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OZET

GIRIS: Arteriyel stiffness kardiyovaskiiler olaylarin bagimsiz bir belirleyicisidir.
Augmentasyon indeksi, arteriyel stiffness’in degerlendirilmesinde 6nemli bir parametre olarak
kullanilmaktadir. Bu calismada karotis arter stentleme isleminin invaziv olarak, stent dncesi
ve stent sonrasi augmentasyon indekslerini hesaplayarak arteriyel stiffness ve karotis arter

hemodinamisi tizerine akut etkilerini degerlendirmeyi amagladik.

MATERYEL VE METOD: Calismamiza 2013 Ekim ve 2014 Subat aylar1 arasinda
Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesi’'nde iskemik serebrovaskiiler olay tanisi ile takip
edilen ve non-invaziv testlerde internal karotis arterde %70’in {izerinde darligi bulunan 31
hasta alindi. Hastalarin karotis anjiyografisi esnasinda karotis stent dncesi ve sonrasi, sistolik
kan basinglar, diyastolik kan basinglari, nabiz basinglari, augmentasyon basinglari,

augmentasyon indeksleri ve hastalarin demografik 6zellikleri prospektif olarak incelendi.

BULGULAR: Calismaya alinan hastalarin yas1 48 ile 90 arasinda degismekte olup,
ortalama yasi 70.5+8.6 idi. Olgularin 11 (%35.5)’1 kadin ve 20 (%64.5)’si erkekti. Tim
hastalarin iskemik inme tanis1t mevcuttu. Karotis stentleme Oncesi ve sonrasinda; kalp hizi
82.1+16.6 /dk ile 73.4+10.4 /dk, (p<0.001), sistolik kan basinct 185.8+34.3 mmHg ile
131.2+£37.1 mmHg, (p<0.001), diyastolik kan basinci1 81.6+18.3 mmHg ile 67.7+17.9 mmHg,
(p<0.001), nabiz basinct 104.2423.2 mmHg ile 63.7+23.0 mmHg, (p<0.001), augmentasyon
basinct 24.9+8.1 mmHg ile 6.842.6 mmHg, (p<0.001) ve augmentasyon indeksinin 23.8+6.1
% ile 10.4+2.3 %, (p<0.001) anlaml sekilde degistigi goriildii.

SONUC: Arteriyel stiffness’in gostergesi olan augmentasyon indeksinin azalmasiyla
kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditenin azaldig1 son yillarda yapilan bir ¢cok non invaziv
calisma ile gosterilmistir. Calismamiz, karotis stentlemenin arteriyel stiffness’: azalttigi ve bu

bulgularin invaziv yontemlerle gosterildigi literatiirdeki ilk ¢aligmadir.



ABSTRACT

INTRODUCTION: Arterial stiffness is an independent predictor of cardiovascular
events. Augmentation index is an important parameter which is used for evaluating arterial
stiffness. In this study we aimed to evaluate the acute effects of carotid stenting on arterial
stiffness invasively which calculated by augmentation index and carotid hemodynamic
parameters before and after stenting.

MATERIAL AND METHOD: Thirty-one patient who were diagnosed as
serebrovascular accident and had stenosis above %70 in internal carotid artery which was
shown in non invasive tests were included to our study during the period from October 2013
to February 2014. During carotid angiography systolic blood pressure, diastolic blood
pressure, pulse pressure, augmentation pressure, augmentation index before and after stenting

and demographic features of patients were investigated prospectively.

RESULTS: The mean age was 70.5+8.6 which range from 48 to 90 years (11 female
(35.5%), 20 male (64.5%)). All the patients had been suffered ischemic stroke previously.
Heart rate 82.1+16.6 bpm vs. 73.4+10.4 bpm,( p<0,001), systolic blood pressure 185.8+34.3
mmHg vs. 131.2+37.1 mmHg, (p<0,001), diastolic blood pressure 81.6+18.3 mmHg vs.
67.7£17.9 mmHg, (p<0,001), pulse pressure 104.2+23.2 mmHg vs. 63.7+23.0 mmHg,
(p<0,001), augmentation pressure 24.9+8.1 mmHg vs. 6.8+2.6 mmHg, (p<0,001) and
augmentation index 23.8+6.1 % vs. 10.4+2.3 %, (p<0,001) were significantly decreased after
carotid stenting

CONCLUSION: Recent studies which was performed non invasively have been
shown a decrease in cardiovascular mortality and morbidity with a reduction of augmentation
index as an indicator of arterial stiffness. This is the first study in the literature which
performed invasively and showed the decreasing in the arterial stiffness with carotid arterial

stenting.
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1. GIRIS ve AMAC

Sistemik arteriyel hipertansiyon (HT) kan basincinin sistolik > 140 mmHg ve/veya
diyastolik > 90 mmHg olmas1 olarak tanimlanir (1). Diinyada bir milyara yakin insani
etkileyen sistemik arteriyel HT, koroner arter hastaligi (KAH), miyokard infarktiisii, kalp
yetersizligi, inme, bobrek yetersizligi, aort diseksiyonu ve periferik arter hastaligina yol
acabilen, kolaylikla tanimlanabilir bir hastalik olup en sik goriilen kardiyovaskiiler risk
faktoridiir (2). Gelismekte olan ve gelismis iilkelerde yash niifusun ve obezitenin artisi
hipertansiyonu daha sik goriilen bir hastalik konumuna getirmektedir (3). Kardiyovaskiiler
mortalite ve morbiditenin hem sistolik hem de diyastolik kan basinci (KB) ile iligkili oldugu

bir ¢ok ¢alismada gosterilmistir (4,5).

Hipertansif kisilerin  %95’inden fazlasinda “esansiyel hipertansiyon” (primer
hipertansiyon, idiopatik hipertansiyon) s6z konusudur. Esansiyel hipertansiyon, belirlenebilen
organik bir sebep olmaksizin kan basincinin yiikselmesi seklinde tanimlanir. Bagka bir ifade
ile esansiyel hipertansiyon, nedeni belli olmayan hipertansiyondur (6). Esansiyel
hipertansiyonda baslica risk faktorleri yas, cinsiyet, yliksek miktarda tuz ve alkol tiikketimi,
obezite, yiiksek kalorili beslenme, diigiik aktivite diizeyi, yorgunluk, kisilik 6zellikleri, stress
gibi duygusal etmenlerdir (7).

HT ateroskleroz igin bir risk faktorii olup ayn1 zamanda kalp, g6z, beyin, bobrek ve
vaskiiler yapilar ilizerinde hedef organ hasar1 yaparak 6nemli morbidite ve mortaliteye yol
acmaktadir. Benzer sekilde ateroskleroz da sebep oldugu kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler
hastaliklar nedeniyle glniimiizin en Onemli mortalite ve morbidite nedenidir (8).
Hipertansiyon ilk 15-20 yil boyunca biiyiik 6l¢lide asemptomatik seyir gostermesi nedeniyle

hipertansiyonun basarili tedavisi kolay ulasilan bir sonug degildir (9).

Kan basmcimim tayininde en ¢ok kullanilan geleneksel metod sfigmomanometri
yoluyla Olgiilen brakiyal arter kan basincidir. Periferik KB olarak da tanimlanan bu basing
esas olarak kardiyak debi ve periferik vaskuler rezistans tarafindan belirlenir. Bu 6l¢limiin
santral dolasimdaki basimncin dogru bir yansimasi oldugu kabul edilir. Yapilan ¢aligsmalarda
brakiyal KB parametrelerinin (sistolik KB, diyastolik KB, nabiz basinci) kardiyovaskiiler

yapisal hasar, morbidite ve mortalitenin gii¢lii prediktorleri oldugu gosterilmistir (10).

Son yillarda santral aortik basing parametrelerinin ve basing dalga yansimalarinin

invaziv ve noninvaziv metotlarla belirlenmesi, HT arastirmalarina yeni bir boyut



kazandirmistir. Santral aortik basing parametrelerinin (santral sistolik basing, santral
diyastolik basing, santral nabiz basinci) belirlenmesinde sadece kardiyak debi ve periferik
vaskiiler rezistans degil, aym1 zamanda biiylik arterlerdeki sertlik ve basing dalga

yansimalarinin biiyiikliik ve zamanlamasi da etkilidir (10).

Son yillarda kardiyovaskiiler risk degerlendirilmesinde gerek hasta gerekse saglikli
yasli populasyonda aortik sertligin degerlendirilmesi bir Ongordiiriicii olarak Onem
kazanmistir. Aortik stiffness (aort sertligi) aort duvarinin mekaniksel gerilimini ve
elastikiyetini yansitir. Yapilan ¢alismalarda, HT, diabetes mellitus (DM), ateroskleroz, sigara
icme ve yaslanma ile birlikte aort sertliginin arttigi gosterilmistir. Aort elastisitesi
kardiyovaskiiler mortalite ile yakindan iliskilidir. KAH varliginda, aort sertliginin arttig1 ve
aort sertliginin KAH n1 6ngoérdiigii bilinmektedir. Ayrica bliylik arterlerdeki sertlesmenin
kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditenin iyi bir belirteci oldugu bildirilmistir. Artmig aortik
sertlik yiiksek sistolik basinca, artmis ventrikiiler ard yiik (afterload) ile birlikte artmis nabiz
basincina, diisiik subendokardiyal kan akimina ve periferik arterlerde artmis pulsatif strese

sebep olur.

Augmentasyon indeksi (Alx), augmentasyon basincinin, nabiz basincina boliinmesiyle
hesaplanir, biiyiik arterlerin elastikiyetinin ve sertliginin degerlendirilmesin de onemli bir
parametre olarak 6n plana ¢ikmaktadir. Biiyiik arterlerin elastikiyetinin azalmasi ve sertliginin
artmasi ile augmentasyon indeksi artar. Hipertansif hastalarda, diyabetik hastalarda, son
donem bobrek hastaliginda ve yasl hastalarda gelecekteki kardiyovaskiiler olaylarin bagimsiz
bir belirleyicisidir. Augmentasyon indeksinin 6lgiimiinde i¢in bir¢ok invaziv ve noninvaziv
metod vardir. Biz bu ¢alismada karotis arter stentleme sirasinda invaziv olarak, stent dncesi ve
stent sonras1 augmentasyon indeksini hesaplayarak arteriyel stiffness tizerine akut etkilerini

degerlendirmeyi amacladik.



2. GENEL BIiLGILER
2.1. HIPERTANSIYON TANIMI VE SINIFLAMASI

HT, kan basincinin normal olarak kabul edilen sinirlarin iizerine ¢ikmasi ya da kalp,
beyin, bobrek ve retina gibi hedef organlarda hasar olusturma riskini artiracak diizeyde
yiikselmesi seklinde tanimlanabilir. HT tiim diinyada doktora en sik bagvurma nedenlerinden
birisidir. Dogrudan hipertansiyona baglanacak morbidite ve mortaliteye ek olarak KB
yiiksekligi ¢esitli kardiyovaskiiler hastaliklarin olasiligini artiran giiglii bir risk faktoriidiir (5).
Uzun donem kardiyovaskiiler riskin belirlenmesinde herhangi bir esik KB degerinin olmadig,
KB yiikseldik¢e kardiyovaskiiler riskin arttig1 ortaya konmustur. Bir milyondan fazla hastanin
incelendigi ¢aligmalarin meta analizi sonucunda sistolik 115 mmHg, diyastolik 75 mmHg
iizeri KB degerlerinde iskemik kalp hastaligi ve inme insidansinin dogrusal olarak arttig

gosterilmistir (4).

Hipertansiyon, bir kan basinci regiilasyonu bozuklugudur. Sistemik kan basincini
belirleyen ve birbiriyle etkilesen bir¢ok faktor olmasi nedeniyle hipertansiyondan sorumlu tek
bir etiyoloji veya patofizyolojik mekanizma yoktur. Kan basincinin kontrolii bdbrekler,
santral sinir sistemi, periferik sinir sistemi, vaskiiler endotel ve adrenal gland arasindaki

karmagik etkilesimle saglanir (12). Kan basinci = kardiyak debi x periferik rezistans formiili

ile ifade edilir (11).

Sistolik kan basincinda her 20 mmHg, diyastolik kan basincinda her 10 mmHg artis,
iskemik kalp hastalig1 ve inmeye bagli mortalite riskini iki kat artirmaktadir (4). HT goriilme
sikl1g1 yasla birlikte artmaktadir. Diinya ¢apinda yaklasik bir milyar kiside HT oldugu, yilda
yaklagik yedi milyon kisinin HT’a bagl olarak o6ldiigii tahmin edilmektedir (13).Tiirk
eriskinlerde kalp sagligi calismasi verilerine gore lilkemizde HT goriilme sikligi erkeklerde
%36.3, kadinlarda ise %49’dur. Yas ilerledikge HT goriilme siklig1 artar, 70 yas iistii erkekte
%60, kadinlarda %70’ler seviyesine ulasir (14).

Amerika’da KB yiiksekliginin farkinda olma orani %70, tedavi edilme orani %59,
KB’nin kontrol altinda olma orant %34 diir. Tiirk HT prevalans ¢alismasina gore eriskin her
iic kisiden birinde HT vardir. Yine bu calisma verilerine gore Tiirkiye’de KB yiiksekliginin
farkinda olma oranmi1 %40, tedavi edilme orani %31, KB’nin kontrol altinda olma oran1 tedavi
alanlarda %20, tim hipertansiflerde %8’dir (15). HT, KB yiikselmesi kardiyovaskiiler

hastalik ve mortalite riskini arttirdig: icin tedavi edilmelidir. Framingham kalp calismasinda



kardiyovaskiiler risk faktorlerinin hipertansiflerde toplandigir gosterilmistir. Cok sayida
gozlemsel c¢alismada, kardiyovaskiiler mortalite ve morbiditenin hem sistolik hem de
diyastolik kan basinciyla dogrusal bir iliski i¢inde oldugu gosterilmistir (4,5). KB yiiksekligi
ile serebrovaskiiler ve KAH arasinda stirekli bir iligki bulunmaktadir. Ayrica KB yiiksekligi
dogrudan sol ventrikiil hipertrofisi ve kalp yetersizligi, periferik vaskiiler hastalik, karotis
aterosklerozu, bobrek hastaligr ile iligkilidir. Son yillarda 6zellikle 60 yas istii kisilerde
hipertansiyona bagli risklerin sistolik KB ile daha ¢ok iliskili oldugu a¢iga ¢ikmistir (16).
Ozellikle nabiz basincinin 55 mmHg iizerine ¢ikmasi kardiyovaskiiler risk artis1 ile
beraberdir. Giinliik kullanimda HT siiflamasi, risk degerlendirmesi sistolik ve diyastolik KB
diizeylerine gore belirlenmeye devam etmelidir. Yiiksek risk tasiyan ileri yastaki sistolik HT
hastalarini belirlemek i¢in nabiz basinci kullanilabilir. Bu grup hastalardaki nabiz basinci
yiiksekligi, biliylik arter sertliginde belirgin artisin ve dolayisiyla ilerlemis organ hasariin bir
gostergesidir (17).

Hem JNC 8 hem de ESC / ESH kilavuzlarina gore 18 yas lizeri kisilerde sistolik 140

mmHg ve/veya diyastolik 90 mmHg {izeri kan basincit HT olarak tanimlanir.

Tablo 1. JINC-8 Hipertansiyon Evrelendirmesi

Sif Sistolik KB (mmHg) Diastolik KB (mmHg)
Normal <120 ve <80

Pre HT 120-139 ve/veya 80-89

Evre 1 HT 140-159 ve/veya 90-99

Evre 2 HT >160 ve/veya >100

Tablo 2. 2013 yili ESC/ESH Hipertansiyon Evrelendirmesi

Kategori Sistolik KB (mmHg) Diastolik KB (mmHg)
Optimum <120 ve <80

Normal 120-129 ve/veya 80-84

Yiiksek Normal 130-139 ve/veya 85-89

Evre 1 HT 140-159 velveya 90-99

Evre 2 HT 160-179 ve/veya 100-109

Evre 3HT >180 ve/veya >110

Izole Sistolik HT >140 ve <90




2.2. HIPERTANSIYON EPIiDEMIiYOLOJiSi

Hipertansiyon, diinyada Onlenebilir 6liim nedenleri igerisinde bir numarali risk
faktoriidiir. 2000 yil1 itibariyle diinyada erigkin niifusun % 26.4’smin hipertansiyonu oldugu
ve bu oranin 2025 yilinda % 29.2°ye ¢ikacagi ongdriilmiistiir. Bir diger deyisle, halen 972
milyon insanin hipertansiyonu vardir ve 25 yil sonra bu rakam 1,5 milyar1 asacaktir.
Hipertansiyonu olan bireylerin ¢ogu, ekonomik olarak gelismekte olan {ilkelerde
yasamaktadir. Bu tilkelerde hipertansiyonun bu denli sik olmasi ve giderek artmasi,
“epidemiyolojik gecis” silirecine baglanmaktadir (18). Hipertansiyon aterosklerotik koroner
arter hastalig1 gelisiminde en dnemli risk faktoriidiir. Ayrica konjestif kalp yetmezligi, iskemi
ve bobrek yetmezligi gelisiminde de 6nemli rol oynar (19,7). Amerika Birlesik Devletleri
(ABD) ve pek ¢ok Avrupa iilkesinde eriskin niifusun yaklasik 9%25-30’unda hipertansiyon
bulunmaktadir. Ulkemizde hipertansiyon prevalansi ile ilgili ilk genis kapsamli galisma “Tiirk
Eriskinlerinde Kalp Hastaliklar1 ve Risk Faktorleri (TEKHARF)” caligmasidir. Bu ¢alismada,
hipertansiyon prevalansinin %33,7 oldugu, yas ilerledik¢e prevalansin arttifi saptanmigtir
(20). Daha yakin zamanda tanimlanmis olan Tiirk hipertansiyon prevalans ¢aligmasina gore
eriskin her 3 kisiden birinde HT vardir. Yine bu caligma verilerine gore Tiirkiye’de kan
basinci yiiksekliginin farkinda olma orant %40, tedavi edilme oram1 %31, kan basincinin

kontrol altinda olma orani tedavi alanlarda %20, tiim hipertansiflerde %8’dir (12).

2.3. HIPERTANSIYON FiZYOPATOLOJISi

KB, kalbin pompalamas: ile arteriyel sisteme giren kanin damar duvari {izerinde
olusturdugu basinct anlatir. HT, KB regiilasyon bozuklugudur ve bir¢ok nedenden dolay:
ortaya cikabilir. Kan Basinci: Kalp debisi (Kalp hizi x Attim hacmi) x Periferik direng
formiiliiyle ifade edilebilir. KB kontrolii bobrekler, santral sinir sistemi, periferik sinir sistemi
ve vaskiiler endotel arasindaki kompleks bir iligkiyle saglanir. Adrenal ve hipofiz bezleri de
bu iliskiye katkida bulunur. HT olusumunda genetik faktorler, fetal gelisim donemindeki
etkilenim, bobrek sodyum tutulumu ve atiliminda anormallikler, vaskiiler hipertrofi, endotel
disfonksiyonu, sempatik sinir sistemi hiperaktivitesi, renin-anjiyotensin-aldosteron sistemi,
hiperinsiilinemi insiilin rezistansi, obezite, uyku apnesi, fiziksel inaktivite, alkol tiiketimi,

sigara gibi faktorler sorumlu tutulmaktadir.
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Kan basmei=Falp debisi X Penferik direng
(HT =Kalp debisinde artma ve'ya da Periferik direncte artma)

Sekil 1. Kan basinci kotroliinde yer alan bazi faktorler
2.3.1. Genetik Faktorler

HT patogenezinde genetik faktorler 6nemli rol oynar. Aile bireyleri ve ikizler arasinda
yapilan ¢alismalarda HT olusumunda genetik katki %30-60 arasinda belirlenmistir (10). Tek
gen mutasyonlar1 ve poligenik formlar olmak iizere iki grup genetik bozukluk s6z konusudur.
Tek gen mutasyonlarina glukokortikoid yanithi aldosteronizm, Liddle sendromu ve asiri
mineralokortikoid fazlaligi sendromu ornek verilebilir. Bu sendromlarin ortak 6zelligi
sodyum tutulumundaki anormal artig, KB yiiksekliginin erken yasta ortaya ¢ikmasi, HT ile
iligkili hedef organ hasari, morbidite ve mortalitenin erken yasta goriilmesidir. Poligenik
formdaki genetik defektlere primer (esansiyel) hipertansif hastalarda daha sik rastlanir. En sik

rastlanan poligenik defektler anjiyotensinojen, epitelyal amilorid duyarli sodyum kanal,
sodyum lityum karsilikli taginmasi ile ilgili gen defektleridir.



2.3.2. Fetal Gelisim Donemindeki Etkilenme

Diisiik dogum agirhigr fetal beslenme yetersizliginin sonuglarindan birisidir ve
yasamin ilerleyen donemlerinde ortaya c¢ikabilecek KB yiiksekligi ile iliskilidir. Beklenen
dogum agirligindan bir kg daha diisiik dogan bebeklerin eriskin ¢agda sistolik kan basinglar
2-4 mmHg daha yiiksektir. Diisiikk dogum agirlig1 ve nefron sayisinda azalma, glomertiler
filtrasyon ylizey alaninda azalmaya, sonugta glomeriiler ve sistemik HT’a yol a¢maktadir.
Brenner ve arkadaglari nefron sayisindaki azalmanin ve/veya glomeriiler filtrasyon yiizey
alanindaki azalmanin renal sodyum atilimini azaltarak HT’a neden olabilecegini ileri

stirmiislerdir (9).

2.3.3. Renal Sodyum Tutulumu

Esansiyel HT olusumunda bobrekler ve sodyum metabolizmasi temel rol oynar.
Epidemiyolojik ¢alismalarda giinlik sodyum alimi ile HT siklig1 arasinda bir iliski oldugu
gozlenmistir (21). Sodyum alimindaki azalmanin kan basincindaki diisme ile paralellik
gosterdigi DASH c¢alismasinda gosterilmistir (22). Esansiyel HT’da sodyumun roliinii
gosteren deliller; degisik toplumlarda yasla KB artisinin tuz alimi ile dogrudan iligkisinin
mevcut olmasi, diisik sodyum tiiketen toplumlarda HT’nin ¢ok az goriilmesi veya hig
goriilmemesi, genetik predispozisyonu bulunan hayvanlara sodyum yiiklendiginde kan
basincinin yiikselmesi, ¢ogu hipertansif hastanin kan hiicrelerinde ve vaskiiler dokusunda agir1
sodyum konsantrasyonunun belirlenmesi, sodyum kisitlamasi (<60-90 mmol/giin) ile ¢cogu
kiside kan basincinda diisme gozlenmesi gibi daha onceki ¢alismalarda ortaya konulmus
bulgulardir. Esansiyel hipertansiflerde sodyum atiliminda defekt mevcuttur. Bunun muhtemel
sebepleri; basing natriiirezinin yeniden ayarlanmasi, artan sodyum yiikiinii atmak i¢in daha
yiiksek kan basincma ihtiya¢ duyulmasi, nefron sayisinda ve filtrasyon yiizey alaninda
azalma, nefron heterojenligi, sodyum pompasinda kazanilmis inhibisyon veya sodyum
tasinmasinda anormallikler, natritiretik hormonun etkisidir. Sodyum metabolizmasindaki
bozukluklar, KB ile iliskisinin yaninda HT nin uzun dénemde olusturdugu komplikasyonlarla
iliskilidir. Tuz kisitlamasi ile erken donemde kan basincinda diisme olanlar tuza duyarli, yanit
vermeyenler tuza duyarsiz olarak adlandirilir. Siyah irkta tuza duyarlilik %70’in istiinde,
beyaz irkta bu oran %50-60 civarindadir. Tuza duyarli olan grupta endotel hasari, HT ye bagl
morbidite ve mortalite daha fazladir. Anjiyotensin doniistiiriicii enzim gen polimorfizminin

(bir alelinin) tuza duyarlilik ile iligkisi ortaya konmustur.



2.3.4. Vaskiiler Hipertrofi

Son yillarda vaskiiler yapt ve endotel fonksiyonlar: ile ilgili bilginin artmas1 HT
patogenezinde oynadiklar1 roliin 6nemini ortaya koymustur. Hipertansiyonun ana unsuru
akima kars1 periferik direng artisidir. KB yiiksekligi devam ettik¢e, kiiclik rezistans
damarlarin medya tabakasinda hipertrofi ve sonugta kiiciik damarlarin liimeninde daralma
meydana gelir, buna hipertrofik remodelling denir. Bu evrede medya tabakasinin kesit alani
artmistir ve endotelin vazokonstriktor maddelere cevabi artmistir. Baslangicta HT ye ikincil
olarak gelisen hipertrofik remodelling ilerleyen siire¢ boyunca KB yiikselmesine katkida

bulunur.

2.3.5. Endotel Disfonksiyonu

Endotel disfonksiyonunun, hipertansiyonun damar hastaligi gelisimi ve ilerlemesini
saglamada Onemli bir mekanizmayr temsil ettigi diisiiniilmektedir (27). Endotel bagiml
vazodilatasyonun 6zellikle 6nemli bir aracisi nitrik oksittir. Ancak, 6énemli olarak, endotelde
nitrik oksitin azalmis olmasi sadece endotel bagimli vazodilatasyonu bozmaz, ayn1 zamanda
endotelin proinflamatuvar, protrombotik ve prokoagiilan bir fenotipine de yol agar (28).
Ayrica, endotel kokenli nitrik oksitin kaybi, damar diiz kas hiicresi hipertrofisi gibi vaskiiler
yapisal degisikliklere de yol agabilir (28). Bundan dolayi, endotel bagimli vazodilatasyon
endotelin diger onemli fonksiyonlarini temsil eden iyi bir belirte¢ olarak diisiiniilmektedir,
clinkii endotelin hem vazodilatator hem de damar koruyucu fonksiyonlari, en azindan kismen,
nitrik oksit araciligryla olmaktadir. Endotel disfonksiyonunun biiyiik oranda hipertansiyonun
bir sonucu oldugu disiiniilmektedir. Son zamanlardaki c¢esitli c¢alismalar endotel
disfonksiyonunun HT gelisimine yol agabilecegini One siirmektedir. Aile Oykiisinde HT
olmayan bireylerle, HT aile Oykiisii olan bireyler karsilastirildiginda, ikinci grupta endotel
fonksiyonunda bozulma ve endoteldeki nitrik oksit (NO) sentaz’in substrati L-arjininin in
vivo transportunda azalma gosterilmistir. Bu da endotel kokenli nitrik oksit {iretiminin

bozulmasinin esansiyel HT gelisimine yol agabilecegi kavramini desteklemektedir (27).

Cok sayida caligma, endotel kokenli nitrik oksit {iretimi inhibisyonunun arter sertligini
artirdigmi  gostermistir, bu sonug¢ Ozellikle NO sentaz inhibisyonu sonrasi sistemik
hemodinamik etkilerden kacinarak lokal vaskiiler fonksiyonu arastiran ¢aligmalarda ikna edici
niteliktedir. Endotel kokenli nitrik oksit iiretimi inhibisyonu sonrasit saglikli bireylerin

brakiyal arterinde arteriyel elastisitede bozulma gézlemlenmisti (29). Bundan baska, diger bir



caligmada lokal nitrik oksit iiretimi inhibisyonu insan iliyak arter distansibilitesini azaltmistr,
bu da endotel kokenli nitrik oksit iiretiminin in vivo olarak biiyiik arterlerde sertligi azalttig:
kavramini desteklemektedir (30). Bundan baska, hipertansiyonlu hastalarda asetilkoline yanit
olarak periferik endotel bagimli vazodilatasyon ile biiylik arter sertliginin gostergesi olan
periferik nabiz basinci arasinda giiglii bir tersine iliski gozlemlenmistir (31). Ayrica, Ichigi ve
ark.(32) koroner damarlarda endotel bagimli vazodilatasyon ile 24 saatlik nabiz basinci
arasinda gilicli bir tersine iliski gdstermistir. Endotel fonksiyonda bozulmanin diger risk
faktorlerinden bagimsiz olarak arter sertliginde artis ile iliskili olmasi kavrami, endotel
fonksiyonundaki bir azalmanin biiyiik arterlerdeki sertlik artisinin pek ¢ok indeksiyle iliskili
oldugunu gosteren, cogu saglikli bireylerdeki yakin tarihli genis c¢apli bir calismanin
bulgulariyla desteklenmektedir (33). Cogu saglikli bireylerden olusan bu popiilasyonda,
endotel fonksiyonu, aortun NDH artis indeksi ve santral nabiz basinci ile bagimsiz ve tersine
iliskiliydi (33). Ozetle, bu bulgular endotel kokenli nitrik oksit azalmasmnin biiyiik arterlerde
sertlige yol agabilecegini ve en azindan kismen arter sertliginin kardiyovaskiiler olaylar i¢in
neden bir risk faktorii olarak ortaya ciktigini agiklamaktadir (34). Endotel kokenli nitrik
oksitin azalmis olmas1 muhtemelen arter sertligini, arter duvarindaki hem fonksiyonel hem de

yapisal degisikliklerle etkilemektedir.

2.3.6. Sempatik Sinir Sistemi Aktivasyonu

Sempatik sinir sistemi hiperaktivitesi, esansiyel HT’si olan geng¢ hastalarda ve yliksek
normal KB olan kisilerde tanimlanmistir. Kalp hizi, kalp debisi ve plazma norepinefrin
diizeyleri bu hastalarda artmistir, fakat plazma katekolominleri ile KB arasinda korelasyon
yoktur. Bu bireyler emosyonel ve fiziksel strese KB artisi ile yanit verir. Ayrica bu bireylerin
bir kisminda renin seviyesi yiiksek bulunmustur. Baroreseptor duyarsizliginin adrenerjik
hiperaktivitenin gelismesinde rol oynayabilecegi One siiriilmiistiir. Sempatik aktivite artist
sonucunda periferik vazokonstriksiyon, kalp hizinda yiikselme, jukstaglomeriiler aparattan
renin saliniminda ve bobrekten sodyum tutulumunda artma meydana gelir, bu da kan

basincinda ylikselmeye neden olur.

2.3.7. Renin — Anjiotensin — Aldosteron Sistemi

Renin anjiyotensin aldosteron sistemi (RAAS) kan hacmini ve basincini diizenleyen en
onemli araglardan  birisidir.  Karacigerden salgillanan  anjiyotensinojen, bobrek

jukstaglomertiler aparatindan salgilanan renin tarafindan anjiyotensin-I’e doniistiirtiliir.



Anjiyotensin-I, anjiyotensin dondiistiiriici enzim tarafindan anjiyotensin-II’ye ¢evrilir,
anjiyotensin-1I bobrek iistii bezi korteksinden aldosteron salinimini uyarir. Renin Anjiyotensin
Aldosteron sisteminin aktivasyonu bobrek perfiizyon basincinin diismesi, hiicre i¢i voliimde
azalma, dolasimdaki katekolaminlerin artis1, sempatik sinir sistemi aktivasyonu ve hipokalemi
gibi uyaranlara cevap olarak olusur. Anjiyotensin’in etkilerinin ¢ogu anjiyotensin-tip 1 (AT-1)
reseptorleri tizerinden olur. AT-1 reseptdrlerinin aktivasyonu, vaskiiler diiz kas kontraksiyonu
ve hipertrofisini uyarir, kardiyak kontraktiliteyi artirir, sempatik sinir sistemini uyarir, NO
iiretimini azaltir, aldosteron ve vazopressin salinimini artirir, ayrica AT-1 reseptorlerinin
uyarilmasi renal vazokonstriksiyona, bobrek kan akiminda diislise ve renal vaskiiler direngte
artisa neden olur. Anjiyotensin-II, aldosteron salgilanmasini arttirarak ve proksimal tiibiile
dogrudan etki ederek, sodyum reabsorbsiyonunu artirir. AT-2 reseptdrlerinin ise rolii tam net

olmasa da, vazodilator ve antiproliferatif etkilerinin oldugu sanilmaktadir.

RAAS’mm esansiyel HT’ deki rolii komplekstir. Plazma renin aktivitesi hipertansif
hastalarin %20’sinde yiiksek, %30’unda diisiik, %50’sinde normaldir. Bu degisken plazma
renin aktivitesi seviyelerinin sebebinin nefron heterojenitesi olabilecegi, bazi iskemik
nefronlarin asir1 renin {rettigi ve diger fazla siizen nefronlarda da renin iiretiminin
baskilandi1 gosterilmistir. Iskemik nefronlardan salinan asir1 renin dolasima gegerek
anjiyotensin-II aciga ¢ikmasma yol agar, bu da diger asir1 siizen nefronlarda uygunsuz

vazokonstriksiyona ve sodyum emiliminde artisa neden olur.

2.3.8. insiilin Direnci

Insiilin direnci iskelet kaslarinda glukozun kullamimimin azalmasiyla karakterize
metabolik bozukluk olup kan basinci yiikselmesine katkida bulunur (23). Kardiyovaskiiler
hastaliklarin gelisimi icin bagimsiz bir risk faktoriidiir. Insiilin direnci genellikle diger
metabolik anormallikler ile birliktedir. Eslik eden metabolik bozukluklar azalmis glukoz
toleransi, tip 2 diabetes mellitus, obezite, azalmis HDL kolesterol, artmis trigliserit ve
hipertansiyondur. Bu risk faktorleri topluluguna metabolik sendrom veya insulin direng
sendromu denmektedir. Kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite oranlarinda 2-3 kat artis ile
birliktedir.

Asirt insulin sodyum tutulumuna, hiicresel proliferasyon ve matriks genislemesi gibi
vaskiiler yanitlara neden olur (24). Ayrica AT-2, endotelin ve vazoaktif intestinal peptid gibi

noro-humoral faktorleri arttirarak endotel ve vaskiiler diiz kas hiicrelerinde proliferasyonu
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hizlandirir (25). Son olarak insiilin ¢esitli biiyiime faktorlerine etkisi ile aterosklerozu

hizlandirarak damar hasari yapar (26).

2.3.9. Kan Basinci Kontroliinde Baroreseptor Rolii

Baroreseptorler, basingtaki degisiklige duyarli gerim reseptorleridir. Yiiksek basing
reseptorleri arcus aortada ve sinus caroticusda bulunur. Diisiik basing reseptorlerinin
atriyumlarda ve pulmoner dolasimda bulundugu yazilmaktadir. Baroreseptor refleks, arteriyel
KB’nin saniyeler ve dakikalar igerisinde diizenlenmesini saglayan yiiksek kazang¢li kontrol
sistemi olarak tanimlanmaktadir. Bu diizenlemeyi medulla oblongata’daki otonomik ¢ikistan

sorumlu merkezi yollar vasitasiyla basarir.

2.3.10. Kan Basina Yiiksekligine Katkida Bulunan Diger Faktorler

Obezite: Obezlerde HT daha sik olup, insiilin direnci-hiperinsiilinemi, intravaskiiler
volim artist ve sempatik sinir sistemi aktivitesinin artmasina bagli olarak KB yiikselir.
Framingham kalp c¢alismasinda viicut kitle indeksi(VKI) 25-29.9 kg/m2 arasinda olan
kisilerde HT insidans1 erkeklerde %46, bayanlarda %75°dir. Viicut agirliginda ufak artiglar
bile HT ve koroner olay insidansinda artisa yol agar. Kilo verilmesi kan basincinm diisiiriir. Bir
kg agirlik azalmasi sistolik kan basincinda 1.6 mmHg, diyastolik kan basincinda 1.3 mmHg

diisme saglar.

Uyku apnesi: Obezlerde hipertansiyona katkida bulunan faktorlerden birisi de
obstruktif apnedir. Uyku apnesi sonucu gelisen sempatik aktivite artis1 ve hipoksemiye ikincil

endotelin salinim1 sonucu KB yiikselebilir.

Fiziksel Inaktivite: Sedanter yasam tarzi kan basinci yiikselmesine katkida bulunur.
Diizenli aerobik egzersiz, endotel bagimli vazodilatasyonu diizelterek kan basincinin

diisiiriilmesine yardimci olur.

Alkol tiiketimi: Asirt alkol alimi kan basincini yiikseltir ve arteryel stiffness: artirir.
Asirt alkol alimi kardiyak atim hacmini ve kalp hizini artirir, sempatik sinir sistemi

aktivitesinde artisa neden olur.
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Sigara: Sigara i¢imi, nikotin etkisiyle adrenerjik sinir uglarindan norepinefrin
salinimini uyararak kan basincini yiikseltir. Ek olarak, KB yiikseltici etkisinden bagimsiz

olarak ani ve belirgin bir sekilde radiyal arter kompliyansini azaltir.

2.4. KAN BASINCI OLCUMU

Kan basmcinin tayininde en ¢ok kullanilan geleneksel metod, iist ekstremiteden
sfigmomanometri yoluyla Olgiilen brakiyal arter kan basincidir. Periferik KB olarak da
tamimlanan bu basing esas olarak kardiyak debi ve periferik vaskuler rezistans tarafindan
belirlenir. Bu 6l¢limiin santral dolasimdaki basincin dogru bir yansimasi oldugu kabul edilir
(10). Yapilan galismalarda brakiyal KB parametrelerinin (sistolik KB, diyastolik KB, nabiz
basinci) kardiyovaskiiler yapisal hasar, morbidite ve mortalitenin gii¢lii prediktorleri oldugu

gosterilmistir (10).

Muayenehanede kan basinct dlglimii i¢in genellikle sfigmomanometrik tansiyon aleti
kullanilir. Hastanin sessiz bir odada ayaklari yere basar pozisyonda en az 5 dakika oturmast
saglanmalidir. Kan basinci dlglimiinden yaklasik yarim saat dnce sigara, kafein ya da alkol
alimmamas1 gereklidir. Hastanin pozisyonu ne olursa olsun manson kalp diizeyinde olmalidir.
Manson baglant1 yeri brakiyal arter iizerine yerlestirilmeli ve alt kenar1 antekubital fossanin
2,5 cm lzerinde olmalidir. Steteskop mansona degdirilmeden brakiyal arter {izerine
yerlestirilerek ve radiyal arter nabiz palpe edilip, manson radiyal nabzin kayboldugu degerden
20 mmHg iizerine kadar sisirilir. Mangonun havasi yaklasik saniyede 2-3 mmHg diisiiriilerek
Korotkoff sesleri takip edilir. Korotkof 1 (sesin ilk duyulmaya basladig) sistolik kan basinci,
korotkof 5 (sesin kayboldugu) diyastolik kan basinci olarak kabul edilmelidir. Ilk muayene
ziyaretinde, periferik damar hastaligina bagl olas1 farkliliklar saptamak i¢in kan basinci iki

koldan dl¢iilmelidir. Bu durumda, referans olarak en yiiksek deger alinmalidir.

2.5. SANTRAL KAN BASINCI

KB ol¢iim teknikleri hizla gelismekte olup, bu alandaki bilgi birikimimiz her gegen
giin artmaktadir (35). Non-invaziv dl¢lim tekniklerinin (sfigmomanometre, ambulatuvar KB,
otomatik KB 06l¢lim cihazlari, vb.) giivenilirliklerine dair bulgular sunan pek ¢ok arastirmanin
yani sira, son yillarda 6zellikle santral aortik basincin 6nemini ortaya koyan galisma sayist da
artmaktadir (10,36). Bazi arastirmacilar santral KB’nin kardiyovaskiiler riski 6ngdrmede,

periferik KB’den istiin oldugunu bildirmektedir (37). Cikan aort KB’den elde edilen bu
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veriler, KAH varlig1 ve yaygiliginin yani sira, anjiyoplasti sonrasi yeniden darlik riski ile de
iliskili bulunmustur. KB Ol¢limiiniin kateter yardimiyla dogrudan arterden yapilmasi altin
standarttir. Ancak, bu invaziv yontemin KB 6l¢limil i¢in rutin kullanim1 miimkiin degildir. Bu
nedenle, invaziv olmayan yontemler kullanilmaktadir ve bunun ig¢in altin standart yontem

civali sfigmomanometre 6lgtimleridir (21).

Avrupa Kardiyoloji Dernegi’nin 2003’de yayinladigr arteryel HT yoOnetimi
kilavuzunda iki 6nemli yeni Oneri bulunmaktaydi. Birincisi hipertansif hastalardaki total
kardiyovaskiiler riskin belirlenmesi, ikincisi subklinik organ hasarma gore bu hastalarin
riskinin kantifiye edilmesi idi (21). Bu kilavuzda Santral KB’nin kalp ve beyin tizerindeki
basinci gosterdigi ve koldan oOlgililen basingtan farkli olabildigi belirtilmistir. Ayrica santral
basincin 6zel gruplarda O6ngordiiriicii degerinin daha yiiksek olabildigi ve antihipertansif
tedavilerden farkli sekilde etkilenebildigi belirtilmistir. Bu kilavuzun yayinlanmasinin
ardindan, santral KB’nin patofizyolojik 6nemine yonelik yeni c¢aligmalar yapilmis ve ek
bilgiler eklenmistir. Bu ¢alismalar sonucunda yerini tutan periferik KB’ indan bagimsiz olarak,
santral KB’ min ongordiiriicii degerinin oldugu vurgulanmistir. Daha da onemlisi bu genis
kapsamli calismalar santral hemodinamiklerin zahmete deger bir tedavi hedefi oldugunu

gostermistir (21).

Santral basinglar (aortik ve karotid) kardiyovaskiiler hastaliklarin patogenezinin
aciklanmasinda, periferik basinglara gore patofizyolojik olarak daha uygundur. Aortik sistolik
basing, sol ventrikiiliin sistol sirasinda karsilastigi basingtir (ard yiik) ve aortik diyastolik
basing koroner perfuzyonun onemli bir belirleyicisidir. Aorta ve karotis arter gibi biiyiik
elastik arterlerdeki artmis basinglar, yaslanma ve hipertansiyonla hizlanan dejeneratif
degisiklerin olugmasinda anahtar bir rol oynamaktadir. Buna zit olarak brakiyal arter ve

radiyal arter gibi muskuler arterler bu degisikliklerden daha az etkilenmektedir.

Sol ventrikiilden kaynaklanan basing dalgasi arteryel aga¢ boyunca distale dogru
iletilir ve ¢ok sayidaki periferal bolgeden geri yansir. Bu yansimanin nedeni kii¢iik muskuler
arterler ve arteriyollerden olusan rezistansi yiiksek arterlerdir. Biiyiik arterler saglikli ve
kompliyansi iyi ise, yansiyan dalga diyastol boyunca, olaymn baslangi¢ yeri olan proksimal
aortada ilk dalgaya eklenir ve diyastolik kan basincini biiyiitiir. Béylece koroner perfuzyonu
da artirir. Ancak biiyiik arterler sert ve kompliyansi azalmis ise nabiz dalga hizi artar, ilk
dalga ve yansiyan dalganin iletimi hizlanir ve sonugta bu iki dalganin birlesmesi diyastol

yerine daha erken bir sekilde sistolde gerceklesir. Bu yiizden aortik sistolik basinci, diyastolik
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basingtan daha fazla artirir. Sonucgta sol ventrikiil ardyiikii artar ve normal ventrikiiler
relaksasyon ve koroner perflizyon bozulur. Dalgalarin birlesme zamaninin degismesinden ayri
olarak, santral basing ve yansiyan dalganin miktarindaki degisiklikler, ilk dalga ile yansiyan
dalga oranindaki degisikliklerden kaynaklanabilir. Bu oran da sirasiyla periferik dolasimdaki

vazokonstruksiyon ve vazodilatasyon dengesine bagimlidir.

Brakiyal ve santral aortik basing arasindaki iliskideki onemli bir nokta da basing dalga
biiytimesidir. Tipik olarak diyastolik ve ortalama basinglar, arteryel agacta kiiciik
degisikliklerle ilerler. Bununla birlikte sistolik KB aortadan perifere ilerlerken artis gosterir
(32).

Santral ve periferik basinglarin pulsatil komponenti (sistolik KB ve nabiz basinci)
onemli Olciide degiskenlik gosterir. Genel olarak brakiyal sistolik ve nabiz basinci, geng
insanlardaki distal damar yatagina iletim sirasindaki belirgin biiyiime nedeniyle, santral
sistolik ve nabiz basincina gore daha yiiksek saptanma egilimindedir. Santral ve brakiyal KB
arasindaki bu Onemli degisiklikler yasl insanlarda, tasikardi durumunda, egzersizde,

vazoaktif ilag kullaniminda ve sistolik kalp yetersizliginde de benzer sekilde izlenir (31).

Giglii kalp calismasi ve konu ile ilgili yapilan diger yeni ¢calismalar gostermektedir ki
periferal nabiz basinci arteryel sertligin basit bir gostergesidir ve diger bilinen risk
faktorlerinden bagimsiz olarak kardiyovaskiiler mortalite ongordiiriiciisiidiir. Bununla birlikte
ayni ¢alismanin bes yillik hasta takibinde saptanan bir diger sonug, non-invaziv yontemle
belirlenen santral nabiz basinci, yeni baslayan kardiyovaskiiler hastaligi es zamanli dlciilen
brakiyal nabiz basincindan daha iyi 6ngérdiirmektedir. Bu sonucun olasi sebebi ise santral
basincin, sol ventrikiil oniindeki vaskiiler ardyiikii daha hizli artirmasidir. Santral nabiz
basincinin bu 6ngodrdiiriicii degeri, subklinik ateroskleroz dikkate alindiginda daha degerlidir.
Santral basinglar ve dalga yansimalari, son donem bobrek yetmezligi olan hastalarda da,
kardiyovaskiiler mortalitenin bagimsiz bir ongordiiriiciisiidiir. Koroner arter hastaligir olan
hastalarda da dalga yansimalar1 ve biiylitme basinglari, tekrarlayan akut koroner olaylarin ve
Olimiin giiclii ve bagimsiz birer ongordiiriiciisiidiir. Cikan aorta basing dalga formu ve
pulsatilitesi, anjiyoplasti sonras1 yeniden daralmanin giiclii bir dngordiiriiclisiidiir. Ayrica
artmis arteryel dalga yansimalar1 ve biiylitme basinglari, perkiitan koroner girisim sonrasi kisa
ve uzun donem kardiyovaskiiler olaylarla iliskilidir. CAFE (10) ¢alismasinda belirlenen bir
diger sonug, radiyal arter aplanasyon (diizlestirme) tonometrisi ile non-invaziv olarak

belirlenen santral nabiz basinci, hipertansiyon tedavisi altindaki hastalarda, olumsuz son
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noktalarin bagimsiz bir Ongordiiriiclisidiir. Ancak belirtilmelidir ki, 6zel santral basing
komponentleri ve indeksleri ile ilgili bu kanitlar, diger iliskili parametrelere uygulanamazlar
ve kaniti olmayan parametreler benzer amaglarla kullanilmamalidir. Bu konuda daha genis

populasyonlarda ve diger hastaliklarda yapilacak yeni caligmalara ihtiyag vardir.

ASCOT (17) galismasinin bir alt grup ¢alismasi olan CAFE (10) ¢alismasina 2199
hipertansif hasta dahil edilmistir. Hastalar amlodipin bazli kombinasyon tedavisi ve atenolol
bazli kombinasyon tedavisi olarak iki gruba ayrilmis ve ortalama dort yil takip edilmistir.
Sonugta her iki grupta brakiyal kan basincinda benzer diisiis saptanmasina karsin (delta 0.7
mmHg; 95% CI, -0.4 to 1.7; P=0.2) santral basin¢larda amlodipin bazli tedavi grubunda daha
fazla diisiis goriildi (delta 4.3 mmHg; 95% CI, 2.1 to 3.9; p<0.0001). ASCOT c¢alismasinda,
brakiyal kan basincinda goriilen benzer diisiise ragmen, primer sonlanim noktalarinda
amlodipin bazli tedavi grubu lehine olan azalma, CAFE calismasinda saptanan santral

basinglardaki bu farkli etkiye baglanmistir.

Kayrak ve ark. (35) KAH olanlarda brakiyal sistolik ve diyastolik KB degerlerinin,
cikan aortadan alinan olglimlerden sirasiyla -3.1£10 mmHg ve +3.0+7.1 mmHg farklilik

gosterdigini bildirmislerdir (p=0.001).

McEniery ve ark. (13) saglikli bireylerde (HT, DM, bobrek fonksiyon bozuklugu veya
KAH olmayan) yasla beraber temel olarak santral sistolik KB’de artma ve santral diyastolik
KB’de ise azalma oldugunu belirlemislerdir. Ochiai ve ark. (14) ise hastanede yatan 34 hasta
iizerinde yaptiklar1 arastirmada, 50 yas iizerindeki hastalarda, 50 yas ve altindakilere oranla
intraarteryel ve oskultatuvar yontemlerle Olciilen sistolik KB degerleri arasindaki farkin
anlamli oldugunu, diyastolik KB degerleri arasindaki farkin ise anlamli olmadigimi

belirtmislerdir.

Araghi ve ark.(15) 54 yetiskin yogun bakim hastasinda intraarteriyel KB degerlerini,
noninvaziv yontemle (osilometrik olarak monitdrle ve aneroid sfigmomanometreyle) dlgiilen
degerlerle karsilastirmiglardir. Anoreid sfigmomanometrenin, intraarteriyel Ol¢lime gore
KB’yi 4 mmHg daha fazla 6lgtiigiinii (p=0.0001) ve bu farkin VKI’nin >30 kg/m? oldugu
grupta daha belirgin oldugunu bildirmiglerdir.

Diyabetin KB olglimleri iizerine etkisi ilk kez Vervoort ve ark. (16) tarafindan

arastirllmistir. S6z konusu ¢alismada, normoalbuminurik tip 1 diyabetli 51 hastanin ve saglikli

15



kontrol grubunun (42 kisi) intraarteriyel, sfigomanometre ve osilometrik yontemlerle 6lgiilen
KB degerleri karsilastirilmis, hasta ve kontrol gruplarinin intraarteriyel ve sfigomanometreyle
Ol¢iilen KB degerleri arasinda farklilasma gozlenmemistir. Ancak, anilan ¢alismadaki hastalar

normotansifti.

2.6. ARTERIYEL STIFFNESS

Biyofizikte elastisite teorisi bir cisime uygulanan kuvvet ve meydana getirdigi
deformasyonla ilgilenir (38,39). Birim alana diisen kuvvete ‘stres’ denir. Meydana gelen
deformasyonun orijinal haline oranina ise ‘strain’ adi verilir. Strain-stres iligskisinin egrisi
elastik modulus olarak adlandirilir. Bir cisim, kuvvet onu hareket ettirmeden uygulandiginda
olusan deformasyon sonrasi eski halini alabiliyorsa ‘elastik’tir. Pek ¢cok madde elastik bir kat1
ve viskdz siviya uyan Ozellikler gosterir. Bu maddelerde olusan deformasyon stresin
biiylikliigiine ve oranina gore degisir. Bu maddeler ‘viskoelastik’ olarak adlandirilir ve arter

duvart iste bu biiyiik sinifa dahildir.

Arteriyel damarlarin biyolojisinde mekanik stres basing olarak, strain ise c¢apta
(hacimde) meydana gelen degisiklik olarak temsil edilir. Aralarindaki iliski dogrusal olmadig
icin, verilen basingtaki egrinin egimi elastisite veya tam tersi stiffness’t yansitir. Elastisite ve
stiffness her ikisi de kalitatif terimlerdir. Kantitatif karsiliklar1 ‘kompliyans ve distensibilite’
dir. Arteriyel stiffness damar duvarmin visko-elastik ozelliklerini tanimlamak icin en sik

kullanilan terimdir.

Arteriyel stiffness; sigara i¢imi, hiperkolesterolemi, DM, HT gibi bilinen
aterosklerotik risk faktorlerinin artig1 ve yaglanmanin sonucu olarak meydana gelir (40,41).
Artmis aortik stiffness veya azalmis distensibilite; damar sisteminin yaygin aterosklerotik
tutulumunun gostergesidir (42,43). Yaslanma ve kan basincinin damar {izerine etkileri elimine
edildikten sonra artmis arteriyel stiffness; serebrovaskuler (44), periferik damar (45) ve
koroner arter (46) aterosklerozunun gostergesidir. Genellikle, arteriyel stiffness olarak
kullanilan bu terim yerine arteriyel kompliyans, distensibilite ya da elastisitede azalma
terimleri de kullanilabilir. Bu terimler, sinonim olmamasina ragmen, siklikla birbirinin yerine
kullanilabilir. Arteriyel stiffness ayni zamanda yaslanma ve metabolik bozukluklarla da
iliskilidir. Arteriyel stiffness’in artmasi kronik renal yetmezlik, ateroskleroz, DM gibi birgok
hastaligin ve yaslanma siirecinin sonucudur (40,41). Arteriyel stiffness, total mortalitenin bir

gostergesi olmanin yanisira; renal hastalik, stroke, demans, kalp yetmezligi ve miyokard

16



infarktiisii gibi vaskiiler hastaliklar igin de belirleyici 6neme sahiptir (41,46). Son zamanlarda
Safar ve ark. (39) arteriyel stiffness’in stresle ve istirahatte olan enerji tiikketimine, yalnizca
katkida bulunmakla kalmayip, ayn1 zamanda yaslilarda ortostatik hipotansiyon ve daha fazla

nefes darlig1 olusumuna katkida bulundugunu rapor etmislerdir.

2.6.1. Arteriyel Stiffness’in Mekanizmalar:

Arteriyel stiffness, damar duvarindaki hiicresel ve yapisal elementlerdeki
degisikliklerin, dinamik ve karmasik etkilesimi ile gelisir (22). Bu damarsal degisiklikler
glukoz regulasyonu, tuz ve hormonlar gibi ekstrinsik faktorlerden oldugu kadar, hemodinamik
glicler tarafindan da etkilenirler (47). Stiffness damar agacinin her yerinde ayni degildir,

periferik damarlardan daha ¢ok santral damarlarda meydana gelir (48-49).

Endotelval hiicreler: Medija: VSMC

Endotelyal disfonksiyon artisi, kollajen,

Permeabiliteyi arttinr AGE’s. MMP ve
elastin azalmasi

Intima: Adventisva:
Kollajen artis1. AGE’s Zolla; -

MP. lokositler. I-CAM. If}gll'glent'i”_l?‘-
MMP. TGF-B, VSMC 1oroblastiar

ve elastin azalmasi

Ekstrinsik etkiler: NaCl, lipidler, anjiotensin, sempatik
nérohormonlar, shear stres, artmis luminal cap

Sekil 2.  Arteryel stiffness olusum mekanizmalar1 (AGE: Ileri glutatyon son iiriinleri, I-
CAM: Hiicre i¢i adezyon molekiilii, MMP: Matriks metaloproteazlar, TGF-B:
Transforme edici bliylime faktorii-B, VSMC: Damar diiz kas hiicresi).
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2.6.2. Arteriyel Stiffness-Ateroskleroz fliskisi

Biiyiik arter sertligi ile ateroskleroz arasinda kompleks olmakla beraber acik bir iligki
vardir. Arteriyel sertlesme ve ateroskleroz genelde beraber bulunur ve bazi ¢alismalar
aterosklerotik yiik ile aort sertligi arasinda korelasyon tanimlamistir. Hepsinin 6tesinde arter
sertligi ilerideki kardiyovaskiiler ve koroner olaylar hakkinda yol gostericidir. Arter sertligi ve
ateroskleroz her ne kadar ikisi de ortak risk faktorlerini (HT, sigara gibi) paylagsalar da
patolojik ve Klinik olarak ateroskleroz ve arteryosklerozu farkli basliklar altinda
degerlendirmek gerekir. Biiyiik arterlerin sertligi kardiyovaskiiler hastaliklarin olusumuna
farkli mekanizmalarla katkida bulunur (50,51). Aort stiff hale geldik¢e, tamponlama
mekanizmasinin azalmasina ve periferden yansiyan basing dalgalrinin daha hizli dénmesi
sonucu sistolik basincin artmasina bagli olarak nabiz basinci yiikselir. Bu sistolik basing artisi
sol ventrikiil hipertrofisini tetikler ve ventrikiiler sertlesme diyastolik disfonksiyon ve kalp
yetersizligine sebep olur (51). Eslik eden diyastolik basing diisiisii koroner kan akimini azaltir,
durumu 1iyice kotiilestirir ve iskemiye yol agar. Artmig nabiz basinct karotis gibi diger
arterlere de iletilir, duvar stresini azaltmak i¢in remodelling baslar ve intima-media kalinlig1
artmaya baslar. Arter sertlesmesi ayn1 zamanda arteriyel duvardaki dairesel stresi ve elastik
liflerin yorgunluk kirilmasini arttirir, damarin iyice sertlesmesine ve bir kisir dongiiye sebep

olur.

2.6.3. Arteriyel Stiffness’in Endotel Fonksiyonlari Uzerine Etkisi

Endotel, damar yatagimi doseyen tek sirali hiicre tabakasidir. Kardiyovaskiiler
hemostazda énemli rol oynar. Bu hiicreler NO ve endotelin- 1’1 de igeren bir takim vazoaktif
maddeler salgilarlar. Potent bir vazodilatatér olmasmin yanisira NO’in 6nemli anti-
aterosklerotik etkileri vardir, trombosit kiimelenmesinin, adezyon molekiil ekspresyonunun ve
diiz kas hiicre proliferasyonunun inhibe edilmesi bunlardan bazilaridir. Bir takim farmakolojik
ve kimyasal uyaranlarin NO uretimini diizenlemesine ragmen shear stres in vivo olarak en
onemli fizyolojik uyarandir. Arterler stiff hale geldik¢e ortalama shear stress artabilir fakat
shear stress orani diiser (56), boylece endoteliyal NO {iretimi azalir, aterom olusumunda bir
baslangi¢ anahtaridir. Gergekte karotislerdeki aterom plaklarinin belirgin olarak diistik shear
stres orani olan bolgelerde yerlestigi bilinmektedir (57). NO’in biyoyararlaniminin azaldigi
endotel disfonksiyonu da KAH ve hipertansiyonu olanlarda, kardiyovaskuler ve koroner
olaylar i¢in 6ngoriiciidiir (58,59). Azalmig NO {iretimi, arteriyel sertligin ilerlemesine katkida

bulunur. NO sentez blokajinin lokal arteriyel stiffness’ta artisa yol agtigi gosterilmis ve bu da
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in vivo olarak endoteliyal NO’in arteriyel stiffness regiilasyonundaki rolii hipotezini
desteklemistir (60,30).

2.6.4. Arteriyel Stiffness-Inflamasyon Tliskisi

Ateroskleroz, giderek inflamatuar bir durum olarak algilanmaktadir. Gergekte akut faz
reaktan1 olan C-reaktif protein (CRP) seviyelerinin, KAH olan ve komorbid baska bir
hastaligt olmayan bireylerde gelecekteki kardiyovaskiiler olay riskini Ongérdigii
bilinmektedir (52). Yakin zamanda asikar aterosklerotik hastaligi veya geleneksel
kardiyovaskiiler risk faktorleri olmayan bireylerde CRP ile biiyiik arter sertligi arasinda iligki
gosterilmistir (53,54). llging olarak deneysel veya hastaliga sekonder akut sistemik
inflamasyonlar geri doniisiimlii aortik sertlige yol agmaktadir (53,55). Tim bunlar
inflamasyonun muhtemelen endotel disfonksiyonuna sekonder arteriyel sertlesmede rolii

oldugunu gostermektedir.

Tablo 3. Arteriyel Stiffness Indeksleri

Nabiz Dalga Hizi Arteriyel segment boyunca yayilan nabzin hizi
Uzaklik / zaman farki (cm/s)

Arteriyel Distensibilite | Basing artigindaki rélatif ¢ap degisimi
Cap fark1 / basing farki x ¢ap

Arteriyel Kompliyans | Sabit damar uzunlugunda verilen basingtaki mutlak ¢ap
degisimi

Cap farki / basing farki

Elastik Modulus Duvar materyalinin dahili elastik 6zellikleri

Basing farki x hacim / hacim farki x duvar kalinlig

Augmentasyon indeksi | Augmentasyon basinci/nabiz basinct X 100

2.7. NABIZ DALGA YANSIMALARI VE AUGMENTASYON (BUYUTME) INDEKSI

Glinlimiizde aortik basing ve akim dalgalar ile ilgili yapilan olgiimler, 6n nabiz
dalgas1 ve yansiyan nabiz dalgalarimin tanimlanmasiyla, nabiz dalgasi yansima

karakteristiklerini ve bunlarin basing ve akim dalga sekli {izerindeki etkilerinin ¢alisilmasina
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olanak saglamistir (61). Kalpten baglayarak perifere giden ve donen basing ve akim
dalgalarinin seyahat zamani, yansiyan yer mesafesi ile dogru, NDH ile ters orantilidir.
Avrteriyel stiffness artisi, 6n dalga ve yansiyan dalgalarin transmisyon (gegis) velositelerinde
artisa ve sonugta yansiyan dalganin santral aortada daha erken ve daha biiyiik amplitiid ile
belirmesine neden olur. Dalga yansima karakteristiklerindeki bu degisiklikler santral
aortadaki basinci biyiitir ve ge¢ sistoldeki akimi azaltr (61). Arteriyel etkilerden
kaynaklanan bu degisiklikler, sistolik KB, nabiz basinci ve sol ventrikiil ard yiikiiniin artigina,

kardiyak vuru hacminin azalmasina neden olur.

Arteriyel stiffness artisindaki degisiklikler, santral arterlerdeki sistolik KB ve nabiz
basincini iki mekanizma ile yiikseltir. Bunlar santral elastik arterlerdeki degisikliler ve
periferal muskuler arterlerdeki degisikliklerdir. Biiyiik elastik arterlerde damar duvar
ilerleyen yas ve hipertansiyona bagli olarak sertlesir ve genisler. Periferal muskuler arterlerde
ise damar sertligi goreceli olarak sabittir ve NDH degisiklikleri ¢ok kiigiiktiir. Santral
arteriyel basing dalgasinin 6n dalga amplitiidii (Pi-Pg, Sekil 5) sol ventrikiil ejeksiyon dalgasi
tarafindan olusturulur. Bu 6n gidis basing dalgasi, asenden aortik stiffness’a baghdir ve dalga
yansimalarindan etkilenmez. Ayrica bolgesel arteriyel stiffness’daki artis diyastolik basingta
azalmaya (Pq) neden olur. Diyastolik basing da dalga yansimalarindan etkilenmez. Bu
mekanizmanin sistolik KB ve nabiz basincinda neden oldugu artig ise dalga yansimalarina
bagl olarak meydana gelen sistolik KB ve nabiz basinci artisina nazaran daha diistiktiir.
Basing dalgasinin ge¢ fazinda Slgiilen augmentasyon (biiyiitme) basinci (Ps-P;) ise viicudun alt
boliimiinden gelen yansiyan dalga tarafindan olusturulur ve sistol boyunca 6n giden basing
dalgasma eklenir. Basing dalgasinda 6lglilen bu augmentasyon basincinin, nabiz basincina
boliinmesiyle augmentasyon indeksi (Alx) tanimlanir. Alx, arteriyel damar yatagindaki elastik
etkilere, on dalga ve yansiyan dalga velositelerine ve yansiyan yer mesafesine bagli olarak

degismektedir.
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Sekil 3.  Santral aortik basing dalgasi ve nabiz dalga analizi. Ty: Dalga formunun baglangi¢
noktasi, Tq: Baslangic noktasindan ilk sistolik peak’e kadar olan siire, T,: Baslangic
noktasindan ikinci peak’e (sistolik KB) kadar olan siire, ED: Ejeksiyon siiresi, SP:
Santral aortik sistolik basing, DP: Santral aortik diyastolik basing, AP:

Augmentasyon basinci, Alx: Augmentasyon indeksi.

Sistolik KB’da meydana gelen bu biiylitme etkisi sol ventrikiil kitlesinde, ard yiikiinde
ve myokardiyal oksijen ihtiyacinda artisa neden olmaktadir. Diyastolik KB’da meydana gelen
diisiis ise koroner perfiizyonda azalmaya ve myokardiyal oksijen sunum / ihtiya¢ oraninda

bozulmaya neden olmaktadir (61).

Hatirlayacagimiz gibi periferal bolgelerden geri yansiyan basing dalgalar1 tarafindan
olusturulan augmentasyon basinci, aortik sistolik basinci desteklemekte ve biiylitmektedir.
Geng eriskinlerde arteriyel sistem kompliyansi iyi oldugundan, NDH diisiiktiir ve yansiyan
dalgalarin santral aortaya doniisii gectir (62). Bu durumda yansiyan dalganin doniisii aort
kapagin kapanmasina denk gelir ve esas etkisini diyastolde gosterir. Geg sistolii destekleyici
etkisi kiicliktiir ve dalganin baslangi¢ peak’i, ge¢ sistol basincindan biiyiiktiir. Bu yiizden

genclerde Alx sifira yakindir veya yansiyan dalga, 6n dalga ile peak sistolik basingtan sonra
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carpisirsa negatif bir degere sahiptir (sekil 4, sag iist). ilerleyen yasla birlikte aortik stiffness
ve NDH artar. Yansiyan dalga daha erken doner ve sonugta basing artisi geg sistolde meydana
gelir. Boylece yaslt eriskinlerde Alx pozitif hale gelir (sekil 4, sag alt). Alx’nin maksimum
degeri yaklasik %50’dir ki bu deger dalga yansimasi ¢ok yogun ise, yansiyan dalga doniisi
cok erken olarak gerceklesirse ve yansiyan dalga ventrikiiler ejeksiyon tarafindan olusturulan

On dalga ile es zamanl olarak ¢arpisirsa olusur (62).

RADIAL AORTA
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Sekil 4.  Geng (iist) ve ileri yastaki (alt) iki eriskinden kaydedilen radiyal (sol) ve aortik
(sag) basing dalgalar
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Sekil 5. Normotansif bir birey (sol) ve izole sistolik HT’u bulunan bir hastadan (sag)
kaydedilen asenden aorta basing (iist) ve dalga (alt) formlari. Ps: Sistolik basing,
P4: Diyastolik basing, Pj: Sistolik centik, P;-Pg: On dalga amplitiidi, Ps-P;:
Yansiyan dalga amplitiidii (Augmentasyon basinci), Ps-Pyq: Nabiz basinci, ED:
Ejeksiyon zamani, Tr: Gidis zamani. Augmentasyon indeksi = Augmentasyon

basinci / Nabiz basinci (Ps-P;i) / (Ps-Pg)

2.7.1. Augmentasyon Indeksinin Prognostik Degeri

Gilinlimiize kadar olan kanitlar gostermektedir ki, Alx kardiyovaskiiler son noktalari
KB’nin o6niine gececek bir sekilde ongorebilir. Santral Alx tizerine farkli antihipertansif
ilaglarin farkli etkileri olabildigi, yapilan girisimsel ¢alismalarda gosterilmistir. Son yillarda
Alx’nin arteryel stiffness ve kardiyovaskiiler risk degerlendirmesine yonelik kullanildig:
caligmalar artmigtir. Weber ve ark. (63)tarafindan yapilan bir ¢alismada artmis bir Alx, KAH
varhigi ile iligkili oldugunu saptanmistir. Saba ve ark. (64) tarafindan yapilan bir ¢aligmada ise
santral basing dalga formunda goriilen geg¢ sistolik augmentasyon, artmis sol ventrikiil kitle
indeksi ile iligkili bulunmustur. Yapilan ¢alismalarda Alx ile iliskisi saptanan diger klinik
durumlar arasinda karotis intima-media kalinligi, sistemik vaskiilit gibi inflamatuar
hastaliklarda hastalik aktivitesi, tedavi ile sol ventrikiil kitle indeksinde diisiis,

kardiyovaskiiler mortalite, koroner stent bulunan hastalarda stent ici restenoz bulunmaktadir.
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2.7.2. Augmentasyon Indeksi Olciimiinii Etkileyen Faktorler

Alx ol¢iimleri gesitli faktorlere bagli olarak degismektedir. Bunlar arasinda kalp hizi,
ejeksiyon siiresi, NDH, yansiyan dalga yogunlugu ve ventrikiiler ejeksiyon formu sayilabilir.
Tim bu diger faktorler gézden gecirilmeden, risk simiflamasi icin tek basina Alx 6lgiilmesi
uygun olmayacaktir. Alx l¢limiinii ve degerini etkileyebilecek faktorlere baktigimizda, kalp
hizinin kardiyak kontraksiyon ve sol ventrikiil ejeksiyonunu etkileyerek yansima zamanini
degistirebilecegi  gozoniinde bulundurulmalidir. Bu faktoriin  Oniine  gegmek icin
elektrokardiyogramda QT intervali kullanilarak kalp hizi standardize edilebilir. NDH’1 da
benzer yollardan Alx’ini etkileyebilir, bunun i¢in de boliinmiis 6l¢limlerle ayrim yapilabilir ya

da aortik veya karotid nabzi iizerinden yanstyan dalganin doniis zaman1 hesaplanabilir.

2.8. KAROTIS ARTER HASTALIKLARI
2.8.1. inmenin Epidemiyolojisi ve Etiyolojisi

Amerikada yilda 700 000°den fazla, diinya ¢apinda ise yaklasik 15 milyon inme olay1
gdzlenir bu da bat1 toplumunda 6liimlerin 3. 6nde gelen sebebidir. iskemik inme nedenleri 2

biiyiik kategoriye ayrilir

a) Embolik: Arteriyel (karotis, vertebral ve baziler sistem), kardiyak (AF, kapak
hastalig1, kardiyak tiimorler, sol kalp i¢i trombiis).
b) Trombotik: Kii¢iik intreserebral arterlerin stenozu hiperkoagiilabilite durumlar1 veya

vaskulite neden inflamatuar hadiselerden kaynaklanabilir.

2.8.2. Karotis ve Vertebral Arter Anatomisi

Beyin arkus aorta ve dallarindan ayrilan karotis ve vertebral arterler araciligi ile
beslenir. Oksipital lob disinda kalan serebral hemisferlerin kan akimini, A. Carotis Interna
(ICA) ve dallart saglarken, infratentoriyel bolgede yer alan beyin sap1 ve serebellum ile
supratentoriyel yapilardan oksipital lob ile talamusun kan akimini vertebral arter ve dallari
saglar. Supratentoriyal bolgeyi besleyen ICA, A.Carotis Communis’in (CCA) dalidir. CCA

solda dogrudan arkus aorta'nin dali iken sagda ise trunkus brakiosefalikusun bir dalidir.
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2.8.2.1. internal Karotis Arter (ICA)

CCA servikal bolgede dal vermeden dordiincii servikal vertebra diizeyine kadar gelir,
daha sonra tiroid kikirdagin iist sinirina yakin bolgede iki dala ayrilir. Bu dallardan biri olan
ICA, servikal bolgede dal vermeden yiikselir. Kafa tabaninda karotis kanalina girer.
Intrakraniyal bolgede karotis kanalindan ¢iktiktan sonra orta kafa cukurunda dura materi

delerek kaverndz sinusun igine girer. Arter daha sonra subaraknoid bolgeye ulasir.

Anterior Serebral Arter (ACA): Optik kiazmanin lateralinde ICA’dan ayrilarak
interhemisferik fisstire ulasir. Hemisferin medial ylizeyinden korpus kallozumun genusu
etrafinda seyrederck perikallozal arter olarak devam eder. Her iki anterior serebral arter,
interhemisferik bolgede anterior kommiinikan arter ile baglanirlar. Boylelikle sag ve sol
karotid sistem arasinda onemli bir iliski saglanmis olur. ACA’nin sulama alani, serebral

hemisferin medial yliziinde parieto-oksipital fissiire kadardir.

Arteria Serebri Media (MCA): ICA’nin en kalin dali olup, onun kafa i¢i uzantisi
gibidir. MCA, frontal ve temporal lob arasinda, lateral fissiirde ilerler.

2.8.2.2. Vertebrabaziller Sistem

Vertebrobaziler sistem dolasimimi A.Subclavia’nin dali olan vertebral arterler (VA)
saglar. Sag A.Subclavia, sag CCA gibi brakiosefalik trunkustan, solda ise dogrudan arcus

aorta’dan ayrilir.

Vertebral Arter (VA): Vertebral arter A.Subclavia’dan ayrildiktan sonra 5. ve 6.
servikal vertebralarin transvers foraminalari igine girerek 1. servikal vertebraya kadar
yiikselir. Atlasin arkasma dogru kivrim yaparak kranium bosluguna, foremen magnumdan
girer ve medullanin vertebrolateralinde seyreder. Her iki vertebral arter, ponsun anterior

yliziinde orta hatta birleserek basiller arteri olustururlar.

Basiller arter (BA): Ponsun 6n yiiziinde seyreder ve ikiye ayrilarak posterior serebral

arterleri olusturur.

Willis Poligonu: Beyin kaidesinde sag ve sol karotis sistemlerin, hem birbirleri ile
hem de vertebrobaziller sistemle anastamoz yapmasi sonucu olusan poligondur. Bu poligon
her iki ACA’nin ACoA ile ve her iki ICAmin iki PCoA araciligi ile PCA’ya baglanmasi

sonucu olusur.
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2.8.2.3. External Karotis Arter (ECA)

Eksternal karotis arter internal karotis artere oranla daha kii¢iiktlir ve onun anterior ve
medialindedir. Yiiz, kafa tasi, kafa tas1 derisi, orofarenks ve meningsleri dort ana daliyla

besler. Bu dallar;

1-Anterior dallar( superior tiroid arter, lingual arter, fasiyal arter, transvers fasiyal

arter)
2- Posterior dallar(oksipital ve aurikular)
3- Asendan dallar(asendan farangeal)
4- Terminal dallar (superfisiyal temporal, internal maksiller)

Eksternal karotis arter dallar1 karotis ve vertebral arter tikayici hastaliklarinda
kollateral kan akimin1 saglanmasinda énemlidirler. En sik kollateral distal anostomoz internal
maksiller arterin pyterigopalatin dallar1 ile oftalmik arterin etmoid dallar1 arasinda olmaktadir.
Diger 6nemli kollateral baglantilar ise; fasiyal arterin orbitonasal dallar1 ile oftalmik arterin
orbital dallar1 arasindadir. Yine superfisiyal temporal arterin anterior dallar1 ile oftalmik
arterin etmoidal dallar1 arasinda ve eksternal karotis arterin farangeal dallar1 ile vertebral

arterin muskuler dallar1 arasinda 6nemli kollateral baglantilar bulunmaktadir.
2.8.2.4. Arteriyel Anastomotik Baglantilar

Bir arterde stenoz veya okliizyon olmasi halinde o arterin besleme alaninda sabit kan
akimi bu baglantilar yardimi ile saglanabilir. Ancak bu kollateral dolagim kisiler arasinda ¢ok

farklilik gosterir. Ug grup anastomotik baglant: vardir.

1- Intrakraniyal anastamozlar: Esas olarak Willis poligonunda ve ayrica kortikal

diizeyde, serebellumda superior serebellar arter, AICA ve PICA arasinda olusur.
2- Ekstrakraniyal-intrakraniyal anastamozlar: Iki gruptur;
a-Eksternal karotis arter dallari ile oftalmik arter dallar1 arasinda.

b-Eksternal karotis arterin menengial ve etmoidal dallar1 ile serebral arterlerin

leptomeningial dallar1 arasinda.
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3- Ekstrakraniyal anastamozlar: Servikal bolgede vertebral arter ile eksternal karotis

arter arasinda.
2.8.3. Karotis ve Vertebral Arter Hastaliklarinda Tanx:
A. Oykii ve Fizik Muayene

Hemisferik semptomlar tek tarafli giigsiizliik , hissizlik, konusma bozuklugu ve gérme
alan1 defektlerini igerir. Vertebrobaziler semptomlar ataksi gibi serebellar semptomlari ya da

senkop, disfaji, dizartri, diplopi gibi beyin sap1 bulgularini igerebilir.

Amorozis fugaks ekstrakranyal ICA hastaligi ile ortaya ¢ikan, ipsilateral gozde gegici
monookiiler korliiktiir. Tek gozde yukaridan asagi golge veya perde inmesi seklinde
tamimlanir. Tiim alani etkileyebilecegi gibi, sadece iist veya alt yariyr etkileyebilir. Saniyeler
veya birka¢ dakika siirebilir. Kalic1 belirti olmaksizin ayn sekilde diizelir. Bu ataklar oftalmik
arterde kan akiminin azalmasina baglidir. Hastalarin bir boliimii birkag atak gegirirken, bir
boliimii de ¢ok sik ataklar gecirebilir. Bazi hastalarda parlak 1s18a maruz kalma sonucu gegici
monokiiler korliikk ortaya ¢ikabilir. Buna retinal kladikasyo adi verilir. Bu ataklar amorozis
fugaks’dan biraz farklidir. Genellikle tam gérme kaybi olmaz. Gorme bulaniklig1 seklindedir.
Tedrici sekilde ortaya ¢ikip, tedrici sekilde diizelir. Hemodinamik mekanizma ile olusur. ICA
stenoz veya okliizyonu sonucu ipsilateral gozde retinal arter basinci azalmistir ve retinal arter
dolasimi1 da sinirdadir. Parlak 1s18a maruz kalindiginda, artan retinal metabolik aktivite

karsilanamadigi icin retinal kladikasyo goriiliir.

Gegici iskemik atak (GIA); kan akimi yetersizligine bagh olarak gelisen, akut, fokal
serebral veya monookiiler disfonksiyona ait kisa siireli semptomlarla karakterize olan klinik
bir sendromdur. Genel olarak 24 saatten kisa siiren epizodlar GIA olarak kabul edilir. Ancak
ataklarin gogu 2-15 dakika icinde sonlanir. Birkag saniyelik epizodlarin GIA’ya bagl olma
olasihigr azdir. GIA’lar genellikle tekrarlayicidir. Tanim geregi kalict defisit olmamalidir.
Ama refleks asimetrisi veya ekstansor taban derisi refleksi gibi fonksiyonel olarak 6nemi
olmayan bulgular 24 saatin dtesine tasabilir. GIA sonrasi, uzun siiren ataklardan sonra daha
stk olmak tizere, baz1 olgularda BT/MR ile uygun lokalizasyonda serebral infarkt goriilmesi

klinik GIA tanisini reddettirmez.
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B. Goriintiileme Yontemleri

1. Duplex Ultrason: Karotis arter hastalig1 tanis1 ve siddetinin degerlendirilmesinde en
stk kullanilan yontemdir. Yiiksek derecede darliklarda %80’nin iizerinde sensitivite ve
spesifiteye sahiptir. Duplex ultrasonun dogrulugu hafif-orta derece karotis darligi olan
hastalarda daha disiiktiir. Duplex ultrason yiiksek sensitivite ve spesifiteye sahip, non invaziv

gorilintiileme olmasi nedeniyle ilk uygulanacak yontem olmalidir.

Karotis darliginin tanisi esas olarak internal karotis arterdeki pik sistolik hiz ve end

diyastolik hizlara dayanmaktadir (Tablo 4).

Tablo 4. Internal karotis arter darliklarinin derecelerine gore akim hizlari

Darlik derecesi IKA PSV Plak IKA/AKA PSV IKA EDV
Mormal <125 cmisn Yok <2 <40 cm/sn
<%50 <125 cmisn <%50 ¢cap azalmasi <D <40 cm/sn
%50-69 125-230 cm/sn =%50 cap azalmasi 2-4 40-100 cmisn
=%70 =230 cmisn =%50 ¢ap azalmasl i | =100 cm/sn
Subtotal darlik Disik veya Gorundr Azalabilir Azalabilir
saptanamaz
Tam darlik Saptanamaz Gorandr fakat limen  Dederlendirilemez  Degerlendirilemez
gorinmez

IKA: Internal karotis arter; AKA: Ana karotis arter; PSV: Zirve sistolik akim hizi; EDV:
Diyastolik akim hiz.

2. Bilgisayarli Tomografik Anjiografi: Yiiksek sensitivite ve spesifiteye sahiptir, intra
ve extra kraniyal damar patolojilerini de gosterdiginden avantajlidir, dezavantaji maliyeti ve

KBY’li hastalarda kullanim sorunudur.

3. MR Anjiografi: Karotis arterlerin intra ve extra kraniyal damar yapilarinin timiini
gostermesi avantajidir. Dezavantajlart; siddetli stenozlarin tam okliizyon tani alma olasiligi,
darlik siddetinin artefaktlara bagli olarak fazla tahmin edilmesi, yiikksek maliyeti, klostrofobik

ve pacemaker’l1 hastalara uygulanamiyor olmasidir.

4. Kontrast Anjiografi: Karotis aterosklerozun tanisinda altin standart dijital
substraksiyon anjiografi (DSA) ile birlikte kontrast anjiografiidir. Es zamanli olarak
subklavyen arter vertebral arter ve intrakraniyal dolasimin goriintiilenmesine olanak saglar.

Anjiografi kollaterallerin dogru sekilde goriintiilenmesini saglar.
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2.8.4. Karotis ve Vertebral Arter Hastaliklarinda Tedavi
2.8.4.1. Medikal Yaklasim
a) Risk Faktorlerinin Modifakasyonu

Sigaranin birakilmasi, kan sekeri regiilasyonu, lipid kontrolii, hipertansiyonun

kontrolii 6nerilir.
b) Antiplatelet Tedavi

Aspirin inmenin ve diger kardiyovaskuler olaylarin 6nlenmesi amaciyla iizerinde en
cok calisilmis antiplatelet ajandir ve karotis ateroskleroz olan her hastada baslanmalidir. On
yillik inme veya M1 riski %10 ve iizeri olan erkekleri primer koruma amaciyla diisiik doz (75-
160 mg/giin) aspirin baglanmalidir. Altmis bes yas ve iizeri kadinlarda inme ve Mi’dan primer

korunma amaciyla aspirin tedavisi(75-325 mg/giin) baslanmalidir.

The clopidogrel versus asprin in patient at risk of ischaemic events (CAPRIE)
calismasinda inme, MI ve semptomatik periferik vaskiiler hastalik dykiisii olan hastalarda
klopidogrel tedavisiyle vaskiiler 6liim, MI ve inmeyi kapsayan kombine sonlanim noktasinda
aspirin tedavisiyle karsilastirildiginda bir diisiis gosterilmistir (%5.32, 5.83). Bu ¢alisma %
8.7 lik bir rolatif risk azalmasini ortaya koymustur (p:0.043) (65). Heniiz klopidogrelin
inmenin primer onlenmesinde kullanilmasina yonelik bir ortak karar yoktur. Klopidogrel,

aspirini tolere edemeyen hastalarda inmenin primer 6nlenmesine yonelik bir opsiyon olabilir.

Kardiyovaskiiler hastaligi olan inme hastalarinda klopidogrel ve aspirinle dual
antiplatelet tedavinin etkinligini degerlendiren MATCH ¢alismasinda 6nemsiz bir etkinlik
artist gosterilmis, buna karsin hayati tehdit eden kanama olaylarinda belirgin bir artis

gozlenmistir (66).

European stroke prevention study 2 (ESPS2)’de diisiik doz aspirin (25 mg giinde iki
kez) ile birlikte dipiridamoliin (200 mg giinde iki kez), inmenin ikincil 6nlenmesinde tek
basina aspirin ya da tek basma dipidamole gore daha yararli oldugu bulunmustur (67).
European/Australian stroke prevention in reversible ischemia trial ¢alismasinda aspirin ile
birlikte verilen uzun salimimli dipiridamoliin tek basina aspirine gére MI, inme, vaskiiler

Oliimlerin 6nlenmesinde daha basarili oldugu gosterilmistir.
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2.8.4.2. Cerrahi Yaklasim

Karotis endarteroktomi yiiksek dereceli asemptomatik ya da karotis stenozu olan
hastalarda inme ya da TIA nin azaltilmas: i¢in standart tedavidir. Karotis endarterektominin
asemptomatik hastalarda inme gelisimini Onledigi biliylikk randomize ¢alismalarda
gosterilmistir. Asymptomatic Carotid Artery Surgery Trial (ACST-1) calismasinda,
asemptomatik hastalarda karotis endarterektominin %3’liikk bir periprosediiral inme ve 6liim
riski oldugu ve bes yillik inme gelisme riskini medikal takip edilen hastalara gore belirgin
oranda azalttif1 (sirastyla ~%3, ~%]12) gosterilmistir. Karotis endarterektomi i¢in inme ve

oliim oran1 %2.8 olarak verilmistir (81).

ACAS calismasi (Asymptomatic Carotid Atherosclerosis Study) asemptomatik karotis
darlig1 olan hastalarda karotis endarterektomi ile medikal tedavi karsilastirilmis. 5 yillik inme
ve 6lim oranlart endarterektomi kolunda medikal tedavi koluna gére anlamli derecede diigiik

(sirastyla %5.1, %11) bulunmustur (82).

NASCET c¢alismasinda (North American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial)

2 yillik inme oranlar1 endarterektemi kolunda medikal tedavi koluna gore anlamli derecede

diisiik (sirastyla %9, %26) bulunmustur (72,73).

European Carotid Surgery Trial (ECST) calismasinda 5 yillik inme oranlar
endarterektemi kolunda medikal tedavi koluna gore anlamli derecede diisiik (sirasiyla %15.7,
%22.2) bulunmustur (83).

2.8.4.3. Perkutan Karotis Girisimleri

Karotis atardamar stentlemesi (KAS) KEA’ya gore daha az invaziv bir
revaskiilarizasyon secenegidir. Lokal anestezi altinda uygulandigi gibi daha az agrili olup
sonugta periferik sinir hasar1 riskinden kaginilmis olur. Cerrahi agisindan yiiksek riskli
hastalar iyice tanimlanmamis olmasina ragmen kardiyopulmoner riski artmis, boyun
anatomisi uygun olmayan, KEA sonrasi yeniden darlik olusmus, 6nceden boyun diseksiyonu
veya radyoterapi gecirmis, ulasilmasi zor olan karotis atardamar darligi (6rn: yiiksek seviyede
i¢ karotis veya diisiik seviyede ana karotis atardamar lezyonlarinda) hastalarda siklikla KAS
uygulamadigi savunulmaktadir. KAS i¢in optimal piht1 onler rejimin hangisi oldugu hala

bilinmemektedir.
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Islem sirasinda genellikle fraksiyonlanmamis heparin kullanilmaktadir. Aspirin ve
klopidogrelle (veya tiklodipinle) ikili pitht1 onler tedavi Onerilmektedir. KAS i¢in yalniz
basma aspirini ikili pithtionler tedaviyle karsilagtiran iki kiigiik ¢apli, randomize g¢alisma
yalnizca aspirin grubunda yiiksek oranlarda stent trombozu ve norolojik olaylar nedeniyle
erkenden sonlandirlmistir (67,68). Ikili antitrombositer tedaviye tahammiilsiiz oldugu
kanitlanmis hastalarda KAS yerine KEA tercih edilmelidir. Prasugrel veya tikagrelor gibi
daha yeni antitrombositer ilaclar heniiz KAS ile iligkili kullanimlar1 agisindan yeterince test
edilmemistir KAS i¢in optimal pihtidnler rejimin hangisi oldugu hala bilinmemektedir.

KAS ve KEA sonuglarini karsilastirirken KEA’ya gére KAS’in daha yakin zamanda
gelistirilmis oldugu ve endovaskiiler teknigin hizla evrimlestiginin bilinmesi gerekir.
Genellikle, var olan kanitlar KAS sonuglarinda deneyimin 6nemli bir rol oynadigi diisiincesini
desteklemektedir. Belki de islemin optimal yonetimi Ve uygun se¢im yarar saglamaktadir. Bu
acidan birkag KAS ve KEA calismasinin karsilastirmast gerekli endovaskiiler deneyimin
yetersizligi ve gozetim kosullari altinda KAS hastalarini tedavi etme olasilig1 elestirilere

maruz kalmistir (69). KAS’da uygulayict deneyimi 6nemlidir.

2.8.4.4, Karotis Atardamar Stentlemesi ve Karotis Endarterektominin Karsilastirilmasi

SAPPHIRE c¢alismasinda (The Stenting and Angioplasty with Protection in Patients at
High Risk for Endarterectomy trial) 6lim ve inme oranlar1 karotis atardamar stentleme
kolunda %12.1 karotis endarteroktomi kolunda %20.1 bulunmustur (84,85). Tecriibeli
girisimcei ve emboli cihaz kullanimi azdir.

CAVATAS calismasinda (Carotid and Vertebral Artery Transluminal Angioplasty
Study) 6liim veya inmede endovaskiiler tedavi ve cerrahi arasinda fark yok(sirasiyla %10,
%9.9). Stentleme oran1 diisiik, emboli koruyucu cihaz kullanimi yoktur (86).

SPACE c¢alismasinda (Stent Protected-Angioplasty versus Carotid Endarterctomy)
oliim veya inmede endovaskiiler tedavi ile cerrahi arasinda fark yok (sirasiyla %6.8, %6.3).
Emboli koruyucu cihaz ¢ok az hastada kullanilmistir (87).

CREST calismasi, birincil son noktasinin perioperatif inme, miyokart enfarktiisii veya
olimle birlikte 4. yila kadar ayni tarafta olusan inme oldugu ¢ok merkezli, randomize
kontrollii ¢alismaydi. Calisma, endovaskiiler akreditasyon agisindan siki gereklilikler ve
randomizasyon oncesi 1541 hastanin tedavisini igeren bir 0On ¢alisma donemiyle
karakterizeydi. Yavas katilim nedeniyle baslangicta semptomatik hastalar i¢in tasarlanmis bu

calisma asemptomatik bireyleri de kapsamak {izere genisletilmistir. KAS grubunda % 7,2 ve
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KEA grubunda % 6,8 oraninda birincil son nokta olusmustur (risk orantis1 [RO] 1,11, %95
GA 0.81-1.51; P = 0.51). islemle iliskili 6liim, inme veya miyokart enfarktiisii agisindan
hicbir farklilik gézlenmemistir (olay oranlart KAS grubunda % 5,2 ve KEA grubunda % 4,5
(P = 0.38). KEA ile tedavi edilenlere gore KAS’a randomize edilmis hastalarda perioperatif
donemde daha fazla sayida inme (RO, 1.79, %95 GA 1,14-2,82; P =0.01) ve daha az sayida
miyokart enfarktiisii meydana gelmistir (% 2,3’¢ karsin % 1,1; % 95 GA 0.26-0.94; P = 0.03)
Isleme iliskin 6nemli inme olaylar1 diisiik siklikla goriilmekte olup iki grup arasinda farklilik
yoktu (% 0,6’ya karsin % 0.9 P = 0,52). KAS’a randomize olan hastalarin % 0,3 ve KEA ile
tedavi edilenlerin % 4,7’sinde kraniyal siniri ilgilendiren inme olaylar1 meydana gelmistir
(RO, 0,07, %95 GA 0,02-0,18; P =0.0001). Dordiincii yillarda islem sonrasi donemde ayni
tarafta inme oranlar1 arasinda herhangi bir farklilik gézlenmemistir (RO 0,94, % 95 GA 0,50—
1,76; P =0,85) (88).

On {i¢ randomize ¢aligmayla birlikte yukarida belirtilen ve % 80’inin semptomatik
oldugu 7484 hastay1 kapsayan bir metaanaliz gergeklestirilmistir. KEA ile karsilastirildiginda
KAS, her hangi bir tipte inme olayinda artis (goreceli risk: GR 1.45; %95 GA 1,06-1,99),
perioperatif miyokart enfarktiisinde azalma (GR 0,43; % 95 GA 0,26-0,71) ve Olim
oranlarinda 6nemsiz artigla (GR 1,40; % 95 GA 0,85-2,33) iligkilendirilmistir (89).
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Tablo 5: ESC 2012 Periferik atardamar hastaliklarmin tam1  ve tedavi

kilavuzunda asemptomatik karotis atardamari tedavisine iligkin oneriler

Oneriler Smuf* | Diizey®

Karots darhg % =60 clan
asemptomatik hastalarin
hepsi uzun siireli antitrom-
bositer tedavi almalsdir.

Karots darlif olan asemp-
tomatk hastalarin hepsi
uzun siire statin tedavisi
almalhdir.

Karotis darlih % 60°dan
fazla olan asemptomatik
hastalarda cerrahi ekip
tarafindan uygulanan
islemler igin perioperatif
inme ve &liim cranlan %
¥'den disiik ve hastanin
yasam beklentisi 5 yildan
uzun oldugy mkdirde KEA
didgiinilmelidir

Hasta yogunlugu yiikselk,
Gliim veya inme oraninin %
3'den disik oldufu belge-
lenmis merkezlerde karots
revaskiilarizasyon gerelkdiligi
olan asempromatik hastalar
igin KEA'ya secenek olarak
KAS disinilebilir.
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Tablo 6: ESC 2012 Periferik atardamar hastaliklarinin  tam1i  ve tedavi

kilavuzunda semptomatik karotis atardamari tedavisine iliskin 6neriler

Oneriler Samaf= Diizey®

Sempromatik karotis
darhigh clan hasmlarnn hepsi
uzun siireli anticombosi-
ter vedayi almalidir.
Sempromatik karotis
darhi olan hasmlarnn hepsi
uzun siire statin tedavisi
almalidir.

Ig karotis atardaman darh-
B % 70-99 olan sempto-
rmatik hastalarda yinelensn
inme olaylarinin Snlenmesi
icin K.EA &nerilmektedir.

Ig karotis atardaman
darhi % 50-69 olan
sempromatk hastalarda,
hastaya &zgl etmenlere
bagh oclarak yinelenen inme
alaylarinin &nlenmesi igin
K.EA disinilmelidir.

Revaskiilarizasyon gerek-
liligi olan semptomatik
hastalarda revaskiilarizas-
yon mimkin oldugu kadar
en kisa siirede, en iyisi
belirtiler ortaya gikukan
sonraki 2 hafta iginde
gerceklestirilmelidir.

Cerrahi riski yiiksek,
revaskillarizasyon gereken
semptomatk hastalarda
KEA'ya alcernatif clarak
KAS dibsiniilmelidir.

Hasm yogunlugu yiksek,
alim veya inme cranmn %
6'dan dissiik oldugu belge-
lenmis merkezlerde karotis
revaskiilarizasyona gerek
duyan semptomatik hastalar
igin KEA"ya alcernatif olarak
KAS dissinilebilir.
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3. GEREC VE YONTEM

Tiim hastalarin karotis anjiyografi kayitlart TOSHIBA Infinix-i INFX-8000V model
anjiyografi (Japan; 2010) cihazi ile yapildi. Calismamiz 2013 Ekim ve 2014 Subat aylari
arasinda Sakarya Egitim ve Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Klinigi’ne iskemik SVO tanisi
olup non invaziv testlerle internal karotis arterde %70’in lizerinde darligi bulunan ve karotis
anjiyografisi yapilan hastalarda Karotis stent 6ncesi ve sonrasi, sistolik kan basinglari, nabiz
basinglari, augmentasyon basinglari, augmentasyon indeksleri, demografik o6zellikleri

prospektif olarak dosya kayitlar1 alinarak gerceklestirildi.

Calisma protokolii i¢in Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulundan onay

alind1.
Calismaya Dahil Edilme Kriterleri;

1-18 yas ve tistiindeki hastalar

2- Iskemik SVO 6ykiisii olup, karotis darlig1 nedeniyle karotis stenti uygulanan hastalar
3-Arastirmaya katilmaya onay veren hastalardir

Calismaya Dahil Edilmeme Kriterleri;

1-Orta veya ileri kapak darligi olan hastalar

2-Orta veya ileri kapak yetersizligi olan hastalar

3-Kardiyomyopati tanis1 konmus hastalar

4-Atriyal fibrilasyon, atriyal flutter, diger tasiaritmi ve bradiaritmileri mevcut hastalar
5-Elektrokardiyografik dal blogu gelismis hastalar

6-Erken donem myokard enfarktiislii veya kararsiz angina pektorisli hastalar
7-Konjenital kalp hastalig1 olan hastalar

8-Semptomatik kalp yetmezligi bulunan hastalar

9-Aortu tutan sistemik hastaliklar (Marfan, Ehler Danlos, Takayasu gibi)
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10-Aort anevrizmasi olan hastalar
11-Karotis darlig1 % 50°nin altinda olan hastalar
12-Karotis darlig1 %100 olan hastalar

13-Angiyografi i¢in kontrendikasyonu olan hastalar

3.1. Arastirmanin Etik Yonii

02/10/2013 tarihinde Sakarya Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurulundan etik agidan
onay alindi. Etik kurul say1 no: 16214662.050.01.04/38

3.2. istatistiksel Analiz

Caligmadan elde edilen bulgularin istatiksel analizi i¢in SPSS 17.0 programi kullanildi
nc., 1cago, . Calismadan elde edilen sayisal veriler ortalama + standart sapma
SPSS | Chicago, IL). Cal d Ide edil yisal il 1 d

veya ortanca (min-max), kategorik veriler ise say1 ve yiizdelik oran olarak belirtildi.

Erkek ve bayanlarin ayr1 gruplar halinde yas, boy, kilo, BMI, TK, LDL, HDL, TG ve
ICA vyiizdelik degeri ortalama, SS, min, max, median ve mode degerleri normal dagilim

gosterdigi i¢cin Independent Samples Test kullanildi.

Hastalarin islem Oncesi ve sonrasit kalp hizi, sistolik kan basinci, diyastolik kan
basinci, augmentasyon basinci, augmentasyon indeksi, nabiz basinci, Ol¢imleri normal
dagilim gosterdiginden parametrik test olarak Paired Samples t-Test kullanildi. Tim

karsilastirmalarda p<0,05 diizeyi anlamli olarak kabul edildi.
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4. BULGULAR

Calismaya alinan hastalarin yasi 48 ile 90 arasinda degigsmekte olup, ortalama yasi
70.5+8.6 idi. Olgularin 11 (%35,5)’i kadin ve 20 (%64,5)’si erkekti. Komorbid hastaliklardan,
14 hastada Diabetes Mellitus, 8 hastada KAH mevcuttu. Dokuz hasta sigara kullanmaktaydi.
Tiim hastalarin iskemik inme tanis1t mevcuttu. Hastalarin demografik 6zellikleri Tablo 1” de

gosterilmistir.

Tablo 7. Hastalarin demografik verileri

Parametre Deger
Yas, yil 70.5+ 8.6
Boy, cm 166.8 5.0
Kilo, kg 73.3+7.8
BMI, kg/m? 263 +2.7
Total Kolesterol, mg/dl 193.3+56.7
LDL, mg/dl 127.4 +46.3
HDL, mg/di 43.4+16.2
TG, mg/dl 183.1 1186
ICA yiizdesi, % 86.8+9.9
Cinsiyet (Say1,%) | Erkek 20 (%64.5)
Kadin 11 (%35.5)
Diabetus Mellitus (Say1,%) 14 (%45.2)
Hipertansiyon (Say1,%) 27 (87.1)
Sigara Kullanimi (Say1,%) 9 (%29.0)
Koroner Arter Hastaligi (Say1,%) 8 (%25.8)
Sag Internal Karotis Arter Darligi | 15 (48.4)
(Say1,%)
Sol Internal Karotis Arter Darlig1 | 16 (51.6)
(Say1,%)
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Hasta verilerini kadin erkek olarak 2 gruba ayirdigimizda erkeklerin yas ortalamasi

66.9+9.4, kadinlarin yas ortalamasi 72.5+7.7 idi. Bakilan diger parametreler birbirine yakindi

(Tablo 8).

Tablo 8. Hasta parametrelerinin kadin ve erkeklere gore dagilimi

Kadin Erkek
Yas, yil 66.9+9.4 72.5+£7.7
Boy, cm 163.2+2.6 168.8+4.9
Kilo, kg 73.8+7.8 73.1£8.0
BMi, kg/m? 27.6+3.0 25.542.3
Total kolesterol, mg/dl 222.2+49.0 177+55.4
LDL, mg/dl 144.9+41.6 117.8+46.9
HDL, mg/dl 51.0+16.6 38.9+14.7
TG, mg/dl 225.2+129.7 159.9+108.4
ICA ylizdesi 89.2+8.1 85.5£10.8

Karotis stentleme sirasinda

stent Oncesi ve sonrasi bakilan kalp hizi, sistolik kan

basinci, diyastolik kan basinci, nabiz basinci, augmentasyon basinct ve augmentasyon indeksi

karsilastirildiginda, stent sonrasi degerlerin, stent oncesi degerlere gore anlamli sekilde

degistigi goriildi (Tablo 9, Sekil 6, Sekil 7).

Sekil 6. Karotis stentleme Oncesi karotis basing dalga formu

Snapshot AO Time: 20:00 Speed: 100 mmi/sec =
w
o
R R R ™
o
IIAMNAWWAMAWAWAAM MANAAA A A §
R R R
\an —n Vs g
R i L
avLA, -~ A A A

200

100

HR: 88 bpm Resp: 20ipm  Spo2: Off Temp: Off NIBP: Off
P1: AO 170/76 (114)
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Sekil 7. Karotis stentleme sonrasi karotis basing dalga formu

Snapshot AO

Time: 20:09

200

100

HR: 70 bpm  Resp: 20 ipm  Spo2: Off Temp: Off  NIBP: Off

P1: AO 146/69 (94)

Tablo 9. Stent 6ncesi ve stent sonrasi parametrelerin karsilastirilmasi

Speed: 100 mm/sec

Page 3 Of 4

AO

Patient Name

Stent dncesi Stent sonrasi t P
Kalp Hizi, /dk 82,1+16.6 73,4+10.4 3,504 ,001
Sistolik kan | 185.8+34.3 131.2+37.1 8,886 ,0001
basinci, mmHg
Diyastolik kan | 81.6+18.3 67.7+£17.9 5,076 ,0001
basinci, mmHg
Augmentasyon 24.948.1 6.8+2.6 12,652 ,0001
basinci, mmHg
Augmentasyon 23.8+6.1 10.4+2.3 11,317 ,0001
indeksi, %
Nabiz basinci, | 104.2+23.2 63.7£23.0 9,157 ,0001
mmHg
T1,sn 0.11£0.01 0.09+0.01 5,514 ,0001
T2, sn 0.20+0.03 0.14+0.03 8,570 ,0001
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5. TARTISMA ve SONUC

Iskemik inme tiim inmelerin % 82-92’si olup, Amerika Birlesik Devletleri’nde en sik
engellilik ve 3. sirada 6liimle sonuglanan hastaliktir. Amerika Birlesik Devletleri'nde her yil
yaklasik olarak 795 bin kisi iskemik inmeye maruz kalmaktadir (69). Diinya Saglik Orgiitiine
gore her yi1l 15 milyon kiside inme gozlenmektedir, bunlardan 5 milyonu 6lmekte diger 5
milyonu ise sakat kalmaktadir (70,71).

Inme erkeklerde kadinlardan daha fazla goriilmektedir. Erkeklerdeki inme insidansi
100 000’de 62,8 olup Sliim oran1 %26.3, kadinlardaki insidanst 100 000°de 59 olup oliim
oran1 %39.2°dir. iInme daha ¢ok yasl hastalarda goriilmekle birlikte iigte biri 65 yas altindadir
(70).

Karotis darligina bagli iskemik inme siklig1 %15-20 dir (74). Karotis arter darligina
bagli gelisen wyillik iskemik SVO riski, darhigin ciddiyetine, plagin biiyikliigiine,
morfolojisine ve semptomlarin bulunmasina baglidir; bunlarin yaninda, karsi taraf karotis
arterlerde darlik varligi, kollateral damarlarin durumu, aterosklerotik risk faktorlerinin varhigi,
eski iskemik SVO Oykiisii ve gegici iskemik atak geg¢irmis olmak bu riski artiran diger
faktorlerdir. NASCET ¢alismasinin (North American Symptomatic Carotid Endarterectomy
Trial) verilerine gore, birinci yilda iskemik SVO gegirme gegirme riski %70-79 Karotis arter
darliginda %11 iken, %90 ve lizerinde darlik oldugunda bu risk %35’e varmaktadir (72,73).
Bu bilgiler 1s18inda karotis arter darligimin tedavisi iskemik SVO tekrarlamasinin

Onlenmesinde en 6nemli unsurlardan bir tanesidir.

Arteriyel stiffness (arter sertligi) arter duvarinin mekaniksel gerilimini ve
elastikiyetini yansitir. Arteryel stiffness degerlendirilmesi igin ¢esitli invaziv ve invaziv
olmayan ydntemler kullanilmaktadir. Invaziv olmayan yontemler arasinda basing-cap
histerezis egrileri, arteriyel ¢ap dalga formu, arteriyel basing dalga formu, arter duvar
kalinligi, viskoelastik parametreler, arteriyel kompliyans ve NDH non-invaziv olarak
belirlenebilmektedir. Invaziv olarak da arteriyel basing dalga formu degerlendirilerek nabiz

dalga hiz1 ve augmentasyon indeksi arteriyel stiffness’in degerlendirilmesinde kullanilabilir.

Augmentasyon indeksi arteriyel stiffness’in degerlendirilmesinde sik kullanilan bir
parametre haline gelmistir ve ileri yastaki saglikli erigkin ve hasta populasyonda

kardiyovaskiiler risk degerlendirilmesinde 6nemli bir 6ngérdiiriicii olarak kabul gérmiistiir.
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Jens Nirnberger ve ark. yaptigr ¢alismada 201 hasta ESC ve SMART skorlama
sistemine gore kardiyovaskuler riskleri ve bu hastalarin non mvaziv olarak augmentasyon
indeksi hesaplanarak karsilagtirildiginda diisiik kardiyovaskiiler riske sahip olan hastalarin
augmentasyon indeksi diisiik, yiiksek riske sahip olan hastalarin augmentasyon indeksi ise

yiiksek bulunmustur (75).

Stamatelooulos ve ark., asikar kardiyovaskiiler hastaligi ve diabetes mellitusu olmayan
81 kisiyle yaptig1 bir calismada, karotis intima media kalinligt B mod USG ile 6lgiilmiis,
framingam risk skorlamasi hesaplanmis. Karotis arter {lizerinden non invaziv olarak
augmentasyon indeksi hesaplanmis ve tiim bu parametreler degerlendirilip karsilastirildiginda
framingham risk skorlamasi, karotis intima media kalinlig1 ve augmentasyon indeksi arasinda

anlaml1 korelasyon bulunmustur (76).

Bizim yaptigimiz ¢alismada ise daha once iskemik SVO gecirmis ve non invaziv
yontemlerle %70 in lizerinde karotis darlig1 tespit edilmis hastalarda stent Oncesi ve sonrasi

augmentasyon indeksleri karsilagtirildi.

Yaptigimiz ¢alismada hastalarin yas ortalamasi; literatiiriin destekledigi gibi, daha ¢ok

yaslt popiilasyondan olusup 70.5 £ 8.6 idi.

Augmentasyon indeksi arteriyel stiffness’in degerlendirilmesi igin dlgiilebilen, uzun
donemde mortalite ve morbidite hakkinda fikir verebilen ve son yilllarda kullanim siklig1

artan bir parametredir.

Bizim ¢alismamizda stent sonrasi 6l¢iilen kalp hizi, sistolik kan basinci, diyastolik kan
basinci iglem Oncesine gore diisiik saptandi, bunun nedeni Kkarotiste gerime duyarli olan
glomus Kkaroticumdaki baroreseptorlerin  stent takilirken uyarilmasi ile olustugu

diistiniilmektedir.

Son yillarda kardiyovaskiiler risk degerlendirilmesinde giderek 6nemi artan arteriyel
stiffness, arter duvarmin mekaniksel gerilimini ve elastikiyetini yansitmaktadir. Yapilan
calismalarda, HT, diabetes mellitus (DM), dislipidemi tedavileri sonras1 arteriyel stiffness’in

azaldig1 gosterilmistir.

Lunder M ve arkadaslarinin yaptigi ¢ift kor bir ¢alismada 20 mg valsartan ve 10 mg

fluvastatin verilmis hastalarin 1. ay ve 10. Ay da 0lgiilen brakiyel arter stiffness’inda, 1 ayda
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18.8% ve 10 ay da 68.5% degisim gozlenirken plesabo grubunda herhangi bir degisim

gozlenmemistir (77).

Guo Jiang-giang ve ark yaptig1 bir ¢alismada hastalar iki gruba ayrilarak ramipril ve
aliskiren orta -yiiksek hipertansiyonu olan hastalara verilmis 8 hafta sonunda &lgiilen arteryel

stiffness’n her iki grupta da azaldigi gosterilmistir (78).

Kanaki Al ve ark yaptigi hipertansiyon ve hiperkolesterolemisi olan hastalarda diisiik
doz atorvastatin tedavisinin santral aortik augmentasyon basinci ile arteriyel stiffness iizerine
etkisini degerledirdigi ¢alismada; hipertansif 50 hastanin yarisina statin tedavisi verilmis, 26
hafta takip edilmis ve atorvastatin alan grupta hem augmentasyon indeksi hem de nabiz dalga

hizinin azaldig1 gosterilmistir (79).

Kaur M ve arkadaslarinin yaptig1 bir ¢alismada; 23 son donem bobrek yetmezligi olan
hastanin transplantasyon Oncesi ve transplantasyon sonrasit 3. ayda augmentasyon indeksi,
nabiz dalga hiz1 degerlendirilmis ve augmentasyon indeksinin azaldigi, nabiz dalga hizinda
anlamli bir degisiklik olmadig1 gozlenmistir, nabiz dalga hizinin diizelmesi i¢in bir miktar

daha siireye ihtiyag gerekecegi belirtilmistir (80).

Sonu¢ olarak calisgmamizda hastalarin stent Oncesi ve Stent sonrasi augmentasyon
indeksi ve arteriyel stiffness degerlerini karsilastirarak augmentasyon indeksinin ve arteriyel
stiffness’in anlamli derecede azaldigimi gosterdik. Son yillarda yapilan bir ¢ok calismada
medikal tedavi ile arteriyel stiffness ve augmentasyon indeksinin azaldigi gosterilmistir.
Gerek yapilan tedaviler ve gerek 6lgiim yontemleri ele alindiginda bizim yaptigimiz ¢aligma
invaziv bir tedavi yontemi olmakla birlikte 6l¢tiigiimiiz augmentasyon indeksi ve arteriyel
stiffness direkt intraarteriyel 6l¢iim yontemi oldugundan 6l¢im yontemi olarak altin standart
kabul edilmektedir. Tiim bunlar géz 6niinde bulunduruldugunda, yaptigimiz ¢aligma sonug ve

yontem olarak tip literatiiriinde bir ilk olma 6zelligini tasimaktadir.

CALISMAMIZIN KISITLILIKLARI: Calismamiz tek merkezli olarak yapildigindan
elde edilen sonuglar iilkemiz i¢in genellenemez, bu konuda yapilacak prospekif cok merkezli

caligmalara ihtiya¢ vardir. Calismamizin bir diger kisithilig1 hasta sayisinin az olmasidir.
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