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1. GIRIS ve AMAC

Inme diinya capinda ikinci en yaygin mortalite sebebi ve ayn1 zamanda en
sik ikinci morbidite nedenidir [1]. Inmenin yaklasik %90°1 iskemi nedenli olup,
iskemik inmenin %20’si biiyiik damar aterosklerozu kaynaklidir [2]. Ateroskleroz,
arter duvarinda lipid birikiminin, fibrozisin ve inflamatuar mediatorlerin tetikledigi
yapisal degisikliklerle karakterize kronik inflamatuar bir hastalik olup 6zellikle
biiylik arterlerde darliklara yol agmaktadir [3],[4]. Karotis arter aterosklerozu, 30-
80 yas araliginda, diinya genelinde yaklasik %20 oraninda goriilen, semptomatik
seyrinde inme veya gegici iskemik atak ile prezente olan bir hastaliktir [5].
Aterosklerotik karotis arter hastalii (AKAH), semptomatik seyrettiginde yiiksek
morbidite ve mortalite oranlarina yol agmasi ve genellikle (%60-80) asemptomatik
seyretmesi nedeniyle erken teshisinin ve teshis sonrasi takibinin titizlikle yapilmasi

gereken bir hastaliktir [5,6].

Karotis darliklarin degerlendirilmesinde Ultrasonografi (USG), Bilgisayarl
Tomografi Anjiyografi (BTA), Manyetik Rezonans Anjiyografi (MRA) ve altin
standart tan1 yontemi olan Dijital Subtraksiyon Anjiyografi (DSA) kullanilmaktadir
[7]. Non-invaziv, giivenilir, maliyet etkin ve kolay uygulanabilir 6zellikleri
nedeniyle ultrasonografi, karotis arter darliklarinin degerlendirilmesi ve takibinde
giinlik klinik pratikte en sik tercih edilen goriintiileme modalitesi olarak One

cikmaktadir.

Society of Radiologists in Ultrasound (SRU) konsensusuna gére Doppler

inceleme ile hiz parametrelerine gore internal karotis arter (internal carotid artery-



ICA) darliklar1 <%50,%50-69, >%70, okliizyon dncesi ve okliizyon olmak iizere 5
kategoride degerlendirilmektedir [7]. Ancak, yalnizca darlik derecesini belirlemek;
plak karakterizasyonunun, plak yiizeyindeki hemodinamik degisikliklerin ve plak
kirilganliginin (vulnerabilitesinin) saptanmasinda yetersiz kalmaktadir. Bu nedenle,
arteriyel akim dinamiklerinin ve damar duvarinda olusan biyomekanik stres
parametrelerinin degerlendirilmesi, aterosklerozun neden oldugu hemodinamik
degisikliklerin daha 1iyi anlagilmasint saglamakta ve kirilgan plaklarin

degerlendirilmesine 6nemli katki sunmaktadir [8].

Aterosklerozun etyopatogenezinde, geleneksel olarak sigara kullanimu,
hipertansiyon, diyabet, yas, genetik gibi iyi bilinen epidemiyolojik risk faktorlerin
olusturdugu endotel disfonksiyonu temel rol oynamakla birlikte, bu siirece katki
saglayan hemodinamik degisikliklerin de 6nem tasidig1 giderek daha fazla kabul
gormektedir. Bu hemodinamik faktorler, arter duvarma etki eden kuvvetleri ve
akim paternlerini dogrudan etkileyerek endotel disfonksiyonu ve ateroskleroz
progresyonuna katkida bulunur [9]. Literatiirde duvar yiizey gerilimi, tiirbiilansh
akim paterni, arteriyel duvar sertligi, vaskiiler rezistans ve kan akim hiz1 gibi
hemodinamik parametreler detayli bir sekilde tanimlanmistir [9, 10, 11 ].
Calismamizda liiminal akim hemodinamiklerini degerlendirmek i¢in damar duvar
kayma gerilimi (Wall shear stress,WSS) ve tiirbiilans degerlendirmelerini; damar
duvari diizeyinde gelisen hemodinamik degisiklikleri degerlendirmek icini arteryel

sertlik degerlendirmelerini kullandik.

Gri skala ve renkli Doppler ultrasonografi temelli konvansiyonel

ultrasonografi  degerlendirmesi, tanimlanan hemodinamik parametrelerin



incelenmesinde teknik smirlamalar nedeniyle yetersiz kalmakta ve ileri diizey
ultrasonografik degerlendirme yontemlerinin kullanimint zorunlu kilmaktadir
[8].Qleri ultrasonografik degerlendirmelerden Vektdr akim gériintiileme (vector
flow imaging,VFI]) ile sistol veya diyastolde kardiyak siklusun herhangi bir
anindan, se¢ilen inceleme alani bolgesine giren damar duvari veya plak yiizeyindeki
herhangi bir noktadan veri elde edilmektedir. Vektorel veri analizleri ile akim yonii,
tirblilan akim karakteristikleri hakkinda nitel (kalitatif) degerlendirme
yapilabilmekte, ayrica total bileske vektorlerinin sayisal analizlerinin yapilabilmesi
nedeniyle kompleks akim karakterlerinde bile nicel (kantitatif) degerlendirmeler
yapilmaktadir [8]. Vektor akim analizi ile tiirblilan akimin sayisal analizini
degerlendirmek amaciyla tiirbiilans indeksi (TUR) degerleri dl¢iilmektedir. Ayrica
damar duvarina veya plak yiizeyine uygulanan WSS, sayisal olarak maksimum ve
ortalama degerler seklinde verilmektedir. Radyofrekans temelli kantitatif damar
sertligi analizinde ise (radio-frequency vessel quantitative stiffness, RVQS), damar
duvarinin minimum ve maksimum genisleme degerlerini, damar duvarmin sertlik
katsayisini (hardness coefficient, HC) ve nabiz dalga hiz1 (pulse wave velocity,

PWYV) degerleri dl¢iilmektedir [12].

Bu calismanin temel amaci, Doppler ultrasonografi, BTA ve DSA
yontemleriyle <%50, %50-69 ve >%70 karotid darlig1 tespit edilen hastalarin, akim
hemodinamiklerini ileri ultrasonografi teknikleri kullanarak degerlendirmektir. Bu
degerlendirme sirasinda, VFI yontemiyle liiminal akimin hemodinamik 6zellikleri,
RVQS yontemiyle ise damar duvar sertlik degerleri incelenerek ortaya konulmasi

hedeflenmistir.



Ayrica VFI parametrelerinin darlik derecesine ve plak lokalizasyonlarina
(plak proksimali, plak tepe diizeyi, plak distali) gore gosterdigi dinamik degisimler
ile bu parametrelerin birbiriyle olan iligkileri arastirilacaktir. VFI ve RVQS
parametrelerinin, > %70 karotid darligin1 6ngérmedeki duyarlilik, 6zgiilliikk gibi
tanisal dogruluk ve etkinlik diizeyleri ayrintili bir sekilde degerlendirilecektir.
Ayrica hastalarin semptomlart (iskemik inme ve gecici iskemik atak), ile
tanimlanan parametreler arasindaki iliskiler degerlendirilecek ve bu parametrelerin

iskemik inme 6ngoriistindeki etkinligi incelenecektir.



2. GENEL BILGILER

2.1. Aterosklerozun Etyopatogenezi

Ateroskleroz, arter duvarinda tunika intima tabakasini etkileyen lipid
birikimi, fibrozis ve inflamasyon gibi siireglerle ilerleyen kronik inflamatuar bir
hastaliktir. Ateroskleroz, damar endotelinde sigara, hipertansiyon, hiperlipidemi
gibi faktorlerin neden oldugu oksidatif stres sonucu olusan endotel
disfonksiyonuyla baslar. Endotelin {irettigi nitric oxide (NO) miktar1 azalir [3].
Endotel disfonksiyonu sonucu NO azalmasi, vazokonstriksiyonu ve inflamatuar
yanitlart tetikler [4]. Ayrica endotel hiicreleri hasar gordiigiinde reaktif oksijen
tiirleri (ROS) ve diger oksidatif ajanlar (okside LDL vb.) iiretilir, bu da inflamatuar
yanit1 tetikler [4]. Endotel hiicreleri bu strese yanit olarak salinan inflamatuar
sitokinler (6rnegin TNF-a, IL-1, ve IL-6) tarafindan uyarilir. Bu sitokinler, endotel
hiicrelerinde niikleer faktor-kappa B (NF-«xB) gibi transkripsiyon faktorlerini aktive
eder. NF-«B, hiicre ¢ekirdegine girerek adezyon molekiillerinin (VCAM-1, ICAM-
1 vb.) genlerinin ekspresyonunu baslatir. Adezyon molekiillerinin endotel hiicreleri
iizerinde ekspresyonu, kanda dolasan monositlerin bu molekiillere baglanmasina ve
damar duvarina yapigmasina yol acar [13]. Damar duvarina go¢ eden monositler
koloni stimiile edici faktorler araciligryla makrofajlara doniislir ve bu makrofajlar
okside LDL’yi scavenger (¢Opg¢ii) reseptorleri (CD 36) araciligi ile hiicre igerisine
alarak, fagosite eder ve lipid dolu kopiik hiicrelerine (foam cells) doniisiir. Bu

siiregte ayrica T-hiicreleri de aktiflesir ve plak bolgesinde birikir [4].



Inflamatuar siireclerin devam etmesiyle fibroateromatdz plaklar gelismeye
baglar. Plaklarin biiylimesi, damar duvarinda tunika media tabakasinda bulunan diiz
kas hiicrelerinin intima tabakasina go¢ ederek kollajen ve diger bag dokusu
proteinlerini salgilamasi ile olur. Bu siire¢, plaklarin fibréz bir kapsiille sarilmasina
neden olur. Fibrozis siireci, damar duvarini stabilize ederken, inflamatuar hiicreler
plak stabilitesini bozar. Ozellikle matriks metalloproteinazlar (MMP'ler), plak
stabilitesini saglayan fibroz yapilar1 parcalayarak plak riiptiirii riskini artirir [14,
resiml]. Kopiik hiicreleri birikerek lipid ¢ekirdek olusturur. Bu c¢ekirdek
genisledikege plak kirilgan (vulnerable) hale gelir ve fibroz kapsiil incelmeye baslar.
Plaklarin fibréz kapsiilleri, inflamatuar siirecler nedeniyle zayifladiginda, riiptiir
riski ortaya ¢ikar. Ayrica plak merkezinde gelisen hipoksi, inflamatuar sitokinlerin
neden oldugu proliferatif etkiler ve salinan VEGF gibi faktorler araciligiyla gelisen
plak neovaskiilarizasyonu da plak riiptiirii riskini artirir. Riiptiire olmus plak,
arteriyel limen igerisine trombositlerin yapismasina neden olur. Trombosit
agregasyonu, trombiis olusumuna yol agarak arteriyel okliizyon ve bunun

sonucunda kardiyovaskiiler olaylar (myokard iskemisi, iskemik inme vb.) geligir

[4].



Healthy artery Lession initiation Fatty streak Fibrous plaque Plaque rupture

Synthetic VSMC
ECM synthesis
Apoptosis & necrosis

Impaired efferocytosis
Ca‘and cholesterol crystals

Thrombogenic core
exposure

Endothelial dysfunction Foam cell formation
LDL infiltration VSMC LDL uptake
LDL oxidation Cholesterol crystals
Monocyte recruitment Inflammatory environment

Coagulation cascade
Thrombus formation

Necrotic core Necrotic core Necrotic core

Fibrous plaque

Migrated VSMC Fibrous plaque

Ruptured

Endothelial Iayerl

VSMC layer
Intima

Immune cells VSMC layer
& Lipoproteins

Intima

Intima

Immune cells
& Lipoproteins

Immune cells
& Lipoproteins

Resim 1. Aterosklerotik plak olusumu patofizyolojisinin sematik gosterimi [4].

2.2. Aterosklerotik Karotis Arter Hastalig:

Aterosklerotik karotis arter hastaligi (AKAH); internal karotis arterlerde
lipid birikimi, inflamasyon ve fibrozis siiregleriyle ortaya ¢ikan kronik bir vaskiiler
hastaliktir. AKAH, genellikle (%60-80) asemptomatik bir seyir izlese de damar
limeninde neden oldugu ciddi stenozu olusturdugu hemodinamik mekanizmalar
veya kirilgan plaklarin (vulnerable plaklar) riiptiirii sonucunda iskemik inme ya da
gegici iskemik atak (TIA) gibi 6nemli klinik komplikasyonlarla prezente olur [5].
Bu nedenle, hastaliin sessiz doneminde teshis edilmesi ve yiiksek riskli plaklarin
belirlenmesi, kritik 6neme sahiptir. AKAH klinik seyrinde hemodinamik faktorler,

plak lokalizasyonu, plak kompozisyonu ve inflamatuar yanit arasindaki etkilesim
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olduk¢a 6nemlidir ve bu etkilesim klinik prezentasyonu belirleyen temel unsurdur

[14].

2.2.1. Plaklarin morfolojik 6zellikleri

ICA plaklar, plak morfolojisi ve kompozisyonuna gore stabil ve kirillgan
(vulnerable) plak olarak iki kategoride degerlendirilmekte olup tanimlanan
plaklarin patofizyolojik mekanizmalar1 ve klinik seyirleri farklilik gostermektedir

[18,19].

Stabil plaklar, daha kalin fibroz kapsiile sahip olup siklikla kalsifikasyon
icerirler ve daha kiictik lipid ¢ekirdek bulundururlar. Kalin fibr6z kapsiil damarin
kan akimina gosterdigi direnci artirir. Lipid ¢ekirdek kiigiildiikge, inflamatuar
stireclerin ve trombojenik etkilerin sinirlanmasi nedeniyle plak stabilitesi artar.
Kalsifiye plaklar, daha az elastik yapisindan 6tiirli daha ciddi darliklara yol acabilir
ancak genellikle daha az riiptiire olur. Bu da onlar1 klinik agidan daha stabil hale
getirir. Stabil plaklar genellikle kronik stenoz ve semptomsuz seyir ile iligkilidir.
Ancak, zamanla ICA’da belirgin daralma gelismesi hemodinamik yetersizlige yol
acarak, kronik iskemik semptomlar veya gegici iskemik ataklarla (TIA) prezente

olabilmektedir [18].

Unstabil ya da kirilgan plaklar ince fibroz kapsiil ve biiyiik lipid ¢ekirdek
karakteristiklerinden &tiirii yiiksek riiptiir olasilig1 nedeniyle ani kardiyovaskiiler
olaylara yol agmaktadir. Ince fibroz kapsiil, riiptiir riskini artiran temel faktordiir.

Plak riiptiirli, bu ince kapsiiliin yiliksek hemodinamik stres altinda yirtilmasiyla



gerceklesir. Lipid c¢ekirdek biiyiidiikce, plak igerisindeki inflamasyon ve
trombojenik potansiyel artar. Inflamatuar hiicrelerden salinan matriks
metalloproteinazlar fibroz kapsiiliin zayiflamasina ve plak stabilitesinin azalmasina
yol agar. Ayrica hipoksi sonucu salinan VEGF, inflamatuar sitokinler (TNF- a vb.)
plak neovaskiilarizasyonuna yol acarak riiptiir riskini artirir [20]. Kirilgan plaklar
genellikle plak riiptiirii ile iligkilendirilir. Plak riiptiirii sonrasi trombojenik
materyallerin dolagima katilmasi ve olusan trombiis materyalleri plak diizeyinde
okliizyon/ ciddi darliga yol agarak veya distal emboliye neden olarak akut iskemik
inmeye yol agmaktadir [19, 21]. Tiim bu nedenlerden 6tiirii kirllgan plaklarin erken
donemde tespit edilip izlenmesi biiylik 6nem tasir. Kirillgan plaklarin tanimlanmasi,
yiiksek riskli hastalarin belirlenmesine, bdylece uygun tedavi stratejilerinin
(medikal tedavi, cerrahi miidahale veya endovaskiiler yaklagimlar gibi) erken

asamada planlanmasina olanak saglar [19, tablo 1].

Tablo 1. Stabil ve kirilgan plaklarin karsilagtirilmasi [19].

Ozellik Stabil Plaklar Kirilgan (Unstabil) Plaklar
Fibroz Kapsiil Kalin ve saglam Ince ve kirilgan

Lipid Cekirdek Kiigiik Biiytik

Inflamasyon Sinirlt Belirgin

Riiptiir Riski Diisiik Yiiksek

Klinik Patofizyoloji Hemodinamik yetersizlik Tromboemboli

Klinik Sonuglar Genellikle asemptomatik, Akut olaylar
kronik stenoz

Kalsifikasyon Yaygin Kalsifikasyon az veya yok




2.2.2. Hemodinamik Faktorler

Plaklarin morfolojik analize dayali degerlendirilmelerine ek olarak detayli

hemodinamik degerlendirilmesi, riiptiir riskini 6ngérmede anahtar bir aragtir.

Literatiirde duvar yiizey gerilimi, salinimli kesme indeksi, tiirbiilansl akim
paterni, arteriyel duvar sertligi, vaskiiler rezistans ve kan akim hiz1 gibi
hemodinamik parametreler detayli bir sekilde tanimlanmistir. Hemodinamik
faktorler, arter duvarina etki eden kuvvetleri ve akim paternlerini dogrudan etkiler.
Hemodinamik kuvvetler, damar endotel hiicrelerinde, mekanotransdiiksiyon
yoluyla biyokimyasal yanitlarin tetiklenmesine neden olarak, aterosklerozun
baslangici ve ilerlemesinde kritik rol oynar. Mekanotransdiiksiyon; damar yiizeyine
uygulanan mekanik kuvvetlerin, vaskiiler endotel hiicreleri tarafindan integrin, iyon
kanallar1 ve hiicre iskeleti gibi mekanosensorler araciligiyla algilanarak hiicre
icerisindeki biyokimyasal kaskatlarin aktiflestigi dinamik bir mekanizmadir. Bu
mekanizma araciligiyla, arteriyel yapilar hemodinamik kuvvetlere uyum

saglayabilmektedir [9, 10].

Damar Duvar Kayma-Akim Gerilimi (Wall Shear Stress, WSS): WSS,
kanm damar duvart boyunca yarattig1 kayma gerilimidir. Yiizey gerilimi (Shear
stress), damar duvarmin seklinin degismesine (genellikle "kayma" veya tork
etkisiyle) neden olan bir kuvvet durumu olup bu durumda hacim degisikligi
olmaksizin sekil degistirme gergeklesir. Bu degisiklik, a¢cinin biiytikliglindeki

degisiklik (kayma deformasyonu) dlgiilerek degerlendirilir [10,11].
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WSS endotel hiicrelerin mekanik uyarilara kars1 verdigi biyolojik yanitlar
sekillendiren en 6nemli hemodinamik kuvvetlerden biridir. Bu siire¢, hiicrelerin
mekanik  stresi  algilayarak  biyokimyasal  sinyallere  doniistiirdiigii
mekanotransdiiksiyon mekanizmasiyla gerceklesir. Mekanotransdiiksiyon, damar
duvarinin hemodinamik streslere uyum saglamasini kolaylastirarak vaskiiler

homeostazin korunmasinda kritik bir rol oynar [23].

Mekanotransdiiksiyon siirecinde, mekanosensorler olarak bilinen integrin,
iyon kanallart ve hiicre iskeleti gibi elemanlar damar duvarindaki mekanik
kuvvetleri algilayarak, WSS’nin etkisini hiicre i¢i biyokimyasal kaskadlara iletirler.
Bu sinyaller, endotel hiicrelerin nitrit oksit (NO) gibi vazodilatér molekiiller
iiretmesini ve anti-inflamatuar genlerin (6rnegin, KLF2 ve eNOS) ekspresyonunun
artirmasint saglar. Boylece, WSS, damarin fonksiyonel biitiinliigiinii koruyarak
tromboz, inflamasyon ve damar sertlesmesi gibi patolojik siireclerin dnlenmesinde

onemli bir role sahiptir [22, 24].

Optimal WSS degerleri, endotel hiicrelerin saglikli calismasi i¢in gereklidir.
Literatiirde optimal WSS degerleri i¢in, farkli dlgiimleme metodlariyla farkli
degerler tanimlanmaktadir. Post mortem ¢aligsmalarda, lazer Doppler anemometri
cihaz1 kullanilarak ICA diizeyinden yapilan Olc¢iimlerde, saglikli endotelyal
fonksiyon igin ortalama 15 dyne /cm? degerleri tanimlanmig olup 4 dyne/ cm? alti
diistik, 70 dyne/ cm? iistii yiiksek WSS degerleri olarak agiklanmustir [17]. Optimal
WSS degerlerinde, laminer akimin koruyucu etkileri ile endotel hiicre fonksiyonlari
desteklenmistir. Fizyolojik WSS degerlerinde, anti-inflamatuar etkiler mevcuttur,

endotel hiicrelerinde inflamatuar yanitlar baskilanmistir ve adezyon molekiillerinin
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(6rnegin, ICAM-1, VCAM-1) ekspresyonu azalmistir. Ayn1 zamanda nitrit oksit
gibi vazodilatér molekiiller iiretilerek damar tonusu diizenlenmistir, bodylece

tromboz riskini azaltict anti-trombotik etkiler olusmaktadir. [ 25, 26].

Bununla birlikte, diisiik WSS degerlerinde, endotel hiicrelerde inflamatuar
gen ekspresyonu artarak ateroskleroz gelisimine neden olmaktadir. Diisiik WSS
bolgelerinde, lipid yiiklii kopiik hiicreleri ve okside LDL birikimi gibi proaterojenik
siiregler tetiklenir. Diger yandan, yliksek WSS degerleri ise plak iizerindeki
mekanik gerilimi artirarak fibr6z kapsiiliin incelmesine ve riiptiir riskinin artmasina
yol agmaktadir [25, 26]. Bu nedenle WSS degerlerinin 6zellikle plak diizeyinde
Olgiilmesi, aterosklerotik karotis arter hastaligi tan1 ve takibinde kritik rol

oynamaktadir.

In vivo WSS &lciimleri yontemleri arasinda; BT ve MRG verilerinin
kullanildigi, bilgisayar tabanli modellemeler esliginde akim dinamiklerinin
degerlendirildigi CFD (computational fluid dynamic analysis) yOntemi
tanimlandig1 gibi, 4 boyutlu akim MRG (4D flow MRI) ve ultrason tabanli VFI gibi

teknikler de yer almaktadir [26].

Salimli Kesme indeksi (Osilatuar shear index-OSI) ve Tiirbiilansli Akim

Paterni:

Damar limenindeki laminer akim, kanin diizenli katmanlar halinde hareket
ettigi ve damar duvarlarina minimum stres uyguladigi bir akim tiirtidiir. Liimenin

orta kesiminde maksimum olan hiz, duvara yaklastikca viskozite ve siirtiinme etkisi
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ile birlikte belirgin azalir. Laminer akimin rol oynadig1 sabit kesme gerilimi endotel

hiicre fonksiyonlarini korur ve damar homeostazini destekler [26].

Salinimli kesme indeksi (OSI), kan akimindaki yon degisikliklerinin
gostergesi olup WSS’nin salinimli paterne sahip oldugu bolgeleri tanimlar. OSI kan
akiminin laminer 6zelligini kaybettigi bolgelerde yliksek degerler gosterir. Yiiksek
OSI, endotel hiicrelerinde mekanosensor yapilar iizerinden diizensiz biyokimyasal
sinyalleri tetikler, inflamatuar gen ekspresyonlarini (6rnegin, VCAM-1, ICAM-1)
artirir ve monositlerin damar duvarina adezyonunu kolaylastirarak aterosklerozun

gelisimine zemin hazirlar [10,26].

Tiirbiilans, kan akiminin diizenli ve laminer yapisini kaybederek diizensiz
ve kaotik bir hale gelmesidir. Genellikle daralma sonrasi bolgelerde ortaya ¢iksa da
bifiirkasyonlar, anevrizmalar, akim hizindaki ani artiglar veya damar tortiozitesi
gibi geometrik Ozellikler tiirbiilansi tetikleyebilir. Ayrica, kanin viskozitesindeki
degisiklikler veya damar yiizeyindeki diizensizlikler, tiirbiilans olusumuna katkida
bulunan 6nemli faktorlerdir. Tiirbiilan akim, endotel iizerinde diizensiz mekanik
kuvvetler olusturarak mekanotransdiiksiyon yoluyla inflamasyon ve oksidatif stresi
tetikler. Bu siirecte reaktif oksijen iiriinlerinin (ROS) artist ve fibroz kapsiil
iizerindeki yipratici etkiler plak stabilitesini olumsuz yonde etkiler. OSI ve
tiirbiilans, 6zellikle diisiik shear stress bolgelerinde damar duvarinda proaterojenik
bir mikro ¢evre olusturarak aterosklerozun baslamasina ve ilerlemesine katkida
bulunur. Bu nedenle, OSI ve tiirbiilans degerlendirmeleri, plak kirilganliginin ve
tromboz riskinin degerlendirilmesinde dnemli bir yere sahiptir. Literatiirde OSI ve

tiirbiilans 6l¢limleme yontemleri arasinda bilgisayar tabanli akim dinamik analizleri
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(CFD), 4 boyutlu akim MRG (4D-MRI) ve ultrasonografi tabanli VFI gibi teknikler

yer almaktadir [23,24].

Arteriyel Duvar Sertligi: Arteriyel sertlik, damar duvarimin elastikiyetini
kaybederek rijit hale gelmesiyle mekanotransdiiksiyon siireclerini etkileyen 6nemli
bir faktordiir. Bu durum, damar {izerindeki mekanik kuvvetlerin dagilimini
degistirir ve Ozellikle WSS ve transmural basing tizerindeki etkileriyle endotel
hiicrelerinin biyokimyasal yanitlarin1 yeniden sekillendirir. Sert damar duvarinda
mekanosensorler, siirekli yiiksek mekanik strese maruz kalarak proinflamatuar gen
ekspresyonlarini artirir ve anti-enflamatuar yanitlari baskilar. Sonug olarak, endotel
disfonksiyonu, reaktif oksijen tiirlerinin artigi, inflamatuar siire¢lerin aktivasyonu
ve lipid birikimi gibi patolojik mekanizmalar tetiklenir. Arteriyel sertlik, nabiz
dalga hiz1 (PWYV) gibi parametrelerle degerlendirilebilir ve kardiyovaskiiler riskin
bir gdstergesi olarak kullanilir. PWV, arteriyel basing dalgalarinin damar boyunca
yayilma hizidir. Konvansiyonel olarak aplanasyon tonometrisi ve osilometri gibi
cihazlar kullanilarak veya Doppler ultrason degerlendirmesi ile arteriyel segment
izerindeki iki nokta arasindaki mesafenin, basing dalgasinin bu noktalar arasindaki
gecis siiresine boliinmesiyle hesaplanir. Olgiim noktalar1 agisindan en yaygin
kullanilan PWYV tipleri, karotid-femoral PWV (cfPWYV) ve brakiyal-ankle PWV
(baPWV)’dir. Ayrica 4D akim MRG, CFD ve yeni bir ultrasonografi teknigi olan
radyofrekans temelli RVQS aracilifiyla da PWV &l¢iilmesi miimkiindiir [28, 29,

30].

Basing ve Gerilim degisiklikleri: Ani basing degisimleri ve damar duvarina

uygulanan mekanik gerilim, endotel hiicreleri {iizerinde dinamik bir stres
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olusturarak vaskiiler islevleri dogrudan etkiler. Yiiksek basing dalgalari, 6zellikle
arteriyel biflirkasyon noktalarinda ve darlik bolgelerinde yogunlasir. Bu
bolgelerdeki yogun stres, endotel hiicre islevlerini bozarak, inflamatuar
mediatorlerin ve adezyon molekiillerinin (6rnegin, VCAM-1 ve ICAM-1)
ekspresyonunu artirir. Bu silireg, monositlerin damar duvarina tutunmasini
kolaylastirir ve lipoprotein partikiillerinin endotelyal bariyerden gecisine izin
vererek aterosklerotik lezyonlarin yerlesmesine olanak tanir. Damar duvarmna
uygulanan mekanik stresler arteriyel remodelling siirecini baslatarak, damar

duvarinda kalinlagma, kalsifikasyon ve sertlik artis1 ile sonuglanir [27].

Vaskiiler Rezistans ve Kan Akim Hizi: Damar i¢inde kan akim hiz1 ve
vaskiiler rezistans, endotel hiicrelerinde mekanik stres olusturarak ateroskleroz
gelisiminde 6nemli bir rol oynar. Yiiksek vaskiiler rezistans, dar segmentlerde kan
akim hizinin artmasina ve tlirbiilansli akimin olugmasina neden olur. Bu tiirbiilans,
damar duvarindaki diisitk wall shear stres (WSS) boélgelerini genigletir ve bu
alanlarda inflamatuar siirecleri tetikleyen aterojenik bir mikro cevre olusturur.
Diisiik WSS bolgelerinde inflamatuar sitokinler ve reaktif oksijen tiirleri artarken,
endotel hiicre fonksiyonlar1 bozulur. Bununla birlikte, yiiksek akim hizina bagh
olarak olusan ani mekanik stres, endotel hiicrelerinin homeostatik dengesini

bozarak plak kirilganligini artirir [26].

Hemodinamik kuvvetlerin damar duvari tizerindeki etkileri ve bu etkilerin
mekanotransdiiksiyon yoluyla hiicresel yanitlar1 nasil sekillendirdigi, ateroskleroz
patofizyolojisinin anlagilmasinda temel bir yer tutar. Bu siireglerin yeni

goriintiileme metodlariyla detayli incelenmesi, aterosklerotik plaklarin stabilitesi ve
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kirilganligin1 degerlendirilmesinde yeni perspektifler sunarak tedavi ve takip

protokollerinin gelistirilmesine 6nemli katkilar saglayabilir.

Aterosklerotik plaklar, geometrik faktorler ve yukarida tanimlanan
hemodinamik kuvvetlerden 6tiirii karotis arterlerin bifiirkasyonu ve internal karotis
arterin (ICA) servikal segmentinde goriiliir ve bu bolgeler tiim karotis arter
plaklarinin yaklagik %60-80’ini olusturur. Karotis arter geometrisi, aterosklerotik
plaklarin olusumu ve ilerlemesi tizerinde belirleyici bir rol oynar. CCA-ICA agis1
bifurkasyon diizeyinde CCA ve ICA arasinda olusan ag1 olarak tanimlanmaktadir.
Karotis bifiirkasyonundaki genis agilar ve diizensiz damar geometrileri, diisitk WSS
ve dalgali akim bolgelerinin olusumuna neden olarak aterosklerotik siirecleri
tetikler. CCA-ICA agisiin artmasi ve biflirkasyondaki ¢apin daralmasi, stenoz
gelisimiyle dogrudan iligkilidir. Bu bdlgelerde tiirbiilansli akim, endotel
disfonksiyonu ve inflamasyon riskini artirarak intima tabakasinda kalinlasma ve
lipid birikimini kolaylastirir. Karotis arter geometrisinin bu hemodinamik etkileri,
aterosklerozun lokal dagilimini anlamada kritik bir role sahiptir [16]. Ayrica
karotid bifurkasyonda, i¢ ve dis duvar farkli kan akim dinamiklerine maruz kalir.
Di1s duvar (posterior duvar) genellikle diisik WSS nedeniyle ateroskleroz
gelisimine daha yatkindir. I¢ duvar ise nispeten yiiksek WSS degerleri ile

ateroskleroz gelisimi agisindan daha az risklidir [15].

2.2.3. Plak lokalizasyonu

Aterosklerotik plaklar morfolojilik olarak plak proksimali (upstream), plak

tepe diizeyi ve plak distal kesimi (down stream) olmak {izere ili¢ kisimda
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degerlendirilir. Proksimal, tepe ve distal diizeyler, hemodinamik faktorlerin ve
biyolojik stireglerin etkileri agisindan farkli 6zellikler sergiler. Proksimal kesimde
genellikle yiiksek WSS gozlenir ve bu durum inflamatuar hiicrelerin yogunlagmast,
proteolitik enzimlerin artig1 ve apoptoz siireclerinin tetiklenmesi ile iligkilidir. Bu
bolge ayni zamanda fibroz kapsiiliin inceldigi, neovaskiilarizasyonun arttig1 ve plak
rliptlirlerinin sik goriildiigi bir alan olarak dikkat c¢eker. Riiptiirlerin biiyiik
cogunlugunun proksimal bolgede meydana geldigi, bunun da inflamasyonun ve

hemodinamik yiiklerin birlesiminden kaynaklandig: belirtilmistir [30].

Plak tepe diizeyi, hemodinamik stresin maksimum seviyelere ulastig1 bir
bolgedir. Burada yiiksek duvar kayma gerilimi (WSS), intraplak
neovaskiilarizasyonu ve intraplak kanama riskini artiran 6nemli bir faktordiir.
Stenoz derecesine bagli olarak, bu bolgede intraplak kanama ve kirilganlik siklikla
gozlenir. Hemodinamik stresin artisi, plak yapisinin zayiflamasina ve embolik olay
riskinin yiikselmesine yol acabilir [17, 30]. Downstream bolgesi ise genellikle
diisik WSS ve yiiksek osilatuvar kayma indeksi (OSI) ile karakterizedir. Bu
bolgede tiirbiilansli akim, akim ayrigsmasi (flow seperation) ve girdap akim
(vorteks) olusumu sik goriiliir. Diisiik kayma gerilimi, endotel disfonksiyonu ve
inflamasyonu tetikleyerek plak biiylimesini tesvik eder. Ayrica, diiz kas hiicre
proliferasyonu bu bolgede daha belirgindir ve endotel erozyonu sik¢a gozlenir
[17,30]. Bu ii¢ bolgedeki hemodinamik farkliliklar, karotid plaklarin ilerlemesi,

kirilganlig1 ve riiptiir riskleri iizerinde belirleyici rol oynar [17, 30, resim?2.].
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Resim 2. Plak konumlar1 diizeyindeki hemodinamik degisikliklerin patofizyolojik
yansimalariin sematizasyonu [30].

2.3. Internal Karotis Arter Anatomisi

Ana karotis arter (common carotid artery-CCA) genellikle C3-C4
vertebralar diizeyinde, hyoid kemik ve tiroid kartilaj arasinda, karotis
bifurkasyonunda internal ve eksternal karotis arter dallarina ayrilir. internal karotis
arter (ICA), serebral anterior dolasimin esas saglayicist olup cerrahi, radyolojik
veya anatomik siniflandirmalarda segmentlere ayrilarak incelenir. En yaygin
kullanilan Bouthillier siniflamasina gore 7 segmentte degerlendirilir: C1: servikal
segment, C2: petroz (horizontal) segment, C3: laserum segment, C4: kavernoz
segment, C5:klinoid segment, C6: oftalmik  (supraclinoid) segment,

C7: kommunikan (terminal) segment [31].

ICA servikal segmenti (C1 segment) karotid bifurkasyon diizeyinden
baglayarak boyun boyunca karotis kilifi igerisinde seyreder. Seyri boyunca

eksternal karotid arterin (ECA)’in c¢ogunlukla posterolateralinde yer alir. Bu
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segment, farengeal duvar ve bukkofarengeal fasya boyunca uzanirken, sirasiyla
vagus sinirinin (CN X) faringeal dali, glossopharyngeal sinir (CN IX) ve
stilofarengeus ile styloglossus kaslar1 tarafindan caprazlanir. Bu segmentte dal
vermez. C1 segmenti bifiirkasyon diizeyinde olusan hemodinamik parametrelerden
(yliksek tiirbiilan akim, diisiik duvar yiizey gerilimi vb.) otirii karotid

aterosklerozun en sik goriildiigii bolgedir [31].

ICA, C1 segmenti olarak karotid kanali aracilifiyla kafatasina girer ve
burada bir dizi 90°1lik donilis yapar. Petroz segmenti (C2 segment) olarak
anteromediale doner ve temporal kemik petrdz kistmi boyunca, orta kulak
komsulugunda seyreder. Bu diizeyde karotikotimpanik arter ve vidian arter dallarini
verir. Karotid kanaldan ¢iktiktan sonra, ICA foramen lacerumun {izerinde yer alir
ve laserum segmentinde (C3 segment) dal vermez (C3 segment) Daha sonra 90°
yukariya doner, ardindan bir 90° daha doniis yaparak sfenoid kemik diizeyinden
kavernoz sintise girer. Kavernoz segmenti diizeyinde (C4 segment) abducens siniri
(CN VI), lateralden yakin komsuluk gostermekte olup bu segmentte hipofiz ve
meningeal yapilar1 besleyen meningohipofizyel trunkus, kaverndz siniis
cevresindeki yapilari besleyen inferolateral trunkus dallarmi verir. Kavernoz
siniisiin 6n ucunda, ICA bir 90°'lik doniis yaparak proksimal dural halkadan
yukartya dogru gecer ve klinoid segment (C5) olarak adlandirilir. Bu segmentte de
genellikle dal vermemektedir. Son olarak, anterior klinoid ¢ikintinin medialinden
ilerleyerek bir 90°'lik doniis daha yapar ve distal dural halka boyunca devam eder.
Bu segmentte oftalmik (supraklinoid) segment olarak adlandirilir (C6 segment). Bu

diizeyde bulbus ve orbita yapilarin1 besleyen oftalmik arter ve hipofizi besleyen
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siiperior hipofizyel arter dallarini verir. ICA'nin son boliimii olan kommunikan
segmenti (C7), posterior kommunikan arterin ¢ikisinin hemen proksimalinde
baslar. Bu segmentten ayrica anterior koroid arter ¢ikar ve son olarak orta serebral
arter (MCA) ile anterior serebral arter (ACA) dallarin1 verir. Bu segment diizeyinde
Willis poligonuna ICA hem kendisi hem de ACA aracilig ile katilirken, MCA

Willis poligonuna katilmamaktadir [31,32].

2.4. Aterosklerotik Karotis Arter Hastahg ve Iskemik Inme Epidemiyolojisi
Iskemik inmenin diinya genelinde prevalansi 77 milyon olup her y1l yaklasik
7,6 milyon insan iskemik inme nedeniyle hastaneye bagvurmaktadir. Bu say1, tim
inme vakalariin yaklasik %90’ 11 olugturmaktadir. 2019 verilerine gore lilkemizde
inme insidanst 125.345 vaka olarak bildirilmis olup, yiliz binde 154 oraninda
saptanmistir. Ayni yil i¢in {ilkemizde inme prevalansi 1.080.380 vaka olarak
hesaplanmistir [1, 2]. Karotis arter aterosklerozu diinya genelinde yaklasik 815
milyon insanda (%20) goriilmekte olup hemodinamik anlamli (>%50) karotid
stenozu ise yaklasik 60 milyon (%1,5) insanda goriilmektedir. Yapilan meta-
analizler, iskemik inme nedenlerinin baginda kardiyoembolik nedenlerin (%22) ve
bliylik arter aterosklerozunun (%23) geldigini gostermektedir. Kiiclik damar
tikanikliklar1 (%22) oraninda izlenirken, kalan yaklasik %30’luk kismin nedeni
bilinememektedir (kriptojenik). Asya popiilasyonunda biiyiik arter aterosklerozu
daha sik goriiliirken, Avrupa popiilasyonda kardiyoembolik nedenler one

¢ikmaktadir [5]. Iskemik inmenin risk faktorleri, biiyiik 6lciide aterosklerotik
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karotid arter hastalig1 ile ortak olup, degistirilebilen ve degistirilemeyen olmak

iizere iki ana grupta incelenebilir [ 33, 34, 35, 36].

2.4.1. Degistirilebilen risk faktorleri

Karotis arter aterosklerozu ve stenozu: Iskemik inme nedenlerinin basinda
gelmekte olup ciddi (2%70) darlik olustugunda, serebral kan akimi azalarak
hemodinamik iskemik inmeye yol agmaktadir. %70’ten fazla ICA darlig1 bulunan
hastalarda, 6zellikle semptomatik olanlarda, ipsilateral inme riski belirgin sekilde
yiiksektir. ikinci mekanizma ise darlik diizeyinden bagimsiz olarak kirilgan
plaklardan kopan plak veya piht1 pargalarinin intrakraniyal embolisine sekonder
iskemik inmeye yol agmaktadir. Bu patofizyolojik siirecler ilerleyen boliimlerde

detayl1 olarak ele alinacaktir [33].

Gegici (Transient) Iskemik Atak (TIA): TIA, beyne kan akiminin gegici
olarak azalmasi ile karakterize olup, tipik olarak 24 saatten kisa silirede norolojik
semptomlarin tamamen diizelmesiyle tanimlanir. TIA gegiren bireylerde, 6zellikle
ilk 90 giin igerisinde inme gecirme riski %10-20, bir y1l i¢erisinde ise bu risk %10
diizeyindedir. TIA, siklikla aterosklerotik karotis arter hastaliina bagli olarak
ortaya ¢ikar. Ozellikle kirilgan plaklar, plak riiptiiriine veya intraluminal tromboza
yatkinliklar1 nedeniyle TIA nin baslica nedenleri arasinda yer alir. Bu nedenle TIA
kirillgan plaklarin ve aterosklerotik siireclerin 6nemli bir klinik gostergesidir.
TIA'min gelisimi sirasinda, Ozellikle kirilgan plaklardan kopan embolik
materyallerin serebral arterlere ulagsmasi, intrakraniyal damar tikanikligina neden
olur. Bu olay, yalnizca TIA'nin gelismesine degil, ayn1 zamanda potansiyel olarak
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daha ciddi iskemik inmelerin Oncii igareti olarak degerlendirilmesine neden olur

[33,34].

Hipertansiyon: Hipertansiyon hem ateroskleroz hem de iskemik inme igin
en Onemli risk faktorlerinden biridir ve her iki durumda da damar duvarinda ciddi
yapisal ve fonksiyonel bozukluklara neden olur. Siirekli yliksek kan basinci, damar
duvarinda endotel disfonksiyonu yaratarak nitrik oksit (NO) iretimini azaltir,
oksidatif stresi artirir ve inflamatuar yanitlari tetikler. Bu siire¢, damar duvarinda
sertlik artisina, diisik WSS bolgelerinin genislemesine ve aterosklerotik plak
olusumuna yol agar. Ozellikle karotis arter bifiirkasyonu gibi bdlgelerde olusan
aterosklerotik plaklar, hipoperfiizyona bagli hemodinamik iskemik inmelerin yanm
stra kirillgan plaklarin riiptiirii sonucu embolik mekanizmalarla intrakranial damar
tikanikliklarina neden olabilir. Hipertansiyon ayrica kiigiikk damar patolojilerini
(6rnegin, lipohyalinozis) ve lakiiner enfarktlar1 tetikleyerek mikrodamar diizeyinde
de inme riskini artirir. Epidemiyolojik ¢aligmalara gore, sistolik kan basincinda her
10 mmHg’lik artis iskemik inme riskini %25 oraninda artirmaktadir. Ayrica
hipertansiyonu olan bireylerde iskemik inme riski normotansif bireylere gore
yaklagik 4 kat daha fazladir. Kan basincinin <140/90 mmHg seviyelerinde
tutulmas1 hem aterosklerozun ilerlemesini yavaglatmada hem de iskemik inme
riskini azaltmada etkili bir strateji olarak One ¢ikmaktadir. Bu nedenle,
hipertansiyonun erken teshisi ve etkili kontrolli, her iki klinik durumun

onlenmesinde ve yonetiminde kritik bir role sahiptir [35].

Diabetes Mellitus: Diabetes mellitus (DM), kronik hiperglisemi nedeniyle

endotel disfonksiyonuna ve mikroanjiopatiye yol agar. Glikozun damar duvar
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proteinleriyle ileri glikasyon son iiriinleri (AGEs) olusturmasi, endotel hiicre
islevlerini bozarak inflamasyonu ve trombojenik yanit1 artirir. DM, ateroskleroz
insidansin1 2-4 kat artirir ve karotis aterosklerozunda daha hizli progresyonla
iliskilidir. Ozellikle HbAlc yiiksekligi, kardiyovaskiiler olay riskini dogrudan
artirmaktadir. Diyabetik bireylerde iskemik inme riski, normoglisemik bireylere
gore 2 kat fazladir. Literatiirde diyabetik bireylerde HbAlc'nin %7'nin altinda
tutulmasinin, kardiyovaskiiler komplikasyonlar ve inme riskini anlamli derecede
azalttig1 gosterilmistir [36]. Bu nedenle diabetik hastalarin kan sekeri regiilasyonu,
aterosklerotik siirecin yavaslatilmasinda ve iskemik inmenin 6énlenmesinde kritik

bir role sahiptir [33,34].

Hiperlipidemi: Yiiksek LDL ve diisiik HDL seviyeleri, damar duvarinda
okside LDL birikimine neden olarak endotel disfonksiyonuna ve plak olusumuna
katkir saglar. Okside LDL, makrofajlar1 aktive ederek kopiik hiicrelerinin
olusumunu tetikler ve plak vulnerabilitesini artirir. Caligmalarda hiperlipidemi ile
diistik WSS arasinda bir iligki oldugu ve aterosklerozun ilerlemesine katki sagladig:
belirtilmigtir. Literatiir, serum LDL diizeyleri >130 mg/dl olan bireylerde iskemik
inme riskinin belirgin arttigin1 gdstermektedir [37]. Hipolipidemik tedaviler, LDL

diizeylerini diisiirerek aterosklerotik siirecleri yavaslatabilir [34].

Sigara Kullanimi: Sigara, reaktif oksijen tiirleri (ROS) {iretimini artirarak
endotel disfonksiyonuna neden olur. Ayrica inflamatuar sitokinlerin (TNF-a, IL-6)
salmimin tetikleyerek trombojenik potansiyeli artirir. Kronik kullanim, arteriyel

sertlik ve hipertansiyon ile iligkilidir. Sigara i¢imi, karotis plak instabilitesi ve
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artmig inme riski ile gili¢lii bir sekilde iliskilidir. Sigara icen bireylerde inme riski,

icmeyenlere gore yaklagik 2-3 kat daha fazladir [35, 36].

Obezite ve Metabolik Sendrom: Diinya Saglik Orgiitii'ne (DSO) gore
obezite, viicut kitle indeksinin (VKI) >30 kg/m? oldugu durum olarak tanimlanir ve
VKI arttik¢a iskemik inme riski belirgin sekilde yiikselir. VKi’deki her bir birim
artis, kardiyovaskiiler risk faktorleriyle dogrudan iliskilidir. Metabolik sendrom ise
abdominal obezite (bel gevresi erkeklerde >102 c¢m, kadinlarda >88 cm), insiilin
direnci, dislipidemi (yiiksek trigliserit >150 mg/dL, diisik HDL <40 mg/dL
erkekler, <50 mg/dL kadinlar) ve hipertansiyon (>130/85 mmHg) gibi birbirine
bagli metabolik bozukluklarin bir kombinasyonudur. Bu bilesenlerden en az {igiine
sahip bireylerde metabolik sendrom tanis1 konulur. Metabolik sendromun, diisiik
WSS ve tiirbiilansli akim bdolgelerinde inflamasyonu artirarak aterosklerotik plak
stabilitesini bozdugu ve bu siireglerin iskemik inme riskini 2-4 kat artirdigi
bilinmektedir. Obezite ve metabolik sendromun erken donemde taninmasi ve
yonetimi, iskemik inme gibi ciddi komplikasyonlarin 6nlenmesinde kritik 6neme

sahiptir [36].

Alkol Kullanimi: Kronik alkol kullanimi, endotel disfonksiyonuna,
hipertansiyona, insiilin direncine ve dislipidemiye yol agar. Asir1 alkol kullanima ile
inme arasinda giiclii bir iligki bulunmaktadir. Giinliik agir alkol tiiketimi, iskemik

inme riskini 1.5-2 kat artirir [36, 37].

Kardiyak Hastaliklar Atrial fibrilasyon, kapak hastaliklar1 (mitral stenoz

vb.),endokardit gibi hastaliklar tromboemboli riskini artirarak; koroner arter
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hastaligi, kardiyak yetmezlik gibi hastaliklar ise diisiik ejeksiyon fraksiyonu ve
vendz staz nedeniyle iskemik inme insidansini artirir. Kardiyak kaynakli (6zellikle
atriyal fibirlasyon) tromboemboliler, iskemik inme nedenlerinin yaklagik %20’sini
olusturmakta olup kardiyak nedenli inmeler genellikle daha kot prognozla

iliskilidir [35].

Obstriiktif Uyku Apnesi (OSAS): Hipoksi, reaktif oksijen tiirlerinin artigi ve
inflamatuar sitokinlerin salinimi ile endotel disfonksiyonu olusturur. Ayrica OSAS,
gece hipertansiyonuna, metabolik sendroma ve prokoagiilan duruma yol agabilir.
OSAS, ozellikle orta-siddetli vakalarda inme riskini 2-3 kat artirmaktadir. Stirekli
pozitif hava yolu basinci (CPAP) tedavisinin bu riski azalttigmma dair kanitlar

bulunmaktadir [36].

Oral Kontraseptif Kullanimi: Oral kontraseptiflerin iskemik inme riskindeki
etkisi, genellikle koagiilasyon sistemi, endotel disfonksiyonu ve damar tonusu
iizerindeki etkileriyle iligkilidir. Bu mekanizmalar, 6zellikle ek risk faktorleri
(hipertansiyon, sigara kullanimi, migren) mevcut oldugunda inme riskini daha da
artirir. Bu nedenle, oral kontraseptif kullanimi planlanan kadinlarda bireysel risk

faktorlerinin dikkatlice degerlendirilmesi gereklidir [36].

2.4.2. Degistirilemeyen risk faktorleri

Yas: Yaslanma, damar duvarinda elastikiyet kaybina ve arteriyel sertlikte
artisa neden olarak hemodinamik degisikliklere yol acar. Elastikiyet kaybi, kan

akim hizinin azalmasi ve damar duvari ylizey geriliminin diismesiyle diisiik WSS
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bolgelerinin olugmasina katkida bulunur. Bu durum, aterosklerotik plak gelisimini
hizlandirarak iskemik inme riskini artirir. Yasa bagl olarak arter duvarindaki
remodelling siirecleri, kan akimindaki tilirbiilansin artmast ve damar sertliginin
yiikselmesi ile inme patofizyolojisine katkida bulunur. Yaglanmayla birlikte eslik
eden arteryel sertlik, hipertansiyon, dislipidemi gibi risk faktorlerinin de etkisiyle

iskemik inme riski belirgin artmaktadir [38].

Cinsiyet: Erkeklerde iskemik inme insidansi kadinlara gore daha yiiksek
olsa da kadinlarda inmenin daha Oliimciil oldugu gozlenmistir. Erkeklerde,
hormonal farkliliklar ve hemodinamik stresin daha yogun yasanmasi, damar
sertliginin ve WSS degisimlerinin daha erken yaslarda ateroskleroza yol agmasina
neden olmaktadir. Kadinlarda ise menopoz sonrasi azalan Ostrojen seviyeleri,
damar elastikiyetini ve endotel fonksiyonunu olumsuz etkileyerek inme riskini

artirir [36, 37].

Genetik yatkinlik ve aile ge¢misi: Genetik yatkinlik, iskemik inme
gelisiminde 6nemli bir rol oynar ve ¢esitli genetik varyasyonlar, mutasyonlar ve
kalitsal hastaliklarla iligkilendirilmistir. MTHFR gen polimorfizmleri homosistein
seviyelerini artirarak endotel disfonksiyonuna ve ateroskleroz riskine katkida
bulunurken, APOE ¢4 alleli lipid metabolizmasini bozarak inme riskini artirir.
Protrombotik faktorler arasinda Faktor V Leiden mutasyonu ve Protrombin
G20210A mutasyonu yer alirken, Protein C, Protein S ve Antitrombin III
eksiklikleri tromboz riskini artirir. CADASIL gibi monogenik hastaliklar ve Fabry
hastalig1, kiiciik damar hastaligina ve vaskiiler komplikasyonlara neden olabilir.

Ehlers-Danlos ve Marfan sendromlar1 gibi bag dokusu hastaliklar1 ise damar
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duvarinda yapisal zayiflik olusturarak riiptiir ve inme riskini artirir. A kan grubu da
tromboz egilimini artirarak riske katkida bulunabilir. Bu genetik faktorler, endotel
disfonksiyonu, arteriyel sertlik ve koagiilasyon siire¢lerini etkileyerek ateroskleroz

ve iskemik inme i¢in zemin hazirlar [39, 40].

Irk ve Etnisite: Bazi etnik gruplarda, ozellikle Afro-Amerikan kokenli
bireylerde inme riski belirgin sekilde daha yliksektir. Bu bireylerde genetik
faktorler, hipertansiyon gibi eslik eden hastaliklarin daha sik goriilmesi ve arteriyel
sertligin artig1, hemodinamik siirecleri etkileyerek iskemik inme riskini artirir [35,

36].

Bu risk faktorleri, ortak mekanizmalarla hem ateroskleroz hem de iskemik
inme i¢in temel olusturur. Literatiirde, 6zellikle endotel disfonksiyonu, oksidatif
stres ve inflamasyonun, bu faktorlerin etkilerindeki belirleyici mekanizmalar
oldugu vurgulanmaktadir. Bu risk faktorlerinin yonetimi, her iki hastaligin

onlenmesinde ve tedavisinde kritik bir rol oynar.

2.4.3. Hastalik yiikii

Inme diinya genelinde mortalite ve morbiditenin 2. nedeni olup her yil
yaklasik 3.3 milyon kisi iskemik inme nedeniyle hayatin1 kaybetmektedir. Diinya
genelinde yilik 160.5 milyon saglikli yasam yili (DALY) inme ile
kaybedilmektedir, bu da saglik sistemine 6nemli bir ekonomik ve lojistik bir yiik
olusturmakta ve artan yasl niifusla birlikte bu yiikiin 6nlimiizdeki yillarda daha da

artacagl Ongoriilmektedir. Bu nedenle, iskemik inmenin klinik olarak ortaya
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cikmadan oOnce risk faktorlerinin etkin bir sekilde yonetimi biiyiikk Snem
tasimaktadir. Ozellikle, aterosklerotik karotid arter hastaligmin erken teshisi ve
diizenli takibi, kirilgan plaklarin erken teshisi ve yonetimi, iskemik inme riskinin

azaltilmasinda kritik bir rol oynamaktadir [33, 34].

2.5. Internal Karotid Arter Darliklar ve Klinik Onemi

Internal karotid arter darliklari, serebral perfiizyonu sinirlayarak iskemik
inme patofizyolojisinde onemli bir yer tutmaktadir. Literatiir, iskemik inme
vakalarmin yaklasik %20’sinin karotid arter darliklar1 ve aterosklerotik plaklarla
iliskili oldugunu gostermektedir. Darligin ciddiyetine bagli olarak, serebral kan
akiminda hemodinamik degisiklikler olusabilir veya darlik ciddiyetinden bagimsiz
kirilgan plaklar kaynakli tromboembolik mekanizmalarla inme riskini artirir.
Ozellikle %50’nin iizerindeki darliklar, inme riskinin belirgin sekilde

yiikselmesiyle iliskilidir [19, 20].

Iskemik inme etyopatogenezinde tromboembolik ve hemodinamik

mekanizmalar rol oynamaktadir.

2.5.1. Iskeminin hemodinamik mekanizmalari: hipoperfiizyonun rolii

Hemodinamik iskemi, serebral dolagimdaki kan akiminin beynin oksijen ve
besin ihtiyacini karsilayamamasi durumunda gelisir ve genellikle internal karotid
arter gibi biiyiik arterlerde meydana gelen ciddi darlik (%70 tizeri) veya okliizyon
ile iligkilidir. Bu durum, serebral perfiizyonun belirgin sekilde azalmasina neden

olarak otoregiilatuvar mekanizmalarin yetersiz kalmasiyla sonuglanir. Ozellikle iki
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ana sulama zonunun birlesim yerlerinde bulunan sinir sulama bolgeleri (watershed),
hipoperfiizyona kars1 oldukca hassas olup iskemik olaylarin sik¢a gozlendigi kritik

alanlardir [19].
Siire¢ su mekanizmalar lizerinden isler:
a) Stenozun etkisi:

Ciddi darlik (%70 iizeri) veya tam okliizyon durumunda, kan akimindaki
kisitlanma sonucu olusan hipoperfiizyon, 6zellikle sinir sulama bdlgelerini etkiler.
Bu bolgelerde arteriyel dolasim sinirda oldugundan, diisiik perfiizyon kosullarinda

iskemi riski belirgin sekilde artar [19].
b) Kan akimi ve basing diisiisii:

Stenotik segmentlerde kan akiminin azalmasi, distal serebral arterlerde
perflizyon basincinin diismesine yol acgar. Beyin, normalde otoregiilatuar
mekanizmalar (6rnegin, Willis poligonu ve pial kollateraller) araciligiyla bu
durumu kompanse etmeye caligsa ileri derecede stenoz durumunda, bu
mekanizmalar yetersiz kalabilir. Ozellikle kollateral dolagimin smirli oldugu

bireylerde, hipoperfiizyon sonucunda iskemik infarkt gelisir [19].

2.5.2. Tromboembolik mekanizmalar

Tromboembolik mekanizmalar, kardiyak trombiislerin veya karotis
sistemdeki aterosklerotik plak diizeyinden kaynaklanan trombiislerin, serebral
dolagima embolizasyonu sonucu gelisir. Aterosklerotik plak diizeyinde olusan bu
stirecler, ozellikle kirilgan plaklarin riiptiirii sonucu ortaya ¢ikan trombojenik

29



materyallerin dolasima katilmasiyla baglar. Plak riiptiirti, fibroz kapsiiliin yiiksek
hemodinamik stres altinda yirtilmasi sonucu meydana gelir ve plak icerisindeki
trombojenik igeriklerin serebral arterlere ulagsmasina neden olur [19]. Kardiyak
tromboemboli mekanizmalar ise genellikle atriyal fibrilasyon gibi aritmojenik kalp
hastaliklariyla iliskilidir. Atriyal fibrilasyonda, ozellikle sol atriyal apendikste
olusan staz kaynakli trombiisler, sistemik dolasima girerek serebral arterlerde
embolizasyon riskini artirir [19]. Ek olarak, konjenital kalp hastaliklari, 6zellikle
patent foramen ovale (PFO) ve atriyal septal defekt (ASD), paradoksik
embolizasyona zemin hazirlar. Bu tiir patolojilerde, vendz sistemden gelen
trombiisler sagdan sola sant yoluyla arteriyel dolasima gecebilir ve serebral

arterlere embolizasyona neden olabilir [19].

2.5.3. Karotis darliklarinda tedavi stratejileri

Karotis darliklarinda tedavi stratejileri; stenozun siddetine, semptomlarin
varligina ve hastanin komorbiditelerine bagl olarak belirlenir. Tedavi secenekleri,
medikal yonetimden invaziv prosediirlere kadar genis bir yelpazeyi kapsar ve temel

hedef, inme riskini azaltirken komplikasyonlar1 6nlemektir [ 41, 42].

Medikal Tedavi: Medikal tedavi, 6zellikle asemptomatik veya hafif stenoz
(<%50) olan hastalarda ilk tercih edilen yontemdir. Tedavi, aterosklerozun

ilerlemesini yavaglatmay1 ve tromboembolik olaylar1 6nlemeyi amaglar [41].

Antikoagiilan ilaglar: Aspirin ve klopidogrel gibi trombosit agregasyon

inhibitorleri trombiis olusumunu engeller. Yeni oral antikoagiilanlarin (YOAK)
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secili durumlarda kullanimi tartisiimaktadir [41]. Statinler: LDL kolesterol
seviyelerini diisiirerek inflamasyonu baskilar ve plak stabilitesini artirir.

Literatiirde, LDL hedefinin <70 mg/dL olmas1 6nerilmektedir [41].

Kan Basinc1 Kontrolii: Hipertansiyonun yonetimi, damar duvarindaki
stresin azaltilmasina ve stenoz ilerlemesinin Onlenmesine katkida bulunur.
Literatiirde, 6zellikle yiiksek riskli hastalarda (6rnegin, karotis darlig1 olan veya
iskemik inme geciren hastalar), sistolik kan basincinin 120-130 mmHg araliginda
tutulmasinin inme riski iizerinde koruyucu etkiler sagladigi belirtilmektedir.
Diyastolik kan basinci ise genellikle 80 mmHg’nin altinda hedeflenir [41]. Ayrica
diistik kolesterollii diyetler, aerobik egzersiz ve sigrananin birakilmasi gibi yasam

tarzi degisiklikleri inme riskini 6nemli 6l¢iide azaltir [41].
Karotis endarterektomisi (CEA)

CEA, karotis arterdeki aterosklerotik plaklarin cerrahi olarak ¢ikarilmasi
islemidir ve genellikle semptomatik hastalarda veya %70’ten fazla darlig1 olan
asemptomatik secili olgularda tercih edilir. CEA, uzun dénem sonuglarinin
giivenilir olmasi nedeniyle standart bir tedavi secenegi olarak kabul edilmektedir

[42].
Karotis arter stentleme (CAS)

CAS, endovaskiiler yolla, distal koruma cihazlar1 kullanilarak dar segmente,
predilatasyon uygulanmasi sonrasi genellikle kendiliginden genisleyen metalik
stentlerin yerlestirildigi bir yontemdir. Ozellikle cerrahi riskin yiiksek oldugu

hastalarda minimal invaziv bir segenek olarak tercih edilir. CAS,>%50 darliga
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sahip semptomatik hastalarda ve >%70 darligi bulunan asemptomatik secili

hastalarda kullanilabilir [42].

Son olarak, plak kirilganliginin degerlendirilmesi ve plak diizeyindeki
hemodinamik parametrelerin (WSS, TUR, PWV, HC) detayli incelenmesi, hasta
bazl1 tedavi stratejilerinin gelistirilmesine olanak saglar. Bu yaklasim,
bireysellestirilmis tedavi kararlarin1 destekleyen yeni bir perspektif sunar. Bu
parametrelerin  klinik yansimalar1 ve tedavi kararlarindaki etkileri tartigma

boliimiinde detayli olarak ele alinacaktir.

2.6. Karotis Darhiklarinda Tam1 Yontemleri

2.6.1. Bilgisayarli Tomografi Anjiyografi (BTA)

BTA, ICA darliklarinda stenoz derecesinin belirlenmesinde, plak morfoloji
ve geometrisinin degerlendirilmesinde, tedavi yonlendirmesinde giivenilir, non

invaziv bir goriintiilleme yontemidir [43].

BTA ¢ekim tekniginde hasta, BT cihazina supin pozisyonda yerlestirilir ve
bas sabitlenerek, kafa taban1 diizeyinde olusabilecek artefaktlar1 engellemek igin
genellikle arkaya dogru hafifce yatirilir. Non-iyonik iyot bazli kontrast maddeler
intravendz olarak uygulanir. Kontrast enjeksiyonu i¢in genellikle 300-350 mgl/ml
yogunlukta, 90-120 mL kontrast madde kullanilir ve 4-6 mL/s enjeksiyon hizi ile
enjekte edilir. Enjeksiyonun zamanlamasi, bolus izleme (tracking) teknigi ile
optimize edilir [43]. Gorlintilleme protokoliinde, multidedektéor BT (MDCT)

cihazlar1 kullanilir. Yiiksek ¢oziiniirlik saglamak amaciyla, en az 64 dedektor sirali
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BT tarayicilart tercih edilir. Kesit kalinligi, genellikle 0.5-0.7 mm arasinda
secilerek, detayli anatomik yapilarin ve kiiciik plaklarin incelenmesine olanak tanir
[44]. Goriintiileme, aortik ark seviyesinden baslayarak kafa tabanina kadar uzanir.
Elde edilen verilerden, ¢coklu diizlem rekonstriiksiyon (MPR) yontemiyle koronal,

aksiyal ve sagittal diizlemlerde goriintiiler olusturulur [44].

2.6.1.1. BT ile stenoz derecelendirme

North American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial (NASCET):
Karotis stenozunun derecesini belirlemede en yaygin kullanilan yontemdir. Stenoz,
en dar liimen ¢apinin distal saglikli ICA ¢apina orani kullanilarak hesaplanir ve
yiizde olarak ifade edilir. Ozellikle kalsifik plaklarda, distal kesimi net
degerlendirilemeyen olgularda ve tama yakin okliizyon (near occlusion)

durumlarinda Sl¢iim giivenilirligi diiser [45, resim 3].

ECST (European Carotid Surgery Trial) stenoz bolgesinde en dar liimen
capt ile tahmini normal liimen ¢apii (dis duvar-dis duvar) karsilagtirir. Bu
yontemde, NASCET’E gore daha yiiksek stenoz degerleri elde edilir. Ozellikle
NASCET’ye kiyasla daha hizli Ol¢lim yapilabilmesi ve distal kesimi net

goriintiilenemeyen lezyonlarin degerlendirilmesinde daha etkilidir. [45, 46]

CCA (common carotid artery) CCA yonteminde, stenozun en dar bdlgesi,
normal CCA ¢api ile karsilastirilir. CCA’nin ¢ap1 genellikle daha genis oldugundan,

bu yontem NASCET ve ECST yontemlerine kiyasla daha yiiksek stenoz oranlari
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vermektedir. NASCET ve ECST’ ye kiyasla daha az kullanilan bu yontem i¢in

klinik veriler ve yapilan ¢aligmalar da sinirlidir [45, 46].

NASCET = (B-A)/B x 100 % stenosis
ECST = (C-A)/C x 100 % stenosis

CC =(D-A)/D x 100 % stenosis

Resim 3. NASCET, ECST ve CC 6l¢lim metodlarinin sematik gosterimi [46].

Bir metaanalizde BTA, 70-99% stenoz degerlendirmede %77 sensitivite ve
%95 spesifite degerleriyle yiiksek dogruluk gostermektedir. 50-69% stenoz
grubunda sensitivite %67'ye diiserken, spesifite %79 olarak tespit edilmistir. 0-49%
stenoz grubunu ve okliizyonu degerlendirmede ise %81 sensitivite ve %91 spesifite

ile degerlendirme yapilabilmektedir [47].

BTA ile plaklarin kalsifik, yumusak (lipid-rich core) ya da mikst yapiya
sahip olup olmadigini belirlemek miimkiindiir. Kalsifik plaklar genellikle daha
stabil kabul edilir ve diisik inme riski tasir. Kalsifik plakar BTA’da yiiksek
hounsfield units (HU) (>130) degerleri ile taninir. Yumusak (lipid-rich) plaklar,
diisiik (30-60) HU ile BTA’da taninir ve daha yiiksek inme riski ile iligkilidir. Bu
plaklar, daha biylik lipid ¢ekirdegine sahip olduklarindan riiptiire olma ve
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tromboembolik olaylara yol agma olasiliklar1 yiiksektir. Hem kalsifiye hem de
yumusak bilesenleri i¢eren karisik plaklar, stabilite ac¢isindan orta derecede kabul
edilir ve BTA’da 60-130 HU degerleri ile taninir. Rutin BTA protokollerinden
farkl1 olarak, kontrast Oncesi ve sonrasi gorlintileme elde edilerek plak
kontrastlanmas1 degerlendirilmekte, bu sayede plak kirilganligi hakkinda daha
ayrintili bilgi edinilebilmektedir. Ayrica, dual-enerji BT gibi ileri protokoller,
kontrast dncesi goriintiileme ihtiyacini ortadan kaldirarak plak kontrastlanmasinin
analizine olanak tanimaktadir. Ancak, her iki yontem de giiniimiizde rutin klinik
BTA protokollerinde kullanilmamakta olup, daha c¢ok arastirma amagh

caligmalarda uygulanmaktadir [48].

2.6.2. Dijital Subtraksiyon Anjiyografi (DSA)

DSA, ICA darliklarinin tanisinda ve degerlendirilmesinde altin standart
olarak kabul edilen goriintiileme yontemidir. Yiiksek uzaysal ¢oziiniirliige sahip
olmast ve sagladigi dinamik goriintiller araciligiyla plak geometrisi ve
hemodinamik etkilerinin degerlendirilmesi en &nemli avantajlaridir. Ozellikle
stenozun dogru ve kesin dl¢lilmesi, plak morfolojisinin (iilserasyon vb.) tespiti ve
olas1 komplikasyon risklerini predikte edebilmesi nedeniyle tedavi segeneklerinin
(endarterektomi veya endovaskiiler tedavi) degerlendirilmesinde islevselligi 6n

plana ¢ikmaktadir [49].
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2.6.2.1. DSA teknigi

DSA, genellikle femoral, brakial, radial arterlere 5 Fr (French) ,6 Fr damar
kiliflarinin seldinger yontemi kullanilarak girildigi, kilif iizerinden diagnostik
kataterlerle goriintiilenmek istenilen arteriyel sisteme kontrast madde
enjeksiyonlar1 yapilan, invaziv bir goriintileme metodudur. ICA stenozu
degerlendirilmesinde diagnostik katater CCA diizeyinde konumlandirilir. Kontrast
madde enjeksiyonuna baslamadan 6dnce mask goriintiiler (non kontrast goriintiiler)
alinir. Ardindan 300-370 mg/ml konsantrasyonunda iyot bazli kontrast maddeler
her projeksiyon i¢in, genellikle 7-10 cc kullanilarak, 300-350 psi (pounds per
square inch) basingta, 3-6 ml/sn enjeksiyon hizi ile otomatik enjektor araciligr ile
enjekte edilir. Kontrast madde enjekte edilirken ardisik goriintiiler (floroskopik
goriintiiler) almir. Mask goriintiisii, kontrastli goriintiilerden piksel bazli olarak
cikarilir (substrakte edilir). Bu islem sonucunda yalnizca opasifiye olan damarlarin
goriintiileri real time olarak elde edilir. Bu sayede stenoz degerlendirilmesi diger
goriintiileme metodlara kiyasla daha duyarlidir. Stenoz degerlendirilmesinde,
NASCET, ECST ve CCA teknikleri yukarida tanimlandigindan bu boliimde ayrica
deginilmemistir. Ayrica plaklarin ylizeyindeki lilserasyon veya diizensizlikler DSA
ile detayli degerlendirilerek tromboembolik olay agisindan risk degerlendirmesinde
kullanilir. Ek olarak 6zellikle near- occlusion durumlarinda kollateral dolagimin

varlig1 ve serebral kan akiminin yeterliligi de DSA ile degerlendirilir [50, 51].
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2.6.3. Manyetik Rezonans Anjiyografi (MRA)

MR anjiyografi (MRA), non-invaziv olmasi, yliksek yumusak doku
¢ozlinlirliigline sahip olmasi ve secili olgularda (kontrast alerjisi, bobrek yetmezligi
vs.) kontrastsiz elde olunabilmesi nedeniyle karotis arter darliklarinin ve
aterosklerotik plaklarin degerlendirilmesinde 6nemli bir rol oynar. MRA hem
damar duvarindaki morfolojik degisiklikleri hem de plak diizeyindeki
hemodinamik parametreleri inceleyerek, karotis arter stenozunun derecesini ve
plaklarin vulnerabilitesini (riiptiir riskini) degerlendirir. Plak morfolojisi ve
kirilganliginin degerlendirilmesi, plak diizeyinde olusan hemodinamik etkilerin
degerlendirilmesinde diger goriintiilleme modalitelerine kiyasla daha detayli bilgi
saglamaktadir [34]. Kontrastlh MRA (CEMRA) 70-99% stenozda %385 sensitivite
ve %91 spesifite, 50-69% stenozda %44 sensitivite ve %87 spesifite, 0-49% stenoz
ve okliizyon degerlendirmede ise %88 sensitivite ve %95 spesifite oranlariyla, ICA
darliklarinin degerlendirilmesinde en yiliksek dogruluk oranina sahip non-invaziv

goriintiileme yontemidir [51,52].

2.6.3.1. MR anjiyografi teknikleri

Time-of-flight (TOF) MRA: TOF MRA, kontrast madde kullanilmadan
yapilan, kisa TR (time to repetition) zamanli, gradyan eko sekanslar kullanilarak
elde edilen bir manyetik rezonans goriintiileme (MRG) teknigidir. Tekrarlayan kisa
TR zamanli RF pulslar1 sayesinde, inceleme diizlemine giren statik protonlarin
yeniden manyetize olmasi engellenerek zemin baskilamasi yapilir. Duragan
protonlart hareketli protonlardan ayirt etmek i¢in goriintiilleme kesitine giren, hig
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sature olmamis protonlarin akima bagli intensite artis 6zelliginden yararlanilir.
Manyetik alan igerisindeki hareketli protonlar, akima bagl sinyal iireterek TOF
MRA'da damar yapilarinin net bir sekilde goriintiilenmesini saglar. TOF MRA,
ozellikle kan akim hizinin yavasladigi stenoz bolgelerinde damar i¢i daralmalar
belirgin bir sekilde gosterebilir. Bununla birlikte, kalsifiye plaklar ve yiiksek
dereceli stenozlarin distalindeki akim akim hizindaki diisiis ve tiirbiilansin etkisiyle
"akim kaybi1" artefaktlar1 olusturabilir, bu da stenozun siddetini oldugundan fazla

tahmin etme riskine yol agabilir [53].

Faz kontrast MRA (phase contrast MRA-PCA): PCA damarlardaki kan
akimini, manyetik faz kaymalarini 6lgerek goriintiileyen, gradyan eko sekanslari
tabanli bir MR anjiyografi teknigidir. PCA tekniginde duragan dokular1 baskilamak
ve yalnizca hareketli protonlardan gelen sinyalleri vurgulamak igin bipolar
gradyanlar kullanilir. Bu yontemin temel prensibi, protonlarin hareketine bagh
olarak manyetik faz kaymalarin1 6lgmektir. Bipolar gradyanlar, ardisik pozitif ve
negatif manyetik gradyan alanlar1 olusturarak protonlarin fazinda degisiklik yaratir
[53, 54]. Duragan protonlar, hareket etmedikleri i¢in bu ardisik gradyanlar birbirini
dengeler ve net faz farki sifir olur. Ancak, hareketli protonlar bipolar gradyan
sirasinda  longitudinal yonde yer degistirir. Bu hareket, ikinci gradyanin
uygulandig1 anda protonlarin farkli bir manyetik alan pozisyonunda olmasina yol
acar ve net bir faz farki olusur. Bu faz farki, protonun hizina, yoniine ve gradyan
alaninin siddetine baghdir. Bu 6zellik, PCA yontemi ile hareketli protonlarin hiz ve

yoniiniin 6l¢iilmesini saglar [53, 54].
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PCA’nin TOF MRA’ya gore stilinltigii, duragan dokularin baskilanmasi ve
arka plan siipresyonunun daha etkili olmasidir. TOF MRA, yalnizca damara yeni
giren taze protonlarin sinyaline dayanir ve bu nedenle diisiik akim hizlarinda veya
karmagik akim paternlerinde sinyal kayb1 yasayabilir. PCA, ise bipolar gradyanlar
kullanarak, diisik hizdaki akimlar1 dahi hassasiyetle goriintiiler. Bu avantaj,
ozellikle plak distali tiirbiilansh bolgelerde ve kompleks akim paternlerinin oldugu

damar segmentlerinde PCA’y1 daha etkili hale getirir [53].

Kontrasth MRA (contrast enhanced MRA-CEMRA): Kontrasth MR
anjiyografi (MRA), damar yapilarin1 detayli bir sekilde goriintillemek igin
gadolinyum bazli kontrast maddelerin intravenéz uygulanmasiyla yapilan bir
goriintilleme yontemidir. Kontrast maddeler genellikle 0.1-0.2 mmol/kg dozunda
uygulanir ve akimin dinamik olarak goriintiilenmesini saglar. Kontrast madde
enjeksiyonu genellikle hizli bir sekilde gerceklestirilir (2-3 mL/sn), ardindan salin
sollisyonu ile yikanir. Bu teknik; kontrast maddenin, damar i¢indeki kanin T1
zamanint kisaltmasin1 kullanmakta olup kisa T1 zamanlar sayesinde damar
icindeki kanin gii¢lii sinyaller olusturmasina olanak tanir. Tarama sirasinda optimal
zamanlama i¢in genellikle bolus takip veya test bolus yontemleri kullanilarak
kontrast maddenin arter igerisindeki ideal kontrastina gére goriintiileme yapilir. Ek
olarak, vendz doniis siliperimpozisyonundan kurtulmak ve goriintii kalitesini
artirmak i¢in kisa TR (tekrar siiresi) zamanlar1 ve hizli gradyan eko sekanslari tercih
edilir. Boylece yliksek sinyal/giiriiltii orani elde edilerek, damar yapilarin1 detayli

bir sekilde degerlendirmek miimkiin olur. Yukarida da bahsedildigi gibi, ICA
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darlig1 degerlendirilmesinde en yiliksek dogruluk oranina sahip non invaziv

goriintiileme yontemidir [55].

2.6.3.2. Tleri MRG teknikleri

4D akim MRG (4D Flow MRI): PCA’ nin bir uzantisi olarak gelistirilen ve
ic boyutlu anatomik alanlarda kan akimini zaman faktdriiyle birlikte degerlendiren
bir tekniktir. PCA’nin hareketli protonlardan faz bilgisi elde etme prensibini
genisleterek, tiim akim dinamiklerini {i¢ uzaysal eksende ve zaman boyunca
Olgmeyi saglar. Bu goriintiileme teknigi, kan akiminin hiz, yon ve tiirbiilans gibi
ozelliklerini ayrintili sekilde goriintiileyerek, 6zellikle hemodinamik parametrelerin
incelenmesinde onemli avantajlar sunar. 4D akim MRG ile, damar i¢indeki kan
akiminin tiim dongiisii degerlendirilerek WSS ve PWV gibi hemodinamik
parametrelerin yani sira tiirbiilans kinetik enerjisi gibi ileri diizey akim 6zellikleri
de analiz edilebilir. Ozellikle plak stabilitesinin degerlendirilmesinde ve stenoz
bolgelerindeki tiirbiilansli akim paternlerinin incelenmesinde etkili bir yontemdir
[4, resim4.]. Ancak, 4D akim MRG, uzun tarama siiresi ve yiiksek veri isleme
gereksinimi gibi sinirlamalara sahiptir. Bu nedenle, klinik uygulamalarda genellikle

belirli hasta gruplarina yonelik kullanim1 daha yaygindir [54,56].
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Visual examples

Resim 4. 4D Akim MRG ile kardiyak fazlar boyunca diisiik ve yliksek riskli
plaklarin akim dinamiklerinin karsilagtirilmasi. Yiiksek riskli plaklar, tiirbiilansh
akim ve yiiksek WSS ile iligkilendirilirken, diisiik riskli plaklar diisiik WSS ve
diizenli akim ozellikleri gostermektedir [8].

Damar duvar goriintiileme (Vessel Wall Imaging-VWI): VWI yiiksek
manyetik alanli MR cihazlar1 (1.5T ve 3T) kullanilarak, arter duvarindaki patolojik
siiregleri detayli bir sekilde incelemek icin kullanilan yiiksek ¢oziiniirliikli ve ¢ok
parametreli bir goriintiileme yontemidir. Bu teknik, aterosklerotik plaklar,
intramural hematom, inflamasyon ve diger vaskiiler patolojilerin tanimlanmasinda
geleneksel luminal goriintiileme yontemlerine gore iistiinliik saglar. VWI ile arter
duvarindaki yapisal degisiklikler, multiparametrik MR sekanslar1 kullanilarak
belirgin hale getirilir. Ozellikle T1 ve T2 agirhikli goriintiiler, double inversion
recovery (DIR) veya black-blood (dark blood) teknikleri sayesinde damar liimeni

ve g¢evre dokular arasindaki kontrast artirilir. Black-blood sekansi, liimen
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icerisindeki kanin olusturdugu manyetik sinyalleri baskilayarak damar duvari ve

plak yapilarini daha net bir sekilde gorsellestirir [57].

VWI ile gadolinyum bazli kontrast maddeler kullanilarak, plak ici
inflamasyon, neovaskiilarizasyon ve intraplak hemoraji gibi risk faktorleri
degerlendirilebilir. Pre ve post kontrast T1 agirlikli goriintiilerle bu siireglerin daha
detayli incelenmesi saglanir. Dark-blood MR sekansi, double inversion recovery
gibi yontemlerle birlestirilerek, intrakraniyal damarlarin inflamatuar degisiklikleri
ve plaklarin morfolojik 6zellikleri degerlendirilir. Bu goriintiileme yontemi, arter
duvarinin kalinlagmasi, fibrotik degisiklikler ve lipit icerigi gibi yiiksek riskli plak
bilesenlerini analiz etmekte kullamlabilir. Ozellikle, ince fibroz kapsiiller, biiyiik
lipit ¢ekirdekler veya intraplak hemoraji gibi Ozelliklerin detaylandirilmasinda,
black-blood MR sekanslarinin sagladigi yiiksek kontrast faydalidir [57, 58, resim
5.]. VWPDnin arteriyel patolojileri degerlendirmedeki yetkinligi, arteriyel
remodeling siireglerinin, inflamasyonun ve plak vulnerabilitesinin detayl
incelenmesine olanak tanir. Bu sayede, iskemik inme gibi klinik durumlarin risk
faktorleri daha iyi Ongoriilebilir ve hasta bazli tedavi yaklasimlarima destek
saglanabilir. Gelisen teknolojilerle VWD'nin o6zellikle plak stabilitesinin

degerlendirilmesinde klinik kullanim alanlarinin artmasi beklenmektedir [58, 59 ].
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Resim 5. ICA proksimal segmentinde aterosklerotik plaga bagli darlig1 olan olguda
(A), Plak morfolojisinin dark blood MRG (B) ile histopatolojik (C) korelasyonu
[57].

2.6.4. Bilgisayar destekli akim dinamikleri analizleri (Computational fluid

Dynamics-CFD)

Computational Fluid Dynamics (CFD), vaskiiler hemodinamiyi anlamak
icin gelismis bir modelleme teknigi olarak, klinik karar verme siireclerinde giderek
daha yaygin bir sekilde kullanilmaktadir. Bu analizlerde, dogru ve giivenilir
sonuclar elde etmek icin cesitli parametreler ve veri setleri gereklidir. CFD,
vaskiiler anatomik yap1 ve akim dinamiklerinin birlikte modellenmesiyle karmagsik

hemodinamik siire¢leri degerlendirme imkani sunar [26].

Anatomik detaylar, genellikle bilgisayarli tomografi (BT) veya manyetik

rezonans anjiyografi (MRA) kullanilarak elde edilir. BT incelemeleri, vaskiiler
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geometriyi belirlemek i¢in yiiksek ¢oziiniirliikklii veriler sunar ve genellikle 0.5-0.7
mm kesit kalinligiyla yapilan kontrastli taramalar bu modellemeler i¢in idealdir

[26,60, resim 6.].

Akim dinamiklerini 6lgmek i¢in genellikle 4D akim MRG tercih edilir. Bu
yontem, kanin hiz vektorlerini her {i¢ boyutta da zaman serileriyle birlikte 6lgerek
WSS, OSI ve tiirbiilans intensitesi, pressure drop gibi hemodinamik parametrelerin
hesaplanmasina olanak tanir. 4D akim MRG ayni1 zamanda PWV gibi arter duvari

sertligini gosteren parametreleri 6lgme yetenegine de sahiptir [60].

CFD analizleri ile kanmn akim ozelliklerinin Newtonian veya non-
Newtonian bir sivi olarak modellenmesi, damar ¢ap1 ve akim hizina bagh olarak
secilir. Bu parametreler, stenoz derecesine ve akim karakteristiklerine baglh olarak
bireysel hasta bazli simiilasyonlara uyarlanabilir. 4D akim MRG’ya gore daha
detayli analiz imkan1 sunmasi, karmasik akim dinamiklerini non newtonian tabanlh
Ol¢limleme algoritmalariyla daha iyi ¢ozlimleyebilmesi avantajlari arasindadir.
Buna ragmen CFD, detayl ve arastirma odakli calismalarda 6nemli avantajlar sunsa
da, giinliik pratikteki zaman, maliyet ve uzmanlik gereksinimleri nedeniyle
kullanilmamaktadir. Kullanim alani, ancak klinik 6nem tasiyan segili vakalarda ve

ileri arastirmalarla sinirlidir [60].
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Resim 6. Solda 4D Akim MRG, sagda CFD ile karotis arter akim dinamiklerinin
gosterimi [61].

2.6.5. Ultrasonografi

Konvansiyonel ultrasonografi, karotis arter darliklarinin ve aterosklerotik
plaklarin degerlendirilmesinde yaygin kullanilan, non-invaziv, kolay uygulanabilir,
gercek zamanli inceleme imkani sunan glivenilir bir tekniktir. Ultrasonografi,
yiiksek frekanshi ses dalgalarinin dokuya gonderilmesi ve geri yansiyan eko
dalgalarimin algilanmasi prensibine dayanir. Piezoelektrik kristaller iceren prob,
elektrik enerjisini mekanik enerjiye doniistiirerek ultrasonik ses dalgalarini iiretir.
Bu dalgalar dokular arasinda akustik impedans farkliliklarina goére kismen
yansitilir, kismen sogurulur ve bir kismi da dokular arasinda sagilir ya da kirilir.
Goriintii olusumunda ses dalgalarinin yansimasi temel etkendir. Yansiyan ses
dalgalar1, piezoelektrik kristaller tarafindan elektrik sinyallerine doniistiiriiliir ve
ultrason cihazi tarafindan islenerek gri 6lgekli (skala) bir goriintiiye doniistiirtiliir.
Bu goriintiide, akustik impedans farklar1 nedeniyle gii¢lii yansima yapan yapilar
parlak, daha az yansima yapanlar ise daha koyu goriiniir. Doku derinlik farklari, ses

dalgalarimin  dokular arasindaki gecis siiresini etkileyerek yansimalarin

45



zamanlamasi lizerinden derinlik bilgisi saglar ve bu da iki boyutlu bir goriintiiniin

olusturulmasina olanak tanir [62, 63].

Yiiksek frekansh (7-12 mHz) lineer dizilimli problar kullanilarak yapilan
incelemede gri skala (B-mod), renkli Doppler ultrasonografi (RDUS), ve spektral
Doppler ultrasonografi modlart kullanilir ve bu goriintiileme metoduna triplex
Doppler ultrasonografi adi verilir. Gri skala ultrasonografi ile CCA, bifurkasyon,
ICA ve ECA servikal segmentleri intima media kalinlig, aterosklerotik plak varligi,
plaklarin ekojenite paterni ve yiizey iilserasyonun degerlendirilmesi,darlik
derecesinin hesaplanmasi yoniinden incelenir. Renkli Doppler incelemeler ile plak
diizeyinde darlik degerlendirmesi alliasing (katlanma) artefaktlar1 araciligi ile
kalitatif olarak saglanir Spektral Doppler inceleme ile, darlik diizeylerindeki hiz
degerleri SRU kriterleri kapsaminda degerlendirilerek, darlik derecesi belirlenir

[63, 64].

2.6.5.1. Gri Skala US (B-mod US)

Gri skala ultrasonografi, arter duvarinin intima-media kalmhig (IMK-
intima media thickness), plaklarin morfolojisi, plak yiizey ozellikleri ve darlik

diizeyi hakkinda bilgi verir.

IMK: Intima ve media tabakalarinin kalmliginm toplam: olup 1 mm’den
bliylik degerler, genellikle arteriyel sertligin ve subklinik aterosklerozun erken bir
isareti olarak kabul edilir. IMK &lciimii, gelecekteki serebral ve kardiyovaskiiler

olaylarin 6ngoriilmesinde kullanilan giivenilir bir biyobelirtectir. CCA diizeyinden
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longitidunal diizlemde elde olunan goriintiilerde; saglikli damar segmentlerinde,
posterior duvardan, kan liimen arayiizeyi ile media- adventisya sinir1 arasindan
olciim yapilir. IMK yas, hipertansiyon,sigara,diabet, hiperlipidemi, cinsiyet gibi
faktorlerle korelasyon gosterir [63, 64]. Tanimlanan risk faktorleri ile IMK,
ateroskleroz ve inme riski iligkisi epidemiyoloji boliimiinde bahsedildiginden

burada deginilmemistir [64].

Plak morfolojisi plaklarin ekojenitesi ve kompozisyonuna gore bes

kategoride degerlendirilir [62, 65, resim 7.].

1. Tamamen hipoekoik plaklar: Genellikle lipid agisindan zengin ve riiptiir

riski yiliksektir. En kirilgan plak tipidir.

2. Agirlikli hipoekoik plaklar: Daha az risklidir, ancak yine de yliksek

emboli riski barindirir.

3. Agirlikli ekojen (heterojen) plaklar: Hem ekoliisent hem de hiperekoik

alanlar igerir, orta derecede risk tasir.

4. Hiperekoik plaklar: Kalsifikasyonlar igerir, heterojen plaklara kiyasla

daha stabilken tamamen kalsifik plaklara kiyasla daha kirilgandir.

5. Kalsifik plaklar: Tamamen kalsifiye olan bu plaklarin posterior
kesiminde bulunan akustik gdlgelenme nedeniyle spektral ve renkli
Doppler US degerlendirmeleri sinirhidir. Genellikle giivenli, stabil kabul

edilir.
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Type 1: echolucent Type 2: predominantly Type 3: predominantly
echolucent echogenic

Type 4: echogenic Type 3: calcified

Resim 7. Plak morfolojisinin B-mod ultrason goriintiileri [62].

Gri skala ultrasonografi, ayrica plak morfolojisinin ve yiizey 6zelliklerinin
degerlendirilmesinde Onemli bir yontemdir. Plak yiizeyi degerlendirmesinde
diizgiin, diizensiz veya llseratif yiizeyler belirlenebilir. Diizensiz ya da iilseratif
yiizeyler emboli riskini artirabilecek kirilgan plaklarin gostergesidir. Ozellikle plak
ylizeyindeki iilserasyonlar, ultrasonografide iyi tanimlanmis bir arka duvar ve
genellikle 2 mm’den biiyiik bir ¢okiintii olarak izlenir; bu 6zellikler plak riiptiirii ve
iskemik olaylar icin giiglii bir prediktor olarak kabul edilir. Gri skala US Renkli
Doppler US ile birlikte kullanildiginda, plak ylizeyi diizensizliklerini ve
iilserasyonlar1 daha ayrintili ve kesin sekilde ortaya koyar, bu da risk analizi ve

klinik yonetim i¢in degerli bilgiler saglar [63].

Gri skala US ile transvers planda damar eksenine dik konumlandirilmig

gorlintiiler elde edilerek, bu diizeylerden yapilan cap Olgiimleri ile stenozun
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distalindeki saglikli limen c¢ap1 birlikte degerlendirilir. NASCET kriterleri
kullanilarak darlik derecesinin hesaplanmasinda temel bir yaklagim saglanir. Ancak
bu hesaplamalar, SRU kriterlerinde tanimlandigi sekilde, renkli Doppler
ultrasonografi (RDUS) ve spektral Doppler Sl¢limleriyle birlikte tamamlayict
olarak kullanilmaktadir. Boylece, yalnizca anatomik dl¢timler degil, ayn1 zamanda

hemodinamik degisiklikler de degerlendirilmeye dahil edilir [63, 66].

2.6.5.2. Renkli Doppler ve Spektral Doppler Ultrasonografi

Renkli Doppler Ultrasonografi (RDUS), kan akiminin yoniinii ve hizin
gorsellestirmek i¢in kullanilir. Bu teknik ile, hareket eden kan hiicrelerinden
yanstyan ses dalgalarinin frekans degisimi (Doppler kaymasi) oOlciiliir ve bu
degisiklikler renk kodlu bir haritaya doniistiiriilerek damar i¢indeki akimin dinamik
ozellikleri gorsellestirilir. Genellikle kirmizi renk kan akiminin proba dogru
oldugunu, mavi renk ise probdan uzaklagtigin1 gosterir. Ek olarak, renk yogunlugu
akim hizina iligkin bilgi saglar; koyu tonlar daha yavas, acik tonlar ise daha hizl
kan akimini temsil eder [67]. RDUS, 6zellikle normal ve patolojik kan akiminin
ayriminda kritik bir role sahiptir. Normal kan akimi laminer ve simetrik bir profile
sahipken, stenoz bulunan bolgelerde tiirbiilans ve renk karmasasi (aliasing) siklikla
gozlenir. Aliasing, Doppler sinyalinin 6rnekleme hizinin, Nyquist frekansindan
yani PRF’nin (pulse repetition frequency) yarisindan az oldugu durumlarda
meydana gelir ve genellikle yiiksek hizlarin oldugu stenotik segmentlerde goriiliir.
Bu durumda, akim yonii tersine donmiis gibi goriiniir ve renkli Doppler haritasinda

kirmizidan maviye ani gegisler veya tiirbiilansh bolgelerde daginik bir renk karigimi
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seklinde kendini gdsterir. Aliasing her ne kadar stenoz ve hizli akimin kalitatif bir
gostergesi olsa da spectral Doppler US bulgular ile birlikte degerlendirilmelidir

[67, 68].

Spektral Doppler US, kan akim hizin1 ve profillerini sayisal olarak
degerlendiren ve hemodinamik Ozelliklerin detayli analizini saglayan bir
goriintiileme teknigidir. Bu yontem ile, Doppler sinyallerinin frekans kaymalar
zamana gore Olgililerek hiz-zaman grafikleri olusturulur. Kan akiminin sistol ve
diyastol  fazlarindaki  degisimlerini  gosteren bu  grafikler, stenoz
degerlendirilmesinde 6nemli bir role sahiptir. Spektral Doppler US incelemesi
sirasinda, genellikle yiiksek frekansli bir ultrason probu kullanilarak damar
eksenine paralel olacak sekilde ideal olarak 45-60 derece Doppler agis1 saglanir.
Gorilintiileme sirasinda 6rnekleme araligi, genellikle 1-2 mm olarak ayarlanir. Bu
dar aralik, lokalize akim 6zelliklerinin daha ayrintili bir sekilde degerlendirilmesine
olanak tanir. Ayn1 zamanda; PRF degerinin 6l¢iilecek akim hizina (Doppler frekans
kaymasinin en az iki kati olacak sekilde) uygun sekilde optimize edilmesi, aliasing

artefaktlarinin olugsmasini 6nler [68, 69].

Spektral Doppler US ile elde edilen hiz-zaman grafikleri, damar igerisindeki
akimin hizinmi kantitatif olarak 6l¢gmenin yani sira, akimin hemodinamik profilini de
sunar. Ornegin, laminer akim diizenli ve dar bir spektrum ile temsil edilirken,
tiirblilan akim genis bir spektrum ve diizensiz hiz dagilimlar ile karakterizedir. Bu
bilgiler, stenotik bolgelerdeki akim paternlerinin degerlendirilmesinde onemli
ipuglar saglar. Pik sistolik hiz (PSV) ve end-diyastolik hiz (EDV) gibi 6l¢timler,

stenozun ciddiyetini belirlemek i¢in kullanilirken, hizlarin sistol ve diyastol
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boyunca degisimi rezistivite indeksleri gibi ek parametrelerin hesaplanmasini
miimkiin kilar. Spektral Doppler US, hem kantitatif hem de gorsel bilgiler sunarak

B-mod ve renkli Doppler ultrasonografi bulgularini1 tamamlar [66, 69, tablo 2.].

Tablo 2. Society of Radiologists in Ultrasound (SRU) kriterlerine gore darlik
gruplar [7].

Ana Kriterler Ek kriterler
Darlik ICA PSV Plak Darlik Tahmini ICA/CCA ICA EDV (cm/sn)
Derecesi (cm/sn) (gri skala veya Color PSV Orani
(%) Doppler ile) (%)
Normal <125 Yok <2.0 <40
<%50 <125 <50 <2.0 <40
%50-69 125-230 >50 2.0-4.0 40-100
>%70 >230 >50 >4.0 >100
Kismi Yiksek, diisiik ~ Saptanabilir Degisken Degisken
(near) veya
Okliizyon saptanamaz
Tam Saptanamaz Saptanabilir veya Uygulanamaz  Uygulanamaz
Okliizyon liimen goriintiilenemez

Society of Radiologists in Ultrasound (SRU) konsensusuna gore karotid
arterlerdeki stenoz degerlendirmesi, esas olarak spektral Doppler USG ile pik
sistolik hiz degerleri, gri skala ve RDUS incelemede elde edilen verilerin
kombinasyonuyla yapilir. Ayrica spektral Doppler USG ile elde edilen EDV ve
ICA/CCA PSV oranlari da ek kriterler olarak bu degerlendirmeleri desteklemekte
kullanilmaktadir. SRU kriterlerine gére ICA stenozlari <%50, %50-69, >%70,
kismi okliizyon ve okliizyon olmak iizere 5 kategoride degerlendirilmektedir. 125
cm/sn pik sistolik hizlari> %50 darliklar i¢in esik degerken, 230 cm/sn pik sistolik
hizlar1 ise >%70 darliklar i¢cin esik deger kabul edilir. Kismi okliizyon (near

occlusion) lezyonlarinda Doppler degerlendirme tani zorluklar1 ortaya ¢ikabilir,
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clinkli akim hizlar1 degiskenlik gdstermekte olup yiiksek veya diisiik akim hizlar
Olciilebilir. Ayrica spektral kirlenmeden 6tiirii akim hizlart 6l¢iilemeyebilir. Bu
durumda, US degerlendrime kisith bilgi sunmakta olup taninin desteklenmesi igin
ileri goriintiileme yontemleri gerekmektedir. Tam okliizyon durumunda ise liimen
goriintiilenememekte ve bu diizeyden Doppler sinyali alinamamaktadir [7, 69, tablo

2].

Bir metaanalizde Doppler ultrasonografi inceleme; %70-99 stenoz
degerlendirmede %382 sensitivite ve %76 spesifite degerleriyle yiiksek dogruluk
gostermektedir. %50-69 stenoz grubunda sensitivite %34 e diiserken, spesifite %85
olarak tespit edilmistir. %0-49 stenoz grubunu ve okliizyonu degerlendirmede ise
%74 sensitivite ve %84 spesifite ile degerlendirme yapilabilmektedir. Doppler
ultrasonografi, ciddi stenozlarda (%70-99) yiiksek dogruluk oranlari ile etkili bir
tan1 aracidir ve klinik uygulamalarda kritik stenozlari belirlemede gilivenle
kullanilabilir. %50-69 stenozlarda yanlis negatif oranlarinin yiliksek olmasi, bu
grupta ileri gorlintiileme yontemlerine daha fazla ihtiya¢c duyulabilecegini

gostermektedir [52].

2.6.5.3. Konvansiyonel ultrasonografi degerlendirmesinin sinirliliklari

Konvansiyonel ultrasonografi, plak morfolojisinin ve stabilitesinin
degerlendirilmesinde baglangic diizeyinde degerli bir yontem olsa da plak
kompozisyonu ve kirillganlik 6zelliklerini detayl bir sekilde analiz etmede belirgin
sinirlamalara  sahiptir. Bu yontem, plaklarin genel ekojenik o6zelliklerini

degerlendirerek tahmine dayali bir degerlendirme sunar. Ancak lipid ¢ekirdek,
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fibrotik doku ve kalsifikasyon gibi iceriklerin spesifik olarak ayirt edilmesini,
kantifiye edilmesini saglayamaz. Ozellikle lipid agisindan zengin ve riiptiir riski
yiiksek plaklar gibi kritik 6zellikler, konvansiyonel ultrason ile yeterince net bir
sekilde degerlendirilemekte ve ince fibroz kapak veya intraplak kanamalar gibi

yiiksek risk faktorleri de tespit edilememektedir [70].

Kalsifiye plaklar, konvansiyonel ultrasonun akustik golgelenme nedeniyle
plak igeriginin Ozellikle posterior kesiminin degerlendirmesini zorlastirir. Bu
durum, 6zellikle heterojen plaklarda stabiliteye dair dnemli ipuclarmin gézden
ka¢cmasina yol agabilir [70]. Literatiirde, konvansiyonel ultrasonun yalnizca stenoz
derecesi ve genel morfolojik 6zelliklerin degerlendirilmesinde etkili oldugu, ancak
stabiliteyi belirleyen detayli morfolojik ve kompozisyonel 6zelliklerin analizinde
yetersiz kaldig1 belirtilmektedir. Bu sinirlamalari agmak i¢in piksel dagilim analizi
(PDA), gray scale median (GSM) degerlendirme, kontrastli ultrasonografi,
mikroflow goriintiileme (MFI), elastografi, RVQS gibi ileri US teknikleri
gelistirilmistir. Bu yontemler, plak morfolojisinin ve stabilitesinin daha kapsamli

bir sekilde degerlendirilmesini miimkiin kilmaktadir [71,72,73,74 ].

Konvansiyonel US degerlendirme, akim dinamiklerini anlamada degerli bir
ara¢ olsa da ozellikle kompleks akim paternlerinin bulundugu ciddi darliklar ve
bifurkasyon diizeylerinde bazi énemli sinirlamalara sahiptir [75,76]. Ayrica bu
incelemede, Doppler sinyalinin dogru bir sekilde 6l¢iilebilmesi i¢in probun damar
eksenine belirli bir aciyla (genellikle 45-60 derece) yerlestirilmesini gerektirir.
Ancak akim yoniiniin bu ag¢iya uygun olmadigi durumlarda, yanlis dl¢iimler veya

hassasiyet kayb1 goriilebilir. A¢1 bagimliligi, 6zellikle tiirbiilansli akimlarin yaygin
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oldugu bifurkasyon boélgelerinde veya ciddi darlik sonrasi akimlarda dogru hiz

Ol¢iimlerinin yapilmasini sinirlar [75].

Ayrica, konvansiyonel ultrasonografi cihazlarinin diisiik ¢erceve hizi (15-
30 frame rate per second-FPS) hareketli ve hizli akimlar1 yeterince ayrintili bir
sekilde gdsterememesine yol agabilir. Diisiik FPS, tlirbiilansli akimlar1 veya zaman
icindeki akim dalgalanmalarini dogru bir sekilde gorsellestirmeyi zorlastirir. Bunun
sonucu olarak, 6zellikle dar segmentlerde veya bifurkasyonlarda olusan karmasik
akim paternleri yeterince degerlendirilemez [75, 76]. Bu nedenle akimin hiz profili,
tirbiilansin  siddeti ve duvar kesme gerilimindeki degisiklikler gibi detayl
hemodinamik bilgiler Doppler USG ile degerlendirilemez. Oysa kompleks akim
dinamiklerinin degerlendirilmesi, darlik derecesinin ve buna bagli hemodinamik

etkilerin tam olarak anlasilabilmesi i¢in kritik 6neme sahiptir [75, 76].

Bu smirlamalart agmak ve kompleks akim paternlerini daha detayl
degerlendirmek amaciyla ileri ultrasonografi parametreleri ve Ol¢iim teknikleri
gelistirilmistir. Vektdr akim goriintiileme (VFI) gibi yenilik¢i yontemler, akim
vektorlerini iki boyutlu diizlemde gorsellestirme ve tiirbiilansin yonii ve siddeti
hakkinda bilgi sunma kapasitesine sahiptir. Ayrica kontrash ultrasonografi ile
mikroakim paternleri ve doku-perfiizyon iligkilerini degerlendirme potansiyeli

sunarak hemodinamik analizleri genigletmistir [76].
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2.6.5.4. Yeni ultrasonografi parametreleri

Gri Skala Median Degerlendirme (GSM): GSM, karotid plaklarin
ultrasonografi goriintiilerindeki ekojenite Gzelliklerini degerlendirmek igin
kullanilan bir 6l¢iim yontemidir. GSM, plak igerisindeki gri tonlarin medyan
degerini hesaplayarak genel ekojenite diizeyini sayisal bir sekilde ifade eder.
Y O6ntem, goriintiilerdeki en parlak (6rnegin adventisya) ve en karanlik (6rnegin kan)
bolgelerin referans olarak alindigi bir gri skala standardizasyonuna dayanir. Bu
teknik, plaklarin yapisal 6zelliklerini daha objektif bir sekilde analiz etmeye olanak
tanir ve 6zellikle ekoliisen plaklarin daha yiiksek riiptiir riski tagidigini gostermek

icin kullanilir [73].

Piksel Dagilim Analizi (Pixel Distribution Analysis), B-mod ultrasonografi
goriintlilerinde dokularin akustik 6zelliklerini kantitatif olarak analiz eden bir
tekniktir. PDA, farkli doku tiirlerinin yansittig1 gri tonlarin piksel yogunluk
dagilimmi inceleyerek plak kompozisyonunu objektif ve ayrintili bir sekilde
belirlemeyi amaglar. Bu teknikte, saglikli kontrol dokularindan elde edilen gri ton
araliklar1 kullanilarak, karotid plaklardaki lipid, fibromuskiiler doku, kalsifikasyon
ve hemoraji oranlar1 renk kodlartyla haritalanir ve yiizdelik olarak hesaplanir.
Literatiirde PDA ile tahmin edilen plak bilesenlerinin histolojik analizle yiiksek
uyum gosterdigi belirtilmistir [74]. Bu teknik, 6zellikle semptomatik plaklarin daha
fazla lipid ve plak i¢i hemoraji igerdigini, buna karsilik asemptomatik plaklarin

daha fazla kalsifikasyon i¢erdigini gostermistir [74].
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Kontrasth Ultrasonografi (CEUS): CEUS, diisiik hizdaki kan akimlarini ve
mikrodamar yapilarin1 degerlendirmek i¢in kullanilan, kontrast ajan destekli
geligsmis bir tekniktir. CEUS, 6zellikle geleneksel Doppler yontemlerinin tespit
edemedigi diisiik hacimli akimlar1 ve mikroperfiizyonlar1 goriintiileme kapasitesine

sahiptir [71].

Teknigin temelinde, mikrobaloncuk igeren kontrast ajanlarin enjeksiyonu
yer alir. Bu mikrobaloncuklar, ultrason dalgalarina yiiksek derecede hassas bir
sekilde yanit verir ve yankilanma sinyallerini giliclendirir. Mikrobaloncuklar
araciligryla; kan akimi izlenirken, damar icerisindeki akimin yonii ve hizi hassas bir
sekilde gosterilir. Bu 6zellik, neovaskiilarizasyon gibi diisiik akim 6zelliklerine
sahip alanlarin degerlendirilmesini miimkiin kilar. Ayrica, CEUS'un akustik
sinyalden bagimsiz olmasi, kalsifikasyon veya artefaktlar nedeniyle kisith kalan

bolgelerde dahi detayli goriintiileme yapilmasini saglar [71].

CEUS, plak icerisindeki mikrodamarlarin sayisint ve yogunlugunu
gorsellestirerek plak ici plak kirilganlik riskin degerlendirilmesine yardimci olur.
Klinik ¢aligmalarda, CEUS'un plak riiptiirii veya serebrovaskiiler olaylarla iliskili
olan yiiksek riskli plaklarin tespitinde yliksek dogruluk oranina sahip oldugu
gosterilmistir [72]. Teknik, sayisal ve niteliksel analizler icin uygundur. Ornegin,
kontrast ajanlarimin dokuya penetrasyon hizi ve yogunlugu kantitatif olarak

oOlciilebilir ve bu bilgiler plak stabilitesi ile iliskilendirilebilir [72].

Mikroflow Goriintiileme (MFI): MFI diisiik hizda akan mikro kan

akimlarin1 gercek zamanli olarak gorsellestirmek i¢in gelistirilmistir. Bu teknik,
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ozellikle doku hareketinden kaynaklanan artefaktlar1 filtreleyerek diisiik hizdaki
akimlar1 hassasiyetle algilar ve damar yapilarin1 ayrintili bir sekilde ortaya koyar.
MFTI, Doppler ultrasonografiden farkli olarak, Renkli Doppler Ultrasonografi ile ile
algilanamayacak kadar hassas durumlarda bile mikrodamar akimini1 gdsterebilir
[71]. Teknigin temel prensibi, Doppler sinyal isleme algoritmalarinin
iyilestirilmesine dayanir. MFI, doku hareketinden kaynaklanan sinyalleri bastirmak
icin adaptif filtreleme yontemleri kullanir. Bu sayede, yalnizca diisiik hizdaki kan
hiicrelerinin iirettigi Doppler sinyalleri 6ne ¢ikarilir. Ayrica, frekans genisligi ayari
ve temporal filtreleme gibi teknikler hem hassasiyeti artirir hem de yiiksek

¢ozlniirliiklii damar yapist gorsellerinin elde edilmesini saglar [72].

MFI'nin 6nemli bir 6zelligi, kontrast ajan gerektirmeden mikroakimlar
gorsellestirebilmesidir. Bu, invaziv olmayan bir yontem olarak CEUS’a kiyasla
daha kolay uygulanabilir olmasin1 saglar. Mikroflow akim paternlerinin yiiksek
duyarhilikla degerlendirilmesi, ozellikle karotid plaklarda neovaskiilarizasyonun
belirlenmesi ve hemodinamik 6zelliklerin anlagilmasinda biiyiik bir avantaj saglar.
Neovaskiilarizasyon gosteren karotid plaklar, artan vaskiiler gegirgenlik ve

inflamasyon nedeniyle daha kirilgan olup riiptiir riski tasir [72].

Elastografi: Dokularin elastikiyet ve sertliklerini degerlendiren bir
ultrasonografi tabanli goriintiileme yontemidir. Bu teknik, karotid arter plaklarinin
stabilite ve riiptiir riskini degerlendirmek i¢in kullanilir. Elastografi tekniginde,
dokularin mekanik deformasyonlarin1 6l¢gmek i¢in proba yansiyan ses dalgalarindan
iiretilen radyo frekans verileri cihaz tarafinda analiz edilir ve eksenel strain, shear

strain gibi parametreler hesaplanir [77].
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Shear Wave Elastografi (SWE) ile doku igerisinde yayilan kesme
dalgalarmin hiz1 Olgililerek doku sertligi kantitatif olarak belirlenir. Shear
dalgalarinin hizi, doku sertligi ile dogru orantilidir; bu nedenle SWE, plaklarin
sertlik haritasim1  olusturabilir ve yiiksek dogrulukla plak stabilitesini
degerlendirebilir. Stabil plaklar genellikle daha yiiksek elastik modiillere sahipken,

kirilgan plaklar diisiik sertlik gosterir [77].

Strain Elastografi ise dokunun uygulanan mekanik basinca veya kardiyak
pulsasyonlara yanit olarak gosterdigi deformasyon olgiiliir. Bu teknik ile, doku
icerisindeki farkli bolgelerin elastikiyet farklarini belirlemek i¢in deformasyon
oranlar1 (strain) degerlendirilir. Strain elastografi, genellikle semikantitatif bir
yéntem olup stabil ve instabil plaklarr ayirt etmek igin kullanilabilir. Ozellikle
eksenel strain ve shear strain gibi parametreler, instabil plaklarda belirgin olarak
azalir ve plak riiptiirii riskiyle iligkilendirilir. Karotid arter plaklarinin elastikiyet
analizi, semptomatik ve kirilgan plaklarin daha diisiik mekanik direng gosterdigini
ortaya koyarak riiptiir riski yiiksek plaklarin tanimlanmasina olanak tanir. Ozellikle
kardiyak pulsasyonlarin plak tizerindeki etkileri incelenerek, stabil ve instabil

plaklar hassasiyetle ayristirilabilir [77].

Tim bu tanimlanan yeni USG tekniklerine ek olarak, Vektdr akim
goriintiileme (VFI) ve radyofrekans temelli damar sertlik analizi (RVQS) teknikleri,
Ozellikle hemodinamik degerlendirmede kullanilan ve yeni gelistirilmis
yontemlerdir. Bu teknikler, calismamizin kapsami dahilinde ayrintili olarak ele

alinmustir.
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2.7. Vektor Akim Gdoriintiileme (Vector Flow Imaging- VFI)

VFI, kan akiminin yoniini ve hizin1 ¢oklu agilardan analiz eden,
ultrasonografi tabanli bir goriintiileme teknolojisidir. Bu teknoloji, konvansiyonel
USG kullanilan odaklanmis dalgalar yerine, yiiksek frekansh (7-13 MHz) lineer
dizilimli ultrasonografi transdiiserinin olusturdugu diizlemsel dalgalarin
kullanilmas: prensibine dayanir. Diizlemsel dalga, odaklanmis dalgalarin aksine,
tiim prob elemanlarinin senkronize olarak ayni anda ¢alistig1 bir dalga formudur.
Bu sayede genis bir bolge hizla taranir ve yiiksek kare hizlarinda (frame rate) veri
elde edilir. Diizlemsel dalgalar, paralel dogrultuda hareket eden genis kapsaml
dalgalar seklinde yayilarak, probun bulundugu tiim bolgede sabit hizla ilerler ve
odaklanma (fokal spot) olmaksizin tiim mesafelerde goriintiileme yapilmasin
saglar. Bu teknoloji, ¢oklu aci tarama (angle steering) yoOntemiyle birlikte
kullanilarak her agidan elde edilen verilerin toplanip islenmesini ve damar i¢indeki
akimm agidan bagimsiz bir sekilde iic boyutlu hiz vektorleri olarak
goriintlilenmesini miimkiin kilar, boylece damar i¢indeki her konumdan akim

bilgisi elde edilebilmektedir [75, 76, 78].

VFI'nin yiiksek zamansal (temporal) ¢oziiniirliigii, inceleme sirasinda
kullanilan parametrelerle dogrudan iligkilidir. Ornegin, diizlemsel dalga
teknolojisinde tarama c¢izgisi sayist (scan lines), geleneksel odaklanmig USG’ye
gore biiyiik 6lclide azaltilmistir. Konvansiyonel USG’de bir ¢erceve olusturmak
icin tipik olarak 200-400 tarama ¢izgisi gerekliyken, VFI’de diizlemsel dalgalar
genis bir bolgeyi kapsadigi icin genellikle 10-50 tarama ¢izgisi yeterlidir. Bu azalan

cizgi sayisi, daha hizli veri toplanmasint saglar. Ayni sekilde, konvansiyonel
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USG’de kullanilan birden fazla odak noktast (6rnegin 2-3 odak) VFI’de 1’dir.
Boylelikle veri toplama siiresi kisaltilir. VFI’de PRF genellikle 10-15 kHz gibi
yiiksek seviyelerdedir. PRF= bir goriintli karesindeki tarama ¢izgilerinin sayis1 x
odak sayisi x cergeve hizi oldugundan; VFI tekniginde, yiiksek PRF ve diisiik
tarama ¢izgisi sayis1 ve odak sayisi (1 odak) ¢erceve hizinin artirilmasini saglar. Bu
sayede, saniyede 400-1000 karelik (frame rate) yliksek hizda goriintiileme
yapilabilmektedir [79]. Fakat derin dokularin goriintiillenmesinde diizlemsel
dalgalarin sagladigi enerji yogunlugu yetersiz kalmakta ve yiiksek PRF nedenleri
nedeni ile derin dokulardan gelen ekolarin dinlenmesine vakit kalmamaktadir. Bu
teknik sinirlamalar, VFI teknigi ile derin lokalizasyondaki damarlarin

degerlendirilmesinin 6niine gegmektedir [78, 79].

VFI, bu siirlamalara ragmen, a¢1 bagimsiz akim analizi ve yiiksek uzaysal
ve zamansal ¢Ozlinlirligli sayesinde, tirbiilansli akimlarin ve kompleks
hemodinamik paternlerin detayli incelenmesine olanak tanir. Konvansiyonel USG
ile bir arada kullanildiginda hem anatomik yapilarin hem de kan akim
dinamiklerinin daha kapsamli bir sekilde degerlendirilmesi saglanir. VFI, karotid
aterosklerozu ve darliklarinda hemodinami degerlendirilmesinde, konvansiyonel
ultrasonografinin yetersiz zamansal ¢oziiniirliiglinli tamamlayici nitelikte, 6zellikle

kompleks hemodinamik analizler i¢in gelistirilmis yeni bir yontemdir [78, 79].
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2.7.1. VFI ile degerlendirilen parametreler

2.7.1.1. Kan akim hiz1 ve yonii

Damar liimeninde diisiik hizli, yliksek hizli ve ters yonlii akim gosteren kan
hiicreleri ayn1 noktada akabilir. VFI, konvansiyonel Doppler US degerlendirmenin
aksine, her bir noktadaki kan hiicrelerinin ortalama hizini belirli bir anlik zaman
diliminde gosterir. Bu sayede, akimin zamansal ve mekansal dzellikleri hem gorsel

hem de kantitatif olarak analiz edilebilmektedir [80].

VFI, kan akimin1 hiz vektorleri, akim ¢izgileri ve donme hareketleri
(vorteks) olarak gdsterir. Akim ¢izgileri, kanin yoniinii gosteren oklarla ifade edilir.
Oklarin renkleri (yesil:diisiik hiz, sar1 ve turuncu: orta hiz, kirmizi: yiiksek hiz) ve
uzunluklar1 (uzun ok:daha hizli akim, kisa ok: yavag akim) ise kan akiminin hizini
ve biiylikliigiinii temsil eder [79, resim 5]. Kantitatif degerlendirme i¢in hiz egrileri
kullanilir. Maksimum hiz vektorii noktasi egrisi, sistem tarafindan otomatik olarak
tespit edilir ve gosterilir. Tanimlanan hiz egrileri gorlintlinlin alt kisminda yer alir
ve ardisik kardiyak sikluslar boyunca degisen akim hizlarini gosterir. Boylece,

kardiyak siklusun farkli anlarindaki hiz dalgalanmalari izlenebilir [75, 79, resim 8.].

61



AP 93.33% MIOBTISO.4
50.0cm/s

T

,’/ ‘ N\
% V\C;J’-M«:\Vj,_
Sl rRR

A

i

s R

f o 1

an 1\‘\ ﬂ‘,l’

0. 0.2 03 04 05 06 0.7 08
183/724

Resim 8. VFI ile elde edilmis goriintiide farkli renkte kodlanan (hiz ve amplitiide
gore) vektorler ve vortex (girdap) akimin gdsterilmesi [78].

2.7.1.2. Damar duvar kayma gerilimi (Wall Shear Stress-WSS)

WSS, kanin damar duvari1 boyunca yarattigi kayma gerilimidir. Kayma
gerilimi, bir birim alan iizerindeki kuvvet yogunlugunu ifade eder ve birimi
Pascaldir. WSS endotel hiicrelerin mekanik uyarilara karsi verdigi biyolojik
yanitlar1 sekillendiren en 6nemli hemodinamik kuvvetlerden biridir. Bu siire¢
mekanotransdiiksiyon mekanizmasiyla gerceklesir. Mekanotransdiiksiyon, damar
duvarinin hemodinamik streslere uyum saglamasini kolaylastirarak vaskiiler

homeostazin korunmasinda kritik bir rol oynar [23].

WSS, VFI teknolojisi ile damar i¢indeki kan akim hizlarinin damar duvarina
yakin bolgelerdeki degisimlerinin analiz edilmesiyle hesaplanir. Bu siirecte, kanin

hiz bilesenleri ve damar duvarina olan mesafeye bagli olarak olusan hiz gradyanlari
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vektorel olarak degerlendirilir ve cihaz tarafindan WSS max, mean degerleri

hesaplanir [80].

i=N WV (1)

WSS su formiille hesaplanir: T(t) = %H i=1 " an

Bu formiil, WSS’yi vektorel ve zamana bagli olarak hesaplamak ig¢in
kullanilir. Damar boyunca belirlenen farkli 6l¢lim noktalarindaki hiz vektorleri
vi°(t) ve bu noktalarin damar duvarina olan mesafe farklar1 Ar; dikkate alinir. Kanin
viskozitesi p ve hiz gradyanlar1 Av;/Ar; ile birlikte, her 6l¢lim noktasindaki katki
agirlik katsayilari w~ ile ¢arpilarak toplanir ve toplam dlgiim sayisina N boliinerek
WSS degeri elde edilir [80]. Formiil, damar duvarinin farkli noktalarindan alinan
hiz ve mesafe verilerini birlestirerek a¢1 bagimsiz bir WSS analizi sunar. Bu,
ozellikle kompleks akim paternlerinde (Ornegin, bifurkasyon veya tiirbiilans
bolgeleri) hassas sonuclar elde edilmesini saglar. Zamana bagli olarak, akim
hizindaki degisimler ve hiz gradyanlar siirekli izlenebilir. Bu hem sabit hem de
dinamik WSS profillerinin = ¢ikarilmasint saglar. Formiil, hizin yalnizca
biiytlikliigiinii degil, yoniinii de dikkate aldig: igin, tlirbiilan akimlar gibi karmasik

hemodinamik durumlarda daha dogru sonuglar tiretir [81].

WSS Max (Maksimum Wall Shear Stress), damar i¢indeki kan akiminin,
belirli bir anda damar duvarina uyguladigi en yiiksek kayma gerilimidir. WSS max
hesaplanirken, bir kardiyak siklus boyunca gozlemlenen maksimum kayma gerilim
cihaz tarafindan secilir. Bu deger, genellikle stenoz veya daralma bdlgelerinde, kan
akimimnin en hizli oldugu pik sistolik fazda ve hiz gradyaninin en yiiksek oldugu

noktada ol¢tiliir [81].
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WSS Mean (Ortalama Wall Shear Stress), bir kardiyak siklus boyunca
damar duvarmna uygulanan ortalama kayma gerilimini ifade eder. Bu deger,
sistemin kardiyak siklus siiresince siirekli ol¢iilen kan akim hizlarinin zaman
icindeki ortalamasi olan Time-Averaged Velocity (TAV) verileri kullanilarak
hesaplanir. TAV, damar duvaria yakin bdlgedeki hiz gradyanlarinin ortalamasini
bulmak i¢in temel bir bilesendir. Hiz gradyanlarinin bu zamansal ortalamasi, kanin
viskozitesi ile ¢arpilarak WSS mean elde edilir. Bu hesaplama, hem sistol hem
diyastol fazlarin1 kapsayarak bir kardiyak siklus boyunca damar duvarina

uygulanan kayma geriliminin genel bir degerlendirmesini saglar [80, 81, resim 9.].

Ac1 bagimsiz Sl¢lim kapasitesi, yiiksek zamansal ve uzaysal ¢oziintirliik
ozellikleri sayesinde VFI, 6zellikle stenoz bolgelerinde ve plak diizeyinde WSS
max ve WSS mean degerlerini hassas bir sekilde olgebilir. Bu dinamik analiz
yetenegi, bir kardiyak siklus boyunca degisen WSS profillerinin izlenmesine olanak
tanir. VFI, plak stabilitesi, tedavi sonras1 degerlendirme ve hemodinamik siire¢lerin
ayrintili analizi gibi klinik uygulamalarda da 6nemli bir katki saglayabilir. Bu
yontem, geleneksel Doppler tekniklerinin sinirlamalarint asarak aterosklerotik
karotid arter hastali1 yonetiminde yeni bir hemodinamik degerlendirme perspektifi

olusturma potansiyeline sahiptir [82].

Wall Shear Stress (WSS), aterosklerotik siireclerin tani ve yodnetiminde
kritik bir parametre olup hem diisiik hem de yliksek degerleriyle damar sagligi
iizerinde onemli etkiler yaratir. Diisiik WSS, ateroskleroz gelisimini tetikleyen
inflamatuar siirecleri artirirken, yliksek WSS plak stabilitesini bozarak riiptiir

riskini yiikseltir. Literatiirde yliksek WSS degerleri ile plak kirilganligi, plak ici
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kanama, plak neovaskiilarizasyonu, lipit ¢cekirdek hacmi arasinda anlaml iliskiler

tanimlanmistir [78, 82, 83].

Velocity ROI

Max 66.2cm/s ™

Min 0.0cm/s

Mean 27.0cm/s
- 3 = . - = e Median 0.0cm/s -

.0cm/s T —— > S SD 22.21/100

> 30cm/s R = —— ~ - WSS

o ~  Max1 2.9pa -

Mean1 1.3pa

Max2 7.3pa
Mean2 1.2pa .

Max3 2.9pa

Mean3 1.3pa

Resim 9. VFI ile elde edilmis goriintiide damar duvarina en yakin noktaya koyulan
noktasal ROI’ler aracilifiyla elde edilen WSS degerleri [78].

2.7.1.3. VFI ile tiirbiilans degerlendirme

VFI, kan akimindaki tilirbiilanshh segmentlerin nicel ve nitel
degerlendirilmesine olanak saglar. Ozellikle stenoz ve bifiirkasyon gibi bolgelerde
olusan tiirbiilan akim hiz vektorlerinin yon degisimi, amplitiidii ile nitel olarak
degerlendirilirken, damar liimenine konulan ROI (region of interest) 6l¢ciimlemeleri
ile tiirbiilans indeksi (turbulance index -TUR) ve zamana dayali ortalama tiirbiilans
(time averaged turbulance- TAT) degerlerini hesaplayarak nicel degerlendirmeye

olanak saglar. Ayrica kardiyak siklusun tiim asamalarinda dl¢iim yapilabilmesine
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olanak saglamasi, sistol ve diyastolde tiirbiilan akim dinamiklerini degerlendirmeye

olanak saglar [84].

TUR damar icinde tiirbiilansin siddetini gostermekte olup su formiille

2 i 2

=N =N =
Tur=1- \/(Z 0059i> + (Z sin9i) /N
hesaplanir: = =

N: Kullanici tarafindan tanimlanan boélgedeki (ROI) hiz 6l¢iim noktalarinin
sayisidir. Yani, belirli bir bolgede kan akimimin yonii ve hizi hakkinda bilgi

toplayan ol¢tim noktalariin toplam sayisini ifade eder.

01, 02, ..., 0;: Her bir 6l¢tim noktasindaki kan akiminin yon agisidir. Akimin

yonii bu ag1 ile tanimlanir ve her bir hiz vektoriine baghdir.

Tur indeksi, 0 ile 1 arasinda bir deger alir ve cihazda %0- %100 olarak
gosterilir. Bu deger, akimin ne kadar diizgiin ya da ne kadar tiirbiilansli oldugunu
sayisal olarak gosterir. Tur degeri 0’a yakinsa, bu durum laminer akimi ya da akim
egilimini, 1’e yakinsa ozellikle stenoz ve stenoz distali bolgelerde goézlemlenen
tiirblilan akima isaret eder [84, 85]. TAT ise zaman igerisinde ortalama tiirbiilansi
ifade eder ve tiirbiilansin siirekliligini gosterir. TAT Indeksi bir kardiyak siklus
boyunca 6lgiilen TUR indeksi degerlerinin ortalamasi alinarak hesaplanir. Yiiksek
TAT degerleri, tiirbiilansin daha uzun siire devam ettigini gosterir ve bu da damar
duvarina siirekli olarak yiiksek mekanik stres uygulandigi anlamina gelir. Yiiksek

mekanik stres plak instabilitesi ve plak riiptiirii riskini artirir [85, 86].
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Literatiirde VFI degerlendirme ile; hem nicel hem nitel analize dayanarak,
4 tip akim paterni tanimlanmistir. Birinci akim paterni laminer, diger akim paternleri

ise artan siddette tiirbiilan akim tipleri olarak tanimlanmistir [82, 84, resim 10].

Tip-I/ Laminer Akim: Bu akim paterninde, kan damar ekseni boyunca
diizenli ve laminer bir sekilde ilerler. Genellikle en stabil akim tipi olarak kabul
edilir ve diisiik TUR degerleri (%1,48) ile iliskilendirilir. Bu patern, akimin biiyiik

ol¢iide diizenli oldugunu ve tiirbiilansin minimum seviyede oldugunu gosterir.

Tip-1I / Rotasyonel Akim (rotational flow): Bu akim paterninde, kan damar
ekseni etrafinda spiral veya donme hareketi gosterir. Bu hareket, akima orta
seviyede karmagiklik katar ve Tip-I'e gore daha fazla tiirbiilans barindirir, ancak
hala tam anlamiyla kaotik degildir. Tip-II akimda TUR degeri (%16,3), Tip-I’den

belirgin sekilde daha yiiksektir.

Tip-III/ Ters Akim (reversed flow): Bu patern, akim ¢izgilerinin geri hareket
gosterdigi ve ayrilma bolgelerinde ters yonde hareket ettigi bir akim tipidir. Bu
patern, bifurkasyon noktalarinda veya daralma olan bolgelerde siklikla goriiliir.
Tip-II'ye gore daha yiiksek TUR degerlerine (%44,57) sahiptir ve akimta belirgin

dalgalanmalar gézlemlenir, bu da damar duvarina daha fazla mekanik stres uygular.

Tip-IV / Kompleks Akim: En karmasik akim paternini temsil eden bu tipte,
akim tam anlamiyla kaotik ve diizensizdir. Bu patern genellikle ciddi daralmig
bolgelerde goriiliir ve en yliksek TUR (50,03) degerlerine sahiptir. Tip-IV akim,
cok sayida girdap (vortex) ve geri akim barindirir, bu da endotel {izerinde ciddi bir

mekanik yiik olusturur ve plak stabilitesini olumsuz etkileyebilir.
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Literatiirde tiirbiilan akim paternlerinin siniflanmasina ek olarak, darlik
proksimali, darlik diizeyi ve darlik distal kesimi de TUR indeksleri agisindan
degerlendirilmistir. En yiiksek TUR degerleri distal kesimde (sistolde %33,3)
Ol¢iilmiigken, en diisiik TUR indeksleri ise darlik proksimal kesiminde (sistolde

%1.56) olarak belirtilmistir [85].

AP 93.33% MI0.8TIS 0.4 Velocity ROI Velocity ROI

50.0cm/s Max 46.0cm/s Ocm/s Max 27.1cm/s
T-Max 51.5¢m/s T-Max 44.4cm/s
Mean 29.7cm/s Mean 8.7cm/s
TAMean  17.8cm/s TAMean 9.2cm/s
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Resim 10. VFI ile elde edilmis goriintiilerde: A: laminer akim B,C ve D sirasiyla
tip 2,3 ve 4 tlirbiilan akim karakteristiklerinin gosterimi [84].
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2.8. Radyofrekans Temelli Damar Duvar Sertligi Analizi ( Radio-frequency

Vessel Quantitative Stiffness- RVQS)

RVQS, proba yansiyan ultrasonografik ses dalgalarinin radyo-frekans (RF)
sinyallerine doniislimii araciligryla damar duvarmin sertlik ve elastikiyet
ozelliklerini 6lgen ileri bir teknolojidir. Bu yontemde, prob tarafindan iiretilen ses
dalgalar1 damar duvarma iletilir ve damar duvarmin anterior ve posterior
bolgelerinden yansiyan ses dalgalar1 yine prob tarafindan RF sinyallerine
cevrildikten sonra, bu sinyaller aracilig1 ile damar duvarindaki dikey yer degistirme
ve deformasyon verileri elde edilir. RF sinyalleri, damar duvarmin mekanik
yanitlarini belirlemek amaciyla cesitli frekans, faz ve deformasyon analizleri ile
islenir. Bu analizler sonucunda damar duvarmin elastik ve mekanik o6zellikleri

hesaplanir [87].

RF sinyalleri, USG probu tarafindan piezoelektrik kristaller yardimiyla
analog formda algilanir ve yiiksek ¢oziintirliikle dijitallestirilir. Dijitallestirme, RF
sinyallerinin bilgisayar ortaminda islenebilmesini saglar ve genellikle ¢ok yiiksek
ornekleme hizlar1 kullanilir. Ham RF verisi ¢evresel faktorlerin neden oldugu
giiriiltiiler icerebildiginden, sinyal kalitesini artirmak icin dijital filtreleme

teknikleri uygulanir [88].

Fourier doniigiimii, RF sinyallerinin frekans bilesenlerini analiz etmek i¢in
kullanilir. Bu yontem, damar duvarindaki hareketlerin zamanla nasil degistigini ve
doku sertligini belirlemek igin kritik bir rol oynar. Zaman icindeki sertlik

degisimlerini anlamak i¢in faz analizi uygulanarak damar duvarinin zamana bagh
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mekanik yanitlar1 degerlendirilir. Ayrica, doku deformasyon analizi ile elastikiyet

kayb1 veya sertlik artis1 gibi damar saghigin etkileyen faktorler saptanir [88].

RVQS yontemiyle, en az alt1 kardiyak siklus boyunca 6rneklenen dinamik
damar hareketlerini gdstermek i¢in cihaz tarafindan, birkag saniyelik (2-10 sn) cine
goriintiiler iiretilir. Nabiz dalga hiz1 (pulse wave velocity- PWV) ve sertlik katsayisi
(Hardness Coefficient-HC) gibi parametreler hesaplanarak damar duvarinin sertlik
derecesi kantitatif olarak analiz edilir [resim11]. Elde edilen PWV, HC ve diger
kantitatif parametreler birlestirilerek damar boyunca ve zamana bagli olarak sertlik
ve elastikiyet profilleri olusturulur. Bu profiller, arteriyel duvar sagligi hakkinda
detayli bilgi sunarak hem zamansal hem de bolgesel sertlik degerlendirmesine

olanak tanir [88].

Diam(mm) Dist(um)
6.267
6.246
6.257
6.292
6.347
6.307
6.286
0.038
22.8 mm

Resim 11. RVQS yontemi ile CCA diizeyinden elde edilen USG goriintiisii, alt1
kardiyak siklus boyunca elde olunan distansiyon ve ¢ap degerleri daha sonra cihaz
tarafindan islenerek HC, PWV mean diameter ve distention degerleri otomatik
olarak verilir [88].
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2.8.1.PWV

PWYV arter boyunca yayilan nabiz dalgasinin hizin1 m/sn cinsinden ifade
eder. PWV damar sertliginin yaygin kullanilan gostergelerinden biri olup damar
duvarindaki elastikiyetin azalmasiyla birlikte artar. Elastik bir damarda, dalga hiz1

daha yavasken, arteriyel sertlesme ile (elastikiyet azaldik¢a) bu hiz artar [87]. Su

1 Dd*-Ap
JpDC 4 p-(2-Dd-AD+AD2)

formiil ile hesaplanir: PWV=

p (rho): Kan yogunlugu anlamina gelir ve genellikle sabit bir deger olarak
kabul edilir. Kanin yogunlugu, PWV'nin hesaplanmasinda kullanilan bir fiziksel
parametredir (ortalama olarak 1060 kg/m?®). DC (Distensibility Coefficient):
damarlarin esneme yetenegini gosterir. Bu, basing degisiklikleri karsisinda damar
duvarinin genisleyebilme kapasitesini ifade eder. Daha yiiksek bir DC, damar

duvarinin daha elastik oldugu anlamina gelir [87, 88].

Dd:Damarin diyastolik ¢ap1, Ap: basing farki, AD: sistol ve diyastolde ¢ap

farki

Yiiksek PWV degerleri, artmis arteriyel sertligin bir gostergesidir ve
hipertansiyon, ateroskleroz, kalp yetmezligi ve inme gibi kardiyovaskiiler
hastaliklarla iligkilidir. Yiiksek PWV, kardiyovaskiiler olaylar i¢cin bagimsiz bir risk
faktoriidiir ve aterosklerozun erken tanisinda 6nemli bir gosterge olarak kabul edilir

[88].
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2.8.2. Sertlik katsayis1: (Hardness Coefficient- HC)

Hardness Coefficient (HC), damar duvarinin elastikiyet kaybini ve mekanik
sertlik derecesini degerlendiren yeni bir ultrasonografi parametresidir. Radyo-
frekans (RF) tabanli ultrasonografi teknikleri ile Slgiilen HC, damar duvarinin
basinca kars1 verdigi elastik yaniti1 sayisal olarak ifade eder. HC, basing degisimleri
ile damar liimeninin kesit alan1 degisiklikleri arasindaki logaritmik bir modelle

aciklanir. [87, 88]. Su formiille hesaplanir:

P(O) = pa- (5 )

P(t): Zaman icindeki basing, ps : Diyastolik basing, A(). Zaman igindeki
damar kesit alani, A : Diyastol sirasindaki damar kesit alani, a:damarin birim

kesit alanin1 degisimine kars1 direnci gosteren sertlik katsayisi

HC, PWYV ile degerlendirilerek daha genis bir damar sertligi ve elastisite

analizi yapilmasina olanak tanir.

Bu iki parametre birlikte ele alindiginda, damar sertliginin hem dinamik

hem de statik yonleri degerlendirilmis olur [87].

Yiiksek PWV ve HC degerleri: Bu durum arteriyel sertlesmenin ileri
diizeyde oldugunu ve elastisitenin kayboldugunu gosterir. Yiiksek PWV ve HC
degerleri, ozellikle ileri yasta ve hipertansiyonu olan bireylerde aterosklerozun

siddetli oldugunu ve kalp-damar hastaliklar1 riskinin yiiksek oldugunu gosterir [89].

Diistik PWV ve diisiik HC degerleri: Bu kombinasyon, damar elastisitesinin

korunmus oldugunu ve arteriyel sertligin diisiik oldugunu gosterir [89].
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2.8.3. Ortalama genisleme (Mean Distention)

Ortalama genisleme, arterin hem sistolik hem de diyastolik fazlarda um
cinsinden ne kadar genisledigini gosterir. Bu, damar duvarinin ortalama
deformasyonunu veya genislemesini ifade eder. Diisilk mean distention degerleri

ateroskleroz ve arteriyel sertlesme ile iligkilidir [88].

2.8.4. Ortalama cap (Mean diameter )

Cihaz arterin sistolik ve diyastolik fazlarda elde edilen en az 6 ¢ap

verisinden mm cinsinden ortalama ¢ap1 hesaplar.
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3. GEREC ve YONTEM

3.1. Calisma Tasarim ve Kapsami

Bu ¢aligmanin tasarimi, prospektif gézlemsel olarak planlanmistir. Mayis
2024 ile Temmuz 2024 tarihleri arasinda boliimiimiizde, ultrasonografi {initesinde
karotis Doppler ultrasonografi incelemesi yapilan hastalardan goniillii olan, 18
yasindan biiylik, karotid arter aterosklerozu bulunan hastalar ¢alismamiza dahil
edilmistir. Goniilli hastalardan yazili onam formu almmistir. ICA’da diger
nedenlere bagli darlig1 bulunan olgular (diseksiyon, vaskiilit vs.), ICA okliizyonu
olan hastalar, endarterektomi ve karotid stent dykiisii olan hastalar, %50 ICA darlig
US degerlendirme 6ncesinde diger goriintiilleme modaliteleri (DSA veya BTA) ile
teyit edilmemis hastalar, 18 yasinin altinda olan hastalar calismaya dahil

edilmemistir.

Toplam 110 hasta inceleme i¢in goniillii onam formu vermis olup, 1 olguda
endarterektomi ve 9 olguda karotid stent Oykiisiinden, 10 olguda yeterli
goriintiileme kalitesi elde olunamadigindan (hasta nefes inkooperasyonu, ICA
tortiyozitesi vb. nedenler), otiirii 20 hasta ¢alismaya dahil edilmemistir. Gruplar
arasindaki hemodinamik faktorlerin degerlendirilmesi ig¢in istatistiksel olarak
homojen bir 6rneklem aralig1 elde etmek amaciyla, her darlik grubundan 30 hasta
secilmesi hedeflenmistir. Belirlenen tarih aralifinda her grupta 30’ar hasta
tamamlanincaya kadar hasta alimmustir. ikinci ve iigiincii gruplardaki hastalarin

secilmesinde, hastalarin sistemimizde kayitlh olan DSA, BTA ve MRA
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goriintiilemeleri ile darlik korelasyonu dikkate alinarak, hasta se¢imi buna gore

yapilmustir.

Her bir katilimcinin yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi (VK1I), sigara kullanimi
(aktif veya eski igici), hipertansiyon (sistolik kan basinc1 >140 mmHg, diyastolik
kan basinct >90 mmHg), diabetes mellitus (aglik kan sekeri >126 mg/dl veya
herhangi bir zamanda Olgiilen kan sekeri >200 mg/dl), hiperlipidemi (total
kolesterol> 240 mg/dl, LDL kolesterol> 160 mg/dl, trigliserit>200 mg/dl), kardiyak
hastalik Oykiisii ( bilinen koroner arter hastaligi, kalp yetmezligi, aritmi vb.),
periferik arter hastaligi Oykiisti ( periferik arterlerde ateroskleroz veya stenoz),
gecirilmis inme Oykiisii ( TIA veya iskemik inme) irdelenmis ve not edilmistir.
Inme &ykiisiiniin degerlendirilmesinde, anamnez kayztlari, fizik muayene bulgular
ve gorilintiileme bulgulari akut ya da subakut iskemik inme ile uyumlu olan hastalar
dikkate alinmigtir. Ayrica, klinik ve muayene bulgularina dayanarak gecici iskemik
atak (TIA) tanis1 alan hastalar da degerlendirmeye dahil edilmistir. Periferik arter
hastaliginin degerlendirilmesinde hastane sistemindeki DSA goriintiileme raporlari
ve epikriz raporlart incelenmistir. Kardiyak hastalik dykiisii icin anamnez ve fizik
muayene bulgulari, koroner girisim ve miidahale Oykiileri, ekokardiyografi
raporlar1 degerlendirilmistir. Degerlendirme 6ncesi, RVQS 6lgiimleri i¢in her iki

koldan olgiilen sistolik ve diyastolik kan basinct degerleri kaydedilmistir.

3.2. Prosediir ve Olciim Teknigi
Tiim olgularin konvansiyonel (B-mod, renkli ve spektral Doppler USG) ve

ileri USG incelemeleri (VFI ve RVQS teknikleri) Mindray Resona R9 cihazi ile
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gerceklestirilmistir. Hastalarin ortalama 15 dakika istirahat sonrasi her iki koldan
tansiyonlar1 Ol¢lilmiis olup sistolik ve diyastolik kan basinct degerleri
kaydedilmistir. Hastalar supin pozisyonda, baglar1 incelenecek tarafin karsi tarafina
cevirilerek, (yeterli viziializasyon saglanamamasi halinde bas orta hatta ve
ekstansiyonda iken) degerlendirme gerceklestirilmistir. Incelemede 1.8-9.8 Mhz
yiiksek frekansli lineer dizilimli prob (L9-3 U) kullanilmig olup vaskiiler 6n
ayarinda karotis se¢ilmistir. Her iki CCA, bifurkasyon, ECA ve ICA’nin izlenebilen
servikal kesimleri B-mod inceleme ile degerlendirilmis olup, longitidunal planda
elde olunan CCA diizeylerinden intima media kalinliklar1 6l¢iilmiistiir. Damar
limenleri aterosklerotik plak varligi agisindan degerlendirilmis olup, NASCET
kriterleri kullanilarak darlik hesaplamalari yapilmistir. B-mod inceleme ile
plaklarin uzunluk ve kalinliklar1 6l¢iilmiis olup plak morfolojisi plak ekojenitesine
gore 5 kategoride simiflandirilmistir. Ardindan RDUS inceleme ile plak
diizeyindeki darlik varligi, tiirbiilan akim ve aliasing artefakti karakteristikleri ile
degerlendirilmistir. Spektral Doppler degerlendirme ile CCA, ECA ve ICA
diizeylerinden pik sistolik hiz (PSV), end diyastolik hiz (EDV) ve rezistivite indeksi
(RI) degerleri cihaz tarafindan otomatik Ol¢iilmiistiir. Plak diizeyindeki en dar
yerden dl¢timlenen PSV degerleri, plak PSV/CCA PSV orani; ayrica EDV, B-mod
degerlendirme ve color Doppler verileri birlikte kullanilarak SRU kriterlerine gore
darlik derecesi hesaplanmistir. Olgiimler sirasinda B-mod degerlendirmede uygun
frekans (7 Mhz), gain (40-90), dynamic range -DR (50-70 dB), derinlik-depth (3-6
cm) secilmistir. RDUS incelemede uygun frekans (5-7 Mhz), gain (40-70),

PRF(1000-4000 Hz) ,Wall filter (50-300 Hz) , color box size (uygun ROI boyutu)
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ve ac1 diizeltmesi-angle correction (45-60°) ayarlanmig olup Spectral Doppler
degerlendirmede uygun frekans (3-7 Mhz), gain (40-70), PRF (1000-6000 hz) ,
Wall filter(50-300 Hz) , diisiik sample volume- 6rneklem hacmi (1-2 mm) ve ag1
diizeltilmesi-angle correction (45-60°) olarak se¢ilmistir. Yiiksek hizli akimlar i¢in
yiiksek PRF ve wall filter degerleri ayarlanmistir. Olgiimler ultrasonografi cihazina

goriintii ve sine kayitlar olarak kaydedilmistir.

Konvansiyonel ultrasonografi degerlendirme ile darlik olan taraf (coklu
lezyonlarda en fazla darliga neden olan plak secilmistir) ve plak lokalizasyonlar1
belirlendikten sonra bu diizeylerdeki akim dinamiklerini daha detayli
degerlendirmek amaciyla ileri ultrasonografik degerlendirmelere (VFI ve RVQS
degerlendirme) gecilmistir. Plak diizeyine gelerek cihaz kontrol panelinden V-Flow
fonksiyonu se¢imi sonrasinda, uygun teknik ayarlar ( frekans:5 mhz, derinlik 2-4
cm, arrow life cycle -ok dmrii: 25 ms, arrow density- ok yogunlugu:%10,gain: 0-
10 ), uygun PRF (10.000-15.000 Hz) ayarlandiktan sonra update tusuna basarak, en
az bir kardiyak siklus boyunca, sistem tarafindan yiiksek frame rate’li (300-1000

Hz), yaklasik 30-35 sn siireli yiiksek kaliteli sine goriintiiler elde edilmistir.

Vector flow degerlendirme sonrasinda, darlik olan tarafta CCA ve plak
diizeyinde damar duvar sertliginin ve elastikiyetinin degerlendirilmesi agisindan
RVQS incelemesine gegilmistir. Konsoldan RVQS moduna gegilerek uygun ROI
belirlenmis olup degerlendirme i¢in incelenen damarlar miimkiin oldugunca lineer
konumda viziialize edilmistir. Hastaya hafif bir nefes tutmasi sdylenerek hareket

artefaktt minimalize edilmistir. RVQS inceleme yapilabilmesi i¢in en az 6 kardiyak
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siklus kadar prob stabil konumda beklendikten sonra elde olunan sine goriintiiler

cihaza kaydedilmistir.

Inceleme bittikten sonra cihaz iizerinde kayith olan gériintiilerin
degerlendirme asamasina ge¢ilmistir. SRU kriterlerine gore <%50 darligi bulunan
olgular 1. grupta, %50-69 darlig1 bulunanlar 2. grupta, >%70 darlig1 bulunanlar ise
3. Grupta degerlendirilmistir. 2. Ve 3. darlik grubundaki hastalarin hastane
sisteminde bulunan DSA, BTA ve MRA modalitelerinin verileri kullanilarak
NASCET yontemine gore darlik gruplar teyit edilmistir. Konvansiyonel Doppler
ultrasonografi ile diger modaliteler arasinda darlik diizeyleri farkli ¢ikan hastalar

ayrica not edilmistir.

VFI degerlendirme i¢in elde olunan sine goriintiiler lizerinden, pik sistolik
faz (bu faz yliksek akim hizlar1 ve tiirbiilans degerleri barindirdigindan) se¢ilmistir.
Akim dinamikleri vektdrlerin uzunluguna (uzun:hizli akim, kisa: yavas akim),
vektorlerin rengine ( yesil: yavas, sar1 ve turuncu orta hiz, kirmizi: yiiksek hizli
akim) gore tlirbiilan akim ve WSS dl¢limlerine yol gdstermesi agisindan nitel olarak
degerlendirilmistir. Ardindan WSS Ol¢limleri i¢in plak proksimali (upstream
bolgesi), plagin en dar diizeyi (peak-tepe diizeyi) ve plak distal kesimi
(dowmnstream bdlgesi) belirlenmis olup bu lokalizasyonlardan, damar duvarina
paralel ve damar liimeninde plak yiizeyine en yakin diizeylere yerlestirilen ¢oklu
noktasal ROI’ler (2 mm ¢apl) aracilifiyla dl¢timler gergeklestirilmistir. Duyarlilig
artirmak amaciyla, tanimlanan {i¢ lokalizasyona 2-3 ROI konulmus olup her
lokalizasyondaki ROI’lerden elde olunan WSS max ve WSS mean degerlerinin

ortalamalar1 alinarak not edilmistir. Plak diizeyindeki en dar noktay1 tahmin etmek
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icin; konvansiyonel US verilerine ek olarak, vector degerlendirmede tanimlanan
kirmizi ve uzun oklarin oldugu lokalizasyonlardan olglim yapilmistir. WSS
Olgtimleri gergeklestirildikten sonra tiirbiilans degerlerlendirme igin yine pik
sistolik fazda ayni1 goriintli (frame) kullanilmigtir. Tirbiilans degerlendirme daha
once belirtilen yontemle nitel olarak yapilmakla birlikte ek olarak ¢aligmamizda
TUR ve TAT degerleri hesaplanarak nicel olarak da degerlendirilmistir. Bunun i¢in
tanimlanan 3 diizeyde (plak proksimali, plak tepe diizeyi ve plak distali) damar
liimenine uygun ROI’ler secilmis olup cihaz, ROI diizeyindeki vektorlerin
maximum ve ortalama hizlarini, TA max ve mean degerlerini (belirli bir zaman
dilimindeki maximum ve ortalama hizlarin ortalama degerleri) TUR ve TAT
degerlerini otomatik olarak vermektedir. Calismamizda tiirbiilans degerlendirme

icin bu verilerden TUR ve TAT degerleri kaydedilmistir.

RVQS degerlendirme icin hastanin islem Oncesi Olglilen sistolik ve
diyastolik kan basinci verileri sisteme girildikten sonra sistem sine goriintiilerde,
tanimlanan alt1 cap ve genisleme (distansiyon) verilerini kullanarak HC, PWV,

ortalama genisleme ve ortalama ¢ap degerlerini otomatik olarak vermektedir.

Tanimlanan tiim incelemeler ve Olglimler karotid ultrasonografisi
konusunda deneyimli (>20 yil) akademisyen radyolog gozetiminde

gerceklestirilmistir.

Tim oOlglim verileri kaydedildikten sonra darlik gruplart arasinda
tanimlanan ileri USG parametreleri (VFI ve RVQS) karsilastirilarak bu degerlerin

darlik diizeylerindeki farkli akim hemodinamiklerini ortaya koymadaki rolii
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aragtirtlacaktir. Ayrica VFI'nin plagin farkli bolgelerindeki degisen akim
hemodinamiklerini ortaya koymaktaki rolii degerlendirilecektir. Ek olarak SVO
oykiisii olan ve olmayan hastalarin tanimlanan USG parametreleri sonuglari
karsilagtirilarak, bu  parametrelerin  kirilgan plak  tahminindeki rolii

degerlendirilecektir.

3.3. Istatistiksel Analiz

Arastirma verileri, SPSS 27.0 istatistik paket programi kullanilarak analiz
edilmistir. Iki degisken arasindaki sirali iliskileri degerlendirmek amaciyla
korelasyon analizleri planlanmis olup, parametrik verilerde Pearson korelasyon
testi, parametrik olmayan verilerde ise istatistiksel analizlerde Spearman
korelasyon testi kullanilmigtir. Tanimlayici istatistikler, ortalama, standart sapma

ve ylizde olarak sunulmustur.

Arastirmada, gruplar arasi karsilagtirmada gruplu verilerde ki kare testi,
siirekli verilerde t- testi ya da ANOVA analizi kullanilmigtir. WSS, TUR, TAT ve
RVQS parametrelerinin; degerlerinin darlik gruplan, plak diizeyleri ve
epidemiyolojik faktorlere gére monotonik iligkisini test etmek ig¢in Spearman
korelasyon analizi uygulanmistir. Farkli darlik dereceleri ve plagin farkli
konumlarma gére hemodinamik parametrelerin degisim egilimini degerlendirme
amaclanmistir. Korelasyon analizlerinde, her bir iliskiyi degerlendirmek amaciyla
korelasyon katsayis1 hesaplanmis ve p-degeri ile anlamlilik diizeyi belirlenmistir.

Korelasyon katsayisi, iki degisken arasindaki iliskinin giiclinii ve yontinii (pozitif
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veya negatif) ifade etmektedir. Katsayinin 1’e yakin olmasi giiglii bir iliskiyi, 0’a

yakin olmasi ise zayif bir iligkiyi gostermektedir.

Korelasyon analizlerinin ardindan; darlik gruplari ve WSS, TUR,TAT ve
RVQS parametrelerinin gruplar arasi farkliliklarini degerlendirmek icin parametrik
varsayimlar1 saglayan verilerde tek yonlii varyans analizi (One-Way ANOVA),
parametrik olmayan verilerde ise Kruskal-Wallis testi uygulanmistir. Farkli darlik
gruplarma gore >%70 darlik diizeylerini 6ngérmede, WSS, TUR, HC ve PWV
parametreleri i¢in kesme noktalarinin belirlenmesi amaciyla ROC egrisi ¢izilmistir.
Egri altindaki alan (AUC) anlaml1 bulunan parametrelerde, optimum kesme noktasi
Youden indeksi kullanilarak tespit edilmistir. Karotis arter darlig1 ve iskemik inme
iizerine etkili olabilecek diger bagimsiz degiskenleri degerlendirmek amaciyla
lojistik regresyon analizleri yapilmistir. Tiim analizlerde anlamlilik diizeyi p<0,05

olarak kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Caligmamiza dahil edilen 90 olgunun demografik ve klinik 6zellikleri Tablo
3'te gosterilmistir. Olgularin %55,6's1 (50 kisi) erkek, %44,4'i (40 kisi) kadin idi.
Olgularm ortalama yas1 70,38 + 8,7 olarak hesaplanmistir. Viicut Kitle indeksi
(VKI) dagilimma gore, olgularin %25,6'smin (23 kisi) VKi'si 25 kg/m?'nin altinda,
%74,4'%niin (67 kisi) VKi'si 25 kg/m?> ve iizerindedir. Komorbiditeler
incelendiginde, olgularin %78,9'unda (71 kisi) hipertansiyon, %50'sinde (45 kisi)
diabetes mellitus, %75,6'sinda (68 kisi) hiperlipidemi, %38,9'unda (35 kisi) koroner
kardiyak hastalik, %40'inda (36 kisi) periferik arter hastalig1 ve %41,1'inde (37 kisi)
inme  Oykiisi  bulunmaktadir.  Sigara  kullanim  Oykiisii  agisindan
degerlendirildiginde ise, olgularin %42,2'si (38 kisi) hi¢ sigara kullanmamuis, %40't

(36 kisi) sigaray1 birakmis ve %17,8'1 (16 kisi) halen sigara kullanmaktadir.
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Tablo 3. Olgularin demografik ve klinik 6zellikleri.

Tamimlayic1 Ozellikler
Yas, Ortalama + SS 70,38+8,7
Cinsiyet, n (%)
Erkek 50 (55,6)
Kadin 40 (44.4)
Komorbiditeler, n (%)
Hipertansiyon 71 (78,9)
Diabetes Mellitus 45 (50,0)
Hiperlipidemi 68 (75,6)
Koroner Kardiyak Hastalik 35 (38,9)
Periferik Arter Hastalig1 36 (40,0)
Inme &ykiisii 37 (41,1)
Sigara Kullamm Oykiisii, n (%)
Hayir 38 (42,2)
Birakmis 36 (40,0)
Evet 16 (17,8)
Viicut Kitle Indeksi (kg/m2), n (%)
VKI <25,0 23 (25,6)
VKI >25,0 67 (74,4)

Calismamizda incelenen olgularin Doppler Ultrasonografi ve ileri US

parametreleri ile elde edilen bulgular1 tablo 4’te gosterilmistir.

Ortalama CCA IMK degeri 1,02+0,26 mm olarak hesaplanmistir. Olgularin
%53,3"linde plak yerlesimi sag tarafta (48 kisi), %46,7'sinde ise sol taraftadir (42
kisi). Gri skala ultrasonografide ekojenitelerine gore plak siniflandirmasinda,
%13,3"i tip 1 plak (12 kisi), %10' tip 2 plak (9 kisi), %20'si tip 3 plak (18 kisi),

%32,2'si1 tip 4 plak (29 kisi) ve %24,4'i tip 5 plak (22 kisi) olarak siniflandirilmisgtir.
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Plak uzunlugu ortalama 15,47+7,44 mm olarak hesaplanmis olup plak kalinlig1 ise
ortalama 3,69+1,49 mm olarak bulunmustur. Darlik grubu dagilimmna gore,
olgularin %33,3"inde (30 kisi) %50'nin altinda darlik, %32,2'sinde (29 kisi) %50-

70 arasinda darlik ve %34,4'tinde (31 kisi) %70 ve {izerinde darlik saptanmistir.

Hemodinamik parametreler degerlendirildiginde, plak proksimali WSSmax
degerlerinin ortalamas1 2,16+1,03 Pa, WSSmean degerlerinin ortalama degeri ise
0,79+0,44 Pa olarak bulunmustur. Plak proksimali TUR indeksi degerlerinin
ortalamast  %3,70+7,73, TAT degerlerinin ortalamast %3,26+5,74 olarak
saptanmistir. Plak tepe noktasinda WSSmax degerlerinin ortalamasi 6,38+3,32 Pa,
WSSmean degerlerinin ortalama degeri 2,16+1,03 Pa olarak bulunmustur. Ayni
bolgede TUR indeksi degerlerinin ortalamast %29,59+26,71 ve TAT degerlerinin
ortalamasi %13,06+13,66 olarak saptanmistir. Plak distali WSS max degerlerinin
ortalamasi 3,66+1,88 Pa,WSSmean degerlerinin ortalamasi ise 1,34+3.34 Pa olarak
tespit edilmistir. Plak distali TUR indeksi degerlerinin ortalamasi %30,79+24,99,

TAT degerlerinin ortalamasi1 %15,46+15,75 olarak Sl¢iilmiistiir.

RVQS parametrelerinden HC ortalamasi plak bolgesinde 4,57+2,56, PWV
plak bolgesinde ortalama 6,95+2.01 m/sn olarak belirlenmistir. Plak bolgesindeki
ortalama damar ¢ap1 degerlerinin ortalamasi, 7,96+1,16 mm ve ortalama genigleme
degerlerinin ortalamasi 532,64+220,77 pm olarak hesaplanmistir. CCA bdolgesinde
ise HC degerlerinin ortalamasi 5,6542,58, PWV degerlerinin ortalamasi 7,79+1,71
m/sn olarak tespit edilmistir. CCA bolgesinde ortalama ¢ap degerlerinin ortalamasi
8,12+1,09 mm ve ortalama genisleme degerlerinin ortalamasi1 460,84+191,70 um

olarak hesaplanmigtir.
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Tablo 4. Hastalarin USG degerlerinin dagilima.

Gri Skala Ultrasonografi Bulgular VFI ve RVQS Bulgularn
IMK-CCA (mm), Ortalama 1,0240,26 | Plak proksimali WSS max (Pa) 2,16£1,03
+SS , Ortalama + SS
Plak Lokasyonu, n(%) Plak proksimali WSS mean 0,7940,44
(Pa), Ortalama + SS

Sag 48 (53,3) | Plak proksimali TUR (%), 3,70+7,73
Ortalama + SS

Sol 42 (46,7) | Plak proksimali TAT (%), 3,26+ 5,74
Ortalama + SS

Plak Tipleri, n(%) Plak tepe noktast WSS max 6,38+3,32
(Pa), Ortalama + SS

1 12 (13,3) | Plak tepe noktast WSS mean 2,16+1,03
(Pa), Ortalama + SS

2 9 (10) Plak tepe noktasi TUR(%), 29,59+26,71
Ortalama + SS

3 18 (20) Plak tepe noktasi TAT (%), 13,06+13,66
Ortalama + SS

4 29 (32,2) | Plak distali WSS max (Pa), 3,66+1,88
Ortalama + SS

5 22 (24,4) | Plak distali WSS mean (Pa), 1,3443,34
Ortalama + SS

Plak uzunlugu (mm), 15,47+7.44 | Plak distali TUR (%), Ortalama 30,79+24,99

Ortalama + SS + SS

Darlik grubu, n(%) Plak distali TAT (%), Ortalama 15,46+15,75
+SS

50 30(33,3) | HC plak, Ortalama + SS 4,57+2,56

50-70 29 (32,2) | PWV plak (m/sn), Ortalama + 6,95+2,01
SS

>70 31(34,4) | Plak ortalama cap (mm), 7,96+1,16
Ortalama + SS

Plak kalinligi (mm), 3,69 (1,49) | Plak ortalama genisleme (p), 532,64+220,77

Ortalama + SS Ortalama + SS
HC CCA, Ortalama + SS 5,65+2,58
PWYV CCA (m/sn), Ortalama + 7,79£1,71
SS
CCA ortalama ¢cap (mm), 8,12+1,09

Ortalama + SS

CCA ortalama genisleme (u),
Ortalama * SS

460,84+191,70
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Calismamizda hastalar, karotis arter darlik (KAD) derecesine gore grup 1
(<%50 darlik), grup 2 (%50-69 darlik) ve grup 3 (=%70 darlik) olmak iizere 3
grupta degerlendirilmistir. Tablo 5 ve 6’da darlik gruplari ile olgularin demografik
ve klinik verilerinin, gri skala ultrasonografi, VFI ve RVQS inceleme verilerinin

karsilastirilmalari sonucu elde edilen istatistiksel veriler sunulmustur.

Yas ve cinsiyet agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik saptanmamistir (p>0.05). HT, koroner- kardiyak hastalik, DM varlig1 ve
VKI degerleri acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmamistir (p>0.05). HL (hiperlipidemi) varlig1 ve sigara kullanim1 agisindan
gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmustur (her ikisi i¢in
p<0.05). PAH varlig1 acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
farklilik bulunmustur (p<0.001). Inme &ykiisii acisindan, gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamistir (p>0.05). IMK-CCA
degerleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik
saptanmigtir (p<0.05). En ciddi plak uzunlugu ve plak kalinlig1 agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli farkliliklar bulunmustur (her ikisi igin
p<0.001). Plak yeri ve plak lokasyonu, plak tipi agisindan gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir farklilik bulunmamastir (p>0.05).
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Tablo S. Darlik gruplar ile klinik, demografik verilerin ve gri skala US verilerinin

karsilastirilmasi.
Grup 1 Grup 2 Grup 3 p degeri
Cinsiyet ,n (%) Kadin 15 (50) 14 (48,3) 11 (35,5) 0,459
Erkek 15 (50) 15 (51,7) 20 (64,5)
Yas, ortalama + SS 70,03+9,22 | 71,41+£7,52 | 69,52+9,26 | 0,688
HT,n (%) 21 (70) 24 (82,8) 26 (83,9) 0,34
HL,n (%) 18 (60) 26 (89,7) 24 (77,4) <0,05
Koroner-Kardiyak Hastalik, n (%) 7 (23,3) 15 (51,7) 13 (41,9) 0,075
Sigara, n (%) Kullanmiyor 18 (60) 12 (41,4) 8 (25,8) <0,05
Birakmig (>10 | 9 (30) 14 (48,3) 13 (41,9)
paket y1l sigara
iciciligi
oykdisti)
Aktif igici (>1 | 3 (10) 3(10,3) 10 (32,3)
paket giin)
PAH, n (%) 4(13,3) 14 (48,3) 18 (58,1) <0,001
DM, n (%) 14 (46,7) 16 (55,2) 15 (48,4)
Inme Oykiisii, n (%) 14 (46,7) 13 (44,8) 10 (32,3) 0,460
BMI, n (%) <25 kg/m* | 9 (30) 7(24,1) 7(22,6) 0,784
>25 kg/m* | 21 (70) 22 (75,9) 24 (77,4)
IMT-CCA, mm 0,93 1,121 1,032 <0,05
En Ciddi Plak Uzunluk ,ortalama + 10,78+6,65 | 16,80+5,99 | 18,771£7,27 | <0,001
SS
Kalmlik, ortalama +SS 2,69+1,17 | 4,09+1,16 | 4,29+1,56 <0,001
Plak Yeri, n (%) Sag, 17 (56,7) 14 (48,3) 17 (54,8) 0,794
Sol 13 (43,3) 15 (51,7) 14 (45,2)
Apikal 11 (36,7) 5(17,2) 13 (41,9)
Plak Tipi, n (%) 1 2(6,7) 4 (13,8) 6(19,4) 0,065
2 2(6,7) 0(0) 7(22,6)
3 7(23,3) 6 (20,7) 5(16,1)
4 13 (43,3) 11(37,9) 5(16,1)
5 6 (20) 8 (27,6) 8 (25,8)
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Plak proksimali VFI parametrelerinde, WSS max parametresi ile darlik
gruplart arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur (p<0.001).
Ancak WSS mean, TUR ve TAT degerleri acisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli bir farklilik saptanmamistir (p>0.05). Plak tepe diizeyi VFI
parametrelerinde, WSS max ve WSS mean degerleri acisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur (her ikisi i¢in p<0,001). Benzer
sekilde, TUR ve TAT degerlerinde de gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
fark saptanmistir (her ikisi i¢in p<0,001). Plak distali VFI parametrelerinde, WSS
max ve WSS mean degerleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlaml
farklilik saptanmistir (her ikisi i¢in p<0,05). TUR ve TAT degerlerinde de gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmustur (her ikisi i¢in p<0,001).

Plak RVQS parametrelerinde, PWV ve HC degerleri agisindan gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmuistir (her ikisi i¢in p<0,001). Ancak
ortalama c¢ap ve ortalama genisleme degerleri agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir (p>0,05). CCA RVQS
parametrelerinde, PWV ve HC degerleri agisindan gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik bulunmustur (her ikisi i¢cin p<0,05). Ancak ortalama ¢ap ve
ortalama genisleme degerleri acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli

bir fark bulunmamistir (p>0,05).
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Tablo 6. Darlik Gruplari ile VFI ve RVQS parametrelerinin karsilagtirilmasi.

Grup 1 Grup 2 Grup 3 p degeri
Plak WSS max, (Pa) 1,07+0,57 2,15+0,34 3,24+0,6 <0,001
Proksimali ortalama =+ SS
VFI WSS mean, (Pa) | 0,70+0,33 0,86+0,48 0,82+0,47 0,608
parametreleri | orgalama+ SS
%TUR, ortalama+ | 2,62+6,53 4,38+8,96 4,13+7,70 0,195
SS
%TAT, ortalama+t | 2,02+2,97 4,12+7,92 3,6845,29 0,38
SS
Plak Tepe WSS mazx, (Pa) 3,25+1,25 7,30+£2,68 8,53+£2,99 <0,001
Diizeyi VFI | ortalama + SS
Parametreleri | p degeri* 38,88
WSS mean, (Pa) 1,07+0,57 2,15+0,34 3,23+0,10 <0,001
ortalama+ SS
F degeri* 132,69
%TUR, ortalama+ | 9,9349,72 27,78+25,47 50,32+24,18 <0,001
SS
%TAT, ortalama+ | 4,354+4,06 11,28+8,83 23,15+16,75 <0,001
SS
Plak Distali WSS max,(Pa) 2,79+1,06 4,38+2.21 3,84+1,87 0,011
VFI ortalama + SS
parametreleri | WSS mean,(Pa) 0,84+0,51 0,983+0,48 2,15+5,60 <0,05
ortalama+ SS
%TUR, ortalama+ | 10,79+13,02 33,57+25,67 47,54+19,37 <0,001
SS
%TAT, ortalama+ | 5,54+7,04 11,53+10,92 28,73+16,77 <0,001
SS
Plak RVQS PWV,(m/sn) 5,67+1,61 7,362 7,81£1,79 <0,001
parametreleri | ortalama+ SS
HC, ortalama+ SS | 3,01£1,85 5,2942,69 5,40+£2,39 <0,001
Ortalama gap, 7,97+1,12 7,96%1,26 7,96x1,10 0,975
(mm)ortalama+
SS
Ortalama 596,87+£229,13 | 520,52+215,34 | 481,84+208,85 | 0,118
genisleme, ()
ortalama+ SS
CCARVQS | PWV, (m/sn) 7,20+1,33 8,03£1,92 8,14+1,71 <0,05
parametreleri | ortalama+ SS
HC, ortalama+ SS | 4,86+2,64 6,03+2,38 6,06+2,59 <0,05
Ortalama gap, 7,91%1,10 8,348+1,13 8,12+1 0,980
(mm) ortalama+
SS
Ortalama 448,07+166,56 | 472,97+222,16 | 461,87+189,29 | 0,675
genisleme, (W)
ortalama+ SS

* ANOVA testi
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Tablo 7°de, darlik gruplari ile VFI ve RVQS parametrelerinin korelasyonu

gosterilmistir.

Plak proksimali VFI parametreleri arasinda WSS max degeri ile anlamli bir
pozitif korelasyon saptanmistir (r=0,879, p<0,001). WSS mean, TUR ve TAT
degerleri ile korelasyonlar istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir (p>0,05). Plak
tepe diizeyi VFI parametrelerinde, WSS max ve WSS mean degerleri ile istatistiksel
olarak anlamli pozitif korelasyon saptanmistir (sirasiyla r=0,750, p<0,001 ve
=0,879, p<0,001). Benzer sekilde, TUR ve TAT degerlerinde de anlamli pozitif
korelasyon bulunmustur (sirasiyla r=0,635, p<0,001 ve r=0,613, p<0,001). Plak
distali VFI parametrelerinde, WSS max ve WSS mean degerleri arasinda anlaml
pozitif korelasyon bulunmustur (sirasiyla r=0,235, p<0,05 ve r=0,259, p<0,05).
Ayrica, TUR ve TAT degerlerinde de istatistiksel olarak anlamli pozitif korelasyon

saptanmistir (sirastyla r=0,629, p<0,001 ve r=0,663, p<0,001).

Plak RVQS parametrelerinde, PWV ve HC degerleri ile gruplar arasinda
anlamli pozitif korelasyon bulunmustur (sirasiyla r=0,469, p<0,001 ve r=0,459,
p<0,001). Ancak, ortalama ¢ap ile istatistiksel olarak anlamli korelasyon
bulunmamuistir (p>0.05). Ortalama genisleme ile istatistiksel olarak anlamli negatif
bir korelasyon saptanmistir (r=-0,213, p<0.05). CCA RVQS parametrelerinde,
PWYV ve HC degerleri arasinda anlamli pozitif korelasyon bulunmustur (sirasiyla
=0,242, p<0,05 ve r=0,233, p<0,05). Ancak, ortalama cap ve ortalama genisleme

degerleri ile istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunmamistir (p>0.05).
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Tablo 7. Darlik Gruplari ile VFI ve RVQS parametrelerinin korelasyonu.

r* p

Plak proksimali WSS max 0,879 <0,001
VFI parametreleri

WSS mean 0,065 0,542

TUR 0,160 0,132

TAT 0,146 0,169
Plak tepe diizeyi WSS max 0,750 <0,001
VFI parametreleri

WSS mean 0,879 <0,001

TUR 0,635 <0,001

TAT 0,613 <0,001
Plak distali VFI WSS max 0,235 <0,05
parametreleri

WSS mean 0,259 <0,05

TUR 0,629 <0,001

TAT 0,663 <0,001
Plak RVQS PWV 0,469 <0,001
parametreleri

HC 0,459 <0,001

Ortalama ¢ap -0,01 0,924

Ortalama -0,213 <0,05

genisleme
CCA RVQS PWV 0,242 <0,05
parametreleri

HC 0,233 <0,05

Ortalama ¢ap 0,112 0,292

Ortalama 0,002 0,984

genisleme

* Spearman korelasyon katsayisi
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Tablo 8’de farkli lokalizasyonlardaki VFI ve RVQS parametrelerinin

korelasyonu gosterilmistir.

Plak proksimali ve plak tepe diizeyi arasindaki karsilastirmada, WSS max,
WSS mean, TUR ve TAT degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli farklar
saptanmistir (p<0,001). Ortalama farklar ise WSS max i¢in -3,25, WSS mean i¢in
-1,37, TUR i¢in-%25,89 ve TAT i¢in-%9,79 olarak hesaplanmistir. Plak tepe
diizeyi ile plak distali arasindaki karsilagtirmada; WSS max ve WSS mean
degerlerinde istatistiksel olarak anlamli farklar bulunmustur (sirasiyla p<0.001 ve
p<0.05). Ortalama farklar WSS max i¢in 2,71 ve WSS mean i¢in 0,82 olarak
belirlenmistir. Ancak TUR ve TAT degerleri agisindan istatistiksel olarak anlamli

bir fark saptanmamaistir (p>0.05).

Plak proksimali ve plak distali kargilagtirmasinda; WSS max, TUR ve TAT
degerlerinde anlamli farklar gozlenmistir (sirastyla p<0,05 ve p<0,001). Ortalama
farklar, WSS max igin -0,53, TUR igin %-27,08 ve TAT i¢in %-12,19 olarak
hesaplanmistir. WSS mean ig¢in istatistiksel olarak anlamli bir fark gozlenmemistir

(p=0,121).

Plak diizeyi ve CCA RVQS parametrelerinin karsilastirilmasinda; HC ve
PWV degerlerinde anlamli farklar gozlenmistir (sirasiyla p<0,05 ve p<0,001).

Ortalama farklar, HC i¢in -1.08, PWV igin -0.84 olarak hesaplanmustir.
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Tablo 8. Lokalizasyonlara gére VFI ve RVQS parametrelerinin karsilastiriimasi.

Kargilagtirma | Parametre | Ortalama Fark (%95 GA)* | t degeri | p degeri
Plak WSS max | -3,25 (-3,92, -2,57) 9,56 | <0,001
proksimali- | yaq 1 ean | <137 (-1.58.-1,16) 112,95 | <0,001
plak tepe
diizeyi %TUR | -25.89 (-31,56,-20,21) 9,07 | <0,001
%TAT | -9,79 (-12,76,-6.8) 6,53 | <0,001
Plak tepe | WSS max | 2,71 (2,02,3,40) 783 | <0,001
gfsztzlyl‘ Plak | \wss mean | 0,82 (0.14.1.50) 239 | <0,05
%TUR | -1,19 (-6,57,4,18) 044 | 0,66
%TAT | 2,40 (-5,52,0,72) 1,52 | 0,13
Plak WSS max | -0,53 (-0,94, 0,12) 256 | <0,05
gf;’ﬁ?;;ii‘ WSS mean | -0,54 (-1,23.0,14) 156 |0.121
%TUR | -27,08 (-32,12,-22,04) 110,68 | <0,001
%TAT | -12,19 (-15,57,-8,80) 7,16 | <0,001
Plak-CCA | HC -1,08 (-1,75,-0,4) 32 | <0,05
PWV 20,84 (-1,30,-0,37) 3,6 | <0,001

*9695 giiven aralig1

Tablo 9’da farkli lokalizasyonlardaki WSS degerleri ile tanimlanan

lokalizasyonlardaki TUR ve TAT degerlerinin korelasyonu gosterilmistir.

Plak proksimalinde, WSS max ile bu diizeydeki TUR ve TAT degerleri
arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunmamistir (p>0,05). Bununla
birlikte, plak proksimalinde WSS mean ile bu diizeydeki TAT degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlaml1 negatif korelasyon tespit edilmistir (r=-0,21, p=0,044).

Plak tepe diizeyinde, WSS max ile bu diizeydeki TUR (r=0,585, p<0,001)
ve TAT (r=0,611, p<0,001) degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif

korelasyon izlenmistir. Benzer sekilde, plak tepe diizeyinde WSS mean ile bu
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diizeydeki TUR (0,556, p<0,001) ve TAT (0,537, p<0,001) degerleri arasinda

istatistiksel olarak anlamli ve pozitif korelasyon saptanmustir.

Plak distali bolgesinde, WSS max ile bu diizeyde 6l¢iilen TUR degerleri

arasinda istatistiksel olarak anlamli ve pozitif korelasyon bulunmustur (r=0,248,

p=0,018), TAT degerleri arasinda ise istatistiksel olarak anlamli korelasyon

bulunmamistir (p>0,05). Plak distalinde, WSS mean degerleri ile bu diizeydeki

TUR ve TAT degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli korelasyon

bulunmamastir (p>0,05).

Tablo 9. WSS ve TUR degerlerinin birbirleri ile iligkisi

TUR TAT
Plak proksimali WSS max | r* 0,15 0,07
p 0,158 0,47
Plak proksimali WSS r* -0,60 -0,21
mean P 0,57 0,044
Plak tepe diizeyi WSS max | r* 0,585 0,611
p <0,001 <0,001
Plak tepe diizeyi WSS r* 0,556 0,537
mean p <0,001 0,001
Plak distali WSSmax r* 0,248 0,55
p 0,018 0,60
Plak distali WSSmean r* 0,141 0,042
p 0,185 0,694

Tablo 10’da, plak tepe diizeyinde oOlgiilen VFI (WSSmax,WSS mean,

TUR,TAT) parametreleri ve plak diizeyinde dlciilen RVQS parametrelerinin (HC

ve PWV); demografik veriler, plak uzunlugu, ve plak kalinlig: ile korelasyonu

gosterilmistir.
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HT ile HC ve PWV arasinda pozitif ve anlamh iligkiler bulunmustur
(strastyla r=0,218, p<0,05 ve r=0,209, p<0,05). HT ile diger parametreler arasinda
istatistiksel anlamli iliski bulunmamistir (p>0,05). HL ile WSS max ve WSS mean
arasinda pozitif yonde ve anlaml iligkiler bulunmustur (sirasiyla r=0,222, p<0,05
ve 1=0,229, p<0,05). HL ile diger parametreler arasinda istatistiksel anlamli iligki
bulunmamaistir (p>0,05). DM ile WSS max, WSS mean, TUR, TAT, HC ve PWV

arasinda istatistiksel olarak anlamli iligki bulunmamustir (p>0.05).

PAH ile WSS max (r=0,335, p<0,01), WSS mean (r=0,320, p<0,01), TUR
(r=0,351, p<0,01), TAT (r=0,298, p<0,01), HC (1=0,274, p<0,01) ve PWV
(r=0,314, p<0,01) arasinda pozitif ve anlamh iliskiler bulunmustur. Kardiyak
hastalik 0ykiisii ile HC ve PWYV arasinda pozitif ve anlaml iliskiler bulunmustur
(her ikisi i¢in r=0,287, p<0,01). Kardiyak hastalik oykiisii ile diger parametreler
arasinda istatistiksel anlamli iliski bulunmamistir (p>0,05). inme Sykiisii ile WSS
mean arasinda pozitif yonde ve anlamli bir iligki bulunmustur (r=0,225, p<0,05).
Inme &ykiisii ile diger parametreler arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki
bulunmamaistir (p>0,05). BMI ile WSS max, WSS mean, TUR, TAT, HC ve PWV
arasinda istatistiksel olarak anlamli bir iligki bulunmamaistir (p>0,05). Plak tipi ile
WSS mean arasinda negatif yonde ve istatistiksel olarak anlamli bir iliski
bulunmustur (r=-0,237, p=0,024). Plak tipi ile diger parametreler arasinda

istatistiksel olarak anlamli bir iliski bulunmamuistir (p>0,05).
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Tablo 10. Epidemiyolojik faktorler ve US bulgularimin plak tepe diizeyinden
olgiilen VFI ve RVQS parametreleriyle iligkisi.

WSSmax | WSSmean | TUR TAT | HC PWV

HT r |0,136 0,165 0,108 0,147 |.218 | 0,209
p |0202 0,120 0311 10,167 | 0,039 | 0,048
HL r |0,222 0,229 0,124 0,166 |.074 | 0,091
5 | 0,036 0,030 0243 | 0,117 | 0,490 | 0,393

DM r* | 0,151 -0,003 0,105 0,152 | 0,044 | 0,036
5 | 0.156 0,981 0,325 | 0,153 | 0,680 | 0,737

PAH r* | 0,335 0,320 0,351 0,298 |.274 |0,314
o | <0001 | 0002 <0,001 | 0,004 | 0,009 | 0,003

Kardiyak | r* | 0,161 0,071 0,086 -0,008 | .287 | 0,287
hastalik [ [ 0,129 0.505 0,418 | 0,941 |0,006 | 0,006
inme r* | 0,059 0,225 0,043 0,059 |.013 | 0,012
p 0,580 0,033 0,687 0,580 | 0,906 | 0,913

VKI r* | 0,022 0,060 0,032 0,105 | 0,067 | -0,035
5 | 0836 0572 0762|0325 | 0,529 0,741

Plak Tipi | r* | .032 -0,237 -0,109 -0,890 | .380 | 0,010
p 764 0,024 0,301 0,405 |.722 | 0,995

*Spearman korelasyon katsayisi

Inme ile iliskili bagimsiz degiskenlerin belirlenmesi amaciyla Backward
lojistik regresyon analizi yapilmis olup bulgular tablo 11°de sunulmustur. Analize
HL, sigara kullanimi, PAH, darlik grubu, plak tipleri, hipertansiyon, yas, cinsiyet,
WSS max, WSS mean, TUR, HC, TAT darlik ve PWYV darlik parametreleri dahil
edilmigtir. Modelde en son basamakta kalan degiskenler i¢in ‘p’ degeri ve ‘odds
orani’ degerleri hesaplanmigtir. Modelin sonucunda, WSSmean’in bagimsiz bir
degisken olarak inme ile istatistiksel olarak anlamli bir iliski gosterdigi saptanmistir

(p=0,005). Buna karsin, WSSmax ile inme arasinda istatistiksel olarak anlamli bir
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iligki bulunmamistir (p=0,56). Modelin agiklayicilik diizeyinin (R?), diisiik (0,21)

oldugu gozlenmistir.

Tablo 11. Inme ile iliskili bagimsiz degiskenler i¢in Backward lojistik regresyon
analizi.

Bagimsiz Degiskenler Exp (B)- OR p degeri R2**
(%95 GA)*

WSSmax 1,2 (0,99-1,47) 0,56 0,21

WSSmean 0,38 (0,2-0,7) 0,005

*: OR: Odds orant ile gosterilen tahmini rolatif risk ve %95 giiven araligi
**: R2: Determinasyon katsayist: 0-0,3: Model zayif agiklama giiciine sahip, 0,3-0,7 Model orta
seviyede agiklama giiciine sahip. 0,7-1: Model ideal agiklama giicline sahip

Tablo 12°de, > %70 darlig1 ayirt etmek i¢in plak tepe diizeyinden elde edilen
WSSmax, WSSmean, TUR, TAT, HC ve PWV parametrelerine iliskin ROC

(receiver operating curve, alict igslem karakteristikleri) analizi sonuglar1 verilmistir.

WSSmax i¢in esik deger 6,4 olarak belirlenmis, duyarlilik %74,2, 6zgiillik
%74,6 hesaplanmigtir. WSSmean i¢in esik deger olarak 2,25 olarak belirlenmis,
duyarlilik %96,8 ve ozgiillik %84,7 bulunmustur. TUR icin esik deger %29,5
olarak belirlenmis, duyarlilik %80,6 ve 6zgiillik %74,6 hesaplanmistir. TAT igin
esik deger %11,5 olarak belirlenmis, duyarlilik %74,2 ve Ozgiillik %74,6
hesaplanmistir. HC i¢in esik deger 4,35 olarak belirlenmis, duyarlilik %67,7 ve
ozgillik %66,1 bulunmustur. PWV i¢in ise esik deger 7,1 olarak belirlenmis

duyarlilik %67,7 ve 6zgiilliikk %64,4 olarak tespit edilmistir.

ROC egrisi altinda kalan alan degerlerine gére model performansi
degerlendirilmis ve WSS Mean icin model performansi iistiin (AUC: 0,96);

TUR,TAT ve WSS Max i¢in mitkemmel (sirasiyla AUC degerleri: 0,84, 0,82, 0,82),
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olarak belirlenmistir. HC ve PWV parametreleri i¢in ise model performansi zayif

seviyede kalmistir (AUC: 0,68 ve 0,69). Tiim parametrelerin >%70 darlig1 ayirt

etme performanslari istatistiksel olarak anlamlidir (p<0,001) (tablo 12, grafik 1).

Tablo 12. > %70 Darlig1 ayirt etmede, VFI ve RVQS parametre degerlerine iliskin
ROC analizi sonuglari

ROC AUC (95%) | Esik deger |p Duyarhlik | Ozgiilliik
WSSmax | 0,82 6,4 <0,001 74,2 74,6
WSSmean | 0,96 2,25 <0,001 96,8 84,7
TUR (%) 0,84 29,5 <0,001 80,6 74,6
TAT (%) |0,82 11,5 <0,001 74,2 74,6
HC PLAK |0,68 4,35 <0,001 67,7 66,1
PWV 0,69 7,1 <0,001 67,7 64,4

AUC=0,5: Model ayirim giiciine sahip degildir. 0,5-0,7: Model zay1f ayirim

giiciine sahiptir. 0,7-0,8: Model kabul edilebilir ayrim giiciine sahiptir. 0,8-0,9:

Model miikemmel ayirim giiciine sahiptir. 0,9-1: Model {istiin bir ayirim giiciine

sahiptir.
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ROC Curve
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Grafik 1. > %70 Darlig1 ayirt etmede, VFI ve RVQS parametre degerlerine iliskin
ROC analizi sonuglari

>%70 darlik ile iligkili bagimsiz degiskenlerin belirlenmesi i¢in Backward
lojistik regresyon analizi yapilmis olup bulgular tablo 13’te sunulmustur. Analize
HL, sigara kullanimi, PAH ve plak tepe diizeyinden elde olunan WSS Max, WSS
Mean, TUR, HC, TAT ve PWV parametreleri dahil edilmistir. Modelde en son
basamakta kalan degiskenler icin ‘p’ degeri ve ‘odds orani’ degerleri
hesaplanmistir. Modelin sonucunda HL (p=0,022), WSS Max (p=0,047), WSS
Mean (p<0,001) ve TUR (p=0,02) degerleri, istatistiksel olarak anlaml
bulunmustur. Buna karsin, HC ile >%70 darlik arasinda istatistiksel olarak anlamli
bir iliski saptanmamistir (OR=0,62, %95 GA: 0,34-1,13, p=0,12). Modelin
aciklayicilik diizeyi (R?) 0,86 olarak hesaplanmis olup, model ideal ayrim giiciine

sahiptir.
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Tablo 13. >%70 darlik i¢in Backward lojistik regresyon analizinin sonuglar1

Bagimsiz Degiskenler Exp (B)- OR p degeri R2**
(%95 GA)*

HL 0,018 (0,001- 0,022 0,86
0,566)

WSSmax 1,5 (1-2,28) 0,047

WSSmean 317,80 (11,7- <0,001
8580,28) ***

TUR 1,06 (1,01-1,12) | 0,02

HC 0,62 (0,34-1,13) | 0,12

*: OR: Odds orani ile gosterilen tahmini rolatif risk ve %95 giiven araligi
**: R2 Determinasyon katsayisi: 0-0,3: Model zayif agiklama giiciine sahip, 0,3-0,7 Model orta
seviyede agiklama giiciine sahip. 0,7-1: Model ideal agiklama giicline sahip
*#%:. WSS Mean'in Exp(B) degerinin ¢ok yiiksek olmasi, tissel doniisiim sirasinda meydana gelen
matematiksel tagma probleminden kaynaklanmigtir
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4.1. Olgu Ornekleri

1 Dist 4.8 mm
2 Dist 3.0 mm
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3.8x3.6mm

Vel ROI(cm/s)

Max 48.2

Mean

35.4

16.4

Turbulen.

TATur

T —

WSS (pa)
Max
1 3.1

Mean

1.36

osl
0.00

0.00

i - 5 - BT
- 5a26e T - ROA® 000

P.0cm/s
> 30cm/s

:1.463s

HR 68 Bpm

4.34 0.93

5 1.30. 0.31

6 3.23

1.21

0.03
0.04
0.01

]
50
ROIW

1(mm) 2(mm) 3(mm) 4(mm) 5(mm) 6(mm) Mean(mm) SD(mm)

Diameter(Left) 7.204 7.001 7.035 6.996 6.91 6.918 7.012 0.105

5(um) 6(um) Mean(um) m)

Vessel 1(um) 2(um) 3(um) 4(um)

Distention(Left) 516 520 612 607 419

Hardness coefficient(Left) 4.03

PWV(Left) 6.56m/s

omments:

Ref.Physician

ID: 20240310-181854-DOFA Age: 63Years

Height Weight BP(R). A mmHg BP(L) mmHg

Total Cholesterol mg/dl HDL Cholesterol mg/dl Smoker ~ Diabetes

1(mm) 2(mm) 3(mm) 4(mm) 5(mm) 6(mm) Mean(mm) SD(mm) ROI W(mm)

2(um)

Vessel

Diameter(Left) 6.163 5.948 6.629 6.638 6.346 0.267 15.0

Vessel 1(um) 3(um) 4(um) 5(um) 6(um) Mean(um) SD(um) ROI W(mm)

Distention(Left) |[6%5 ralel 523 319 1278 1516 820 470 15.0

Hardness coefficient(Left) 2.39

PWV/(Left) 5.05m/s
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Resim 12. Birinci darlik grubuna ait 6rnek olgu: 63 yasinda sigara Oykiisii
bulunmayan, geg¢irilmis inme Oykiisii olmayan kadin hastanin, konvansiyonel
ultrasonografi goriintiilerinde (A,B ve C) ICA proksimalinde, hemodinamik
anlamli darliga yol agmayan (<%50 darlik) tip 5 (kalsifik) plak izlenmekte olup bu
diizeyden gerceklestirilen spektral Doppler ultrasonografi incelemede CCA ile
kiyaslandiginda anlamli hiz artis1 izlenmemistir. VFI goriintiilemede (D) plak tepe
diizeyinde daha hizli akimlar1 temsil eden kirmizi-turuncu, uzun vektorler viziialize
edilmistir. Plak proksimali (ROI 1 ve 2), plak tepe diizeyi (ROI 3 ve 4) ve plak
distalinden (ROI 5 ve 6) elde olunan noktasal ROI’lerle WSS o6l¢limleri
gerceklestirilmis olup, tanimlanan diizeylerde elde olunan ROI dlgiimlerinin
ortalamasi alinmistir. Plak tepe diizeyinde ortalama WSS max degeri 4,79 pascal,
ortalama WSS mean degeri 1,43 pascal; plak proksimalinde ortalama WSS max
degeri 3,37 pascal, ortalama WSS mean degeri 1,16 pascal; plak distalinde ortalama
WSS max degeri 2,26 pascal, ortalama WSS mean degeri 0,76 pascal olarak
hesaplanmistir. Ayrica tanimlanan 3 diizeyden sayisal tiirbiilans degerlendirme i¢in
TUR ve TAT degerleri elde edilmis olup, (D) plak distalinde elde olunan TUR
(%0,78) ve TAT (%3,76) degerleri gosterilmistir. RVQS goriintiilemede (E, F, G
ve H) CCA diizeyinden elde olunan RVQS goriintiileri (E), cihaz tarafindan
degerlendirilerek (G) HC katsayisi: 4,03 , PWV degeri:6,56 m/sn, ortalama cap
(mean diameter): 7,012mm, ortalama genisleme (mean distention):535 um olarak
hesaplanmistir. Plak diizeyinden elde olunan RVQS goriintileri (F), cihaz
tarafindan degerlendirilerek (H) HC katsayisi: 2,39, PWV degeri: 5,05 m/sn,
ortalama ¢ap (mean diameter): 6,346 mm, ortalama genisleme (mean distention):
820 pwm olarak hesaplanmuistir.
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1 Dist 15.0mm
2 Dist 55mm

P§ 126.49 em/s
ED 49.69cm/s
TAMAX 8147 em/s
TAMEAN 43.83cm/s
094

061

2.55

56(1) bpm

A ‘ "
'.mww W“ ‘

by - | j it
T

PS 57.95emfs
ED 21.81 cmfs
TAMAX 3421 em/s
TAMEAN 17.79cm/s
1.06
062
266
HR 55(1) bpm
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———————

WSS (pa)
Max Mean OSI
293 1.36 0.00
4.12 1.83 0.00 -
545 2.64 0.00
0.0cmi/s 4.27 1.52 0.00
> 30cm/s S y 2 538 2.94 0.00

6.91 213 0.00

T2-T1:1.463s HR -- Bpm

Height Weight BP(R) / mmHg BP(L) / mmHg

Total Cholesterol mg/dl HDL Cholesterol mg/dl  Smoker ~ Diabetes ~

1(mm) 2(mm) 3(mm) 4(mm) 5(mm) 6(mm) Mean(mm) SD(mm) ROl W(mm)

piameter(Left) ([ EEEND @882 7.897 7.883 7.948 7.919 897 0.033 15.0

el 1(um) 2(um) 3(um) 4(um) 5(um) 6(um) Mean(um)  SD(um) ROI W(mm)
tention(Left) (408 505 394 469 446 495 452 46 15.0
Hardn coefficient(Left) 4.08
PWV(Left) 7.49m/s

Comments
Vessel 1(mm) 2(mm) 3(mm) 4(mm) 6(mm) Mean(mm) SD(mm) ROI W(mm)

Diameter(Left) [7.613 7.839 7.814 8.038 8.059 0.164 15.0

Vessel 1(um) 2(um) 3(um) 4(um) 6(um) Mean(um)  SD(um) ROI W(mm)
Distention(Left) (652 536 553 730 605 591 91 15.0
Hardness coefficient(Left) 2.62

PWV/(Left) 6.00m/s

Resim 13. Ikinci darlik grubuna ait 6rnek olgu: 67 yasinda 30 paket yil sigara
oykiisli bulunan, gecirilmis inme Oykiisii olmayan erkek hastanin, konvansiyonel
ultrasonografi goriintiilerinde (A, B ve C) bifurkasyon distali, ICA proksimalinde
tip 3 (agirlikli ekojenik) plak izlenmektedir. Bu diizeyden gerceklestirilen spektral
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Doppler ultrasonografi incelemede CCA ile kiyaslandiginda >2 kat hiz artist
izlenmekte olup PSV degerleri 126 cm/sn Olclilmiistiir (%50-69 darlik). DSA
goriintiileme (D) ile bifurkasyon distali, ICA proksimal kesimi yerlesimli, %50-69
darlik izlenmistir. VFI goriintiilemede (E) plak tepe diizeyinde daha hizli akimlar
temsil eden kirmizi-turuncu, uzun vektorler viziialize edilmistir. Plak proksimali
(ROI 1 ve 2), plak tepe diizeyi (ROI 3 ve 5) ve plak distalinden (ROI 4 ve6) elde
olunan noktasal ROI’lerle WSS o6l¢iimleri gerceklestirilmis olup, tanimlanan 3
diizeyde elde olunan ROI 6l¢timlerinin ortalamasi alinmistir. Plak tepe diizeyinde
ortalama WSS max degeri 5,41 pascal, ortalama WSS mean degeri 2,79 pascal; plak
proksimalinde ortalama WSS max degeri 3,52 pascal, ortalama WSS mean degeri
1,59 pascal; plak distalinde ortalama WSS max degeri 5,59 pascal, ortalama WSS
mean degeri 1,82 pascal olarak hesaplanmistir. Ayrica tanimlanan 3 diizeyden nicel
tiirblilans degerlendirme i¢cin TUR ve TAT degerleri elde edilmis olup, (E) plak
distalinde elde olunan TUR (%6,79) ve TAT (%4) degerleri gosterilmistir. RVQS
goriintiilemede (F, G, H ve I) CCA diizeyinden elde olunan RVQS gériintiileri (F),
cihaz tarafindan degerlendirilerek (H) HC katsayisi: 4,08, PWV degeri: 7,49 m/sn,
ortalama ¢ap (mean diameter): 7,897 mm, ortalama genisleme (mean distention):
452 um olarak hesaplanmistir. Plak diizeyinden elde olunan RVQS gériintiileri (G),
cihaz tarafindan degerlendirilerek (I) HC katsayisi: 2,62, PWV degeri: 6 m/sn,
ortalama ¢ap (mean diameter): 7,878 mm, ortalama genisleme (mean distention):
591 pum olarak hesaplanmustir.

106



1 Dist 229mm
2 Dist 7.1mm

PS  -290.37cmls
ED -40.20 cmfs
TAMAX -104.60 cm/s
TAMEAN -62.78 em/s
Pl 13
Rl 0.86
S 0
HR 105(1) bpm

i | I !

A (M " |
i N oo “,‘M“\,"“‘/:J

PS 55.05 cml's
() 16.27 emls
TAMAX  29.64 cm/'s
TAMEAN 16.57 cm/s

131

0.70
S 338
HR 78(1) bpm
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50.0cm/s el ROI(cm/s 6.3 2mm
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m
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389
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563
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SO 0155 161
ROIW 150 mm
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Resim 14. Ugiincii darlik grubuna ait 6rnek olgu: 56 yasinda 20 paket yil sigara
Oykiisii bulunan, gegirilmis iskemik inme Gykiisii bulunan erkek hastanin, bulbus
distal kesim, ICA proksimalinde konvansiyonel ultrasonografi goriintiilerinde (A
,B ve C) hemodinamik anlamli darliga yol acan tip 4 (agirlikli ekojenik) plak
izlenmektedir. Bu diizeyden gergeklestirilen spektral Doppler ultrasonografi
incelemede CCA ile kiyaslandiginda >4 kat hiz artis1 izlenmekle birlikte PSV
degerleri 290 cm/sn Olglilmiistiir (> %70 darlik ). DSA incelemede, bulbus distal
kesimi, ICA proksimalinde > %70 darlik izlenmistir. VFI goriintiilemede (E ve F)
plak tepe diizeyinde daha hizli akimlar1 temsil eden kirmizi-turuncu, uzun vektorler
viziialize edilmistir . Plak proksimali (ROI 1 ve 2), plak tepe diizeyi (ROI 3 ve 4)
ve plak distalinden (ROI 5 ve 6) elde olunan noktasal ROI’lerle WSS 6l¢iimleri
gerceklestirilmis olup, tanimlanan 3 diizeyde elde olunan ROI dlgiimlerinin
ortalamasi alinmistir. Plak tepe diizeyinde ortalama WSS max degeri 8,82 pascal,
ortalama WSS mean degeri 4,80 pascal; plak proksimalinde ortalama WSS max
degeri 3,20 pascal, ortalama WSS mean degeri 1,09 pascal; plak distalinde ortalama
WSS max degeri 3,05 pascal, ortalama WSS mean degeri 1,25 pascal olarak
hesaplanmistir. Tanimlanan 3 diizeyden kantitatif tlirbiilans degerlendirme i¢in
TUR ve TAT degerleri elde edilmis olup, (F) plak distalinde elde olunan TUR
(%71,13) ve TAT (%40,22) degerleri gosterilmistir. Ayrica (F) plak distalinde
vorteks (girdap) akm paterni de viziialize edilmistir. RVQS goriintiilemede (G,H,I
ve J) CCA diizeyinden elde olunan RVQS goriintiileri (G), cihaz tarafindan
degerlendirilerek (I) HC katsayisi: 8,19, PWV degeri: 10 m/sn, ortalama ¢ap (mean
diameter): 7,491 mm, ortalama genisleme (mean distention): 272 pum olarak
hesaplanmistir. Plak diizeyinden elde olunan RVQS goriintiileri (H), cihaz
tarafindan degerlendirilerek (J) HC katsayisi: 4,30, PWV degeri: 7,25 m/sn,
ortalama ¢ap (mean diameter): 7,831 mm, ortalama genisleme (mean distention):
517 um olarak hesaplanmustir.
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5. TARTISMA

Ateroskleroz, arter duvarinda tunika intima ve media tabakalarini etkileyen;
endotel disfonksiyonuyla baslayan, damar duvarinda okside lipoproteinlerin,
iflamatuar hiicrelerin birikimiyle ve fibrozisle karakterize, kronik, inflamatuar bir
hastaliktir [5]. Iskemik inmenin %20 ‘e yakmmin sebebi olarak tanimlanan
aterosklerotik karotid arter hastalifi, c¢ogunlukla subklinik ilerler [6].
Asemptomatik siiregte yiiksek riskli plaklarin belirlenmesi ve prognozun
Oongoriilmesi, hasta bazli tedavi ve takip siireglerinin gelistirilmesi agisindan
onemlidir [3]. Plak 6zelliklerinin (stabil veya kirilgan plak) ve darlik derecelerinin
dogru bir sekilde degerlendirilmesi, cerrahi veya endovaskiiler tedavi kararlarinda

rehberlik eder.

Aterosklerozun etyopatogenezinde geleneksel risk faktorlerinden 6te,
hemodinamik degisikliklerin de Onem tasidigi giderek daha fazla kabul
gormektedir. Bu hemodinamik faktdrler, arter duvarina etki eden kuvvetleri ve
akim paternlerini dogrudan etkileyerek endotel disfonksiyonu ve ateroskleroz
progresyonuna katkida bulunur. Bu siireg, hiicrelerin mekanik stresi algilayarak
biyokimyasal sinyallere doniistiirdiigii mekanotransdiiksiyon mekanizmasiyla
gerceklesir [25]. Literatiirde duvar ylizey gerilimi, tiirblilansli akim paterni,arteriyel
duvar sertligi, vaskiiler rezistans ve kan akim hizi gibi hemodinamik parametreler

detayl1 bir sekilde tanimlanmistir [23,26].

Literatiirde kompleks akim hemodinamiklerinin degerlendirilmesinde,

klinik kullanimda genellikle MRG ve VFI iyi tanimlanan iki yontem olarak
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karsimiza ¢ikmaktadir. Bu iki inceleme 6zellikle kompleks akim dinamiklerinin
degerlendirmesinde farkli avantaj ve dezavantajlara sahip iki gorilintiileme
yontemidir. MRG, 6zellikle 4D akim MRG yontemi ile, kan akimim ii¢ boyutlu
olarak ve zamana bagli sekilde degerlendirme, derin dokular1 inceleme, genis bir
goriintiileme alan1 saglama ve diisiik kullanict bagimliligi avantajlarina sahiptir.
Ayrica, damar yapisini ve doku karakteristigini inceleyebilmesi sayesinde, yalnizca
kan akimini degil, ayn1 zamanda plak bilesimini de degerlendirebilir [8]. Ancak,
MRG cihazlarinin yiiksek maliyeti, sinirl erisimi, daha uzun goriintiileme stiresi ve
baz1 durumlarda kontrast madde gereksinimi dezavantaj olusturabilir. VFI ise
gercek zamanl goriintiileme, diisiik maliyet, kolay erisim, daha kisa inceleme siiresi
ve kontrast madde gereksinimi olmadan calisabilme gibi avantajlara sahiptir.
Ancak, VFI'nin 2 boyutlu diizlemde ¢aligmasi, derin dokularda sinirli kalmasi ve
operatdr bagimlilig1 gibi dezavantajlar1 vardir. Bu nedenle, MRG kompleks akim
paternlerinin ve derin damar yapilarin degerlendirilmesinde tistiinken, VFI ise

yiizeyel damarlarin pratik, hizli ve ulasilabilir analizinde avantaj saglar [82,83].

Calismamizda liiminal akim hemodinamiklerini degerlendirmek i¢cin WSS
ve tiirbiilans degerlendirmelerini, damar duvart diizeyinde gelisen hemodinamik
degisiklikleri degerlendirmek i¢in radyofrekans tabanli arteryel sertlik
degerlendirmelerini kullandik. Bu hemodinamik faktorler, aterosklerotik karotid
arter hastaliginda, arteriyel duvarin yapisini ve kan akim paternini etkileyerek
aterosklerozun ilerlemesine katkida bulunur. Ozellikle WSS, tiirbiilans ve arteriyel
sertlik gibi parametreler, aterosklerotik plaklarin stabilitesi ve vulnerabilitesinin

degerlendirilmesinde kritik 6neme sahiptir [78,88]. Calismamizda incelenen bu
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faktorler detayli ve kombine bir sekilde literatiirde ilk kez ele alinmis olup,
calisgmamiz ile elde edilen veriler subklinik aterosklerozlu ve ICA darlikli
hastalarda hasta bazli tedavi ve takip yaklasimlarinin gelistirilmesinde yenilikgi bir

yaklagim sunmaktadir.

Aterosklerotik karotis arter hastalig1 ve karotis arter darliklarinin tanisinda
ultrasonografi incelemesi kolay erisilebilmesi ve non-invaziv yapisi nedeniyle,
rutin pratikte ilk basamak degerlendirmede yaygin olarak kullanilmaktadir.
Plaklarin degerlendirilmesinde kullanilan konvansiyonel ultrason incelemede, gri
skala ultrason inceleme ile dlgiilen intima media kalinlhigi (IMK), arteryel sertligin
dolaylt bir gostergesi olup subklinik aterosklerozun erken tanisinda ve tedavi
etkinliginin izlenmesinde klinik olarak degerli bir parametredir [63,66]. Cesitli
caligmalar yiiksek IMK degerleri ile myokard infraktiisii, inme ve genel

kardiyovaskiiler mortalite arasinda iliski bulmustur [66].

Gri skala ultrasonografi inceleme ile ek olarak plak morfolojisi; plak
ekojenitesi, heterojenitesi ve ylizey diizensizlikleri agisindan degerlendirilerek plak
kirilganligi risk ongoriisiinde bulunulur. Hipoekoik, heterojen i¢ yapida veya yiizey
diizensizligi bulunduran plaklar riiptiir acisindan riskli olarak degerlendirilir
[66,68]. Ancak, bu degerlendirmeler yalnizca nitel analizlere dayali bir risk
tahmininden G6teye gecememektedir. Plak kompozisyonuna iliskin olarak plak igi
hemoraji, lipid ve fibrotik bilesenlerin ayrintili sekilde gosterilememesi; plak igi
neovaskiilarizasyon gibi kirilgan plak o6zelliklerine dair bilgi sunulamamasi ve
kalsifiye plaklarin i¢ yapisinin yeterince incelenememesi, yontemin baslica

sinirlamalari arasinda yer almaktadir [68].
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Konvansiyonel Doppler USG degerlendirme; SRU konsensusuna gore hiz
ol¢timii, B-mod darlik degerlendirmesi ve RDUS incelemeye dayali, damar darlik
derecesine odaklanan sinirli bir degerlendirme sunar [7]. Chappel ve arkadaslarinin
yaptig1 bir metaanaliz ¢aligmasinda; Doppler US inceleme igin spesifite ve
sensitivite degerleri: %70-99 darlikli hastalarda %83 sensitivite ve %54 spesifite,
%50-69 darlikl1 hastalarda %31 sensitivite ve %84 spesifite olarak tanimlanmistir
[52]. Bu sonuglar Doppler ultrason degerlendirmenin %70'in iizerindeki darliklarda
daha giivenilir bir tarama arac1 olarak degerlendirilebilirken, %50-69 darlik

araliginda sensitivite acisindan sinirli oldugunu géstermektedir.

Konvansiyonel US incelemenin plak morfolojisi ve vulnerabilitesini
degerlendirmedeki sinirliliklari, darlik degerlendirmesindeki diisiik sensitivite ve
spesifite degerlerine ek olarak ag¢1 bagimliligi ve diisiik FPS degerleri nedeniyle
kompleks akim hemodinamiklerinin degerlendirmesindeki yetersizligi, detayli
hemodinamik analizlerde kullanimini sinirlandirmakta olup US cihazlarina

biitiinlesmis yeni tekniklerle, ek degerlendirme yontemlerine ihtiyaci artirmaktadir.

Damar liimeninde kompleks akim dinamiklerinin degerlendirilmesi
amaciyla gelistirilen VFI ise, WSS ve tiirbiilans1 kantitatif olarak degerlendirme
imkanit sunar. Damar duvari sertliginin kantitatif olarak dl¢lilmesinde kullanilan
RVQS inceleme arteriyel sertligi PWV ve HC gibi parametrelerle degerlendirir ve
damar sertligini non-invaziv olarak dlgerek ateroskleroz riskini belirlemede katki

saglar [83,87].
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Calismamizda, 90 AKAH hastasi; NASCET yontemine gore <%50, %50-
69 ve 2%70 darlik olmak iizere ii¢ darlik grubuna ayrilarak incelenmistir. Bu
gruplarda, plak diizeyinde Olciilen hemodinamik parametreler olan WSS, TUR,
TAT, HC ve PWV degerleri kullanilarak, akim hemodinamiklerinin ayrintili bir
analizi gergeklestirilmistir. Liiminal hemodinamik akim parametreleri VFI
inceleme ile WSS, TUR, TAT degerleriyle degerlendirilirken; RVQS inceleme ile
plak diizeyinde ve proksimaldeki saglikli CCA segmentinden PWV, HC degerleri
ile arter sertligi analiz edilmistir. Calismamiz hem damar liimeni hem de damar
duvarinda meydana gelen hemodinamik degisiklikleri yeni ultrasonografi
parametrelerini bir araya getirerek kapsamli bir sekilde degerlendiren ilk ¢aligma
olma 6zelligini tagimaktadir. Bu yeni parametrelerin kullanim ile aterosklerotik
karotid arter hastaliginin etyopatogenezinin daha ayrintili anlasilmasina katki
saglayacaktir. Ayrica darlik diizeyindeki hemodinamik degisikliklerin detayli

tanimlanmasi yeni risk analiz modellerinin olusturulmasi i¢in de bir temel sunabilir.

WSS kan akiminin damar duvarina uyguladig: yiizey gerilimini ifade eder
ve damar sagligi agisindan kritik bir hemodinamik parametredir. Diisiik WSS,
genellikle genis damar bolgelerinde, bifiirkasyonlarda ve kan akiminin yavasladigi
alanlarda goriiliir. Patofizyolojik olarak, diisik WSS, endotel hiicrelerinde
inflamatuar siirecleri tetikleyerek ateroskleroz gelisimine katkida bulunur.
Calismalarda, diisik WSS’ nin aterosklerotik plaklarin gelisimine ve ilerlemesine
dogrudan katki sagladigi, 6zellikle lipid agisindan zengin ve kirilgan plaklarin bu
alanlarda daha sik goriildigi belirtilmistir [78,79]. Yiksek WSS degerleri ise,

endotel hiicrelerinde mekanik stres olusturarak hiicre biitiinliigiinii bozar ve plak
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stabilitesini etkiler. Yiiksek WSS, plak tizerindeki stres yiikiinii artirarak, 6zellikle
ince fibroz kapsiil yapisina sahip plaklarin riiptiir riskini yiikseltir. Caligmalarda
yiiksek WSS degerlerinin 6zellikle daralmig arterlerde plak instabilitesine neden
oldugu ve ani kardiyovaskiiler olaylarin tetikleyicisi olabilecegi ifade edilmektedir

[80,81].

Moerman 14 ciddi KAD hastasint MRA ve CFD ile degerlendirdikten sonra,
elde ettigi WSS degerlerini endarterektomi sonrasi plak histopatolojisi ile
degerlendirmistir. Yiiksek WSS degerleri ile plaklarin nekrotik ¢ekirdeklerinin

hacmi arasinda pozitif korelasyon bulmustur [90].

Yi-jie Qiu ve arkadaglarinin; VFI degerlendirme ile 79 saglikli birey tizerine
yaptig1 caligmada; CCA diizeyinden 6l¢giilen WSS mean degerlerinin yaslanmayla
birlikte azaldig1 gosterilmistir [83]. Ayrica literatiirde diisik WSS mean

degerlerinin yiiksek IMK degerleri ile iliskili oldugu gosterilmistir [83,91, 92].

Xiang Zhang ve arkadaglarinin VFI degerlendirme ile 140 olguyu (53 plak
grubu, 23 stenoz grubu,64 kontrol grubu) WSS degerleri ve plak kirilganlig iligkisi
acisindan degerlendirmistir. Plak kirillganligi tahmininde kontrastli ultrason
bulgular1 ile WSS degerleri korele edilmistir. Calismada; kontrol grubunda 6l¢iilen
WSS max degerleri,<%50 darliga neden olan plak grubunda, plak tepe noktasinda
Olciilen WSS max degerlerine kiyasla daha yiliksek bulunmustur. Stenoz grubunda
ise (2%50 darlik) plak tepe noktasinda, plak ve kontrol grubuna gore belirgin

yiiksek WSS max degerleri elde edilmistir. Ayrica kontrastli ultrasonografi teknigi
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ile kontrastlanan plaga sahip olgularda, kontrastlanmayan plaga sahip olgulara

kiyasla yiiksek WSS max degerleri bulunmustur [76].

Yi-Jie Qiu ve arkadaglarinin; VFI degerlendirme ile 88 hasta lizerine yaptigi
calismada, ICA darlik gruplar1 ile WSS mean degerlerini karsilasgtirmistir.
Calismada darlik grubu arttikga WSS mean degerlerinin arttigi gosterilmistir.
Ayrica inme Oykiisii bulunan (semptomatik) hastalarda WSS mean degerleri, SVO
inme Oykiisii bulunmayan (asemptomatik ) hastalara kiyasla daha yiiksek
Ol¢iilmiistiir. Ek olarak bu ¢alismada, WSS mean degerleri icin, ciddi karotis arter
darlig1 ongoérmede %86 duyarhilik ve %83 6zgiillik bulunmustur. Konvansiyonel
ultrasonografi ile birlikte VFI teknigi kombine kullanildiginda ise %89,7 sensitivite

ve %93,2 spesifiteye ulasilmistir [82].

Ayrica literatiirde WSS ile akim hemodinamiklerini degerlendiren 4D akim
MRG ve CFD tabanl ¢aligmalar mevcuttur [8,81]. Guiling Zhang ve arkadaglarinin
30 hasta iizerine yaptig1 calismada, ICA’da orta diizey (%30-70) darlig1 bulunan
hastalarin WSS degerlerinin yiiksek riskli plaklar1 predikte etmesi tizerinde
durulmustur. Yiiksek riskli plaklar VWI tekniginin de prosediire eklenmesi ile
degerlendirilmis ve plak i¢i kanama, ince fibroz kapsiil, lipit ¢ekirdek gibi bilegenler
ile tanimlanmig olup; yliksek riskli plaklarda diisiik riskli plaklara kiyasla belirgin

yiiksek WSS degerleri ol¢tilmiistiir [8].

Caligmamizda; darlik gruplari arasinda plak tepe diizeyi WSS mean ve WSS
max degerleri (p<0,001), plak distali WSS mean ve WSS max degerleri (p<0,05)

ile plak proksimali WSS max degerleri (p<0,001) arasinda istatistiksel olarak
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anlaml farkliliklar bulunmustur. Korelasyon analizinde, darlik gruplar ile plak
proksimali WSS max (r=0,87, p<0,001), plak tepe diizeyi WSS mean (r=0,87,
p<0,001) ve WSS max (r=0,75, p<0,001) arasinda pozitif yonde ve giiclii bir iligki
tespit edilmistir. Ayrica, darlik gruplar ile plak distali WSS mean (r=0,25, p<0,05)
ve WSS max (r=0,23, p<0,05) degerleri arasinda pozitif yonde ve istatistiksel olarak
anlamli bir iliski bulunmustur. Hem gruplar arasi farklilik, hem de korelasyon

analizlerindeki bulgular literatiir bulgular1 ile uyumludur.

Ozellikle plak distali parametrelerde zayif iliski elde edilmesi ve plak
proksimali degerlerden yalnizca WSS max degerlerinin anlamli farklilik
gostermesi; bu parametrelerin darlik gruplariyla olan karsilagtirmalarinda daha ¢ok

plak tepe diizeyine odaklanilmas1 gerektigini gostermektedir.

Bu nedenle %70 darlig1 tespit etmek icin plak tepe diizeyindeki WSS max
ve WSS mean degerleri kullanilarak ROC egrisi analizi yapilmigtir. WSS max i¢in
6,4 Pa esik degeri ile %74,2 duyarlilik ve %74,6 6zgiilliik bulunmustur. WSS mean
icin ise 2,25 Pa esik degeri ile %96,8 duyarlilik ve %84,7 6zgiilliikk elde edilmistir.
Tanimlanan modelin>%70 darlig1 ayirt etmede istatistiksel olarak anlamli oldugu
(p<0,001) ve ayrim giiciiniin WSS max i¢in milkemmel (AUC=0,82), WSS mean
icin ise Ustiin (AUC=0,96) olarak siniflandirildigi gosterilmistir. Bulgularimiz,
WSS mean parametresinin WSS max parametresine kiyasla darlik dngoriisiinde
daha etkili bir belirleyici olabilecegini gostermektedir. Yi-Jie Qiu ve arkadaslarinin
caligmasinda, WSS mean degerlerinin darlik 6ngériisiinde daha giivenilir bir
parametre oldugu vurgulanmis olup bulgumuz literatiir ile uyumludur. Ayrica

lojistik regresyon analizi ile >%70 darlik ongoriisiinde, WSS max (p=0,047) ve
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WSS mean (p<0,001) degerlerinin istatistiksel olarak anlamli bagimsiz degiskenler
oldugunu tespit ettik. Bu modelde elde edilen R? degeri %86 olarak hesaplanmig
olup, modelin bagiml1 degiskendeki varyansin biiyiik bir kismini a¢iklayabildigini

gostermektedir.

WSS degerleri kullanilarak darlik 6ngdrme iizerine ¢aligmalar sinirli olup,
caligmalar genellikle WSS degerlerinin kirilgan plaklart  6ngdrmesine
odaklanmistir. Caligmamizda elde edilen ROC analizi bulgulari, Yi-Jie Qiu ve
arkadaslarinin sonucuna kiyasla daha yiiksek bir ayrim giicii sundugunu
gostermekte, duyarlilik ve 6zgiilliigiiniin daha etkili oldugunu ortaya koymaktadir.
Bu bulgular, tanimlanan parametreler ile darlik gruplar1 6ngoriisiinde, daha genis
hasta popiilasyonlar1 iizerine yapilacak c¢alismalarin gerekliligini ortaya

koymaktadir.

Literatiirde calismalar farkli marka ve model cihazlarla gerceklestirilmis
oldugundan darlik gruplarinda tanimlanan WSS degerleri farkli olgiilmektedir.
[76,82,83]. Buna ek olarak, VFI teknigi ile elde edilen WSS degerleri ile 4D akim
MRG veya CFD analizleri ile de elde olunan WSS degerleri farklilik gostermektedir

[8,26].

Ayrica, literatiirde, orta ve ciddi darliga sahip hastalarin diger goriintiileme
metodlar ile korelasyonu genellikle yapilmamis olup ¢alismamizda korelasyon
olarak altin standart modalite yontemi olan DSA ve siirli olgularda BTA veya
MRA  kullanilmast da c¢alismamizin  giiglii ~ yOnlerinden biri  olarak

degerlendirilebilir.
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Man Zhao ve arkadaslarmin, VFI kullanarak 352 hasta {izerinde yaptig
caligmada iskemik inme Oykiisii olan ve olmayan hastalarin WSS degerlerini
karsilagtirmistir. Calismaya sadece diislik derecede darliga (<%50) sahip hastalar
dahil edilmis olup WSS degerleri ve iskemik inme arasinda pozitif korelasyon

bulunmustur [93].

Calismamizda inme ile plak tepe diizeyinden Slgiilen WSS mean degerleri
arasinda pozitif yonde ve istatistiksel olarak anlamli korelasyon bulunmustur
(r=0,22, p=0,033). Bu iligki, 6zellikle darlik gruplar1 ve plak tiplerinin de dahil
edildigi diger bagimsiz degiskenlerle birlikte lojistik regresyon analizi ile de test
edilmis olup WSS mean degerinin iskemik inme ile istatistiksel olarak anlamli iligki

gosterdigini tespit ettik (OR 0,38 GA 0,2-0,7, p<0,005).

Yukarida tanimlanan c¢aligsmalarda plak diizeyindeki yiliksek WSS
degerlerinin hem kirillgan plaklarla hem de iskemik inme ile iligkisi
detaylandirilmaktadir. Bulgularimiz mevcut literatiirle benzer sekilde olmakla
birlikte calismamiz sinirlamalar barindirmaktadir. Regresyon analizimiz her ne
kadar WSS mean degerleri ile iskemik inme arasinda istatistiksel anlamlilik elde
etse de modelde elde edilen R? degeri %21 olarak hesaplanmistir. Bu durum
modelin bagimhi degiskendeki varyansin biiylik bir kismini agiklayamadigini
gostermektedir. Caligmamizda hasta sayisinin sinirlt olmasi, inme Oykiisiiniin
degerlendirilmesinde goriintiilemesi degerlendirilemeyen hastalarin sadece klinik

ve epikriz raporlarina giivenilmesi bu durumda etkin bir faktor olabilir.
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Yukarida bahsedilen inme ve WSS degerleri arasinda pozitif korelasyon
kuran c¢aligmalarda, bir kisminda bu iliskinin regresyon analizi ile dogrulanmadigi,
bir kisminda ise plak tiplerinin etkisinin analizlere dahil edilmedigi goriilmektedir.
Ayrica, bu calismalarin biiyiik bir bolimi, disik darlikli (<%50) hastalarda,
genellikle daha kirillgan plak tipleri {izerinde yogunlagmistir. Tanimlanan
caligmalar, kirilgan plaklar {izerinde yiliksek WSS’nin akut tromboembolik
mekanizmalar aracilifiyla inme gelisimi lizerindeki etkisini ele almaktadir [90,91,
92, 93]. Calisgmamizda ise plak tipleri ve darlik gruplar1 da regresyon analizine dahil
edilmis ve WSS mean parametresinin, iskemik inmeyle iligkisini bu
parametrelerden bagimsiz olarak ortaya koymustur. Calismamiz bu yoOniiyle

literatiire 6zgiin bir katkida bulunmaktadir.

Caligmalar, AKAH hastalarinda, plak bolgelerinde WSS degerlerinin
bolgesel farkliliklar gosterdigini ortaya koymustur [80,81, 98]. Calismalarda, plak
proksimali WSS degerlerinin plak distali WSS degerlerinden genellikle daha
yiiksek oldugu bulunmustur [80, 81]. Literatiirde, WSS’nin bu konumsal
degisimleri hakkinda, ¢esitli patofizyolojik mekanizmalar tanimlanmigtir. Plak
proksimali bolgelerde, damar daralmasiyla kan akiminin hizlanmasi ve duvar
boyunca paralel kesme kuvvetinin artmasi yiiksek WSS degerlerine neden olur.
Plak distal kesiminde olusan tiirbiilansli bolgelerde ise akimin diizensizligi ve
vorteks olusumu, damar duvarina paralel kesme kuvvetini azaltarak WSS’nin

azalmasina yol acar [26, 80,81].

Calismalarda 6zellikle plak proksimal kesimi ve plak tepe diizeyinde, elde

olunan yiliksek WSS degerleri ile plak riiptiirii arasinda iliski kurulmus olup distal
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kesimdeki diisiik WSS degerleri ile aterosklerotik plak progresyonu arasindaki

iligkiler tanimlanmistir [80,81].

Xiang Zhang ve arkadaslarinin VFI kullanarak yaptigi, yukarida tanimlanan
caligmasinda, 140 hasta degerlendirilmis olup, calismada darlik gruplarinda plak
lokalizasyonlarindaki WSS degisim egilimleri tantmlamigtir. Caligmada <%50 ICA
darligina neden olan plak grubunda plak proksimal kesiminde elde olunan WSS
mean degerleri, plak distal kesiminden elde olunan 6l¢timlerine kiyasla daha yiiksek
bulunmustur. >%50 stenoz grubunda ise darlik 6ncesi WSS mean degerleri, darlik

sonrast WSS mean , 6l¢limlerine kiyasla daha diisiik bulunmustur [76].

Pedro J. Forcada c¢alismasinda 15 AKAH hastasinin hemodinamik
degisikliklerini VFI kullanarak incelemis olup plaklar1 US goriintiisiine gore sert ve
yumusak olarak ikiye aymrmustir. Sert plaklarda plak proksimali bolgelerde, plak
distaline kiyasla daha diisik WSS degerleri 6l¢iimledigini belirtmistir. Bu
calismada yumusak plaklarda ise plak proksimali ve distali WSS degerleri arasinda

istatistiksel anlamli farklilik bulunmamistir [94].

Biz de calismamizda, plak proksimali, plak tepe diizeyi (en dar olan kesim)
ve plak distal kesimi lokalizasyonlarindan Ol¢iimlenen WSS max ve mean
degerlerini karsilagtirdik. En yliksek WSS max ve mean degerlerini plak tepe
diizeyinde olgtiik (p<0,001). Darlik grubu arttikca plak proksimal kesimindeki
WSS mean degerleri hari¢ tanimlanan tiim lokalizasyonlarda WSS degerleri,

istatistiksel olarak anlamli artis gostermekteydi (p <0,05).
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Plak proksimali diizeyde WSS max degerleri plak distali diizeye gore daha
diisiiktii (p<0,05). Literatiirde >%350 darlikli hastalarda yukarida tanimlanan
caligmalarla korele bulunan bu durum, darlik diizeyi arttik¢a plak distalinde
belirginlesen tiirbiilan akima eslik eden yiiksek hiz degerleri ile agiklanabilir.
Literatiirde plak proksimalinde, plak distaline kiyasla yiiksek WSS degerleri
tanimlayan calismalar genel olarak CFD modellemeleri ile olusturulan
simiilasyonlar baz alinarak bulunmustur. VFI ile elde edilen bulgularda ise genelde
diisiik darlik gruplar1 (<%50) incelenmistir [60, 80, 81]. Farkli darlik gruplarinda,
darlik siddeti arttikga WSS’nin bolgesel dagilim paterninin de mevcut literatiirden
farkl sekilde degisebilecegini tanimlayan, sinirli sayida literatiir de bulunmaktadir
[76,94]. Calismamizla hem bu sinirl: literatiire katkida bulunmakta, hem de darlik
gruplarinin WSS’nin bdlgesel dagilimina etkisine yonelik yeni bir bakis acgisi
sunulmaktadir. Ancak darlik gruplarmin bolgesel dagilima etkisine yonelik ek
analizler yapilmamasi ¢alismamizin sinirhiliklart arasinda yer almaktadir. Ayrica
plak tipi, plak uzunlugu, plak kalinligi, plak geometrisi, plak kompozisyonu gibi
karakteristik plak 6zellikleri de WSS’ nin bu bolgesel dagiliminin degisim egilimini
etkileyebilme potansiyelinde olup, ¢alismamizda ve literatiirde bu faktorler ile
WSS’nin bolgesel dagilim iliskisi lizerinde yeterince durulmamistir. Daha genis
hasta popiilasyonlu ¢aligmalar ile, bu faktorlerin de WSS’ nin bolgesel dagilimina

etkisine yonelik regresyon analizleri ile, sinirl literatiir bilgisi genisletilmelidir.

Literatiirde CCA WSS degerleri ile PAH arasinda negatif yonde iligkiler
tanimlanmistir [92, 95 ]. Yine literatiirde WSS degerleri ile hiperlipidemi arasinda

negatif yonde korelasyon tanimlanmig olup, daha Once detaylandirilan
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patofizyolojik ~ mekanizmalar  aracilifiyla  bu  iliskinin  ateroskleroz
progresyonundaki etkisine deginilmistir [83, 92]. Biz de g¢aligmamizda WSS
degerleri ile epidemiyolojik faktorler arasindaki iliskileri degerlendirdik. WSS max
ve WSSmean degerleri ile hiperlipidemi arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif
yonde fakat zayif korelasyon tespit ettik (sirasiyla p<0,05, r=0,222 ve p<0,05,
=0,229). Ayrica PAH ile WSS max ve WSS mean degerleri arasinda, pozitif yonde
istatistiksel olarak anlamli fakat zayif korelasyon gdzlemledik (sirasiyla p<0,001
ve 1=0,335, p=0,002, r=0,320). Bu iliskilerin literatiirden farkli olarak, pozitif
yonde olmasi1 darlik dereceleriyle ilintili olabilir. Literatiirde PAH ve karotis
arterlerde oOlciilen WSS degerleri arasindaki iligskiyi degerlendiren c¢aligmalarda
Ol¢iimler CCA diizeylerinden elde olunmustur [92,95]. Bu iliskileri test etmek
calisgmamizin ana hipotezleri arasinda yer almadigindan ve ¢alismamizin hacmini
daha fazla artirmamak icin bu iligkileri ayrica regresyon analizleri ile korele
etmedik. Darlik gruplariin bu iligkilere etkisi ilerleyen ¢alismalarla test

edilmelidir.

Ayrica ¢aligmamizda plak tipleri ile WSS mean degerleri arasinda negatif
yonde, zayif derecede ve istatistiksel olarak anlamli iliski bulduk (p=0,024, r=-
0,237). Stabil plaklarla diisik WSS degerleri ve kirilgan plaklarla yiiksek WSS
degerleri iliskileri {izerinde yukarida tanimlanan literatiirlerde detaylica
durulmustur. Literatiirde hipoekoik plaklar, plak neovaskiilarizasyonu, plak lipid
icerigi, plak fibroz kapsiiliiniin inceligi ile WSS arasinda pozitif iliskiler

tanimlanmistir [80,81, 90, 91]. Bulgularimiz literatiir ile uyumludur.
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AKAH olusumu ve ilerlemesinde diger bir 6nemli hemodinamik faktdr olan
tirbiilans, kan akiminin diizenli ve laminer yapisini kaybederek diizensiz ve
karmasik bir patern kazandigi akim tipidir. Ozellikle daralmis bolgelerde sikga
gbzlemlenen bu akim tipi, damar duvarina yonelik hemodinamik stresin artmasina
ve endotel iizerinde yiiksek diizeyde mekanik baski olusmasina neden olur.
Tiirbiilan akim, damar duvarina etki eden kuvvetlerin diizensiz dagilimima yol
acarak endotel fonksiyonunu bozar, enflamatuar yaniti artirir ve aterosklerotik
plaklarin stabilitesini olumsuz etkiler. Bu durum, plak riiptiirii riskini artirarak
trombotik olaylarin gelismesine zemin hazirlar. Bu nedenle tiirbiilansin nicel ve
nitel degerlendirmeleri kirilgan plaklarin 6ngdriilmesinde ve bireysellestirilmis
tedavi stratejilerinin gelistirilmesinde kritik bilesenlerdir [82,83]. VFI tiirbiilansh
akimi nicel olarak degerlendirmede konvansiyonel ultrasonografi tekniklerine gore
iistiinliik saglar. VFI, damar limeninde diisiik, orta ve yiiksek hizdaki akim
yonlerini ve biiytikliiklerini vektorler araciligiyla gostererek, kan akiminin ¢ok
boyutlu analizine olanak tanir. Bu yontem, 6zellikle tiirbiilansh ve kompleks akim
bolgelerinde akim  karakteristiklerini daha net gorsellestirerek  nitel

degerlendirmelerin dogrulugunu artirir [85].

Shaofu Hong ve arkadaslarinin, 43 saglikli olgunun karotis bifurkasyonunu
VFI kullanarak degerlendirdigi ¢aligsmada, tiirbiilan akim karakteristikleri nicel ve
nitel olarak analiz edilmistir. Bulgulara gore liiminal akim dinamikleri 4 sinifa
ayrilmustir. Tip 1 laminer akim, tip 2 (rotasyonel akim), tip 3 (ileri-geri akim) ve tip
4 (girdap akim) ise artan siddette tlirbiilan akim karakteristiklerini tanimlamaktadir.

Ayrica TUR degerleri tip 1’den tip4’e gegisle belirgin artig gostermektedir. 35

124



olguda (%50) tip 2 akim karakteristigi, 27 olguda (%38,6) ise tip 3 akim

karakteristigi izlenmektedir [84].

Yinghui Dong ve arkadaslart VFI kullanarak 60 AKAH hastasini
degerlendirmis ve plak distal kesimlerindeki akim tiplerini nitel olarak
siniflandirmigtir. Bu akim tipleri kompleks, girdap (eddy) ve reflii (recirculation)
akim olarak adlandirilmis olup ciddi darlik olgularinda (>%70 darlik) girdap ve
reflii akim tipleri, diisiik ve orta darlik gruplarina kiyasla (<%70 darlik) daha fazla
goriilmektedir. Ayrica bu g¢aligmada, plak proksimal, darlik diizeyi ve distal
kesimleri TUR indeksleri yoniinden kiyaslanmis olup, plak distal kesiminde en
yiiksek TUR degerleri elde olunmustur. Darlik gruplar arttik¢a plak tepe diizeyi ve
distalinde TUR indekslerinde belirgin artis bulunmustur. Calismada tiirbiilans
degerlerinin zamansal analizi de yapilmis ve en yiiksek tiirbiilans degerleri pik
sistolik fazda gozlemlenmistir. Ek olarak plak tipleri gri skala incelemeye gore
iilsere ve non iilsere plak olarak siniflanmis olup {ilsere plaklar tiirbiilan akim
karakteristikleri  ile iligkili  bulunmustur. Bu bulgu tirblilan akim
karakteristiklerinin  plak kirilganligi tahmininde ©6nemli rol oynadigini

gostermektedir [86].

Yigang Du ve arkadaslar1 30 saglikli olgunun karotid bifurkasyonunu VFI
inceleme ile degerlendirmis ve bu diizeylerde artan tiirbiilan akim karakteristikleri
ile (rotasyonel, ileri-geri ve kompleks akim) diisiik WSS degerleri arasinda iliski

gostermistir [75].
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Magnus Ziegler ve arkadaglar1 245 AKAH hastasin1 4D akim MRG teknigi
ile degerlendirmis ve tiirbiilans kinetik enerji (TKE) degerleri ile WSS arasinda
pozitif iligki gostermistir. Ayrica calismada karotid bifurkasyon geometrisinin,
ozellikle damar ¢ap1 ve agilarinin, TKE ve WSS iizerindeki etkileri zayif bir iligki
gostermistir. Bu da tanimlanan hemodinamik karakteristiklerin sadece geometrik

faktorlerle agiklanamayacak kadar kompleks oldugunu gostermektedir [96].

Caligmamizda, plak proksimal kesimi, plak tepe diizeyi ve plak distal kesimi
bolgelerindeki tiirbiilansli akim dinamiklerini kantitatif olarak degerlendirdik.
Darlik diizeyi arttik¢a, plak tepe diizeyi ve plak distal kesiminde TUR ve TAT
parametreleri anlamli artis gostermistir (p<0.001). Bulgular literatiir ile uyumlu
bulunmustur. %70 darlig1 tespit etmek i¢in plak tepe diizeyindeki TUR ve TAT
degerleri kullanilarak ROC egrisi analizi yapilmistir. TUR i¢in 0,295 esik degeri ile
%80,6 duyarlilik ve %74,6 6zgiilliikk bulunmustur. TAT igin ise 0,115 esik degeri
ile %74,2 duyarlilik ve %74,6 6zgiilliik elde edilmistir. Tanimlanan modelin>%70
darlig1 ayirt etmede istatistiksel olarak anlamli oldugu (p<0,001) ve ayrim giiciliniin
TUR (AUC=0,84) ve TAT icin (AUC=0,82) miikemmel olarak siniflandirildig1
gosterilmistir. Ancak lojistik regresyon analizi ile>%70 darlik 6ngoriisiinde, bu iki
parametreden sadece TUR degerinin istatistiksel olarak anlamli bagimsiz degisken
oldugunu tespit ettik (p<0,05). Calismamiz, tiirbiilans parametreleri kullanilarak
karotis arter darligt Ongoriisii iizerine kesme degerlerinin tanimlandig ilk
caligmadir. Bulgularimiz, TUR parametresinin TAT parametresine kiyasla darlik
ongoriisiinde daha etkili bir belirleyici olabilecegini gostermektedir. Ancak, bu

sonuglarin dogrulanmasi i¢in daha genis hasta popiilasyonlariyla yapilacak ileri
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calismalara ihtiyag vardir. Ozellikle TUR ve WSS mean parametreleri birlikte
kullanilarak, darlik 6ngoriisiinde Doppler ultrasonografinin duyarlilik ve 6zgilligii
belirgin artirilabilir. Bu hipotezin dogrulugunu arastirmaya yonelik, genis hasta
poplilasyonu iizerine yapilacak ¢aligmalarla bu iki parametrenin darlik 6ngoriisiinde

etkinligi daha da detayli incelenmelidir.

Ek olarak, ¢alismamiz VFI degerlendirme ile TAT degerlerinin darlik
gruplartyla korele edildigi ilk calismadir. TUR indeksi anlik tiirbiilans degerlerine
odaklanirken, TAT degeri belli bir siire boyunca uygulanan tiirbiilans
degisikliklerini gdstermesi bakimindan oOnemlidir. Ancak; yukarida VFI
kullanilarak  yapilan c¢alismalarda tanimlandigi {izere tiirbiilansli akim
karakteristiklerinin nitel bir tiplendirmesi yapilmaksizin yalnizca nicel degerlere

odaklanmamiz, ¢aligmamizin 6nemli bir sinirliligr olarak degerlendirilebilir.

Tiirbiilans parametreleri de WSS gibi plak segmentlerine gore bolgesel
dagilim gostermektedir. Literatiirde genellikle, plak distal kesiminde yiiksek
tirbiilan akim karakteristikleri tanimlanmig olup bu durum darlik sonrasi akim
diizeninin bozulmasindan, damar geometrisindeki genisleme veya egriliklerden ve

enerji dagilimindaki dengesizliklerden kaynaklanir [97, 98].

Caligmamizda plak lokalizasyonlarina gére TUR ve TAT degerleri
karsilastirilmis olup, plak distalinde en yiiksek TUR ve TAT degerleri elde olunsa
da bu degerler plak tepe diizeyi ile karsilastirildiginda, istatistiksel olarak anlamli
farklilik gostermemektedir (p>0,05). Plak distal kesim ve plak tepe diizeyi

tiirbiilans parametreleri; plak proksimal kesimi tiirbiilans parametrelerine kiyasla,
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literatiir ile uyumlu sekilde belirgin yiiksek olup istatistiksel olarak anlamlidir

(p<0,001).

Calismamizda, ayrica WSS ve tilirbiilans indekslerinin iligkisini de
arastirdik. Plak tepe diizeyinde WSS max ve mean degerleri ile TUR ve TAT
degerleri arasinda pozitif yonde, istatistiksel olarak anlamli iligski tespit ettik
(p<0,001). Plak distal diizeyi WSS max degerleri ile TUR degeri arasinda
istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde, zayif iligki tespit ettik (r=0,248, p=0,018).
Bulgularimiz Ziegler ve arkadaslarinin tanimlanan c¢alismasindaki bulgulariyla
benzerdir. Bu iligkiler su mekanizalarla agiklanabilir: Darlik nedeniyle damar ¢ap1
azaldiginda, akim hiz1 artar ve Reynolds kaysayisi yiikselir, bu da tiirbiilansin
siddetlenmesine yol agar. Yiiksek tiirbiilans kinetik enerjisi, damar duvarina daha
fazla enerji transfer edilmesine, bu da WSS’nin yiikselmesine neden olur. Darlik
sonras1 distal bolgelerde ise, yliksek kinetik enerji, akimin diizenini bozarak
tiirbiilansh bir yap1 olusturur. Bu tiirbiilan akim, damar duvarina yogun kinetik
enerji transferi yaparak WSS’nin artmasia neden olur [96]. Bu pozitif iliski,
calisgmamizda plak distalinde proksimal kesime kiyasla daha yiiksek 6lgiilen WSS
degerlerinin, artan tiirblilansin WSS {izerindeki etkisiyle iliskilendirilebilecegini

diistindiirmektedir.

Plak proksimal kesiminde ise WSS mean parametresi ile TAT degeri
arasinda negatif yonde (r=-0,021, p<0,05) istatistiksel olarak anlamli iligki bulduk.
Bu durum celigki gibi goriinse de literatiirde aterosklerotik plak gelisimi siirecinde
bu negatif iliski soyle tanimlanmistir:  Proksimal segment, genelde plak

olusumunun bagladig1 ancak tiirbiilansin heniiz belirginlesmedigi laminer akimin
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hakim oldugu bir alandir. Bu laminer akim sayesinde akim enerjisi diizenli olarak
damar duvarina aktarilir ve nisbeten yiiksek (fizyolojik aralikta — optimal) WSS
degerlerinin olusmasini saglar. Ancak, proksimal segmentte lokal tiirbiilans artislar
meydana geldiginde, tiirbiilans kinetik enerjisi artsa da bu bolgedeki damar ve plak
geometrisi nedeniyle ortaya ¢ikan enerji damar liimenine dagilir ve damar duvarina
enerji belirgin yanstyamaz. Bu durum WSS nin diigmesine yol acar. Bu nedenle, bu
bolgede tiirbiilans arttikca WSS azalmasi, plak progresyonu icin de onciil bir

hemodinamik kosul olugturmaktadir [15, 16].

Tiirbiilans degerlerinin WSS bulgulart ile birlikte korele edilerek yapilan
caligmalar literatiirde kisith olup, genellikle MRG tabanlidir [96]. Calismamiz VFI
kullanilarak bu iki hemodinamik parametrenin iligkisinin incelendigi siirl

literatiire katki sunmasi bakimindan da 6zgiindiir.

Sonug olarak, VFI tabanlit WSS ve TUR parametreleri, plak kirilganligi ve
inme riskini degerlendirmek, tedavi planlamasini optimize etmek ve tedavi sonrasi
izlemde uzun donem sonuglari iyilestirmek i¢in kullanilabilecek araglardir. Bu
parametrelerin klinik uygulamalardaki etkinligi, daha genis popiilasyonlarla
yapilacak ileri ¢aligmalarla daha da netlestirilebilir. Diisitk WSS, tiirbiilansh
akimlarla birlikte aterosklerotik plak gelisimi gibi patolojik siirecleri
tetikleyebilirken, yiliksek WSS, tiirblilansin yogunlastigi bolgelerde damar
duvarinda mekanik stresleri artirarak endotel disfonksiyonu ve diger vaskiiler
komplikasyonlara yol agabilir. Bu gozlenen durum, tiirbiilans ve WSS'nin AKAH
olusum ve ilerlemesinde ¢ok boyutlu bir etki gosterdigini ortaya koymaktadir.

Calismamizda bu iki hemodinamik parametrenin yogunlastigi bolge olarak plak
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tepe diizeyini bulduk. Bu bulgular, literatiirde plak riiptiiriiniin en sik plak tepe
diizeyinde gerc¢eklestigi yoniindeki bilgilerle uyumludur ve hemodinamik streslerin

bu bolgede yogunlagmasinin dnemli bir rol oynadigini diisiindiirmektedir [99].

CFD ve MRG yontemleri kullanilarak yapilan ¢aligmalarda, karotid arter
stentleme ve endarterektomi prosediirlerinin hemodinamik etkileri detayli sekilde
incelenmistir. Her iki yontem de islem Oncesine kiyasla WSS degerlerinde belirgin
bir diisiise neden olmaktadir. Ancak, stentleme sonrast WSS degerleri daha stabilize
ve fizyolojik araliga yakin bir seviyeye diiserken, endarterektomi sonrast WSS
degerlerinde daha belirgin bir diisiis ve yiiksek tiirbiilans gelisimi egilimi
tanimlanmistir. Bu durum, endarterektomi sonrasi diisik WSS'nin intimal
hiperplazi ve restenoz ile iliskilendirildigini gostermektedir. Ayrica, literatiirde
stentleme sonrast WSS'nin agir1 diislik seviyelere inmesinin, restenoz oranlarin
artirabilecegine dair veriler de mevcuttur. Dolayisiyla, her iki prosediir sonrasi
WSS degerlerinin optimize edilmesi, restenoz riskini azaltmak ve uzun doénem

patensiyi saglamak ag¢isindan kritik neme sahiptir [100, 101].

Tao Xiaoyong ve arkadaslari, 28 KAD olan hastada stentleme islemi dncesi
ve sonrast WSS degerlerini VFI yontemiyle degerlendirmistir. Calisma sonuglari,
stentleme sonras1 WSS degerlerinin 6zellikle en belirgin olarak stenotik segmentte
diisiis gosterdigini ortaya koymustur. Bu bulgular, tanimlanan hemodinamik
parametrelerin tedavi Oncesi ve sonrasi detayli incelenmesinin, stentleme sonrasi
iyilesme siirecinin daha etkili bir sekilde izlenmesine olanak tanidigini

vurgulamaktadir [100].
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Arter duvar sertligi, damar i¢i kan basinci ile damar duvarinin direnci
arasindaki etkilesimi yansitir ve ateroskleroz gibi kronik vaskiiler hastaliklarda
yaygin olarak gozlemlenir. Arteryel sertlik, aterosklerotik damar hastaliklarinin
progresyonunda onemli bir biyomekanik gostergedir. Literatiirde artan arteriyel
sertligin kardiyovaskiiler olay riskini artiran bagimsiz bir risk faktorii olugu
gosterilmistir [27, 28]. Arteriyel sertligin en yaygin kullanilan 6l¢iitii pulse wave
velocity (PWV) degeridir. PWYV, arteriyel basing dalgalarinin damar boyunca
yayllma hizidir [28,88]. Konvansiyonel olarak aplanasyon tonometrisi gibi
yontemlerle dlciilen karotid-femoral PWV sistemik arteryel sertligi yansitir ve rutin
pratikte en sik kullanilan yontemdir. Aplanasyon tonometri cihazi arter {izerine
hafif bir baski uygulayarak damar duvarini diizlestirir ve basing dalgalarini
kaydeder. Boylece iki arteriyel nokta (genellikle karotid ve femoral arter)
arasindaki dalga yayilim siiresi ve mesafesi hesaplanarak pulse wave velocity

(PWYV) 6l¢giimii yapilabilmektedir [28].

Hack-Lyoung Kim ve arkadaglarinin yaptig1 bir metaanalizde, aplanasyon
tonometrisi kullanilarak Ol¢timlenen karotid-femoral PWV veya brakiyal-ayak
PWYV degerleri ile AKAH ve iskemik inme iligkisine dair ¢alismalar derlenmis olup
su bulgular mevcuttur: Arastirmalar, cfPWV (karotid-femoral PWV) ve aortik
PWYV ile inme arasinda pozitif korelasyon gdstermistir. PWV’nin artigi, biligsel
islev bozuklugu ve yaglilarda biligsel gerileme ile iligkilendirilmistir. Bir calismada
baPWV’nin 16 m/s lizerinde olmasi, serebral enfarkt riskinin yaklasik {i¢ kat
arttigin1 gostermistir. Calismalar yiiksek baPWV degerlerinin, artmis karotid IMT

ve plak olusumu ile gii¢lii bir sekilde iliskili oldugu gosterilmistir. Meta-analizler,
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artan cfPWV’nin Framingham risk faktorlerinden bagimsiz olarak gelecekteki
kardiyovaskiiler olaylarinin (KVO) giiglii bir gostergesi oldugunu gostermektedir.
Bir caligmada, cfPWV’deki 1 m/s artisin, KVO riskinde %12 artisa yol actigi

bulunmustur [28].

Radyofrekans temelli kantitatif damar sertlik analizi yontemi ise (RVQS)
yeni gelistirilmis bir ultrasonografi teknigi olup; cihaz tarafindan karotis arterin
belli bir bolgesinin, anterior ve posterior duvart segmente edildikten sonra
ultrasonografi cihazi ham radyofrekans verilerini kardiyak sikluslar boyunca
deformasyon ve genisleyebilme yoniinden analiz eder. Analiz sonucunda PWV ve

HC degerleri otomatik olarak verilmektedir [87].

Arteriyel komplians, damar duvarinin basinca kars1 gosterdigi elastik yaniti
ifade eder ve arteriyel sertligin dolayli bir Olciitii olarak damar saglig
degerlendirmelerinde Onemli bir parametre olarak kabul edilir. Geleneksel
komplians 6l¢iimlerinin 6tesinde bir parametre olarak sertlik katsayisi (HC) ise,
RVQS teknolojisi ile damar duvarinin zamansal ve bolgesel elastikiyet 6zelliklerini
yiiksek ¢oziiniirlikle degerlendirme kabiliyetine sahiptir. HC ile damar duvarinin
sistol ve diyastol fazlarinda gosterdigi elastik yanitlart ayrintili  olarak
degerlendirilir ve arteriyel sertlikteki anlik varyasyonlar1 tespit edilebilir [87].
Boylece RVQS yontemi ile elde edilen PWV ve HC degerleri bir arada kullanilarak,
damar sertligi ve kompliyanst ile ilgili kapsamli ve detayli bir degerlendirme ile

arteriyel duvar sagliginin ayrintili bir profilinin ¢ikarilmasi miimkiindiir [27].
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Literatiirde arter sertliginin RF yontemi ile PWV degerleri elde olunarak
degerlendirildigi ¢alismalar genellikle romatoid artrit, sistemik lupus eritematozus,
hipertansiyon gibi hastaliklarla arteryel sertligin korelasyonu tizerine odaklanmistir
[27,87,88]. Caligmamiz, yeni bir teknik olan RVQS yontemi kullanilarak, AKAH
ve KAD degerlendirmesinde PWV ve HC parametrelerinin  birlikte

degerlendirilerek kullanildig1 bilgimiz dahilinde ilk ¢caligmadir.

Yao Wei ve arkadaslari, 583 hastanin CCA segmentlerini arteryel sertligi
degerlendirmek i¢in RF temelli US teknigi kullanmistir. Calismada, hipertansiyonu
olan hastalarda olmayan hastalara kiyasla daha yiiksek PWV degerleri bulunmusg
olup her 10 mm Hg sistolik kan basinci artisinda 0,35 m/sn PWV artist
tamimlanmistir. Ayrica tip 2 DM’li hastalarda daha yiiksek PWV degerleri
bulunmus olup, HbAlc degerleri ile PWV parametresi arasinda pozitif iligki
tanimlanmistir. Ayrica, her 10 yas artista PWV degerlerinde 1,2 m/sn artig

bulunmustur [27].

Aterosklerotik plakli hastalar ilizerine yapilan ¢alismalarda ise genellikle,
laminer akim hemodinamiklerine sahip damar bolgelerinde ve diiz damar
segmentlerinde tercih edilmistir. Boylece, RF sinyallerinin daha dogru islenmesi ve
damar duvarinin elastikiyet 6zelliklerinin daha giivenilir bir sekilde 6l¢iilmesi
amaclanmistir. Tiirblilansh veya biikiintiili damar segmentlerinde 6l¢iim yapmak,
sinyal isleme ve Ol¢iim dogrulugunu etkiledigi ic¢in literatiirde RVQS
degerlendirme CCA diizeylerinden gerceklestirilmistir. Aterosklerotik plaklar,
damar duvar hareketini etkileyecek hasta nefes inkooperasyonu ve artimiler de RF

sinyallerinin dogru 6l¢iilmesini belirgin sinirlamaktadir [27,87,88].
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Her ne kadar tanimlanan kisithiliklar olsa da literatiirde, farkli US
cihazlariyla farkl1 RF degerlendirme yontemleri kullanilarak plak diizeyinden PWV
profillerinin ¢ikarilmasina ve sertlik analizi ile plak bilesenlerinin incelenmesine
yonelik calismalar da mevcuttur [102, 103]. Grigorios M. Ve arkadaslar1 RF temelli
US degerlerlendirme yontemini kullanarak 30 hasta iizerinde yaptig1 calismada;
lipit agirlikli plaklarda daha yiiksek kompliyans elde edilmis olup kalsifik plaklarda

daha diisiik kompliyans ve daha yiiksek PWV degerleri 6l¢gtimlenmistir [102].

Ronny X. ve arkadaglar1 11 AKAH hastasinda toplam 13 plak
degerlendirilmis ve kalsifik plaklarda daha yiiksek PWV degerleri 6l¢ctimlenmistir.
Ayrica darlik diizeyi arttikga yliksek PWV degerleri elde olunmustur [103]. Bu
caligmalarda plak diizeyindeki heterojeniteden kaynaklanan veri kaybi ve
yapilabilecek hatali dl¢climlerden kaginmak i¢in manuel segmentasyon yontemi
kullanilmistir. Bu yontem ile hem damar 6n ve arka duvari, hem de plak sinirlari,

kullanici tarafindan segmente edilerek cihaza tanitilmistir [102,103].

Calismamizda RVQS o6l¢limlerinin dogrulugunu artirmak i¢cin hem CCA
hem de plak diizeylerinden 6l¢iim gergeklestirdik. Darlik gruplar: arasinda plak ve
CCA diizeyinden olgiillen PWV ve HC parametreleri istatistiksel olarak anlamli
farklilik gostermekteydi (plak i¢in p<0,001; CCA diizeyi icin p<0,05). Darlik
derecesi ile plak diizeyinden Slgiilen PWV ve HC parametreleri istatistiksel olarak
anlamli, pozitif yonde iliski gostermekteydi (sirasiyla r= 0,469, p<0,001 ve
=0,459,p<0,001). CCA diizeyinden oOlciilen PWV ve HC degerleri darlik derecesi
ile istatistiksel olarak anlamli iliski gostermekteydi (sirasiyla r=0,242, p<0,05 ve

r=0,233,p<0,05). Bulgularimiz, yukarida bahsedilen sinirli literatiirle uyumludur.
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Ayrica, darlik derecesi ile plak diizeyinde dlgiilen ortalama genigleme parametresi,
istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon gostermekteydi (r=-0,213, p<0,05).
Bu bulgu, arteriyel sertlik arttikca damar duvarinin genisleme kapasitesinin
azaldigini1 ve damar rijiditesinin arttigini gostermektedir. Literatiirde de rapor edilen
bu iligki, arteriyel remodeling siirecinin sertlesme ve elastikiyet kaybiyla

sonuclandigini desteklemektedir [102,103].

%70 darlig1 tespit etmek i¢in plak tepe diizeyindeki PWV ve HC degerleri
kullanilarak ROC egrisi analizi yapilmistir. PWV icin 7,1 esik degeri ile %67,7
duyarlilik ve %64,4 6zgiillik bulunmustur. HC i¢in ise 4,35 esik degeri ile %67,6
duyarlilik ve %66,1 6zgiilliik elde edilmistir. Tanimlanan modelin>%70 darlig1
ayirt etmede istatistiksel olarak anlamli oldugu (p<0,001) ve ayrim giicliniin HC
(AUC=0,68) ve PWV icin (AUC=0,69) zayif olarak siniflandirildig: gosterilmistir.
Ancak lojistik regresyon analizi ile >%70 darlik 6ngoériisiinde, bu iki parametrenin
darlik derecesinin dngdérmede anlamli bagimsiz degiskenler olmadigin1 saptadik
(p>0,05). Calismamiz, arteriyel sertlik parametreleri kullanilarak karotis arter
darligr Ongoriisii lizerine kesme degerlerinin tanimlandigi ilk c¢aligmadir.
Bulgularimiz, HC ve PWYV parametrelerinin darlik 6ngoriisinde WSS ve TUR
parametrelerine kiyasla daha diisiik duyarlilik ve 6zgiilliige sahip oldugunu
gostermektedir. Ancak, bu sonuglarin dogrulanmasi i¢in daha genis hasta

poplilasyonlariyla yapilacak ileri ¢calismalara ihtiyag¢ vardir.

Calismamizda plak tipleri ile HC ve PWV arasinda anlamli bir iligki
bulunamamistir. Bu durum, literatiirdeki simirli verilerle bazi1 farkliliklar

gostermekte olup, 6zellikle ciddi darlik grubunda yer alan hipoekoik (tip 1 ve 2)
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plaklarin etkili olabilecegi diisiiniilmektedir. Ayrica, darlik derecesinin yani sira
plak geometrisi gibi diger parametrelerin de bu iliskinin istatistiksel olarak anlamsiz
cikmasinda rol oynayabilecegi degerlendirilmektedir. Ancak, bu konu
calismamizin ana hipotezleri arasinda yer almadigindan detayli bir analiz
yapilmamustir. ilerleyen ¢aligmalarda, daha genis bir hasta popiilasyonu ile bu iligki
daha da kapsamli aragtirilmalidir. Tanimlanan parametreler, yumusak ve sert
plaklarin 6ngoriilmesini miimkiin kilarak, plak kirilganligi analizlerinin daha

detayli ve kapsamli bir sekilde yapilmasina olanak taniyacaktir.

Ayrica calismamizda tanimlanan HC ve PWV parametreleri ile
epidemiyolojik faktorlerin iligkisini inceledik. HT, kardiyak hastalik oykiisii ve
periferik arter hastaligi ile bu parametreler arasinda istatistiksel olarak anlaml
pozitif korelasyon saptadik (p<0,05). Bulgularimiz, literatiirde arteriyel sertlik
parametrelerinin periferik arter hastalig1 ve diger vaskiiler risk faktorleriyle iligkili
oldugunu gosteren c¢alismalarla uyumludur. Ornegin, PAH olan bireylerde
PWV’nin artis1, sistemik vaskiiler sertlik ve arteriyel elastikiyet kaybi ile
iliskilendirilmistir [104]. Hipertansiyonlu ve kardiyak hastalik &ykiisii bulunan
hastalarda PWV nin artis1, vaskiiler remodeling ve ateroskleroz progresyonunun bir
gostergesi olarak kabul edilmektedir. Bu bulgular, arteriyel sertlik parametrelerinin
yalnizca lokal etkileri degil, ayn1 zamanda sistemik vaskiiler disfonksiyonla iligkili

oldugunu gostermektedir [28,88].

Sonug olarak, RVQS goriintiileme teknolojisi, plak degerlendirmelerinde
sadece plak diizeyine odaklanmakla kalmayip, plak komsulugundaki segmentlerin

de sertlik analizlerini gergeklestirme imkan1 sunmaktadir. Bu yaklasim, segmental
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bazda daha kapsamli bir sertlik degerlendirmesi yapilmasini saglayarak, plak
dinamiklerinin ve ¢evresel hemodinamik etkilerin daha genis bir perspektiften

analiz edilmesine olanak tanimaktadir.

Calismamizda kullanilan cihazin teknik 6zelliklerinden kaynaklanan bazi
sinirhiliklar mevcuttur. Ayrica, caligma tasarimina ve literatlirle kiyaslandiginda
ortaya cikan farkliliklara bagli olarak bazi metodolojik smirlamalar da tespit

edilmigtir. Bu sinirlamalar asagida detayl sekilde tanimlanmastir:

Calismamizda kullandigimiz ultrasonografi cihazi (Mindray Resona R9)
eski RF tabanli US cihazlaria (Sonix Touch), kiyasla damar duvarini otomatik
segmente ederek rutin pratikte, degerlendirme siiresini belirgin kisaltmistir. Ancak,
plak lokalizasyonu 6l¢iimlerinde manuel segmentasyon yapilamamasi bu diizeyden
olciilen PWV ve HC gibi parametrelerin giivenilirligini azaltmaktadir. Ozellikle
plak diizeylerinde heterojeniteden kaynakli damar duvarini hatali algiladig:
olgularda tekrarlayan 6l¢iimler inceleme siiresini uzatmistir. Ayrica cihazin damar
duvarlarin1 segmente etmesinde nefes inkooperasyonu biiylik limitasyonlar
olusturmustur. Bu nedenle, RVQS yonteminin plak diizeyinde daha stabil bir
degerlendirme saglayabilmesi i¢in gelecekte cihaza yapilabilecek teknik
uyarlamalarla, kullanicilara 6l¢lim sirasinda manuel segmentasyon secenegi
sunulmahdir. Bu ek o6zellik, plak bolgesindeki 6l¢ciim dogrulugunu artirarak,
ozellikle otomatik segmentasyonun hatali oldugu olgularda kullanicilarin

incelemeyi daha giivenilir bir sekilde yapmalarina olanak tantyacaktir.
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VFI kan akimmi yiliksek dogrulukla gorsellestirmede onemli bir yenilik
sunmasina ragmen, bazi teknik ve klinik smirlamalara sahiptir. Ozellikle derin
damarlarin goriintiilenmesi, anterior duvarda bulunan kalsifik plaklarin posterior
golgelenmesi, biikiintiilii vaskiiler seyir yapilan O6lgiimleri ve Ol¢limlerin
dogrulugunu etkilemektedir. VFI tekniginde kullanilan cihazlar islem kapasitesini
asmamak ve rutin klinik pratikte kolay kullanilabilirlik saglamak amaciyla,
hesaplamalar1 Newtonian akim dinamikleri temel alarak gergeklestirmektedir. Bu
yaklagim, giinliik klinik kullanimda hasta popiilasyonunun biiyiik ¢ogunlugunda
dogru ve hizli 6l¢iimler yapilmasina olanak tanimaktadir. Ancak, tiirbiilansin ve
akim hizlarinin belirgin sekilde arttigt kompleks hemodinamik kosullarda bu
yontemle elde edilen sonuglarin giivenilirligi sorgulanabilir hale gelmektedir. Bu
sinirlamay1 agmak icin secilmis olgularda CFD analizleri kullanilabilir. Ancak CFD
tabanli yontemler, karmagik ve zaman alic1 analiz siireci nedeniyle rutin klinik
uygulamalarda pratik bir ¢6ziim sunmamaktadir. Bu nedenle, gelecekte cihaz
iireticilerinin, yapay zeka entegrasyonu ve gelismis algoritmalar kullanarak non-
Newtonian akim dinamiklerini de kapsayan hesaplama modellerini cihaza entegre
etmeleri ve bunu, kolay kullanilabilir, kullanic1 dostu bir arayiiz ile sunmalari

Onerilmektedir.

Caligmamizda, literatiirdeki VFI tabanli incelemelere kiyasla daha genis bir
hasta popiilasyonu degerlendirilmis olmasina ragmen, veri normalizasyonu
acisindan bazi sinirliliklar mevcuttur. Calismamizin tek merkezli olmasi, diger
onemli bir sinirhilik olarak degerlendirilmektedir. Gelecekte, elde edilen verilerin

karsilastirilabilirligini  artirmak ve hemodinamik parametrelerdeki bireysel
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varyasyonlart minimize etmek amaciyla c¢ok merkezli, daha genis hasta

popiilasyonlart ile ileri ¢calismalar yapilmalidir.

Caligmamizda, plak oOzelliklerinin gri skala incelemede detayl
tanimlanmamas1 (plak geometrisi, iilserasyonu vb) diger bir simirliliktir. Ilerleyen
caligmalarda, bu parametrelerin detayli bir sekilde degerlendirilmesi, 6zellikle plak
morfolojisinin akim dinamikleri {izerindeki etkisini daha net bir sekilde ortaya

koyacaktir.

Literatiirde, plagin konumsal 6zelliklerine yonelik hemodinamik analizler
genellikle iki farkli segmentasyon yaklasimiyla yapilmistir: Plak tabanh
segmentasyon (plak proksimal kesimi, plak tepe diizeyi, plak distal kesimi) ve
vaskiiler segmentasyon (plak oncesi CCA distal kesimi, stenoz diizeyi ve stenoz
distali ICA proksimal segmenti). Bu yontemlerin her biri farkli sonuglar ve odak
noktalar1 saglamakla birlikte, karsilagtirmali analizlerde metodolojik bir sirlilik

olusturmaktadir.

Calismamizda, inme oykiisiiniin degerlendirilmesinde bazi hastalar igin
goriintiileme bulgularinin eksik olmasi ve sadece epikriz raporlari iizerinden
degerlendirme yapilmasi 6nemli bir sinirlilik olusturmustur. Bu durum, inme ile
iligkili parametrelerin tam olarak analiz edilmesini kisitlamis ve regresyon
analizlerinde diisiik aciklayicilik diizeyi elde edilmesine yol agmistir. Ilerleyen
caligmalarda, daha kapsamli hasta veri seti ve goriintiileme bulgularinin dahil
edilmesi, bu siirlamay1 ortadan kaldirarak daha giiclii ve genellenebilir sonuglar

elde edilmesini saglayacaktir.
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VFI ve RVQS degerlendirmeleri sonucunda elde edilen parametreler, farkli
marka ve modeller arasinda farkliliklar gostermektedir. Bu durum, veri
standardizasyonunu biiyiik oOl¢iide zorlastirmakta ve elde edilen sonuglarin
karsilastirilabilirligini sinirlamaktadir. Bu teknolojilerin sonuglarinin standardize

edilmesi i¢in daha fazla ¢alisma ve cihaz uyumlulugu saglanmalidir.
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6. SONUC

Caligmamizda, aterosklerotik karotid arter hastaligina sahip 90 hasta,
NASCET yontemine gore li¢ darlik grubuna ayrilarak incelenmistir. Bu gruplarda,
plak diizeyinde Ol¢iilen hemodinamik parametreler olan WSS, TUR, TAT, HC ve
PWV degerleri kullanilarak, akim hemodinamiklerinin ayrintili analizi
gerceklestirilmistir. Liiminal hemodinamik akim parametreleri WSS, TUR ve TAT
degerleriyle degerlendirilirken; HC ve PWV degerleri ise plak diizeyinde ve
proksimal arter segmentinde arter sertlifinin detayli analizini saglamistir.
Calismamiz hem damar liimeni hem de damar duvarinda meydana gelen
hemodinamik degisiklikleri yeni ultrason parametrelerini bir araya getirerek

kapsamli bir sekilde degerlendiren ilk caligsma olma 6zelligini tagimaktadir.

Calismamizda, VFI parametrelerinin darlik derecesine ve plak diizeyine
gore gosterdigi dinamik degisimler ile bu parametrelerin birbiriyle olan iligkileri
detayli sekilde tanimlanmistir. Bu bulgular, aterosklerotik karotis arter hastaliginin
etyopatogenezinin daha ayrintili anlasilmasina katki saglayacaktir. Ozellikle, WSS
mean degerinin iskemik inme Ongoriisiinde bagimsiz bir degisken olarak
belirlenmesi, subklinik aterosklerozda iskemik inme riskinin 6ngdriilmesi agisindan
bu parametrenin kullanighh bir risk analiz semasina entegre edilebilecegini

gostermektedir.

Ayrica, ¢aligmamizda bu parametrelerin ciddi darlik 6ngdriisiinde yiiksek
duyarlilik ve Ozgiilliige sahip oldugu belirlenmistir. Bu parametrelerin,

konvansiyonel Doppler ultrasonografi ile birlikte kullanilmasi, darlik
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degerlendirmede tanisal dogrulugu artirabilir. Bu bulgular, aterosklerotik karotid
arter hastaliginin hem klinik yonetiminde hem de tedavi planlamasinda yeni bir

perspektif sunmaktadir.

Ozellikle endarterektomi ve stent tedavisi sonrasi yapilacak, genis hasta
popiilasyonlu, detayli hemodinamik analizlerde; bu ultrason parametrelerinin
karsilagtirmali olarak degerlendirilmesi, her iki tedavi yonteminin etkinligine dair
daha objektif ve kapsamli bir analiz saglayabilir. Ayrica, bu parametrelerin hem
limen hem de damar duvari diizeyinde degerlendirilmesi, tedaviye bagh
komplikasyonlarin erken tespitinde ve wuzun donem takip stratejilerinin

gelistirilmesinde 6nemli katkilar sunabilir.

Literatiirde tanimlanan hemodinamik parametrelerin, MRG ve CFD
yontemleriyle Olciilebildigi belirtilmekle birlikte, VFI ve RVQS teknikleri bu
yontemlere kiyasla dnemli avantajlar sunmaktadir. Daha kisa inceleme siiresi,
maliyet etkinligi ve gilinliik klinik pratige kolayca entegre edilebilir olmas1 gibi
ozellikleri sayesinde, bu teknikler daha genis hasta popiilasyonlu g¢alismalarin
yapilmasina olanak tanimaktadir. Bu durum, yiiksek mortalite ve morbiditeye
sahip, genellikle subklinik seyreden AKAH ve KAD gibi hastaliklarin
hemodinamik degiskenlerinin daha detayli tanimlanmasini saglayacaktir. Ayrica,
VFI ve RVQS tabanl dlgiimlerle AKAH ve KAD i¢in tanm1 ve takip siireglerinde,
risk analizleri i¢in siir degerlerin olusturulmasi miimkiin olacaktir. Boylece bu
yontemler, tanimlanan kompleks hemodinamik parametrelerin yalnizca ¢aligma
bazli kullanim sinirhiligini asarak, klinik uygulamalarda daha genis Olgekte

kullanilmasini miimkiin kilacaktir.
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Sonug olarak ¢alismamizda, yeni ultrasonografi parametrelerini kullanarak
aterosklerotik karotid arter hastaligi (AKAH) ve karotid arter darligi (KAD) olan
hastalarda hemodinamik degisiklikleri detayli bir sekilde tanimladik. Bu
hemodinamik degisikliklerin, plak konumu ve darlik derecesine bagli olarak
dinamik bir dogaya sahip oldugunu ortaya koyduk. WSS mean parametresinin, plak
kirilganliginin tahmini ve potansiyel klinik etkilerinin 6ngoriilmesinde etkin bir
sekilde kullanilabilecegini gosterdik. Calismamiz, VFI ve RVQS gibi yeni
tekniklerin, kompleks hemodinamik degisikliklerin degerlendirilmesinde kolay

uygulanabilir, etkin ve glivenilir yontemler oldugunu gdstermistir.
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8. OZET

YAYLI N., Karotis Arter Plaklarinda Ateroskleroz Gostergelerinin
Arastirllmasi: Ultrasonografik Vektor Akim, Duvar Akim Gerilimi ve Sertlik

Katsayis1 Analizleri

Inme diinya ¢apinda ikinci en yaygin 6liim sebebi ve ayni zamanda en sik
ikinci morbidite nedenidir. Inmenin yaklasik %90°1 iskemi nedenli olup, iskemik
inmenin %?20’si biiylik damar aterosklerozu kaynaklidir. Aterosklerotik karotis
arter hastaligi (AKAH) semptomatik seyrettiginde yliksek morbidite ve mortalite
oranlarina yol a¢gmasi ve genellikle asemptomatik seyretmesi nedeniyle erken

teshisinin ve teshis sonrast takibinin titizlikle yapilmasi gereken bir hastaliktir.

Calismamizda, Mayis 2024 ile Temmuz 2024 tarihleri arasinda, 18 yasindan
biiyiik, aterosklerotik karotis arter hastaligi olan 90 goniillii hasta karotis Doppler
ultrasonografi ve yeni ultrasonografi parametreleri olan Vektor akim goriintiileme
(VFI) ve Radyofrekans temelli kantitatif damar sertligi analizi (RVQS) teknikleri
ile degerlendirilmistir. Calismamizla aterosklerotik plak diizeyindeki kompleks
hemodinamik degisiklikleri degerlendirerek; bu hemodinamik parametrelerin,
darlik diizeyi ve plak lokalizasyonlarina goére degisimlerini ortaya koymay1
amacladik. Aterosklerotik plaklar ekopaternlerine gore 5 grupta simiflandirilmig
olup plak uzunlu ve kalinliklar1 da Olclilmiistiir. Lezyonlar, Doppler US
degerlendirmede SRU konsensusuna gore 3 darlik grubuna (<%50, %50-69 ve >
%70) ayrilmigtir. 2. ve 3. darlik gruplar1 DSA, BTA ve MRA goriintiileme ile
NASCET yontemi kullanilarak dogrulanmistir. Ardindan plak diizeyinde 6lgiilen
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hemodinamik parametreler olan WSS, TUR, TAT, HC, PWV analiz edilmistir.
Ayrica hastalarin demografik verileri de detaylandirilmis ve kaydedilmistir.
Ardindan bu hemodinamik degisikliklerin darlik derecesine ve plak diizeylerine
gore degisimleri arastirilmistir. Liiminal hemodinamik akim parametreleri WSS,
TUR ve TAT ile degerlendirilirken; HC ve PWV degerleri, plak ve proksimal arter
segmentinde arter sertliginin detayli analizini saglamistir. Bu yoniiyle, calismamiz
hem damar liimeninde hem de damar duvarinda meydana gelen hemodinamik
degisiklikleri yeni ultrasonografi parametrelerini kullanarak kapsamli bir sekilde

degerlendiren ilk ¢aligma olma niteligi tagimaktadir.

Plak tepe diizeyi ve distal kesiminde olgiilen WSS, TUR ve TAT
parametreleri ile, plak ve CCA diizeyinden 6dlgiilen sertlik parametrelerinin (HC ve
PWV) darlik derecesine gore istatistiksel olarak anlamli farkliliklar gosterdigini
saptadik (p<0,05 ile p<0,001 arasinda) . > %70 darlik tespiti icin WSS mean ve
TUR parametrelerinin yiiksek duyarlilik ve 6zgiilliige sahip oldugunu tespit ettik
(strastyla duyarlilik %96,8 ve %80,6, 6zgiillikk %94,7 ve %74,6). Ayrica, >%70
darlik 6ngoriistinde diger karotis arter darligi risk faktorleri (hiperlipidemi, sigara
kullanimi, PAH) ile VFI ve RVQS parametrelerinin birlikte degerlendirildigi
lojistik regresyon analizinde, WSS ve TUR parametrelerinin bagimsiz risk
faktorleri oldugunu gosterdik (sirasiyla p<0,001 ve p<0,05 ). Plak konumuna gore
hemodinamik parametrelerin degiskenligini analiz ettigimizde, plak tepe diizeyinde
en yliksek WSS max ve mean degerlerinin 6l¢iildiigii, plak distal kesiminde ise plak
proksimal kesimine kiyasla TUR ve TAT degerlerinde belirgin bir artisin

gozlemlendigini tespit ettik (p<0,001). VFI parametreleri arasindaki iligkileri
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degerlendirdigimizde; plak proksimal kesiminde proaterojenik siirecleri destekler
nitelikte, WSS ve TAT degerleri ile negatif iligki saptadik (r=-0,21, p<0,044). Plak
tepe diizeyi ve plak distal kesimde ise WSS ve tiirbiilans parametreleri arasinda plak
rliptlir riskini isaret eden pozitif bir iliski gozlemledik (p<0,05 ile p<0,001
arasinda). Plak diizeyinde oOlciilen PWV ve HC degerlerinin darlik derecesi ile
pozitif yonde iligkili oldugu belirledik, (p<0,05 ile p<0,001 arasinda) ancak bu
parametrelerin %70 iizeri darlik tespitinde duyarlibik ve Ozgiilligliniin sinirh
oldugunu gozlemledik. Plak ve CCA diizeyinde; darlik derecesi ile birlikte artan
arteriyel sertligin, damar duvarinin elastikiyet kaybma yol agarak remodeling
stirecine katkida bulundugunu gosterdik. Plak tipleri ile WSS mean degeri arasinda
negatif yonde iliski gosterdik (r=-0,237, p=0,024). Bu bulgu WSS mean
degerlerinin kirilgan plak tesbitinde kullanilabilecegini gostermektedir. Ayrica
WSS mean degerleri ile iskemik inme arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif
yonde iligski bulduk (r=0,225, p=0,033). Bu iliskiyi inme i¢in diger risk faktorleri
olan parametreleri de dahil ederek yaptigimiz lojistik regresyon analizi ile test
ettigimizde, WSS mean parametresini, inme i¢in bagimsiz degisken olarak tespit

ettik (p=0,005).

Bu c¢alisma, hemodinamik  parametrelerin AKAH ve KAD
degerlendirilmesindeki roliinii netlestiren ve WSS ile TUR parametrelerinin, darlik
ongoriistinde Doppler ultrasonografinin tanisal dogrulugunu artirmada potansiyel
katkilarmi vurgulayan 6zgiin bir yaklagim sunmaktadir. Genis hasta popiilasyonlarinda
yapilacak ileri ¢galigmalarla bu parametrelerin klinik uygulamadaki etkinliginin daha da

pekistirilebilecegi diistiniilmektedir.
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9. SUMMARY

YAYLI N., Investigation of Atherosclerosis Indicators in Carotid Artery
Plaques: Ultrasonographic Vector Flow, Wall Shear Stress, and Hardness

Coefficient Analyses

Stroke is the second most common cause of death worldwide and the second
leading cause of morbidity. Approximately 90% of strokes are ischemic, and 20%
of ischemic strokes are caused by large vessel atherosclerosis. Atherosclerotic
carotid artery disease (ACAD) requires careful early diagnosis and meticulous
follow-up due to its asymptomatic progression and its association with high

morbidity and mortality when symptomatic.

In our study, conducted between May 2024 and July 2024, 90 volunteer
patients over the age of 18 with atherosclerotic carotid artery disease were evaluated
using Doppler ultrasonography and novel ultrasound techniques, namely Vector
Flow Imaging (VFI) and Radio-frequency Vessel Quantitative Stiffness (RVQS).
The aim was to evaluate the complex hemodynamic changes at the level of
atherosclerotic plaques and to analyze the variations in these hemodynamic
parameters based on stenosis severity and plaque localization. Atherosclerotic
plaques were classified into five groups based on their echopatterns, after that, their
lengths and thicknesses were measured. Lesions were categorized into three
stenosis groups (<50%, 50—69%, and >70%) according to the SRU consensus
during Doppler US evaluation. Stenosis levels in the second and third groups were

confirmed using the NASCET method via DSA, CTA, and MRA imaging.
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Subsequently, hemodynamic parameters, including WSS, TUR, TAT, HC, and
PWV, were analyzed at the plaque level. Demographic data of the patients were
also detailed and recorded. The variations in these hemodynamic parameters
according to stenosis severity and plaque level were then investigated. Luminal
hemodynamic flow parameters were assessed using WSS, TUR, and TAT, while
HC and PWYV values provided a detailed analysis of arterial stiffness at the plaque
and proximal arterial segments. In this respect, our study is the first to
comprehensively evaluate hemodynamic changes occurring in both the vascular

lumen and the vessel wall with novel ultrasound parameters.

We found that WSS, TUR, and TAT parameters measured at the plaque
apex and distal regions, along with stiffness parameters (HC and PWV) measured
at the plaque and CCA levels, showed statistically significant differences according
to stenosis severity (p<0.05 to p<0.001). For detecting >70% stenosis, WSS mean
and TUR parameters demonstrated high sensitivity and specificity (sensitivity:
96.8% and 80.6%; specificity: 94.7% and 74.6%, respectively). Additionally, in
logistic regression analysis including other carotid artery stenosis risk factors
(hyperlipidemia, smoking, and PAH) along with VFI and RVQS parameters, WSS
and TUR were identified as independent risk factors (p<0.001 and p<0.05,
respectively). When analyzing the variability of hemodynamic parameters by
plaque location, the highest WSS max and mean values were observed at the plaque
apex, while significant increases in TUR and TAT values were detected at the distal
region compared to the proximal region (p<0.001). When evaluating the

relationships between VFI parameters, a negative correlation was identified
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between WSS and TAT values at the pre-plaque region, supporting pro-atherogenic
processes (r=-0.21, p=0.044). Conversely, a positive correlation between WSS and
turbulence parameters was observed at the plaque apex and distal regions,
indicating plaque rupture risk (p<0.05 to p<0.001). PWV and HC values measured
at the plaque level were positively correlated with stenosis severity (p<0.05 to
p<0.001); however, these parameters showed limited sensitivity and specificity for
detecting stenosis above 70%. At both the plaque and CCA levels, increasing
arterial stiffness with higher stenosis severity contributed to vessel wall remodeling
by causing a loss of elasticity. A negative correlation was observed between plaque
types and WSS mean values (r=-0.237, p=0.024), suggesting that WSS mean could
be used for identifying vulnerable plaques. Furthermore, a statistically significant
positive correlation was found between WSS mean values and ischemic stroke
(r=0.225, p=0.033). Logistic regression analysis including other stroke risk factors

confirmed WSS mean as an independent variable for predicting stroke (p=0.005).

This study provides a unique approach by clarifying the role of
hemodynamic parameters in the assessment of atherosclerotic carotid artery disease
and carotid artery stenosis, highlighting the potential contributions of WSS and
TUR parameters to improving the diagnostic accuracy of Doppler ultrasonography
in stenosis prediction. Future studies with larger patient populations are needed to

further validate the clinical applicability of these parameters.

Keywords: Atherosclerotic carotid artery disease, Internal Carotid Artery stenosis,
Vector Flow Imaging, Radio-Frequency Vessel Quantitative Stiffness, Wall Shear

Stress
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