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OZET

Amac: Mikroembolik sinyaller (MES), Transkranial doppler ultrasonografi (TCD)
ile saptanabilen ve inme icin risk faktorii olan belirteclerdir. Calismamizin amaci,

MES sayisi ile karotis darlik oran1 ve plak yapis1 arasindaki iligkiyi gostermektir.

Gere¢ ve yontem: Arastirmaya Sultan 2.Abdiilhamid Han Egitim ve Arastirma
Hastanesi aciline bagvuran ve inme tanisi ile yatirilan 95 hasta dahil edilmistir.
Yiiksek riskli kardiyak hastaligi olanlar ¢aligma dis1 birakilmigtir. Hastalarin detayl
anamnezleri, risk faktorleri, medikal tedavileri kayit altina alinarak TCD ile
mikroemboli dedeksiyonu yapilmis olup; TCD’de mikroemboli sayisi, bir bolgede
yapilan yarim saatlik, ardisik 2 izlem sonucu ortalamasi alinarak elde edilmistir.
Hastalarin karotis darlik oranlar bilgisayarli tomografi anjiyografi (BTA) ¢ekilerek
North American Symptomatic Endarterectomy Trial (NASCET) siniflamasina gore,

plak yapisi ise karotis ultrasonografi Gray-Weale skalasina gore belirlenmistir.

Bulgular: Semptomatik karotis stenozu olan 95 hastanin MES sayilar1; %47,4’{inde
(n=45) MES tespit edilmezken, %35,8’inde (n=34) 1-2 aras1 MES, %8,4’linde (n=8)
3-4 aras1t MES ve %8,4’iinde (n=8) ise 5 ve iistii MES tespit edilmistir. Elde edilen
MES’lerle karotis stenozu arasindaki iliski istatiksel olarak anlamlidir (p<0.001).

Plak tipine gore ise; Tip-4 semptomatik darliklarin %68,2’sinde (n=15) MES
yokken, Tip-1 darliklarda bu oran sadece %15°tir (n=3). Ayrica Tip-1 semptomatik
darliklarin %20’sinde (n=4) 3-4 arasi ve %30’unda (n=6) 5 ve lstii MES tespit
edilmistir. Bu sonuglara gore plak tipi ile MES bulunmasi arasindaki iligki istatiksel
olarak anlamhidir (p<0.001).

Sonu¢: TCD, kolay uygulanabilen, non- invaziv goriintiileme teknigidir ve TCD ile
saptanabilen MES’ler inme i¢in risk faktoriidiir. MES’ler ile karotis stenoz orani ve

plak tipi heterojenitesi arasindaki iligki istatiksel olarak anlamlhidir.

Anahtar kelimeler: Mikroembolik Sinyal, Transkranial Doppler, Karotis Stenoz,
Plak Morfolojisi
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ABSTRACT

Aim: Microembolic signals (MES) are markers that can be detected by Transcranial
Doppler Ultrasonography (TCD) and are risk factors for stroke. The aim of our study is
to show the relationship between the number of MES and the rate of carotid stenosis

and plaque morphology.

Materials and Methods: 95 patients who applied to the emergency department of
Sultan 2.Abdiilhamid Han Training and Research Hospital and were hospitalized with
the diagnosis of stroke were included in the study. Those with high-risk cardiac disease
were excluded from the study. The detailed anamnesis, risk factors and medical
treatments of the patients were recorded and microemboli detection was performed
with TCD. The number of microemboli in TCD was obtained by averaging the results
of 2 consecutive half-hour follow-ups in a region. Carotid stenosis rates of the patients
were determined by computed tomography angiography (CTA) according to the North
American Symptomatic Endarterectomy Trial (NASCET) classification, and the
plaque morphology was determined according to the Gray-Weale scale of carotid

ultrasonography.

Result: MES numbers of 95 patients with symptomatic carotid stenosis; while MES
was not detected in 47.4% (n=45); 35.8% (n=34) had 1-2 MES, 8.4% (n=8) had 3-4
MES and 8.4% (n=8) 5 or more MES were detected. The relationship between the
MES obtained and carotid stenosis was statistically significant (p<0.001).

According to the type of plaque; while there is no MES in 68.2% (n=15) of Type-4
symptomatic stenosis, this rate is only 15% (n=3) in Type-1 stenosis. In addition,
20% (n=4) of Type-1 symptomatic stenosis had MES between 3-4 and 30% (n=6) of
5 or more MES. According to these results, the relationship between plaque type and

the presence of MES is statistically significant (p<0.001).

Conclusion: TCD is an easy-to-apply, non-invasive imaging technique, and MES
detectable by TCD are risk factors for stroke. The relationship between MES and

carotid stenosis rate and plaque type heterogeneity is statistically significant.

Key Words: Microembolic Signal, Transcranial Doppler, Carotid Stenosis, Plaque
Morphology
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1. GIRIS VE AMAC

Serebrovaskiiler hastaliklar, tiim diinyada Oliimlerin yaklagik %11.8’ini
olusturmakta olup, %14.8’ini olusturan koroner arter hastaliklarindan sonra ikinci
siradadir (1). Tiirkiye’de de serebrovaskiiler hastaliklar, 6lim nedenleri igerisinde
ikinci sirada olup, inme insidansi 177/100.000 ve prevalanst 254/100.000 olarak
bildirilmektedir (2). Diinyada tiim inmelerin %87 sini iskemik inme, %10 ununu
intraserebral ve %3 {inli subaraknoid kanamalar olusturmaktadir (3). Yas arttikca
inme prevelans: artis gostermektedir (4). Inme erkeklerde daha fazla goriilmekle
birlikte, ileri yaslarda kadinlarda siklig1 artmaktadir. 55-75 yas araliginda, kadinlarda
yasam boyu inme riski %20 olup erkeklerde bu oran %14-17"dir (5). inme riskinin
etnik farkliliklara bagli degistigi bilinmektedir. ABD’de inme prevelansi beyazlarda
%2,3, siyahilerde %3.4, yerlilerde %5,8 ve Asya irkinda %?2 olarak bildirilmektedir.
(6) Son yillarda akut inmede uygulanan tromboliz ve mekanik trombektomi gibi
tedavilerle ciddi basarilar elde edilmis olsa da inmede degistirebilir risk faktorleri
belirlenip birincil koruma saglanmasi, halen en etkili yontem olmayi siirdiirmektedir.
Karotis stenozu da inme i¢in risk faktorlerinden birisidir ve goriintiilleme

yontemleriyle kolaylikla taninabilir.

Karotis stenozu, semptomatik veya asemptomatik olarak smiflandirilan
kronik aterosklerotik bir degisimdir. Bu smiflandirmaya gore c¢esitli calismalar
yapilmig ve tedavi modaliteleri belirlenmeye caligilmistir. North American
Symptomatic Endarterectomy Trial (NASCET) ve European Carotid Surgery Trial
(ECST) calismalarinda semptomatik karotis stenozu olan hastalarda, medikal tedavi
ve endarterektomi karsilastirilmistir. Endarterektomi yapilan grupta; 5 yillik mutlak
risk azalmast; yiizde 70 ve istii darlik olanlarda %16, yiizde 50-69 olan grupta %4.6
bulunmustur (7,8,9). 2010 yilinda yaymlanan Carotid Revascularization
Endarterectomy versus Standing (CREST) calismasinda endarterektomi ve karotis
stentleme karsilagtirllmis  ve sonucglar birbirine iistiin - bulunmamistir(10).
Asemptomatik karotis stenozlarinda inme riskinin, darlik oranm1 %75’ten az olanlarda
yilda %1.3, %75’ten fazla olanlarda %2-2.5 arasinda oldugu c¢alismalarla
gosterilmigtir(11). 1995 yilindaki Asymptomatic Carotid Atherosclerosis Study
(ACAS) ve 2004 yilindaki Asymptomatic Carotid Surgery Trial (ACST)



calismalarinda asemptomatik karotis darligt olan hastalarda medikal tedavi ve
endarterektomi karsilastirilmistir. Sonucta; %60 {stii asemptomatik darliklarda
endarterektomi, medikal tedaviye dustiin bulunmus olup, ACAS c¢aligmasinda
endarterektomi yapilan tarafta yillik inme riski %1.5 olarak bulunmustur (13,14).
Fakat bu fayda i¢in de hastalarin perioperatif riskinin %3’ilin altinda olmas1 gerektigi
belirtilmistir ve giincel medikal tedavilerle asemptomatik karotis stenozunun yillik
inme riski yiizde 1’den az oldugu gosterilmistir (15,16). Bu farkliliklar nedeniyle net
bir karara varilamadigindan hasta se¢iminde bazi ek bulgular aranmasinin dogru
olacaglt savunulmustur. Bunlar; transkranial doppler ultrasonografi (TCD) ile
mikroemboli (MES) aranmasi, doppler ultrasonografi ile instabil karotis plagin
saptanmasi, serebral kan akimi rezervinin belirlenmesi, manyetik rezonans
goriintiileme (MRG) ile intraplak kanamanin arastirilmasi, beyin bilgisayarli
tomografi (BT) veya MRG ile sessiz embolik enfarktlarin arastirilmasi,
asemptomatik karotis stenozu derecesinin progresyonun saptanmasi olarak
diistintilmiistiir (16). TCD’de MES bulunan hastalarin yillik inme riskinin %1’den
%15’e kadar arttig1 gosterilmistir (17).

TCD, kraniumda kemik yapmin ince oldugu alanlardan, intrakranial
damarlardaki kan akiminin incelenmesini saglayan, ucuz, tekrarlanabilir, invaziv
olmayan ve yatak basinda uygulanabilen bir tetkiktir. Birgok kullanim alani1 olmakla
birlikte, MES saptanmasi i¢in de kullanilabilir. (18) Ortalama 50-55 mm derinlikte, 2
MHz prob ile her iki MCA’dan gecen mikroembolik sinyaller, en az yarim saat siireli
cekim ile tespit edilebilmektedir. Bulunan MES’lerin, karotis stenozu derecesi ve

plak tipi ile iliskili oldugu diistiniilmektedir (19).

MES’lerin, yapilan calismalarla inme riskini artirdigi gosterilmistir ancak
olusumundaki esas faktorlerin ne oldugu konusunda yeni ¢aligmalar yapilmaya
devam edilmektedir. Calismamizda geg¢irilmis mindr serebrovaskiiler hastalik (SVH)
ya da gecici iskemik inme tanisi alan hastalarin dermografik 6zellikleri, risk
faktorleri, aldiklar1 medikal tedavi, ek hastaliklari, karotis stenozu darlik ve plak
yapilart not edildi ve daha sonra 2 kere yarim saat siireyle semptomatik ve
asemptomatik tarafta mikroemboli dedeksiyonu yapilarak, oncelikle karotis stenoz ve

plak yapilar1 ile MES sayilar1 arasindaki iligkinin goriilmesi hedeflenmistir.



2. GENEL BILGILER

2.1. INME TANIMI

Diinya Saglik Orgiitii son tanimlamasina gdre inme; serebral, spinal kord

veya retinada, fokal infarkt veya hemoraji (BT/MRG veya otopside saptanan) sonucu

ani gelisen, fokal norolojik fonksiyon bozuklugu yaratan, 24 saat veya daha uzun,

Olimle sonuglanabilen klinik durumdur (20). 2013 ASA/AHA rehberinde inme;

iskemik inme, sessiz iskemik enfarkt, intraserebral hemorajik inme, sessiz serebral

hemoraji, subaraknoid kanama, vendz siniis trombozu nedenli inmeler ve diger

inmeler halinde gruplanmigtir.

Iskemik inme: Nérolojik fonksiyon bozukluguna yol acan ve gériintiileme
veya patolojik degerlendirme ile kanitlanabilen, damarsal dagilim alanina
uyan serebral, spinal kord veya retinal iskemik hasarlanmadir.

Sessiz  SSS enfarklari: Akut norolojik bozukluga neden olmadan
goriintiileme veya patolojik olarak ispatlanan lezyonlardir.

Intraserebral hemorajik inme: Travma olmadan parankim veya
ventrikiillerde biriken fokal kanama alanlarindan dolayr ortaya ¢ikan
norolojik bozukluktur.

Subaraknoid kanamaya bagli inme: Travma olmadan subaraknoid araliga
kanama olmasi nedeniyle hizli gelisen noérolojik disfonksiyondur.

Sessiz serebral hemoraji: Akut ndrolojik fonksiyon bozuklugu yaratmadan
parankim veya ventrikiillerde biriken fokal kanamalardir.

Serebral vendz tromboza bagli inme: Beyin, omurilik veya retinada
serebral venlerde olusan tromboz nedeniyle enfarkt ve kanama nedeniyle

olusan inmelerdir.

2.2. ISKEMIiK INME PATOFIiZYOLOJiSi

Normal kortikal kan akimi yliz gram beyin dokusu i¢in dakikada 50-60 ml

seviyesindedir. Serebral kan akimindaki farkliliklar genelde bolgesel serebrovaskiiler

direngteki degisimlere baglidir. Beyne gelen kan akimi belirli sinirlar i¢inde kan



basinc1 degisikliklerine ragmen sabit tutulur. Bu mekanizmaya serebral
otoregililasyon denir. Serebral otoregiilasyon ortalama arteryal basincin 70-160
mmHg arasindaki degisikliklerinde isler, bu limitleri asan hipotansiyon ve

hipertansiyonda yetersiz kalir (21).

Beyin dokusunun iskemiye toleransit ¢ok simirlidir. Beyni besleyen biitiin
damarlarda kan akimi kesildiginde, iskemiye duyarl alanlarda 6-8 dakika icerisinde
kalic1 hasar meydana gelir. Beyni besleyen damarlardan birinin tikanmasi ile olusan
fokal iskemide ise kalict hasar saatler hatta giinler igerisinde olusur. Bu durum,
tikanan damarin besledigi saha igerisindeki tiim bolgelerde, beyin kan akiminin ayn
derecede azalmadigimi gosterir. Insan beyninde bir damar tikandig1 zaman, sinirli bir
bolgede kan akimi kritik seviyenin altina diiser ve doku nekrozu gelisir. Bu alan
iskemik ¢ekirdek olarak adlandirilir. Iskemik cekirdegi cevreleyen bolgelerden
perifere dogru gidildik¢e artis gosteren ve kollateral damar sistemleri tarafindan
beslenen farkli kan akimi kusaklar1 mevcuttur. Iskemik stres altindaki bu alanlarda
heniiz infarkt meydana gelmemistir. Ancak, eger iskemik durum diizeltilmez ise, bu
bolgelerin zaman igerisinde nekroza gitme olasiligi vardir. Kan akimimin azaldigi
ancak kalict hasarin heniiz olugsmadigi beyin bdlgesine kurtarilabilir doku
(penumbra) ad1 verilir ve bu doku giiniimiizde tedavi yaklagimlarinin temel hedefini

olusturur.

Beyin kan akimi normalin %20’sinden daha fazla azaldigi zaman beyin
dokusundaki ATP hizla tiikenir, anoksik depolarizasyon dalgalar1 ortaya c¢ikar ve
hiicre i¢i kalsiyum miktar1 artar. Kalsiyum; proteaz, kinaz, endoniikleaz ve fosfolipaz
gibi bircok katabolik enzimin aktivasyonuna neden olurken, mitokondriyumlarda
sisme ve fonksiyon bozukluguna da yol agarak hiicrenin enerji kaynagini bozar.
Ayrica olusan serbest oksijen radikalleri, nitrik oksit ve peroksinitrit de gesitli

yollarla apoptotik ve nekrotik hiicre 6liimiine katkida bulunur.



2.3. ISKEMIiK iINMEDE SINIFLANDIRMALAR

2.3.1. Bamford Klinik Siniflamasi

Iskemik inme patofizyolojisinde pek ¢ok faktdér rol oynamaktadir. Bu

faktorlerin anlasilabilmesi ve tedavi silirecinde algoritma olusabilmesi adina

siniflandirma ihtiyac1 dogmustur. Bamford ve arkadaglar1 1991 yilinda hastalarin

klinik bulgularini esas alarak su siniflamay1 yapmislardir (22).

1. Total anterior sirkiilasyon infarktlari1 (TACI)

2. Parsiyel anterior sirkiilasyon infarktlar1 (PACI)
3.

4. Lakiiner infarktlar1 (LACI)

Posterior sirkiilasyon infarktlar1 (POCI)

Total anterior sirkiilasyon infarkti (TACI): Yiiksek kortikal disfonksiyonu
(disfazi, vizospasyal bozukluk), homonim gérme alani bozukluklari, yiiz,
kol ve bacagin en az ikisinde motor ve/veya duysal bulgularin bir arada
bulunmasidir. Biling bozuklugu sebebiyle yiiksek kortikal islevler ve
gérme alan1 muayene edilemiyorsa tek bir bozukluk degerlendirilir.
Parsiyel anterior sirkiilasyon infarkti (PACI): U¢ TACI bileseninden ikisi
veya tek bagina yliksek kortikal islev fonksiyon bozuklugu ya da daha
sinirli kontralateral motor/duysal eksikligin (bir kola ya da yiiz ve ele
siurlt) varligin igerir.

Posterior sirkiilasyon infarkti (POCI): Beyin sap1 ve/veya serebellum
etkilenimi  gosteren  bulgular ve/veya homonim hemianopsinin
bulunmasini igerir.

Lakiiner infarkt (LACI): Saf motor inme, saf duyusal inme, sensérimotor

inme, ataksik hemiparezi, dizartri-becereksiz el sendromunu igerir.

2.3.2. TOAST, CCS ve ASCO Etiyolojik Siniflamasi

Bamford smiflamasinin klinik goz oniinde bulundurularak yapilmasindan

sonra, etiyolojinin de eklenmesi gerektigi distliniilerek 1993 yilinda Trial of Org



10172 in Acute Stroke Treatment (TOAST) smiflamasi yapilmistir (23). Siniflama

su alt basamaklardan olusur.

1. Genis arter aterosklerozu (Tromboz veya emboli)
Kardiyoembolizm
Kii¢iik damar okliizyonu (Lakiin)

Diger belirlenen nedenlere bagli iskemik inme

A

Nedeni belirlenemeyen iskemik inme

TOAST smiflamasi, Bamford siniflamasindan sonra etiyoloji de igermesi
nedeniyle ¢ok uzun siire kullanilmistir ancak son zamanlarda bazi kisitliliklar
igerdigi fark edilmistir. Bu sisteme gore birden fazla etiyolojik neden bulunan inme
hastalar1 ‘iki veya daha fazla sebep veya simiflandirilamayanlar’ grubuna dahil
edilmektedir. Buradaki amag, diger etiyolojik siniflandirmalarin daha dogru sonug
vermesini saglamak olsa da, giiniimiizde gelisen tani1 yontemleri ile birden fazla
etiyoloji saptanmasi nedeniyle hastalarin yariya yakini bu gruba dahil edilmektedir
(24). Ayrica klinik pratikte herhangi bir etiyolojik neden bulundugunda tanisal
aragtirmalara devam edilmediginden, etiyolojik alt tiplerin giivenligi ile ilgili

problemler olusmaktadir (26,27).

Causative Classification of Stroke System (CCS), TOAST siniflamasinda
bahsedilen kisitlamalar1 azaltmak i¢in kullanilmaya baslanmistir. Ana amag
‘siniflandirilmayan’ ve ‘yetersiz arastirma’ kategorilerini azaltmak ve daha yiiksek
bir giivenlige ulasmaktir. Bu istekle CCS iyi tanimlanmis, rahatlikla tekrarnabilir ve
biitiiniiyle kanita dayali bir sistem olusturur. CCS, giincel tanisal inme
degerlendirmesinde kullanilan en ileri teknolojileri (difiizyon agirlikli goriintiileme,
perfiizyon agirlikli goriintiileme, ekstra ve intrakranial arterlerin BT ve MR anjiyosu,
transtorasik ve transozafageal ekokardiyo ve Holter) kullanir. Bu nedenle, bu
siniflamanin  giivenilirligi bir¢ok c¢aligmada test edilmis ve yiiksek olarak
degerlendirilmistir (24). CCS smiflamasinda, ana alt tipler nedensel kanitin
ylizdesine gore ili¢c derecede tanimlanir: “Kesin”, “muhtemel” ve “miimkiin”.
Nedensel kanitin agirlifi, her bir nedenle iliskilendirilen primer inme riski
tahminlerine gore belirlenir. Bu risk tahminleri kullanilarak farkli inme etiyolojileri

biiyiikten kiigiige siralanir ve boylece en olasi inme nedeni bulunmaya ¢alisilir (27).



Bu iki siniflandirmadan farkli olarak daha sonra ASCO (Atherothrombosis,
Small vessel disease, Cardiac causes, and Other uncommon causes) siniflamasi
dogmustur. Ingilizce ‘aterotromboz, kiiciik damar hastaligi, kardiyak hastaliklar ve
diger yaygin olmayan hastaliklar’ dan olusmustur (28). ASCO sisteminin en 6nemli
ozelligi alt tipleri tanisal degerlendirmenin kalitesine gore derecelendirmesidir ancak

giivenirligi heniiz bilinmediginden ¢ok tercih edilmemektedir.

2.4. ISKEMIiK iINMEDE RiSK FAKTORLERI

Son dénemde akut inme tedavisinde anlamli bir ilerleme kaydedilmis olsa da
en etkili tedavi yontemi halen inmeden koruyucu tedavi yaklasimidir. Inme yiikiiniin
diinyada artis gostermesi ile yeni c¢alismalar yapilmis ve yeni risk faktorleri
tanimlanmustir. Inme risk faktdrleri ana olarak degistirilebilir ve degistirilemeyen

olarak iki ana grupta toplanir (29).

2.4.1. Degistirilemeyen Risk Faktorleri

e Yas: Yas ilerledik¢e inme riski her iki cinsiyet i¢in de artis gostermektedir.
55 yasinda sonra inme riski her 10 yilda bir 2 kat artmaktadir (30).

e Cinsiyet: Inme erkeklerde kadinlarda daha fazla goriilmesine karsin, 35-44
yas aras1 ve 85 yas iistii kadinlar inme insidansi kadinlarda erkeklere oranla
daha yiiksektir. Gebelik, post partum donem ve oral kontraseptif kullanima,
35-44 yas araliginda kadinlardaki artmis inme riskini agiklamaktadir. Ayn
sekilde, erkeklerde beklenen ortalama Omriin kisa olmasi, 85 yas {sti
kadinlarda inme insidansinin erkeklerden daha fazla olmasim
aciklamaktadir (31).

e Irk: Her yas araliginda inme insidansi siyah irkta 2 kat daha yiiksektir ve
inme ile iligkili 6liim orani da yiiksektir (32). Bunun nedeninin siyah 1rkta
hipertansiyon, diyabetes mellitus ve obezite gibi risk faktorlerinin daha ¢ok
gorliilmesinin olabilecegi diisiiniilmektedir (33). Asya kokenlilerde ise
intraserebral hemoraji goriilme oraninin diger irklara gore 2 kat daha fazla

oldugu gosterilmistir (34).



o Genetik: Aile Oykiisii olmasi inme riski %30 oraninda arttirmaktadir. Tek
yumurta ikizlerindeki inme riskinin ¢ift yumurta ikizlerine gore 1.65 kat fazla

olmasi inmede genetik faktorlerin nemli oldugunu gostermektedir (35).

e Cok merkezli vyiiriitilen genom c¢alismasinda kromozom 12q24’de
ALDH2’ye yakin lokuslar geng¢ yasta goriilen inme, kromozom 16q22°de
ZFHX3 ve kromozom 4qg25’de PITX2 geni kardiyoembolik inme,
kromozom 7p21°de HDAC9 geni ve kromozom Ipl13.2°de TSPAN2
genine yakin lokuslar biiyilkk damar hastaligt ve kromozom 6p25°de
FOXF2 genine yakin bolgeler kiigiikk damar hastaligi ile iligkili oldugu
gosterilmigtir (36). Bu ¢alisma sonrasinda yeni gen lokuslar1 tanimlanmaya
devam edilmis ve gelecekte yeni tedavi yontemlerine yardimci olabilecegi

distintilmektedir (37).

2.4.2. Degistirilebilir Risk Faktorleri

e Hipertansiyon: Hipertansiyon toplumda prevalansi yiiksek olan, hem
iskemik inme hem de hemorajik inme i¢in major risk faktoriidiir (38).
Endotel fonksiyon bozukluguna yol acarak ve endotelin lipoproteinlere
gecirgenligini artirarak ateroskleroz olusumuna neden olur (39). Kan
basinci yiikseldikce inme riski artmaktadir. Ozellikle kan basincinin
>160/90mm Hg olmasi inme riskini yaklasik 3 kat artirmaktadir (40).
Antihipertansif tedaviyle sistolik kan basincinda 10 mmHg, diastolikte
SmmHg diisiis saglanmasi inme riskini %41 azaltmaktadir. Ortalama
sistolik kan basincinin 16mm Hg diisliriilmesi inmeye bagli 6liimlerini
ciddi oranda azalttigi gosterilmistir (41). Inme riskini azaltmada kan
basincin1 etkili diislirmenin yarar1 birgok c¢alisma ile gosterilmistir
(44,45,46). Sistolik kan basincimi 130mm Hg altina diistirmek inme
rekiirrensini %20 oraninda azaltmaktadir (45). Diyabeti olan hastalarda
kan basincinin <120/80mm Hg olmasi omiir boyu inme riskini %350
distiirmektedir (46,48).

e Diyabetes Mellitus (DM): Diyabetes mellituslu hastalarda hiperglisemi

nedeniyle glukozun biriken metabolitleri oksijen radikallerine doniiserek



endotel hasarina neden olur ve ateroskleroza egilim artmistir (47). DM tip
1, DM tip 2 ve prediyabet inme i¢in major risk faktoriidiir ancak DM tip 2
cok daha fazladir ve olgularin biiyiikk kismini olusturur (48). Farkli
popiilasyonlarda yapilan calismalar, diyabetin inme i¢in bir risk faktorii
oldugunu ve inme riskini 1.4 ila 6 kat arasinda arttigin1 gostermistir (49).
DM, inme rekiirrensi icin de ayr1 bir risk faktoriidiir (50). DM, baslica
yasam tarzi ile ilgili oldugu icin hiperlipidemi, obezite ve HT ile birlikte
goriilme siklig1 artar ve bu da inme riskini arttirir (51). Diyabeti olan
kadinlarda inme riski, erkeklere gore %27 fazladir. Aymi sekilde
kadinlarda fatal olma ihtimali erkeklere gore 2 kat fazladir (52). Diyabet
stiresindeki her bir yil artis inme riskini %3 artirmakta olup, 10 yil sonra
inme riski 3 kat artmaktadir (53). Amerikan Diyabet Birligi tip 2 diyabetik
hastalarda hemoglobin Alc (HbAlc) diizeyinin %7’nin altinda olmasini,
genclerde ise %6.5’in altinda olmasin1 6nermektedir (54).

Dislipidemi: Serum kolesterol ve LDL (low density lipoprotein) diizeyinin
yiiksekligi iskemik inme i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir. Erkek cinsiyette
yapilan prospektif ¢alismada yiiksek kolesterol diizeyi (240-270 mg/dl)
iskemik inme riskinde artis gdsterilmistir (55). The US Women’s Pooling
Project calismasinda 30-54 yas arasi kadinlar dahil edilmis ve total
kolesterolde her 1mmol/L’lik artista fatal iskemik inmenin %25 arttig1
gosterilmistir (56).

LDL-kolesterol ile yapilan ¢alismalarda aterosklerozu ve inme riskini ciddi
oranda artirdig1 gosterilmistir (59,60). Calismalarda statinlerin (3-hidroksi-
3-metilglutaril koenzim A rediiktaz inhibitorii) inme riskini %21-25
oraninda azalttig1 gosterilmistir(61,62).

Gegirilmis inme Oykiisli olan hastalarda LDL hedefinin <70mg/dl olarak

belirlenmesinin inme ve kardiyovaskiiler olaylar1 azalttigi goriilmiistiir
(61).

Atriyal fibrilasyon(AF) ve diger kardiyak sebepler: Kardiyoembolizm, tim
iskemik inmelerin %25-30" unu olusturmaktadir(62). ileri yasta en 6nemli
kardiyoemboli kaynagi non-valviiler atriyal fibrilasyondur (NVAF). AF
prevalansi yagla birlikte artar; 50-59 yas aralifinda %]1.5 goriiliirken, 80-



89 yas aralifinda %23.5 goriilmektedir (3). Tek basina AF olan hastalarda
diger risk faktorleri tedavi edilse bile risk 3-4 kat artmaktadir. (63) AF
olan iskemik inmeli hastalarin sadece %39’u 5 yil yasamaktadir ve
rekiirrens oran1 %21°dir. 5 yilin sonunda yalnizca %?21’i bagimsiz yasar
haldedir. (64) NVAF’li hastalar CHA>DS>-VASc (C: Konjestif kalp
yetmezligi, H: Hipertansiyon, A: Yas, D: Diabetes mellitus, S: gecirilmis
inme, Vasc: Vaskiiler hastalik) skorlamasina alinmali ve uygun tedavi
verilmelidir (65). AF’li hastalarda vitamin K antagonisti varfarinin,
asetilsalisik asite orana inme riskini %65 e varan oranda azalttif
gosterilmistir (66). Varfarinin klinik kullanimindaki zorluklar nedeniyle
son donemde kullanilmaya baslayan yeni kusak oral antikoagiilanlarin
(YOAK), en az varfarin kadar etkili oldugu caligmalarda gosterilmistir
(67). Tedavi karar1 verilen hastalardaki kanama riski iyi belirlenmelidir.
HAS-BLED (H: Hipertansiyon, A: Anormal bobrek ve karaciger
fonksiyonu, S: inme, B: Kanama 6ykiisii, L: Stabil olmayan INR, E: Ileri
yas, D: Ilag veya alkol) skorlamas: yapilarak uygun tedavi secilmelidir
(68).

Kalp yetmezligi olan hastalarda inme riskinin 3 kat arttigi gosterilmistir.

Bunun disinda dilate kardiyomiyopati, konjenital hastaliklar (PFO, ASD gibi)

endokardit, prostetik kalp hastaliklari da inme riskini arttirir (69).

Obezite: Viicut kitle indeksinin 25-30 arasinda olmas1 asir1 kilolu, 30-40
arasi obezite, 40’imn lzerinde olmasi morbid obezite olarak
siniflanmaktadir. Obezite, ateroskleroza yol agan, iskemik inme igin
bagimsiz bir risk faktoridiir (70). Asirt kilolularda normal kilolulara gore
inme riski %22 ve obezlerde %64 oraninda artmaktadir (70). Obez
hastalarda ayrica inme i¢in risk faktdrii olan DM, hipertansiyon,
hiperlipidemi, AF, koroner arter hastalig1 goriilme siklig1 artar (3).

Abdominal yaglanmanin, bu bolgede bulunan viseral yag dokusundan
subkutan yag dokusuna gore c¢ok daha fazla inflamatuar sitokin
salgilamasindan dolay1 daha tehlikeli oldugu gosterilmistir. Bel/kalga

oranindaki 0.1 {initlik artig, iskemik inme riskini %16 artirmaktadir (71).
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Fiziksel inaktivite: Hareketsiz yasam ve buna bagli olarak gelisen
hastaliklara bagli 6liim ve sakatlik diinyadaki en 6nemli problemlerden
biridir. Fiziksel olarak aktif olmak, haftada 4 saat ya da daha fazla siire ile
diizenli orta yogunlukta (ylirime, aerobik egzersiz gibi) veya tempolu
(kosma, spor daliyla ilgilenme gibi) aktiviteleri yapmak olarak tanimlanir
(72). Yapilan calismalarin meta-analiz sonuglari, fiziksel aktivitenin
inmeye bagli 6liim oranini %25-30 distirdiigiini gostermistir (73). Giinde
4 saat ve Ustiinde sedanter yasamanin inme riskini %37 arttirdigi
gorilmistiir (74).

Sigara: Sigara kullanimi iskemik inme riskini 2-4 kat arttirir (75). Sigara
icindeki kimyasallar, vaskiiler endotelya hasar ve inflamasyonu artirarak
ateroskleroza ve hipervizkoziteye neden olur. Inme riski sigaranin
birakilmasindan sonra hizla azalmaktadir (76).

Aym sekilde pasif sigara igiciligi de inme icin risk faktoriidiir. Bir
caligmada, yasamin erken donemlerinde pasif igicilige maruz kalan
kisilerde, hi¢ etkilenmemis insanlara gore inme riskinin %30 arttig1
gosterilmistir (77).

Alkol: Alkol ile iskemik inme arasindaki iligki ‘J° harfi seklinde
olmaktadir ve tiiketilen miktar ile degismektedir. Az miktarda
tiiketenlerde (kadinlar i¢in <12 gram alkol, erkekler i¢cin <24 gram alkol)
iskemik inme riski azalirken, yiiksek miktarlarda risk artmaktadir (29).
Giinde 60 gramdan fazla alkol tiiketenlerde inme riskinin %62 arttig1

gosterilmistir (11).

Yiiksek miktarda alkol tiiketimi ayrica inme i¢in diger risk faktorleri olan

kardiyak aritmi, hipertansiyon ve hiperkoagiilabiliteyi arttiracak iskemik ve

hemorajik inme riskini arttirir (78).

Diyet ve beslenme: Diyette yiiksek miktarda tuz, seker, sekerli icecek; az
miktarda sebze, meyve tiiketiminin artis inme riski ile iliskili oldugu
gosterilmistir (79). Kotii beslenme ayn1 zamanda hipertansiyon, AF, DM,
hiperlipidemi gibi diger risk faktorlerini de etkileyecektir.

11



Giinliik 2300 mg’dan fazla sodyum tiikketmenin inme riskini %23 artirmakta
iken, potasyum alimindaki 1000 mg’lik artisin inme riskini %11 azalttig

caligmalarda gosterilmistir (82,83).

Gilinde 3 fincan ¢ay tiiketmenin inme riskini %24, bir fincan kahve

tiiketmenin %10 oraninda azalttig1 gosterilmistir(34,84).

Akdeniz diyeti; yliksek miktarda zeytinyagi, kuruyemis, sebze, meyve, tam
tahil, balik, tavuk, hafif miktarda alkol, az miktarda kirmizi et ve tathidan
olusmaktadir. Zeytinyagi, antiinflamatuar, antioksidan, hemostatik faktorleri

koruyucu etkiye sahiptir ve bu etkiyle inme riskini ve AF oranini azaltmaktadir (83).

e Kronik Inflamasyon: Inflamasyon, aterosklerotik plagin riiptiire olmasini
kolaylastirarak inme riskini artirmaktadir(29). Inflamasyon sirasinda
yiikselen bir akut faz reaktani olan C-reaktif proteinin (CRP) yiiksek
olmasmin inme riskini 2-3 kat arttirdigi gosterilmistir (84). Kronik
inflamatuar hastaliklarda (sistemik otoimmun hastaliklar, romatoid artrit

gibi) inme riski artmaktadir.

Hiperlipidemisi olmayan ama CRP diizeyi yiiksek kisilerde rosuvastatin ile

CRP diizeylerinin diisiiriilmesinin inme riskini azalttig1 gosterilmistir (85).

e Uykuda solunum bozukluklari: Obstriiktif uyku apne sendromu (OUAS),
uyku esnasinda tekrarlayan apne/hipopne ataklari ve bunun neden oldugu
noktiirnal desaturasyon 1ile karakterize bir hastaliktir. Bu siireg
proinflamatuar sitokinlerin aktivasyonu, vaskiiler inflamasyona ve endotel
disfonksiyona yol acar. OUAS’lh hastalarda inme insidanst normal
popiilasyona gore 2-3 kat artmistir (86). Uyku sirasinda olan bu ataklar,
hipertansiyon, kardiyak aritmi gibi diger risk faktorlerini de arttirir. Ayrica
bu hastalarda DM, insiilin direnci, obezite, metabolik sendrom gibi
hastaliklar sik goriiliir. Nasal Continuous Positive Pressure (Ncpap),

OUAS tedavisinde en etkili yontemdir.

e Asemptomatik karotis stenozu: Asemptomatik karotis stenozu, son 6 ayda
ipsilateral inme ya da gegici iskemik atak bulgulari olugturmayan ya da

yiizde 50’in altinda olan darliklar1 ifade etmek i¢in kullanilir. Bu
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hastalarda inme riskinin, darlik oranm1 %75’ten az olanlarda yilda %]1,3,
%75’ten fazla olanlarda %2-2,5 arasinda oldugu gosterilmistir. (11)
Asymptomatic Carotid Atherosclerosis Study (ACAS) ve Asymptomatic
Carotid Surgery Trial (ACST) calismalarinda asemptomatik karotis darlig
olan hastalarda endarterektomi Ustiin bulunsa da, zamanla medikal
tedavinin gelismesi ile bu hastalarda girisimsel cerrahi i¢in soru isaretleri
dogmustur (13,14). Giincel medikal tedavilerle asemptomatik karotis

stenozunun yillik inme riski yiizde 1’den azdir (15,16).

2.5. SEREBRAL VASKULER ANATOMIi

Beyin, arkus aorta ve dallarindan ayrilan karotis ve vertebral arterler
araciligiyla beslenir. Arkus aortadan 3 ana damar; trunkus brakiosefalikus, sol a.
karotis kommunis (CCA) ve sol subklavyen arter ayrilir (Sekil 1). Sagda trunkus
brakiosefalikus, sternoklavikuler eklem hizasinda sag CCA ve sag subklavyen arter
olarak ayrilir. Her iki CCA, troid kartilajin iist konturii (C3-C5) seviyesinde; yliz,
kafanin dis kism1 ve boynun biiylik boliimiinii besleyen a.karotis eksterna (ECA) ve
beynin 6n bolimii ve orbitanin dolagimin1 saglayan a.karotis interna (ICA)
dallarina ayrilir. Bifurkasyon seviyesinde ICA ECA’ in posterolateralinde iken
servikal segmentin yukar1 dogru c¢ikisi sirasinda ICA ECA’ in medialine gecer.
Infratentoriyal bolgede yer alan beyin sap1 ve serebellum ile supratentoriyal
talamus ve oksipital bolgenin beslenmesini ise subklavyen arterlerin vertebral arter

(VA) dallar1 saglar (87).
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Sekil 1. Serebral vaskiiler anatomi (Drake L.D et al. Gray’s Anatomi Atlasi)

2.5.1. internal Karotis Arter (ICA)

Karotid kanal i¢inden gegerek orta kranial fossaya girer. Daha sonra karotid
sifonunu yapan bu arter, kaverndz siniis icinden gegerek durayr delip subaraknoid
mesafede ilerler. IC, beynin yiizeyine optik kiyazmanin lateralinde ¢ikar ve iki
terminal dalina ayrilir: ACA (anterior serebral arter) ve MCA (medial serebral arter).
ICA bu seyrini sirast ile servikal, petrozal, kaverndz ve serebral (supraklinoid)

segment olarak baslica dort segmentte tamamlamis olur.

e Servikal segment: CCA’ dan ayrildiktan sonra karotid kanal i¢ine kadar
olan, ECA’ dan farkli olarak dal vermeyen kisimdir.

e Petrozal segment: Temporal kemigin petroz kismi i¢indeki segmenttir.
Timpanik bolgeyi besleyen karotikotimpanik ve pterigoid kanal1 besleyen
pterigoid arter dallarini verir.

e Kavernoz segment: Kavernoz segment ICA’ in petrdz apekste karotid
kanaldan ¢ikigindan itibaren baslar ve anterior klinoid procese bitisik
lokalizasyonda duranin meningeal yapragini gegerek subaraknoid bosluga

gecisi ile sona erer. Ug dal verir.
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Hipofizer arter: Norohipofizi besler

Anterior meningeal arter: Anterior fossa tabanini besler.

Oftalmik arter: Optik sinir, retina, frontal ve etmoid siniisler ve burun sirtini
beslemekte olup eksternal karotis arterin dallariyla anastomozu vardir. ICA kavernéz
segment i¢inde 3., 4., 6. kranial sinirlerin ve 5. kranial sinirin oftalmik ve maksiller

dallartyla komsuluk gosterir.

e Serebral (Supraklinoid segment): ICA, anterior klinoid progesin hemen
yaninda, duray1 gegerek subaraknoid araliga gecer. Bundan sonra anterior

ve orta serebral arterlere ayrilmadan 6nce dallar verir.

Stiperior hipofizer arter: Optik kiazma ve hipofiz anterior lobunu besler.

Posterior kommunikan arter: Kapsula interna’nin genu ve posterior bacagi,

talamusun anterior kismi, hipotalamus ve subtalamusu besler; okiilomotor sinirin

tizerinden ve arkasindan gecerek posterior serebral arterle (PCA) anastamoz yapar.

Anterior koroidal arter: Optik traktus, lateral genikulat cisim, serebral

pedinkiiller, kaudat niikleusun kuyrugu, pallidumun 2/3 mediali, unkus, amigdala,
anterior hipokampal girus, lateral ventrikiiliin temporal boynuzu, koroid pleksusu

besler.

2.5.2. Anterior Serebral Arter (ACA)

Silviyan fissiiriin medial son kismindan ¢ikar, lateralde optik kiazma vardir.
Optik sinir veya kiazmanin lizerinde ve medial olfaktor striatin altinda anteromediale
dogru interhemisferik fissiire girer, anterior kommunikan arter (ACoA) araciligiyla
karst ACA ile birlesir. Bu birlesme iki karotis sistemi arasindaki anastamoz agisindan
onemlidir. Lamina terminalis oniinde asagiya dogru yonlenerek serebral hemisferler
arasinda longitudinal fissiire girer. Perikallozal dallari; vertebrobaziler sistemin ug
dal1 olan posterior serebral arter (PCA) dallar ile anastamoz yapar ve bdylece 6n ve

arka sistemi iligkisini saglar. ACA’ nin dallari:
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Medial striat arter (Heubner’in rekiirren arteri): Bu arter ACoA’e ¢ok yakin
olarak (proksimalinde veya distalinde) 1-3 adet kii¢iik dal verir. Sulama
alanlar1 subkortikal olarak internal kapsiiliin anterior bacagr ve genusu,
kismen kaudat niikleusun bas kismi, globus pallidum ve rostral putamen;
kortikal olarak da girus rektus ve orbitofrontal korteksin posterior
kisimlaridir.

Medial orbitofrontal arter: Besledigi alan, frontal lobun orbital giruslar1 ve
septal alanlar olup ACoA distalinden ayrilir.

Frontopolar arter: Korpus kallozum genu diizeyinden ayrilir. Frontal polun
beslenmesini saglar.

Kallazomarjinal arter: ACA’nin ana dalidir. Siiperior frontal girusun
posterior kismi ve frontal lobun medial yiiziinde presantral girusa kadar
arteryel dolasimi saglar.

Perikallozal arter: ACA’nin terminal dalhidir. Paryetal lobtaki prekuneus
girusun beslenmesini saglayan prekuneal dalin1 verdikten sonra hemisferin

konveksitesini gecgerek sliperior paryetal lobiiliin dolagimini saglar.

2.5.3. Medial Serebral Arter (MCA)

MCA, ICA’nin iki terminal dalindan biridir ve en biiyiik dalidir. Anatomik

olarak dort boliime ayrilir:

M1 dali (Spenoidal): MCA’nin ilk dalidir ve silviyan fissiir derinliginde
laterale dogru uzanir. Bu segment 90 derece donerek genu ve silviyan
fisstirlin operkiiliinii sular. Niikleus lentiformis, internal kapsiil ve kaudat
niikleusun bir boliimiinii besler.

M2 dali (insular): Bu segment genudan baglar, MCA’nin trunklar liimen
insulanin lizerinden gecerek insula sulkusunda sonlanir ve insulay: besler.
Anterior frontal ve anterior temporal bolgelerdeki dallar, sadece insulanin
anterior kismini ¢aprazlar ve yakin posterior kortikal bolgeleri de besler.
M3 dali (Operkular): Insulanin sirkular sulkusundan baslar ve silviyan
fissiiriin yiizeyinde sonlanir. Frontoparyetal operkulumun inferioru

boyunca devam ederek frontal ve parietal loblarin yan yiizeyine dagilir.
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e M4 dali (Kortikal): Silviyan fisslir yilizeyinde baslar ve serebral

hemisferlerin kortikal yiizeylerine gider.

2.5.4. Vertebral Arter (VA)

Vertebral arterler ayni taraftaki subklavyan arterden ¢iktiktan sonra kraniale
dogru ilerleyerek C6 seviyesinde transvers foramenler icine girerler. Yine kraniale
dogru ilerleyerek C2 seviyesinde laterale dogru doner ve tekrar kraniale dogru seyirle
C1 vertebral foramenden gecerler. Bu seviyede posteriora dogru donerler ve daha
sonra superomedial foramen magnumdan gegerler. Posterior fossada, genellikle
medulla diizeyinde iki VA birleserek basillar arteri olusturur. Baziler arteri

olusturmadan Once ti¢ dal verir.

e Posterior Spinal Arter: Medullanin ve spinal kordun posterior yiiziiniin
(arka kordon ve arka boynuzlar) dolasimini saglar.

e Anterior Spinal Arter: Medullanin piramidleri ve paramedian yapilarin ve
spinal kordun 2/3 6n kismini besler.

e Posterior Inferior Serebellar Arter (PICA): Medullanin dorsolateral yiizii,
serebellumun inferior yiizli, dordiincii ventrikiil koroid pleksusu ve

serebellar niikleuslarin dolagimini saglar.

2.5.5. Baziler Arter (BA)

Pontoserebellar sulkusta baglayarak ponsun yiizeyindeki oluk icinde
prepontin sistern iginde yukariya dogru devam eder. Interpedinkiiler sisternde ug

dallar olan posterior serebral arterleri (PCA) verir. Dallar1:

e Anterior Inferior Serebellar Arter (AISA): Serebellumun anteroinferior

yiiziinii, brakium pontisi, ponsun tegmentumunu ve list medullay1 besler.
¢ Pontin arterler: Ponsun anterolateral ve posterolateral kisimlarini besler.

e Siiperior Serebellar Arter: Serebellum siiperior yiiziinii, niikleus dentatusun

bir kismui, iist ponsun tegmentumu ve inferior kollikuluslar: besler.
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e Posterior Serebral Arter (PCA): Interpedinkiiler sisternin lateral kenarinda
posterior kommunikan arterle birlesir, krural ve ambient sisternler yoluyla
beyin sapi1 etrafin1 dolasir ve hemisferlerin arka kisimlarina dagilir. Koroid
pleksus, lateral ve iiglincii ventrikiiliin lateral duvarlarini igeren talamus,

orta beyin ve diger derin yapilara kritik dallar verir.

2.5.6. Willis Poligonu

Willis poligonu; sag ve sol karotis sistemlerin hem birbirleriyle hem de
vertebrobaziller sistemle anastomoz yapmasi sonucu olusan, optik sinirler ve optik
traktlara komsu birbirleriyle baglantili arterlerden olusan bir anastamoz agidir.
Anterior kommiinikan arter (ACoA) her iki anterior serebral arteri baglarken,
posterior kommiinikan arter (PCoA) ise internal karotis arteri PCA’a baglar. Bu
yapty1 olusturan arterlerden ¢ikan kiiciik dallar beyin parankimi igine penetre olurlar.

Bunlara “perforan arterler” denir ve 2 sekilde gruplandirilir:

Anterior perforan dallar: ACA, ACoA ve MCA’nin proksimalinden ¢ikarlar.

Sulama alanlar1 bazal ganglia, optik kiazma, kapsiila interna ve hipotalamustur.

Posterior perforan dallar: PCA ve PCoA’den c¢ikarlar, sulama alani

mezensefalon ventrali, talamus, subtalamus ve hipotalamustur.

Arteryel anastamozlar: Willis poligonu ve diger anastomotik baglantilar
sayesinde bir arterde stenoz ya da okliizyon olusmasi durumunda o arterin sulama

alaninda sabit kan akimi saglanabilir. Beyinde bagslica tli¢ grup baglanti vardir.

1. Intrakranial anastomozlar: Esas olarak Willis poligonunda ve ayrica
kortikal ~ diizeyde  serebellumda  superior, anterior-inferior ve
posteriorinferior serebellar arterler arasinda olusur.

2. Ekstrakranial-intrakranial anastomozlar: Iki gruptur. Birinci grup
eksternal karotis arter ile oftalmik arter arasinda, ikinci grup ise eksternal
karotis arterin meningeal ve etmoidal dallar1 ile serebral arterlerin
leptomeningeal dallar1 arasindadir.

3. Ekstrakranial anastomozlar: Servikalde vertebral ve eksternal karotis

arterler arasindadir
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2.6. KAROTIS ARTER STENOZUNA BAGLI KLiNiK BULGULAR

Ekstrakranyal karotis arter hastaliklarinin etiyolojisinde, ateroskleroz biiyiik
yer tutmaktadir. Etiyolojideki diger faktorler ise; fibromuskiiler displazi, digaridan
kompresyon, travmaya bagli okliizyon, disseksiyon, inflamatuar anjiyopati ve migren
olarak sayilabilir. intrakranyal patolojik durumlar ise; fibrinoid nekroz, amilodioz,
poliarteritis, alerjik anjitis, Wegener graniilomatozis, graniilomatdz anjitis, dev

hiicreli arteritis, amfetamin iliskili arteritis ve moyamoya hastaligidir(7).

Ateroskleroz siirecinde bir takim kompleks olaylar meydana gelir ve aterom
plak olusur. Ateromlar, biiyiilk oranda kolesterolden olusan ve figréz katman ile
cevrili olan lipid ¢ekirdegi igerirler. Endotel disfonksiyonu ile arteryel endotel hiicre
hasar1 baslar. Fonksiyonu bozulan endotel nedeniyle endotelyal permabilite,
adhezyon karakteristigi, biiyiime faktorleri cevabi degisir. Endotelyal hasarli alana
trombositler, monositler, T-lenfositler ve vaskiiler diiz kas hiicreleri, endotel
hiicreleri tarafindan ¢ekilir. Bu bilesenler, ¢cok miktarda konnektif doku matriksi
olusturur ve son olarak fibroz plak olusur. Semptom nedeni olusan lezyonlara plak
rliptiirii, plak i¢cine kanama, emboli veya tromboz ile komplike oldugunda ortaya

cikar.

Stenoza yol acan lezyon yeri en sik karotis bifurkasyon bolgesi ve proksimal
ICA bolgesidir. ICA baglangicindaki stenoz ya da okliizyon, retinal ve serebral
iskemi ile sonuglanir. Iskemi; intrakranial embolizm ve diisiik perfiizyon nedeni ile
olusabilir. Klinik olarak, hemodinamik anomali nedeniyle gelisen infarktlarin
genellikle tekrarlayict mindr inme veya dalgali semptomlara neden oldugu, daha ¢ok
subkortikal alanlarda iskemi olusturdugu diisiiniilmektedir. Embolik kokenli
iskemilerin ise daha c¢ok kortikal alanda iskemi gelistirdigi gosterilmistir. Willis
poligonunun islevsel oldugu bazi durumlarda, ICA okliide olsa dahi klinik bulgu
gelismeyebilir. Bir kisim hastada ise ¢esitli klinik belirtiler iskemi derecesine gore

ortaya cikar.

e Gegici Monookiiler Korliik (Amaurosis Fugax): Amaurosis fugax,
ekstrakranyal ICA’daki patolojilere bagli olarak ortaya ¢ikan, ayni taraf
gozde gegici monookiiler korliikk olarak tanimlanir. Tek gozde yukaridan

asagl golge veya perde inmesi seklinde tariflenir. Sadece iist ve alt yariy1
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etkileyebilecegi gibi tiim alani1 da etkileyebilir. Saniye ya da birka¢ dakika
stirebilir ve ayn1 sekilde diizelir. Hastalarda birkac ataktan ¢ok sik atak
gecirmeye kadar goriilme siklig1 degisebilir.

Retinal kladikasyo denilen, parlak 1sikta gegici monookiiler korliik
goriilebilir. Tam goérme kaybi olmadan gorme bulanikligi seklinde
seyreder. ICA’daki stenoz ipsilateral gbozde retinal arter beslenmesini
bozar ve yiiksek parlaklikta artan retinal metabolik aktivite
saglanamadigindan retinal kladikasyo olusur.

Gegici Iskemik Ataklar: Motor, duysal belirtiler, afazi, gdrme alani
defektleri goriilebilir. Genellikle 15 dakika kadar siiren ataklar
stereotipiktir. Cok ileri stenozlu hastalarda sik tekrarlayabilir.
Hipotansiyon veya ani ayaga kalkma gibi hemodinamiyi bozan
degisikliklerle tetiklenebilir.

Inme: Ekstrakranyal ICA stenozu ortaya ¢ikan inmenin derecesi, infarktin
yerine, biiyiikliigline, kollateral dolasima ve infarkt nedenine gore farklilik
gosterir. ICA stenozunda infarktin esas boliimii terminal dali olan MCA ve
dallarinin beslenme alanina gore ortaya cikar. Lezyon tarafinda konjuge
bakis deviasyonu, kontralateral motor ve duysal defisit, hemianopsi,
dominant hemisferde afazi, nondominant hemisferde anozognozi ve ihmal

goriilebilir.

Stiperior frontal bolgedeki suprasilvien infarktlar anterior sinir bolge infarkti,

pariyetooksipital bolgedeki infarktlar posterior siir bolge infarkt, MCA derin ve

yiizeyel sulama bolgeleri ya da MCA ve ACA yiizeyel sulama bolgeleri arasinda

beyaz cevherde uzunlamasma bir bolge de internal sinir bdlge infarkti olarak

tanimlanir. Anterior sinir bolge infarktinda tipik olarak bacakta daha agir ve yiizii

tutmayan hemiparezi goriliirken, posterior sinir bdlge infarktinda hemianopsi,

apraksi ve vizuo-spasyal bozukluklar, internal sinir bolge infarktinda ise norolojik

tablo degisken olup brakiyofasyal tipte hemiparezi goriliir.

ICA okliizyonlarina bagl klinik, vaskiiler varyasyonlara gore de degiskenlik

gosterebilir. AcoA’in hipoplazik oldugu durumda ipsilateral ACA da etkilenebilir.
Her iki ACA, okliizyon tarafindaki ICA’dan besleniyorsa her iki ACA alam
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tutulabilir. Fotal PCA olarak bilinen, PCA’nin ICA’dan orijin almasi durumda

PCA’nin besledigi alanlarda klinik bulgular olabilir.

ICA stenozu olan hastalarda muayenede boyunda karotis nabzi zayif palpe
edilir, oskiiltasyonda ifiirim duyulabilir. Kan akimmin ¢ok azaldigi durumlarda

ifiirim duyulmayabilir. Tam okliide durumlarda karotis nabz1 palpe edilemez.

2.7. KAROTIS ARTER STENOZUNDA GORUNTULEME
YONTEMLERI

2.7.1. Ultrasonografi (US)

Doppler kaymasi, sabit frekansli bir ses kaynaginin yaklastikca daha tiz,
uzaklastikca daha pes olarak isitilmesi prensibine denir ve 1842 yilinda Avusturya’l

Johann Christian Doppler tarafindan tanimlanmustir.

Glinlimiizde non-invaziv olmast ve kontrast madde igermemesi nedeniyle

ekstrakranyal karotis stenozlarinda ilk tercih edilen goriintiileme yontemidir (88).

Karotis US goriintillemesi i¢in hasta sirtlisti  yatar durumda, bas
hiperekstensiyonda, boyun degerlendirilen kisimin tersine 30-45 derece donmiis
olmali, inceleme yapilan problar yiiksek ¢oziiniirliiklii (7 MHz) olmalidir. Inceleme 3

basamaktan olusur.

e B-mod gri skala inceleme (aksiyel ve longutidunal)
e Renkli doppler US (RDUS) (aksiyel ve longutidunal)
e Spektral doppler US (longutidunal)

B-mod goriintilleme genel morfolojik degerlendirme icin kullanilmaktadir.
Karotis arter intima-media kalinlik (IMK) 8l¢iimii, plak varligimin saptanmasi ve plak
yapisinin degerlendirilmesi yontemin baslangi¢ adimidir. IMK artis1 aterosklerozun
en erken bulgusudur. IMK 6l¢iimii tam longitudinal planda 6n ve arka duvarin bir
arada gorildiigi, arka duvarda intimaya ait limenle aradaki hiperekojen yansima ile

media tabakasinin derinindeki media-adventisya tarafindan olusturulan hiperekojen
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yansima arasindan yapilmaktadir. Normal IMK degeri 0.8 mm’den kiiciik iken, 10

mm’yi ge¢mesi patolojik olarak kabul edilmektedir.

Gri skala incele sonrast RDUS ile degerlendirme yapilmalidir. Karotis
arterler ile internal ve eksternal dallarinin agik olup olmadigi ve yonleri, karotis
ayrilma diizeyi, varsa varyasyonu ya da tortiyozitesi saptanir. Proksimaldeki kritik
diizeyli bir ana karotis arter darligi ve buna bagli eksternal-internal karotis arter

calma fenomeni ve ana karotis arter diseksiyonu bunlar RDUS ile fark edilebilir.

Spektral Doppler US, akim hiz 6l¢iilmesi i¢in 6nemlidir. Spektral drnekleme
longitudinal planda ana karotis arter liimen orta kesimine yerlestirilen spektrum
ornekleme penceresi ile elde edilen akim dalga desenleriyle baslamalidir. Bu akim

ornegi lizerinde pik sistolik hiz ve diyastol sonu hiz degerleri dlgiiliir.

Plak Yapisi: Aterom plaklar ilk dnce intima tabakasinda yaglh ¢izgilenmeler
seklinde baslayan, zamanla media ve intima tabakasini i¢ine alarak liimene dogru
uzanan lipid ve kollajen lif igerikli olusumlardir. Plaklarda kanama veya
ilserasyonlar gelisip kompleks plak yapilar1 olusabilecegi gibi tiimiiyle kalsifiye de
olabilmektedir. Plak tiplendirmesinde farklt kriterler —gore siniflamalar
yapilabilmektedir. Buna goére plaklart homojen/ heterojen, basit/kompleks,

hipoekoik/ekojenik plaklar biciminde degerlendirmek miimkiin olmaktadir.

e Homojen plaklar: Damar duvar1 ¢evresindeki kas gibi yumusak doku
yapilar ile karsilastirildiginda benzer ekojenite gosterirler. Plaklarin
yiizeyi diizenli olup, mural kalsifikasyon odaklari icerebilirler.

e Heterojen plaklar: En azindan iyi sinirli bir veya daha fazla sonulusent
alan icerir. Intimal diizeyleri diizensiz olabilir. Plak i¢i kanama, lipid,
kolesterol ve protein materyali igerebilir. Ulseratif plaklar heterojen
goriiniimde olabilirlerken, her heterojen plagin iilsere olmasi gerekmez.
Ulsere plak bulgular1; plak yiizeyinde yirtik olusmasi, damar liimenine
uzanan plak i¢indeki anekoik alan goriilmesi ve renkli doppler incelemede

plak icinde renkler izlenmesidir.
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Gray-Weale ve digerleri aterom plaklarini gri skala incelemede ortaya

koyduklar1 ekojenite gériintimleri ile dort grupta incelenmektedir (89).

e Tip 1: Tamamen hipoekoik plaklar
e Tip 2: Hipoekoik ancak fokal ekojen alan igeren plaklar
e Tip 3: Dominant olarak hiperekojen ancak hipoekojen alan igeren plaklar

e Tip 4: Tiimiiyle ekojen karakterde plaklar

Tip 1 ve tip 2 plaklar intraplak kanama ve ilserasyon igerirler ve unstabil
olarak kabul edilirler. Tip 3 ve tip 4 plaklar fibroz doku ve kalsifikasyondan olusur.

Bu plaklar stabil plaklar olup, asemptomatik olgularda bulunur.

Stenoz derecesi: Asemptomatik hastalarda karotis DUS incelemesi
hipertansiyon, hiperlipidemi, sigara kullanimi1 ve ailede 60 yas alt1 aterosklerotik
hastalik ya da iskemik inme gibi risk faktorlerinden iki ya da daha fazlasi var ise
onerilmekteyken, risk faktorii olmayan asemptomatik hastalarda rutin DUS

incelemesi 6nerilmemektedir (90).

Yumusak yapida plaklarin ekojenik yapist nedeniyle kan ile benzerlik
gostereceginden net ayrimi zor olabilir. Stenoz derecesinin hesaplanmasinda tek
basma gri skala inceleme yetersiz ya da yanlis sonug verebileceginden spektra
doppler inceleme de kullanilmalidir. Kan akim hizlari, stenoz derecesini belirlemede
en onemli faktordiir. ICA’da pik sistolik hiz 6l¢iimii ve ICA pik sistolik hizinin
ipsilateral CCA pik sistolik hizina orani anjiyografik stenoz ile en i1yi korelasyon
gostermektedir. KarotiS DUS’da stenoz derecesini saptamada dogruluk derecesini
etkileyen faktorler; operatér bagimli olmasi, obezite, yiiksek yerlesimli karotis
bifurkasyonu, ciddi arteriyel tortiyozite, ileri derecede kalsifikasyon ve karotis stent
varligi olarak sayilabilir. Merkezler ve operatorlere gore farklilik gostermekle
birlikte karotis DUS incelemesinin okliizyon ya da >%70 darlig1 saptamadaki

duyarlilik ve 6zgiilliigli %85-90 olarak bildirilmistir.

Karotis stenozlar1 ¢ap olarak %50’y1 astiginda alan olarak %701 astiginda,
hiz degisiklikleri goriilmeye baslar. Hiz artisi, stenoz artisina eslik ederken
preokliiziv darliklarda hiz azalabilir. Boyle durumlarda renkli doppler US stenozun

derecesini belirlemede 6nemli rol oynar. Hiz artiglar1 fokal olup, stenoz bdlgesinde
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ve hemen stenoz bolgesi distalinde goriiliir. Stenozun daha distalinde hiz artisi

normale doner.

Erigkinlerde bildirilen normal ICA PSV (pik sistolik hiz) 54-88 cm/sn

araligindadir. 100 cm/sn lizerindeki hizlar patolojik kabul edilmelidir.

Ultrasonografi ile problemlerden biri siibjektif olmasidir. Darlik konusunda
ortak bir dil konusulmasi adina Ultrason Radyologlari Cemiyeti (Society of

Radiologist in Ultrasound) konsensus kriterleri belirlemistir.

ECA ve CCA stenozlarinda belirlenmis kriterler yoktur.

2.7.2. Manyetik Rezonans Anjiyografi (MRA)

MRA, MR’ akim duyarliligindan yararlanilarak vaskiiler goriintiilemeyi
saglayan non-invaziv goriintileme yontemidir. Iki ve ii¢ boyutlu time-of-flight
(TOF), faz kontrast (PC) tekniklerinin yerini son zamanlarda goriintiilenen voliim
icindeki kanin sinyal intensitesini arttirmak amaci ile gadolinyum kullanimi ve
yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliik oranlar ile ii¢ boyutlu kontrast MRA almustir. Ug
boyutlu kontrastlit MRA sayesinde, kanin T1 relaksasyon zamani kisaltilir, akim ve
faz sift etkisi kaldinlir ve bdylece iki boyutlu goriintiilemelerdeki yanlis pozitiflik

orani diistiriilmiis olur(91).

MRA’nin avantajlarindan birisi de karotis bifurkasyon anatomisini dijital
substraction angiography (DSA) ile benzer sekilde gostermesidir. Bu 6zelligi cerrahi

oncesi kolaylik saglar.

2.7.3. Bilgisayarh Tomografi Anjiyografi

Bilgisayarli tomografi anjiyografi (BTA), ¢ok kesitli BT cihazlarinin
kullanilmasi ile birlikte, karotis stenozlar1 hakkinda ¢ok iyi bilgiler verebilir. Aterom
plaklan icindeki lipid, fibroz komponenti ve kalsiyumu ayirt edebilmektedir. Ayni
seansta intrakranyal anatomi de ortaya konabilmekte ve bdylece bu diizeyde eslik
eden darlik, anevrizma gibi patolojiler non-invaziv olarak saptanabilmektedir. MRA’

ya kars1 avantajlar1 yiiksek ¢ozlintirliiklii olmasi, daha kisa siirmesi, kalp pili ya da
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protez bulunan hastalarda da kullanilabilmesidir. Ancak iyonizan radyasyon igermesi
ve nefrotoksik kontrast madde kullanma zorunlulugu nedeniyle tedaviye cevabin

takibi i¢in uygun degildir (92).

2.7.4. Konvansiyonel anjiyografi

DSA (Digital subtraction angiography), karotis arterlerinin goriintiillemesinde
altin standart olarak kabul edilir. Ozel durumlar haricinde giris yeri olarak femoral
arter segilerek istenilen arterlere ulasilir ve goriintiileme saglanir. Bu islem cerrahi
girisimden saglanan klinik fayda ile spesifik olarak benzerlik gosteren tek tani
yontemidir. Diger bir avantaji hem ekstrakranial hem de intrakranial karotis arteriyel
sisteminin tek islemde incelenmesine olanak saglamasi, cerrahi stratejiyi
etkileyebilecek karotis sifon darligi veya kollateral dolasim hakkinda bilgi
vermesidir. Ayrica kateter anjiyografi plak diizensizliklerini, cerrahi risk ve hastanin
prognozu agisindan Onemli olabilecek mural trombiis ya da {lserasyonlar
gosterdiginden, damar duvarinin yiizey anatomisi hakkinda da bilgi edinilmesine
olanak tanir. Ancak invaziv bir islem olmasi ve komplikasyonlara yol acabilmesi,

pahal1 olmasi ve kolay ulagilabilen bir tetkik olmamas1 dezavantajlaridir.

Darlik hesaplanirken kullanilan yontemler NASCET ve ECST ¢alismalarinda
farkli sekillerde belirtilmistir (Sekil 2). NASCET c¢alismasinda stenozun en fazla
oldugu bolgedeki rezidiiel liimen ¢ap1 (RLC) dlgiiliir. Stenoz distalinde ICA duvarina
paralel bir ¢izgi ¢ekilir ve normal liimen c¢apt (NLC) elde edilmis olur. Sonra su

formiille stenoz orani belirlenir(91).
% stenoz = (NLC-RLC)/ NLC X 100

ECST calismasinda ise rezidiiel limen ¢ap1 (RLC) ol¢iiliir. ICA bulbusunun
disinda hayali ¢izgi cekilerek en dar yerinde olmasi gereken normal liimen g¢api

(NLC) ol¢iiliir(14). Stenoz sdyle hesaplanir:

% stenoz = (NLC- RLC) / NLC X 100
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NASCET = B=b * 100

ECTS = = * 100

Sekil 2. NASCET ve ECST darlik orani hesaplama

2.8. KAROTIS ARTER STENOZLARINDA TEDAVI
MODALITELERI

Karotis arter stenozlari, iskemik inmelerin ylizde 10-15’inden sorumludur.
Son donemde gelisen medikal tedavilerle birlikte, elli yildir uygulanan karotis
endarterektomi ve son 10-15 yilda uygulanan karotis arter stentleme ile ilgili
karsilastirmali birgok c¢alisma yapilmistir. Asemptomatik ve semptomatik karotis

stenozuna yaklasimlar bazi farkliliklar gdstermektedir.

Asemptomatik karotis stenozu ile ilgili ilk g¢aligmalar; 1995 yilindaki
Asymptomatic Carotid Atherosclerosis Study (ACAS) ve 2004 yilindaki
Asymptomatic Carotid Surgery Trial (ACST) calismalaridir ve bu g¢aligmalarda
asemptomatik karotis darligi olan hastalarda medikal tedavi ve endarterektomi
karsilastirilmistir.  ACAS ¢alismasinda ayni tarafli inme ve Oliim karotis
endarterektomisi (KEA) grubunda %5.1 iken, medikal tedavi grubunda %11 olarak
bulunmustur(15). Bu ¢alisma iizerine Amerikan Kalp ve Inme Birligi (AHA/ASA),
yapilan merkezin perioperatif inme ve 6liim oran1 %3 ve hastanin yasam beklentisi 5

yildan fazla olmak kaydiyla, KEA i¢in A seviyesinde tavsiye karar1 vermistir. Daha
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sonra ACST calismasinda %60°tan fazla darlig1 olan asemptomatik hastalar alinmis
ve 5 yillik takipte, KEA kolunda inme ve 6liim riski %6.4, medikal tedavi kolunda
ise %11.8 bulunmustur(13). Gelisen medikal tedavilerle yeni hedefler belirlenmis;
kan basinci hedefi <140/85-90 mm/hg, glikozile hemoglobin (HbA1c) <6.5-7, diisiik
yogunluklu lipoprotein (LDL) <70 mg/dl, asetilsalisilik asit veya klopidogrel gibi
antiagregan tedavilerin verilmesi ve diger risk faktorlerinin kontrolii ile en 1yi
medikal tedaviye ulagilmistir. Giincel medikal tedavilerle asemptomatik karotis
stenozunun yillik inme riski yiizde 1’den az oldugu gosterilmistir(15,16). Bu veriler
dolayisiyla, asemptomatik karotis stenozunda girisimsel tedaviler i¢in ek veriler
gerektigi diisliniilmiistiir ve zaman icerisinde kilavuzlarda giincellemeye gidilmistir.
2018 ESVS (European Society for Vasculer Surgery) kilavuzuna gore; %60-99
stenozu, inme riskinin fazla olduguna isaret eden bir goriintiileme bulgusu ve
beklenen yasam siiresi 5 yildan fazla olan hastalarda, perioperatif inme ve 6liim riski
orant %3 den az olan merkezlerde KEA, klas 2 ve B seviyesinde tavsiye
edilmistir(93). Inme riskini artiran faktorler ise; kontralateral inme veya gegici
iskemik atak olmasi, BT veya Mary’de ipsilateral sesiz enfarktlarin goriilmesi,
ultrasonda stenoz progresyonunda %Z20’den fazla artis olmasi, TCD’de spontan
embolilerin goriilmesi, azalmis serebral vaskiiler rezerv, genis plak voliimii (>80
mm?), ekolusent plak varligi, plak icinde 8 mm?’den biiylik jukstaluminal siyah alan
saptanmast ve MRG’de plak i¢in hemorajilerin goriilmesidir. Bu hastalarda KAS de
klas 2b, seviye B olarak tavsiye edilmektedir. Halen devam eden CREST-2, ACST-2,
SPACE-2 VE AMTEC-2 caligmalar1 ile daha iyi sonuglar elde edilecektir.

Semptomatik karotis stenozu ile ilgili ilk caligmalar ise North American
Symptomatic Endarterectomy Trial (NASCET) ve European Carotid Surgery Trial
(ECST) calismalaridir ve medikal tedavi ile endarterektomi karsilastirilmistir.
NASCET ¢alismasinda, 5 yillik mutlak risk azalmasi; %70 ve tistii darlik olanlarda
%16, %50-69 olan grupta %4.6 bulunmustur (7,8,9). Darlik derecesi %50°nin altinda
olanlarda ise iki tedavi arasinda fark bulunamamistir. Bu ¢alismada medikal tedavi
alanlar i¢inde, asetilsalisik asit kullanan grubun %96-99, antihipertansif alan grubun
%68, antilipidemik alan grubun ise %40 oldugunu belirtmek gerekir. ECST

calismasinda da benzer sonuglar elde edilmis olup, KEA’nin yararini géstermistir.
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Semptomatik karotis stenozunda KAE ve KAS tedavisi ilk kez CAVATAS
(Carotid and Vertebral Artery Transluminal Angioplasty) ¢alismasinda
karsilastirtlmistir. Bu c¢alismada KAS ve KEA tedavileri arasinda inme veya oliim
acisindan anlamli fark bulunamamistir(%6.4 ve %5.9) ancak emboli koruma cihazi
kullanilmadigi i¢in NASCET ve ECST c¢alismasina gore perioperatif inme sikligr iki
fazla bulunmustur (94).

KAS’IN KEA’ya {istiinliigiiniin arastinldigt SAPPHIRE (Stenting and
Angioplasty with Protection in Patients at High Risk for Endarterectomy)
calismasinda emboli koruma cihazi kullanilmis olup, 30 giinliik inme ve 6liim riski
KAS grubunda %3,7, KEA grubunda %5,3 bulunmustur. Sonlanim noktas1 olarak
se¢ilen miyokart enfarktiisii (ME) KAS grubunda %1,9, KEA grubunda %35,3 olarak
bulunmustur. En az eslik eden bir yiiksek riskli hastalar dahil edildiginden, yiliksek
riskli hastalarda KAS’in etkinligi gosterilmistir. Ancak hastalarin %70’
asemptomatik oldugundan, inme ve Oliim riskinin daha Onceki calismalara gore
yiiksek olmasi, asemptomatik hastalarda tedavi secimi konusunda siipheler

dogurmustur (95).

Operatorlerde en az 20 islem yapmis olma 6zelligi aranan bir diger ¢alisma
olan SPACE (Stent protected-Angioplasty versus Carotid Endarterectomy)
caligmasinda, iki yilin sonunda KEA ve KAS grubunda inme veya 6liim riski benzer
bulunmus (sirasiyla %6,8 ve %6,3) ancak ilk 30 giinde KAS’in KEA’ya gore
giivenilir oldugu gosterilememistir. Hastalarin %26’sinda emboli koruma cihazi
kullanilmis olup, alt grup analizlerinde kullanilan ve kullanilmayan hastalarda fark

gosterilememistir (96).

EVA-3S (Endarterectomy versus Angioplasty in Patients with Symptomatic
Severe Carotid Stenosis) ¢alismasinda ise birinci ay (%9,6 ve %3,9) ve altinci ay
(%11,7 ve %6,1) sonuglar1 KAS aleyhine olumsuz sonuglandigindan c¢alisma erken
sonlandirilmistir. Calismanin alt grup analizinde emboli koruma cihazi kullanilan
grupta daha az inme ve Oliim orami gosterilmesi (%7.9 ve %25), emboli koruma

cihazinin 6nemini desteklemistir(97).

ICSS (International Carotid Stenting Study) calismasima 1713 hasta dahil

edilmis olup, sonlanim noktasi1 olarak 120 giinliik inme, 6liim ve perioperatif ME
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belirlenmistir. KAS grubunda sonlanim noktalar1 anlami olarak yiiksek bulunmustur

(%8,5 ve %5.2).

2010’da ilk wverileri yaymlanan CREST (Carotid Revascularization
Endarterectomy and Stenting Trial) ¢alismasina semptomatik (DSA’da %50, diger
goriintlilemelerde %70 ve asemptomatik (DSA’da %60), ultrasonografide %70 ve
MR/BT anjiyografide %80) darlig1 olan toplam 2502 hasta ve 117 merkez dahil
edilmistir. 10 yillik izlem sonunda ipsilateral inme KAS kolunda %6,9, KEA
kolunda ise %35,6 saptanmis ve anlamli fark olmadig1 gosterilmistir. Periprosedural
donemde KAS grubunda inme (%4,1 ve %2,3), endarterektomi grubunda ise ME
riski (%2,3 ve %]I1,1) fazla saptanmistir. Bu g¢alismada <70 yas olan hastalar
KAS’TAN fayda goriirken, >70 yas olan hastalarda KEA faydali bulunmustur.
Nedeni olarak yasli hastalarda artmis damar tortiyozitesi ve kalsifikasyonunun KAS

islemini riskli hale getirdigi diisiiniilmiistiir (98).

Semptomatik karotis stenozunda 2018 ESVS kilavuzuna gore; %70-99 darlig
olan ve prosediiral riski %6’dan asagida olan merkezlerde KEA simif 1 diizey A
seviyesinde onerilmektedir. %50-69 darligi olan hastalarda ise KEA sinif 2a diizey A
olarak Onerilmektedir. 70 yas {iistii hastalarda KEA daha giivenli goriilmektedir.
Revaskiilarizasyon zamani olarak ilk 14 giin i¢inde yapilmasi simif 1 diizey A olarak
belirtilmistir. %50-99 darlig1 olan, cerrahi agidan yiiksek riskli komorbiditeleri olan
hastalarda KAS, smif 2a diizey B olarak uygulanabilir. Cerrahi agidan yiiksek riskli
hastalar; onemli kardiyak hastaligi sahip olanlar, ciddi pulmoner hastalig1 olanlar,
kontralateral ICA okliizyonu olanlar, kontralateral rekiirren sinir paralizisi olanlar,
radikal boyun cerrahisi ya da radyoterapi tedavisi alanlar, KEA’dan sonra rekiirren

stenozu olanlardir (93).

Endarterektomi meta-analizinde darlik orant %70-99 olan hastalarin
cerrahi tedaviden en ¢ok fayda goren grup oldugu; darlik orami %50-69 olan
grupta yararin kisitli oldugu, bu yararin da en ¢ok erkek cinsiyet, inme Oykiisi
olmasi, plak yapisinin iilsere/diizensiz olmas1 ile iliskili oldugu goriilmiistiir.
Preokliiziv darligi olan hastalarda ise distal liimen dolumu yeterliyse fayda

gorebilecegi gosterilmistir. Erkek hastalarin cerrahiden daha ¢ok fayda gormesi,
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kadinlarda inme riskinin daha az olusu ve kadinlarda perioperatif riskin daha

ylksek olmasiyla agiklanmaktadir (99).

Cerrahi girisimin ne zaman yapilmasi gerektigi ile ilgili bir derlemede; %50-
69 darlig1 olan gegici iskemik atak ve mindr inme gegiren hastalarda cerrahi faydanin
sadece ilk 2 hafta oldugu, daha sonra medikal tedaviye istiinliigii olmadigi
gosterilmistir. %70-99 darlig1 olan erkek cinsiyette, ilk 2 haftada, cerrahi tedavi ile
mutlak risk azalmast %23, 2-4 hafta arasi yine benzer olarak %23,8 iken, kadinlarda
bu oran ilk 2 haftada %41, 2-4 hafta aras1 %6 olarak goriilmiistiir. Major inmeler
(modifiye Rankin skoru >3, MCA alaninin >1/3 enfarkt alani), progresif inmelerde

revaskiilarizasyonun 6-8 hafta ertelenmesi gerektigi gosterilmistir(100).

Endarterektomi ve stentlemeyi karsilastiran bir meta-analizde ise; karotis
stentlemede, myokard enfarktiisii (OR:0.4), kranial sinir felci gelismesi (OR:0.08),
ciddi hematom gelismesi riski (OR:0.37) ag¢isindan iistiin bulunmustur. Ancak 30
giinliik inme ve oliim orant KEA’de %S5 iken, KAS’da %8.,2 bulunmustur. 70 yas
tizerinde perioperatif risk, KAS’da KEA’ye gore 2.2 kat ytiksektir (101).

2.9. TRANSKRANIAL DOPPLER ULTRASONOGRAFI VE KLINIK
KULLANIMI

2.9.1 Transkranial Doppler Ultrasonografi

Doppler etkisi, hareketli bir kaynaktan ¢ikan sesin farkli frekanslarda
algilanmas1 ve kaydedilmesi prensibine dayanir. Ilk olarak 1842’de Avusturyal:
fizik¢i Johann Christian Doppler tarafindan tanimlanmis, daha sonra 1950’li yillarda
Satomura ve Kaneko tarafindan cihaz destegi ile kullanilmigtir. Transkranial doppler
ultrasonografi (TCD) ise ilk olarak 1982’de Rune Aaslid tarafindan kullanilmaya
baslanmis ve intrakranial vaskiiler yapilari incelemeyi basarmis, sonraki yillarda ise

gelistirilerek kullanimi genislemistir (102).

TCD kullanimimin avantajlar1  yatak bas1  uygulanabilir  olmasi,
tekrarlanabilmesi, ucuz olmasi, kontrast madde gerekmemesi, non-invaziv olmasi

olarak sayilabilir. Dezavantajlart ise, %10-15 kiside temporal pencerenin uygun
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olmamasi nedeniyle goriintii elde edilememesi, anatomik bilgi vermemesi ve yapan

kisinin tecriibesine gore yorumlama farkliliklaridir.

TCD, incelemede goriintiilenmek istenen vaskiiler yapilara gore dort farkl
akustik pencereden yapilabilir. Transtemporal, transorbital, transforaminal ve

submandibiiler pencereler goriintiillemek icin uygundur (Sekil 3).

e Transtemporal pencere: Temporal kemigin en ince yeri olan zigomatik
arkin Ust kismi ile kulagin 6n {iist kismina konularak elde edilir. Bu
pencereden; MCA, ACA, PCA ve ICA’nin terminal segmenti
degerlendirilebilir.

e Transorbital pencere: Fissura orbitalis siliperiordan goz kiiresi {izerine
konularak inceleme yapilir. Oftalmik arter (OA) ve ICA’nin sifon kismi ve
PCoA goriintiilenebilir.

e Transforaminal pencere: Ultrason probu inionun hemen altinda orta hatta
veya lateraline konularak foramen magnumdan vertebrobaziler sistem
goriintlilenebilir. VA, BA’lerin proksimal ve orta kisimlari, posterior
inferior serebellar arter (PICA) ve anterior inferior serebellar arter (AICA)
goriintiilenebilir.

e Submandibuler pencere: Ultrason probu mandibula kenarma konur ve

ICA’nin petroz kismi degerlendirilir.

Transorbital
Transtemporal

- Submandibular 1 - middie
2 - posterior

Transforaminal 3 - anterior

Sekil 3. Transkranial doppler inceleme alanlar:

(Alexandrow AV: Transcranial Doppler ultrasonography, Houston, 1998, University of Texas
Medical School)
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TCD’de normal ultrasonografiden farkli olarak daha diisiik frekansli (2 MHz)
problar kullanilir ve damar igerisindeki akimin spektral goriintiisii elde edilmeye
calisilir. Degerlendirme 6lg¢iitleri, pik sistolik hiz (Vmax), end diastolik hiz, ortalama
akim hizi (Vmean), akim yonii, dalga formunun sekli ve pulsatilite indeksidir.
Vmean= (pik sistolik hiz+2xdiastolik hiz) / 3 olarak hesaplanirken, pulsatilite indeksi
(PI) = (Sistolik hiz-diastolik hiz) / ortalama akim hiz1 olarak hesaplanir. PI, periferik
vaskiiler direnci gosterir ve normal aralig1 0,6-1,1 arasidir. Periferik direncin arttig1

kafa i¢i basing artis1 durumlarinda artarken, vazodilatasyonda diiser.

2.9.2. TCD Klinik Kullanim

e Intrakranial darlik/okliizyonlar: Intrakranial anlamli darliklarda TCD’ de
olan degisiklikler sunlardir.

» Stenotik segmentte Vmax ve Vmean artar.
» Stenoz sonrasinda tiirblilan akim goriiliir, PI poststenotik dilatasyona
bagli azalir

> Stenoz oncesinde Vmean azalir ve PI artar.

Bilateral MCA’lar arasinda yiizde elli fark olmasi stenoz lehinedir. Vmean

MCA’da 120cm/s iizerinde olmasi stenoz tanisini destekler(103).

Preokliiziv stenozlarda Vmean MCA, diger intrakranial damarlarda diisiik

bulunur.

TCD, fonksiyonel agidan da ©Onemli bilgiler verir. Ornegin, ICA
okliizyonlarinda kontralateral ACA segmentinde akim hiz1 artmasi ve ipsilateral
ACA akim yoOniiniin tersine donmesi ile ACoA’in islevsel oldugu sonucuna

varilabilir.

e Akut iskemik inme: TCD’nin akut inmede arteryel okliizyon ve derecesini
saptamadaki sensivitesi ve spesifitesi MCA lezyonlar1 icin %90’1n
tizerindedir (104). Akut iskemik inmede TCD ile darlik saptanmasi kotii
prognoz ile iliskilendirilmistir ve 6 aylik 6lim ve rekiirrensi insidansini

arttirdig1 gosterilmistir (105).
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e Vazospazm: Vazospazm, subaraknoid kanama sonrasi sik goriilen, erken
saptandig1 zaman Onlenebilir bir komplikasyondur. Subaraknoid kanamali
hastalarin %70’inde vazospazm goriiliir ve pik yaptig1 zaman araligi 4.-17.
giinlerdir. Vazospazm patogenezi tam olarak anlasilamamaistir. Uzun sureli
arteryel daralmaya neden olan ve vazodilatasyonu baskilayan maddeler,
immunoreaktif veya inflamatuar olaylar ve mekanik faktorler (araknoid
liflerin gerilmesi, pihtinin direkt basisi, trombosit agregasyonu) sorumlu
tutulmustur. TCD, yatak bast uygulanabilmesi ve tekrarlanabilmesi
avantajiyla, vazospazmin baslangicini, progresyonunu ve tedaviye yanitini

objektif olarak gosterebilir.

Vazospazm siddeti ile akim hizlarn arasinda dogrusal oranti vardir ve
MCA’da Vmean degerinin 120cm/s lizerinde olmasi tantyr destekler. Vazospazm
tedavisi sonucunda olusan hiperemiden farki, hiperemide proksimal damarlarda da
hiz artisi olmasidir. Bu ayirimi yapmak icin Vmean MCA/ V ICA ekstrakranial
olarak hesaplanan Lindegaard orani (LR) kullanilir. Bu oranin normal degeri 1.1-2.3
araliginda iken, vazospazmda 3’lin istiinde bulunur (106). Vazospazm

derecelendirmesi su sekilde siniflanmustir:

» Siddetli vazospazm: Pik sistolik akim >300 cm/s, ortalama akim hizi >200
cm/s ve LR>6

» Orta derecede vazospazm: Pik sistolik akim 250-300 cm/s, ortalama akim
hiz1 150-200 cm/s ve LR 4.5-5.9

» Hafif vazospazm: Pik sistolik akim 200-250cm/s, ortalama akim hiz1 120-
150cm/s ve LR 3.0-4.4

» Ginliik takiplerde ise >25-50 cm/sn/giin hiz1 anlamli kabul edilmistir.

e Beyin Oliimii: Kafa i¢i basincin siirekli artmasi, serebral perfiizyon
basincinin giderek azalmasi ve sonunda dolasgimin tamamen durmasi
beyin 6liimiiniin gelismesine neden olur. Beyin 6liimii tanisi klinik bir tani
olup, TCD tani i¢in gereken destekleyici testlerden biridir ve diger testlere

gore avantajli yanlari ile son donemlerde tercih edilir hale gelmistir.

33



Kafa i¢i basincin artmasi ile ilk once diastolik akim hizlar1 yavaglar ve PI
artar. Basing diastolik perfiizyon basinci ile dengelendigine diastolde akim durur ve
basincin artmasi devam ederse diastolik ters akim goriiliir. Sistolik perfiizyon basinci
ile intrakranyal basing arasindaki fark diistiikk¢e sistolik akim hizlar1 diiser ve akim
sekli degisir. Sistoliin sonlarinda akim hizl bir diisiis gdsterir. Siirecin devam etmesi
durumunda tiim akim sadece sistoliin baslangicinda ileri keskin bir pik halini alir ya
da sistoliin bir kism1 ve diastolde ters akim goriiliir. Bu paterne osilatuar akim denir.
Intrakranyal basing serebral perfiizyon basincini iizerine ¢iktiginda ise énce sistolik
bir diken ve en sonunda akim tamamen durur. Sistolik ileri akim ve net diastolik ters

akim beyin oliimii tanisi ile uyumludur.

Poularas ve ark. beyin oOliimii tanisinda TCD ile serebral anjiyografiyi
karsilastirmiglar; TKD’nin beyin 6limii tanisinda 6zgiilliigiinii %100 olarak
saptarken, taninin ilk {i¢ saatinde duyarliligin1 %75, tekrarlayan dlgiimlerde ise %100

olarak bulmuslardir(107).

e Orak hiicreli anemi: Orak hiicreli anemi, 6zellik ¢cocuklarda, distal ICA,
MCA ve ACA’da tikayici vaskiilopati yaparak iskemik infarktlara neden
olur. TCD ile akim hiz1 bakildiginda akim hizlarinin 200cm/s {izerinde
olmasi inme i¢in risk faktorii oldugu gosterilmistir(108). Orak hiicreli
anemi hastalarinda, her 6-12 ayda TCD ile hiz 6l¢iimii yapilmasi ve
yiiksek riskli hastalarda kan transfiizyonu yapilmasimnin inme goriilme
riskini %92 azalttig1 gosterilmistir (109).

e Paradoksal emboli: Paradoksal embolizm, vendz bir embolinin normal
sartlarda direkt bir gecisin olmadigi vendz sistemden arteryel sisteme
gecmesi olarak tanimlanir. En sik sebebi patent foramen ovaledir (PFO)
ve kriptojenik inmelerde 1.7-3.3 kat daha fazla tan1 almaktadir(110). PFO
tanis1 transozafageal ekokardiyografi ile konulabilmektedir ancak
TCD’nin kolay uygulanabilmesi, hasta konforu agisindan daha ideal
olmast nedeniyle, son donemlerde TCD 1iyi bir alternatif olarak

secilebilmektedir.

e TCD-Bubbles testi olarak bilinen bu testte, hastanin her iki MCA’s1

monitorize edilirken hastamin sol kolundan intravendéz, 9 cc serum
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fizyolojik ve 1 cc havadan olusan karistmmn hizli bir sekilde
karnistirllmasiyla elde edilen hava kabarciklari enjekte edilir. Normal
sartlarda vendz sistemden gecis olmayacagl icin MCA’da herhangi bir
sinyal beklenmez. Ayni islem valsalva manevrasi gibi sagdan sola santi
artirabilecek manipiilasyonlarla tekrarlanir. Tek bir kabarcigin bile
MCA’da goriilmesi sagdan sola sant var anlamina gelir ancak PFO tanisi
koydurmaz. Atriyal ve ventrikiiler septal defektler, pulmoner
arteriyovendz fistiillerde de gecis olabilir. Derecelendirme ise

mikroembolik sinyal (MES) sayisina gore su sekilde yapilir:
Grade 0: MES yok

Grade 1: 1-10 MES (kiigiik pfo)
Grade 2: >10 MES (orta boy pfo)

YV V V VY

Grade 3: Perdelenme paterni
Ozellikle perdelenme paterni goriilen hastalarda risk yiiksektir (111).

e Vazonoral iligki: Beynin bir bolgesinin calistirllmasina baglh olarak o
bolgedeki noronlarin artmis metabolik ihtiyacimi karsilamak icin kan
akimi artirthir. TCD, diger tanisal testlerden farkli olarak ucuz ve
tekrarlanabilir olmasi ile 6n plana ¢ikmaktadir. Viziel, isitsel, motor vb.
uyarilar verilirken MCA ya da PCA’dan Ol¢iim yapmak miimkiindiir
(112).

e Vazomotor reaktivite: Vazomotor reaktivite (VMR), serebral arteriollarin
vazomotor uyaranlara cevap verebilme kapasitesi olup, diisik VMR

artmis inme risk ile iligkilidir (113).

VMR, asetozalamid enjeksiyonu veya karbondioksit solutularak bakilabilir.
Karbondioksit basinci arttifinda arteriollar dilate olur ve akim hizi artar. Nefes
tutma indeksi (Breath holding index=BHI), 20 saniye nefes tutma sonrasi uygulanan

pratik bir yoldur.
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» BHI = ortalama akim hizi degisimi % / Nefes tutma siiresi (s) olarak
hesaplanir. BHI degerinin <0,69 olmas1 rezervin azaldigmi ve

kollaterallerin yetersizligi gdstermesi agisindan anlamlidir(114).

e Mikroemboli saptama: Mikroembolik sinyal (MES), damarin akim hiz
yoniinde ilerleyen hava veya trombiis parcaciklardir (Sekil 4). TCD ile
tespit edildiklerinde artefakttan ayrilmalar1 i¢in Uluslararast Hemodinami

Toplulugunun belirledigi baz1 kriterler bulunmaktadir. Bunlar:
» Kardiyak siklusta rastgele goriilmeli,

» Yiiksek intensiteli (arka plan kan akim sinyalinden 3 Db daha yiiksek)

olmall,
» Bir yone dogru hareket etmeli,
» Tipik isitsel komponenti olmalidir.

MES saptama, serebral anjiyografi, karotis stentleme veya endarterektomi gibi
girisimsel iglemlerin monitdrizasyonunda kullanilabildigi gibi, karotis stenoz ve
darliklarinin embolizasyon riskini belirlemek i¢in de kullanilabilir. MES saptama, hem
erken donem (48 saat) hem uzun donem (3.-12. ay) icin inme riskini artirir (115).
Asemptomatik ICA stenozunda, TCD ile mikroemboli saptanmasi durumunda
girisimsel tedavi ya da cerrahi diislinlilmesi gerektigi gosterilmistir (116). Ayni
sekilde medikal tedavi etkinligi ya da gerekli hallerde kombine tedavilere gecilmesi
kararinda etkili olabilir (117).
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Sekil 4. Calismaya dahil edilen hastada goriilen MES 6rnegi (oklar).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismamiza Haydarpasa Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Klinik
Arastirmalar Etik Kurulu’nun, 25 Mart 2019 tarihli ve HNEAH-KAEK 2019/37

sayil1 onay1 ile baglanmistir.

Inme veya gecici iskemik atak tanisi ile klinigimize yatan ve karotis stenozu
olan toplam 95 hasta ¢alismaya dahil edilmistir. Hastalarin karotis darlik oranlari, BT
anjiyografi ¢ekimi sonrasi NASCET simniflamasina gore yapilmistir. Karotis plak
yapilar1 ise karotis ultrasonografi sonrast Gray-Weale siniflamasina gore
belirlenmistir. Hastalarin detayli anamnezleri, risk faktorleri, medikal tedavileri ve
gorlintiillemeleri sonrasinda TCD ile mikroemboli (MES) dedeksiyonu yapilmistir.
TCD’de mikroemboli sayisi, bir bdlgede yapilan yarim saatlik, ardisik 2 izlem
sonucu ortalamasi alinarak elde edilmistir. Calismaya dahil edilen hastalardan kars1
taraf asemptomatik karotis stenozu olan 36 hastada da ayni aragtirma protokolii ile
MES taramasi yapilmistir. Dislama kriterleri olarak inme agisindan yiiksek riskli
kardiyak hastalifi olanlar, radyoterapi ya da cerrahiye bagli karotis stenozlari,
temporal penceresi uygun olmayan hastalar ve islem sirasinda tespit edilen ritim

bozukluklari se¢ilmistir.

Calismamizda DWL-multidop T digital cihazi kullanilmistir. TCD cihazi,
temporal pencerede 40-70 mm derinlikte MCA’da bas problar1 yardimi ile
sabitlenerek, yarim saat siireli ardisik 2 Sl¢iim yapilmistir ve mikroemboli sayilar
not edilmistir. MES sayilari, otomatik olarak algilanan ve artefakttan ayirt edilen
programa ek olarak, Uluslararast Hemodinami Toplulugunun MES kriterleri de g6z

Oniine alinarak tespit edilmistir.

MES sayilar ile karotis darlik oran1 ve plak yapisindaki iliskiye ek olarak,
diger risk faktorleri ile de iligkisi analiz edilmeye ¢alisilmistir. Arastirma
kapsamindaki hasta o6zelliklerine ait verilerin tanimlayici istatistiklerinde frekans,
ylizde, ortalama ve standart sapma seklinde verilmistir. Gruplarda siirekli
degiskenlerin karsilastirmadan 6nce, normal dagilim varsayiminin kontroliinde
Kolmogorov-Smirnov testi kullanilmistir. Gruplarda normal dagilim varsayiminin

karsilandig1 ti¢ ve daha fazla grup karsilastirmalarinda Tek Yonlii Varyans analizi ile
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post-hoc analiz i¢in ise Tukey testi kullanilirken, normal dagilim varsayiminin
karsilanmadig ti¢ ve daha fazla grup karsilastirmalarinda ise Kruskal-Wallis testi ile
post-hoc analiz icin ise Bonfferoni diizeltmesi ile Mann Whitney U testi
kullanilmistir. Normal dagilimin saglandigi iki grup karsilastirmalarinda ise
Bagimsiz Gruplarda t-testi ile normal dagilimin karsilanmadigi durumlarda Mann-
Whitney U testi kullanilmistir. Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda ise
Fisher Kesin Ki-kare testi kullanilmistir. Ayrica anlamli analiz gosterimlerinde
grafiklerden faydalanilmustir. Istatistiksel analizler SPSS 26 istatistik analiz yazilimi

araciligi ile yapilmistir ve p<0,05 istatistiksel olarak anlamli kabul edilmistir.

Arastirma kriterlerine uyan 95 hastaya ait Tablo 1’de goriilen veriler elde

edilmistir.

Tablo 1. Arastirma Kapsaminda Incelenen Degiskenler

Arastirma Degiskenleri

Hasta Ozellikleri Birim
Yas Ort. (£Ss.)
Cinsiyet %(n)

Stenoz Ozellikleri Birim
Darlik Yiizdesi %(n)
Gray-Weale Plak Smiflandirmasi %(mn)

Laboratuvar Gostergeleri Birim
Kolesterol Ort. (£Ss.)
Hdl Ort. (£Ss.)
Trigliserid Ort. (£Ss.)
Ldl Ort. (£Ss.)
BI12 Ort. (£Ss.)
Klinik Ozellikler Birim
Sigara Tiiketim Miktar1 %(n)
Ek Hastalik Sayis1 %(n)
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4. BULGULAR

Arastirmaya kabul edilen hastalarin yas ortalamasi 67,83 (£10,36) “tiir (44-90
yil arasi). Hastalarin %23,2’si (n=22) kadinken %76,8’1 (n=73) erkek olup toplam

hasta sayis1 95’tir (Tablo 2).

Tablo 2. Hastalarin Demografik Ozelliklerine Yénelik Bulgular

Klinik Ozellikler Ort. Ss.
Yas (44-90 Y1l Arasi) 67,83 10,36
n %
Kadin 22 23,2
Cinsiyet
Erkek 73 76,8
Tablo 3. Arastirma Kapsamindaki Hastalarin Laboratuvar Gostergelerine Yonelik
Bulgular
Gostergeler Ort. Ss.
Kolesterol (mg/dl) 177,39 36,36
Hdl (mg/dl) 52,40 29,08
Trigliserid (mg/dl) 152,84 92,36
Ldl (mg/dl) 120,96 52,05
B12 (pg/ml) 347,67 147,08

Hastalarin kolesterol ortalamasi 177,3 mg/dl (+36,36), Hdl ortalamas1 52,40
mg/dl (+£29,08,) Trigliserid ortalamas1 152,84 mg/dl (£92,36) Ldl ortalamas1 120,96
mg/dl (£52,05) ve B12 ortalamas1 347,67 pg/ml (£147,08) olarak tespit edilmistir

(Tablo 3).
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Tablo 4. Arastirma Kapsamindaki Hastalarin Sigara Kullanim Durumlarma Yo6nelik

Bulgular
Sigara Kullanim Durumu n %
Kullanmiyor 40 42,1
15- 20 paket y1l 11 11,6
21-40 paket y1l 33 34,7
41 ve ustii paket y1l 11 11,6
Toplam 95 100,0

Hastalarin %42,1°1 (n=40) sigara kullanmamaktadir. %11,6’sinin (n=11) 15-
20 paket yil, %34,7’sinin (n=33) 21-40 paket yil, %11,6’siin ise (n=11) 41 veya
daha fazla paket yil sigara kullanim Oykiisii vardir. (Tablo 4).

Tablo 5. Aragtirma Kapsamindaki Hastalarin Antiagregan Kullanimina Yonelik

Bulgular
Medikal Tedavi Durumu n %
Kullanmiyor 16 16,8
ASA 30 31,6
Klopidogrel 14 14,7
ASA ve Klopidogrel 35 36,8
Toplam 95 100,0

Hastalarin %16,8’1 (n=16) herhangi bir medikal tedavi almazken, %31,6’s1
(n=30) Asetilsalisilik asit (ASA), %14,7’s1 (n=14) Klopidogrel ve %36,8’1 (n=35)ise
hem ASA hem Klopidogrel kullanmaktadir (Tablo 5).
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Tablo 6. Arastirma Kapsamindaki Hastalarin Ek Hastaliklarinin Dagilimina Y 6nelik

Bulgular
Tiim Katimcilarda
Ek Hastalik Durumu n

%
Hastalik yok 18 18,9
HT 64 67,4
DM 38 40,0
KAH 13 13,7
HL 10 10,5
SVO 5 5,3

Hastalarin sadece %18,9’unda (n=77) ek bir hastalik yoktur. Ancak hastalarin
%67,4’linde (n=64) HT, %40,0’mmda (n=38) DM, %]13,7’sinde (n=13) KAH,
%10,5’inde (n=10) HL ve %5,3’linde (n=5) SVO 0&ykiisii bulunmaktadir (Tablo 6).

Tablo 7. Aragtirma Kapsamindaki Hastalarin Semptomatik Karotis Stenozlarinin
Ozelliklerine Yonelik Bulgular

Stenoz Ozellikleri n n %
%50-69 40 42,1
%70-79 23 242
Darlik Yiizdesi (%)
%80-89 14 14,7
%90 ve tistii 18 18,9
Tip- 1 20 21,1
Gray-Weale Plak Tip- 2 19 20,0
Smiflandirmasi Tip- 3 34 35,8
Tip- 4 22 232
Yok 45 47.4
1-2 arasi 34 35,8
MES Sayis1 3-4 arasi 8 8,4
5 ve listii 8 8,4
Toplam 95 100,0
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14,7

% 50-69 u%70-79

. mTip-1 nTip-2 mYok |1 -2 aras1
=%80-89 %90 ve iistii Tip - 3 Tip - 4 3 -4 arast 5 ve iistii
Stenoz Oranlan Plak Simif Dagilinm MES Sayis1 Dagilim

Sekil 5. Aragtirma  Kapsamindaki ~ Hastalarin ~ Semptomatik ~ Stenozlarmin
Ozelliklerine Yonelik Bulgular

Hastalarin semptomatik stenozlarinin %42,1’inin (n=40) darlik yiizdesi %50-
69 arasinda, %24,2’sinin (n=23) darlik yilizdesi %70-79, %14,7’sinin (n=14) darlik
yiizdesi %80-89 ve %18,9’unun darlik yiizdesi ise %90 ve {istii olarak belirlenmistir
(Tablo 7, Sekil 5).

Hastalarin semptomatik darliklar1 Gray-Weale plak siniflandirmasi acisindan
incelendiginde ise %21,1’1 (n=20) Tip-1, %20,0’si (n=19) Tip-2, %35,8’i (n=34)
Tip-3 ve %23,2’si (n=22) Tip-4 olarak belirlenmistir.

Hastalarin ~ semptomatik  darliklarindan  kaynakli  MES  sayilan
degerlendirildiginde ise; %47,4’linde (n=45) MES tespit edilmezken, %35,8’inde
(n=34) 1-2 aras1t MES, %8,4’tinde (n=8) 3-4 arast MES ve %8,4’linde (n=8) ise 5 ve
tistii MES tespit edilmistir.
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Tablo 8. Arastirma Kapsamindaki Hastalarin ~ Asemptomatik  Stenozlarinin
Ozelliklerine Yonelik Bulgular

Stenoz Ozellikleri n n %
%30-49 13 36,1
Darlik Yiizdesi (%) %350-69 21 58,3
%70 ve Ustii 2 5,6
Tip- 1 7 19,4
Gray-Weale Plak Tip- 2 4 11,1
Siniflandirmasi Tip- 3 12 33,3
Tip- 4 13 36,1
0 adet 26 72,2
1 adet 9 25,0
MES Say1s1 W : 238
Toplam 36 100,0

mTip-1mTip-2

@Tip-3@Tip-4 0 adet @1 adet
®%30-49 ®%50-69 ®%70 ve iisti

Stenoz Oranlar: Plak Simif Dagilim MES Sayis1 Dagilim

Sekil 6. Aragtirma Kapsamindaki Hastalarin Asemptomatik Karotis Stenozlarmin
Ozelliklerine Yonelik Bulgular

Hastalarin asemptomatik stenozlarinin %36,1’inin (n=13) darlik ylizdesi
%30-49 arasinda, %58,3’linlin (n=21) darlik yiizdesi %50-69 arasinda, %5,6’sinin
(n=2) darlik yiizdesi %70 ve iistii olarak belirlenmistir (Tablo 8, Sekil 6).

Hastalarin asemptomatik darliklar1 Gray-Weale plak siniflandirmasi agisindan
incelendiginde ise; %19,4’i (n=7) Tip-1, %11,1’1 (n=4) Tip-2, %33,3’1 (n=12) Tip-3
ve %36,1°si (n=13) Tip-4 olarak belirlenmistir.
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Hastalarin ~ asemptomatik  darliklarindan  kaynakli  MES  sayilan
degerlendirildiginde ise; %72,2’inde (n=26) MES tespit edilmezken, %25,0’inde
(n=9) 1 adet MES, %2,8’inde (n=1) 2 adet MES tespit edilmistir.

Hastalardaki semptomatik darliklarda MES sayilar, darlik yiizdeleri
acisindan istatistiksel olarak anlamh farklilik gdstermektedir (X*=27,836, p<0,001).

Tablo 9. Semptomatik Karotis Darliklarinda MES Sayilarinin Darlik Yiizdeleri
Agisindan Degerlendirilmesi

MES Sayisi
1-2 -4 Toplam X2
Yok 3 5 V? p p
arasl arast usta
26 13 1 0 40
%350-69
% 65,0 32,5 2,5 0,0 100,0
0 7073 13 7 3 0 23
Stenoz 8 % 565 304 130 00 100,
Yiizdesi 3 E 5 : ” 27,836 <0,001
(%) %380-89
% 214 429 14,3 21,4 100,0
n 3 8 2 5 18

%90 ve tlistii
% 16,7 44.4 11,1 27,8 100,0

100%
0% 27,8
80% ’
70% Im

§ 60%

2 50%

N

S 40%

30%
20%
L

0%
% 50-69 Aras1 % 70-79
Stenoz Oranlan

X
&0
IO
)
el

%90

EMES Yok ®1-2arasiMES ®@3-4arasit MES 5 veiistii MES

Sekil 7. Semptomatik Darliklarda MES Sayilarimin Stenoz Oranlar1  Agisindan
Degerlendirilmesi
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Darlik seviyesi %50-69 olan semptomatik karotis darliklarinin %65,0’inde

(n=26) hi¢ MES tespit edilmemisken, %35’inde (n=14) MES tespit edilmistir. Ancak

%90 ve {istii semptomatik darlik olan katilimcilarin %16,7’sinde MES tespit

edilmemis, ayrica %27,8’inde (n=5) 5 ve lstli sayirda MES goriilmiistiir. (Tablo 9,

Sekil 7).

Tablo 1. Semptomatik  Darliklarda
Smiflandirmasi Ag¢isindan Degerlendirilmesi

MES

Sayilarinin

Gray-Weale Plak

MES Sayisi
1-2  3-4  5ve Toplam X2 P
Yok e
arasi arasi ustu
. n 3 7 4 6 20
Tip 1
% 15,0 35,0 20,0 30,0 100,0
Tin 2 n 4 11 2 2 19
1
Gray-Weale P2 o0 211 579 105 105 100,0
Plak 33,300 <0,001
Smiflandirmast Tjp 3 2 ? 2 " 34
% 67,6 26,5 5,9 0,0 100,0
. n 15 7 0 0 22
Tip 4
% 68,2 31,8 0,0 0,0 100,0

X2?=Fisher Kesin Ki-kare testi

Hastalardaki semptomatik darliklarda MES sayilari, Gray-Weale Plak

siniflandirmasi  agisindan istatistiksel anlamli

(X?=33,300, p<0,001).

100%
90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

Yiizde (%)

Tip-1

Tip-2

olarak farklilik gdstermektedir

Tip-3

Plak Smiflandirmasi

mMES Yok ®1 -2 arast MES

3 - 4 arast MES

Tip-4

M5 ve iisti MES

Sekil 8. Semptomatik Darliklarda MES Sayilarinin Gray-Weale Plak Siniflandirmasi

Acisindan Degerlendirilmesi
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Tip-4 semptomatik darliklarin %68,2’sinde (n=15) MES yokken, Tip-1
darliklarda bu oran sadece %15,0’tir (n=3). Ayrica Tip-1 semptomatik darliklarin
%20,0’sinde (n=4) 3-4 arasi ve %30’sunda (n=6) 5 ve tlstii MES tespit edilmistir.
Tablo 10’da da goriilduigii tizere MES sayisin1 goriilme sikiligi sirasiyla Tip-1, Tip-2,
Tip-3 ve en az Tip-4 seklindedir (Sekil 8).

Tablo 2. Arastirma Kapsamindaki Hastalarin Laboratuvar  Gostergelerinin
Semptomatik Darlik MES Sayis1 Ac¢isindan Degerlendirilmesi

Gostergeler MES Sayisi n Ort. Ss. p Post Hoc

Yok 45 173,82 36,46
1- 2 Arasi 34 176,15 36,83

Kolesterol 3- 4 Arasi 8 191,63 35,78 0,491F -
5 ve Ustii 8 188,50 35,55
Toplam 95 177,39 36,36
Yok 45 51,60 30,22
1- 2 Arasi 34 55,74 32,26

Hdl 3- 4 Arasi 8 43,38 17,25 0,4861 -
5 ve Ustii 8 51,75 16,54
Toplam 95 52,40 29,08
Yok 45 160,47 120,25
1- 2 Arasi 34 143,26 61,44

Trigliserid 3- 4 Arasi 8 158,50 44,93 0,5731 -
5 ve Ustii 8 145,00 54,05
Toplam 95 152,84 92,36
Yok 45 124,18 68,45
1- 2 Arasi 34 113,59 32,83

Ldl 3- 4 Arasi 8 127,00 28,68 0,5671 -
5 ve Ustii 8 128,13 24,49
Toplam 95 120,96 52,05
Yok 45 396,62 146,87
1- 2 Arasi 34 310,21 126,05

B12 3- 4 Arasi 8 323,88 165,13 0,003%  1-4**U
5 ve Ustii 8 255,38 141,86
Toplam 95 347,67 147,07

F: Tek Yonlii Varyans Analizi, H:Kruskal Wallis H Testi, U: Mann Whitney U Testi,
*p<0,05, **p<0,01, ***p<0,001
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Hastalarin kolesterol, Hdl, trigliserid, Ldl seviyelerinin semptomatik karotis

stenozunda MES sayilar1 agisindan istatistiksel anlamli farklilik gostermedigi tespit

edilmistir (p>0,05).

500

396,62

400
300
200
100

0

HYok W 1-2Aras:

B12 Seviyesi

310,21

IJ ‘ | )

MES Sayilan

323,88

M3 -4 Arasi3 @5 ve Ustii

Sekil 9. Arastirma Kapsamindaki Hastalarin B12 Seviyelerinin Semptomatik Darlik
MES Sayis1 Agisindan Degerlendirilmesi

Hastalarin B12 seviyeleri semptomatik karotis stenozunda MES sayilar

acisindan istatistiksel anlamli farklilik gostermektedir (p=0,003). Yapilan ikili

karsilastirmalar sonucunda, semptomatik karotis stenozunda hi¢ MES tespit
edilmeyen hastalarin 396,62 (£146,87), B12 seviyeleri, 5 ve tistii MES tespit edilen
hastalarin B12 seviyelerinden 255,38 (+141,86) istatistiksel anlamli olarak daha

yiiksek seviyede tespit edilmistir (p<0,01) (Tablo 11, Sekil 9).

Tablo 3. Semptomatik Karotis Darlik MES Sayilarinin Sigara Tiiketim Miktar
Acisindan Degerlendirilmesi

MES Sayisi
Sigara igme Durumu 1-2  3-4 5ve Toplam X? p
Yok e
arasl1  arasi  ustu
Kullanmiyor n 20 11 4 5 40
% 50,0 27,5 10,0 12,5 1000
15-20 paket n 7 4 0 0 11
iiketi 1l % 63,6 364 0,0 0,0 100,0
A}.’llk Tiiketim Y 0 6,594 0,434
Miktar: 21-40 paket n 13 15 2 3 33
yil % 394 455 6,1 9,1 100,0
41 ve lsti n 5 4 2 0 11
yil % 45,5 364 182 0,0 100,0

X2=Fisher Kesin Ki-kare testi
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Hastalarin semptomatik darlik MES sayilari, sigara tiiketim miktar1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik gdstermemektedir (X°=6,594, p=0,434)
(Tablo 12).

Tablo 4. Semptomatik Darlik MES Sayilarmmin Ek Hastalik Sayilar1 Agisindan

Degerlendirilmesi
MES Sayisi
Ek Hastabk Durumu Yok 1-2 3-4 5ve Toplam X2 p
arasi arast usti
Yok n 10 6 1 1 18
% 55,6 333 5,6 5,6 100,0
1 Adet n 10 19 5 4 38
Ek Hastalik % 26,3 50,0 13,2 10,5 100,0 21,169 0,004
Sayisi 2Adet n 21 5 1 0 27
% 77,8 18,5 3,7 0,0 100,0
3.4 n 4 4 1 3 12

Adet % 333 33,3 8,3 25,0 100,0

X%=Fisher Kesin Ki-kare testi

Hastalarin semptomatik darlik MES sayilari, ek hastalik sayilar1 acisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farkliik gdsterdigi tespit edilmistir (X?>=21,169
p=0,004) (Tablo 13).

100%
0,
90% 8.3
80% .
70% l ‘ 25
—_ 3,7
£ 60% — Reasilios
= 50%
:E 40%
30%
20% LS
0 Lssf
0%
MES Yok 1-2arasiMES 3 -4 aras1t MES 5 ve iistiit MES

Ek Hastalik Sayis1

MYok @] Adet w2 Adet w3-4 Adet

Sekil 10. Semptomatik Karotis Darlik MES Sayilarinin  Ek Hastalik Sayilari
Acisindan Degerlendirilmesi
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Hastalardan semptomatik karotis stenozunda hi¢ ek hastaligi olmayanlarin
%55,6’sinda (n=10) MES tespit edilememisken, 3-4 aras1 ek hastaligi olan da bu
oran %33,3’tlir (n=4). Ayrica 3-4 ek hastaligi olan hastalarin %25,0’inde (n=3) 5 ve
iistiit MES tespit edilmistir (Sekil 10).

Tablo 5. Semptomatik Darlik MES Sayilarinin Antiagregan Kullanim Durumu
Acisindan Degerlendirilmesi

MES Sayisi

Antiagregan Kullanim 5
1-2  3-4 5ve Toplam X p

Durumu Yok
arast1  araslt usti

n 9 5 1 1 16
Kullanmiyor

% 56,3 313 6,3 6,3 100,0

n 15 15 0 0 30
ASA

% 50,0 50,0 0,0 0,0 100,0

Antiagregan 21,084 0,004

n 7 7 0 0 14
Klopidogrel

% 50,0 50,0 0,0 0,0 100,0
ASA VE n 14 7 7 7 35

Klopidogrel % 40,0 20,0 200 20,0 100,0

X?=Fisher Kesin Ki-kare testi

Antiagregan kullanmayan hastalarin %56,3’tinde (n=9) hi¢ MES tespit
edilmemigken, bu oran ASA kullanan hastalarda %50 (n=15), klopidogrel kullanan
hastalarda %50 (n=7) ve ASA ve klopidogrel kullanan hastalarda ise %40 (n=7)
olarak tespit edilmistir (Tablo 14, Sekil 11). Bu verilere gore antiagregan kullanimi

ile MES sayis1 azalmasi arasinda iligki gosterilememistir.
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Sekil 11. Semptomatik Karotis Darlik MES Sayilarinin Antiagregan Kullanim
Durumu Acisindan Degerlendirilmesi

Tablo 6. Semptomatik Karotis Darlik MES Sayilarinin Statin Kullanim Durumu

Acisindan Degerlendirilmesi

MES Sayisi
Statin Kullanim Durumu Y 1-2 3-4  5ve Toplam X2 p
Yo
aras1  arasl ustu

n 40 33 7 5

Kullanmiyor
% 47,1 38,8 8,2 5,9

Statin 7,230 0,045

n 5 1 1 3

Kullantyor
% 50,0 10,0 10,0 30,0

X2?=Fisher Kesin Ki-kare testi

Statin kullanmayan hastalarin %47,1’tinde (n=40) MES tespit edilmemigken,

bu oran statin kullanan hastalarda %50 (n=5) olarak tespit edilmistir (Tablo 15, Sekil

12). Bu bulgulara gore statin kullanan hastalarda MES sayisinin daha az seviyede

olmadig1 goriilmektedir.
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Sekil 12. Semptomatik Darlik MES Sayilarinin Statin Kullanim Durumu Agisindan
Degerlendirilmesi

Tablo 7. Asemptomatik Darliklarda MES Sayilarinin Darlik Yiizdeleri Agisindan

Degerlendirilmesi
MES Durumu
Toplam  X? p
Yok Var
n 13 0 13
%30-49
% 100,0 0,0 100,0
Stenoz Yiizdesi n 13 8 21
%50-69 11,078 0,001
(%) % 61,9 38,1 100,0
%70 ve n 0 2 2
uistii % 0,0 100,0 100,0

X2=Fisher Kesin Ki-kare testi

Hastalardaki asemptomatik darliklarda MES sayilari, stenoz ytizdeleri
acisindan istatistiksel anlamli olarak farklilik gdstermektedir (X?=1,078, p<0,001).
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Stenoz Oranlarn

MMES Yok ®mMES Var

Sekil 1. Asemptomatik Darliklarda MES Sayilarinin Stenoz Yiizdeleri Agisindan
Degerlendirilmesi

Darlik seviyesi %30-49 olan asemptomatik karotis darliklarinda (n=13) MES
tespit edilmemisken, %50-69 darlik olan hastalarda MES bulunmama orani %61,9
(n=13) olarak bulunmustur. Ancak darlik seviyesi %70 ve iistii olan hastalarin
%100’tinde (n=2), %50-69 olan hastalarin %38,1’inde MES bulunmus; darlik orani
%30-49 olan hastalarda ise MES tespit edilmemistir. Elde edilen verilere gore darlik
yiizdesi artikg¢a tespit edilen MES sayisi da artmaktadir (Tablo 16, Sekil 13).

Tablo 8. Asemptomatik Karotis Darliklarinda MES Sayilarinin Gray-Weale Plak
Siniflandirmasi Agisindan Degerlendirilmesi

MES Durumu
Toplam  X? p
Yok Var
n l 6 7
Tip 1
% 143 85,7 100,0
Tip 2 ! 2 2 4
- ip
Gray-Weale . 50,0 500 1000
Plak 17,359 <0,001
Simflandirmast 1, 3 n 10 2 12
% 833 16,7 100,0
n 13 0 13
Tip 4
% 100,0 0,0 100,0

X?=Fisher Kesin Ki-kare testi
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Hastalardaki asemptomatik darliklarda MES sayilari, Gray-Weale Plak
siiflandirmas1 agisindan istatistiksel anlamli olarak farklilik gostermektedir

(X*=17,359, p<0,001).
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Sekil 14. Asemptomatik  Darliklarda MES  Sayilarinin  Gray-Weale  Plak
Siniflandirmast A¢isindan Degerlendirilmesi

Tip-4 asemptomatik darliklarda (n=13) MES yokken, bu oran Tip-3
darliklarda %83,3 (n=10), Tip-2 darliklarda %50 (n=2) ve Tip-1 darliklarda ise
%14,3 (n=1) tiir. Ancak Tip-1 darliklar1 %85,7’sinde (n=6), Tip-2 darliklarin
%50’sinde (n=2) ve Tip 3 darliklarin ise %16,7’sinde MES tespit edilirken, Tip-4
darliklarda MES tespit edilmemistir. Elde edilen verilere gore MES sayisin1 goriilme

sikilig1 sirasiyla Tip-1, Tip-2, Tip-3 ve en az Tip-4 seklindedir (Tablo 17, Sekil 14).

Tablo 9. Arastirma Kapsamindaki Hastalarin Laboratuvar  Gostergelerinin
Asemptomatik Darlik MES Sayist Ac¢isindan Degerlendirilmesi

Gostergeler MES Sayisi n Ort. Ss. t p
Kolesterol (mg/dl) oK P
R BT
Trigliserid (mg/dl) 1{/21; ?(6) g;:i(z) 1338(?’7385 0,900 0,375
R A
prgem W TR o

t: Bagimsiz Gruplar igin t-testi
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Aragtirma kapsamindaki hastalarin  kolesterol, Hdl, trigliserid, Ldl
seviyelerinin asemptomatik karotis darlik MES sayilar1 agisindan istatistiksel anlamli

farklilik gostermedigi tespit edilmistir (p>0,05) (Tablo 18).

400 377,81

350
o 300
wn
2250
& 200
150
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248.,4

MES Olma Durumu
®mYok ®Var

Sekil 15. Arastirma Kapsamindaki Hastalarin  Laboratuvar  Gostergelerinin
Asemptomatik Darlik MES Sayis1 Acisindan Degerlendirilmesi

Hastalarin B12 seviyeleri asemptomatik darlik MES sayilarinin acisindan
istatistiksel anlamli farklihik gdstermektedir (t=2,611, p=0,013, Sekil 15).
Asemptomatik darliklarda MES tespit edilmeyen hastalarin 377,81 pg/ml (£139,56),
B12 seviyeleri, MES tespit edilen hastalarin B12 seviyelerinden 248,40 pg/ml
(x113,56) istatistiksel anlamli olarak daha yiiksek seviyede tespit edilmistir
(p=0,013).

Tablo 10. Asemptomatik Karotis Darlik MES Sayilarinin Sigara Tiiketim Miktari
Acisindan Degerlendirilmesi

MES Durumu

Si i D Topl X2
igara Icme Durumu Yok Var oplam p
n 13 8 21
Kullanmiyor
% 61,9 38,1 100,0
n 1 1 2
L 15- 20 paket o 50.0 50.0 100.0
A)jllk Tiiketim ° > ’ 2 4,178 0,217
Miktar: n 7 1
21-40 paket
% 87,5 12,5 100,0
.. .. n 5 0 5
41 ve isti
% 100,0 0,0 100,0

X?=Fisher Kesin Ki-kare testi
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Hastalarin asemptomatik darlik MES varligi, sigara tiiketim miktar1 agisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farklilk gdstermemektedir (X*=4,178, p=0,217)
(Tablo 19).

Tablo 11. Asemptomatik Karotis Darlik MES Sayilarinin Ek Hastalik Sayilari
Acisindan Degerlendirilmesi

MES Durumu
Ek Hastalik Durumu Toplam X2 p
Yok Var
n 6 0 6
Yok
% 100,0 0,0 100,0
n 6 6 12
1 Adet
Ek Hastahk % 50,0 50,0 100,0
5,002 0,163
Sayisi n 6 2 8
2 Adet
% 75,0 25,0 100,0
n 8 2 10
3-4 Adet
% 80,0 20,0 100,0

X2=Fisher Kesin Ki-kare testi

Hastalarin asemptomatik darlik MES varligi, ek hastalik sayilar1 acisindan
istatistiksel olarak anlamli bir farkhiik gdstermemektedir (X°=5,002, p=0,163)
(Tablo 20).
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5. TARTISMA

Ik olarak 1990 yilinda M.P. Spencer’m TCD mikroemboli dedeksiyonu
hakkinda makalesinin yayinlanmasi sonrasi bu alanda caligsmalar devam etmistir.
TCD’nin kolay uygulanir, tekrarlanabilir ve ekonomik olmasi; biitiin diinyada en ¢ok

dizabiliteye neden olan serebrovaskiiler hastaliklarda kullaniminin 6niinii agmistir.

Ritter ve ark., 14 calismanin sonuglariyla yayinladiklari derlemede, 586
semptomatik karotis stenozu olan hastada MES pozitif olma sikligin1 %43, 1066
asemptomatik karotis stenozu olan hastada ise MES pozitif oranin1 %10 bulmuslardir
(118). Bizim c¢alismamizda semptomatik hastalarda MES pozitif oran1 %52,6 iken,
asemptomatik hastalarda bu oran %27,8’dir. MES pozitif olma orani ile karotis
stenozu derecesi ile arasinda anlamli bir iliski gostermislerdir (p<0.0001). Bizim
caligmamizda da benzer sekilde karotis stenozu derecesi ile MES sayilar1 arasindaki
iligki saptanmustir (p<0.001). Derlemede, MES pozitif ve MES negatif hastalar inme
riski agisindan takibe alinmis ve MES pozitif hastalarda inme siklig1 anlamli yiiksek

bulunmustur (OR: 7.5 %95 CI: 3.6-15.4; p<0.001).

Karotis plaklarinin darlik oranindan bagimsiz olarak, plak tipleri de MES
olusumunda rol oynayabilir. Zuromskis ve arkadaglarinin yaptigi bir ¢aligmaya 197
semptomatik karotis stenozu olan hasta dahil edilmis ve Gray-Weale skalasina gore
plak tipleri belirlenmistir(119). Karotis plak tipleri ile MES pozitif olma orani
arasinda iliski gosterilememis olsa da daha sonra, Tip 1 ve 2 predominant ekolusent,
Tip 3 ve 4 predominant ekojenik olarak gruplandirilmis ve MES pozitif olma orani
ile iliski gosterilmistir (p=0.07). Bizim calismamizda da MES pozitif olma orani
sirastyla Tip 1,2,3,4 olarak siralanmis ve istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
(X?=33,300, p<0,001). Calismada ayrica yas, cinsiyet, sigara igme, hipertansiyon,
hiperlipidemi ile MES pozitifligi iliskisi arastirilmis ve anlamli bulunmamistir.
Bizim ¢alismamizda da sigara kullanimi, hiperlipidemi ile MES sayilar1 arasinda
iliski bulunamamustir ancak hipertansiyon, diyabetes mellitus, hiperlipidemi, koroner
arter hastaligi gibi ek hastalik sayisi arttikca MES sayisinin arttigir gosterilmistir
(p=0.004). Calismamizda hi¢ ek hastalifi olmayan semptomatik karotis stenozlu

hastalarin %55,6’sinda (n=10) tespit edilen MES yokken, 3-4 arasi ek hastalig1
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olanlarda bu oran %33,3’tlir (n=4). Ayrica 3-4 ek hastaligt olan hastalarin

%25,0’inde (n=3) 5 ve iistii MES tespit edilmistir.

Topakian ve arkadaglarimin yaptigi bir diger ¢alismada ise, asemptomatik
karotis stenozunda ekolusent plaklardaki goriilen mikroembolik sinyallerin yillik
inme riskine etkisi gosterilmeye calisilmistir (120). Toplam 435 hastanin dahil
edildigi calismada, %70 den fazla asemptomatik karotis stenozu olan hastalar dahil
edilmis, demografik Ozellikleri belirlenmis ve plak tiplerine gore ayrilmislardir.
TCD ile mikroemboli sayilan 428 hastanin 73’{inde (%17,1) MES saptanmis, MES
ile plak tipi ve darlik derecesi arasinda anlamli iliski gdsterilememistir (p=0.207).
Ancak ekolusent plaklardaki yillik inme riskinin anlamli yiiksek oldugu bildirilmistir
(hazard ratio (HR) 6.43, %95 CI, p=0.019). Aymi hastalarda MES pozitif
bulundugunda ise riskinin daha ¢ok arttig1 gosterilmistir (HR 10.61, %95, P=0.0003).
Sadece ekolusent plaklarda inme i¢in pozitif prediktif deger %9,9 iken, MES
goriildiigiinde ise bu oranin %18,5 oldugu gosterilmistir. Bizim c¢alismamizda
asemptomatik karotis stenozu olan 36 hastada; Tip-4 asemptomatik darliklarin
(n=13) higcbirinde MES yokken, bu oran Tip-3 darliklarda %83,3 (n=10), Tip-2
darliklarda %50 (n=2) ve Tip-1 darliklarda ise %14,3 (n=1) oldugu goriilmiis olup,
ekolusent plaklarda MES pozitif olma oraninin arttig1 gosterilmistir (p<0.001).

Asemptomatik karotis stenozlariyla ilgili Spence ve ark. yaptig1 bir calismada
ise %60’dan fazla stenozu olan 319 hasta calismaya dahil edilmistir ve MES
pozitifligi ile inme riski arasindaki iliski arastirilmustir (17). Ik yapilan baz TCD
incelemesinde MES pozitif olan hastalarda 1.y1lda yapilan incelemede MES pozitif
orant %34,4 olup, baslangigta MES negatif olanlarda bu oran %1,4 bulunmustur
(p<0.0001). MES pozitif olan grupta 1.y1lda inme insidans1 %15,6 iken, MES negatif
grupta %1 olarak goriilmistiir (p<0.0001). MES sayilar1 ile antiagregan, statin

kullanimi ve sigara disindaki risk faktorleri ile anlamli iligki gosterilememistir.

Semptomatik ve asemptomatik karotis stenozlarinda endovaskiiler tedavi ile
en iyl medikal tedavi se¢imi tartisilirken, statin tedavisi ile iskemik inmeye neden
oldugu bilinen MES sayiminin degisimi gosterilmek istenmistir. Safouris ve ark.
yayinladigr meta-analizde, 8 calismadan toplam 610 hastaya bakilmis ve statin

tedavisi ile MES sayisinin degisimi incelenmistir (121). 610 hastanin %54 statin
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tedavisi almakta olup, ¢alismalar arasinda heterojenite bulunmakla beraber (I1>=52%)
alan grupta MES sayis1 anlaml diisiik bulunmustur. (risk ratio=0.67; 95% CI, 0.45-
0,98) Alt grup analizlerde ise yiiksek doz statin tedavisiyle (atorvastatin 80 mg ya da
rosuvastatin 40 mg giinliik) heterojenite olmadan MES sayisinin anlamli diisiik
oldugu gosterilmistir. (risk ratio=0.23; 95% CI, 0.006-0.88) Statinlerle ilgili bir diger
calisma ise Spence ve ark. tarafindan yapilmistir(122). Toplam 468 hastanin dahil
edildigi calismada statin tedavi dncesi MES goriilme oran1 %12,6 iken, tedavi sonrasi
bu oran %3,7 ye diismiistiir (p<0.001). Bizim c¢alismamizda ise toplam 95 hastanin
yalnizca 10 tanesi statin tedavisi almakta olup, alan ve almayan gruplar arasinda

istatiksel fark gosterilememistir (p=0.045).

Karotis ultrasonografi, her ne kadar smiflandirmaya ve objektif bulgulara
dayali olsa da kullanici yorumu igerdiginden, caligmamizda hastalar yalniz bir
radyolog tarafindan degerlendirildi. Mitchell ve ark. ise yayinladiklar1 ¢aligmada;
daha objektif olmasi1 adina plak histopatoloji bulgular1 ve MES sayilar1 arasindaki
iliskiye bakmislardir(123). Calismaya karotis endarterektomi yapilacak 60 hasta
kabul edilmis olup (37 semptomatik, 23 asemptomatik), islem 6ncesi MES sayilari
kayit altina alinmigtir. Hastalarda endarterektomi sirasinda deneyimli bir cerrah
tarafindan ilser derinligine gore cerrahi iilserasyon skoru hesaplanmistir. Bu
skorlamaya gore mikroskopla goriilebilenler 1, daha kiigiik biiyiitme ile
goriilebilenler 2, intermedia derinliginde olanlar 3, arteryel duvar media tabakasina
gelen ve 3 mm’den derin olanlar 4 puan almaktadir. Endarterektomi sonrasi ise
plaklar; AHA oOnerileri uyarinca histolojik kalsifikasyona sokulmuslardir. Buna gore
hemosiderin ve inflamasyon yoksa 0, minimal ise 1, orta derecede ise 2 ve yaygin ise
3 olarak siniflanmaktadir. Caligma sonuglarina gore 23 asemtpomatik hastanin
5’inde, 37 semptomatik hastanin 10 unda MES saptanmistir ve istatiksel anlamda
fark yoktur (p=0.88). MES sayilar1 ile {ilserasyon skoru arasindaki iliski ise,
semptomatik ya da asemptomatik olmasindan bagimsiz olarak anlamli bulunmustur
(p=0.034) ve iilserasyon skorundaki 1 basamak yiikselmenin MES bulunma
olasiligmi 5,86 kat arttirdigr gosterilmistir (95% CI 1.55, 43.4). Histopatolojik
siniflama ile MES sayilar1 arasinda ise anlaml iligki gdsterilememistir (p> 0.05). Bu
calisma, diger ¢alismalarin aksine semptomatik ve asemptomatik karotis stenozlari

arasinda fark bulamamistir ancak kisithiliklart arasinda emboli nedeni olabilecek
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atriyal fibrilasyon gibi kalp hastaliklarin1 dislamamasi yer alir. Bizim ¢alismamizda
ilsere plaklar not edilmemistir ancak iilsere plaklarin Tip 1 ve Tip 2 plaklar oldugu
bilinmektedir ve ¢alismamizda bu plaklarda MES’lerin daha sik oldugu istatiksel

olarak gosterilmistir.

Ulsere plaklarla ilgili bir diger ¢aliyma ise Madani ve ark. tarafindan
yayinlanan 3D ultrasonografi destekli ¢alismadir. Asemptomatik karotis stenozu ile
takip edilen (stenoz orani>%60) toplam 253 hastanin, 3D ultrasonografi yardimai ile
karotis iilsere plak sayis1 not edilmis, TCD ile mikroemboli dedeksiyonu yapilmis ve
daha sonra hastalar inme, 6liim acisindan 3 yil izleme alinmislardir. Calisma sonunda
2 ve lizeri iilsere plagi olan 42 hastanin 6’sinda (%14,3) mikroemboli tespit edilirken,
2‘nin altinda iilsere plagin olamin 211 hastanin 9’unda (%4,3) mikreomboli tespit
edilmistir ve istatistiksel olarak anlamli bulunmustur (p=0.02). 2 ve {izeri iilsere plagi
olan ve TCD de mikroemboli saptanan hastalarda, 3 yillik izlemde inme, 6liim ve

gecici iskemik inme oraninin yiiksek oldugu goriilmiistiir (%26,7 vs %3,8, p=0.004).
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6. SONUC

Karotis plaklar1 ve darliklari, inme igin bilinen risk faktoriidiir ve en dogru
tedavi i¢in ¢aligmalar devam etmektedir. Son donemde yapilan ¢aligmalarda medikal
tedavinin etkinliginin arttiginin gosterilmesi, karotis stentleme ve endarterektomiye
bagli komplikasyonlarin goriilmesi sonras1t hastalar i¢in en dogru secim

tartisilmaktadir.

2018 ESVS (European Society for Vasculer Surgery) kilavuzuna gore;
asemptomatik karotis stenozunda TCD ile MES saptanmasi inme icin yiiksek risk

faktoriidiir ve bu hastalarda KAS de klas 2b, seviye B olarak tavsiye edilmektedir.

Bu calismada oncelikle karotis plak yapist ve darlik oranlarimin MES ile
iliskisini gdstermek amaglanmistir. Calisma sonucunda, plaklardaki ekolusent ve
darlik oranmi arttikca MES goriilme sikliginin arttigini istatiksel olarak gosterilmistir.
MES pozitif olan hastalarda inme sikliginin arttiginin gosterilmesi ile birlikte, TCD
ile yiiksek riskli hastalar1 belirlemenin, tedavi stratejisi agisindan 6nemli oldugunu

diisiinmekteyiz.
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7. CIKAR CATISMASI

Yazarlar tezi yazan, tez danigsmani ve tez yazim siiresi boyunca katki saglayan

ve ilerleyen zamanlarda bilimsel arastirma makalesi olarak diizenlenerek
yazilirken isminin yer alacagi sahislar arasinda karar vermelerini uygunsuz sekilde
etkileyebilecek tarzda yazi ile alakali maddi ve manevi ¢ikar catismasi yoktur. Yazi
ile ilgili olarak hi¢bir kurulustan destek alinmamis olup, bu calisma uzmanlik tezi

kapsaminda yiiriitiilmiistiir.
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9. OZGECMIS

I- Bireysel Bilgiler

Adi-Soyadi : Ugur Burak SIMSEK
Dogum yeri ve tarihi

Uyrugu . T.C

Medeni durumu : Bekar

Askerlik durumu : Muaf

fletisim adresi ve telefonu

Eposta

Yabanci dili . Ingilizce

II- Egitimi (tarih sirasina gore yeniden eskiye dogru)

Gtilhane Askeri Tip Fakiiltesi : 2007-2013
Samsun Anadolu Lisesi :2003-2007
50. Y1l {lkdgretim Okulu : 1995-2003

I11- Unvanlan (tarih sirasina gore eskiden yeniye dogru)

Tip doktoru-2013

IV- Mesleki Deneyimi
GATA Stajyer Boliik Komutanligi — Tbp. Tgm. / ANKARA (2013 -2014)
51’inci Mot. P. Tug. Loj. Des. K.lig1 ASM Bastabipligi-TUNCELI (2014-2016)

V- Uye Oldugu Bilimsel Kuruluslar
Tiirk Noroloji Dernegi

VI- Bilimsel ilgi Alanlar
Ulusal Makeleler:

e Giiven BB, Simsek UB, Sezer NA, Giiner T, Yurtsever F, Ersoy A. Repeated

blood patch treatment in a patient with spontaneous intracranial hypotension.

Anestezi Derg. 2019;27(2):70-4.
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Uluslararas1 Makeleler
e Atmaca MM, Simsek UB, Midi I, Aliev R, Aytac E, Kocaturk M. Diffuse
alveolar hemorrhage following intravenous thrombolytic treatment in acute

ischemic stroke: a case series. Neurol Sci. 2020;41(1):233-7.

Ulusal Toplantilarda Sunulan Bildiriler

1. Biilbiil Nazli Gamze, Simsek Ugur Burak, Giilcelik Tuba, Balta Ahmet Ziya,
Togrol Rifat Erdem, Mehmet Fatih Ozdag (2018). Antikoagiilan Tedavi Sonrasi
Gelisen Rektus Kilif Hematomu. Tiirk Noroloji Dernegi 54. Ulusal Kongresi
(Ozet bildiri/Poster) No: EP-64

2. Biilbiil Nazli Gamze, Simsek Ugur Burak, Kose Ercan, Demir Serkan, Togrol
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Néroloji Dernegi 54. Ulusal Kongresi (Ozet bildiri/Poster) No:EP- 263

3. Simsek Ugur Burak, Biilbiil Nazli Gamze, Serim Dirlik Burcu, Isik Emine
Goknur, Giiven Biilent Baris, Urhan Muammer, Togrol Rifat Erdem, Ozdag
Mehmet Fatih (2018). Epidural Yama ile Bas Agris1 Diizelen iki Spontan
Intrakranial Hipotansiyon Olgusu. Tiirk Noroloji Dernegi 54. Ulusal Kongresi
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4. Simsek Ugur Burak, Biilbiil Nazli Gamze, Kose Ercan, Dinger Alp, Mazman
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10. EKLER

EK 1. TEZ KONUSU ONAY FORMU

Evrak Tarih ve Sayisi: 30/01/2019-E,3627

' VAR

SAGLIK BILIMLERT UNIVERSITES!
Thp Fakiltesi Dekanlif

Sayr :48B65165-302.14.01
Konu : Dr. Ugur Burak SIMSEK" in Tez
Kaonusu Onay)

ISTANBUL SULTAN ABDULHAMID HAN SAGLIK UYGULAMA VE ARASTIRMA
MERKEZ! MUDURLUGUNE

Hastanenizde Noroloji Kliniginde uzmanlik ogrencisi olan Dr, Ugur Burak SIMSEK'
in tez konusu uygun bulunmus olup ongy formu ve 2 (1ki) adet hakem degerlendirme formu Ek'te
sunulmusgtur.

Gerefini bilgilerinize rica ederim.

e~-imzahdir
Prof. Dr. Ali Thsan TASCI
Dekan V,
Adres: Mekieh+ Tibbiye-t Sahans Kaflivew, Tibbiys Cad, No:38 Selimiye Bilgl ipe: P CEYLAN
Telefoe 0276 418 96 16 Fuksd 21641856 20 Unvani: Vien Cirdy Persaneli V

Elokmonik Ag-hitp:/ybo adu
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SAGLIK BiLIMLERiI UNIVERSITESI
TIP FAKULTESI DEKANLIGINA

Adi Soyadi Dr. Ugur Burak Simsek
Uzmanhk Dali{Anadal) Naroloji
Uzmanlik Egitim Kurumu: | 5.B.U. Sultan Abdilhamid Han SUAM Néroloji Klinigi

Yukarida kimlik bilgileri belirtilmis tipta uzmanlik dgrencisinin Tez konusu, Akademik Kurulumuzda
degerlendirilmis, alinan karar agagida belirtiimistir,

Anabilim Dali Bagkani

Prof.Dr. Serap Ugler

Akademik 25.01.2018

Kurul Karar

Tarihi:

Karar No:

Tez { x ) Uygundur,

Konusu: { ) Elestirilen yonlerin gideriimesi sartiyla uygundur. Tekrar degerlendirmeye gerek yoktur
{ ) Elegtirilerin giderilmesi veya cevaplanmas: sonras: tekrar degerlendirilmesi uygundur,
{ ) Uygun degiidir.

Ek:

1-Tez konusu onay formu
2-Tez konusu hakem degeriendirme formu
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ELRTEE A Joylbl. 1 1L &V IO L.JN0J T
. lll. “ JII L l .

T.C:
SAGLIK BILIMLER! UNIVERSITESI
Istanbul Sultan Abdiilhamid Han Saghk Uygulama ve
Arastirma Merkezi Mudirligi
Sayr :46418926-929
Konu : As.Dr.Ugur Burak §imsek
TIP FAKULTESI DEKANLIGINA

Hastanemiz Néroloji Kliniginde gorevli uzmanlik dgrencisi Dr. ugur Burak SIMSEK'in
Tez konusu Onay Formu yazimz ekinde sunulmustur,
Geregini arz ederim,

e-imzalidhir
Prof. Dr. Ali Riza ODABAS
SUAM Miidiirii
Adres Mekich-| Tibbive-: Sahane Kampiisa, Tabbiye Cad. No:38 Selimiye Bilgi sgin’ Prof. Dr.Ali Riza ODABAS
Tebefon:216 346 16 38 Faks2 |16 346 36 40 Unvam: SUAM Miidiri
Elektranik Ag-htep-//sbu edu. 2
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TEZ KONUSU ONAY FORMU (V.3)

Uzmanhk Ogrencisinin

Adi Soyad: Ugur Burak SIMSEK
Telefon:

E-Posta:

Uzmanhik Dali: Noroloji

Egitim Kurumu: SBU Suitan Abdiilhamid Han EAH
Uzmanhk Egitimine

Baslama Tarihi: 16.9.2016

Uzmanhk Egitimini 20.09.2020

Bitirme Tarihi:

Program Yéneticisinin

Ads Sovady: Prof. Dr. M_Fatih Ozdag
Tez Damsmaninin

Adi Soyadi: Prof. Dr. M.Fatih Ozdag
Telefon:

E-Posta: o
*Arastrma/Tez Konusu (Study Title)

Atriyal fibrnlasyon digi mikroemboli kaynaklarnun arastinimasinda karotis plak ve darliklarinin roli.

1-Aragtirma Sorusu (Research problem)
Karotis darlikian ve plak yapisin farklilig mikroemboli kaynaf mide?

2-Arka Plan ve Gerekge (Background/rationale)
Karotis arteri iizerindeki plaklar ve darhklar mikroemboliye neden olur.

3-Aragtirma amaes (Objectives)

Bu caligmada, darlik yapilanmn mikroemboli dilzeyinde de olsa emboli nedeni olup olmadigt

arastirilacaktir,

4-Hipotez (Hypothesis)

Aterosklerotik zeminde geligén karotis arter darhklan ve plaklar, inme etyolojisinde dnemlidir. Embolik

inmenin bir prototipi olan mikroemboli sayilar; karotis darhk ve plak vaptlan ile koreledir.

5-Arastirma tliriitasanm (Study Design)

6- Aragtirma yeri (Study Setting/ Location)
SBU Suitanabdiilhamid Han EAH Néroloji Klinig
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7- Arastirmaya katilanlar/denekler (Study Population)

Arastirmaya Noroloji klinigimize yatinlan inme ve gegici iskemik atak tanisi alan hastalar dahil
edilecektir. Darlik oranina ve plak yapilarina gore gruplara aynlacaklar. 24 saatlik ritim holter sonucunda
ve mikroemboli monitérizasyonu sirasinda gekilen elektrokardiyografide atriyal fibrilasyon goriilen
hastalar hari¢ tutulacaktir.

8- Aragtirmanin birincil vo ikincil sonug degiskenleri (Primary and Sccondary Outcome)

Birincil degisken mikroemboli saytlandir. Tkineil degiigken karotis darliklanmn ve plak yapilannin
mikroemboli oranlandir,

9. Aragtirma Siireglen (Study procedures)

Aragtirmaya SBU Sultanabdiilhamid Han EAH Néroloji kliniine inme ve gegici iskemik atak tams ile
vatrlan hastalar alimacaktir. Karotis plak yapilan ve darhk oranlarna gore gruplara ayniacaklar, 24
saatlik ritim holter yapilarak atriyal fibrilasyon goriilen hastalar harig tutulacaklardir, Karotis plaklar;
ultrasonografi ile, tek kisi tarafindan, Rumack tamisal ultrasonografi kitabindaki karotis plak morfoloji
simflamasina gore ; darliklan ise “Society of Radiologists in Ultrasound” kriterlerine gére belirlenecektir.

Hastalara bilgisayarh tomografi anjiyografi gekilecek ve ‘North American Symptomatic Carotid
Endarterectomy Trial(NASCET)’ kriterlerine gore darliklar: oranlacakur. Hastalann darhik ve plak yapilar
belirlendikten sonra, transkranyal doppler ile her iki orta serebral arter bilgesinde yarim saat siireyle,
ardigik 2 defa mikroemboli dedeksiyonu yapilip ortalamas: alinacaktir. O sirada EKG kaydt da
yapilacaktir ve atriyal fibrilasyon goriilen hastalar ¢aligmaya dahil edilmeyecektir.

10-Ornek biyiikligh ve istatistiksel giic (Sample size and statistical power)

Tip | hata miktan olarak 0.05 dizeyinde %95 gvenle, Tip || hata miktart 0.10 dizeyinde ve
testin gici %90 olmasi planiandi, Konu ile ilgili yayinlar incelendiginde grup ortalamalar: arasi
fark 1 ve standart sapmalar arasindaki fark 2 oldugu gériildi. Omeklem genigligi 85 olarak
hesaplandi. Her bir grupta 85 kisi ile galigiimasinin istatistiksel olarak uygun olacagi 6n
gorliimektedir.

11- Istatistiksel yontemier (Statistical methods)

Arastirmada verilerinin analizinde istatistiksel yontem olarak; tammmlayier anabizler (frekans
dagilimlan, yiizde, ortalama, standart ‘sapma), kolmogorov-smirnov normallik dagihm: uygulandiktan
sonra verilerin gruplar arasmdaki fark: dlgmek igin normal dagihinia uygun oldufiu durumda t test uygun
olmadig durumds Mann Whitney U test, kesikli de@igkenler arasindaki farkliklar ki-kare test, etki miktar:
lojistik regresyon analizi ile aragtiriimast plantandi. Sonuglar %95 lik giiven araliginda, p<0,05 anlamlilik
duzeyinde degerlendirilecektir,

Verilerin analizinde, PSPP (free software; Updated: $Date: 2018/06/04 17:07:358, GNU General

M.Lgﬂms) ve Microsoft Excel programu kullaniimas: planland:.
12-Etik Ongorii (Ethical Considerations)

Etik onayt 1¢in Haydarpasa Numune Hastanesi'ne bagvurulacaktir.

13- Anahtar kehimeler (Key words)
Karotis, karotid, plak vapisi, plaque morphology, mikroemboli, microemboli
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TEZ KONUSY HAKEM DEGERLENDIRME FORMU

Uzmanhk 6tltnclslnln Dr. Ugur Burak Simsek

Adi Soyadn:

Uzmanhk Dali: Niroloji

Egitim Kurumu: SBU Sultan Abdiilhamid Han SUAM
Tez Damymaninin

-Ads Soyads: Prof, Dr. Mehmet Fatih Ozdag

DEGERLENDIRME

1-Tez BaghfivKonusu:

Atriyal fibrilasyon disn mikroemboli kaynaklarinin aragtirilmasinda karotis plak ve
darlikiarimn roldl,

2-Aragtirma Sorusu: Uygun

A-Arastirmanin amaci: Uygan

4-Arpstirmp materyalleri, Uygun

popilasyonu:

S-Dahil etme ve harig tutma | Uygun

kriterleri:

‘6-Aragtirmamn birincll Uygun

sonug degiskenleri:

T-Aragtirmamn tiicl ve Uygun

tasarim

8- Aragtirma hipotezi: Uygun

9.Orneklem sayis ve Uygun

belirleme yonteml:

10-Arastirmada kullanmlacak | Uygun

istatistik yontemlor:

11-Arugtirmanin orijinulligi | Ozgiin bir galigmu olucags dilsiinilmiistir,
ve bilime katkisimin

agiklamast:

12-Aqiklamak istediginiz Hastalara yapitmas: planlanan BT anjiografide de plak morfolojisi deferlendirilmesi ek katk:
differ konular: saglayabilir,
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Hurig tutma kriterfer] daha ayrmtilandiriimalidir ( drnegin kreatin yikselifi olan hastalann
BTanjlyograf { yapilmumasi gibi)

Hakemin Karan (veeen®e.es) Tex Konusu nygundur.
Cosnasoness, ) Tez kKonusu agrklanan eksiklikler gideritmesi sarty lle uygundur, Tekrar
degerlendirmeye gerek voktur,
(eoveees) Agiklanan eksiklikler giderildikten sonra tez konusu tekrar deferlendiriimelidir,
(coeeseeres) Tez konusu uygun defiildir. Yeni tez konusu dnerisi gdnderilmelidir.

HAKEM ADI SOYADI: Dr. Birgdll Bagtan Tazin

KURUMU: SBU Haseki SUAM

TARIH: 19.01.2019

*Bilgisayar ortaminda doldurulmaledir.
“*Livgfen degerlendiemelerinizl ugiklaymez,
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TEZ KONUSU HAKEM DEGERLENDIRME FORMU

Uzmanhk Ogrencisinin

Adi Soyadi: Ugur Burak Simsek

Uzmanhk Dali: Niiroloji

Egitim Kurumu: SBU Sultan Abdillhamid Han SUAM

Tez Damsmanimin

Adi Soyadi: Prof, Dr. Mehmet Fatih Ozdag

DEGERLENDIRME
1-Tez Baghgu/Konusu: Atriyal fibrilasyon digi mikroemboll kaynaklarinin aragtinimasinda karotis plak ve
darhklarnin rol ’

2-Arastirma sorusu: Uygun
J-Aragtirmanmn amacs: Uygun

4-Avagtirma materyalleri, Uygun
poplilasyonu:

S-Dahil etme ve harig tutmn | Uygun
kriterleri:

6-Arastirmanin birincil Uygun
sonug defiiykenleri:

T-Aragtrmanin tiird ve Uygun
tasarime:

8- Aragtirma hipotezi: Uygun

9-Orncklem sayist ve Uygun
belirleme yontemi:

10-Aragtrmada kallamiacak | Uygun
istatistik ybntemler:

11-Aragtirmann orijinaltifi | Uygun
ve bilime katlasinimn
agtkiamase:

12-Apklamak istedifiiniz
diger konular:
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Hakemin karan (veennXein) Tez konusu uygundur.

Ceadoess o) Tez Konusu agiklanan eksiklikler giderilmesi sart e uygundur, Tekrar
defieriendirmeye gerek yoktur.,

(veiven) Aiklanan eksiklikler giderildikten sonra tez Konusu tekrar degerlendirilimelidir.

(el .) Tez Konusu uygun degildiv. Yeni tez Konusu dnerisi génderilmelidir.
HAKEM ADI SOYADI: Dog. Dr. Zeynep AYDIN OZEMIR
KURUMU: Umraniye SUAM
TARIH: 15.12,2018

*Bilgiswyar orfammnde doldurnimaleder,
**Litfen dejerlendirmelerinizi agrkioyomz,
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EK 2. ETIK KURUL KARARI

HAYDARPASA NUMUNE EGITIM VE ARASTIRMA HASTANES! KLINIK ARASTIRMALAR

ETIK KURULU (2072-

KAEK-47) KARAR FORMU

ARASTIRMANIN ACIK ADI

Atriyal ~ Fibrasyon Digt  Mikroemboli Kuynaklannm
Aragtinlmasmda Karotis Plak ve Darlikllarnm Rold

VARSA ARASTIRMANIN PROTOKOL KODLU

07.0320!9 versiyon:|

i~ ETIK KURULUN ADI Haydarpass Nusmsne Egitins ve Aragtmma Hastanest KHinik Arastinale Erik Kurl
%= g ACIK ADRES: Tebbeye Cad NG 40 Oskadar/iSTANBUL
E é g TELEFON'
= FAKS 64144523
E-POSTA [
RODRDINATORSORUMIT :
ARASTIRMAC] Prof.Dr.M.Fatih OZDAG
unvmvmusoum
A ML 5
awnmmnml UZMANLIK | Ntroloji
KOORDINATOR/SORUMLU
ARASTIRMACININ Sultan Abdiilhamid Han Egitim ve Aragtirma Hastanesi
BULUNDUGU MERKEZ | NStoloji Klinigi
VARSA [DARI SORUMEA
UNVANUADESOYADE
; DESTEKLEYICININ YASAL
=2 FAZI o
= FAZ2 (=)
E FAZS o
g FAZA o
= ARASTIRMANINFAZIVE | Gozlemsel ilag caligimisi a
TURD o
o
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AYDARPASA NUMUNE EGI 1M VE ARAS

ETIK KURULU (2012-KAEK-47) KAR AR Fors)  ASTANESIKLINTK
P‘Hx— Lt S

ARASTIRMALAR

Digi  Mikeoemboli  Kaynaklanmn
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