
1955 yilinda embolik inmeleri (apoplexia embolica cerebri)
semptomlari ani baslayan, hizli diizelen, genel damar yapr-
si ve kan basinci normal olup kalp hastaligi olan geng has-
talarda ortaya cikan bir inme sekli, trombotik inmeleri ise
(apoplexia thrombotica cerebri) genellikle yavas baslayip
ilerleme gosteren, uyku sirasinda ortaya cikabilen ve ate-
roskleroz ve kalp hastasi olan yasli veya geng bireylerde
meydana gelen bir olgu olarak tanimlamistir (7). Yine 1955
yilinda, o zamanki adi ile Ulusal Norolojik Hastaliklar ve
Korlik Enstittisti (National Institute of Neurological Dise-
ases and Blindness; NINDB) iskemik inmede antikoagtilan
tedavi etkinliginin belirlenmesi icin yapilacak ¢ok merkezli
calismalarda kullanilmak tzere iskemik inme alt tiplerinin
tanimlanmasi igin bir komite gérevlendirmistir (8). Bu komi-
tenin hedefi “inme alt tiplerinin acik ve tartismaya yer bi-
rakmayacak sekilde tanimlanmasi ve degisik cografi blge-
lerde pratik yapan hekimlerin ayni sekilde bu tanimlari kul-
lanmasinin saglanmasi” olarak belirlenmistir. Her ne kadar
bu hedefe ulasilamamis ise de, NINDB siniflandirmasi gu-
nuimtizde halen gecerli olan etyolojik siniflandirma prensip-
lerini ortaya koymus ve ardindan gelen bircok siniflandirma
sistemine kaynak teskil etmistir. NINDB sisteminde iskemik
inme etyolojileri “aterotromboz”, “kardiyak embolizm”,
“nadir nedenlere bagli inmeler” ve “nedeni belirlenememis
olan inmeler” seklinde dért temel gruba ayrilmistir. O d6-
nemde tanisal yéntemlerin kisitl olmasi, etyolojik alt tip ta-
nimlarinin daha ¢ok klinik 6zelliklere gére yapilmasini ge-
rekli kilmistir. Ayni Dalsgaard-Nielsen tanimlamasinda oldu-
gu gibi, etyolojik gruplara ézgtin (spesifik) olmayan ancak
her bir etyolojik grupta sik gértlen (sensitif) klinik unsurlar
tanimlarin icerisine girmistir. Ornedin; inmenin yavas ilerle-
me gdstermesi, dncesinde benzer gecici iskemik ataklar ol-
masl, hipertansiyon ve diyabet gibi vaskuiler risk faktérleri-
nin bulunmasi aterotrombotik inme tanisi icin destekleyici
faktérler olarak belirlenmistir. Bu faktérler gercekten ate-
rotrombotik inmelerde sik gortillir. Ancak ayni faktorler
kardiyak embolizm veya ktictik damar tikanikhigi (laktiner
infarkt) gruplarinda da sik gordiltr. Bu faktérlerin gruplar
arasi ayirt edici 6zellikleri dusuktdr. Etyolojileri tanimlamak
icin bunlar gibi 6zglin olmayan faktérlerin kullanilmasi si-
niflandirma hatasina (misclassification) yol acar. Ozginlik-
ten (spesifisite) daha ¢ok duyarlilik (sensitivite) agirlikli yak-
lasim tanisal yontemlerdeki gelismelere bagli olarak zaman
icerisinde azalmis olsa bile halen gtindimtizde kullanilan bir-
cok siniflandirma sisteminde agirlhigini korumustur.
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1960 ve 1970li yillarda inme alaninda ti¢ énemli gelis-
me olmustur. Bunlar bilgisayarli beyin tomografisinin kul-
lanima girmesi, kateter anjiyografinin kabul edilebilir
komplikasyon oranlari ile yapiimaya baslanmasi ve Miller
Fisher tarafindan lakliner infarktlarin klinik ve patolojik
oOzelliklerinin tanimlanmis olmasidir. Harvard Cooperative
Stroke Registry arastirmacilari, 1978 yilinda NINDB sinif-
landirmasini mevcut gelismeler 1si§inda yeniden dtizenle-
mislerdir (9). Harvard siniflandirmasi, NINDB siniflandirma-
sindaki dért temel etyolojik gruba ilave olarak “laktner in-
farkt” grubunu igerir. Beyin ve beyin damarlarini gériintu-
leme imkani dénemin etyoloji anlayisinda énemli degisik-
liklere neden olmustur. Beyin lezyonu varken eslik eden
damarsal bir lezyon olmamasi énceki sistemlere gére daha
objektif bir sekilde embolizm tanisi koyma imkanini sagla-
mistir. Subjektif tanimlar kullanan énceki sistemlerin yeri-
ne kismen objektif tanimlar kullanan Harvard sistemine
gecis, emboli tanisinda %3'lerden %30'lara ulasan bir ar-
tisa neden olmustur (7,9). Bilindigi gibi, sonraki yillarda
teknolojik gelismeler ve tanisal 6znellikteki artisa bagli ola-
rak inmede embolizm orani %75-80’lere cikacaktir. ilerle-
yen yillarda ¢zellikle manyetik rezonans, ultrasonografi,
ekokardiyografi ve noninvaziv anjiyografi yéntemlerinin
klinik kullanima girmesi, Harvard sistemindeki alt grup ta-
nimlarini daha objektif kriterler kullanarak revize eden ye-
ni sistemlerin ortaya c¢ikmasina yol acmistir (1,2,9-15).
Bunlardan bazilari zamanin gereksinimlerine gére kuralla-
rini yenilememisler ve kullanimdan kalkmislardir (8,10,14).
Digerleri camia tarafindan kisith bir kabul ve kullanim gor-
mustur (12,15). Gunumtuzde sik kullanilan siniflandirma
sistemleri ile ilgili temel bilgilere ilerleyen béltimlerde yer
verilecektir.

ETYOLOJIK SINIFLANDIRMANIN
ONEMLI OZELLIKLERI

GUuiniimtizde inme nedenini kesin olarak tespit edecek
“nihai standart” bir teknoloji yoktur. Etyolojik faktérler ile
inme arasinda neden-sonug iliskisi kurulurken etyolojik
faktérlerin mevcudiyetinin yani sira, iliskinin kuvvetini be-
lirleyen bazi dolayl klinik, radyolojik ve tanisal ézelliklere
bakilir ve iliski belirli bir hata payi icerisinde tarif edilir. Or-
negdin; beyin tomografisinde internal kapstltin arka baca-
ginda lakdner infarkt tespit edilen atriyal fibrilasyonlu bir
hastada, diflizyon MRG'de laktiner infarkta ilave olarak bir
baska akut infarkt gérdlmesi ktictik damar tikanikligindan
daha cok atriyal fibrilasyonun inmeden sorumlu olduguna
isaret eder. Nedensellik iliskisini desteklemek icin kullani-
lan yardimcr faktdrlerin sistematik bir metot kapsaminda
bir araya getirilip, kolaylikla anlasilabilir ve uygulanabilir bir
sekilde etyolojik kategori tanimlamalari icerisine entegre
edilmesi, arastirmacilar arasi uyum (guvenirlilik) icin son
derece Snemlidir.

Degerlendiriciler arasindaki “gtivenirlik” bir siniflandir-
ma sisteminin kalitesinin en énemli gdstergelerindendir

(16). Mikemmel gtivenirlikten sapmalar “6lgtim hatasi”
veya “siniflandirma hatasi”na neden olur; bu da siniflandir-
ma sonuclarinin hasta bakimi igin kullanilabilmesini veya
farkli arastirmacilarin ¢alismalarini karsilastirmayi gtiglesti-
rir (17). Guvenirligin dogru yorumlanmasi, etyolojik inme
siniflandirmasinda dederlendiriciler arasinda anlasmazliga
neden olan faktorleri anlamayi gerektirir. Anlasmazliklar
genelde degerlendiricilerin bilgi ve deneyim farkliliklarin-
dan kaynaklanir. Alt tipin yuksek gliven derecesinde tayin
edilebilmesi, ancak hastada belirli bir etyoloji tek potansi-
yel mekanizma ise mdmkdinddr. Hali hazirdaki tani tekno-
lojileri ayni anda var olan birden fazla etyolojinin saptan-
masina olanak sagladigindan, nedensel alt tipleme énem-
li bir arastirmaci yanlli§gina maruzdur. Siniflandirma sis-
temlerinin kalitesini belirlemede kullanilan bir diger unsur
“gecerliliktir”. Etyolojik inme siniflandirmasinda gecerlilik,
inmenin neticelerini tahmin etmede veya tedavi seciminde
siniflandirmalarin ise yarayip yaramadigini belirtmek icin
kullanilir. Glinliimtuizde kullanilan etyolojik inme siniflandir-
ma sistemlerinden (Harvard Stroke Registry, Stroke Data
Bank TOAST, Baltimore-Washington System) higbirisi ytik-
sek guivenilirlik ve gegerlilik géstermez (9-12,14).

inmede etyolojik siniflandirma icin iki ana yaklagim var-
dir: Fenotipik ve nedensel. Fenotipik alt tipler, ana etyolo-
jik gruplardaki anormal test bulgularinin diizenlenmesine
dayanarak yapilir. Bu ttr siniflandirma sistemine érnek ola-
rak “Baltimore-Washington, Causative Classification of
Stroke System (CCS)” ve ASCO (Atherothrombosis, Small
vessel disease, Cardiac causes, and Other uncommon ca-
uses) verilebilir (1,2,12,13). Fenotipik sistemde hasta bir-
den fazla etyolojik alt tipe ayrilabilir. Ornegin; %50'den
fazla tikanikliga neden olan karotid stenozu ve atriyal fib-
rilasyonu olan bir hasta “bytik arter aterosklerozu + kar-
diyak embolizm” olarak siniflandirilir. Fenotipik siniflandir-
mada, pozitif test bulgulari arasinda degis-tokus olmaz,
dolayisiyla istemsiz bir bilgi kaybi s6z konusu degildir. Fe-
notipik alt tipleme, etyolojik alt tipler arasindaki etkilesme-
leri calisma olanagi saglar, buytk ¢apl epidemiyolojik ve
genetik calismalarda hasta secimini ve idari amacl kodla-
mayi kolaylastirir. Fenotipik siniflandirmanin temelinde ya-
tan fikir cok degerli olmasina ragmen énemli bir problemi
vardir: inme hastalarini cok sayida kategorilere ayirir. Or-
negdin; her bir etyolojiyi dort olasi durumda (majér, mindr,
yok, bilinmiyor) tanimlayan dért etyolojik kategorili bir fe-
notipik sistem, olasi 256 alt tiple sonuclanir (4%). Neticede
bu durum fenotipik yaklasimin pek cok klinik arastirmada
kullaniimasini kisitlar.

Arastirmalarda etyolojik alt tiplerin sayisi istatistiksel
glc ile ters orantilidir; etyolojik alt tipler azaldikga, arastir-
ma daha az sayida hasta ile yapilabilir. Bu da, ¢alismanin
masrafini azaltip, stresini kisaltir. Dolayisiyla, tanisal test
sonuglari ve klinik inme &zelliklerini btlnlestirip, her bir
hasta icin en olasi nedensel alt tipi belirlemek elzemdir.
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TOAST (Trial of ORG 10172 in Acute Stroke Treatment
System) ve CCS nedensel sistemlerin &rneklerindendir
(1,2,11). Nedensel alt tipin belirlenmesi, fenotipik sinif-
landirmanin tersine, iskemik inme degerlendirmesinde
bulgularin &zellikleri, vaskdler risk faktérleri ve tanisal
test sonuglari gibi pek ¢ok farkli 6zelligi bitlinlestirmeyi
gerektiren bir karar verme stirecidir. Ornegin; atriyal fib-
rilasyon ve ciddi karotid stenozu bulunan bir hastada,
stenotik arterle ayni taraf hemisferde farkli yaslarda bir-
den fazla infarkt tespit edilmesi altta yatan mekanizma-
nin daha yuksek olasiklikla “buyuk arter aterosklerozu”
oldugunu isaret eder.

GUNUMUZDE KULLANILAN
ETYOLOJiK SINIFLANDIRMA SiSTEMLERI

Makalenin bu béliminde modern ve sik kullanilan si-
niflandirma sistemleri ile ilgili temel bilgilere yer verilecek-
tir (18).

TOAST Sistemi

TOAST sistemi akut iskemik inmede heparinoid tedavi-
sini test eden bir calismada kullanilmak tizere 1990’1 yilla-
rin basinda gelistirilmistir (11). Sistem temelde klinik ézel-
liklere dayanir fakat bilgisayarli tomografi, manyetik rezo-
nans, transtorasik ekokardiyografi, ekstrakraniyal karotid
ultrason ve eder varsa serebral anjiyografi bulgularini da
kullanir. TOAST sistemi bes ana alt tipten olusur: “Buyuk
arter aterosklerozu”, “kardiyak embolizm”, “ktictik damar
tikanikhigl”, “saptanmis baska bir sebepten kaynaklanan
inme” ve “sebebi saptanamamis inme”. ilk dért kategori
icin iki olasi durum s6z konusudur (olasi/ytiksek risk veya
mumkdn/dustik risk), en son kategori ise “nedeni bilinme-
yen grup”, “iki veya daha fazla potansiyel sebebi olan
grup” ve “taniya yénelik arastirmalarin yetersiz oldugu
grup” seklinde tge ayrilmistir. Bu kategoriler 11 alt tipli bir
sistem olusturur.

Daha dnceki siniflandirma sistemleri ile karsilastirildigin-
da, TOAST sistemi alt tip belirlenmesi icin daha objektif 6l-
ctitler kullanir (8-10,14). Buyuk arter aterosklerozu teshisi
koyabilmek icin %50'den fazla stenoza neden olan ate-
rosklerotik lezyonun vaskdiler gértinttileme delili olmasi ge-
rekir. Laktiner infarkt tanisi beyin gériinttilemesindeki iske-
mik lezyonun buydklugud (1.5 cm capindan buyuk) ve yeri
(beyin sapi, subkortikal beyaz cevher) ile teyit edilir. Ayrica,
bu siniflandirma sistemi tanisal arastirmalarin kapsamlilik
derecesini alt tiplendirmeye dahil eder; “olasi” alt tip, an-
cak tanisal degerlendirmeler diger etyolojileri dislarsa ko-
nur. Eger bir alt tipe ait delil varsa fakat diger alt tipler icin
tanisal testler yapilmamissa “mumkdn” tanisi konur.

Yaklasik 20 yildir “nihai standart” siniflandirma sistemi
olarak kullaniimasina ragmen, gecen zamanda TOAST sis-
teminin énemli kisitlamalari oldudu ortaya ¢ikmistir. TO-
AST sistemi birden fazla etyolojisi olan hastalari ayri bir si-

nifa ayirir (iki veya daha fazla sebep ya da siniflandirilama-
yanlar). Bu yaklasim diger etyolojik siniflardaki dogrulugu
artirmak amaciyla yapilmis olsa da, glintimuz inme testle-
ri ile siklikla birden fazla olasi etyoloji saptanmasi nedeniy-
le inme hastalarinin yaklasik yarisi “siniflandirilamayan”
grubuna dahil edilir (1,2,19,20). Ayrica, TOAST sisteminde
“yetersiz arastirma” taniminin muglak olmasi, alt tip belir-
lemede dederlendiriciler arasi uyumsuzluga neden olur.
Rutin klinik uygulamalarda pozitif bir test bulgusu elde
edildiginde tanisal arastirmalar genelde durduruldugun-
dan, TOAST sisteminde etyolojik alt tipler siklikla ddstik
glivenlik seviyesinde (mumkuin) tayin edilir. Alt tip tayin
karari yayinlanmis TOAST kurallarina gore degil de, deger-
lendiricilerin kisisel fikirlerine gére yapilirsa, “siniflandiril-
mamis” ve “mumkun” gruplarinda azalma gorultir fakat
buna karsi guivenirlik azalir. Orijinal TOAST yayininda ra-
por edilen yuksek degerlendiriciler arasi gtivenirlige rag-
men, bagimsiz arastirmacilarin yaptigi takip eden calisma-
larda TOAST sisteminin gtvenirligi orta-distik derecede,
kappa degerleri 0.42-0.54 arasi bulunmustur (11,21-25).

CCS Sistemi

CCS, TOAST'In ana kisitlamalarini agmak icin tasarlan-
mistir. Temel amag “siniflandirlmayan” ve “yetersiz aras-
tirma” kategorilerini sisirmeden ytksek guvenirlige ulas-
maktir. Bu amaca ulasmak icin CCS iyi tanimlanmis, kolay-
likla tekrarlanabilir ve tamamiyla kanita dayali bir altyapi
olusturur (2). CCS, guinlimtz tanisal inme degerlendirme-
sinde kullanilan en ileri teknolojileri (diftizyon agirlikli g6-
rtinttileme, perflizyon agirlikli gériinttileme, ekstra ve int-
rakraniyal arterlerin BT ve MR anjiyosu, transtorasik ve
transézefageal ekokardiyo ve Holter) degerlendirmeye da-
hil eder.

CCS inme etyolojilerini ve bunlari destekleyen delillerin
gliclinu analitik olarak tartma Uzerine kurulu tamamen
otomatize bir sistemdir. CCS programi hem nedensel hem
de fenotipik alt tipleri belirlemede kullanilir. Bu internet
kékenli programa, akademik kullanimlar igin tcretsiz ola-
rak “http://ccs.mgh.harvard.edu” adresinden ulasilabilir.
Otomatize edilmis CCS, inme ile ilgili 6zellikleri yorumlar-
ken degerlendiriciler arasi degiskenligi kisitlamak, veri giri-
sinde tutarlilik saglamak ve dolayisiyla inme siniflandirma-
sinda degerlendiriciler arasi guvenirligi artirmak amacini
glider. CCS sisteminin gtvenirlili§i ¢ok sayida ¢alisma ile
incelenmis ve “yuksek” olarak belirlenmistir (kappa= 0.80-
0.90) (1,2,26). Bu guvenirlik calismalarinda “siniflandirila-
mayan” grubuna (birden fazla etyoloji) dahil edilen hasta-
larin ylizdesi %0-12 arasinda bulunmustur.

CCS iskemik inmeyi, tipki TOAST sistemi gibi, ana et-
yolojik gruplara ayirir. Fakat, alt tiplerin tanimlari TO-
AST'Inkilerden biraz farklidir: Blylk arter aterosklerozu,
klinik olarak ilgili ekstrakraniyal veya intrakraniyal arterler-
de aterosklerozdan kaynaklanan okliziv veya stenotik
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(capta %50'den fazla azalma, %50'den az azalma ile bir-
likte plakta llser ya da tromboz veya akut laktiner infark-
tin oldugu bdlgeyi besleyen penetran arterin orijininde
protrude plak) vaskdler hastalik olarak tanimlanir. Emboli-
nin kardiyak kaynaklari, nesnel bir %2'lik primer inme risk
esigi kullanilarak, ytksek ve dustik risk alt tiplerine ayrilir.
Klclik damar hastaligi tanisi, bazal veya beyin sapi penet-
ran arter bélgelerinde, penetran arterin ¢ikti§i yerdeki ana
arterde patoloji (6rn. fokal aterom, ana damar diseksiyo-
nu, vaskulit, vazospazm) olmadan, 20 mm’den daha ku-
clik capli ve klinik olarak uyumlu tek bir akut infarkta ait
gorinttleme bulgusu oldugunda dustndiltr. TOAST siste-
minde oldugu gibi, CCS'deki “sebebi saptanmamis” grup
alt gruplara ayrilir: “Nedeni bilinmeyen”, “yeteri kadar
arastirlmamis”, “siniflandirilamamis (birden fazla etyolo-
ji)" ve "kriptojenik embolizm”. En son grup (kriptojenik
embolizm), normal gdzliken bir arterde ani sona erme
(cut-off) veya daha énceden tikali olan bir arterin tama-
men rekanalizasyonuna ait anjiyografik bulgusu olan
hastalari saptamayl amaglayan yeni bir siniftir. Bu hasta-
larin farkl sinifa ayrilmasi arastirmacilarin yeni emboli
kaynaklarini daha aritilmis poptlasyonlarda ¢alisabilmesi-
ni saglayacaktir.

CCS'deki ana alt tipler nedensel kanitin agirligina gore
U¢ derecede tanimlanmistir: “Bariz”, “olasi” ve “mum-
kdn”. Nedensel kanitin agirlidi, her bir nedenle iliskilendi-
rilen primer inme riski rakamsal tahminlerine gére belirle-
nir. Bu risk tahminleri kullanilarak farkli inme mekanizma-
lart buyukten kiglge siralandirilir ve béylece en olasi inme
nedeni bulunmaya calisilir. Bir etyoloji, ancak eger ytiksek
inme riski taslyan tek potansiyel mekanizma ise “bariz” ta-
nimini alir (6rn. atriyal fibrilasyon). Eger inmenin nedeni
dustik veya belirsiz risk taslyan bir bozukluk ise (érn. pa-
tent foramen ovale), mekanizma “mumkin” olarak sinif-
landirilir. Birden fazla bariz etyoloji varsa, “olasi” inme me-
kanizmasi saptanir. Bunun igin etyolojilerden birini daha
ylksek oranda inme sebebi yapabilecek klinik ve laboratu-
var 6zelliklerin varligina bakilir. Ornegin; buiytk arter ate-
rosklerozu igin ipsilateral internal “watershed” sahada in-
farktlar olmasi, kardiyoaortik emboli icin her iki én veya
her iki 6n ve arka dolasimda birden fazla akut infarkt ol-
mas! ve kliclik damar hastaligi icin bir 6nceki hafta iceri-
sinde tekrarlayan stereotipik laktiner gecici iskemik ataklar
olmasi nedensel iliskinin gtictini belirlemede kullanilan
“olasI” kriterlerdir.

CCS, nedensel iliskiler arasindaki kesinligi belirlerken
tanisal dederlendirmenin kapsamlilik derecesini de g6z
ontnde bulundurur. Eksik tanisal testin alt tip siniflandir-
masindaki etkisi, diger tanisal test bulgularina ve klinik in-
me &zelliklerine bagl olarak her bir hasta icin ayri ayri be-
lirlenir. Ornegin; ekokardiyografi yapiimamasi atriyal fibri-
lasyonu olan bir hastada (kardiyoaortik embolizm) alt tipi
degistirmez, buyuk arter aterosklerozu olan hastada gu-

venlik seviyesini dusurur (bariz yerine muhtemel buytik ar-
ter aterosklerozu) ve buiytik arter aterosklerozu ile birlikte
es zamanli sistemik emboli bulgulari olan hastada buiytik
arter aterosklerozunun neden olarak belirlenmesini engel-
ler (yetersiz dederlendirme).

ASCO Sistemi

ASCO, inme hastalarini etyolojik karakteristiklerinin bi-
lesimine gdre siniflandiran tipik bir fenotipik sistemdir
(13). Alt tip tanimlari subjektif kriterler ile birlikte uzman
gbrise dayanir ve diger sistemlerinkinden biraz farklidir.
Aterotrombozun tanisi klinik olarak uyumlu arterde
%70'ten fazla stenoz veya %70'ten az stenozla birlikte lu-
minal tromboz veya aortik yayda hareketli trombus varsa
ddstndilur. Kiglik damar hastaliginin kesin tanisi icin ¢ap
15 mm’den kdigtik bir infarktin gésterilmesiyle birlikte eski
laktiner infarkt varligi veya yakin geg¢miste tekrarlayan
benzer gecici iskemik ataklarin varligi gereklidir. Kardiyak
emboli kaynaklari, géreceli olarak degisik risk gruplarina
ayrilir. Bu sistem iskemik inmeyi toplam 625 fenotipik ka-
tegoriye ayirir.

ASCO sisteminin en dnemli 6zelligi alt tipleri tanisal de-
gerlendirmenin kalitesine gore derecelendirmesidir: 0, ta-
nisal testler hicbir anormallik gostermez; 1, nihai standart
bir test ile kesin nedenin dogrudan gdsteriimesi; 2, mu-
kemmel olmayan duyarlilik ve 6zgilltige sahip testlerle ke-
sin olmayan nedenin varliginin saptanmasi; 3, eslik eden
patolojinin oldugu fakat inmenin dogrudan bir sebebi ol-
madigi durumlar; 9, belirli bir alt tip icin uygun tanisal test-
lerin yapilmamis oldugu durumlar. ASCO sistemine gére,
buytik arter aterosklerozu, atriyal fibrilasyonu ve laktiner
infarkti olan bir hasta “buytk arter aterosklerozu + ktictik
damar hastaligi + kardiyak emboli” (ya da A1-51-C1-00)
olarak siniflandirilir.

ASCO sistemi, inme ile nedensel baglanti gésterme zo-
runlulugu aramaksizin bazi inme 6zelliklerini (6rn. I6koara-
iyozis, kronik mikrokanamalar, Virchow-Robin araligi ve
klinik olarak ilgisiz aterosklerotik hastalik) degerlendirme-
ye dahil eder. Vaskdiler hastaligin kokenleri ile iliskili faktor-
lerin g6z énline alinmasi, fenotipin altta yatan sebepten
daha énemli oldugu blylk capl calismalara hasta seci-
minde kolaylik saglar. Ornegin; kticlik damar hastaliginin
genetik belirleyicilerini arastiran bir calismada, inmeye la-
kiiner olmayan mekanizmalar yol agcmis olsa bile, I6koara-
iyozisi olan hastalari dahil etmek gerekcelendirilebilir. Ne-
densellik iliskisi tasimayan es zamanli bozukluklar inme
hastalarinda oldukca sik gértillir. Bu bozukluklarin katego-
riler arasi ayirt edici 6zellikleri kisithdir. Aksine, tanimlarin-
daki muglakliklar sebebiyle degerlendiriciler arasi uyum-
suzluga neden olabilirler. Es zamanli &zellikleri sisteme da-
hil etmenin, siniflandirma sisteminin gecerliligi ve guvenir-
ligi tizerine etkisi ancak zamanla &grenilebilecektir. ASCO
sisteminin guvenirliligi hentz bilinmemektedir.
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