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1. GIRIS VE AMAC

Intrakranyal anevrizmalar serebrovaskiiler hastaliklardir. intrakranyal anevrizma
prevelansinin %0.8 — 2.0 oldugu bildirilmistir (1, 2). intrakranyal anevrizmalarm en sik
bulgusu, yillik insidansi cografik bolgeye gore 100 000°de 2 ile 16 arasinda degisen
subaraknoid kanamadir (SAK) (1). SAK %51 mortalite oranina sahiptir (3). SAK
sonrast hayatta kalanlarin yaklasik yarisinda norolojik defisit gelismektedir (4). Bu
yiizden SAK olusumunun onlenmesi ve buna sebep olan yiiksek riiptiir riskine sahip

intrakranyal anevrizmalarin tedavi edilmesi gerekmektedir.

Anevrizma tedavisinde amag¢ spontan riiptiir insidansim1 azaltmak veya

anevrizmanin biiyiimesi ile iligkili olan kitle etkisinin yarattigi semptomlar1 gidermektir.
IA tedavisinin anatomik amaclari sunlardir:
1) Anevrizma kesesini, dolasimdan tamamen izole etmek (tam okliizyon) ve
2) Ana arterin morfolojik yapisini tekrar olusturmak.

Intrakranyal anevrizmalarda tedavi yaklasimlari agik ndrosiriirjik ve kapali
endovaskiiler teknikler seklindedir. Endovaskiiler yaklasimlar icerisinde intrakranyal
anevrizmalarda stentlerin kullanimi bifurkasyon anevrizmalarinda, dev, genig boyunlu
veya tanimlanabilir bir boynu olmayan anevrizmalarda baslanan ve giderek
hemodinamik tedavi kavrami igerisinde daha ¢ok s6z edilen bir tedavi yontemi haline
gelmistir. Son yillarda bir¢cok biiyilk ve dev anevrizma tedavilerinde etkin olarak
kullanilan endosakkiiler koil embolizasyonunun tekrar rekanalize olma ve kitle etkisi
gibi smirlamalarindan dolayr akim yonlendirici stentlerin intrakranial anevrizma
tedavilerinde kullanimi, hemodinamik etkilerinden dolay1 6n plana ¢ikmistir. Bu akim
yonlendirici stentler; anevrizma i¢ini doldurmaya gerek kalmadan akimi anevrizma
icerisinden  parent artere  yOnlendirerek  anevrizma igerisinde  trombozu
tetiklemektedirler. Teorik olarak anevrizmanin tekrar rekanalize olmasi engellenerek,

uzun donem stabil hemodinamik ortam saglanmis olacaktir.

Akim yonlendirici stent ¢calismalarinin ilk sonuclar1 bu hedefleri yakalamada yiiz
giildiiriicii bulunmustur. Ancak son caligmalar bu basarili tedavilerin ge¢ kanama gibi
ciddi durumlarla komplike oldugunu gostermis olup, bu akim yonlendirici cihazlarin

intrakranial anevrizma tedavisinde giivenilirligi sorgulanir hale getirmistir.



Akim yonlendirici stentlerin (flow diverter) klinik sonuglart muhtemelen birincil
derecede etkileyen intraanevrizmal hemodinamik faktorlere etkileri tam olarak

bilinmemektedir.

Biz bu c¢alismamizda sanal ortamda uygun stentleme yapildiktan sonra
intraanevrizmal akim faktorlerinden ortalama hiz, maksimum hiz, kinetik enerji, viskoz
disipasyon(soniim) orani analiz edilip, anevrizmanin stentleme sonrasi trombozuna etki

eden faktorler saptanacaktir.

Bu degerlendirme sonucunda stent sonrasi anevrizma trombozunda etkili olan
hemodinamik belirtegler saptanacak bdylece ge¢ kanama gibi komplikasyonlarin ne

sekilde onlenebilecegi belirlenecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Tamim, patogenez

Anevrizma damar duvarmnin geri donilisiimsiiz olarak fokal genislemesidir.
Anevrizmalar arterin dejeneratif hastaligi olarak kabul edilmektedir. Patogenezi tam
olarak bilinmemekle beraber, giiniimiizde patogenezle ilgili ortak goriis konjenital bir
predizpozisyon olsun yada olmasin, ateroskleroz ve hipertansiyonun neden oldugu

vaskiiler dejenerasyon ve arter duvarindaki hemodinamik strestir (5,8).

Otozomal dominant polikistik bobrek hastaligi, Tip 4 Ehlers-Danlos sendromu,
herediter hemorajik telenjiektazi, ndrofibromatozis Tipl, Alfa 1-antitripsin defekti, aort
koarktasyonu, fibromuskuler displazi, feokromositoma, Klinefelter’s sendromu,
tuberosklerozis, Noonan’s sendromu, alfa glukosidaz defekti, psddoksantoma elastikum
gibi elastik laminanin bozulmasina neden olan genetik predispozisyonlar yaninda; yas,
kadin cinsiyet, sigara kullanimi, kokain kullanimi, vaskiilit, hiperkolesterolemi, oral

kontraseptif kullaniminin da anevrizma olusumunu tetikleyici etkileri bildirilmistir (14).

Anevrizma kesesi genellikle intima ve adventisya tabakalarindan olusur. Intima
tabakas1 normal izlenmekte olup subintimal hiicre proliferasyonu yaygin olarak goriiliir.
Internal elastik membran ya incelmistir ya da hi¢ bulunmaz, medya tabakasi ise
anevrizmanin parent arter ile birlestigi yerde anevrizma boynunda sonlanir ve
anevrizma duvarinda secilmez. Adventisya tabakasinda lenfosit ve fagosit infiltrasyonu
izlenebilir (6). Anevrizma kesesinin limeninde 6zellikle biiyiik ve dev olanlarda distal

embolilere neden olabilecek trombotik debris bulunabilir (5,7).

Vaskiiler bir agda damar bifurkasyon apeksi maksimum hemodinamik stresin
olgiildiigli  yerdir. Vaskiiler yapi1 ve internal akim hemodinamigi intrakranyal
anevrizmalarin olusumunda 6nemli etkiye sahiptir. Anevrizmadaki sistol ve diastolle
olusan kan akimi ve hizli degisikliklerin neden oldugu damar duvarindaki ‘shear stress’
anevrizma boynunda intimal zedelenmeye neden olabilir. Intimal zedelenme, ardindan
subintimal bir¢ok kaskadi aktif hale gec¢irerek endotel hiicrelerinin yeni hemodinamik
ortama adaptasyonuna yardimci olur. Bu hemodinamik stres anevrizmalarin biiyiik
boliimiiniin olusumu ve progresyonunda 6nemli rol oynamaktadir. Anevrizma trombozu
ve riiptiiric de intraanevrizmal hemodinamik stresle agiklanabilir (8). Baz1 ¢alismalar,

anevrizma ile parent arter arasindaki geometrik iligkinin intraanevrizmal akim



paternlerini belirleyici 6nemli bir faktor oldugunu gostermektedir(10).

Intraanevrizmal akim paternleri sadece anevrizma olusumu ve progresyonunda
degil, anevrizma tedavisinde kullanilacak endovaskiiler yonteminin belirlenmesinde de

Oonemli bir yere sahiptir (9).
2.2. Anatomi

Bouthillier ve arkadaglarinin 1996 yilinda 6nerdikleri siniflama, internal karotis
arteri (IKA) seyri boyunca komsu oldugu yapilara ve gectigi anatomik kompartmanlara

gore yedi segmente ayirmistir (16) (Sekil 1).
C1: Servikal
C2: Petroz
C3: Laserum
C4: Kavernoz
C5: Klinoid
C6: Oftalmik

C7: Komiinikan

Sekil 1. Bouthillier simiflamasina gore iIKA’ nin yedi segmenti
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Sekil 2. Bouthillier simiflamasina gore iKA’ nin yedi segmentinin anjiografik goriintiisii

Servikal segment (C1)

IKA’> nin servikal segmenti, ‘common carotis arter’” (CCA) bifurkasyonu
diizeyinde baglamaktadir. Bu segment, karotis kilifi i¢erisinde internal juguler ven ve
vagus siniri ile birlikte seyreder. Karotis kilifinin, prevertebral fasyanin bir
duplikasyonu oldugu diisiiniilmektedir. Servikal segment, IKA’ nin petrdz kemige ait

karotis kanalina girmesi ile sonlanir (16,17).
Petroz segment (C2)

Karotis kanalinin iginde seyreden IKA segmentidir ve foramen lacerum’un
posterior kenarinda sonlanir. Petr6z segment, karotis kanalinin periostu iginde
yerlesmistir. Petroz KA, sirasiyla ii¢ parcaya ayrilir: vertikal parca, posterior loop

parcasi ve anteromediale uzanan horizontal parca (16,17).
Laserum segmenti (C3)

Karotis kanalinin bitimiyle laserum segmenti baglar. Bu segment (lateral loop)
foramen laserum’un iginden degil {izerinden gegerek posterior kaverndz siniise dogru
yiikselir. Laserum segmenti petrolingual ligamanin siiperior kenarinda sonlanir. Bu

ligaman anteriorda sfenoid kemigin lingulas1 ve arkada petr6z apeks arasinda ilerler.



Petrolingual ligaman karotis kanalina ait periostun devamidir. Bu ligamanin ilerisinde

IKA kaverndz siniise girer (16,17).
Kavernoz segment (C4)

Kavernéz segment, petrolingual ligamanin siiperior kenar1 diizeyinde baslar.
Genellikle vertikal, posteriora doniis (IKA’nin medial ‘loop’u), horizontal parga ve
anteriore doniis (IKA’nin anterior ‘loop’u) pargalarindan olusur. Kavernéz segment
IKA’y1 tamamen sarmayan proksimal dural halka seviyesinde sonlanir. Proksimal dural
halka anterior klinoid progesin medial ve inferior periostlarinin birlesiminden meydana

gelir. (16,17).
Klinoid segment (C5)

Klinoid segment, proksimal dural halka diizeyinde baslaylp IKA’nin intradural
hale geldigi distal dural halka seviyesinde sonlanir. Distal dural halka, IKA’y1
¢epecevre saran tek halkadir ve lateralde arterin adventisya tabakasi ile birlesir. Klinoid
segment IKA’nm anterior ‘loop’unun bir parcasini olusturur. Klinoid segment nispeten
kisadir. Bu segment posterosuperiorda kaverndz siniis tavanini orten duranin devamu ile

kaplidir (16,17).
Oftalmik segment (C6)

Oftalmik segment, distal dural halka seviyesinden baslayip posterior komiinikan
arter (PCoA) orijininin hemen proksimalinde biter. C6 segmenti, supraklinoid IKA nimn
en proksimal intradural parcasidir. Proksimal oftalmik segment IKA’nin anterior
‘loop’unun intradural parcasini olusturur. Bu segmentten siklikla iki biiyiik dal ¢ikar;
oftalmik arter (OA) ve sliperior hipofizyel arter (SHA). Oftalmik arter, kavernoz
segmentteki inferolateral trunkustan da koken alabilir. Siiperior hipofizyel arter, tek

veya birkag¢ adet dal olarak ¢ikabilir.

Proksimal oftalmik segmentin lateral yiizii anterior klinoid proges tarafindan
gizlenir. Genellikle distal dural halka diizeyinde oftalmik segmentin meziyal tarafina
dogru duranin girinti yapmasi ile olusan intradural bosluk uzanimina ‘carotid cave’ ismi

verilir.

Oftalmik arter, IKA kaverndz siniisten ¢ikarken anterior klinoid progesin hemen
medialinden kdken alir. Bu yiizden OA, IKA‘nm ilk biiyiik intrakranyal dalidir. OA,

IKA nin antero veya siiperomedial yiiziinden C5 ve C6 segmentleri bileskesi yakiindan



cikar. OA orijini anatomik disseksiyonlarin yaklasik %90°inda intraduraldir.

C6 segmentinin posteromedial yiiziinden bir veya daha fazla siiperior hipofizyel
arter ¢ikabilir. Olgularin yaklasik yarisinda tek bir arter ¢ikarak hipofiz anterior lobunu,
hipofiz sapini, optik siniri ve optik kiyazmay1 besler (16,17).

Komiinikan segment (C7)

Komiinikan segment PCoA orjininin hemen proksimalinden baslar ve IKA
bifurkasyonunda sona erer. Bu segmentten iki biiyiik dal koken alir: PCoA ve anterior
koroidal arter (16,17).

2.3. Yerlesim

Intrakranyal anevrizmalar % 85 anterior sirkiilasyonda, %15 olarak posterior
sirkiilasyonda yerlesmektedirler(13). Posterior sirkiilasyonda olanlarin anteriorda
yerlesenlere gore daha fazla riiptiir olma ihtimali vardir(12). Sik olarak gorildiigi
lokalizasyonlar: Anterior komiinikan arter (%30-35), posterior komiinikan arter (%30),
orta serebral arter bifurkasyonu (%20), baziler trunkus bifurkasyonu (%7) olarak
sayilabilir(13).

2.4, Insidans

Yapilan birgok otopsi ve anjiyografi ¢aligmasinda eriskin serilerde intrakranyal
anevrizma prevalanst %0.8 ile %2 arasinda bulunmustur(1,2). Buna karsin

anevrizmalarin toplam riiptiir riski %0.6 ile %1.3 arasinda degismektedir(15).
2.5. Simiflandirma

Intrakranyal anevrizmalar biiyiikliiklerine, morfolojilerine ve koken aldiklari yere

gore siniflandirilabilir.

10mm’den kiiciik capli anevrizmalar kii¢iik, 10-25mm c¢apli olanlar biiyiik,
25mm’den daha biiyiik olanlar dev anevrizma olarak adlandirilir. Dev anevrizmalar tiim
anevrizmalarin %5’ini olusturmaktadir. Bu anevrizmalarin riiptiire olma riski, kitle
etkisine bagl kranyal sinir tutulumu gibi spesifik klinik belirtileri vardir(21,22,23).
Hatta bu anevrizmalara sahip olgularin kii¢iik bir kismi anevrizma kesesi igindeki
intraluminal trombusun embolisine bagli akut norolojik tromboembolik olay ile

prezente olabilirler.



Bu siiflamaya ISUIA’nin yerlesimine ve biyiikliigiine gore 5 yillik kiimilatif
rliptiir riskini tahmin ettigi siniflamay1 da eklemek gerekir. Bu ¢alismaya gore; serebral
anevrizmalar 7mm’den kiiclik, 7-12mm, 13-24mm aras1 ve 25mm’ den biiyiik seklinde
siniflandirilmistir. Buna gore; posterior dolasim anevrizmalarinin ve yerlesiminden

bagimsiz olarak biiylik anevrizmalarin kanama olasilig1 yiiksek bulunmustur(1).

Morfolojilerine gore sakkiiler ve sakkiiler olmayan anevrizmalar olarak ikiye

ayrilir.

Anevrizmalarin %90-95°1 sakkiilerdir. Sakkiiler anevrizmalar genellikle arteriyel

bifurkasyondan koken almaktadir ve siklikla Willis poligonunda bulunur (24).

Sakkiiler olmayan anevrizmalar; bifurkasyon bdlgelerinden ziyade, damarin
lateral yliziinden koken alirlar. Fusiform, dissekan, serpentin ve mikotik olarak
siralanabilir. Fusiform anevrizmalar damar duvarindaki dejeneratif degisiklikler ve

ateroskleroz nedeniyle gelisir. Yaslilarda ve posterior sistemde daha siklikla bulunurlar.

Dissekan anevrizmalar intima ve internal elastik laminadaki bir yirtiga sekonder
gelisir(25). Bu yirtik adventisya tabakasina ulasirsa subaraknoid kanama gelisir ve
psodoanevrizma gelisimine zemin hazirlar. Dissekan anevrizmalar akut veya kronik
olabilir. Akut disekan anevrizmalar genellikle kanamayla prezente olurlar. Kronik
dissekan anevrizmalarda ise kanama pek sik degildir ve siklikla intramural hematomun
perforan damarlari oblitere etmesine bagh olarak iskemik bulgularla semptom verirler.
Geng hastalarda ve posterior sistemde daha sik goriiliir. Hastalarin %34’iinde mindr
travma Oykiisii vardir. Fibromuskiiler displazi, poliarteritis nodosa, sifiliz hastalarinda
ve medial kistik dejenerasyonu olan hastalarda daha siklikla rastlanir (27). Serpentin
anevrizmalar ayr1 giris ve ¢ikis yollar1 olan, dev, parsiyel tromboze, yavas akimli,
irregiiler vaskiiler kanal seklinde, damar duvarindaki rekiiren kanamalara ikincil geligen
psddoanevrizmalardir (26). Mikotik anevrizma terimi ilk kez 1885’ de mantarlara bagh
anevrizmalar i¢in kullanilmistir. Giintimiizde herhangi bir mikroorganizma ile enfekte
anevrizmalar i¢in kullanilmaktadir. Yani bir enfeksiyon sonucu gelisen anevrizmalar

mikotik anevrizma olarak nitelendirilmektedir.

Travmatik anevrizmalar ve neoplastik anevrizmalar nadiren gelisir. Travmatik
anevrizmalar tiim intrakranyal anevrizmalarin %1 den azmi olusturmakla beraber
cocukluk caginda goriilen anevrizmalarin %10 ile 15 ini olusturmaktadir(29).

Neoplastik anevrizmalar tim intrakranyal anevrizmalarin %0.1’inden daha azini



olusturmaktadir ve koryokarsinoma, bronkojenik karsinom ve kardiyak miksomaya

sekonder gelisebilir (28).
2.6. IKA oftalmik(C6) segment anevrizmalari

Oftalmik segment, distal dural halkadan PCoA ¢ikimina kadar uzanir ve IKA nin
subaraknoid alandaki en uzun pargasini olusturur (18). Bu segmentten koken alan
anevrizmalar, tim intrakranyal anevrizmalarin %S5 ile %11¢ini olusturur. Tipik olarak
bes ile altinc1 dekadlar arasinda ve kadinlarda erkeklerden daha sik olarak (4:1) izlenir.
%350 olguda intrakranyal arteryel sirkiilasyonun baska bir yerinde de anevrizmalar eslik
eder. %7 olguda ise bilateraldirler. Sol IKA’da goriilme orani1 saga gore fazladir.
Olgulari %20 ile %70°1 arasinda subaraknoid kanama (SAK) ile prezentasyon gozlenir.
Ek olarak, gorme yollar1 gibi komsu yapilara basi etkisiyle de diger semptomlara yol
acabilirler. Paraoftalmik segment anevrizmalarinda da anevrizma kesesinin boyutuna
gore kiigiik (10 mm’e kadar), biiyiik (10 ile 25 mm arasi) ve dev (25 mm ve iistii) olarak
siniflandirma yapilabilir (18,19,20).

2.7. Klinik prezentasyon

Intrakranyal anevrizmalarin en sik bulgusu, yillik insidans1 cografik bdlgeye gore
100 000°de 2 ile 16 arasinda degisen subaraknoid kanamadir (SAK) (1). SAK %51
mortalite oranina sahiptir (3). SAK sonrasi hayatta kalanlarmn yaklagik yarisinda

norolojik defisit gelismektedir (4).

Bazi intrakraniyal anevrizmalar basi etkisine bagl semptomlarla prezente olurlar.
Basi etkisine bagli gelisen en sik semptom basagrisidir. Bunun disinda bazi
intrakraniyal anevrizmalar kraniyal noropati ile prezente olurlar. Kraniyal noropati en
sik posterior komiinikan arter anevrizmasina bagli 3. kraniyal sinir felci seklinde goriiliir
ve pitozis ve gorme bulgular1 ile prezente olurlar. Bu durum daha ¢ok hizla biiyiiyen
anevrizmalarda karsilagilan bir bulgudur. Ayrica daha az siklikta olmakta beraber
oftalmik arter anevrizmalarmin optik sinire basisi sonucu hastalar gorme kaybi ile

basvurabilirler.

Intrakraniyal anevrizmalar, ndbet, serebral infarkt ve transient iskemik atak ile de
bulgu verebilirler. Serebral enfarkt ya da transient iskemik atak siklikla biiyiik ve dev

parsiyel tromboze anevrizmalarda goriiliir (13).



Anevrizma kaynakli SAK'!n klinigi degisik sekillerde karsimiza cikabilir. Cok
siddetli bas agrisindan degisik derecelerde suur etkilenmesine kadar uzanan, ense
sertlginin de eslik ettigi ¢esitli klinik tablolara yol acabilir. Kanamanin derecesi, yeri ve

yayginligina bagli olarak ortaya ¢ikar.

Kanin subaraknoid araliga hizla yayilmasi ile ani baslangicl ve siddetli basagrisi
ortaya cikar. Hasta bunu hayatindaki en siddetli basagris1 olarak tanimlar. Birkag¢ saat
icinde meningial irritasyon bulgular1 (Ense sertligi, Kerning ve Brudzinski) gelisir.
Hastada irritabilite, hiperestezi, hiperakuzi ve fotofopi gibi subjektif sensoryel
degisikliklerde olur. Hastalar fotofopi nedeni ile gozlerini kapatir ve meninkslerdeki
gerilimi azaltmak i¢in bacaklarini dizden fleksiyona getirerek hareketsiz olarak yatmak
isterler. izleyen saatlerde hastanmn klinik durumunu kanamanin siddeti belirler. Eger
kanama sonucunda intrakranyal basing yiikselmesi olursa hastada suur kaybi ve ani
olim goriilebilir.

Kanama yalnizca subaraknoid aralia smnirli ise olduk¢a az norolojik bulgu
izlenmekte olup lateralizasyon bulgular1 hemen hemen yok gibidir. Motor kuvvet kayb,
konusma bozuklugu, konviilziyon, kraniyal sinir tutulumu gibi bulgular degisik
nedenlere bagli olarak ortaya cikar. Bu nedenler; kanin serebral parankime yayilimi,
anevrizma veya kan pihtisi ile bir arterin okliizyonu, vazospazma bagli serebral infarktin

gelismesi, masif SAK’a bagli serebral 6demdir (30).

Baslangicta ya da sonradan ortaya ¢ikan bazi ndrolojik bulgular anevrizmanin
lokalizasyonu ile ilgili bilgi verebilir. Ornegin 3. kranial sinir paralizisi genellikle
posterior komiinikan arter ¢ikisinda, bir ya da iki bacakta gecici pareziler ve kisilik
degismeleri, anterior komiinikan ya da anterior serebral arterde bir anevrizmayzi;
hemiparezi ya da afazi gibi bulgular medial serebral arter ile ilgili bir anevrizmayi, alt
kranial sinir paralizisi ve suboksipital basagrisi posterior dolasim sistemi

anevrizmalarindaki riiptiirii distindtirtir (31).

Anevrizma riiptiirii sonucu kan, subaraknoid araliga, ventrikiillere, beyin dokusu
icine veya subdural aralifa gecebilir. Bir anevrizma riiptiirii sonucu subaraknoid araliga

hizla gecen kanin siddetine gore, agir ve ani bir klinik tablo ile mortalite riski artar.

Yapilan ¢aligmalar subaraknoid kanama sonrasi ilk 1 ay i¢inde rekiirren kanama
riskinin %40’lara ulastigini bildirmektedir. Rekiirren kanama sonrasi hastalarin %80’1

exitus olur (32).
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SAK tanist igin en degerli goriintiileme yontemi beyin tomografisi (BT) dir. SAK

sonrast ilk ii¢ giin igerisinde ¢ekilen BT ile kanama %90 oraninda saptanabilir.

Kanamanin BT'deki boyutu revize Fisher smiflandirmasi ile degerlendirilir
(Tablol). Burada kanama miktari ile klinik veya anjiografik olarak vazospazm arasinda
bir iligki kurulabilir. Subaraknoid kanama miktari ile vazospazm gelisme riski agisindan
dogrudan iligki vardir. Ayrica kanama sirasinda biling kayb1 olmasi da vazospazm riski

acisindan ongori olusturabilir (27,33).

Tablo 1. Revize Fischer siniflamasi

0 Saptanabilen subaraknoid veya intravenrikiiler kanama yok
1 Intraventrikiiler kanamanin eslik etmedigi minimal/ince SAK

2 Intraventrikiiler kanama ile birlikte Minimal/ince SAK,

3 Intraventrikiiler kanamanin eslik etmedigi kalin SAK

4 Intraventrikiiler kanama ile birlikte kalin SAK

SAK’l1 hastalar norolojik tablonun degerlendirilmesi igin Hunt&Hess evreleme

sistemi ile gruplara ayrilirlar. (Tablo 2)

Tablo 2. HUNT-HESS siniflamasi

0 Riiptiire olmamis anevrizma

1 Asemptomatik veya minimal basagris1 ve hafif ense sertligi

2 Basagrisi, en sertligi var, kranial sinir paralizisi diginda norolojik
defisit yok

3 Uykuya egilim, konfiizyon veya hafif fokal defisit var.

4 Stupor orta veya ciddi derecede hemiparezi.

5 Deserebrasyon rijiditesi ve derin koma

2.8. Intrakranyal anevrizmalarda goriintiileme

Serebral anjiyografi uzun yillar intrakranyal anevrizmalarin tanisinda

kullanilabilen tek yontemdi. Bugiin anevrizma saptanmasinda ve siniflandirilmasinda
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altin standart yontem olmaya devam etmektedir. Bununla birlikte BT ve MR anjiyografi
gibi invazif olmayan goriintiileme teknikleri gelismistir ve bu yontemler anevrizma
saptanmasmin yani sira anevrizmalarin takiplerinde de giivenilir bir sekilde
kullanilmaktadir. Birgok anevrizma cerrahi standart arteriyograma ek olarak
tamamlayic1 ¢alisma baglaminda BT veya MR anjiyografiyi de kullanmaktadir, ¢linkii
bu calismalar genellikle ek anatomik bilgi saglamaktadir. Bazilar1 da BT veya MR
anjiografiyi ameliyat Oncesi degerlendirme icin tek yontem olarak kullanmaya
baslamiglardir ve bu yaklagimla birlikte bir¢cok tatmin edici sonug ortaya koymuslardir
(34,35,36).

Hem BT hem de MR anjiyografi konvansiyonel anjiyografi ile baglantili olan
kiigiik fakat Onemli olan inme ve arteryel disseksiyon gibi riskleri ortadan

kaldirmaktadir.

Intrakranyal anevrizmalar igin invazif olmayan goriintiileme tekniklerinin
dogruluklarini aragtiran sistematik gozden gegirmeler White ve arkadaslar1 (37)
tarafindan 2000 yilinda yapilmistir. Analizlerinde BT anjiyografinin (BTA) toplam
dogrulugunu % 89 ve MR anjiyografi (MRA) dogrulugunu ise %90 olarak
kaydetmislerdir. 3 mm’den daha biiyiik anevrizmalarin saptanmasindaki (BTA i¢in
%96, MRA icin %94) duyarliligi, 3mm veya 3mm’den kiiciik olanlarin
saptanmasindakinden (BTA igin %61, MRA i¢in %38) daha yiiksektir. Diger yontemler,
ozellikle “multislice” helikal BT goriintiileme teknigi (38) veya hacim belirleyen
algoritmalt MRA kullanildiginda kesinlik oraninin daha da yiikseldigi belirtilmektedir
(39).

BTA ve MRA yontemleri konvansiyonel anjiyografiye oranla ¢esitli avantajlar
icermektedirler. Ornegin BTA, BT incelemelerinin yapilmasi ve SAK teshisinin
konulmasi ya da intraserebral kanama gelisiminin hemen ardindan uygulanabilmektedir.
Bu yontemle ayn1 zamanda daha fazla anatomik bilgi saglanmaktadir. Ug boyutlu
goriintii, birbirine yakin kemik ve damar komsuluk iliskisi ve anevrizma domu hakkinda
bilgi saglamakta ve kalsifikasyon yada aterom plagi varligmin tespitinde
kullanilabilmektedir.

MRA gibi BTA’nin da noninvazif olmasinin yaninda ek faydalari vardir. En

onemli avantaj1 ¢cok ince, hatta milimetreden daha kiigiik 2 ve 3 boyutlu anatomik detay
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goriintiileri alabilmesidir. MRA da, ayn1 zamanda kontrast maddeye bagli olasi

komplikasyonlar1 6nlemektedir.

Noninvazif goriintiileme teknikleri serebrovaskiiler uygulayicilar i¢in giderek
bilindik hale geldik¢e ve kurumlar donanimlar1 ve yazilim programlarini gelistirmeye
devam ettikge, en azindan belli hastalarda, konvansiyonel anjiyografiye ihtiyag
duymadan ameliyat yapma nosyonu gelisecektir. Ayrica, bu goriintiileme
tekniklerindeki ilerlemeler devam ettikce BTA ve MRA anevrizma tespitinde,
siiflandirmasinda ve tedavi sonrasi takiplerde daha fazla oranda konvansiyonel

anjiyografi yerine kullanilacaktir.

Anjiyografi SAK'a neden olan intrakranyal anevrizmalarin teshisinde standart
metoddur. Ayrica ani gelisen ve pupil tutulumu olan 3. sinir felglerinde, BT ve MR gibi
yontemlerle saptanan siipheli anevrizma olgularinda, intra ve postoperatif donemde
kontrol amagli ve endovaskiiler tedavinin takibinde endikasyonu vardir(46). Serebral
anjiyografi sirasinda kontrast madde reaksiyonu, nefrotoksisite, hematom,
tromboemboli ve arteryel yaralanma gelisimi gibi komplikasyonlarla karsilasilabilir. Bu
tiir komplikasyonlar iyi merkezlerde 1/3000-5000 oraninda bildirilmistir (17). Islem

genellikle lokal anestezi altinda monitorize edilerek yapilir.

Anjiyografinin amaci yalniz anevrizmanin goriilmesi degil ayn1 zamanda hastanin
tedavisinde cerrahi veya endovaskiiler yontemlerden hangisinin secileceginin tespit

edilmesidir.

Serebral anjiyografik inceleme, ACoA, PCoA ve her iki PICA dahil tiim
subaraknoidal vaskiiler yapilarin degerlendirilmesini gerektirir. On-arka, yan ve oblik
projeksiyonlar esas olmak iizere anevrizmanin yerine gore submental, Water’s vb. gibi

goriintiiler alinabilir.

Anevrizmalar tiplerine gore degisiklik gosterse de; sakkiiler olanlar arter
duvarinda veya bifurkasyonunda yerlesim gosteren kontrastla dolu kese seklinde izlenir.
Tamamiyla tromboze anevrizmalarda anjiyografi genellikle normal bulunur. Biiyiik

tromboze anevrizmalar avaskiiler kitle etkisi gosterebilirler.

Anjiyografi ile diger tan1 yontemlerine gore anevrizmalar1 sakkiiler, fuziform,

serpentin, dissektif anevrizma ya da psddoanevrizma gibi klasifiye etmek daha kolaydir.
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Birden ¢ok anevrizmaya sahip olgularda hangi anevrizmanin kanadig1 konusunda
anjiyografi faydali bilgiler verebilir. Genel olarak en biiyiik, diizensiz ya da lobule
kontiirlii olanin ya da ACoA lokalizasyonunda olan anevrizmanin kanamis olma

ihtimali daha fazladir(47).

3D anjiyografi (3DA) goriintiileri, C kolunun hasta anjiyografi masasinda
yatarken hastanin basi etrafinda donmesinden elde edilen rotasyonel anjiyografi

verilerinden rekonstrikte edilmektedir.

Rotasyonel anjiyografiden elde edilen veriler, is istasyonuna otomatik
rekonstriiksiyon i¢in gonderilir. Bu iglem ile incelenmek istenen intrakranyal arteryel

sirkiilasyon boliimiiniin 3D modeli ortaya ¢ikar.

3DA teknigi, ortaya cikisindan bu yana gelisme gdstermis olup gittikce gerek
cerrahlar gerek ise girisimsel nororadyologlar arasinda popiilerligini arttirmis ve
anevrizma tanisi, tedavi planlamasi ve tedavi sonrasi kontroliinde vazgegilmez hale
gelmistir. 3D modelin yardimi ile anevrizmanin sekli, biiylikligii, etraf damarlarla olan
iliskisini degerlendirmek, kompleks olgularda anevrizmanin parent arter ile olan
iligkisini ortaya koymak ve anevrizma boynu ve kesesinin en az iki planda kesin
Olglimlerini yapmak miimkiindiir. Bu yontem ile anevrizma hacminin de dogru bir

sekilde ol¢iilebilmesi miimkiin hale gelmistir.
2.9. Tedavi edilmeyen intrakranyal anevrizmalarda dogal seyir

Kanamamis anevrizmalarin dogal seyri ile ilgili bir ¢ok arastirma yapilmasina
ragmen tam bir fikir birligine varilamamistir. Kanamamis anevrizmalarin tedavisi ve
seyri ile ilgili gerceklestirilen en biiylik c¢alisma olan Uluslararasi Kanamamis
Intrakraniyal Anevrizmalar1 Calismas1 (ISUIA; International study of Unruptured
Intracranial Aneurysms Investigators)2003 yilinda prospektif kisminin yaymlanmasi ile

sonuglanmistir.

ISUIA kanamamis anevrizmalarin seyrini uluslararasi bir hasta toplulugu iginde
arastirmay1 amaclamistir. Calismada; zaman iginde kanama riskini degerlendirmek i¢in
tasarlanmis, tedavisiz izlenmis kanamamis anevrizmalardan olusan retrospektif kohort
ve cerrahi riskini degerlendirmek igin tasarlanmis prospektif kohort bulunmaktaydi.
Retrospektif kohorta 1449 hastadaki 1937 anevrizma dahil edilmis olup kohort
neredeyse esit iki gruba ayrilmistir. Grup 1°deki hastalarda SAK 6zgegmisi
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bulunmamaktaydi. Grup 2’deki hastalarda ise tedavi edilmis bagka bir anevrizma
kaynakli SAK 6ykiisii mevcuttu ve hastalarin tedavi sonrasi kendi baslarina fonksiyonel
olmalar1 gerekliydi. Grup 1°de yer alan 10 mm’den kii¢lik boyutlu anterior sirkiilasyon
anevrizmalarinin riiptiir riski yillik %0.05, Grup 2’dekilerin ise yillik %0.5 olarak
bulunmustur. Boyutu 10 mm’den biiyiik anevrizmalarin iki grup icin de yillik riiptiir
riski %1 olarak hesaplanmistir. Prospektif kohortta 1172 tane, anevrizmasi tedavi edilen
hasta bulunuyordu. Toplam cerrahi morbidite ve mortalite, 30 giin i¢in Grup 1°de
%17.5, Grup 2°de %13.6 ve bir yilin sonunda Grup 1’de %15.7 ve Grup 2’de %13.1
Olclilmiistiir. Yaymlanan bu cerrahi morbidite ve mortalite oranlar1 Onceki

calismalardakilerden belirgin olarak fazlaydi (48).

ISUIA ‘The Lancet’ dergisinde Temmuz 2003’te takip eden bir yayin daha
cikardi. Bu ¢alismada 1692 hasta tedavisiz izlenmis, 1917 hasta mikrocerrahi(kliple) ile
917 hasta endovaskiiler (koille) yolla tedavi edilmistir. Bu yayinda anevrizma riiptiir
riskinin belirlenmesinde boyut ve yerlesim 6zellikleri daha da yakindan incelenmistir.
Ozellikle cerrahi ve endovaskiiler tedavi riskleri 6l¢iilmiistiir. ISUIA nin ulastigi en
onemli sonug hi¢ subaraknoid kanama gecirmemis kii¢iik (7mm’den kii¢iik) 6n dolagim
anevrizmalaria sahip hastalarda 5 yillik kiimiilatif riiptiir riskinin %0 oldugu bdylece
hi¢ kanama riski olmadig1 ve kapatilmalar1 gerekmedigidir. Arka dolasim ve posterior
komiinikan arterin kii¢iik anevrizmalarinda kanama riski ise %2.5 gibi yiiksek bir deger
olarak belirlenmistir. Anevrizma biiyilidiikkce kanama riski de artmakta olup, bu oran
arka dolasimda 13-24 mm arasindaki anevrizmalarda %18.4’e, 25 mm’nin Ustiindeki

anevrizmalarda %50’ye yiikselmektedir(1,48).

ISUIA, 2000 hasta iizerinde yapilan uluslararasi ve bu konudaki en kapsamli
arastirma olmasina karsin randomize degildir, ciddi 6rnekleme sorunlart vardir. Bu
calismada posterior komiinikan arter anevrizmalarinin neden arka sistem anevrizmalari
arasinda ele alindig1 izah edilmemistir. Yine bu calismada anterior komiinikan arter
anevrizmalariiun neden sadece %10 oraninda temsil edildigi belirsizdir. Halbuki bu
anevrizmalarin subaraknoid kanamaya yol agtiginda yaklasik %90’ mnin kiiciik

anevrizma olduklar1 bilinmektedir (49,50).

Bu noktada g6z oniinde bulundurulmasi gereken anevrizmaya bagli subaraknoid
kanama gelisme olasilig1 agisindan giivenli bir boyut ya da yerlesimin olmadigidir.

Riiptiire olmamis 7 mm’nin altinda boyutta olan insidental anevrizmalarda kanama riski
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az oldugundan tedavi tartigmalidir. Tedavi ig¢in anevrizmanin lokalizasyonu, hastanin
yasi, eslik eden hastaliklar, subaraknoid kanama Gykiisii, yasam beklentisi dnemlidir.
Posterior dolasimda yer alan anevrizmalarinin kanama riski daha fazladir. 7 mm’nin
altinda anterior dolasimda yeralan, subaraknoid kanama hikayesi olmayan

anevrizmalarin kanama riski daha diisiik oldugundan takip edilebilir (1,27).
2.10. Anevrizma riiptiiriinde etkili olan hemodinamik belirtecler

Kanamamis bir anevrizmanin riiptiir riskini hesaplamak ve buna gore tedavi
kararimi1 vermek yillardan beri iizerinde ¢ok calisilan konu olmustur. Bir ¢ok faktor
ortaya atilmistir. Yas, cinsiyet, 60zge¢miste diyabet, hipertansiyon, hiperlipidemi veya
gecirilmis SAK varligi, sigara, alkol kullanimi, soyge¢cmiste intrakranyal anevrizma
varhigi, diger serebrovaskiiler hastaliklar, diyabet ve hipertansiyon bulunmasi, etnik
koken, viicut-kitle indeksi(BMI) ve hormon replasman tedavisi (HRT) goérme gibi
anevrizmaya bagli olmayan faktorlere ek olarak son yillarda giderek lizerinde ¢ok fazla
arastirma yapilan anevrizmanin anatomik ve morfolojik 6zellikleri, anevrizma-parent

arter iligkisi, anevrizma-parent arter lokal hemodinamikleri faktorler olarak sayilabilir.

Stiphesiz anevrizma boyutu, sekli ve yerlesimi en ¢ok arastirilan 6zellikler olup
bununla ilgili en kapsamli ¢alisma bir 6nceki boliimde detayli anlatilan ISUIA
caligmasidir(l). Bu g¢alismaya gore posterior dolasim yerlesimli ve biiyiik boyutlu
anevrizmalarin kanama riskinin arttigin1 sdylemislerdir. Buna karsin kanamis

anevrizmalarin azimsanmayacak bir kismi da 7mm’in altinda bulunmustur(85).

Boyut ve yerlesim oOzelliklerinin anevrizma riiptiir riskini belirlemedeki
sinirlandirmalarin1  agmak i¢in arastirmacilar anevrizmalara ait diger morfolojik
Ozellikleri ve bir veya birden fazla boyutlu geometrik parametreleri incelemislerdir.
Ozellikle boyun genisligi, anevrizma fundusu genisligi, anevrizma sekli, ‘aspect
ratio’(fundus yiiksekligi/boyun genisligi), ve ‘bottleneck’ faktor (fundus genisligi/boyun
genisligi) bunlar arasinda sik incelenenlerdendir. Bunlar arasindan ‘aspect ratio’(AR) en

fazla tistiinde durulan geometrik parametre olmustur.

Anevrizma fundus yiiksekliginin boyun genisligine gore daha degisken olmasi
nedeni ile riiptiire olmus ve olmamis anevrizmalar arasinda fundus yiiksekliginin boyun

genisligine oranlanmasi ile elde edilen Ujiie ve arkadaslarinin(86) onerdikleri AR
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istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. Bazi istisnalar hari¢ daha biiyiikk bir AR’nin

anevrizma riiptiirii ile iliskisi ortaya konulmustur.

Boyut ve AR degerinden baska morfolojik oOzellikler de riiptiir riskinin
ongoriilmesi agisindan incelenmistir. Anevrizma kesesinde olusan lobulasyonlarin, kiz
keselerin (baby, bleb) varligi ve anevrizma duvar diizensizliginin yiiksek riiptiir riski ile

iligkili oldugu uzun siiredir bilinmektedir(87).

Bunlara ek olarak morfolojik ve wvaskiiler gevresel Ozellikleri birlestirmek
amactyla damar agisi, anevrizma agisi ve boyut orani (size ratio) gibi parametrelerle
ilgili caligmalar yapilmis olup(88), bu parametrelerin parent arter geometrisini de
hesaba kattiklar1 i¢in morfolojik ve kalitatif 6zellikler arasinda bir koprii kurabilecekleri

kanaatine varmislardir.

Bunlarin 1s181inda vaskiiler cevre ile geometrik iligkiler sonucu belirlenen akim
paternleri ve anevrizmanin anatomik ve morfolojik 6zellikleri, riiptiir riskini belirleme

de en 6nemli 6ngoriiciilerdir.

Son ¢aligmalar akim paternleri ve hemodinamik stresleri her anevrizmaya yonelik

anevrizma bazli 6l¢mek tizerine kurulu CFD analizleridir.

Bu analizler ile anevrizma giris akimini (inflow), ¢ikis akimini(outflow), herhangi
bir yerdeki WSS ve akim hizlarini, anevrizma ici enerji dagilimlari, jet akimlar1 ve akim
carpma ylizeyi (impingement zone) dagilimlari, devir zamanlari(turnover time)
Ol¢iilebilmistir. Bunlar arasinda iistiinde en fazla arastirma yapilan parametre
anevrizmalarin etiyolojisinde ve dogal seyrinde belirleyici en 6nemli hemodinamik

parametre olan WSS’dir.

Bu baglamda, Cebral ve arkadaslari(68,69) 25°i CFD analizi ile akim paternlerini
degerlendirdikleri ¢alismada, bozulmus akim paternlerinin, kiigiik ¢arpma zonlarinin ve

dar jet akimlarin kanamis anevrizmalarda daha fazla izlendigini saptamislardir.

Bunu takiben yaptiklar kantitatif ¢alismada; yiiksek WSS’nin ve kinetik enerjinin,
yiksek WSS zemininde vizkdéz disipasyon oranlarinin azalmasinin  kanamis

anevrizmalarda saptamislardir.

Vaskiiler ve anevrizma geometrilerinin intraanevrizmal akim paternleri tizerinde
anlaml etkileri vardir. Bu iliskiyi korele eden 23 supraklinoid segment

anevrizmalarinda yaptig1 calismayla Larrabide ve arkadaslari(65) bu hemodinamik
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arastirmalarda bir adim daha o6ne ge¢cmislerdir. Bu calismaya goére, WSS ve hiz
parametrelerindeki azalmanin kiiclik anevrizmalarda biiylik olanlara nazaran daha
belirgin oldugu saptanmistir.Ayrica fusiform anevrizmalarda yiiksek WSS, hiz ve devir

zamaninin sakkiiler olanlara gore daha fazla azalma gosterdigi gézlenmistir.

Hemodinamik stress anevrizma gelisiminden, ilerlemesinden ve riiptiiriinden
sorumlu en 6nemli mekanizmadir. Son yillarda CFD analizleri gibi yeni tekniklerin
gelismesi bize hasta bazli hemodinamik 6lgiimler yapma olanagi sunmakta, anevrizma
riptirinde ne gibi hemodinamik parametrelerin ne gibi rol aldigmin agiga

c¢ikarilmasinda timit verici olmaktadir.
2.11. Intrakranyal anevrizma tedavisi ve tedavi secenekleri

Intrakranyal anevrizma tedavisinde sik kullanilan yaklasimlar agik cerrahi ve
kapali endovaskiiler tekniklerdir. En sik kullanilan endovaskiiler yaklasim, femoral
arterden kateter ile girilerek anevrizma kesesinin igine kiigtik koillerin yerlestirildigi koil
embolizasyonudur. Anevrizma kesesi iginde kalan koiller vasitasiyla trombiis olusur ve

bunun sonucunda kese ana arterden izole olur.

Uluslararast1 ~ Subaraknoid ~ Anevrizma  Calismasi  (ISAT) intrakranyal
anevrizmalarim endovaskiiler koil embolizasyonu ile nérosiriirjik kliplemenin
karsilastirildigi genis bir randomize ¢alisma olup dénem takipte, koil embolizasyon ile
tedavi edilen hasta grubunda daha az morbidite ve mortalite oranlarina sahip oldugunu
gostermistir (40). ISAT’in yaymlanmasindan beri endovaskiiler tedavinin kullanimi

dikkat ¢ekici sekilde artmastir.

Koil embolizasyonu ile endovaskiiler tedavi bircok hastada sorunsuz
uygulanabilmektedir. Buna ragmen ozellikle biiyiilk (> 10 mm) ve dev (>25 mm)
intrakranyal anevrizmalarin tam okliizyonunun diisiik oranlarda oldugu bilinmektedir.
Tam okliizyon oranlar1 biiyiik anevrizmalarda %40, dev olanlarda da %26’dir (41).
Intrakranyal anevrizmalarin rekiirrensinin ve yeniden kanamasinmn, tedavi edilmis
anevrizmadaki rezidii ile iligkili oldugu bilindiginden tam okliizyonu saglamak
onemlidir(42). Ayrica genis boyunlu anevrizmasi olan birgok hasta, anevrizma
kesesinin  geometrisi  koillerin  yerlestirilmesine izin vermedigi igin standart
endovaskiiler yontemlerle (primer koilleme) tedavi edilememektedir. Benzer bi¢imde,

sakkiiler olmayan anevrizmalarda anevrizma kesesi iginde koili yerinde tutacak bir
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boyun olmadigi i¢in genellikle endovaskiiler tedavi girisimi yapilamaz. Bu hastalik
grubunda yer alan, birgok vakada hedef anevrizmaya ulasmadaki zorluktan dolay1 veya

diger cerrahi sinirlamalar nedeniyle cerrahi tedavi de yapilamamaktadir.

Tim bu nedenlerle, dev, genis boyunlu veya tanimlanabilir bir boynu olmayan
anevrizmalarin endovaskiiler yolla tedavisinde koil veya sivi embolizan ajanlar ile
kombine kullanilan parent arter rekonstriiksiyonunu saglayan intravaskiiler stentler veya

balon modelleme teknigi kullanilabilmektedir(43).

Sivi embolizan ajan Onyx kullanilmasi ile uzun donemde rekanalizasyon
oranlarinda belirgin iyilesme saglanmistir. Ancak onyx’in sivi olmasinin ve uygulama
tekniginin  getirdigi  kisitlamalar bu teknigin yaygin olarak  kullanilmasini
engellemektedir(44,45).

Stent ile koyil kombinasyonunun kullanilmasi 6zellikle genis boyunlu
anevrizmalarin tedavisini miimkiin hale getirmis ve rekanalizasyon oranlarinin belirgin
azalmasini saglamistir. Ancak stent kullanilmasi antiagregan ajanlar ve premedikasyon

gerektirmesi, teknigin 6zellikle riiptiire olgularda kullanilmasini kisitlamaktadir.
2.12. Stentler ile endovaskiiler anevrizma tedavisi

Intravaskiiler stent teknolojisinin anevrizma tedavisinde alternatif tedavi
olabilecegi ve teknik wuygunlugu 1990’larin basinda hayvan deneyleri ile
baslamigtir(51).

Stent implantasyonunun, lokal akim dinamiklerini degistirecegi ve neointimal
biiylimeyi saglayabilecegi one siiriilmiistiir(51,52). Daha ileri laboratuvar deneylerinde
stentlerin ana damar ile anevrizma arasindaki momentum degisimini etkileyerek,
anevrizma igerisindeki girdapli akimm hizin1 degistirebilecegi ve azaltabilecegi
goriilmiistiir(53). Ayrica stentteki gozenekler ve stentin geometrisi de lokal akim

paternine bagli olarak anevrizma trombozuna katkida bulunabilmektedir(54,55).

Klinik uygulamalar i¢in modifiye balon ile genisletilebilir koroner stent
uygulamasini takiben kendiliginden agilan (self-expandable) intrakraniyal stentler
anevrizma endovaskiiler tedavisinde ana arterin rekonstriiksiyonunu saglamak tizere

kullanima uygun hale gelmistir.
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1997 yilinda Higashida ve arkadaslari serebral anevrizmalarin endovaskiiler
okliizyonlarin1 desteklemek icin ek olarak kullanabilmek iizere intravaskiiler stent
kullanimin1 rapor etmislerdir. 5 sene sonra, genis boyunlu intrakraniyal anevrizmalarin
koil embolizasyonlarina destek olmak i¢in spesifik olarak tasarlanmig stent olan
Neuroform stentinin kullanilmas ile, stent destekli endovaskiiler tedavi uygulanmaya
baglanmistir (56,57). Neuroform (Boston Scientific, Natick, Massachusetts, USA)
ardindan Enterprise (Cordis Neurovascular, Warren, New Jersey, USA) LEO and LEO
Plus (Balt Extrusion, Montmorency, France) gibi kendiliginden agilan stentler

kullanilmaya baglamistir.

Intravaskiiler bir stentin varhg anevrizmalara koilin yerlesmesini fiziki olarak
desteklemenin yaninda bir ¢ok teorik yarar saglamaktadir. Oncelikle, stent anevrizma
boyunca bir yap1 teskil ederek akimin ana damara normal yonde ilerlemesini saglamakta
ve anevrizmaya akisi engellemektedir. Ek olarak, stentin yerlestirilmesi ana damarin
konfigiirasyonunu, dolayisiyla ana damar-anevrizma kompleksinin anatomisini ve bu
yolla anevrizma akis zonunu degistirmektedir. Ayrica, etkilenen damara stent
yerlestirilmesi bir uyar1 niteligi tasimakta ve neointimal biliylimenin anevrizma boyun
defekti boyunca destek bir iskelet yapisi olusturarak ana damarin eksik segmentinin

biyolojik yeniden modellemesine imkan saglamaktadir (57,58).

Dev intrakraniyal anevrizmalar, 6zellikle genis boynu olan veya fusiform olanlar,
tedavisi en zor olan vaskiiler lezyonlar arasindadir. Cerrahi tedavi siklikla, ozellikle
anevrizma kismen tromboze ve kalsifiye oldugunda ¢ok zor veya imkansizdir. Agik
cerrahi tedavi bu tip anevrizmalarda yiiksek periprosediirel morbidite ve mortaliteye
sahiptir. Biiyiikk ve dev anevrizmalarin koil ile tedavisi her ne kadar etkili olsa da,
siklikla eksik, dayaniksiz ve 6zellikle ¢ok pahalidir(41,59).

Koil ile embolizasyon sirasinda strateji, anevrizma boynunu yeterli derecede
kapatarak anevrizmanin i¢ine kan akimini engellemek ve bu sayede dayanikli okliizyon
ve anevrizma trombozu i¢in uyumlu bir fizyoloji olusturmaktir. Koil ile tedavi edilmis
biiyiik ve dev anevrizmalarda, koil yogunluklar kiigiik anevrizmalardakilerden ¢ok daha

az olmaktadir.

Ek olarak genis boyunlu anevrizmalarda sadece koil ile, olmayan bir duvarin
yeniden yapilandirilmasi zordur. Bundan dolayi, intraanevrizmal koiller, her ne kadar

kiiclik anevrizmalarda efektif olsa da, dzellikle biiyiik ve dev anevrizmalarda zamanla

20



rekiirrens  gostermeye egilimlidir. Ornegin  Murayama ve arkadaslari  biiyiik
anevrizmalar i¢in %35.3 ¢ok biiylik anevrizmalar i¢in yiizde 59.1°lik bir anjiyografik

rekiirrens rapor etmislerdir (41,60).

2.13. Akim yonlendirici stentlerle endovaskiiler anevrizma

tedavisi

Kendiliginden agilabilir (self-expandable) stentlerin ardindan ana arterden g¢ikan
biiyiik arter dallarin1 ve kiigiik perforan dallar1 koruyabilmek iizere akim c¢evirici
cihazlar gelistirilmistir. Pipeline Embolizasyon Cihazi (ev3, Inc.) FRED (Microvention
Corp) ve Silk (Balt, Montmorency) anevrizma endovaskiiler tedavisinde kullanilan
vaskiiler remodelleme saglayan, akim gevirici cihaz olarak gelistirilmistir. Bu cihazlar
anevrizmanin kesenin kapatilmasini hedeflemeyen, akimi parent artere dondiirerek
ikincil olarak kesenin trombozunu hedefleyen ve endovaskiiler tedavide koillemeye

gerek olmadan tek bagina kullanilabilen cihazlardir(61,62).

Daha 6nce var olan cihazlar ana olarak anevrizmalarinin endosakkiiler olarak
okliizyonunu saglamak ve desteklemek i¢in tasarlanmis iken, akim yonlendirici cihazlar
esas olarak anevrizmayr ana damardan hemodinamik olarak ayirmak ve boyun
defektinin yeniden yapilanmasi igin gereken endotelin yeniden yapilanmasina iskelet

teskil etmek icin tasarlanmistir(64)

Silk akim yonlendirici cihazi dev, genis boyunlu veya tanimlanabilir bir boynu
olmayan anverizmalarda ana artere yerlestirilmek tlizere tasarlanmistir. Anevrizmaya
giden akimi azaltarak ve yavaslatarak, anevrizma igerisinde tromboz olusturur, ayrica
boyunda endotelin yeniden olusmasini kolaylastirarak rekiirrensi ve rekanalizasyonu

sinirlar(63,64).

Intrakraniyal stentlerin var olan biyolojik ve ozellikle hemodinamik etkileri
cihazlarin metal yiizey alanina bagl olarak sinirlidir. Silk yaklasik olarak %35 oraninda
metal ylizey alan1 kapsami saglamakla beraber stentler igerisindeki en yiiksek metal

yiizey alanina sahiptir.

Silk 48 adet nitinol telden oriilmis, kiigiik gozenek boyu olan kapali hiicre
dizaynina sahip akim yonlendirici bir cihazdir(sekil 3). Bu gozenekler sayesinde kaplh

stentlerin aksine, anevrizmay1 olusturan ana damarin hatt1 boyunca, hem biiyiik damar
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dallarinin hem de kiigiik perfore dallarin patent kalmalar1 i¢in uygun miktarda kan gegisi

olmaktadir.

Sekil 3. Silk stent
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Sekil 4. Silk stent nonsubstrakte anjiogram goriintiisii

Sekil 5. Silk stent Vaso CT goriintiisii

Akim yonlendirici stent ¢alismalarinin ilk sonuglar yiiz giildiiriicii bulunmustur.
Ancak son ¢aligmalar bu basarili tedavilerin ge¢ kanama gibi ciddi durumlarla komplike
oldugunu gostermistir. Akim yonlendirici stent tedavisinden sonra kese icindeki
trombozun iyilesme silirecinde neden bazi anevrizmalarda kanamaya, bazilarinda ise tam
okliizyona yol a¢tig1 hala bilinmemektedir. Bu durumda kisisel farkliliklar sz konusu
olmakta, bu farkliliklara anevrizma kesesi iginde degisen akim paternleri gibi
hemodinamik parametrelerle birlikte ana arter geometrisi ve anevrizma boyutu ve

seklinin neden oldugu diistiniilmektedir.
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3. GEREC VE YONTEM

Calisma tasarimi ve popiilasyonu

Anevrizmalarin olusumunda ve progresyonunda hemodinamik stress belirgin rol
oynamaktadir. Anevrizma trombozu ve riiptiirii de intraanevrizmal hemodinamik stresle
aciklanabilir. Bu ¢alismada silk akim yonlendirici stentle tedavi edilmis hastalarda
tedavi Oncesi ve sonrasi anevrizma igerisindeki ortalama hiz, maksimum hiz, Kinetik
enerji ve vizkdz disipasyon (soniim) oranlarit hesaplanarak anevrizmanin trombozuna

etki eden parametreleri ve bunlarin arasindaki iliskileri saptamak i¢in tasarlanmistir.

Calisma, 2008 ile 2012 yillar1 arasinda Istanbul Universitesi Cerrahpasa Tip
Fakiiltesi Nororadyoloji Bilim Dali’nda Silk akim yonlendirici stent ile tedavi edilen 21
hastanin 25 anevrizmasii baz almaktadir. Bu olgular silk stent ile tedavi edilen 81
hastanin 92 anevrizmasi arasindan seg¢ilmistir. Olgular ¢ok biikiilmeyen ve ¢ok fazla
yiiksek donme agili arterler degildi. Anevrizma boyun bélgeleri tanimlanabilir olanlar
tercih edildi. Anevrizmalar diizgiin sekilli olup kiz kesesi (baby, bleb) yoktu. Boylece
damar yaratilirken ve stent yerlesimi yapilirken gercege en yakin sanal modelleme

imkani saglandu.

Hedef populasyon internal karotid arterin paraoftalmik segmentinde yerlesimli
biiylik, genis boyunlu silk stentlerle endovaskiiler tedavi edilmis intrakraniyal

anevrizmalar1 olan hastalardir.

Hastalarin yas1 27-67 arasinda olup(ortalama:47), 2 tanesi erkek, 19 tanesi
kadindir. Hastalardan {igliniin kitle etkisine bagli semptomlar1 varken, diger 18 tanesi
asemptomatik olup, basagrist gibi nonspesifik semptomlar sonucunda yapilan MR
gorlintiilemede insidental olarak saptanmistir. Hastalar icerisinde SAK hikayesi olan

hasta bulunmamaktadir.
Islem 6ncesive sonras1 medikasyon

Hastalara islem oncesinde en az 5 giin siireyle 75mg clopidogrel ve 100-300mg
aspirin oral olarak verildi. Eger islem Oncesinde almamis ise, islem giinii 300mg
clopidogrel ve 300mg aspirin yiikleme dozu seklinde oral olarak verildi. Hastalarda
antiagregan etkinligi clopidogrel testi ile dogrulanmis ve ilag etkinligi %40-70

araliginda olan hastalar tedaviye alindi.
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Islem sonrasinda islem sirasinda yapilan heparinizasyon 24 saat kadar tiim
hastalarda uzatildi, 3 giin boyunca diisitk molekiil agirlikli heparin kullanildi. Buna ek
olarak en az 6 ay siireyle giinde 75mg clopidogrel ve 6miir boyu 300mg aspirin almalari

onerildi.
Islem

Silk stent ile endovaskiiler anevrizma tedavisi Philips Integris Allura ve Allura
Xper FD 20/20 Biplan Anjiyografi (Philips Medical Systems, Netherland) cihazlarinda
gerceklestirildi.

Tim islemler genel anestezi altinda yapildi. Tiim hastalara heparin femoral kilif
takildiktan sonra 5000IU bolus tarzinda, islem sirasinda APTT(aktive parsiyel
tromboplastin zamani) bazal degerinin 2-2,5 kat olacak sekilde intravenéz yoldan
devamli perflizyon olarak verildi. 6F uzun stiff giris kateteri veya rehber kateter parent
arterin servikal segmentine yerlestirildi. IKA’ nin petrokaverndz segmentine ulasmak
icin bu uzun kilif iginden distal akses kateteri (Fragomax Balt) ilerletildi. Alinan 3D
DSA’lar ile parent arterin anevrizma Oncesi ve sonrasinda boyutlar1 6lgiildii. Uygun
boyutlu stentin secilmesini takiben gerekli delivery kateter olan Vasco 21 veya Vasco
25 mikrokateterleri anevrizmanin distalindeki parent arterin diiz olan boliimiine
birakilarak stent bu mikrokateterden ¢ikarilarak yerlestirildi. Stentin damar duvarinda
1yl acilmasi ve 1y1 yerlesebilmesi i¢in yerlestirme zamaninda stent hafifge itilerek
pozisyon verildi. Stent pozisyonunu kontrol etmek igin rutin konvansiyonel anjiografiye

ek olarak Vaso CT rekonstruksiyonlarindan(Philips Healthcare) yararlanildi(Sekil 6).

Sekil 6. Vaso CT
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Islem sonras takip

Tedavi sonrasi hemen anteroposterior, lateral ve g¢alisma poziSyonlarinda
anjiogramlar alindi. Hastalara islemden sonra 1. Giin kontrol anjiogram, 30.giin
norolojik muayene ve kontrastsiz BT, 3. AydaVaso CT 6. ve 12.ayda anjiyogram veya

Vaso CT kontrolleri yapildi.
Goriintiilerin elde edilmesi, islenmesi ve analizi

Anevrizmali limenlerin 3D modelleri Philips Integris Allura Biplane
Angiography (Philips Medical Systems Netherland B.V.)’den almman STL verisi
yardimiyla sanal ortamda yeniden yaratildi. Oncelikle tiim modellerdeki hatali(noisy)
nokta bulutlart ve gercek disi geometriler Polyworks Software (Innovmetric In.)
kullanilarak diizeltildi(sekil 7 ve 8) Burada elden gecen STL verisi CATIA V5
Environment (Dassault Systemes Inc.)’a transfer edildi. Her hastanin verisi ile stentsiz
ve stent yerlestirilmis olmak tizere iki ayr1 model yaratildi(sekil 9). Yerlesim esnasinda
stentin katiligindan kaynaklanan damarda olusacak kiiciik sekil degisiklikleri goz ardi
edildi. Stentler her anevrizmaya Visual Basic’te ITU Makine Fakiiltesi Biyomekanik
Lab.da yazilmis bir CATIA Macro programi yardimiyla uygulandi. Yerlestirilen stent
geometrisi, Ozellikle anevrizma boyun bolgesinde tellerin yonlenmesi bakimindan

orijinal stent geometrisiyle gorsel olarak karsilastirildi(Sekil 10).

Daha sonra net s1vi hacmi modeli eleman ag1 olusturma islemi i¢cin HYPERMESH
(Altair Inc.) ortamina aktarildi. Modelin diizensizligi sebebiyle tetrahedral (dortytizlii)
elemanlar kullanildi. Sinir tabaka etkilerini miimkiin oldugunca yakalayabilmek
amaciyla teller ¢evresindeki mesh boyutu 5 mikrometreye kadar disiiriildii. Bu durum
yerlestirilmis stentin sivi duvarlar1 iginde askida kaldigi, digerlerine nazaran daha

yiiksek hacimli anevrizmalarda 30 milyondan fazla eleman olusmasina sebep oldu.

Damarlar i¢in rijit duvar sinir sarti kabul edildi. Damar ve tel yiizeylerinde
kaymama kosulu (no slip condition) kabul edildi. Womersley denklemi ile tanimlanmis
konum ve zamana gore degisken giris hiz profili uygulandi. Bu caligma i¢in temel
frekans Womersley indeksi 3.2°dir. Sabitleri belirlemek igin gerekli veri ICA’daki debi
verisinden kullanilarak elde edilmistir. Modelin ¢ikisindaki basing degisimini bulmak
icin Windkessel Modeli kabulu yapilmistir. Bdylece oOngoriilen model yardimiyla

gelistirilen ¢ikis sinir zamanla degisen basing olarak elde edilir. Kanin incelen akiskan
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davranigin1  yakalayabilmek amaciyla Carreau tipi non-lineer viskozite modeli

uygulanmistir:

w1
uly, )=t + - o (7, P&
=2E-E=0

esdeger kayma hizini, A4 zaman sabitini, n kuvvet indeksini ve a gegis indeksini

Burada po ve p, sifir ve sonsuz kayma hizi viskozitesini, &

sembolize etmektedir. Malzeme 6zellikleri Tablo 1°de verilmistir.

Table 1: Carreau Model Parameters for Blood

Hy M. A n a Je
[MPas] | [MPas] [5] [-] [-] [kg/nr']
56.0E-© 3.5E-9 3.313 0.356 2 1060

CFD(computational fluid dynamics) problemi, her bir kardiyak ¢evrim igin 200
adimla kapali zaman integrasyonu ile ACUSOLVE Software (Altair Inc.) yardimiyla
¢Oziilmistir. Modeller 48 ¢ekirdekli, 256GB RAM HP DL 585G7 sunucularda, her
model i¢in MPI paralelizasyonu ile yaklasik 120 saatlik siirede ¢oziilmiistiir.

Hesaplamalar ikinci kardiak sikliise gore yapilmis olup, hesaplamalardan elde
edilen hiz ve basin¢ degisimlerinden, anevrizma kesesi icerisindeki maksimum ve
ortalama hizlarin degisimi bunlarin maksimum degerleri ve birim hacme diisen kinetik

enerji ile viskoz disipasyon degerleri hesaplanmustir.

Sekil 7. Polyworks Software programinda nokta bulut alani
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Sekil 8. Nokta bulut alam diizeltilmis damar modeli

Sekil 9. Stent yerlestirilmis damar modeli

Sekil 10. Gergek ve yerlestirilen sanal stent
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4. BULGULAR

2008-2012 yillarr arasinda IKA paraoftalmik segment anevrizmasi olan 21 hastada
25 anevrizma silk stent ile tedavi edildi. Hastalarin 2’ si erkek 19’u kadindi. Hastalarin
yast 27 ile 67 arasinda de8ismekte olup, yas ortalamasi 47 idi. Anevrizmalarin 6’s1
biiyiik, 16 ‘s1 kii¢iik, 3’1 fusiform, 13 tanesi genis boyunluydu. 2 hastada her 2 internal
karotid arter paraoftalmik segmentte , baska 2 hastada ayni parent arter iizerinde ikiser
adet anevrizma bulunmaktaydi. Geriye kalan 17 hastada ek bir serebral anevrizma

saptanmamisti.

Anevrizmalardan 8’i ilk 3 ay igerisinde, 6’s1 3-6 ay igerisinde, 5’i 6-12 ay
icerisinde kapanmig olup, 6’s1 da 12 aya kadar kapanmamisti. Bu kapanma zamanlarina

3

gore gruplandiracak olursak ilk 3 ay igerisinde kapananlar ‘a’, 3-6 ay icerisinde
kapananlar ‘b’, 6-12 ay igerisinde kapananlar ‘c’, 12 ay igerisinde kapanmayanlar ‘d’
grubunu olusturmaktadir. ‘A’ grubunda hem tedavi sirasinda hemen kapananlar, hem de

stent sonras1 kanamayla komplike olan 1 hasta bulunmaktadir.

Incelenen 4 parametre olan ortalama hiz, maksimum hiz, hacme diisen Kinetik
enerji ve vizkoz disipasyon(soniim) degerleri; bir kardiak sikliiste hem maksimum hem
de ortalama degerleri olacak sekilde stentli ve stentsiz olarak yukarida belirtilen
kapanma zamanlarina gére hesaplanmistir (Grafik 1-8). Ayrica geometrik veri olarak

hacim degerleri hesaplanmistir(Grafik 11).

3 Average of Max Vel (mm/s) No
Stent

@ Average of Max Vel (mm/s)
Stented

1200.0

1000.0 T
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400.0 +—

200.0 —
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Grafik 1. Ortalama maksimum hiz degisimi
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Grafik 2. Maksimum maksimum hiz degisimi
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Grafik 4. Maksimum ortalama hiz degisimi
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Grafik 6. Maksimum ortalama Kinetik enerji degisimi

4.500E-3

O Average of Mean Dissipation

4.000E-3

(mJ/mm3) No Stent
B Average of Mean Dissipation

3.500E-3

(mJ/mm3) Stented

3.000E-3

2.500E-3

2.000E-3

1.500E-3

1.000E-3

Grafik 7. Ortalama ortalama viskoz disipasyon( soniim) degisimi
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Grafik 8. Maksimum ortalama viskoz disipasyon(soniim) degisimi

istatiksel analiz

Istatistik programi olarak SPSS version 20 kullanildi. Anevrizma kapanma

siireleri stent sonrast Vmax, Vmean, Dis, Kin degerleri ve bu degerlerin stentleme

sonras1 degisim yiizdeleri ile korrele edildi. Korrelasyon i¢in Spearmen korrelasyon

analizi testi kullanildi. P<0.05 degeri istatististiksel olarak anlamli kabul edildi.

Tablo 3. Spearmen Korrelasyon Analiz Testi

Kapanma | Stentli | Stentli | Stentli SFent_Il Yiz | Yiz | Yiz | Yiz

. Kinetik . )

zamani | Vmean | Vmax dis .. max | mean | dis kin

enerji

Sig.(2-

) 223 .755 .206 .359 464 | 788 | 989 | .976
tailed)

N 25 25 25 25 25 25 25 25 25

Correlat. | 59 253 | -.066 | -.262 | -191 |.153|-.057 | .003 | .006
Coeff.
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Sonu¢

Yapilan analizde kapanma zamanlari ile stent sonrasi ortalama hiz, maksimum
hiz, kinetik enerji ve vizkoz disipasyon(soniim) degerleri arasinda istatistiksel olarak

anlamli korrelasyon saptanmadi (P>0.05).

Kantitatif Ol¢iimlerin  grafiklerine bakildigt zaman stent sonrasi tiim
parametrelerde bir azalma olmasina ragmen, ne hiz figiirlerinde, ne de enerji

figiirlerinde kapanma zamanlarina gére anlamli lineer bir korelasyon bulunamamustir.

Bunun iizerine parametrelerin stent sonrasi goreceli yiizdesel degisim oranlarina
bakilmistir (Grafik 9,10).
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Grafik 9. Ortalamalar iizerinden hesaplanan yiizdesel degisimler
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Grafik 10. Herbir hasta ve ortalamalara gore hesaplanan yiizdesel degisimler

Parametrelerin kapanma zamanlarina karsi goreceli degisimlerine bakildigi
zaman; parabolik bir iliski izlenmektedir. Buna gore ‘a’ ve °‘d’ grubu x diye
adlandirdigimiz ayr1 bir grup, ¢ ve d grubu ise y diye adlandirdigimiz ayr bi grup olarak

sekillenmistir.

Klinik sonuglar goz Oniline alindiginda x grubu hemen kapanan yada hig
kapanmayan, y grubu ise 3 ile 12 ay i¢inde kapanan anevrizmalar olmustur ki, kilinik
olarak bir anevrizmanin 3-12 ay arasinda kapanmasi hemen yada hi¢ kapanmamasindan
daha tercih edilen bir sonugtur. Bunun da sebebi kapanmayan anevrizmalarin mekanik
olarak dolasim dis1 olmamasi ve anevrizma duvarimin her daim pulsatil arteryel
sirkulasyonun tetikledigi strese ve bunun sonucunda olusabilecek bir riiptiire agik
olmasidir. Hemen kapanan anevrizmalarin da kanama gibi komplikasyonlarla prezente

olabilmesidir.

Grafiklerden cikardigimiz sonuglara gore baska bir de§isken; anevrizmanin ya
hemen kapanacagini(a grubu) veya hi¢ kapanmayacagini(d grubu) belirlemektedir.
Yiizdesel degisim grafiklerinin analizi bizi yiizdesel degisimlerini hesapladigimiz

parametrelerin birinde bir esik deger oldugu sonucuna ulastirmistir. Buna gore
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bahsedilen degisken bu esik degerin iizerindeyse anevrizma 12 aydan kisa siire
icerisinde kapanmakta; altindaysa kapanma zamani anevrizmanin hacmine bagl olarak
degismektedir(Grafik 11). Eger anevrizma kiigiik ise hi¢ kapanmadigi, biiyiikse hemen

kapandig1 sonucuna varilmistir.

2500 - B Mean Vol (mm3)
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1500 -
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Grafik 11. Ortalama hacim degerleri

36



5. TARTISMA

Endovaskiiler tedavide akim yonlendirici stentler primer olarak ana damarin akim
dinamiklerini degistirerek ve intimal proliferasyonu artirarak ana damarin anatomik
rekonstriikksiyonunu saglamaktadir. Sadece akim yonlendirici kavram s6z konusu
oldugunda ilerleyici bir anevrizma trombozu ile damar duvarinin ve anevrizmanin
yeniden yapilanmasi istenilen ve beklenen durumdur. Simdiye kadar tromboz
olusumuna yani iyilesme siirecinin dinamikleri tamamen aydinlatilmig degildir. Bu
durum akim degisimlerine, ana arter geometrisine, anevrizma boyut ile sekline ve kan

koagulasyon parametrelerine bagli olarak degismektedir.

Akim yonlendirici stentlerin lokal akim hemodinamiklerinden; duvar ‘shear
stress” (WSS), hiz, akim formlari, anevrizma ig¢indeki kanin devir zamani(turnover
time), basing degisikleri en ¢ok incelenen parametrelerdendir. WSS’in arterial duvar
yeniden modellenmesine ve anevrizma evriminde anahtar rol oynadigi,devir zamaninin
ve anevrizma icindeki hiz degisiminin intraanevrizmal tromboz olusumunda etkili

oldugu bilinmektedir(66, 67).

Bununla ilgili bugiline kadar yapilan bir ¢cok calisma olmustur ancak en onemlisi
Larrabide ve arkadaslarinin(65) 23 supraklinoid segment anevrizmalarinda CFD analizi
yaptig1 calismadir. Bu c¢alisma Stent sonrast WSS, devir zamani, ve ortalama hiz
degisimlerini, anevrizma boyut ve sekli ile korrele etmistir. Yapilan hesaplamalarda
anevrizma igerisindeki ortalama ve maksimum basin¢ degisimlerinin anlamli olmadig;
buna karsin WSS ve hiz parametrelerinin anlamli degisiklik gosterdigi boylece
intraanevrizmal tromboz olusumuna isaret ettigi belirtilmistir. Boyut ac¢isindan
degerlendirdiklerinde WSS ve hiz parametrelerindeki azalma kiigiik anevrizmalarda
biliylik olanlara nazaran daha belirgin oldugu saptanmistir. Ayrica fusiform
anevrizmalarda yliksek WSS, hiz ve devir zamaninin sakkiiler olanlara gére daha fazla

azalma gosterdigi gozlenmistir.

Bizim ¢alismamiz da literatiirde genel kabul goren bu sonuglarla benzer sonuglar
elde edilmistir. Inceledigimiz hiz (ortalama ve maksimum hiz) degerlerinde tiim

gruplarda(a,b,c,d) stent sonrasi belirgin azalma gozlenmistir(Grafik 1-4).

Bahsedilen hemodinamik parametrelerin stentle tedavi sonrasi anlamli oranda

azalma gosterdigi kabul gordiikten sonra caligmalar akim ydnlendirici stentlerle
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tedavinin en korkulan sonucu olan kanama gibi komplikasyonlarinda hangi

parametrelerin etkili oldugu arastirmalarina yonlendirmistir.

Intrakranyal anevrizmalari dogal seyri biiyiime ve tedavi edilmezse, kanamadir.
Genel olarak patogenezde etkili oldugu diisiiniilen faktér anormal yiiksek hemodinamik
stresstir(71,72). Duvar giicli duvar stresine karst koyabildigi siirece kanama olmazsa
strese cevap biiyiime seklinde olacaktir. Anevrizma biiyiimesi duvarin zayiflamasiyla
sonuglanan hemodinamik yiikler ve mekanobiyolojik cevabin etkilesimiyle olusur.

Duvar stresi duvar giiclinii astig1 zaman kanama olur(73,74).

Bununla birlikte anevrizmalarin biiyiime ve kanamasindan sorumlu birbirinden
farkli tartigmal1 iki teori bulunmaktadir: yiiksek ve diigiik akim etkisi. Bu iki teoriyi
farklilastiran diislince ise duvar zayiflamasina neden olan mekanizmadir. Yiiksek akim
teorisi endotel hasarina boylece duvar yeniden modellemesine ve yikimina sebep oldugu
bilinenartmis WSS etkilerini mercek altina alir(75,76). Artmis WSS de kan basinci ve i¢
duvar stresi arasinda dengesizlik olusturarak damarin dilatasyonuna neden olur. Diger
taraftan diisiik akim teorisi anevrizma ‘dome’unda stagne olan kan akimin belirtir ki bu
stagne olmus kan akimi endotel disfonksiyonuna, trombositlerin ve 16kositlerin intimal
ylizey boyunca birikmesine bunun sonucunda da intimal hasara yol agarak duvar

yikilmasini tetikler(77,78).

Bu baglamda Cebral ve arkadaslari(68) 25’1 kanamis olan 62 anevrizma iizerinde
CFD analizleri yaptiklar1 calismada basit stabil akim paternlerinin, biiylik ¢arpma
bolgelerinin, genis jet akimlarin kanamamis anevrizmalarda, buna karsin; bozulmus
akim paternlerinin, kiiclik ¢arpma zonlarmin ve dar jet akimlarin kanamis
anevrizmalarda daha fazla izlendigini saptamislardir. Boylece anevrizma biiylimesinde
teorize edilen yiiksek akim etkisi de desteklenmistir. Bu saptamalar 2010 yilinda yine

ayni grup tarafindan 210 anevrizmalik seri ile pekistirilmistir(69).

Bu Kkalitatif c¢alismalarin ardindan Cebral ve arkadaglari(70)210 anevrizma
tizerinde CFD analizleri kullanarak yaptiklart kantitatif ¢alismada WSS, vizkoz
disipasyon orani, kinetik enerji orani gibi parametreler incelenmistir. Bu ¢alisma
sonucunda kanamis anevrizmalarda damar duvarindaki ortalama ‘shear stress’in
arttigini, ve bu artmis WSS zemininde yapilan anevrizma kesesi igerisindeki yiiksek

vizkdz disipasyonun azaldigini istatistiksel olarak kanitlamislardir. Ayrica ortalama
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kinetik enerji degerlerindeki artis da kanamis anevrizmalarda gozlenmistir. Diisiik WSS

zemininde vizkoz disipasyonun kanama ile iligkisi bulunmamustir.

Biz ¢alismamizda enerji ve hiz figiirlerinin anevrizmalarin kapanma zamanlarina
dolayisiyla intraanevrizmal trombozuna etkilerini arastirdik. Stent sonrasi enerji
figlirlerinde bir azalma olmasma karsin, kapanma zamanlarina goére anlamli bir
korreleasyon gozlemedik. Bunun {izerine parametrelerin stent sonrasi goreceli yiizdesel

degisim oranlarim1 degerlendirdik.

Parametrelerin kapanma zamanlarina kars1i goreceli degisimlerine bakildigi
zaman; parabolik bir iliski izlenmektedir. Buna gore ‘a’ ve ‘d’ grubu x diye
adlandirdigimiz ayrt bir grup, ‘c’ ve ‘d’ grubu ise y diye adlandirdigimiz ayr1 bi grup

olarak sekillenmistir.

Klinik sonuglar géz Oniline alindiginda x grubu hemen kapanan yada hig
kapanmayan, y grubu ise 3 ile 12 ay i¢inde kapanan anevrizmalar olmustur ki, kilinik
olarak bir anevrizmanin 3-12 ay arasinda kapanmasi hemen yada hi¢ kapanmamasindan
daha tercih edilen bir sonuctur. Bunun da sebebi kapanmayan anevrizmalarin mekanik
olarak dolasim disi olmamasi ve anevrizma duvarinin her daim pulsatil arteryel
sirkulasyonun tetikledigi strese ve bunun sonucunda olusabilecek bir riiptiire agik
olmasidir. Ayrica azalmis ancak devam eden inraanevrizmal akim devamli trombus
yenilenmesine neden olacak ve bu durum otolitik agresif tromboz olusumuna zemin
hazirlayacaktir(83). Hemen kapanan anevrizmalarin da kanama gibi komplikasyonlarla

prezente olabilmesidir.

Bununla ilgili Kulcsar ve arkadaslari(79,80) ilk olarak paraoftalmik segment
anevrizmalarinda stentleme sonrasi kanama komplikasyonlarini = sunmusglardir.
Sonuglara gore tiim anevrizmalar islemden sonra yaklasik bir ay igerisinde kanamayla
prezente olmus, bu anevrizmalar ortalama 22mm c¢apinda ve yiiksek oranda tromboze
izlenmistir. Daha sonra 53 {ilkenin katilimiyla ¢ok merkezli olarak gerceklestirilen
RADAR(Retrospective Analysis of Delayed Aneurysm Ruptures after flow diversion)
calismasinda(81) 1421 anevrizma lizerinde 14 anevrizmada ge¢ kanama komplikasyonu
gozlenmis olup bunlarin ortalama ¢apit 24mm bulunmus ve 9’unda %64 oraninda
tromboz izlenmistir. Sonuglar biiyiik ve dev olanlarda ve tromboze olan anevrizmalarda

kanama riskinin daha fazla olacagini belirtmektedir.
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Gec¢ kanama gibi komplikasyonlarin mekanizmasi tamemen aciga c¢ikarilmis
degildir. Cebral ve arkadasglarinin(82) yaynladigt c¢aligmada hemodinamik
mekanizmanin ve arter Konfigiirasyonunun rol oynadigi diistiniilmekte, stent sonrasi
parent arter konfigiirasyonunun degismesiyle ani degisen akimin onceden stresse maruz
kalmayan anevrizma bolgesinin artmis strese maruz kalmasina neden oldugu
belirtilmektedir. Bir diger mekanizma yeterli olmayan akim degisiminin anevrizma
igerisinde tehlikeli akim paternine yol agmasi ve bunun sonucunda hizla gelisen yiiklii
miktardaki tromboz olusumunu tetiklemesi ve bu olusan trombozun inflamatuar
reaksiyonlarla ve salgiladig1 proteazlarla damar duvarini zayiflattigidir. Turowski ve
arkadaglarinin(79) yaptigi ¢alismada yeterli olmayan akim yonlendirmenin hizla gelisen
biiylik organize olmayan kirmizi trombozun olusumuna neden oldugu sdylenmistir.Bu
trombozun damar duvarini zayiflatacak yiiksek miktarda proteolitik enzimler i¢erdigini

ve anstabil oldugunu belirtmislerdir.

Tiim bu ¢aligmalardan ¢ikarilacak sonug tedavi sonrasi yiiksek ve agresif otolitik
ozelliklere sahip, hizli ve ¢ok miktarda olusan anstabil tromboz olusumunu 6nleyecek

Ol¢iimler, tedavi stratejileri ge¢ kanama komplikasyonlarini azaltacaktir.

Siinbiiloglu ve arkadaslarinin(84) yaptigi ¢alismada, 0-3 ay iginde kapanan 2, 6-12
ay i¢inde kapanan 1 ve 12 ay igerisinde kapanmayan 1 adet olacak sekilde toplam 4
anevrizma incelenmistir. Incelenen anevrizmalardan 0-3 ay igerisinde kapanan
anevrizmalar biiyiik anevrizmalar olup bunlardan biri kanama ile komplike olmustur,
digerleri kiiciik anevrizmalardir. Hemodinamik parametre olarak ortalama hiz ve
maksimum hiz degiskenleri incelenmistir. Stent sonrast %40 oraninda ortalama hizda
azalma izlenmis buna karsin maksimum hiz da anlamli azalma izlenmemis hatta 1
hastada(kanamis) da artmis olarak gozlenmistir. Anevrizma tedavisinde ortalama hizda
yiksek azalmaya maksimum hizdaki yeterli azalma eslik etmiyorsa, kanama riski
olusturdugu belirtilmistir. Ayrica maksimum hizdaki azalmanin direk olarak hemen

anevrizma i¢i tam trombozla iligkili oldugu savunulmustur.

Bu bilgilerin 15181nda calismamizda benzer sekilde kapanma zamanlarina gore
gruplar yapilmis olup bu gruplara gore belirlenen ortalama hiz, maksimum hiz, kinetic
enerji, vizkdz disipasyon parametreleri incelenmistir. Bu parametrelerin ek olarak
yiizdesel degisimlerine bakildig1 zaman, grafiklerden ¢ikardigimiz sonuglara gore bagka

bir degisken; anevrizmanin ya hemen kapanacagmi(a grubu) veya hig
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kapanmayacagmi(d grubu) belirlemektedir. Yiizdesel degisim grafiklerinin analizi bizi
yiizdesel degisimlerini hesapladigimiz parametrelerin birinde bir esik deger oldugu
sonucuna ulastirmistir. Buna gore bahsedilen degisken bu esik degerin iizerindeyse
anevrizma 12 aydan kisa siire igerisinde kapanmakta; altindaysa kapanma zamani
anevrizmanin hacmine bagli olarak degismektedir(Grafik 11). Eger anevrizma kiigiik ise

hi¢ kapanmadig, biiyiikse hemen kapandigi sonucuna varilmistir.

Sonu¢ olarak; bu c¢alisma bize literatiirde desteklendigi gibi hiz ve enerji
parametrelerinin  anevrizmanin kapanmasinda etkili oldugunu ancak kapanma
zamanlarina gore istatistiksel anlamli bir trend yakalayamamig olmasi ileri ¢aligmalarin
yapilmasi ve ek degiskenlerin de gézoniinde bulunduruldugu calismalarin gerekliligine
ulagtirmistir. Ayrica inceledigimiz parametrelerde oldugunu varsaydigimiz esik degere
yonelik yapilacak arastirmalar stentlerin ne gibi hemodinamik parametreleri degistirdigi,

dolayisiyla kanama gibi komplikasyonlarin nasil 6nlenebilecegi yorumunu yaptiracaktir.
Simirlamalar

Calismamizdaki sinirlamalardan ilki CFD analizleri yapilirken damar duvari,
anevrizma kese duvari ve stent ‘rigid’ olarak kabul edilmistir ki bu da bir kardiak sikliis
boyunca kese voliimiinde degisiklige ve akim paterninde degisiklige neden

olabilmektedir.

Siirlamalardan ikincisi kapanma zamanlar1 12 ay ile sinirl tutulmus ve kapanma
zamanlar1 net olarak bilinmediginden gruplamalar tercih edilmistir. Boylece daha uzun
takip zamanlarinda aylara gore yapilacak bir korrelasyonda trend yakalayabilme

olasilig1 olusmaktadir.

Diger bir smirlama anevrizmalarin boyut ve morfolojisi lizerine net birsey

sOylenmemistir.

Degerlendirmeler yapilirken gergek kan basinci, akim karakteristikleri kanin

muhtemel vizkdziteyi etkileyecek bilesenleri yok sayilmistir.

Ilerisi igin parametrelerden birinde oldugu varsayilan esik degerler klinige
yansicak  sekilde arastirilip, daha uzun takiplerle parametreler yeniden

degerlendirilebilir.

Hasta ile ilgili yok sayilan degerler (kan basinci, damar duvar1 kompliyansi, kan

bilesenleri, nabiz vs.) dahil edilerek istatistikler giiclendirilebilir.
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Ayrica stent strutlar acilarinin(‘undersize’ ve ‘oversize’) sonuglara ne gibi etkisi

olacagi kontrol edilebilir.

Calisma belli bir bolgeyle siirli tutulmayip, farkli bolgede yerlesen

anevrizmalara genigletilmesi daha giivenilir sonuglara ulastirabilir.
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6. SONUC

Anevrizma tedavisinde stentlerin kullanimi koillemeye fiziki destek olarak

baslamis, giderek hemodinamik tedavi kavrami igerisinde kullanilmaya baglanmistir.

Akim yonlendirici stentler lokal akim dinamiklerini degistirerek ve neointimal
biiyiimeyi saglayarak hem anevrizma defekti boyunca destek iskelet bir yap1 saglayip
hemde akimi anevrizma igerisinden parent artere yonlendirerek anevrizma igerisinde

trombozu tetiklemektedirler.

Biz bu c¢alismada lokal akim hemodinamiklerinin anevrizma kapanma
zamanlarina dolayisiyla trombozuna olan etkilerini arastirdik. Calismamizda literatiirde
desteklendigi gibi hiz ve enerji parametrelerinin anevrizmanin kapanmasinda etkili
oldugunu ancak kapanma zamanlarina gore istatistiksel anlamli bir trend
yakalayamamis olmasi ileri calismalarin yapilmasi ve ek degiskenlerin de gézoniinde
bulunduruldugu c¢alismalarin  gerekliligine ulastirmistir.  Ayrica inceledigimiz
parametrelerde oldugunu varsaydigimiz esik degere yonelik yapilacak aragtirmalar
stentlerin ne gibi hemodinamik parametreleri degistirdigi, dolayisiyla kanama gibi

komplikasyonlarin nasil dnlenebilecegi yorumunu yaptiracaktir.
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7. OZET

Amag: Paraoftalmik anevrizmalarda 6zellikle de biiyilk ve dev olanlarda
giiniimiizde kullanilmaya baslanan hemodinamik tedavi sonuglar1 hasta bazl
ongoriilebilir degildir. Bu tedavide kullanilan akim yo6nlendirici stentlerin Kklinik
sonuglari muhtemelen birincil derecede etkileyen intraanevrizmal hemodinamik
faktorlere etkileri bilinmemektedir. Calismamizda sanal ortamda uygun stentleme
yapildiktan sonra intraanevrizmal akim faktorlerinden ortalama hiz, maksimum hiz,
Kinetik enerji ve viskéz disipasyon oranlarini analiz edip kapanma zamanlarina gére
korelasyonlarini arastirdik. Boylece anevrizmanin stentleme sonrasi trombozuna etKi

eden faktorleri belirleyebilmeyi amacladik.

Yontem: Calismaya 2008 ile 2012 yillart arasinda Istanbul Universitesi
Cerrahpasa Tip Fakiiltesi Radyoloji Anabilim Dali Nororadyoloji Bilim Dali’nda
hemodinamik olarak tedavi edilmis 21 hastanin 25 internal karotis arter paraoftalmik
segment anevrizma datalar1 dahil edilmistir. Philips Integris Allura Biplan Anjiyografi
(Philips Medical Systems, Netherland) cihazinda gergeklestirilmis olan bu datalar 3D is
istasyonundan STL formatinda alinip Polyworks 3D Metrology (InnovMetric Software
Inc., Quebec City, Canada) programinda ‘finite element’ yontemi ile analiz edilmistir.
Analizde ortalama hiz, maksimum hiz, Kinetik enerji ve viskoz disipasyon oranlari ayri
ayr1 degerlendirilmistir. Kapanma zamanlarina gore korelasyonu hesaplamak ig¢in

Spearmen Korrelasyon analizi testi kullanilmistir.

Bulgular: Hiz ve enerji figiirlerine bakildigi zaman stent sonrast tim
parametrelerde bir azalma olmasma ragmen, ne hiz figiirlerinde, ne de enerji

figiirlerinde kapanma zamanlarina goére anlamli lineer bir korelasyon bulunamamustir.

Sonu¢: Calismamizda degerlendirdigimiz hiz ve enerji parametrelerinin
anevrizmanin kapanmasinda etkili oldugunu ancak kapanma zamanlarina gore
istatistiksel anlamli bir trend yakalayamamis olmasi ileri ¢caligmalarin yapilmasi ve ek

degiskenlerin de gozoniinde bulunduruldugu ¢alismalarin gerekliligine ulastirmistir.
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8. SUMMARY

Background and purpose: Hemodynamic treatment of intracranial aneurysms
with flow diverter stents is a novel concept. Results of this treatment has not been
predictable yet. Effects of this flow diverters to intraneurysmal hemodynamics which
are believed to be important factors in clinical outcomes, have not been known yet. In
our study we analysed mean velocity, maximum velocity, kinetic energy and viscous
dissipation ratio and correlated them against occlusion time. We aimed to identify the

factors that induce thrombosis in aneurysm sac after stenting.

Materials and methods: The models of 25 paraophthalmic segment aneurysm
were obtained form Cerrahpasa Medical School, Department of NeuroRadiology, as real
patient data viewed with Philips Integris Allura Biplane Angiography (Philips Medical
Systems Netherland B.V). Exported 3D datas from workstation in STL format were
then processed in Polyworks 3D Metrology (InnovMetric Software Inc., Quebec City,
Canada) using ‘finite element’ method. Mean velocity, maximum velocity, Kinetic
energy and viscous dissipation ratio were analyzed. Spearmen’s Correlation test was

performed to determine statistically significant correlation against occlusion time.

Results: The analysis showed that there was a reduction in both velocity and
energy figures after stenting. However no direct correlation could be observed in terms
of neither energy nor velocity figures against occlusion time.

Conclusion: As a result of no significant correlation statistically against occlusion
time, further studies should be performed regarding intraaneurysmal flow
hemodynamics and additional variables which may effect the induction of thrombosis
should be taken into account.
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