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Akut intraserebral Hemorajilerde Kronorisk

Chronorisk In Acute Intracerebral Haemorrhage

TA~KIN DUMAN, FERHAN KbMURCU, SABAHAT GUR<::AY

Ankara Numune Hastanesi Noroloji Klinigi, Ankara

Ozet: Strok ba~langJ(; zamamnm fluktuasyonu soz konusuduL
Bu~h~ma intraserebral hemoraji geli~iminde zamana bagh degi~im
ile kronorisk ve bunlara fiziksel aktivitenin etkisini ara~tlrmak
amacI ile planlandl.

<;ah~maprospektif olarak yapildl. Bir YIIi<;indeklinigimize yatan
hemorajik stroklu 107 hasta degerlendirildi. Ya~ ortalamalan
60,08.±J1.39 idi. Strok ba~langlamn saatlere gore dagillmmda en
yiiksek deger saat 19,01-20,00 arasmda bulundu (%9.4),Aktivite
dnsi yoniinden degerlendirildiginde yiiriime slrasmda ba~layan
akut stroklar en fazla·idi. Akut hemorajik stroklann %62,6'SIorta
derecede efor gerektiren i~ler slrasmda ba~laml~tI, Aylara gore
dagihm temmuz aymda en yiiksekti (%16,8),ilkbaharda %32,7 ile
en yiiksek, sonbaharda %11.2 ile en dii~iik daglhm vardl. Giinlere
gore dagihm dnsiyetle, hipertansiyonla, diabetes mellitusla ve
hipertansiyon tedavisi ile ili~kilibulunmadl. Saatlere gore dagihmm
aktivite dnsi ile istatistiksel anlamh ili~kisivardl. Diabetik hastalar
da strok insidansl ilkbaharda en yiiksekti.

Strok olu~umunda kronoriskin belirlenmesinin ozellikle

degi~tirilebilirrisk faktorleri ac;Ismdanonemli oldugu dii~iiniilebiliL

Anahtar kelimeler: intraserebral hemoraji. kronorisk, sirkadien,
strok

GiRi~

Ya~ayan organizma, dinamik denge ic;indeag.k bir
sistemdir. Bu denge <;e~itliregulatuar mekanizmalann
siirekli fonksiyonlanm yansltlr. Boylece organizmaYl
dl~ diinyadan farkh kllan fizyolojik koordinasyon
saglanml~ olur. Homeostazis relatif bir sabitlik
hali olup <;evresel degi~iklige kar$f ba~anh

Summary: It is known that some of the factors affating role in
the occurence of strokes have the property of rhythmidty and
periodicity, and it is reported that the time of stroke onset can
show fluctuations. /

The aim of this study was to investigate the time variation of stroke
onset and chronorisk in cerebral haemorrhages and the effect of
physical activity on these factors.

A prospective study was undertaken. In a period of one year 107
patients [32 male (29.9 %) and 75 female (70.1 %)]with cerebral
haemorrhage were evaluated in our department Mean age was
60.08.±.. 11.39. The time of stroke onset was most common bet

ween 7-8p.m. (9.4%).According to the activity type, acute strokes
accured during walking were most common. 62.6% of the acute
hemorragic strokes had begun with mild degrees of physical activi
ty. We found a peak inddence rate of strokes in July according to
the monthly distribution and in spring (32.7 %) according to the
seasonal distribution. The frequency of strokes in days was not
related to sex, hypertension, diabetes mellitus and antihyperten
sive therapy. There was a statistically significant relation between
physical activity types and the inddence of strokes in hours. Acute
strokes was most common in spring in patients with diabetes
mellitus.

It can be considered that the determination of chronorisk is valuable

to determine the changable risk factors in the occurence of strokes.

Key Words:lntracerebral haemorrhage, chronorisk. drcadian, stroke

fizyolojik yamtm sonucudur. Ya~ayan organizmalar
ve jeofiziksel <;evre siirekli fluktuasyonlar ve
degi~ikliklerin etkisi altlnda kar~lhkll etkile~im
gosterirler. Sabit ISI, 1~lk altmdaki organizmalann
sirkadian ritmi ara~tlnldlgmda sabit ko~ullar altmda
gozlenen ritimlerin genellikle 24 saatten biraz farkll
oldugu gozlenmi~tir. Bunlara "free running" (serbest
olu~an) ritmler denir. "Free running" ritmlerin farkll
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cografi bolgelerde ya~ayan aym hir canhlarda sabit
oldugu gosterilmi~tir(7). Santral sinir sisterni baglm
SIZbir siklik mekanizmaya sahiptir ve eksternal bir
stimulus olmasa dafonksiyonlannda siklik ozellik
gosterebilir (29).

"Internal timer" i<;saat hipotezine gore biyolojik
saat ISlya baglmhdlr ve oldu<;a stabildir. Bioritimler
i<;saatin osilasyonlan olarak du~unulebilir. Bu osilas
yonlar jeofiziksel frekanslarla senkronize olabilir
(7.25). "External timer" dl~ saat rupotezine gore bi
yolojik saatin periodlan organizmanm devamh ma
ruz kaldlgl ritmik jeofiziksel <;evredegi~iklikleriyle
olu~ur ve bu jeofiziksel uyanlarla organizma kendi
bioritmini belirler (7,26).Organizma muhtemelen iki
hir saati de kullamr. Biolojik ritmler <;evreseljeofizik
sel periodlara frekans olarak genelikle e~ittir ve bun
lar olduk<;a spesifikle~mi~ zamanlama sistemleridir.

Potansiyel fatal hastahklarla ilgili kronobiolojik
ara~tHmalar kronorisk terimini ortaya 9karml~tIr. Bu
terim epidemiyolojik insidansm periodik ve tahmin
edilebilir ozelligini ifade eder. Bu <;ah~mamn amaCl
intraserebral hemorajilerde epidemiyolojik kronoris
ki degerlendirmektir.

HASTALAR VE METOD

~ah~ma prospektif olarak yapIldl ve 28 MaYIs
1992 - 28 MaYIs 1993 tarihleri arasmdaki 1 yIlhk su
rede klinigimizde yatan akut intraserebral hemoraji
li hastalar degerlendirildi. Primer subaraknoid
kanamalar, travmatik intraserebral hematomlar ve

daha once strok ge<;irmi~olan hastalar <;ah~mayaahn
madl. intraserebral hemoraji tamsl klinik degerlen
dirme ve bilgisayarh tomografi ile konuldu: strok
ba~lang1C1naait bilgiler hastanm kendisinden veya
yakmlanndan ahndl. Strok hasta uykudan uyandlgn
da farkedilmi~ ise hastanm uyam~ saati ba~langl<;ola
rak almdl.

Strok ba~langl<;zamanlannm 1 saatlik. 2 saatlik,
4 saatlik, gunluk, ayhk ve mevsimlik zaman dilimle
rine gore daglhml incelendi. Bu daglhmm hipertan
siyon, hipertansiyon tedavisi. obezite, sigara i<;imi.
diabetes mellitus ve strok ba~langl<;zamamndaki fi
ziksel aktivite ile ili~kisi ara~tmldl.

SONU<;LAR

Yuzyedi hastanm 32'si erkek (%29.9),75'i kadm
(%70.1)idi. Yetmi~birhasta rupertansif (%66.4),64has-
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ta obez (%59.8),14 hasta sigara i<;en(%13.1),12 hasta
diabetli (% 11,2) idi. Hipertansif hastalann 16'SI du
zenli 29'u ise duzensiz antihipertansif tedavi alml~tI;
26'SIru<;antirupertansif tedavi almaml~tl. Strok ba~
langI<;zamanmm 1 saatlik. 2 saatlik. 4 saatlik, hafta
hk, ayhk ve mevsimlik daglhmlan tablolarda
gosterilmi~tir (Tablo 1.2.3.4,5,6). Strok 29 hastada
(%27.1)yuriirken 23 hastada (%21.5)otururken.13 has
tada (% 12.1) tuvalette, 13 hastada uykuda (% 12.1),
12 hastada (%11.2) ev i~leri yaparken,17 hastada
(%15.9)diger aktiviteler slrasmda ba~laml~tl. Aktivi
te derecesine gore degerlendirmede, 67 hastada
(%62.6)orta derecede aktivite, 35 hast~da (%32.7)ha
m aktivite, 5 hastada (%4.7)aglr aktivite esnasmda
strok ba~ladlgl saptandl.

Tablo 1 : intraserebral Hemoraji Ba~langlC1nm

Saatlere Gore Dag1l1mlSaat

Hasta SaYlsl%

00.01-01.00

21.9

01.01 - 02.00

21.9

02.01 - 03.00

10.9

03.01 - 04.00

32.8

04.01 - 05.00

43.8

05.01 - 06.00

32.8

06.01 - 07.00

32.8

07.01 - 08.00

43.8

08.01 - 09.00

87.5

09.01 - 10.00

76.6

10.01 - 11.00

76.6

11.01 - 12.00

21.9

12.01 - 13.00

32.8

13.01 - 14.00

43.8

14.01 - 15.00

76.6

15.01 - 16.00

65.7

16.01 - 17.00

87.5

17.01 - 18.00

76.6

18.01 - 19.00

43.8

19.01 - 20.00

109.4

20.01 - 21.00

54.7

21.01 - 22.00

21.9

2.01 - 23.00

32.8

23.01 - 24.00

11.9

Toplam

106100.0
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TabIo 2 : intraserebraI Hemoraji Bal?Ianglcmm

iki Saatlik Zaman DilimIerine Gore DagdlmlSaatler

Hasta SaYlsl%

00.01 - 02.00

43.8

02.01 - 04.00

43.8

04.01 - 06.00

76.6

06.01 - 08.00

76.6

08.01 - 10.00

1514.2

10.01 - 12.00

98.5

12.01 - 14.00

76.6

14.01 - 16.00

1312.3

16.01 - 18.00

1514.2

18.01 - 20.00

1413.2

20.01 - 22.00

76.6

22.01 - 24.00

43.8

Toplam

106100.0

(X2 =22.06 p<0.05)

TabIo 3 : intraserebraI Hemoraji Bal?IanglClmn

Dort Saatlik Zaman DilimIerine Gore DagdlmlSaatler

Hasta SaYlsl%

00.01 - 04.00

87.5

04.01 - 08.00

1413.2

08.01 - 12.00

2422.6

12.01 - 16.00

2018.9

16.01- 20.00

2927.4

20.01 - 24.00

1110.4

Toplam

106100.0

(X2=18.38 p<O.Ol)

TabIo 4 : intraserebraI Hemoraji Bal?IanglClnm

GiinIere Gore DagdlmlGiinIer
Hasta SaYlsl%

Pazartesi

1715.9

Sah

1110.3

~ar~amba

1715.9

Per~embe

1211.2

Cuma

1816.8

Cumartesi

!615.0
Pazar

1615.0

Toplam

107100.0

(X2 =2.86 p<0.05)

Duman: intraserebral Hemoraji ve Kronorisk

TabIo V : intraserebraI Hemoraji Bal?IanglClmn

AyIara Gore DagdlmlAyIar

Hasta SaYlsl%

Ocak

109.3

~ubat

1514.0

Mart

109.3

Nisan

1615.0

MaYIs

98.4

Haziran

98.4

Temmuz

1816.8

Agustos

43.7

Eyliil

54.7

Ekim

21.9

KaSIm

5-4.7

Arahk

43.7

Toplam

107100.0

TabIo VI : intraserebraI Hemoraji Bal?IanglClmn

MevsimIere Gore DagdlmMevsim

Hasta SaYlsl%

KI~

2927.1

ilkbahar

3532.7

Yaz

3129.0

Sonbahar

1211.2

Toplam

107100.0

(X2 =11.17 p<0.05;)

Saatlere gore dagIhm cinsiyet, ya~, sigara i<;imi.

hipertansiyon ve antihipertansif tedavi ile ili~kili bu

lunmadl. Uykuda ba~layan stroklar 03 - 08 saatlerin
de. tuvalette ba~layan stroklar 01 - 02, 05 - 06, ev i~leri

esnaslllda ba~layan stroklar 11 - 16. yiiriirken ba~la

yan stroklar 9-10.17-20. otururken ba~layan stroklar
15 - 18 ve 23 - 24 saatleri araslllda daha sIkh (r= 129.08

p<0.005). Diabetli hastalarda strok ba~langlCllO - 12
saatleri araslllda daha fazla bulundu fakat bu istatis

tiksel anlamhhk ifade etrniyordu (p=0.0953 X2= 17.44).

Giinlere gore dagIhm cinsiyet, ya~. sigara i<;imi.

obesite. hipertansiyon. antihipertansif tedavi, diabe
tes mellitus aktivite cinsi ve aktivite derecesi ile ili~

kili bulunmadl (p>0.05). Aylara gore dagIhm hiper

tansiyon. ya~, cins, diabetes mellitus aktivite cinsi.
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aktivite derecesi, antihipertansif tedavi ve sigara i~i
mi ile ili~kili bulunmadl (X2=21,p>0.05). Mevsimle
re gore degerlendirmede obez hastalarda ilkbaharda
yukseklik vardl (X2=9.26p<0.05). Diabetiklerde de
ilkbaharda yuksekti (X2=8.63p<0.05). Diger faktor
lerle ili~ki bulunmadl.

TARTI~MA

Bu sonu~lar, akut intraserebral hemoraji ba~lan
glCmda bir saatlik daglhmda 08.01-09.00 (%7.5),
16.01-17.00(%7.5)ve 19.01-20.00de (%9.4)2 saatlik de
gerlendirmede 8.01-10.00 (%14.2)16.01-18.00(%14.2)
ve 18.01-20.00 (%13.2), 4 saatlik degerlendirmede
8.01-12.00 (%22.6)ve 16.01-20.00 (%27.4)saatlerinde
yogunluk gostermektedir. intraserebral hemorajile
re ili~kin daha once yapllan ~ah~malarda Tsement
zis ve ark. 118 hastahk ~ah~mada ba~langl~
zamanlannda bimodal da~hm bulmu~, 10-12ve 16-18
saatlerinde yukseklik saptaml~lardlr (35). Sloan ve
ark. 10-12 saatlerinde birinci pik, 18-20 saatlerinde
ikinci bir pik bildirmi~ler(31). Wroe ve ark. ise 66 has
tahk ~ah~mada 10-12saatlerinde birinci pik. 16-20sa
atlerinde ikinti pik bildirmi~lerdir (39). Bizim
verilerimiz de bimodal ozellik gosteriyordu. Marshall
ve ark. 153 hastahk ~ah~mada diurnal etkinin kadm
larda daha belirgin oldugunu, kadmlarda 06-12, er
keklerde 18-20 saatlerinde yukseklik bulundugunu
bildirmi~lerdir (22).Bizim degerlendirmemizde strok
ba~langl~ zamamnm cinsiyetlere gore farkllhgl bu
lunmadl.

pasqualetti ve ark. 159 intraserebral hemoraji va
kasmda hafta sonu yogunluk rapor etmi~lerdir (26).
Bizim ~ah~mamlzda gunlere gore dag1l1mhafta i~in
de yogun bulundu. Cuma gunu %16.8, pazartesi
%15.9,~aramba %15.9balangI~ vardl. Aylara gore da
glhmda 7. ayda %16.8,4. ayda %15,2. ayda %14oran
lanm, mevsimlere gore ise ilkbaharda %32.7, yaz
%29,0,kl~ %27.1ve sonbaharda %11.2oranlanm bul
duk. Bruksel'de yapllan bir ~ah~mada Kaslm ve Ara
hk aylannda toplam %23 intraserebral hem atom
ba~langlClbildirilmi~tir (10).Arring ve Merrit Boston
bolgesinde serebral hemoraji insidansul1 kl~m en
yuksek. yazm en du~uk olarak bildirmi~lerdir (3).
Shinkawa (30)ile Takahashi (33)Japonya'da, Ramirez
Lassepas (27)Minesota'da, Haberman (16)ingiltere'
de, Biller (5) Iowa'da benzer patern bildirmi~lerdir.
Caplan (9)Boston ve Chicago'da, Sobel (32)Leigh Val
ley'de, Giroud (13)Dijon'da yaptlklan ~ah~malarda
ise bu paternin bulunmadlgml ifade etmi~lerdir.
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Bilindigi gibi aldosteron sekresyonunda sirkadi
an ritm vardlr ve maksimum sekresyon sabah saat
lerinde olm. Ayaga kalkmakla renin sekresyonu
hemen artar. Boylece renin-anjiotensin sisteminin ak
tivasyonu ile aldosteron sisteminin ritmi ortaya ~l
kar (40).Plazma kortizol seviyesinin sabah saatlerinde
yukseldigi bilinir(7 ,21,24,28.32.37). Kortizol seviyesi
nin 07'de, epinefrinin l1'de, norepinefrinin 11-13sa
atlerinde pik yaptlgl ve bunlann kan basmcmm
diurnal varyasyonunu etkiledigi rapor edilmitir (36).
Dopamin sahmmmda da sirkadian ritm bildirilmi~
tir (14).

Gece uyku boyunca arteriel kan basma du~er. Sa
bah kalkl~ta arteriel kan basmanm artl~l en yuksek
olm. uyku boyunca otonom sinir sisteminin etkisi
ile mikrosirkulasyon hipotonik ve dilatedir. Sabah sa
atlerinde sempatik tonusda artl~ (36)ile bu saatlerde
arteriel kan basmcmda meydana gelen hlZh yuksel
me serebral otoregulasyonun zaYlflamasma neden
olabilecegi bildirilmi~tir(1.38).

intraarteriel basman gunlUk varyasyonunu bildi
ren ~ah~malarda sabaha kar~l 03'de en du~uk oldu
gu, erken sabah saatlerinde yukselmeye ba~ladlgl,
sabahm ge~ saatlerinde en yuksek oldugu ve soma
progressif olarak du~tUgu bildirilmi~tir (17,20,23.41).
Hipertansif krizlerin en slk saat lO'da oldugu rapor
edilmi~tir (11).Sabah piki ozellikle tedavi edilmemi~
hipertansiyonda daha belirgin bulunmu~tur(31).
Strokta kan basmcmm, sirkadian ritmin olu~masm
da etkili oldugu ifade edilmi~tir(23). Tedavi edilmi~
veya edilmemi~ hipertansif hasta gruplannda, strok
ba~lama zamanmda farkllhk bulunmadlgml bildiril
mi~tir(35,2). Bizim bulgulanmlz da bun a paraleldir.
Kronik hipertansiyonun yanmda fiziksel aktivite ve
gunluk streslerin de diurnal varyasyonda etkili oldu
gu du~unulmektedir. Normotansifbireylerde ani kan
basmCl yukselmelerinin intraserebral hemoraji olu
~umunda etkili oldugu rapor edilmi~tir (31).Biyokim
yasal ve hematolojik degi~iklik1erin bir klsml
atmosferik lSl degi~ik1ik1eriile koreledir. Faktbr VII,
antitrombin III ve kolesterollsl ile pozitif korele, fib
rinolitik aktivite ise negatif koreledir (8).Trombosit
ve eritrosit saYllan, kan viskozitesi ve katekolamin
sekresyonlan du~uk lsllarda artar (18.31).Serum ko
lesterol konsantrasyonunda (12,15)ve arteriel kan ba
smClda (6) mevsimsel degi~iklik bildirilmi~tir.
intraserebral hemorajilerde mevsimsel degi~iklik1er
bildirilmi~ ve mevsimsel varyasyonlann bunlarla il
gili oldugu ileri surulmu~tUr (30).
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Pineal hormon iiretiminin miktan, faZIve siiresi
ile vazoaktif bzellikte olan melatonin ve serotoninin

iiretimi santral sinir sistemi tarafmdan c;:evresell~lk
sikluslannm degi~imi ile regiile edilir. Giin uzunlugu
ve fotoperiodun mevsimsel degi~iklikleri pineal hor
monun ritmik sahmml ile sonuc;:lamr(34), Sempatik
sinir sisteminin aktivitesi. fibrinolitik aktivite ve ka

tekolamin seviyelerinin sirkadian ritmi vardlr (31),Bu
fizyolojikproc;:eslerinsadece sirkadian ritm degil mev·
simsel siklus da gbstermeleri sbzkonusudur(32), Nb
rotransmitterlerin salIlllmmda mevsimsel

varyasyonlar rapor edilmi~tir (4.19),Strok slkllgmda
mevsirnsel sikluslann olu~umunda bu faktbrlerin de
etkili olaca~ dii~iiniilebilir,

Yiiksek kronorisk hastahk grubundan olan strokta
ritmisitenin gbzlenmesinin periodik riskin bnceden
tahmin edilebilmesi. patofizyolojik mekanizmalann
anla~llmasl ve neden olan faktbrlerin kontroliinde
onemli olaca~ dii~iiniilebilir,
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Yazlfma adresi, Dr.Ta~km Duman
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