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Amaç beyin kan akımını tekrar sağlamak ve 
iskemik hasarı azaltmak.



• Ortalama beyin akımı; 56 
ml/dk’nın üzeri

– 30-50 ml/dk
oligemi (geçici iskemi)

– 20-30 ml/dk
iskemi (serebral

disfonksiyon)

– 10-15 ml/dk altı hücre 
ölümü

• Kan akımı tamamen kesildiği 
zaman

– 3 dk içerisinde hücre ölümü

 İskemik çekirdekte, enerji kesilmesi sonucu iyon pompa sistemleri hemen iflas 
etmişken, penumbra’da elektrik aktivite bozukluğuna rağmen membran hemostazı
korunmuştur. Bu nedenle penumbra alanı hem deneysel hem de klinik tedavi 
çalışmalarında hedef alınan "kurtarılacak doku"dur.



• Umbra; tam gölge

• Penumbra; yarı gölge



İskemik çekirdeğin kurtulma şansı olmadığından hedefimiz çekirdeğin etrafındaki 
iskemik penumbra alanını kurtarmaktır.





• Revaskülarizasyon amacıyla 

uygulanan trombolitik tedavide 

plazminojen aktivatörleri kullanılır.

• 3 saate kadar



• Özet olarak 100 hastaya ilk 4,5 saat içinde IV tPA uygulanırsa;

– 13 hasta normale döner, 

– 32 hasta daha iyi olur, 

– 6 hastada serebral kanama gelişir ve bunların yarısı klinik olarak da kötüleşir.





4,5 saatten sonra???

• Uyanma ile fark edilenler de (%20) 
dahil olmak üzere başlangıç zamanı 
tam olarak belirlenememiş olan ve en 
son normal görüldüğü zaman 4,5 saati 
geçmiş olgularda nöro-görüntüleme 
verisine dayanarak trombolitik tedavi 
kararı verilebilir.

 %14-27
 Mackey J, Kleindorfer D, Sucharew H, et al. Population-based study of wake-up strokes. Neurology 2011;76:1662-7



• Başlangıç zamanı bilinmeyen, iskemi bölgesinde difüzyon pozitif / FLAIR 
negatif hastalarda intravenöz alteplaz, 90 günde plaseboya göre anlamlı 
ölçüde daha iyi bir fonksiyonel sonuç ve sayısal olarak daha fazla intrakraniyal
kanama ile sonuçlanmıştır.

• Çalışma özellikle küçük ve orta dereceli inme durumunda, endovasküler
tedavi için uygun olmayan hastalarda trombolitik tedavi için kanıt 
oluşturabilir.



Difüzyon lezyonu olan ama FLAIR lezyonu olmayan alanın geniş olması 
[“Difüzyon Pozitif FLAIR Negatif” veya kısaca “DPFN” kriteri]



• İnme başlangıcından sonra >4.5-6.0 saat, inme başlangıcından sonra > 6.0-9.0 
saat veya inme semptomlarıyla uyanma.

Bu çalışmadaki iskemik inme ve kurtarılabilir beyin dokusu olan hastalar arasında, 
alteplazın inme başlangıcından sonraki 4.5 ila 9.0 saat arasında veya hastanın inme 
semptomları ile uyandığı sırada kullanılması, plasebodan daha iyi sonuçlandı.



Bu çalışma da EXTEND çalışması gibi erken durdurulmuş. 119 hasta (planlanan 
264) alınmış. 90 günde mRS göre gruplar arasında anlamlı fark bulunmamış.







>4,5 saat sonrası için;
-Nörogörüntüleme ile yeterli penumbra varlığını ortaya koymaya dayalı 

tedavi yaklaşımının etkinliği ve güvenliğini belirlemek için ek çalışmalara ihtiyaç 
vardır.

Ek çalışmaların metodolojisinde,
- penumbranın doğru ve uygun şekilde tespiti,
- kanama riski yüksek hastaların farklı katogorize edilmesi.



• Nöro-görüntülemede önemli olan kısım, küçük bir 
iskemik çekirdeğe ve büyük bir penumbraya sahip 
hastayı yakalayabilmektir.

• Büyük olasılıkla bu hastalar hızlı hareket edilirse 
reperfüzyon tedavilerinden fayda görecektir.



Nöro-görüntüleme verileri

– BT’de hipodansite olmaması,

– Normal veya normale yakın BT bulguları olan 
hastada BT anjiyografide majör damar/dal 
oklüzyonu olması,

– BT perfüzyon yapılan olgularda hipo-perfüze
alanının geniş ama hipodansitenin küçük olması,

– BT perfüzyonda serebral kan akımı düşük olan 
alanın MTT/TTP uzaması olan alandan belirgin 
olarak küçük olması.





• Normal perfüzyon parametreleri;

– gray matter

• MTT: 4 s

• CBF: 60 mL/100 g/min

• CBV: 4 mL/100 g

– white matter

• MTT: 4.8 s

• CBF: 25 mL/100 g/min

• CBV: 2 mL/100 g



• İskemik çekirdek

– artmış MTT/Tmax

– Belirgin azalmış CBF

– Belirgin azalmış CBV

• penumbra

– artmış MTT/Tmax

– Hafif azalmış CBF

– Normale yakın veya artmış CBV



• MR yapılmışsa difüzyon lezyonunun klinik skora göre 
küçük olması (“Klinik-difüzyon uyumsuzluğu” veya 
“DAWN kriteri”)

• En yaygın olarak kullanılan skalalar; ulusal sağlık 
enstitüsü inme skalası (NIHSS) ve modifiye rankin
skalası (mRS)’dır.



• Difüzyon lezyonu olan ama FLAIR lezyonu olmayan 
alanın geniş olması (“Difüzyon Pozitif FLAIR Negatif” 
veya kısaca “DPFN” kriteri)



• Perfüzyon bozuk ve difüzyon negatif (perfüzyon
difüzyon “mismatch [uyuşmazlık]” veya kısaca “PDM” 
kriterleri) olan bölgenin büyük olması.

• Perfüzyon MRG

– DAG: Sitotoksik ödem (enfarkte doku)

– PAG: İlave olarak perfüzyonu azalmış, enfarkt riski 
altındaki doku

• Hipoperfüzyon

• Penumbra



• Penumbra:
• Perfüzyon defekti, difüzyon MRG’den büyükse 

• DAG-PAG mismatch (%20’den fazla olması)
• Hipoperfüzyon
• Reperfüzyon tedavisi endikasyonu

• Perfüzyon defekti, DAG’ye göre eşit veya küçükse 
kurtarılabilecek doku yoktur.



4,5 saatten sonra???

• Uyanma ile fark edilenler de dahil 
olmak üzere başlangıç zamanı tam 
olarak belirlenememiş olan ve en son 
normal görüldüğü zaman 4,5 saati 
geçmiş olgularda nöro-görüntüleme 
verisine dayanarak trombolitik tedavi 
kararı verilebilir.

• Kanama riski arttığından daha dikkatli 
hasta seçimi gerekiyor! 



Teşekkürler…


