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OZET

Beton, B., Vertebral ostial stenoz tedavisinde ila¢ salimimh stent uygulamasi ve
etkinligi, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Radyoloji Tezi. Ankara 2009.
Ekstrakraniyal vertebral arter aterosklerotik hastalig1 sinsi ve tehlikeli bir hastaliktir.
Bu nedenle hastalarin antiagregan ve/veya antikoagiilan ilaglar ile desteklenmesi ve
vertebral arterdeki darligin ortadan kaldirilmasi gerekmektedir. Yapilan c¢aligsmalar
balon-ile-agilabilen ¢iplak metal koroner stentler ile VA orijin darliklarinin primer
stentlenmesinin giivenli ve yiiksek teknik basariyla uygulanabilir oldugunu, ancak
relatif yiiksek stent i¢i restenozunun ¢oziilmesi gereken bir problem oldugunu
gostermistir. Gelisen teknoloji ve artan tecriibelerle birlikte antiproliferatif ilag
salmimli stentler vertebral arter orjininde stent i¢i stenozu azaltmaya alternatif
olusturmaktadir. Biz de ¢aligmamizda vertebral ostial stenozlarda ilag salinimli stent
uygulamasinin teknik basarisini, etkinligini, klinik ve anjiyografik sonuglarimni
degerlendirdik. Vertebral arter orijin darlig1 olan 24 hastaya toplam 28 adet stent
yerlestirildi. 6, 12, 24. aylarda anjiyografi veya BT anjiyografi ile takip edildi.
Vertebral arter orijin darliklarinin tedavisinde paclitaxel salinimli stent yiiksek
teknik basari ile uygulandi ve isleme bagli bir hastada (%3.7) subklavyen arterde
siirl diseksiyon gelisti ve medikal tedavi ile takip edildi. Takipte bir hastada (%3.7)
erken donem (6. ay kontrol) stent i¢i restenoz gelisti, bir hastada (%3.7) rekiirren
norolojik semptom izlendi. Hastalarin hicbirinde gecikmis hipersensitivite ve geg
donem tromboz izlenmedi. Sonug¢ olarak vertebral arter ostial stenozlarinda ilag
salinimli stentler yiiksek teknik basar1 ve diisiik stent i¢i restenoz oranlari ile etkin ve
giivenle kullanilabilir. Diislik restenoz oranlar ile de antiproliferatif ila¢ salinimhi

stentler VA orjininde stent i¢i stenozu azaltmaya alternatif olugturmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Vertebral arter, orijin, stenoz, paclitaxel, ilag saliniml1 stent.
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ABSTRACT

Beton, B., The usage and efficiency of drug eluting stent in vertebral ostial
stenosis, Hacettepe University Faculty of Medicine, Thesis in Radiology. Ankara
2009. Extracranial vertebral artery atherosclerosis is an insidious and hazardous
disease. For this reason it is required to give the patients antiplatelet agents and/or
anticoagulation theraphy and eliminate the stenosis of vertebral artery. Previous trials
with baloon expandible bare metal coronary stents have shown that the primary
stenting of vertebral artery origin stenosis can be carried out with safely and high
technical success but the relative high instent restenosis is still a problem that must
be eliminated. With technologic development and progressive experiences
antiproliferative drug eluting stents become an alternative option for reducing the
instent restenosis of the origin of the vertebral artery. We evaluate the technical
success, efficiency, clinical and angiographic results of the usage of drug eluting
stents in vertebral ostial stenosis in our study. 28 stents were implanted in 24 patients
with vertebral artery origin stenosis. Angiographic or CT angiographic follow ups
were done at 6, 12 and 24 months. Paclitaxel eluting stents were carried out with
high technical success in treatment of vertebral artery origin stenosis and there was a
limited subclavian artery dissection in a patient (%3.7) during the procedure and
were succeeded with medical theraphy. One patient (9%3.7) had instent restenosis on
early period (6. month) follow up and one patient (%3.7) had recurrent neurological
symptoms on follow up. None of the patients had delayed hypersensitivity reaction
and late stent trombosis. As a conclusion vertebral artery ostial stenosis can be
treated effective and safely with high technical success and low instent restenosis
rates with drug eluting stents. With low restenosis rates the antiproliferative drug

eluting stents are an alternative for reducing the vertebral artery instent restosis.

Keywords: Vertebral artery, origin, stenosis, paclitaxel, drug eluting stent.
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1. GIRIS ve AMAC

Serebral iskemi beynin kan akimindaki global ya da bolgesel-fokal azalmadir
(1). Inme ise serebral iskeminin derecesinin ve yerinin zaman ile iliskili olarak
enfarkt ile sonuglandigi dinamik bir siirectir (2). Serebral enfarktin baglica sebebi
ateroskleroz ve onun sekelleridir. Ateroskleroz vakalarin %90 1 ile serebral
tromboembolizmin altta yatan sebebini olusturur, ayrica eriskinlerde kraniyoserebral

vaskiiler stenozlarin en sik sebebidir (3).

Iskemik inmelerin yaklasik dortte biri posteriyor ya da vertebrobaziler sistem

kaynaklidir (4,5).

Vertebrobaziler iskeminin dominant mekanizmasi emboli olup vakalarin
%40 11 olusturur. Emboli kalpten (trombiis), aortadan (aterom) ya da proksimal
damar trombiisiinden (cogunlukla vertebral arter) kaynaklanir. Ikinci en sik
mekanizmay1 vakalarin %32 si ile cogunlukla vertebral arterin (VA) tutuldugu biiyiik
damarlardaki hemodinamik nedenler ya da okliizyonun neden oldugu iskemi
olusturur. Diger sebepler arasinda VA’ nin diseksiyonu, fibromiiskiiler displazisi ve

diger nadir arteriyopatiler sayilabilir (6).

VA da izlenen dominant patoloji orjini, ekstrakraniyal ve intrakraniyal
parcasinin proksimalini tutmaya meyilli aterosklerozdur (7). VA stenozlari ekstra ya
da intrakranial pargasinda olusabilir ve posteriyor sirkiilasyon iskemik inmelerinin
%20 kadarinin sebebini olusturur (8-11). Proksimal ekstrakraniyal VA, karotid
bifurkasyon stenozlarindan sonra ikinci en sik stenoz bolgesidir ve bu stenozlar

giiniimiizde endovaskiiler tekniklerle tedavi edilebilmektedir (12).

VA orjin aterosklerotik hastaliklar1 klasik olarak antiplatelet medikasyon ve
antikoagiilasyonla tedavi edilir (13, 15, 16, 18, 22). Vertebrobaziler yetmezlik
medikal tedavi rejimleri karotid c¢alisma verilerinden kaynaklanmistir. Ancak
medikal tedavinin faydasi ya da ilk basamak tedavi olmasi gerekliligi de agik degildir
(11). Klasik olarak yiiksek dereceli (%50 den fazla) stenozlar ya da medikal
tedavinin yetersiz oldugu durumlarda cerrahi ya da endovaskiiler tedavi segenekleri

bulunmaktadir. Cerrahi tedavi teknik olarak basarilidir. Ancak islem sirasi ve



sonrasinda yliksek komplikasyon oranlar1 bulunmaktadir (13-16). Bu nedenle cerrahi
tekniklere alternatif endovaskiiler teknikler gelistirilmis ve gelistirilmektedir. 1980
lerden glinlimiize perkiitan6z anjiyoplasti ve stentleme artan oranda ilk tedavi
segene8i olarak cerrahi tedavinin yerini almaktadir (25). Ekstrakraniyal VA
darliklarinin perkiitan tedavisi cerrahi tedavi ile karsilagtirlldiginda daha diisiik

morbiditeye sahiptir (16).

VA orjin anjiyoplasti ve stentleme teknik olarak basit olmasina ragmen teknik
basar1 aortik ark, trunkus brakiyosefalikus ve subklavyen arter anatomisine
bagimlidir. Ancak semptomatik VA orjini aterosklerotik lezyonlarinin tedavisinde bu
teknigin uygulanabilirligi, etkinlik ve glivenilirligi ¢ok sayida klinik seri ve vaka

raporlariyla literatiirde yayimlanmigtir (13-29).

Balon anjiyoplasti, VA orijin kesimindeki elastik recoil ve diseksiyon
nedeniyle sinirlidir. Literatiirde restenoz oranlar1 %75’e varmaktadir (14).

Ostial VA darliklar yiiksek oranda elastik lezyonlardir ve tedavisinde yiiksek
acilma giicline sahip stentler gerekmektedir (29). Aterosklerotik VA darliklarinin
tedavisi i¢in perkiitan stent kullanimi bir¢cok yayinda tarif edilmis ve sonuglari
bildirilmistir (14, 16, 30). Son zamanlardaki c¢alismalarda balon-ile-acilabilen
koroner stentler kullanilarak VA orijin darliklarida primer stentlemenin daha glivenli
ve uygulanabilir oldugu gosterilmistir (16, 29, 41). Ancak koroner stentlerin glivenli
ve yiiksek teknik basariyla uygulanabilir oldugunu bildirmelerine ragmen, relatif
yiiksek stent i¢i restenozunun ¢oziilmesi gereken bir problem oldugunu

belirtmislerdir (16, 41).

Yaklasik 25 wyillik bir siirecte, VA darliklarinin tedavisinde endovaskiiler
yontem olarak oncelikle balon anjiyoplasti islemi uygulanmis ve daha sonra giderek
artan oranda balon-ile-agilabilen stentler kullanilmaya baslanmistir (14). Calismalar
bu teknigin giivenle kullanilabilir oldugunu gdstermistir (16, 29, 40, 41, 55, 100-
102). Ancak yiiksek stent i¢i restenoz oranlari bulunmaktadir (16, 29, 41).
Antiproliferatif ilag salinimli stentler VA orjininde stent i¢i stenozu azaltmaya

alternatif olusturmaktadir.



Antiproliferatif ila¢ salinimli stentlerin kullanimi koroner arterlerde anlamli
olarak stent i¢ci stenozunu azaltmaktadir (32). Ilag saliimli stentler VA orjin
darliklarinda da kullanima baglanmistir ve literatiirde ilk sonuclar az sayida makalede
yerini almistir. Ancak bildirilen restenoz oranlarinda varolan farkliliklar hasta
sayisinin sinirli olmasma baglanabilir (31, 33). Yeni caligmalarla sonuglarin

dogrulanmasi gerekmektedir.

Hastanemiz Norovaskiiler Girisimsel Radyoloji Unitesinde devam eden
gelismelerle birlikte VA orjin darliklarinda ilag salmimli  stent kullanimi
uygulanmaktadir. Calismadaki amacimiz VA orjin darliklarinda ilag salinimli stent
kullanilan hastalarda uygulamanin etkinligini ve stent i¢i stenoz oranlarini

degerlendirmektir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Anatomi

VA subklavyen arterin siklikla ilk ve en genis dali olup siiperiyor ve
posteriyor kesiminden orjin almaktadir (15, 34). Sol VA %6 oraninda direk olarak
aortik arktan ya da sol ana karotid arter ile sol subklavyen arter arasindan koken alir.
Diger nadir VA anomalileri aortik ark ile sol subklavyen arterin distalinden orjin
almasi, subkavyen arterin tiroservikal dalindan sonra orjin almasi, sag VA’ nin sag
ana karotid arterden orjin almasi, VA nin herhangi bir seviyesinde duplike olmasidir
(35). %15 kadar saglikli kisilerde VA lardan biri atretiktir (<2 mm kalinlikta) ve
baziler arter akimina minimal katkida bulunur. Daha az miktardaki asimetriler de
siktir. %50 oraninda sol VA, %25 sag VA dominanttir. Ancak dortte bir vakada her
iki VA es kalinliktadir. Bu varyasyonlar VA orjin ya da proksimal subklavyen arter
stenozu disinda klinik olarak ¢ok az dnemi vardir ya da hi¢ dnemi bulunmamaktadir

(30).

VA orjininden sonra anteriyor skalenus kasinin arkasinda yukar1 dogru ilerler
ve foramen transversariyuma %88 oraninda C6 seviyesinden, %6 oraninda C5 ya da

C7 seviyesinden, %4 oraninda C4 seviyesinden giris yapar (34).

Anatomik ve hemodinamik farkliliklar nedeniyle karotid sistem ve
vertebrobaziler sistemde aterosklerotik plak olusum mekanizmas1 da farklidir.
Internal karotid arter (IKA) ana karotid arterin bir devami niteligindedir. Buna karsin
VA besleyici arterinden agilanma ile orjin alir. VA’nin 3-5 mm olan kalinlig
subklavyen arter kalibresi ile karsilastirildiginda ¢ok daha kiigiiktiir ve subklavyen
kan akiminin kii¢iik bir kismi VA’ya yonlenir. Anatomideki bu farkliliklar karotid
arter orjini ile vertebrobaziler akim dinamigindeki farkliligin ve farkli tiplerde
aterosklerotik plak olusum mekanizmasinin temelini olusturur. VA orjinindeki
plaklarin daha piirlizsiiz oldugu, tilserasyon ve ikincil trombiis olusumuna daha az

meyilli oldugu disiiniilmektedir (36).

VA anatomik olarak {i¢ ekstrakranyal ve bir intrakranyal olmak iizere dort
segmentten olusmaktadir. Ekstrakranyal birinci kisim (V1) VA orjini ile transvers

foramene giris yeri arasindaki parcadir. Ikinci kisim (V2) arterin, intervertebral



foramende ilerlerleyen, intervertebral foramene girig yeri ile C2 arasinda kalan
boliimiidiir. Ugiincii kisim (V3) C2 ile atlas arkasindan donerek foramen magnuma
yoneldigi pargadir. Son segment (V4) ise intrakranyal kisim olup kafa tabaninda dura
ve araknoidea materi deldigi yerden medullopontin bileskede karsi1 VA ile baziler

arteri olusturmak igin birlestigi yere kadar olan pargasidir.

Ektrakranyal VA periost ve vertebral govdeye spinal dallar, ¢evre derin
kaslara miiskiiler dallar verir. Miiskiiler dallar VA nin iki ve lgiincii kisimlarindan
koken alir, servikal kaslar1 besler ve tiroservikal, kostoservikal, eksternal karotid
arter dallan ile gii¢lii anostomozlar yapar (15). Bu anostomozlar proksimal VA’nin
ileri derece darliklarinda distal VA’ nin rekonstriiksiyonunda onemli kollateraller

saglamaktadir.

VA’nm intrakranyal parcasi medulla ve spinal kordu besleyen anteriyor ve
posteriyor spinal arteri verir. En biiylik dali posteriyor inferiyor serebeller arter olup
posterolateral medullayi, inferior vermisi, dérdiincii ventrikiiliin koroid pleksusunu
ve serebellumun inferior yiiziinii besler (37). VA %7 oraninda posteriyor inferiyor
serebellar arter ile sonlanir (38). Posteriyor inferiyor serebellar arterin olmadig:
durumlarda posteriyor inferiyor serebellar arterin besledigi alan ipsilateral anteriyor
inferiyor serebellar arter veya karsi posteriyor inferiyor serebellar arter tarafindan
beslenir (15). Anteriyor spinal arter orta hatta intrakraniyal segmentten gelen dallarin
birlesmesi ile meydana gelir ve spinal kordun anteriyor kesiminin 2/3’linii besler. Bu
onemli dallardan dolayr akut inme tedavisi disinda intrakranyal segmentin

anjiyoplasti veya stent ile tedavisi son derece risklidir (15, 16).

VA’nin duvar yapisinda kafa i¢ine girerken histolojik olarak degisiklikler
meydana gelmektedir. Bunlar adventisyal ve mediyal tabaka kalinliginda azalma ve

mediya tabakasinin elastik liflerinde ve eksternal elastik laminada azalmadir (39).

2.2. insidans

Ekstrakraniyal VA’nin aterosklerotik tikayici hastaliklar1 sinsi baglangi¢lidir

ve potansiyel olarak morbid veya mortal seyrederler (15). Bu hastaligin kesin



insidans1 bilinmemektedir. Serebrovaskiiler hastaliktan etkilenenlerin yaklasik %25-
40’1inda oldugu diisiiniilmektedir (17, 40-43). Bu hasta populasyonu i¢inde, hastaligin
5 yil iginde ilerleme ve posteriyor sirkiilasyon inmesine neden olma olasilig1 %20 ila

%60 arasinda oldugu tahmin edilmektedir (40, 41, 44).

2.3. Mekanizma ve Klinik Prezentasyon

Vertebrobaziler yetmezlik beynin posteriyor sirkiilasyon kan akimindaki
azalma sonucu ortaya ¢ikan gecici semptomlardir. Vertebrobaziler yetmezlik tanisi
oldugundan az konulan bir klinik durumdur ve diger arteriyel yapilar nedeniyle de
olusabilecek bas donmesi gibi nonspesifik semptomlar ile karsimiza ¢ikmaktadir (7,

13, 18).

VA orjin aterosklerotik hastalifi posteriyor sirkiilasyon inmeleri veya
tekrarlayic1 vertebrobaziler yetmezlikle giden vertebrobaziler iskemide birgok
semptom ve bulgu goriilebilir. Motor kontrol, denge, kraniyal sinir fonksiyonlari,
gorme, kuvvet ve biling durumu vertebrobaziler iskemiyi degerlendirirken gézden
gecirilmelidir.  Vertebrobaziler semptomlar siklikla diger viicut sistemlerinin
bozukluklar1 sonucu ortaya ¢ikan semptomlar ile karisir. Vertebrobaziler iskeminin
gercek belirleyicisi ¢ok sayida semptomlarin ayni anda ortaya g¢ikmasidir. Bu
semptomlardan en sik karsilasilanlar1 bag donmesi ve géorme bozukluklaridir (50).
Epizodik perioral uyusukluk veya parestezi de vertebrobaziler iskemi ic¢in oldukca
spesifiktir. Diger potansiyel semptomlar, sersemlik, ataksi, bayillma, dengede
bozulma, bas agrisi, bulanti, kusma, kulak ¢inlamasi, hafiza bozukluklari, bilateral
motor veya sensoriyal sikayetler, mental durumda, bilingte degisiklikler ve kraniyal
sinir fonksiyon bozukluklaridir. Kraniyal sinir bozukluklar yiiz felci, disfaji,
aspirasyon, dizartri, ¢ift gérme, nistagmus, ylizde uyusukluk ve tortikollis ile ortaya

cikabilir (13, 15, 18).

Bir¢ok patolojik neden ekstrakraniyal VA orjinini etkiler ve inme olusturur.
Bunlarin en sik sebebi aterosklerotik hastalik olmakla birlikte VA diseksiyonu,
boyunda fibroz bantlar, servikal vertebralara travma ya da osteofit nedeniyle ikinci-
liclincli parcasinda ekstrensek basiya ugramasi, vaskiilitler (en siklikla dev hiicreli

arterit) diger birkacidir.



Ekstrakraniyal VA stenozunda vertebrobaziler iskemi semptomlar1 emboli,
stenoz, okliizyon, hipoplazi ya da kollateral yoklugu gibi farkli mekanizmalar ile

hemodinamik bozulma sonucunda ortaya ¢ikar (13-15, 17-20, 45).

VA orjin plaklar karotid bifurkasyon plaklar ile karsilastirildiginda sert,
plriizsiiz, konsantrik, iilserasyon ya da intramural hemorajiye daha az yatkin ve

emboli riski daha az tasiyan plaklardir (17, 19, 21, 45).

Emboli genellikle distal sirkiilasyonda ani baslangi¢li maksimum noérolojik
semptom ve bulgularla (hemipleji, afazi, biling kayb1 gibi) ortaya ¢ikar ve spontan
olarak ¢oziiliir (transient iskemik atak- TIA). Vertebrobaziler sistem igerisinde en
cok posteriyor serebral arter, onun korteksi besleyen distal dallar1 etkilenir ve
hastalarda gorme ile iliskili semptomlar izlenir. Embolik iskemi en siklikla VA orijin
lezyonlar ile iligkilidir (7). Parankimal hemoraji; emboli sonrasinda olusan enfaktta,

hemodinamik sebeplerle olusan enfarkta gore daha sik beklenen bir durumdur (15).

Trombotik serebral iskemi tipik olarak daha yavastir ve agir ndrolojik
semptomlar ortaya c¢ikmadan once semptomlarda dalgali bir seyir izlenir. Bu
ilerleyici seyir trombiis boyutundaki artma ya da azalmayla iliskili olarak saatler ya
da giinler alabilir. Trombotik tikayici lezyonlar siklikla aterosklerotik plaklarin
iilserasyon veya fokal stenozu ile iliskili olup bu lezyonlar trombosit agregasyonu ve

trombiis olusumu i¢in predispozandir (15).

Embolik kardiyak sebepler hari¢ tutuldugunda hemodinamik bozulma en
onemli enfarkt olusum mekanizmasini olusturmaktadir (13, 20, 45). Hemodinamik
semptomlar ¢ogunlukla stenozun sonucudur. Bu da okliizyon, hipoplazi, yokluk ya
da kontralateral VA’ nin ciddi darlig1 nedeniyle vertebrobaziler parankimal kan akimi
dagiliminda yetersizlik ile iligkilidir. Perflizyon basincindaki azalma ortalama
arteriyel kan basincindaki orta derecede azalmaya ya da ani direng artisina bagh
darlik seviyesinin Otesindeki distal perflizyon basincindaki ani diismeye baglidir.
Sonugta perfiizyondaki azalma ve kollateral vaskiilarizasyonun derecesi semptomlari
belirler. Asemptomatik vakalar bile arteriyel kan akiminda diisme sonucu parankimal

perfiizyonda azalma ile semptomatik hale gecebilir (15).



Yavas- akima bagli gelisen vertebrobaziler iskemik semptomlar siklikla
pozisyoneldir ve boynun ekstansiyonu veya basin rotasyonu gibi stereotipik
hareketler ile iligkili olabilir. Bu gegici bulgular izole ateroskleroz veya servikal
spondilozis sonucu servikal transvers foraminadaki daralmaya bagli ortaya cikabilir
(47, 48). Eger uzamis iskemi meydana gelirse kalici enfarkta neden olabilir.
Vertebrobaziler iskemi, VA’nin proksimal kesimindeki subklavyen arterde yiiksek
dereceli darliklar veya tikanikliklar sonucu ortaya ¢ikan subklavyen ¢alma sendromu
ile de meydana gelebilir. Bu hastalarda yavas-akima bagli hemodinamik
vertebrobaziler semptomlar, etkilenen kolun kullanilmasi ile o koldaki kaslarin
beslenmesi i¢in gerekli olan kanin ipsilateral VA aracilifiyla retrograd olarak

saglanmas1 ve bu sirada posteriyor fossadan kan ¢almasi ile ortaya ¢ikar (49).
24. Tam

VA orijini gorilintiilenmesi zor bir bolgedir (7, 13, 18, 20). Renkli Doppler
Ultrasonografi (US) hemodinamik bilgi vermesi nedeniyle tanida kullanilmaktadir
(13). Ancak teknik ve anatomik kisitlamalar nedeniyle Doppler US ile VA orjini
ancak %60 vakada goriintiilenebilmektedir (51). Renkli Doppler US yardimi ile bu
oran %80 lere ¢ikabilmektedir (52).

Transkraniyal Doppler US’nin intrakraniyal VA darliklarimi gostermekte
sensivitesi %80, spesifitesi %80-97 olup bu patolojilerin saptanmasinda
kullanilabilmektedir (53, 54). Buna ragmen, olgularin yarisindan fazlasinda darlik
oranlarmi varolandan daha az goOstermektedir ve tikali damarlar gozden
kacabilmektedir. Transkraniyal Doppler US’nin diger bir kullanim alami darlik
bolgesindeki plaklardan kaynaklanan embolilerin ve endovaskiiler girisim sirasinda
olugan embolik partikiillerin saptanmasidir (55-60). Transkraniyal Doppler US
endovaskiiler tedaviler sirasinda  distal emboliyi  saptamakta  hastanin
monitorizasyonu i¢in kullanilmasina ragmen, transkraniyal Doppler US ile VA orijin

darliklarina yonelik yapilmis bir ¢aligma yoktur.

Gorlintiileme yontemlerinin ve protokollerinin gelisimiyle birlikte BT
anjiyografi ve Manyetik Rezonans (MR) anjiyografi va orijin gdriintiilenmesinde

gelisme ve VA orijin hastaliklarinin tanisinda hizlanma saglamislardir.



Spiral ve c¢ok kesitli bilgisayarli tomografik (BT) anjiyografi, ekstrakraniyal
VA’y1 dijital substraksiyon anjiyografi (DSA)’nin tasidigi riskler olmaksizin
gorlntiileyebilmektedir (61, 62). Vertebrobaziler iskemi semptomlari olan 24
hastalik bir calismada, BT anjiyografi ile tiim hastalarda VA orijini izlenmis ve
DSA’da saptanan ekstrakraniyal VA darliklarinin hepsi gosterilmistir. Ek olarak, bu
calismada aterosklerotik darlik ile damardaki biikiintii arasindaki farkin ortaya
konmasinda BT anjiyografinin DSA’dan daha yararli bir tan1 araci oldugu ortaya
konmustur (61). BT anjiyografinin DSA’ya bir diger {istiinliigli goriintiilerin farkl
acilarda ve planlarda incelenebilmesi yaninda incelenecek damarin dogrudan takip
edilebilmesidir. Diger bir ¢alismada da, 103 posteriyor dolagim iskemik inmesi olan
hastalarin 14’tinde DSA’da VA lezyonu saptanirken, BT anjiyografide 13 hastada
saptanabilmis ve bu hastalar icerisinden de sadece 7 hastada kesin darlik ya da

tikaniklik oldugu sdylenebilmistir (63).

US ve MR, iyonize radyasyon, tromboemboli ve non-iyonik kontrast
maddeye bagli gelisebilecek allerjik reaksiyon ve nefropati risklerini ortadan
kaldirmaktadir (64). MR goriintilleme tek basina intrakraniyal VA hastaliklarinda
kullanilabilmekle birlikte intra ve ekstrakraniyal VA’larin degerlendirmesinde MR
anjiyografi ile kombine edilmelidir (65-67). iki boyutlu time-of-flight MR anjiyografi
(2D TOF-MRA) teknigi biiylik damarlarin orijinlerini degerlendirmekte yetersiz
kalmaktadir ve iilseratif lezyonlarin saptanmasinda giivenilir olmayabilir. Bu nedenle
arkus aorta ve supraaortik ana damar orijinlerinin degerlendirmesinde {i¢-boyutlu
gadolinyumlu MR anjiyografi (3D Gd-MRA) kullanilmalidir (64). 3D Gd-MRA’da
kontrast maddenin enjeksiyonu ile olusan goriinti DSA’daki liimenogramin
analogudur. Ug-boyutlu veriler ile istenilen projeksiyonda gériintiiler rekonstriikte
edilebilmektedir. 100 hastalik bir calismada, 3D Gd-MRA’nin iilsere plaklari, biiyiik
damar proksimal darliklarin1 ve hastalarin %38’inde proksimal VA hastaliklarim
saptayabildigi gosterilmistir (64). Ayrica, 2D TOF-MRA teknigi akim ve saturasyon
artefaktlarindan dolay1 tikayici hastaliklarin darlik oranlarini abartili gosterme
egilimindedir (68-70). Siddetli darlik yerinde spin dephasing olmasi nedeniyle
darligin derecesi ve uzunlugu abartil1 6l¢iilmeye neden olmaktadir. Bu hata 3D Gd-

MRA’daki daha kisa echo time nedeniyle ortadan kalkmaktadir (68).
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Halen kateter anjiyografi VA orjin stenozunun derecesinin ve plagin
degerlendirilmesinde, iilserasyon ve trombiisiin tespit edilmesinde, ekstra ve
intrakranyal kan akiminin degerledirilmesinde altin standarttir (71-73). Ayrica VA
dominansisiin belirlenmesini, vertebrobaziler iskemi mekanizmasinin embolik mi
hemodinamik mi oldugunun degerlendirilmesini saglamaktadir. DSA, VA
darliklarin1 yiiksek dogrulukta gosterilebilmesine ve endovaskiiler girisime izin
verebilmektedir. Ancak invaziv olmasi, hastanede kalma gerekliligi, iyonize
radyasyon riski, kontrast madde alerjisi ve nefropati risklerini barindirmaktadir. Bu
nedenle de ekstrakraniyal VA aterosklerotik hastaligin tanisinda ilk tercih edilecek
yontem degildir. DSA’da femoral arter girislerindeki tiim komplikasyon oranlari
yaklasik %38.5’dir (37). Kalict komplikasyon orani (en onemlisi inme) %0.1°den
%0.33’e kadar degismektedir. Gegici komplikasyon oram1 %?2.6 iken lokal
komplikasyon orani %4.9’dur (37). Anjiyografide dort damar goriintilerinin
tamamlanmas1 karotid arterler, subklavyen arterler ve intrakranyal arterlerde eslik
edebilecek lezyonlarin degerlendirilmesinde esastir. VA orijin darliklari, standart
arkus aorta grafilerinde subklavyen arterin birinci segmenti ile VA’nin iist iiste
gelmesi nedeniyle gdzden kagabilir. Bu nedenle ek oblik grafiler ya da selektif

subklavyen arter goriintiileri gerekebilir.

Enfarktin akut ya da kronik oldugunun degerlendirilmesi, iskemi ve
hemorajinin belirlenmesi i¢in parankimal kesitsel goriintiileme yontemlerinden BT
veya tercihen MR yontemlerinin yapilmasi gerekmektedir. Clinkii bu bulgular islem

kararinda major etki olusturmaktadir.

2.5. Endikasyonlar ve Tedavi

Klasik olarak vertebrobaziler yetmezlik antiplatelet ajanlar, antikoagiilasyon
ve bunlarin kombinasyonlar ile tedavi edilir (13, 15, 16, 18, 22). Vertebrobaziler
yetmezlik medikal tedavi rejimleri karotid calisma verilerinden kaynaklanmustir.
Ancak medikal tedavinin faydasi ya da ilk basamak tedavi olmasi1 gerekliligi agik

degildir (11).
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Medikal tedavi olarak antiplatelet ve antikoagiilan ilaglar kullaniimaktadir.
Bugiine kadar, ekstrakraniyal VA aterosklerotik darliklarinda antikoagiilanlara kars1

antiplatelet tedavilerini karsilastiran bir randomize ¢alisma yapilmamustir.

Intrakraniyal VA darliklarinda ise retrospektif non-randomize ve prospektif
randomize caligmalar bulunmaktadir. Retrospektif non-randomize bir c¢alismada
warfarine kars1 aspirinin etkinligi arastirilmistir (74). Bu c¢alismada, anjiyografik
olarak ana intrakraniyal arterlerde (karotid sifon, anteriyor, orta, posteriyor serebral
arter, VA, baziler arter, posteriyor inferiyor serebellar arter) %50-99 darlik tespit
edilen semptomatik hastalarda warfarin dozu international normalized ratio (INR)
degeri 1.6-1.8 olacak sekilde ayarlanirken, aspirin 325 mg olarak verilmistir. Sonug
olarak da, warfarin grubunda (hastalarin %57’s1) aspirin grubuna (hastalarin %35°1)
gore daha yiliksek oranda baziler arter ve bilateral VA darliklari olmasima karsin,
aspirinle tedavi edilen hastalara gore iskemik inme oranlar1 daha diisiik bulunmustur.
Ancak warfarinle tedavi edilen hastalarda yiiksek oranda hemorajik komplikasyonlar
meydana gelmistir. Bu da warfarinin etkinligini smirlayan bir durum olarak
bildirilmistir. Warfarin grubunda, aspirin grubuna gore major iskemik olaylar (inme,
miyokardiyal infarktiis ve ani 6liim) daha az oranda goriilmesine karsin istatistiksel
olarak aralarinda anlamli fark bulunmamuistir.

Semptomatik intrakraniyal arteriyel (karotid, orta serebral, vertebral, baziler
arter) darliklarda warfarin ve aspirinin etkinliginin karsilagtirildigr 569 hastalik ¢cok
merkezli, ¢ift korlii bir seride; hastalara 1ki grup halinde, bir tanesi
‘warfarin/plasebo’, digeri ‘aspirin/plasebo’ uygulanmis ve sonuglar1 yayimlanmistir
(75). Anjiyografik olarak ana intrakraniyal arterlerde (karotid, orta serebral,
vertebral, baziler arter) %50-99 darlik tespit edilen semptomatik hastalarda baslangi¢
warfarin dozu giinlik 5 mg olup INR degeri 2 ila 3 arasinda olacak sekilde
ayarlanirken, enterik kapli aspirin giinde iki kez 650 mg olarak verilmistir. Bu
calismanin sonuglari, intrakraniyal aterosklerotik hastalikta dnceki yaygin warfarin
kullanimin1  desteklememektedir. Warfarin yiiksek oranda oOlim (aspirin %4.3,
warfarin %9.7) ve major hemoraji (aspirin %3.2, warfarin %8.3) ile iligkili
bulunmus ve iskemik inmeyi Onlemede aspirine karsi iistlinliigii saptanmamustir.
Sonug olarak, intrakraniyal arteriyel darliklarin tedavisinde aspirinin tercih edilmesi

gerektigini, inmeyi Onlemede net bir aspirin dozu olmadigini ancak kendilerinin
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kullandig1 1300 mg’lik giinliik aspirin dozunun intrakraniyal darliklarda giivenilir
sonuglar verdigini, aspirin kullantminin warfarin kullamimindaki ve takibindeki

zorluklar1 (major hemoraji ve INR takibi gibi) ortadan kaldirdigini bildirmislerdir.

Extrakranial VA darliklarinin cerrahi tedavisi endarterektomiyi, damar

rekonstriiksiyonunu ve ven patch anjiyoplasti islemlerini icermektedir (31, 76).

Ekstrakraniyal VA orijin veya proksimal darliklarinda endarterektomi 1960’11
yillarin baglarindan beri, supraklavikular insizyon yoluyla yapilmaktadir (77). Bu
cerrahi islem, VA orjinine ulagsmadaki giigliikk nedeniyle teknik olarak zordur. Bu
nedenle c¢ogu cerrah bu zorlugu asmak i¢in klavikiiler osteotomiye basvurur.
Komplikasyon olarak lenfosel, fistiil, vokal kord paralizisi ve pndmotoraks tarif
edilmistir (77). Yine intrakraniyal VA darliklarina yonelik cerrahi, teknik olarak
yapilabilir olmasina ragmen sonuglart kotiidiir ve seg¢ilmis hastalarda tercih

edilmelidir (78, 79).

Ekstrakraniyal VA’nin rekonstriiksiyonu, VA’nin cerrahi olarak kesilip bagka
bir damara agizlastirilmasi (transpozisyon) islemidir. VA genellikle ana veya IKA’ya
agizlastirllmakla birlikte (77) aymi taraf subklavyen veya tiroservikal arterlere de
agizlastirilmasi literatiirde bildirilmistir (80, 81). Berguer ve ark. (82)nin 252
proksimal (218 transposizyon, 42 bypass greft, ve 2 baska cerrahi islem), 117 distal
(85 bypass greft, 25 transpozisyon, ve 7 bagka cerrahi islem) olmak {izere toplam 369
ekstrakraniyal VA rekonstriiksiyonu yaptigi bir ¢alismada, 1991 yilimt simir deger
alarak  hastalar1 iki boliimde degerlendirmislerdir. Bu yilda anestezi ekibi ve
operasyon odasinda dijital arteriyografinin saglanmasiyla uniform bir tedavi
protokolii olusturuldugu kaydedilmistir. 1991 yilindan 6nceki hasta popiilasyonunda
inme, 6liim ve inme/6liim oranlarini sirasiyla %4.1, %3.2, %5.1 olarak, sonraki hasta
poplilasyonunda ise sirasiyla %1.9, %0.6 ve %1.9 olarak bildirmislerdir. 5 yillik
patensiyi %80, yasam beklentisini ise %70 olarak belirtmislerdir. Sonu¢ olarak
ekstrakraniyal VA rekonstriiksiyonunu 1991°den sonra degisen endikasyonlar ve
teknikler ile birlikte karotid rekonstriiksiyonundan daha az riskli bildirmelerine
ragmen cerrahiye bagli komplikasyonlar1 anlamli olarak yiiksektir. Cerrahi islem
sonrast Horner sendromu orant %10 iken ayni oranda cerrahi sonrasi lenfosel

gelismistir. Hastalarin %11’inde distal VA rekonstriiksiyonu sonrasi transpozisyon
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yapilan damarda ani trombiis gelisimi olmus ve acil ven grefti ameliyati yapmak

zorunda kalmiglardir.

Bagka bir seride, VA darliklarinin cerrahi tedavisinde mortalite oran1 %0.6
olarak bildirilirken, cerrahi sonrast Horner sendrom gelisme orani %28 olarak
belirtilmistir (82). Hastalarin {icte birinde cerrahi sonrasi yapilan anjiyografilerde
okllizyon oranint %5 olarak saptamislardir. Hastalarin %68’inde ortalama 5 yillik

donemde semptom izlememislerdir.

Bu hastaligin cerrahi tedavisi mortalite oranlar1 bakimindan kabul edilebilir
diizeyde olmasina karsin, cerrahi sonrast yogun morbidite tedaviyi sinirlayan en

onemli etkendir.

Cerrahi tedavideki teknik zorluklar ve Horner sendromu, lenfatik
yaralanmalar, VA trombozu ve laringeal sinir felcleri gibi komplikasyonlarin yiiksek
oranda bildirilmesi nedeniyle endovaskiiler teknikler gelistirilmistir. Son yillarda VA
orijini aterosklerotik hastaliklarin tedavisinde anjiyoplasti ve stent uygulamasi,

cerrahiye tercih edilmektedir (14, 16, 30, 76).

1980 lerdan giinlimiize perkiitan6z anjiyoplasti ve stentleme gelistirilmis ve

VA orijini aterosklerotik hastaliklarin tedavisinde yerini almistir.

Sundt ve ark (83) vertebrobaziler sistemin tedavisinde ilk basarili
intraoperatif perkiitan transluminal anjiyoplasti (PTA)’yi 1980 yilinda
bildirmislerdir. Sundt ve ark.’nin bu baslangi¢ raporundan sonra posteriyor sistem
aterosklerotik hastaligin tedavisinde basarili PTA kullanimi, ¢ok sayida olgu sunumu
ve ¢aligmalar ile bildirilmistir (24, 84-88). Anjiyoplasti ¢alismalar ile ilgili en genis
seri Higashida ve ark. tarafindan yapilmistir (24). Bu caligmada anjiyoplasti sonrasi
kalic1 norolojik komplikasyon olmaksizin gegici ndrolojik komplikasyon riski 9%8.8
olarak bildirilmistir. Ancak balon anjiyoplasti uygulamasmin basarisi, VA orijin
kesimindeki elastik recoil ve diseksiyon nedeniyle smirlidir. Ayrica literatiirde
restenoz oranlart %75’e varmaktadir (14, 24, 85, 86). Ostial VA darliklar yiiksek
oranda elastik lezyonlardir ve tedavisinde yiiksek acilma giiciine sahip stentler

gerekmektedir (29).
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Aterosklerotik VA darliklarinin tedavisi i¢in perkiitan stent kullanimi birgok
yayinda tarif edilmis ve sonuclar1 bildirilmistir (14, 16, 20, 21, 40, 55, 89, 90). Son
zamanlardaki c¢alismalarda balon-ile-agilabilen koroner stentler kullanilarak VA
orijin darliklar1 i¢in primer stentlemenin daha giivenli ve uygulanabilir oldugu
gosterilmistir. Genis bir seride Lin ve ark. (29) balon-ile-agilabilen koroner stentler
kullanarak 58 hastada 67 VA orijin darligim1 tedavi etmis ve teknik basariyr %100
olarak bildirmislerdir. Isleme bagl 6liim bildirilmemesine ragmen 2 (%3.4) posterior
ve 1 (%1.7) anterior sirkiillasyona ait inme not etmislerdir. Literatiirde yer alan
toplam 25 VA ve 55 VA stentlemeyi iceren 2 ayri ¢calismada, basar1 oranlar: sirasiyla
%98 ve %100 olarak bildirmislerdir (18, 41). Islemlere bagli komplikasyon
bildirmemislerdir. 32 hastada 38 vertebral stent yerlestirilen bagka bir seride, 1
hastada (%3) islem sonrasi gecici iskemik atak bildirilmistir (16). Baska bir
calismada Albuquerque ve ark. (17)’da 33 vertebral damarda yiiksek teknik basari
(%97) ve diisiik komplikasyon oranlari bildirmislerdir. Giintimiize dek literatiirde
sunulan yaymlarin higbirinde isleme bagl kalic1 inme veya 6liim bildirilmemistir.
Buna ragmen, VA darliklarinin endovaskiiler tedavisinde isleme bagli distal emboli

ve total okliizyon riski halen biiyiik bir endise olarak devam etmektedir.

Endovaskiiler revaskiilarizasyon bir¢ok merkezde 2 dekattir uygulanmakta
olmasina ragmen teknik halen gelistirilmekte, eldeki datalar da relatif olarak kiigiik
kayitlardan  olusmaktadir.  Ekstrakraniyal VA  stenozlarinda endovaskiiler
revaskiilarizasyon endikasyonlarinda heniiz  goriis  birligine  varilmamustir.
Giliniimiizde genel olarak kabul goren girisim endikasyonu semptomatik VA stenozu
olan, optimal medikal tedaviye ragmen posteriyor sistem iskemik semptomlari
devam eden ya da medikal tedaviye intoleransi olan hastalardir. Ancak yaymlanmis
caligmalar semptomatik hastalifi olan medikal tedavi denemesi olmadan yapilan
girisimleri de hakli c¢ikarabilmektedir (91). Asemptomatik hastalardaki girisim
endikasyonlar1 ise daha belirsizdir (91). Klinik ve anjiyografik bulgularin ndroloji ve
girisimsel radyoloji doktoru tarafindan degerlendirilmesi Onerilmektedir. Karar
verirken etkili olan faktorler stenozun ciddiyeti, anjiyografik goriinimi (plagin
yirtilmaya yatkinligi, iilserasyon varligi), kollateral akimin yeterliligi ve hasta yasidir
(91). Ayrica VA stenozlarinin hipertansif ya da normotensif hastalarda kan basinci

diismelerinde semptomatik hale gelebildigi de akilda tutulmalidir.
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Posteriyor  sirkiilasyon  iskemilerinde  sebebin  embolik  oldugu
diisiiniildiginde ve kardiyak sebepler ekarte edildiginde oncelikli olarak embolik
olayin VA orjin hastaligina bagl oldugu diistiniilmelidir. Bu durumlarda darlik
derecesi %50 den az da olsa emboli kaynagi olmasi nedeniyle tedavisi dnerilmektedir
(22). Anjiyoplasti ve stentlemeyi takiben olusan neointima damar orjinindeki liiminal
irregiileriteleri diizlestirmesi ve akim tiirbiilansin1 azaltmasi nedeniyle tekrarlayan

distal embolileri engellemektedir (13, 21, 22).

VA orjininde anlamli darligi olan ancak asemptomatik olan hastalar
tartismalidir.  Asemptomatik  hastalarin ~ bircogunda  endovaskiiler  tedavi
gerektirmemekle beraber bazi arastirmacilar dominant VA ya da tek VA orjininde
yiiksek gradeli (%70 den fazla) darlik olan hastalarin artmis emboli riski bulunmasi
nedeniyle tedavi edilmesi gerekliligini savunmaktadirlar (15). Gen¢ asemptomatik
bir hastada iyi kollateral akimi olmayan ciddi iilsere bir stenoza da endovaskiiler
tedavi Onerilmektedir. Diger bir grup arasgtirmaci asemptomatik hastalarin karotid
okliizyon gibi kollateral dolasimin gerekli oldugu ve biiyiikk o6nem tasidig

durumlarda tedavi edilmesi gerektigini savunmaktadirlar (13).

Bizim hastanemizde de optimal medikal tedaviye ragmen posteriyor
sirkiilasyon iskemik semptomlar1 devam eden hastalardan DSA’da VA orjininde
%50 den fazla darlig1 olanlara endovaskiiler tedavi Onerilmektedir. Ayrica VA
orjininde iilsere plagl olan hastalara da semptomatik ya da asemptomatik olduguna
bakilmaksizin 6ncesinde medikal tedavi periyodu beklenmeden endovaskiiler tedavi

onerilmektedir.
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3. GEREC VE YONTEM
3.1. Hasta Bilgileri

Bu retrospektif ¢alismaya Nisan 2006 ve Agustos 2008 tarihleri arasinda VA
orijin darlig1 olan, Vaskiiler ve Girisimsel Radyoloji {initesinde perkiitan yolla
endovaskiiler paclitaxel salimimli stent (Taxus- Boston Scientific) ile tedavisi
yapilmis hastalar dahil edildi. Bu donem igerisinde 28 hastada toplam 32 stentleme
islemi yapildi. Bu hastalarin 4 i (4 adet stent) takiplerine gelmedigi i¢in ¢alisma
disinda birakildi. Calismaya dahil edilen toplam 24 hastanin 4’ii kadin, 20’si erkek
olup hastalarin yaglar1 47 ile 81 arasinda degismekteydi (ortalama 60.1 yas).
Hastalarin bilgileri sorgulandi ve kaydedildi (Tablo). Hastalarimizin tiimiinde
vertebrobaziler yetmezlik bulgular1 vardi. En cok sikayet edilen semptom bag
donmesi (24 hastanin 12’sinde) iken bunu sirasiyla gérme bozukluklar1 (24 hastanin
6’sinda), dizarti ve hemiparezi (24 hastanin 5’inde), ataksi ve bulanti kusma (24

hastanin 4’iinde) izlemekteydi.

Endovaskiiler tedavi endikasyonu, vertebrobaziler yetmezligi ya da gecici
iskemik atak Oykiisli olan hastalarda vertebral arteriyogramda VA orijin kesiminde
%50 ve daha iistii darlik saptanmasiydi. Hastalardan 21 tanesinde gecici iskemik atak
Oykiisli veya vertebrobaziler iskemi bulgusu bulunmaktaydi. Diger asemptomatik ti¢
hastadan ikisi kardiyoloji arastirmalar1 sirasinda (Olgu 10, 23), bir hasta da bacak
anjinast nedeniyle yapilan DSA sonrasi (Olgu 8) VA orijinlerinde %90 {izeri
darliklar saptanmasi {lizerine ve eslik eden diger serebral vaskiiler okliizyon ve veya

stenozlar1 olmasi nedeniyle tedavi edildi.

19 hastada islem oncesi akut iskemi varligina yonelik MR tetkiki elde olundu.
Bunlardan {i¢ tanesinde (Olgu 6, 11, 17) akut iskemik lezyonlar bulunmaktaydi
(%15.7).

Karotid darliklarinda kullanilan NASCET (North American Symptomatic
Carotid Endarterectomy Trial) (92) yontemini VA darliklarina uyarlayarak orijin
darliklarinin oranlar1 diagnostik anjiyografi sonrasi dijital ortamda o6l¢iildii. Buna

gore normal ipsilateral V2 segmentindeki ¢ap referans alinarak orijin bdlgesindeki
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cap ile oranland: (orijin ¢ap/V2 ¢ap x 100) ve darlik yilizdesi hesaplandi. Calismaya
dahil edilen VA orijin darliklarinin, darlhik orami %50 ile %95 arasinda
degismekteydi.

19 hastada hipertansiyon, hiperlipidemi, diyabetes mellitus, sigara kullanimi
gibi aterosklerotik hastaliga predispozan faktorler mevcuttu (%79.1). Norolojik
muayenede 9 hastada bagvuru sirasinda hemiparezi, duyu kaybi, serebellar
muayenede beceriksizlik, disfazi bulgularindan biri ya da birkagt izlendi ve

kaydedildi (%37.5).

Her hastanin ndrolojik muayene bulgusu islem 6ncesi ve sonrasi kaydedildi.
Hasta ve yakinlarina islem 6ncesinde islem ile ilgili riskler ve olas1 komplikasyonlar

aciklanarak aydinlatilmis onam formu imzalatildi.

3.2. Stentleme islemi

Tiim hastalarda intra ve post prosediir karsilastirmalarin yapilabilmesi icin
ndrolojik muayenenin yapilmasi sonrasinda hedef lezyonu, kollateral yollari, akim
yonlerini ve islem kararimi etkileyebilecek asemptomatik stenozlar1 belirlemek i¢in

tiim servikokraniyal anjiogram tamamlanmalidir.

Antiplatelet tedavi anjiyoplasti ve stentleme sonrasi endotelyal hasar, plak
rliptiirii sonucu olusabilecek stent trombozu riskini azaltmaktadirlar (16). Bu nedenle
islem Oncesinde hastalara rutin olarak antiplatelet premedikasyonu yapilmaktadir.
Bizim prosediiriimiizde tiim elektif hastalara islemin 5 giin 6ncesinden klopidogrel
bisiilfat 75 mg/giin, asetil salisilik asit 300 mg/giin baslanmaktadir. Acil hastalar
islem gilinii klopidogrel bisiilfat 300 mg, asetil salisilik asit 300 mg ile birlikte
yiikleme yapilarak igleme alinabilmektedir.

Hastalarimiza islemden bir giin 6nce, eger daha Once antiplatelet tedavisi
baslanmamigsa 300 mg asetil salisilik asit ve 300 mg klopidogrel yiiklemesi yapildi.
Islem sonrasi, 100 mg asetil salisilik asit dmiir boyu, 75 mg klopidogrel ise 2 yil

boyunca devam edecek sekilde verildi.

Hastalar islem siiresince ve islem sonrast 6 saat siire ile kardiyak

monitdrizasyon ve islem sonrasi saatlik nérolojik muayene takipleri ile izlendiler.
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Tiim hastalara oncelikle transfemoral yolla Seldinger yontemi ile daha
onceden planlanan tedavi yontemine uygun olacak sekilde 5 F ile 7F arasinda
degisen caplarda uzun arteriyel kilif yerlestirildi. islem boyunca hastalara 70-100
U/kg bolusu takiben ACT (activated clotting time) 250- 300 saniye arasinda
tutulacak sekilde 7-10 U/kg/sa intravendz heparin inflizyonu uygulandi. Hastalara
arkus aortografi ve her iki karotis bulbus ve VA orijinlerini selektif gdsteren

anjiyografiler yapildi.

Kilif ve kilavuz kateterin subklavyen arterde stabilizasyonu saglandiktan
sonra stenozun degerlendirilmesi ve Ol¢limler icin anjiogram yapildi. Calisma
projeksiyonu i¢in stenozun en iyi goriindiigii uygun goriintii secildi. Stenoz derecesi
hemen distalindeki normal damar segmentinin ¢ap1 ile karsilastirilarak belirlendi.
Biplan road map goriintiiler alindiktan sonra stenoz 0.014 ya da 0.018 kavisli kilavuz
tel ile gecilir. Kavisli kilavuz tel stenozu gecmeyi saglar ve gecis sirasinda stenozda

ve hemen distalindeki vertebral arterde subintimal diseksiyon olmasini engeller.

Kritik stenozlarda balonlu stent sisteminin diizgiin pozisyonlandirilabilmesi
icin Oncesinde kiiciikk bir balonla anjiyoplasti gerekli olabilir. Bu durumlarda,
anjiyoplasti balonunun boyutu, lezyonun tiim uzunlugunu kapsayacak, capini ise
lezyonun distalindeki VA ¢apindan daha az olacak sekilde segilmektedir. Diisiik
profilli, balon monte edilmis koroner stentler kritik stenozlarda kolaylikla
yonlendirilebildiginden genellikle prestent anjiyoplastiye gerek olmamaktadir.
Prestent anjiyoplasti uygulanan hastalarda pre ve postanjiyoplasti norolojik muayene
islem sirasinda olusabilecek komplikasyonlarin degerlendirilmesi i¢in gerekmektedir.
Ayrica post anjiyoplasti anjiyogram da diseksiyon, riiptiir ve emboli gibi damar
yaralanmalarin1 degerlendirmek i¢in yapilmalidir. Hastalarimizin hig¢birinde prestent

anjiyoplastiye gerek duyulmadi.

VA orijini duvarinda, diger ostial lezyonlarda oldugu gibi kas tabakasi iyi
gelistigi igin yiiksek restenoz riski bulunmaktadir. VA orijinindeki plaklar genellikle
subklavyen artere dogru uzanmaktadir. Ayrica ostial VA darliklar1 yiiksek oranda
elastik lezyonlardir ve tedavisinde yiiksek acgilma giicline sahip stentler
kullanilmalidir (29). Balonla acilabilir koroner stentler uygun radiyal force, diisiik

gecis profili ve kisalma ile hatasiz stent yerlestirilmesine elverigli stentlerdir. Stentin
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bir boliimiiniin subklavyen artere uzanmasi gerekeceginden kesin pozisyonlama bu
islemde Onem tagimaktadir. Tiim bu sebeplerden dolayr VA orijin darliklarinin
tedavisinde, kesin pozisyonlamaya imkan veren balon-ile-agilabilen koroner stentler

tercih edilmektedir.

Son zamanlarda vertebral arter orjin darliklarinda ilag salinimli stentler
kullanilmaya baslanmustir. Ornegin sarolimus salmimli stentlerin diiz kasi ve
endotelyal proliferasyonu inhibe ederek restenoz oranlarini diigiirmesi nedeniyle
ozellikle diyabetik hastalarda Onerilmektedir. Bu calismada Paclitaxel saliniml

koroner stent (Taxus- Boston Scientific) kullanilmistir.

Stent ¢ap1 aterosklerotik lezyonun distalindeki normal VA ¢apma gore ve
stent boyutu aterosklerotik plagi tamamen kaplayacak sekilde secildi. Stenti agmadan
once floroskopi altinda proksimal ucunun subklavyen artere 2-3 mm sarktigindan,
lezyonu tamamen kapladigindan ve lezyonun 3-5 mm o6tesine kadar uzandigindan
emin oldundu. Stent, olas1 hatalardan kaginmak i¢in floroskopi altinda yavasca acildi.
Stentin balonu indirildikten sonra floroskopi altinda balonun stente yapismadigindan
emin olunduktan sonra stentin balonu yavasca c¢ekildi ve kilavuz tel kontrol
anjiyografi yapilincaya kadar geri c¢ekilmedi. Hastanin ndrolojik muayenesi tekrar
gozden gecirildi ve kontrol anjiyografi yapildi. Kontrol anjiyogratide VA orijininin
acik oldugu ve distal dallanmanin normal oldugu goriildiikten sonra kilavuz tel
cekildi. Islem bitiminde heparin infiizyonu durduruldu ve femoral giris,

kontrendikasyon yok ise kasik kapatma cihaz ile kapatildi.

Klinigimizde stentleme islemi sonrasi vertebal arter orjinine ilag salinimh
stent uygulanan hastalar 6, 12 ve 24. aylarda kontrole ¢agirilmaktadir. Stentler 6 ve
24. aylarda anjiyografi ile 12. ay ise BTA ile degerlendirildi. Hastalara bu donem
igerisinde aspirin 100 mg/giin ve Klopidogrel 75 mg/giin kullanmaya devam etmeleri

Onerildi.
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4. BULGULAR
4.1. Stentleme Islemi

Endovaskiiler olarak tedavi edilmek istenen tiim damarlar basariyla
stentlendi. Stent yerlestirilmeden once balon anjiyoplasti islemine (predilatasyon)

lezyonlarin higbirisinde gerek duyulmadi.

VA orijin darliklarina toplamda bir adet 2.5x12 mm, bir adet 3x12 mm, bir
adet 3.5x12 mm, dort adet 4x12 mm, bes adet 4x16 mm, yedi adet 4.5x12 mm, dort
adet 4.5x16 mm, dort adet 5x12 mm, bir adet 5x16 mm lik Paclitaxel salinimli stent

(Taxus- Boston Scientfic) kullanildi.

Islem sonrasi yapilan kontrol anjiyografilerde distal embolizasyonu
diisiindiiren intrakraniyal dal kayb1 ya da intraluminal dolum defektine hi¢bir olguda
rastlanmadi. Islem sonrast MR yapilan iki hastadan birinde difiizyon kisithlig
gosteren milimetrik iki adet lezyon (Olgu 3), diger bir hastada da (Olgu 6) milimetrik

hemorajik lezyon izlendi.

Bir hastada islem sonrasi yapilan kontrol anjiyografide sol subklavyen arter
proksimal kesimde smirli diseksiyon izlendi. Bu diseksiyonun sinirli olmasi ve
hemodinamik anlamli darliga neden olmamasi nedeniyle ek girisim yapilmadi. Hasta

antikoagiile edildi. Bir hafta sonra BTA ile kontrol edildi. (Olgu 19).

Islem sonras1 yapilan nérolojik incelemelerde hastalarin hicbirisinde vertebral
stentlemeye bagli norolojik semptom veya defisit saptanmadi. Erken postop
donemde bir hastada (Olgu 1) iki kere kusma ve 15 sn siiren asistoli izlendi. EKG ve

kardiyak enzimleri normal olan hastanin izleminde sorunu olmadi.

4.2. Kontroller

24 hastanin 23 i ve yerlestirilmis olan 27 adet Paclitaxel salinimli Taxus

stenti 6. ayda anjiyografi ile degerlendirildi.

Hastalardan biri baziler stroke nedeniyle hastaneye bilinci kapali olarak
getirilmis ve intraarteriyel tromboliz i¢in yapilan anjiyografi sirasinda saptanan sol

vertebral arterindeki stenoz Paclitaxel salinnmli stent- Taxus ile tedavi edilmisti.
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Intraarteriyel trombolizden fayda géren ndrolojik bulgularinda diizelme izlenen ve
ekstiibe edilen hasta islem sonras1 11. giin aspirasyon pndmonisi nedeniyle solunum

komplikasyonlar1 sonucu kaybedildi (Olgu 11).

6. ayda anjiyografi ile kontrol edilen 23 hasta ve 27 stentten 10 stent patent
olarak degerlendirildi (%37). 16 stentte minimal intimal hiperplazi mevcuttu (%59).

Hastalardan sadece bir tanesinde ve bir stentte hemodinamik anlamli stenoz
saptandi (%3.7). Bu donemde hasta mide kanamas1 nedeniyle Dispril kullanimina ara
vermis, Klopidogrel’ e devam etmisti. Balon anjiyoplasti ile tedavi planlanan hasta
akciger karsinomu tanist almasi nedeniyle tedaviyi kabul etmedi ve akciger

karsinomu ve komplikasyonlar1 nedeniyle eksitus oldu (Olgu 10).

1. yil BTA kontrolii yapilan 15 hastada 20 stentin 16 tanesinde stent liimeni
patent olarak degerlendirildi (%80). 4 stentte minimal intimal hiperplazi saptandi

(%20). Hemodinamik anlamli stenoz saptanmadi.

2. yilda 5 hasta 8 stent anjiyografi ile degerlendirildi. 2 hasta 3 stent BTA ile
degerlendirildi. Toplamda degerlendirilen 7 hasta ve 11 stentin 8 tanesinde anlamli

stenoz izlenmedi (%72.72). 3 stentte minimal intimal hiperplazi mevcuttu (%27.27).

Takipler sirasinda sadece bir hastada (%3.7) rekiirren norolojik semptom
izlendi (Olgu 12). Bu hasta denge ve konusma problemleri, sag vertebral arter
okliizyonu ve sol vertebral arter stenozu nedeniyle dis merkezde sol VA orjinine
stent yerlestirilmis ve islemden iki ay sonra sikayetlerinin tekrarlamasi iizerine
yapilan kontrollerinde yerlestirilmis olan stentin kirilmasi ve biitiinliigliniin bozulmus
olmasi nedeniyle boliimiimiize refere edilmisti. Boliimiimiiz Vaskiiler Girisimsel
Radyoloji Unitesi’nde iki par¢a halinde izlenen stentin her iki komponentinin
liimeninden gecilerek sol VA orjinine Paclitaxel salinimli stent yerlestirilmisti
(Resim 4.1). 6. ay stent kontrolii patent olan hastada islem sonras1 9. ayda serebeller
bulgularda koétiilesme izlendi. Kontrol anjiyografisinde sol VA’ya yerlestirilen
stentin patent oldugu izlendi. Yapilan kontrollerinde kraniyal MR tetkikinde akut
iskemik lezyon saptanmadi. Derin duyu bozuklugu iliskili ataksisi mevcuttu. Spinal
MR’de arka kordon bulgularmi agiklayacak bulgu izlenmedi. Oykiisiinde ataklarin

vaskiiler olay1 telkin etmekte oldugu, rezidiiel serebeller bulgularin diisiik ihtimalle
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de olsa dejeneratif bir siirecle ilgili olabilecegi diisiiniildii. Izleminde serebeller

bulgularinda bir miktar diizelme saptandi. Hasta 10 giin hospitalizasyon sonrasi

taburcu edildi.

Tablo 4.1. Hastalarin ozellikleri ve tedavileri

takip)

Stentlenen
6. Ay vl 2. Y1l |diger yerlesim
Kontrol | kontrol control | yeri/ Stenoz
Klinik Lezyon Stent Taxus, Kompli
Olgu No|Cins| Yas | Bulgular | Komorbidite Yerlesimi Stenoz% (mm) Anjiyo BTA Anjiyo Ek bulgular |kasyon
RVA 70-90 2.5x12 P P P
1 K 53 V, B, At Ht - -
LVA 70-90 4.5x12 MiH P MiH
V, Ba, Hal .
L IKA %50-70
2 E 66 . Ht, DM,HL, S LVA 50-70 5x12 p? - MiH -
1 kere Diz,
. L Renal A
Di
) R iKA>%90
RVA >90 4x12 MIH P P
3 K 48 Vb . -
DM, Ht, RAH . (L IKA stenoz
LVA >90 4.5x16 MIH P P R
takip)
L IKA %70-90
(R subklav,
brakiosef
okliizyon,
4 E 61 | Vb, sol Hp - LVA 50-70 5x12 P MiH - steal) -
(L subklav
stenoz takip)
(RVA
hipoplazik
SVO (L PCA), ) poplazik)
5 E 60 i HT LVA 50-70 4.5x12 MIH P - -
sag Hi .
(L IKA stenoz
takip)
6 E 48 Sol Hp - RVA 70-90 3.5x12 P P P R IKA>%90 -
L IKA %70-90
R IKA >%90
7 E 54 Sol Hp, Fp S LVA >90 4.5x12 MiH P P (RVA stenoz -
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R IKA >%90
RVA >90 4x12 P 2 MiH
8 70 EA K -
LVA >90 4.5x12 MiH P P
(LKA
okliizyonu
9 54 |Sag Hp, Diz DM, S RVA 50-70 3x12 MiH P BTA: P -
RVA stenoz
takip)
L iKA >%90
10 63 Ba K LVA >90 4.5x12 HAD - - (RIKA, RVA -
okliizyonu)
BK, BA SVO,
11 81 N - LVA 50-70 4.5x12 - - - (BA -
sag Hp I
tromboliz)
LVA
12 66 V, Diz, At DM 4.5x16 P - - RVA -
Kirik stent okliizyonu
(L iKA stenoz
RVA >90 5x12 P P takip)
13 54 B,V, At DM - -
LVA >90 5x16 MiH MiH
(LKA
okliizyonu
14 64 | GegiciDiz | DM, Ht, S, K LVA 50-70 5x12 MiH MiH - -
R IKA stenoz
takip)
LVA
15 67 Se Ht >90 4.5x12 MiH P - (RIKA, LiKA -
stenoz takip)
16 66 | LkoldaU Ht, DM LVA >90 4x16 MiH P - RVA>90 -
V, B, Vb, Di, .
17 47 At S LVA 70-90 4.5x16 MIH P - (RVA -
hipoplazik)
R IKA>90
18 70 EA- PTA, V Ht RVA >90 4x16 P - - (LVA, L -

subklav, L iKA
stenoz takip)
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L
subkla
19 E 53 V, B, Se S LVA 70-90 4x16 MiH P - (RVA stenoz v
takip) diseksi
yon
R KA %70-90
. Ht RVA servikal
Ba, V, Dizi L .
20 K 72 RVA >90 4x12 MIH - - %50-70 -
kolda U
(LVA
okltizyonu)
(RVA
intradural
DM stenoz
21 E 62 \Y RVA 70-90 4x12 P [ - -
Milim ACoA
anev takip)
LiKA
okliizyonu
V, Vb, L .
22 E 55 . Ht, HL, KOAH LVA >90 4.5x16 MiH - - -
ytzde U .
Servikal kollat
ile rekon
RVA intrakran
stenoz stent,
23 E| 65 | EskiTiA, vV s, K 70-90 4x16 P - - R PiSA orjin ,
RVA anev koil emb)
2 || ag |VEkold RVA 70-90 4x16 MiH
- X - R -
dudakta U Ht, renal arter
stent

Kisaltmalar: At, ataksi; B, bulanti-kusma; BA, baziler arter; Ba, basagrisi; BK, biling kapali; Di,
diplopi; Diz, dizartri; DM, diabetes mellitus; EA, alt ekstremite anjinasi; Fp, fasiyal parezi; H,
Hashimoto Tiroiditi; Hal, halsizlik; HAD, hemodinamik anlamli darlik; Hi, hipoestezi; HL,
hiperlipidemi; Hp, hemiparezi; Ht, hipertansiyon; K, koroner arter hastaligi; L, sol; MIH, minimal
intimal hiperplazi; P, patent; R, sag; RA, Romatoid Artrit; S, sigara; Se, senkop; SVO,
serebrovaskiiler olay; U, uyusma; vV, vertigo; Vb, viziiel bozukluklar.
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5, ORNEK OLGU SUNUMLARI

Olgu 10: 63 yasinda erkek hasta, koroner arter hastaligi nedeniyle kardiyoloji
kontrolleri sirasinda sag VA ve sag IKA okliizyonu, sol VA ve sol IKA da ise %90
istli darlik saptanan hastanin yogun bas agrist disinda semptomu yoktu, nérolojik
muayenesi ise normaldi. Sol VA ve sol IKA orjin darliklar1 stent yerlestirilerek
tedavi edilen hastanin 6. ay kontroliinde sol IKA orjinine yerlestirilen stentte
minimal intimal hiperplazi, sol VA orjinine yerlestirilen stentte ise hemodinamik
anlamli stenoz saptandi. Bu donemde hasta mide kanamasi nedeniyle Dispril
kullanimina ara vermis, Klopidogrel’ e devam etmisti. Balon anjiyoplasti ile tedavi
planlanan hasta akciger karsinomu tanis1 almasi nedeniyle tedaviyi kabul etmedi ve

akciger karsinomu ve komplikasyonlar1 nedeniyle eksitus oldu (Resim 5.1).

Olgu 3: 48 yasinda bayan hasta, onbes yildir gérme alaninda daralma ve 151k
kirilmast sikayetleri ile gelen hastanin ek olarak hipertansiyon, diyabetes mellitus,
romatoid artrit ve Hashimoto tiroiditisi bulunmaktaydi. Cekilen beyin MR de
bilateral subkortikal beyaz cevherde ve sentrum semiovalede birka¢ milimetrik
kronik iskemik gliotik degisikligi bulunmaktaydi. Norolojik muayenesi normal olan
hastanin yapilan anjiyografisinde her iki VA ve sag IKA orjininde %90 {istii darlig
bulunmaktaydi. Tarif edilen darliklar ayni seansta stentler yerlestirilerek tedavi
edildi. Hastanin kontrollerinde stentlerin liimeninde minimal intimal hiperplazi
disinda anlamli stenoz saptanmadi, sol IKA orjininde takip edilen stenozun

hemodinamik anlamli hale gelmesi nedeniyle stent 6nerildi (Resim 5.2).
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Resim 4.1: Olgu 12

Ust sirada daha énceden VA orjinine yerlestirilmis olan stentin kirildig1 izleniyor. Alt sirada ise kirik
pargalar i¢inden gecilerek paclitaxel salinimli stent yerlestirilmesi sonrasi elde olunan anjiyografi
goriintiileri izlenmekte.
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Resim 5.1: Olgu 10

Ust sirada sol vertebral arter orjinindeki stenoz ve paclitaxel salinimli stent yerlestirilmesi sonrasi
goriintiiler, alt sirada ise 6. ay anjiyografi kontroliinde stent i¢i hemodinamik anlamli stenoz
izlenmekte.
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Resim 5.2: Olgu 3

Sol VA’ya paclitaxel salinimli stent yerlestirilen hastanin stentleme Oncesi ve sonrasi anjiyografik
goriintiileri.
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6. TARTISMA

Vertebrobaziler infarktlar tiim serebral infarktlarin %25 ini olusturur (4,
5).VA stenozlar1 posteriyor serebral perflizyonu diisliriir ve vertebrobaziler
yetmezlige neden olur. Ayrica posteriyor sirkiilasyon i¢in 6nemli bir embolik
kaynaktir (7, 8, 12). Vertebrobaziler TIA ya da inme sonras1 5 yillik rekiirren inme
riski %22-35 olarak bildirilmektedir (93, 94). VA stenozunda en sik tutulum yeri
ostiyumdur (95).

Vertebrobaziler darlig1 olan hastalarda ortaya ¢ikan semptomlar diger organ
patolojilerinde meydana gelen semptomlar ile karigmasina ragmen, posteriyor sistem
ile iligkili ¢ok sayida semptomun varliginda oncelikle vertebrobaziler iskemi
diisliniilmelidir. Bu semptomlardan en sik karsilasilanlar bas donmesi ve gérme
bozukluklaridir (50). Bizim de hastalarimizin tiimiinde vertebrobaziler yetmezlik
bulgular1 vardi. En ¢ok sikayet edilen semptom bas donmesi (24 hastanin 12’sinde)
iken bunu sirastyla gérme bozukluklar1 (24 hastanin 6’sinda), dizarti ve hemiparezi

(24 hastanin 5’inde), ataksi ve bulant1 kusma (24 hastanin 4’{inde) izlemekteydi.

Klasik olarak medikal tedavi, VA darlig1 olan hastalarda baslangic tedavi
secenegidir (14, 30, 55). Cerrahi veya endovaskiiler tedavi, medikal tedavinin
yetersiz kaldigr durumlarda alternatif tedavi segenekleridir (30, 76). VA ostial
stenozlarinda bircok cerrahi prosediir tarif edilmistir. Ancak hepsinde teknik
zorluklar ve yiiksek peroperatif mortalite ve morbidite bildirilmistir (31, 76-82). Bu
nedenle cerrahi revaskiilarizasyon islemi gilinlimiizde daha az siklikla
uygulanmaktadir (76). Anjiyoplasti ve stent uygulamalar1 ise, semptomatik
vertebrobaziler aterosklerotik hastaliklarin tedavisinde cerrahi ile iliskili morbiditeyi

ortadan kaldirdigi i¢in son yillarda daha ¢ok tercih edilmektedir (14, 16, 30, 76).

Stent yerlestirilerek ya da yerlestirilmeksizin uygulanan perkiitanoz
anjiyoplasti yiiksek basari oranlariyla vertebral ostial lezyonlarda alternatif tedavi
secenegi olusturmaktadir. Ancak literatiirde balon anjiyoplastinin restenoz oranlari

yiiksek olup bir y1l icinde %75-100 lere kadar bildirilmektedir (24, 86).

[lk defa 1980 yilinda uygulanan perkiitan anjiyoplasti, cerrahiye alternatif

basarili bir teknik olarak gelismis ve vertebrobaziler sistemdeki aterosklerotik
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darliklarin tedavisinde kullanimi sonraki yillarda giderek artmigtir (84). Mori ve ark.
(96) 42 olguluk bir seride, intrakraniyal darliklara anjiyoplasti uygulamiglar ve 1
yillik anjiyografi takip sonuglarini sunmuslardir. Bu ¢alismada darliklar tip-A (kisa,
uzunluk <5 mm, tamamen tikali olmayan konsantrik ya da orta derecede eksantrik
lezyonlar), tip-B (tiibiiler, uzunluk 5-10 mm arasinda, son derece eksantrik veya
tamamen tikali lezyonlar, <3 aylik) ve tip-C (difliz, uzunluk >10 mm, proksimal
segmenti yogun tortiiydz ve son derece angiile [>90°] lezyonlar, >3 aylik) olarak {i¢
siifa ayrilmis ve restenoz oranlari sirasiyla %0, %33 ve %100, kiimiilatif 6limctil
veya Oliimciil olmayan ipsilateral iskemik inme riski sirasiyla %8, %12 ve %56

olarak bildirilmistir.

Literatiirde balon anjiyoplasti uygulamalar1 arasinda en genis seri Higashida
ve ark. (24) tarafindan; vertebral ve baziler arterdeki 42 adet kritik lezyona PTA
uygulanmasi olarak sunulmustur. Bu lezyonlarin 34 tanesi proksimal VA darligi, 5
tanesi distal VA darlig1 (V2 ve V3 segmentler) ve 3 tanesi ise baziler arter darlig
olup 34 proksimal VA darlik (V1 segment) tedavisinde 3 hastada (%8.8) gecici
iskemik atak meydana gelmistir. Bunun nedenini islem sirasinda meydana gelen
arteriyel spazm olarak bildirmisler ve nitrogliserin ile tedavi etmislerdir. Geri kalan
distal VA ve baziler arter darliklarinin tedavisinde ise bir hastada inme, bir hastada
oklliizyon ve bir hastada damar riiptiiri meydana gelmistir. Sonu¢ olarak, VA
lezyonlar1 igerisinde V2 ve V3 segmentlerindeki ve baziler arter darliklarinin

tedavisini VA orijin darliklarina gore daha riskli ve daha zor olarak bildirmislerdir.

Supraaortik damarlardaki darliklara yonelik PTA islemi uygulanan 121
hastalik bir baska seride, Motarjeme (86) 39 vertebral orijin darligina yonelik PTA
girisiminde bulunmustur. Olgularin sadece 36 (%92) tanesinde basarili olurken geri
kalan 3 olguda proksimal subklavyen arterdeki yogun tortiiyozite nedeniyle tedavi
yapilamamistir. Bu seride sadece bir olguda kontrast toksisitesine ya da sonradan

ortaya ¢ikan serebral 6deme bagli oldugu diisiiniilen gecici korliik bildirilmektedir.

Uzun donem takibi yaymlanmis 16 olguluk baska bir ¢alismada, VA orijin
darliklarina yonelik PTA uygulanmis ve hastalar ortalama 30 ay boyunca takip
edilmistir (97). Bu ¢alismada 19 VA orijin darligina PTA uygulanmig ve islem

sirasinda 4 hastada diseksiyon bulgusu, 1 hastada ise diseksiyonla birlikte trombiis
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gelisimi  rapor edilmektedir. Bunun disinda, PTA sonrasi yapilan kontrol
anjiyografilerde 3 lezyonda rezidii darlik izlenmezken, 2’sinde %10, 4’tinde %20,
I’inde %30, 3’iinde %40 ve 1’inde %50 rezidii darlik bildirilmektedir. Tedavi
uygulanan 19 damarin Duplex sonografi ve MR anjiyografi kontroliinde 11’inde
degisme izlenmezken 4’iinde restenoz (%40, %50, %60 ve %70) saptanmis ve
takipte hastalarin 1’inde {li¢ kez aralikli gegici iskemik atak izlenirken geri kalan

hastalarda semptom saptanmadig bildirilmistir.

VA orijin darliklarinda anjiyoplasti ve primer stentleme islemlerinin
karsilastirildigi prospektif bir ¢alismada, 14 vertebral darligin 4’iine anjiyoplasti, geri
kalan 10 tanesine stent tedavisi yapilmis ve hastalarin higbirisinde isleme baglh
komplikasyon gelismedigi rapor edilmistir (14). Islem sonras1 kontrol
anjiyografilerde rezidiiel stenoz, anjiyoplasti sonrasi %53 e kadar izlenirken, stent ile
tedavi edilenlerde en fazla %40 saptanmistir. Birinci yil anjiyografi kontroliinde,
balon anjiyoplasti uygulanan damarlarda restenoz oram1 %70-75 olarak saptanmis ve
bu hastalarin bir tanesinde takipte daha ileri semptomlar ortaya ¢ikmis ve stent ile
tedavi edilmistir. Stent konulan hastalar ise ortalama 33.6 ay (aralik 1-72 ay)
boyunca Renkli Doppler US ile takip edilmistir. Renkli Doppler US’de sadece bir
hastada islemden 6 ay sonra restenoz bulgular1 saptanmis ve yapilan anjiyografide

%S55 darlik oldugu bildirilmektedir.

Diger bir ¢alisma da intrakraniyal VA ve baziler arter darliklar1 i¢in Barakate
ve ark. (98) tarafindan 11 olguluk bir seride bildirilmistir. Bes hastadaki 7 lezyona
sadece PTA uygulamislar ve islem oncesi darlik oranini ortalama %80 (aralik %50-
%90), islem sonras1 kontrollerde rezidii darlik oranin ise ortalama %54 (aralik %30-
%70) olarak bildirmislerdir. islem sirasinda bu hastalarin bir tanesinde meningeyal
arter perforasyonu sonucu subaraknoid kanama meydana gelmis ve perforasyonu
hemen embolize etmislerdir. Stent yerlestirilen damarlardaki ortalama darlik %78.8
(aralik %60-%90), stent sonras1 rezidii darlik ortalamas1 %11.1 (ortalama %0-%60)
olarak bildirilmistir. islem yapilan hicbir hastada embolik inme meydana gelmemis.
Anjiyografik takiplerde, PTA yapilan damarlardaki restenoz oranit %30 ila %90
arasinda, stent yerlestirilen damarlarda ise restenoz orani %0 ila %80 arasinda

bulunmustur.
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Ekstra ve intrakraniyal VA darliklarina yonelik bir bagka c¢alismada, 11 adet
V1 segment, 1 adet V2 segment ve 4 adet V4 segment darliklar1 PTA ve stent ile
tedavi edildigi bildirilmektedir (21). 11 V1 segmentin 3’linde ve 4 V4 segmentin
2’sinde stent ile tedavi yapilirken geri kalanlarda PTA uygulanmis ve asemptomatik
damar diseksiyonu 11 V1 segmentin 1’inde, 4 V4 segmentin 2’sinde meydana
geldigi rapor edilmektedir. Diseksiyonlarin hepsi PTA sirasinda meydana gelmis ve
ek olarak V4 segmente stent yerlestirilen bir hastada, islem sirasinda damar
perforasyonu ve massif subaraknoid kanama rapor edilmektedir. Kanama ikinci bir
stent ve koiller ile durdurulmaya c¢alisilmis ancak basarili olunamamis ve hasta
islemden 24 saat sonra 0lmiistiir. V1 segmente uygulanan PTA sonrasi rezidii darlik
oranlarin1 %16 ila %45 arasinda, stent koyulan {i¢ hastada rezidii darlik oranlarini %4
ila %16 arasinda Olciilmiistiir (21). Bu calismada da Higashida ve ark.’nin (24)
sonucu ile benzer sekilde VA orijin lezyonlarinin tedavisi, distal VA ve baziler arter

darliklarinin tedavisine oranla daha az riskli bulunmustur.

Balon anjiyoplasti hem VA orijin hem de VA distal darliklart icin yiiksek
teknik basariya ve diisiik komplikasyon oranlarmma ragmen elastik recoil ve
diseksiyon nedeniyle vertebral orijin ve distal lezyonlarin tedavisinde kullanimi

sinirlidir. Ayrica literatiirde restenoz oranlar1 %75’e varmaktadir (14, 24, 85, 86, 96).

Vertebral ve intrakraniyal darliklar i¢in dizayn edilmis SSYLVIA calismasina
61 hasta dahil edilmis ve yeni bir balon-ile agilabilen stent (Guidant’s Neurolink®)
tedavide kullanilmistir (99). Bu stent, serebral damarlar i¢in dizayn edilmistir ve 43
(%70.5) semptomatik intrakraniyal damarda ve 18 (%29.5) ekstrakraniyal VA’da (6
ostial, 12 posterior inferior serebellar arter proksimali) kullanilmistir. Stentin daha
esnek hale getirilebilmesi ve intrakraniyal damarlardaki tortiiyoziteyi asabilmesi i¢in
stent dizayninda sadece stentteki biiyiik halkalardan birkag¢ tanesinin arasina baglanti
yerlestirilmistir. Bu dizayn stentin esnekligi arttirmasina ragmen agilabilme giiciinii
ve stentin yap1 olarak kuvvetini azaltmaktadir. SSYLVIA calismasinda, 6 aylik
takipte intrakraniyal damarlar (%32) ve posterior inferior serebellar arter Oncesi
vertebral lezyonlara (%25) yerlestirilen stentlerdeki restenoz orami ile VA orijin
darliklarina yerlestirilen stentlerdeki restenoz oranmi (%66.7) karsilastirildiginda VA

orijine yerlestirilen stentlerde daha fazla restenoz saptanmis. Bunun nedeni VA
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orijindeki lezyonlarin yiiksek oranda elastik olmasi ve balon-ile agilabilen koroner

stentler gibi yiiksek acilma giiciine sahip stentler kullanilmasi gerekliligidir.

Ekstra ve intrakraniyal VA aterosklerotik darliklarin tedavisinde son yillarda
teknolojinin gelismesine paralel olarak yeni gelistirilen ve yiiksek agilma giicline
sahip balon-ile agilabilen stentler kullanilmaya baglanmistir (16, 29, 40, 41, 55, 100-
102).

Jenkins ve ark. (16) 32 hastada 38 vertebral darliga (33 vertebral orijin, 1 V1
segment, 4 V2 segment) anjiyoplasti uygulamadan direkt koroner stent yerlestirmis
ve bu islemin gilivenirliligini ve etkinligini degerlendirmistir. 32 hastanin (%100)
hepsinde prosediirel basar1 (inme ve Olim olmaksizin <%20 rezidiiel stenoz)
saglamislardir. Bir hastada islemden 1 saat sonra gecici iskemik atak meydana
gelmisgtir. Takipte (ortalama 10.6 ay) 31 hasta (%97) asemptomatik iken, bir hastada
(%3) islemden 3.5 ay sonra bas donmesi sikayeti baslamis ve stent restenozu
nedeniyle balon anjiyoplasti islemi uygulanmistir. Sonug¢ olarak VA lezyonlarinda

endoluminal stentleme islemini giivenli ve etkili bir yontem olarak bildirmislerdir.

Ko ve ark. (41) yayinladiklar1 bir baska seride, 25 hastada (25 damar)
vertebral darliklara balon-ile agilabilen (23 hastada) ve kendiliginden-agilabilen (2
hastada) stentler yerlestirmisler. Bu seride %88’1 ostial olan lezyonlarin 22 tanesine
stent yerlestirmeden Once koroner balonlar ile dilatasyon uygulanmis ve teknik
basartyt %100 bildirmislerdir. Isleme bagli komplikasyon  belirtmemislerdir.
Ortalama 25 aylik (3-49 ay) takipte 6liim ya da inme olmamis. 13 hastada kontrol
anjiyografi sonucu 4’iinde (%30.8) stent i¢i darlik saptanmistir. Yazarlar, Jenkins ve
ark. (16) gibi koroner stentlerin giivenli ve yiiksek teknik basariyla uygulanabilir
oldugunu bildirmelerine ragmen, relatif yiiksek stent i¢i restenozunun ¢oziilmesi

gereken bir problem oldugunu belirtmiglerdir.

Genig bir seride Lin ve ark. (29) balon-ile-agilabilen koroner stentler
kullanarak 58 hastada 67 VA orijin darligim1 tedavi etmis ve teknik basariyr %100
olarak bildirmiglerdir. Predilatasyon lezyonlarin %22’sinde (15/67) uygulanmis.
Isleme bagl 6liim bildirilmemesine ragmen 2 (%3.4) posterior ve 1 (%1.7) anterior

sirkiilasyona ait inme not etmislerdir. Ortalama 31.3+17.1 aylik takipte, bir hastada
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(%1.7) 14. ayda basdonmesi sikayetleri tekrarlamis ve anjiyografide stent ici
restenoz saptanmis, bunun digindaki tiim hastalarin (%97) asemptomatik oldugunu
belirtmisler, 32 lezyona (%48) kontrol anjiyografi yapmislar ve 8 damarda (%25)

restenoz saptamislardir.

Ostial VA darliklan yiiksek oranda elastik lezyonlardir ve tedavisinde yiiksek
acillma giicline sahip stentler gerekmektedir (29). Aterosklerotik VA darliklarinin
tedavisi i¢in perkiitan stent kullanimi basarisiz balon dilatasyon ve diseksiyon riskini
azaltarak prosediiral komplikasyonlar1 azaltmakla birlikte, stent i¢i restenoz oranlari
halen ytiksektir ve %10 ile %43 arasinda degismektedir (17, 18, 26, 29). Son
zamanlardaki c¢alismalarda balon-ile-agilabilen koroner stentler kullanilarak VA
orijin darliklar1 i¢in primer stentlemenin daha giivenli ve yliksek teknik basartyla
uygulanabilir oldugunu bildirmelerine ragmen, relatif yiiksek stent i¢i restenozunun

¢Oziilmesi gereken bir problem oldugunu belirtmislerdir.

Antiproliferatif ilag salinimli stentler VA orjininde stent i¢i stenozu azaltmaya

alternatif olusturmaktadir.

Antiproliferatif ila¢ salimimli stentlerin kullanimi koroner arterlerde anlamli
olarak stent i¢i stenozunu azaltmaktadir (32). Ila¢ salinimli stent kullanimryla birlikte
6 aylik takipte hedef lezyon restenoz oranlart %10 un altinda rapor edilmistir (103).
Diisiik restenoz oranlart nedeniyle ila¢ salinimli stentler koroner girisimlerde hizla
tercih edilmeye baglanmis ve Amerika Birlesik Devletleri’'nde kullanilan stentlerin

%85 inden fazlas1 konumuna gelmistir (104).

Ilag salinimli stentler VA orjin darliklarinda da kullanima baslanmistir ve
literatiirde ilk sonuglar az sayida makalede yerini almistir. Supraaortik ve
intrakraniyal damarlarda ila¢ salinimli stentler kullanilmaya baglansa da ara ve uzun
donem sonuglar net olmayip, bildirilen restenoz oranlarinda varolan farkliliklar hasta
sayisinin sinirli olmasma baglanabilir (31, 33). Yeni calismalarla sonuglarin
dogrulanmasi gerekmektedir. Biz de ¢alismamizda vertebral ostial stenozlarda ilag
salmimli stent uygulamasinin teknik basarisini, etkinligini, klinik ve anjiyografik

sonuglarimi degerlendirdik.
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Lugmayr ve ark. ilk defa insanlarda ekstrakranyal VA stenozuna sirolimus
salmimli stent implantasyonu yaptiklar1 seriyi yaymnlamiglardir. Ancak sasirtict

olarak 6 aylik stent i¢i restenoz orani yiiksek olup %62.5 olarak bildirilmistir (105).

Boulos ve ark. (106) tarafindan yapilan 19 hastalik bir c¢alismada 5
intrakranyal IKA, 2 intrakranyal VA, 3 midbaziler, 3 orta serebral artere ve 6 VA
orjinine yerlestirilen 13 heparin, 3 rapamycin, 3 taxus stentinde 3 ile 18 ay arasinda
yapilan takiplerde bir rekiirren semptomlu restenoza tekrar ilag salinimli stent

yerlestirildigi, bagka yeni ya da rekiirren nérolojik semptom olmadig: bildirilmistir.

Qureshi ve ark. (107) semptomatik intrakraniyal stenozu bulunan yiiksek
riskli 18 hastaya anjiyoplasti, 14 adet sirolimus ve 4 adet paclitaxel saliniml stent
uygulamislar, erken ve orta donem sonuglar1 bildirmislerdir. 1 aylik ve 6 aylik
takipte major inme ya da Olim izlenmedigi, 12 aylik takipte major inmesiz
sagkalimm %86 oldugunu bildirilmistir. Takipler sirasinda bir tane semptomatik

anjiyografik restenoz bildirilmistir.

Paclitaxel antineoplastik bir ajan olup, metastatik meme, ovaryen ve Kaposi
sarkomu tedavisinde kullanilmaktadir. Klinik ¢alismalarda paclitaxel deriveleri, 7-
hexanolytaxol ya da polimersiz paclitaxel salinimi yapan stentler denenmis ve
restenozu engellemekten cok geciktirdigi bildirilmistir (108, 109, 110). Paclitaxel
salimimli stentlerde polimerle birlikte paclitaxel saliniminin yavaglatilmas: bir¢ok
klinik seride ¢alisilmis, restenoz oranlarinin 12, 18. ayda azaldig1 ve polimer bazl
paclitaxelin daha uzun donem efektif oldugu bildirilmistir (109). Paclitaxel ve
sirolimusun proliferasyon ve migrasyona etkileri farkli molekiiler mekanizmalarla
olmaktadir. Sirolimus dogal bir {iriin olan rapamycinin jenerik adidir. Antifungal bir
ajan olmakla birlikte antimitotik ve immiinsiipresif etkileri de bulunmaktadir (110).
Sonug olarak paklitaksel ve sirolimus saliimli stentlerin mitojen ile uyarilmis diiz
kas proliferasyonunu inhibe ederek neointimal hiperplaziyi azalttiklar1 bilinmektedir

(111, 112).

Koroner arterde sirolimus salinimli stentlerin paclitaxel salinimli stentlerle
karsilastirildigi randomize kontrollii REALITY calismasinda (113) 1386 hastada 701

sirolimus, 685 paklitaksel salinimli stent kullanilmistir. Sonucta 8. ayda %50 den
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fazla liiminal restenoz ve major kardiyak olay gelisimi oraninda sirolimus ve

paclitaxel salinimli stentler arasinda fark saptanmamustir.

Gupta ve arkadaslarimin (114) semptomatik 59 hastada yaptiklar1 bir
calismada 31 ekstrakraniyal VA, 18 intrakranyal VA ya da baziler arter, 5
ekstrakranyal IKA, 8 intrakranyal IKA aterosklerotik lezyonuna yerlestirilen 16
sirolimus, 46 paclitaxel salinimli stent retrospektif olarak degerlendirilmis, akimda
hemodinamik bozulmaya neden olmayan bir diseksiyon, bir inme ile %3
periprosediiral komplikasyon kaydedilmis, 50 stente uygulanan BTA veya
anjiyografi ile 4+2 aylik takipte 36 ekstrakranyal stentin %7 sinde, 26 intrakranyal
stentin %5 inde %50 iistii restenoz oranlari bildirilmistir. Restenoz tariflenen

stentlerden 2 si VA orjini, biri intrakranyal ICA yerlesimlidir.

Asyalilarda yapilan bir seride 11 semptomatik VA orijin stenozuna
yerlestirilen 8 paclitaxel, 3 sirolimus salinimli stentte ortalama 18.7+8.6 aylik takipte
tiim hastalarin asemptomatik oldugu, 4 ya da 8 ayda iki stente yapilan kontrol

anjiyografide anlamli stent i¢i stenoz saptanmadig bildirilmistir (115).

Edgell ve ark. bildirdigi 5 hastalik bir caligmada vertebral ostial darliga ilag
salmml stent yerlestirmisler ve 15 aylik takipte bir hastada TIA oldugu, hicbir

hastada hemodinamik anlamli (>%50) stent ici restenoz olmadig1 bildirilmistir (31).

Akins ve arkadaglarinin retrospektif olarak degerlendirdikleri semptomatik
VA orijin stenozu olan anjiyoplasti ve stentleme uygulanmis yiiksek riskli 12 hasta 6
ay arayla ultrasonografi, BTA ile degerlendirilip %70 istii stenoz diisiiniilen
hastalara anjiyografi yapilmis ve sonuglar yaymnlanmistir (116). 5 hastaya ilag
salimimlt stent uygulanmistir. Ciplak metal stent uygulanan 7 hastanin 3 {inde 1 yillik
takipte restenoz gelistigi, ilag salimimli stentlerin hicbirinde restenoz gelismedigi

bildirilmistir.

Bizim ¢alismamizda da VA orjinine yerlestirilmis 27 paclitaxel ilag salinimli
stentten sadece 1 inde (%3.7) 6. ayda stent i¢i restenoz gelisti. Bunun disinda 1. yil

takip edilen 20 stent, 2. yil takip edilen 11 stentin hi¢birinde stent i¢i restenoz mevcut

degildi.



37

lag salimmli stentlerin kranyal damarlardaki toksisitesi hakkinda uzun
donem sonuclar elde olmadig i¢in yeterli bilgi mevcut degildir. Sirolimus saliniml
stentin kopek serebral arterine yerlestirildigi bir ¢alismada toksisite ile uyumlu
histolojik bir bulgu bulunmamustir (117). Intrakranyal ve ekstrakranyal ila¢ salinimli
stentlerde arteryel toksisite bildirilmemis olmakla birlikte koroner sirkiilasyonda
stentlere gecikmis hipersensitiviteyle birlikte tromboz bildirilmistir  (118).
Intrakranyal ve ekstrakranyal sirkiilasyonda ila¢ salimimli stent kullaniminda

tecriibeler arttik¢a bu sorular da agikliga kavusacaktir.

lag salmimli stentlerin restenoz oranlarmm diisiirmesi yaninda gecikmis
endotelizasyonun olusabilmesi de dikkat edilmesi gereken bir konudur (119). Uzun
donem restenoz oranlarindaki diismenin iyilesme donemindeki gecikmenin sonucu
olup olmadig1 acik degildir. Son zamanlarda ¢ikan bir ¢calismada koroner arterlerde
ilag salimimli stent kullaniminin uzun dénem stent trombozu i¢in (6 ay ile 3 yil)

bagimsiz bir risk faktorii oldugu yayinlanmistir (120).

8146 hastalik genis bir kohort ¢alismada 3823 sirolimus salinimli, 4323
paclitaxel salimimli koroner stent uygulanmis, ge¢ stent trombozu (30 giin sonrasi)
paclitaxel salinimli stentte (%1.8) sarolimus salinimli stente (%1.4) gore daha sik
bulunmustur (121). VA stentlemesi sonrasi ge¢ donem tromboz belirsizdir ve hig
rapor edilmemistir. Bizim ¢alismamizda da gecikmis hipersensitivite ve ge¢ donem

tromboz takip edilen hastalarin hi¢birinde izlenmedi.

Bu tecriibeler 1s181nda koroner artere ilag salinimli stent uygulanan hastalarda
ikili antiplatelet uygulamasinin en az 1 seneye uzatilmasi onerilmektedir (122). Biz
de hastalarimiza islem sonrasi en az 2 sene siireyle ikili antiplatelet tedavisine devam

etmelerini 6nermekteyiz.

Ilag salinimli stentler yiiksek maliyetli stentlerdir. Koroner lezyonlarina ilag
salinimhi ya da ¢iplak metal stent uygulanmis randomize 826 hastalik Basel stent
kostefektivite ¢aligmasinda (123) hastalar 6 ay major kardiyak olay ve maliyet
acisindan takip edilmistir. Major kardiyak olay ila¢ salinimli stentte %7.2, ¢iplak

metal stentte %12.1 olarak bildirilmistir. 6. aydaki maliyetin ilag salinimli stentte
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daha yiiksek oldugu ve yiiksek maliyetin sadece spesifik yiiksek riskli yagh
hastalarda diisiik takip maliyeti ile karsilanabildigi bildirilmistir.

Calismamizda tiim hastalar ve lezyonlar predilatasyon gerektirmeksizin
basariyla stentlenmistir. Ancak yine boliimiimiiz Vaskiiler Girisimsel Radyoloji
Unitesi’nde yapilmis retrospektif bir ¢alismada (124) 15 hastadaki 17 VA orijin
stentlemenin 5 inde (%29) vertebrobaziler sulama alaninda diflizyon agirlikli MR
incelemesinde yeni gelisen degisiklikler saptanmig, ancak islem sonrasi yapilan
muayenede norolojik bulgu saptanmamistir. Sonug olarak VA orijin stentlemenin
asemptomatik distal embolizasyon ile anlamli birlikteligi oldugu kaydedilmistir.
Bizim ¢alismamizda da islem sonrasi yapilan anjiyogramlarda hicbir olguda distal
dal kaybi, nérolojik bulgu izlenmedi. islem sonras1t MR tetkiki yapilan iki vakanin
birinde yeni gelisen iki adet milimetrik akut iskemik lezyon, birinde de milimetrik

hemorajik lezyon saptandi.
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7. SONUC

Iskemik inmelerin yaklasik dortte biri posteriyor ya da vertebrobaziler sistem
kaynaklidir. Vertebrobaziler yetmezlik semptomlar1 bir¢ok hastalik ile karisabilen
sinsi ve tehlikeli bir hastaliktir. Inmeye yol agarak hastayr bakima muhtac hale
getirebilecegi gibi 6liime de neden olabilir. Bu nedenle hastalarin antiagregan
ve/veya antikoagiilan ilaclar ile desteklenmesi ve VA’daki darligin ortadan
kaldirilmas1 gerekmektedir. VA darliklarinin balon-ile-acilabilen koroner stentler ile
primer stentlenmesi gilivenli ve yliksek teknik basariyla uygulanmaktadir, ancak
relatif yiiksek stent i¢i restenozu ¢oOziilmesi gereken bir problem olmaya devam
etmektedir. Antiproliferatif ilag salinimli stentler koroner arterlerde anlamli olarak
stent i¢i stenozunu azaltmaktadir. Buradan yola ¢ikarak vertebral arter darliklarinda

da stent i¢i stenozu azaltmaya iyi bir adaydir.

Sonug olarak vertebral arter ostial stenozlarinda ilag salinimli stentler yiiksek
teknik basar1 ve diisiik stent i¢i restenoz oranlari ile etkin ve giivenle kullanilabilir.
Diisiik restenoz oranlar1 ile de antiproliferatif ilag salinimli stentler VA orjininde

stent i¢i stenozu azaltmaya alternatif olusturmaktadir.

Calismamizin literatiire hasta serisi ve ge¢ donem sonuglartyla katkida
bulunacagini umuyoruz. Ancak hasta sayisinin ve ge¢ donem sonuglarinin
arttirilmasi, ilag salinimli stentlerin VA darliklarindaki karsilagtirmali ¢alismalarinin

yapilmas1 gerekmektedir. Bu sayede bir¢ok soru isareti de agikliga kavusabilecektir.
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