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Karotis arter endarterektomisine karsi karotis artere stent:
Bugun nerede duruyoruz?

Carotid endarterectomy versus stenting: Where do we stand today?

Dr. Bilal Boztosun, Dr. Mehmet Mustafa Can, Dr. Gonen¢ Kocabay

Kartal Kosuyolu Yiksek lhtisas Egitim ve Arastirma Hastanesi Kardiyoloji Klinigi, Istanbul

Ozet- Karotis arter darligi, iskemik nedenli inmelerin en
onemli nedenidir ve yuksek mortalite ve morbiditeye sahiptir.
Bu hastaligin tedavisi 1950’li yillarda karotis arter endarte-
rektomisi (KEA) ile baglamis, zamanla randomize kontrollu
calismalarin kilavuzlugunda artan deneyimler ve teknolojik
gelismeler, morbiditesi ve mortalitesi en az KEA kadar dusuk
olan balon anjiyoplasti ve daha sonra da karotis artere stent
yerlestiriimesi (KAS) islemlerini 6n plana gikarmistir. Karo-
tis arter darliginda, asil dnemli konu hasta icin hangi tedavi
segeneginin yararl olduguna karar vermektir. Kardiyovasku-
ler alanda bagdonduruicu teknolojik gelismelerin yasandigi
gunumuzde, hekim deneyiminin artmasi, hastaya gosterilen
Ozen ve ekip calismasinin yanisira modern ¢alismalarda elde
edilen veriler karotis arter darligi olan hastalarda en uygun
tedavi yonteminin secilmesine yardimci olacaktir. Bu der-
lemede karotis arter darliginin guincel tedavi yontemlerinin
etkinligini arastiran karsilastirmali calismalari, ilk calisma-
lardan baglayarak sistematik bir sekilde sunmayi amacladik.

Kahcl sakatlik ve 6liimiin {iglincii en sik nedeni
olan inmenin biiyiik bir kismi iskemik kay-
naklidir.!" iskemik inmelerin ise yaklasik %75’i 6n
sistemden kaynaklanmakta olup, {igte birinin nedeni
karotis arter darligidir. Karotis arter darligina bagh
inmelerin ilk yedi giin i¢inde tekrarlama riski yiik-
sektir. Belirti veren karotis arter darligina bagl inme-
lerde ilk iki yilda tekrarlama oram ilk olaydan sonra
ilagla tedavi edilenlerde %26’lara kadar varmaktadir.
(2l Karotis darligi >%60 olup belirti vermeyen hasta-
larda ise yillik inme insidansi tibbi tedavi altinda bile
olsa %2.5 olarak bildirilmistir.’) Karotis darliklarin-
da inme riskinin yiiksek olmasina hipoperfiizyon ve
arterden artere emboli mekanizmalar katki saglar.
En ¢ok darlik karotis arter bifurkasyonunda gozlenir

Summary- Carotid artery stenosis is the major cause
of the stroke associated with ischemic origin and carries
increased mortality and morbidity. Since carotid artery
endarterectomy (CEA) was first performed in 1950, in
conjunction with the advanced technology and increased
experience under the guidance of randomized controlled
trials, balloon angioplasty and carotid artery stenting,
which have similar mortality and morbidity, have become
comparable with CEA. Determining the optimal treatment
option for each patient is the most important issue in carot-
id artery stenosis. Today, there have been improvements in
technology and recent advances in the cardiovascular sci-
ences. Moreover, there is increased experience, increased
attention to patient selection, and a team approach to find
the most suitable treatment for the patient. In this review,
we briefly discuss the current treatment approaches for
carotid artery stenosis under the guidance of the modern
studies.

ve darlik derecesi (>%95) ve
lezyonun 6zelligi (ilserasyon . . ..~ diyourai
varlig1) inme riskini belirgin  xus  Karoris arere stent
olarak arttirir (%73 ve %21) KEA Karotis endarterektomi
3 Bu kadar yiiksek morbidite - e
yu ME
ve mortaliteye yol acan karo-
tis arter hastaliginda ¢ozliim arayislari, risk faktorleri-
nin degistirilmesi ve tibbi tedavi ile baglamis, 19501
yillarda karotis endarterektomi (KEA) uygulamalari
bu alanda 6nemli bir ¢igir agmistir. Daha sonra tek-
nolojideki gelismelerin yaninda yontemlerle ilgili
deneyimlerin de artmasityla 1980°de morbiditesi ve
mortalitesi en az KEA kadar diisiik olan balon anji-
yoplastisi, 1995 yilinda karotis artere stent yerlesti-
rilmesi (KAS) 6n plana ¢ikmistir. Karotis arter dar-
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liginda, asil 6nemli olan hasta i¢in en uygun tedavi
secenegine karar vermektir. Bu derlemede karotis ar-
ter darlig1 olan hastalarda en uygun tedavi yonteminin
secilmesine yardimci olacak ¢ok merkezli karsilastir-
mali ¢alismalar1 ve sonuglarini ilk ¢aligmalardan bas-
layarak sunmay1 amagladik.

NASCET (The North American Symptomatic
Carotid Endarterectomy Trial) darlik derecesi farkli,
semptomlu karotis darlig1 olan ve yakin zamanda is-
kemik olay gecirmis hastalarda KEA + tibbi tedavi
(MT) ile sadece MT’yi kiyaslayan ilk ¢alismadir."!
Calismanin erken doneminde (operasyonun ilk 30
giinil) inme (%5.8 ve %6.7) ve dliim riski (%2.5 ve
%3.3) KEA+MT aleyhine artmis olsa da bu dezavan-
tajli durum operasyondan 3-6 ay sonra olumlu yonde
degiserek calisma siiresi boyunca KEA+MT lehinde
sonuclar ortaya ¢ikmistir. Darlik derecesi %70-99
olan hastalarda MT kolu KEA+MT ile kiyaslandi-
ginda iki yillik ayni tarafta inme riskinin KEA ile
%26’dan %9’a indigi (p<0.001) goriilmiistiir. Orta
dereceli darlik grubunda (%50-69) ise KEA uygula-
nan grupta inme riskinde azalma orani daha diisiik ol-
masina ragmen istatiksel anlamliga erigsmistir (%22.2
ve %15.7, p=0.045). Darlik derecesi %50°den daha
az olan grupda ise iki tedavi yontemi arasinda anlam-
It bir fark bulunmamigtir.*>! Burada MT grubunda
standart tedavinin optimal diizeyde olmadigini, as-
pirin tedavisi hastalarin %96-99’una uygulanirken,
antihipertansif tedavinin %068’ine, lipit diistiriicii
ilaglarin ise hastalarin sadece %40’ ma verildigini be-
lirtmeliyiz.

Bu calismay1, NASCET ile benzer ¢aligsmaya alin-
ma kriterlerine sahip olan ESCT (The European Ca-
rotid Surgery Trial) ¢aligmasi izlemis ve bu ¢aligmada
da benzer klinik sonuglar elde edilmistir.! Onemli bir
nokta, ESCT ¢alismasinda darlik degerlendirilmesin-
de kullanilan kriterler NASCET calismasindan fark-
lidir ve bu kullanilan kriterler, NASCET Kkriterlerine
gore darligin ciddiyetini daha diisiik olarak degerlen-

dirmektedir. Ek olarak, ESCT calismasinda orta de-
receli darlik grubunda (%50-69) sonuglar biraz daha
karisik olup, anjiyografik sonuglar NASCET kriter-
lerine gore tekrar degerlendirildiginde, islem cevre-
si donemde 6lim ve inme riski, NASCET c¢aligmasi
sonuglarina gore, ESCT KEA+MT grubunda anlaml
olarak azalmistir (p=0.43 ve p=0.05). Semptomsuz
hastalarin dahil edildigi ACAS (Asymptomatic Caro-
tid Atherosclerosis Study) ¢alismasinda yine benzer
sekilde KEA Iehinde bulgular saptanmis olup ayni
tarafli inme ve 6liim, KEA grubunda %>5.1 iken MT
kolunda %11 olarak saptanmistir.’) Amerikan Kalp
Dernegi (AHA) bu calismanin 1s18inda darlik derece-
si yiiksek ve yakinmasi olmayan hastalarda KEA i¢in,
perioperatif inme ve 6liim oranlar1 %3 ve yasam bek-
lentisi asgari 5 y1l olmak kaydiyla A seviyesinde (level
A) tavsiye karar1 almistir. Belirtisiz hastalarin alindigi
diger bir ¢aligma olan ACST de (Asymptomatic Ca-
rotid Surgery Trial) >%60-99 darlikl1 hastalarda 5 yil-
lik ayn1 yanda inme ve 6liim riski KEA kolunda %6.4,
MT kolunda ise %11.8 olarak saptanmistir.l”? Ayrica
75 yas altinda olup karotislerinde %70 darlik bulunan
hastalarda hemen yapilan KEA, 5 yillik inme riski-
ni %12°den %6’ya diiglirmiistiir. ACST ¢aligmasinin
verileri Tablo 1°de gosterilmistir. ACAS’dan farkli
olarak ACST’nin faydasi 6liimciil, sekelli ve sekelsiz
tiim inmelerde saptanmistir. Her iki ¢alisma ele alin-
diginda, diistik perioperatif riski olanlar ve belirtisi
olmayan hastalar ¢alismaya alindiginda KEA uygu-
lanmasiyla yillik inme riski %2’den %1’e diismekte
buna gore, goreceli risk azalmasi %50, mutlak risk
azalmasi ise %1 olmaktadir. Bir inmeyi dnlemek i¢in
yilda 100 ameliyat gerekmektedir. Bu hesaplama kar/
zarar oraninin da gozoniine alinmasinin gerektigini
diisiindiirse de yakin zamanda 10 y1llik takip sonuglari
yayimlanan ¢aligmada gosterilen yiiksek risk azalma-
s1(%4.6) KEA’y1 uygulanabilir tedavi segenegi olarak
ortaya ¢ikarmaktadir.” Kilavuzlar KEA seceneginin
30 giinlik kabul edilebilir morbidite ve mortalite
oranlarin1 semptomlu hastalarda <%6, semptomsuz-

Tablo 1. Semptomsuz karotis stenozu ¢alismasinin (ACST) temel bulgulan

Tibbi (%) Cerrahi (%) Mutlak risk degisimi (%)
Perioperatif inme veya dlum 0.4 3.1 +2.7
Perioperatif inme, dlum veya ayni yanda inme 6.8 4.9 -1.9
Herhangi bir inme veya perioperatif 6lum 10.4 8.1 -2.3
Herhangi bir inme veya 6lum 23.2 20.2 -2.3
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larda ise <%3 olarak bildirmektedir.’®! Her ne kadar
yapilan randomize ¢alismalarda bu hedef oranlar sag-
lansa da gercek diinyada bu rakamlar goriildiigii gibi
degildir. ACAS ve NASCET te 30 giinliilk mortalite
oranlar (sirasiyla, %0.1 ve %0.6 iken), 100.000’den
fazla hastanin alindigi bir ¢aligmada islemin sik yapil-
madig1 hastanelerde %1.7 gibi yiiksek mortalite orani
saptanmistir.”! Benzer sekilde hastane i¢i olaylar da
NASCET (%5.8), ACAS (%2.8) ve ACST (%2.3) de
diisiik oranlarda saptanirken gercek diinyada (%11.4)
iki kat1 kadar daha yiiksek oranda bulunmustur.!'” Es-
lik eden kalp-damar ve solunum sistemi hastaliklari
nedeniyle yiiksek riskli olarak degerlendirilen has-
talarin NASCET calismasinda digslanmis olmasi, bu
tir hastalarda yeni tedavi stratejilerinin arastirilmasi
ve gelistirilmesine olanak saglamis olup, izleyen yil-
larda karotis arterine anjiyoplasti yontemi yavas ve
emin adimlarla hedeflenen ve istenen tedavi yontemi
olarak yerini almaya baslamistir. CAVATAS (Caro-
tid and Vertebral Artery Transluminal Angioplasty)
calismasi, endovaskiiler ve cerrahi tedavi karsilastir-
mast yapan ilk ve ¢ok merkezli randomize calisma
olup, bu ¢alismada karotis artere stent yerlestirilme-
si (KAS) ve KEA tedavileri arasinda sekel birakan
inme veya 6liim acisindan anlamli fark saptanmamais-
tir (%6.4 ve %5.9).111 Ancak islem gevresi donemde
inme sikligt NASCET ve ESCT dekilerine kiyasla iki
kat daha fazla bulunmustur. Endovaskiiler tedavi gru-
bunda serebral enfarktiise bagli inmelerin %73’ is-
lem i¢i donemde olup, %14°1i anjiyoplasti 6ncesinde,
%359’u ise balon dilatasyonu veya stent yerlestirilme-
si sirasinda veya hemen sonrasinda goriilmiistiir. Bu
olaylarin ateromat6z veya embolik materyalin distale
ilerlemesi sonucu oldugu diigiintilmiistiir. CAVATAS
calismasi siirerken stentler tedavi kolunda yerini al-
maya baslamis ve bu calismada olgularin %26’sinda
kullanilmigtir. Stent kullanilan bu alt grubun anali-
zinde karotis stentlerinin islemici inme riskini azalt-
tig1 saptanmis olup stent yerlestirilmesinin balon
anjiyoplastiye gore plak yirtilmasini, diseksiyonu ve
embolik olaylar1 azalttigi goriisii agirlik kazanmistir.
KAS grubunda KEA’ya kiyasla kraniyal sinir felci ve
hematom daha az goriilmiis (%9 ve %0) olup, hasta-
nede kalis siiresi de daha kisadir (%7 ve %1). Ancak
KAS grubunda, bir yillik takipte ultrasonografik ola-
rak saptanan restenoz orani daha yiksektir (%20 ve
%S3). Ortalama 5 yillik izleme siiresi sonunda inme
hiz1 yoniinden iki yontem arasinda fark saptanmasa
da (%]1.4 ve %]1), yazarlar ¢aligmanin bu fikri savuna-

cak kadar kuvvetli olmadigini belirtmislerdir.'

KAS sonuglarinin siirdiiriilebilirligini ve anjiyop-
lastinin iglem riskini sorgulama amaciyla darlik de-
recesi >%50 olup yakinmalar1 bulunan veya semp-
tomsuz olup darlik derecesi >%80 olan ve en az bir
eslik eden hastaligi bulunan yiiksek riskli hastalarin
dahil edildigi, norolog, cerrah ve kardiyologun hasta-
y1 birlikte degerlendirdigi “KAS KEA’ye noninferior
mudur?”’ sorusuna cevabin arandig1 ¢ok merkezli ran-
domize SAPPHIRE (Stenting and Angioplasty with
Protection in Patients at High Risk for Endarterec-
tomy) caligmasi tasarlanmistir.['¥! Bu ¢alismada endo-
vaskiiler grupta kendiliginden genisleyebilen nitinol
stent ve emboli koruma cihazi (EKC) kullanilmis olup
hastalarin %701 semptomsuzdur. Otuz gilinlik inme
ve Oliim riski KAS grubunda %3.7, KEA grubunda
ise %5.3 olarak bulunmustur. Ayrica diger ¢aligmalar-
dan farkli olarak bu c¢alismada sonlanim noktasi ola-
rak secilen miyokart enfarktiisii (ME) insidanst KAS
grubunda %1.9, KEA’da %5.3 olarak saptanmistir.
Calismanin bir yillik sonuglarina bakildiginda, KAS
grubunda inme veya 6liim riski anlamli olarak diisiik
bulunmustur (%12.8 ve %20.1, p=0.048). Bulgular
KAS’m KEA’den daha az 6nemli olmadigini diisiin-
diirmiigtiir. Ancak hastalarin %70’inin semptomsuz
oldugunu g6z oniine aldigimizda, inme veya o6lim
riskinin daha once bildirilen ¢alismalara gore yiik-
sek saptanmasi, KAS veya KEA’nin yiiksek riskli ve
semptomsuz hastalarda yarari yoniindeki kuskulari
arttirmistir. Bu ¢alismanin en 6nemli yarart KAS ile
birlikte EKC’nin kullanilabilirliginin gosterilmesidir.

Endovaskiiler tedavi ile KEA’yi Kkarsilastiran
1998-2004 yillar1 arasinda tamamlanmis veya erken
durdurulmus 5 adet randomize kontrollii ¢calisma var-
dir. Bu ¢aligmalari iceren metaanalizde 30 giinliik iz-
lemede inme veya 6liim, sekelli inme veya 6liim, ME
ve O0lim agisindan anlaml bir fark gosterilememis,
ancak kullanilan giivenlik hudutlarinin genis aralikta
olmasi, bir tedavi lehine veya aleyhine sonug bildi-
rilmesini engellemistir.'*! Minér komplikasyonlarin
engellenmesi endovaskiiler tedavi 6n plana ¢ikmak-
la beraber, uygun karotis arter darliklarinda KEA’yi
onermemek i¢in yeterli kanit yoktur. Devam eden ran-
domize g¢alismalarda KEA’ya uygun hastalara KAS
onermek ic¢in ‘kabul edilebilir’ ifadesi konulmustur.
Fakat SAPPHIRE c¢alismasinin uzun dénem sonuglari
islem gevresi inme, 6liim veya ME, ayni yanda inme
veya Oliim gibi sonlanim noktalari bakimindan KAS
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ve KEA arasinda anlamli fark olmadigini géstermistir
(3. yilda %24.6 ve %26.9, p=0.71).5! Sonug olarak,
ciddi karotis darlig1 ve birden fazla eslik eden hastalik
varliginda EKC ile birlikte KAS islemi en az KEA
kadar giivenlidir. KAS 2004 yilinda Amerika Besin ve
[lag Orgiitii (FDA) tarafindan da onaylanmustir.

Karotis artere stent yerlestirilmesinin, cerrahi ka-
dar giivenilir bir yontem oldugunun gosterilmesiyle
yonteme duyulan ilginin artmasi fazla uzun siirme-
mis, standart riske (NASCET kriterlerine gore >%50
darlikli tiim hastalar) sahip hastalarin alindig1 ve ca-
lismaya katilmak i¢in operatdr deneyimine (en az 20
islem yapmis olma) de gerek goriilen SPACE (Stent
Protected-Angioplasty versus Carotid Endarterc-
tomy) ¢alismasinin sonuglari bu yonden cesaret kirici
olmustur.!'™> Bu ¢alismada iki y1lin sonunda inme hizi,
her iki tedavi kolunda benzer olsa da, ilk 30 giinliik
donemde KAS’m en az KEA kadar giivenilir oldugu
gosterilememistir (ayn1 yanda inme veya Oliim riski
KAS ve KEA’da sirasiyla %6.8 ve %6.3). Ayrica iki
yilin sonunda, anlamli karotis arter darliginin (>%70)
tekrarlama riski KAS grubunda daha yiiksek bulun-
mustur (%11.1 ve %4.6).[' KEA sonuglart, NASCET
ve ESCT’de elde edilenlere benzerlik gdstermektedir.
Bu ¢alismanin en ¢ok elestirilen yonii EKC kullanimi-
nin zorunlu olmamasi ve hastalarin sadece %26’sinda
kullanilmasi olsa da alt grup analizinde EKC kulla-
nilan ve kullanilmayan grupta inme hizi bakimimdan
farklilik saptanmamuistir. Ancak bu alt grubun analizi
ve kisithiliklart ¢alismada ayrintili bir sekilde agik-
lanmamistir. SPACE ¢alismasinda 75 yas tlizerindeki
hastalarda inme veya 6liim riski daha yiiksek bulun-
mustur ve risk, KAS grubunda daha fazladir. SPACE
caligmasi sonucunda semptomlu ve >%350 karotis arter
darlig1 olan hastalarda ‘KAS’yi KEA’ya tercih etme-
yi gerektirecek bir bulgu yoktur’ diisiincesi one ¢ik-
mistir. EKC’nin zorunlu olmayip istege bagli olarak
kullanildig1, operator deneyiminin farklilik gosterdigi
diger bir ¢calisma da EVA-3S (Endarterectomy versus
Angioplasty in Patients with Symptomatic Severe
Carotid Stenosis) ¢alismasidir.'” Calisma, birinci ay
(%9.6 ve %3.9, p=0.01) ve altinc1 ay (%11.7 ve %6.1,
p=0.02) verilerinde KAS aleyhine yiiksek inme veya
oliim oranlar1 saptanmasi nedeniyle erken sonlandi-
rilmistir. KAS grubunda inmelerin biiyiik bir kismi
(yaklasik %70°1) islem gilinli olmustur. Ancak islemle
iligkisinin kesin olmadig1 bildirilmistir. Caligmanin alt
grup analizinde EKC kullanan grupta (%7.9 ve %25,
p=0.03) daha az inme veya 6liim oraninin saptanmasi

EKC kullaniminin yararini bir kez daha destekleyen
bir bulgu olmustur. Ortalama 3.5 yillik izlem sonugla-
rinin yayimlamastyla beraber KAS grubunda yiiksek
inme veya Oliim oranmin (%11.2 ve %6.2, p=0.03)
devam ettigi gorilmiistiir. Bununla birlikte islem-
den bagimsiz 6liim veya inme oranlari her iki kolda
benzer ve daha diisiik saptanmistir (%4.49 ve %4.94,
risk oran1 1.02).!'"" Erken donemde KAS grubundaki
yiiksek inme oranimnin stent uygulama riskiyle iliskili
oldugu vurgulamasi yapilmistir. SAPPHIRE, SPACE
ve EVA-3S calismalar1 Tablo 2’de gosterilmistir.

SAPPHIRE caligsmasiyla cesaretlenen ancak EVA-
3S ve SPACE calismalariyla sevki kirilan aragtirma-
cilar, operatér deneyiminin irdelendigi, modern go-
riintiileme ve tedavi yontemlerinin de katildigi daha
giiclii ¢aligmalar tasarlamistir. International Carotid

Tablo 2. Karotis endarterektomi
anjioplasti / stent yapilan calismalar

veya karotis

Karotis Karotis
endarterektomi  anjiyoplasti/stent
n (%) n (%)
SPACE 607 589
30 gunluk
Ayni yanda inme 31 5.1 39 6.6
Mortalite 5 1 6 1
2 yilhk
Ayni yanda inme 43 7 49 8.3
Mortalite 32 5.2 28 4.7
EVA 3-S 262 265
30 gunluk
Inme 9 3.4 24 9.1
Mortalite 1 0.5 1 0.5
4 yilhk
Ayni yanda inme 15 5.7 30 11.3
Diger inme 4 1.5 4 1.5
Mortalite 34 13 36 13.6
SAPPHIRE 167 167
1 yillik
Ayni yanda inme 8 4.8 7 4.2
Mortalite 21 12.6 12 7.2
3 yillik 117 143
Ayni yanda inme 9 10.5 11 7.6
Diger inme 9 10.5 5) 3.5
Mortalite 35 299 31 21.7
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Stenting Study (ICSS)!'¥ ve Carotid Revascularizati-
on Endarterectomy vs. Stenting Trial (CREST) gibi
genis Olcekli randomize calismalarla sorulara yanit
aranmistir.

ICSS 2001-2008 yillart arasinda, semptomlu 1713
hastanin (855 KAS, 858 KEA) alindigi, EKC kullani-
minin zorunlu olmadigi, sonlanim noktas1 olarak 120
giinliik inme, 6liim ve ME oranlarinin kullanildig1 ¢ok
merkezli uluslararasi bir ¢alismadir.'® KAS grubunda
sonlanim noktalar1 (inme, 6liim ve islem c¢evresi ME)
KEA’ye gore anlamli olarak daha yiiksek oranda gortil-
miistiir (%8.5 ve %5.2, p=0.006). Sekelli inme oranlari
(%1.7) benzerlik gostermekle beraber, sekelsiz inme
oranlart KAS grubunda anlamli olarak daha ytiksek
bulunmustur. Stent grubunda hepsi 6lim ile sonugla-
nan Ui¢ islem gevresi ME gozlenirken, endarterektomi
yapilan grupda higbiri Sliimciil olmayan dort hasta
saptanmustir. Elektrokardiyografi (EKG), kreatin kinaz
ve troponin gibi kardiyak belirtecler islem oncesi ve
sonrast takip edilmediginden bildirilen ME oranlarinin
gercekte daha fazla oldugu tahmin edilmektedir.

Semptomlu hastalarda 30 giinliik inme veya 6liim
insidanst KEA grubunda daha once belirtilen calis-
malardan daha iyi olup, KAS grubunda da sonuglar
NASCET’teki sonuglara benzer bulunmustur. Otuz
giinliik toplam inme, 6liim veya ME riski KAS i¢in
%7.4, KEA i¢in ise %4’tiir. Beklenildigi gibi krani-
yal sinir felci ve boyun hematomu oranlar1 da KEA
grubunda daha yiiksek saptanmis olup, hastanede
kalis siiresi ve maliyet KAS grubuna gore daha yiik-
sek bulunmustur. ICSS yazarlar1 bu ¢alismanin sonu-
cunda, semptomlu ciddi karotis arter darligi olan ve
cerrahiye uygun hastalarda KEA’nin segilecek teda-
vi olmas1 gerektigini savunmuslardir. Bu ¢aligmanin
kisa donem sonuglar1 semptomlu karotis darliklarinda
KEA’nin KAS’a gore daha giivenilir oldugunu orta-
ya koymustur. Bu ¢aligmanin diger énemli bir katkis1
da, bes merkezde manyetik rezonans (MR) goriintii-
lemesi kullanilmasidir. Bu altgrupta, erken donemde
(islemden 1 ile 3 giin sonra) akut iskemiyi arastirmak
icin diffiizyon agirlikli MR, ge¢ donemde (islemden
3 ile 6 hafta sonra) ise FLAIR yontemi ile kalic1 be-
yin hasar1 aragtirillmistir. Yeni iskemik olaylar KAS
grubundaki hastalarin %46.3’tinde bulunurken KEA
grubunda bu oran %14.1 olarak tespit edilmistir.['"")
Hastalarin ¢ogu semptomsuz kalmistir. Dort-alti haf-
talik izlemenin sonunda FLAIR incelemede KAS gru-
bu hastalarinin %30’unda anormallik saptanirken, bu

oran KEA grubunda %8 olarak bulunmustur. Ozellik-
le KAS grubunda goriilen yogun kiigiik iskemik odak-
larin ileride demans gibi nérolojik sorunlara yol agip
acmayacag tartisma konusudur.

EVA-3S, SPACE ve ICSS galigmalarini da igeren
3433 hastay1 kapsayan Carotid Stenting Trialists Col-
loboration (CSTC) metaanalizinde KAS grubunda gi-
risimsel 6liim riski KEA’ya gore anlamli olarak yiik-
sek bulunmustur (%8.9 ve %5.8).2% Yasla ilgili analiz
yapildiginda 70 yas alt1 hastalarda KAS ile KEA nin
ayni riske sahip olduklar1 (%5.8 ve %5.7) saptanmis
ve geng bireyler i¢in KAS’in KEA kadar giivenli bir
girisim oldugu belirtilmis, uzun dénem sonuglarinin
beklenmesine ihtiya¢ duyuldugu da vurgulanmistir.

Burada sunu belirtmek gerekir; karotis arter dar-
liklarinda yapilan birgok randomize c¢alismanin bazi
eksik yonleri vardir. SAPPHIRE calismasinda tecrii-
beli girisimciler ve EKC kullanimi lehine bir sonug
elde edilse de, CAVATAS’ da EKC kullanilmamasi1 ve
stent uygulanma oranmin diisiik olmasi; SPACE’de
EKC’nin ¢ok az oranda kullanilmasi; EVA-3S’de
endovaskiiler tecriibesi yiiksek hekim oraninin sa-
dece %39 olmast KAS’nin basarisin1 gdlgelemistir.
CREST (Carotid Revascularization Endarterectomy
ve Stenting Trial) ¢alismasi, hastanin tercihi, hekimle-
rin iglem deneyimleri ve hastalarin risk profilinin dik-
kate alindig1 semptomlu veya semptomsuz hastalarda
KAS ve KEA’nin hangisinin daha iyi bir tedavi sege-
negi oldugunu saptamak i¢in yapilan randomize kont-
rollii gok merkezli bir ¢alismadir.?!??! Bugiine kadar
yapilan randomize kontrollii ¢aligmalardaki en diisiik
risk gelisme oranina sahip bu ¢aligmada stent grubu
ile KEA arasinda birincil sonlanim noktalart (inme +
o6liim + ilk 30 giinde ME ve ayn1 yanda inme) agisin-
dan 4 yil sonunda anlaml fark saptanmamistir (%7.2
ve %6.8). Hastalarin semptomlu olup olmamasi veya
cinsiyete gore de birincil sonlanim noktalar1 agisindan
fark ortaya ¢ikmamistir. Tiim olgular i¢in dort yillik
inme/6lim oranlart KAS icin %6.4, KEA i¢in %4.7
(p=0.03) olup, semptomlularda bu oranlar sirasiyla
%8 ve %6.4; semptomsuzlarda ise %4.5 ve %2.7°dir.
Oliim oranu, stent grubunda daha yiiksek bulunmasina
ragmen istatistiksel anlamliliga ulasmamistir (%0.7
ve %0.3, p=0.18). Islem cevresi dénem sonrasi, ayni
yanda inme insidansi her iki tedavi kolunda da dii-
siik saptanmustir (%2 ve %2.4). Ilging olarak, CREST
calismasinda <70 yas olan hastalar KAS’dan fayda
goriirken, >70 tizerindekilerde ise KEA yararli bu-
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lunmustur. Bu bulgular yasli hastalarda artmis damar
tortuozitesi ve kalsifikasyonunun KAS islemini daha
riskli hale getirdigi yorumuna yol agmisti. CREST
caligsmasi sonucunda;

i) tecriibeli kisilerce yapilan karotis revaskiilari-
zasyonunun etkin ve giivenilir oldugu,

ii) KAS ve KEA’nin benzer sonlanim noktalari ol-
dugu,

iii) KAS yapilan hastalarde inme riskinin, KEA
yapilan hastalarda ise ME riskinin daha fazla oldugu,

iiii) gen¢ hastalarda KAS’1n, yasl hastalarda ise
KEA’nin daha az olayla iliskili oldugu vurgulanmustir.

CREST c¢aligmasinin diger bir énemli yonii ise
daha 6nceki caligmalara gore hem KAS kolunda hem
de KEA kolunda anlaml olarak daha az olayla kar-
silasilmis olmasidir. Semptomlu hastalarda stent uy-
gulanilan grupda saptanan %6’lik inme veya Olim
orani, SPACE c¢alismasinda %6.8; EVA-3S caligma-
sinda %9.6, ICSS caligmasinda ise %7.4 olarak bu-
lunmustu. Benzer olarak CREST calismasinda, KEA
yapilan grupta %3.2 inme ve 0liim oranina rastlanir-
ken, SPACE calismasinda bu oran %6.3; EVA-3S ¢a-
lismasinda %3.9; ICSS ¢alismasinda ise %3.4 olarak
saptanmistir. Semptomsuz hastalara bakildiginda hem
KAS hem de KEA grubundaki inme ve 6liim oranla-
11 (%2.5 ve %1.4) ACAS ve ASCT caligmalarindan
daha diisiiktiir. Her iki tedavi kolunda 6nceki ¢alisma-
lara gore daha iyi sonuglarin elde edilmesinin neden-
leri, teknolojideki ilerlemelere paralel olarak stentler
ve emboli koruma cihazlarindaki yenilikler, artan
hekim deneyimi hasta se¢iminde risk faktdrlerinin
g0z Oniine aliarak islemin secilmesi gibi faktorler-
dir. Sonug olarak, girisimsel yontemle cerrahi yontem
karsilastirildiginda 6zellikle son iki biiyiik ¢aligmada
(CREST ve ICSS) 6liim ve major inme yoniinden fark
yoktur. Ancak mindr inmeler katildig1 zaman cerrahi
daha iyi iken; kalp krizi ve laringeal sinir felci, yara
yeri infeksiyonu, hematom, kan transfiizyon ihtiya-
c1, hastanede yatis siiresi géz Oniine alindiginda en-
dovaskiiler yontem bir adim 6ne gegmektedir. Sonug
olarak, CREST calismasinda karotis endarterektomi
grubunda ME komplikasyonu yiiksek iken, stent gru-
bunda ise norolojik komplikasyon orani yiiksektir. Ek
olarak, CREST caligmasinda ME tanis1 yanliz klinik
olarak degil enzim Ol¢iimii de yapilarak konmustur.
CREST calismasina alinan hastalarda, kardiyak biyo-
belirtegler ve EKG, hem islemden sonra hem de kli-

nik olarak iskemi varliginda 6lgiilmiistiir. Bu ¢aligma-
da, ME tanisi i¢in biyobelirteglerin yilikselmesine ek
olarak ya gogiis agrisi ya da iskeminin EKG gosterge-
leri arastirildi. Ancak, ek olarak, gogiis agrisi ve EKG
degisikligi olmadan biyobelirteclerde yiikselme de
kayit edildi. Caligma sonunda hem ME hem de sade-
ce biyobelirteg yiiksekligi KAS grubunda daha yiik-
sek bulundu. Ayrica, CREST c¢aligsmasinda ilk planda
semptomlu hastalarin randomize edilmesi planlanir-
ken, daha sonra semptomsuz hastalarin da ¢aligmaya
alimmasi ¢aligmanin verilerini gélgelemektedir.

Avrupa Kardiyoloji Dernegini’nin (ESC) 2011 y1-
linda yayimladig periferik arter hastaligi tani ve teda-
vi kilavuzuna gore, semptomsuz karotis arter hastali-
ginda her hastaya uzun dénem antitrombotik ve statin
tedavisine ek olarak, hastanin yagsam beklentisinin 5
yildan fazla ve mevcut darligin %60’dan fazla olma-
st durumunda ve perioperatif inme ve 6liim riskinin
%3’den diisiikk oldugu durumlarda KEA (sinif 2a ve
kanit A diizeyinde) onerilmekteyken, KAS islemi ise
ayni sekilde 6liim veya inme oraninin %3’den az oldu-
gu yiiksek sayida iglem yapilan merkezlerde KEA’ya
secenek olarak bildirilmektedir (sinif 2b, diizey B).1>*

Semptomlu karotis arter hastaliginin tedavisinde
ise, yine hastalara uzun donem antitrombosit ilag ve
statin tedavisine (sinif 1) ek olarak, internal karotis
arterde %70-99 darlik olmasi durumunda tekrarlayan
inmenin 6nlenmesi i¢cin KEA onerilir (smif 2a, diizey
A). Darligin %50-69 olmasinda ise, hastanin 6zel du-
rumlarina bagl olarak tekrarlayan inmenin 6nlenmesi
icin KEA onerilirken (sinif 2a, diizey A), bu hastalarda
revaskiilarizasyon islemi yiiksek cerrahi risk tasiyorsa,
KAS bu hastalar i¢in se¢enek olabilir (sinif 2a, diizey
B). Karotis revaskiilarizasyonu gereken semptomlu
hastalarda, 6liim ve inme oranin %3’den az oldugu
yliksek islem yapilan merkezlerde KAS, KEA’ya al-
ternatif olarak kullanilabilir (sinif 2a, diizey B).**]

CaRESS metaanalizinde genis tabanli ¢ok sayida
merkezin verileri taranmis, KAS ve KEA sonuglari
inme ve 6liim oranlar1 karsilastirilmistir. 1ki uygula-
ma arasinda 30 giinliik ve 1 yillik takiplerde anlamli
fark bulunmamustir.? Bu ¢alismada o6zellikle yiiksek
riskli olarak belirlenen grup i¢cin KAS 6nerilmektedir.
Bu yiiksek risk grubu i¢in belirlenen kriterler Tablo-
3’de gosterilmistir.

Yukaridaki ¢alismalarin ve kilavuzun 15181 altinda
ve kendi klinik deneyimize dayanarak; hastalarin se-
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Tablo 3. Yuksek riskli grup icin belirlenen olcutler

Yas >80

NYHA sinif Il I-IV konjestif kalp yetersizligi
Sol ventrikul EF <%30

Kararsiz anjina pektoris

Gegcirilmis miyokart enfarktusu

Son ddnem bobrek yetersizligi

Ciddi akciger hastaligi

0 JSIN O o -~ JCo§ IV =y

Daha dnce KEA uygulanmis kiside restenoz

©

Radyoterapi uygulanmig olmasi

10. Trakeostomi

11. Yuksek seviyede internal karotis arter stenozu
12. Klavikula altinda ana karotis arter stenozu

13. Kontralateral karotis arter darligi

14. Kontralateral laringeal sinir felci

NYHA: New York Heart Association; EF: Ejeksiyon fraksiyonu;
KEA: Karotis endarterektomi.

¢iminde ekip halinde hareket edilmesi (ndrolog, rad-
yolog, cerrah ve iglemi yapacak girisimsel doktor) ve
bu ekibin hem tedavi yonteminin se¢ciminde hem de
takibinde birlikte karar vermeleri durumunda islem
basarisinin artacagi, aynt zamanda komplikasyon ora-
ninin da azalacagim sdyleyebiliriz. Bircok ¢aligmada
gozlenen sikintilardan bazilar1 komplikasyon tarifin-
deki farkhiliklaridir. Bazi ¢aligmalarda hastalari islem
oncesinde ve islem sonrasinda ndérolog degerlendirdi-
ginde diisiikk komplikasyon oranlar1 tespit edilmisken,
sadece islem sonras1 ndrolog hastay1 degerlendirdi-
ginde daha yiiksek komplikasyon orani saptanmistir.
Bu durum iki sekilde agiklanabilir.

1) hasta igslem Oncesi iyi hazirlanmamis, ve tedavi
yontemi se¢iminde isabetli davranilmamustir,

ii) hasta islem oncesi norolog tarafindan degerlen-
dirilmedigi i¢in islem Oncesi var olan komplikasyon-
lar isleme bagli yeni komplikasyonlar olarak deger-
lendirilmisdir.

Bazi calismalar ortaya ¢iktiktan 24 saat sonra de-
vam eden komplikasyonlar1 kaydederken, bazi calis-
malar 48-76 saat, bazilar1 ise bir haftadan sonra devam
eden komplikasyonlar1 kaydetmislerdir. Hastalarin
ameliyata hazirlanmasi bakimindan da calismalarda
standardizasyon yoktur. Stent uygulamasi sonrasinda
onemli ilaglar olan klopidogrel ve aspirinin kullani-
mi1 her ¢alismada farklidir. Karotis artere stent uy-
gulamasi elektif bir islem oldugundan, akut koroner

sendromlarda oldugu gibi yiikleme dozu verilip islem
yapilmamalidir. Lezyon ve hasta ekipce degerlen-
dirildikten sonra en az 3 giin klopidogrel ve aspirin
birlikte kullandiktan sonra islem yapilmalidir. Kli-
nigimizde karotise stent yerlestirme islemini, semp-
tomlu hastalarda en az bes giin klopidogrel ve aspirin
kullanimindan sonra yapmaktayiz. Calismalarin diger
bir problemi stent uygulayacak girisimcilerin yeterli
deneyimde olmamalaridir. Deneyimli merkezlerde ve
deneyimli girisimcilerle cerrahiye esit sonuglar elde
edilebilmektedir. Deneyim hem hasta se¢iminde hem
de islem sirasinda 6nemlidir. Ornek olarak, iki karotis
arterinde darlig1 olan hastada 6zellikle hiperperfiizyon
sendromu riski nedeniyle 6nce semptoma neden olan
karotise miidahale edilmeli, en az 15 giin beklendik-
ten sonra diger taraf lezyonuna girisim yapilmalidir.

Diger bir 6nemli nokta ise, tibbi tedavi grubunun
giincel modern ilaglarin etkin koruma saglamasi ne-
deniyle tekrar degerlendirilmeye ihtiya¢ duymasidir.
Ozellikle semptomsuz hastalarda yiiksek doz statin,
uygun anti-hipertansif tedavi ve ikili anti-trombosit
tedaviyi igeren agresif tibbi tedavi, cerrahi ve girigim-
sel tedavi ihtiyacini azaltmaktadir.

Damarin anatomik yapisi diger 6nemli noktadir.
Baz1 hastalar %50 darlikla semptom tanimlarken,
bazilar1 %95 darliga ragmen semptomsuz kalabil-
mektedirler. Burada lezyonun iilsere olmasi disinda
Willis poligonunun komplet olup olmamasi da énem
arzetmektedir. Toplumun yarisinda Willis poligonu
komplet durumdadir. Ek olarak, distal embolik koru-
ma cihazlar1 disinda proksimal koruma cihazlar1 da
ozellikle uygun vakalarda diisiik komplikasyon oran-
lar1 nedeniyle akilda tutulmalidir.

Sonug olarak, biiyiik calismalardan elde edilen ve-
rilere dayanarak uygun olgularda, yeterli ve uygun tib-
bi tedaviye ek olarak, deneyimli girisimcilerin ellerin-
de, uygun donanim ile karotis arterlere stent uygulama
isleminin giivenle yapilabilecegini sdyleyebiliriz.

Yazar(lar) ya da yazi ile ilgili bildirilen herhangi bir
ilgi cakigmasi (conflict of interest) yoktur.

KAYNAKLAR

1. Gresham GE, Fitzpatrick TE, Wolf PA, McNamara PM,
Kannel WB, Dawber TR. Residual disability in survivors of
stroke-the Framingham study. N Engl ] Med 1975;293:954-6.

2. Ferguson GG, Eliasziw M, Barr HW, Clagett GP, Barnes RW,
Wallace MC, et al. The North American Symptomatic Carotid
Endarterectomy Trial: surgical results in 1415 patients. Stroke



Karotis arter endarterektomisine karsi karotis artere stent

649

10.

11.

12.

13.

14.

15.

1999;30:1751-8.

Endarterectomy for asymptomatic carotid artery stenosis. Ex-
ecutive Committee for the Asymptomatic Carotid Atheroscle-
rosis Study. JAMA 1995;273:1421-8.

Beneficial effect of carotid endarterectomy in symptomatic
patients with high-grade carotid stenosis. North American
Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial Collaborators. N
Engl J Med 1991;325:445-53.

Barnett HJ, Taylor DW, Eliasziw M, Fox AJ, Ferguson GG,
Haynes RB, et al. Benefit of carotid endarterectomy in pa-
tients with symptomatic moderate or severe stenosis. North
American Symptomatic Carotid Endarterectomy Trial Col-
laborators. N Engl J Med 1998;339:1415-25.

Rothwell PM, Gutnikov SA, Warlow CP; European Ca-
rotid Surgery Trialist’s Collaboration. Reanalysis of the fi-
nal results of the European Carotid Surgery Trial. Stroke
2003;34(2):514-23.

Halliday A, Harrison M, Hayter E, Kong X, Mansfield A,
Marro J, et al. 10-year stroke prevention after successful ca-
rotid endarterectomy for asymptomatic stenosis (ACST-1): a
multicentre randomised trial. Lancet 2010;376:1074-84.
Carotid angioplasty and stent: an alternative to carotid endar-
terectomy. Neurosurgery 1997;40:344-5.

Wennberg DE, Lucas FL, Birkmeyer JD, Bredenberg CE,
Fisher ES. Variation in carotid endarterectomy mortality in
the Medicare population: trial hospitals, volume, and patient
characteristics. JAMA 1998;279:1278-81.

Chaturvedi S, Aggarwal R, Murugappan A. Results of carotid
endarterectomy with prospective neurologist follow-up. Neu-
rology 2000;55:769-72.

Endovascular versus surgical treatment in patients with carot-
id stenosis in the Carotid and Vertebral Artery Transluminal
Angioplasty Study (CAVATAS): a randomised trial. Lancet
2001;357:1729-37.

Ederle J, Bonati LH, Dobson J, Featherstone RL, Gaines PA,
Beard JD, et al. Endovascular treatment with angioplasty or
stenting versus endarterectomy in patients with carotid artery
stenosis in the Carotid and Vertebral Artery Transluminal An-
gioplasty Study (CAVATAS): long-term follow-up of a ran-
domised trial. Lancet Neurol 2009;8:898-907.

Yadav JS, Wholey MH, Kuntz RE, Fayad P, Katzen BT, Mish-
kel GJ, et al. Stenting and Angioplasty with Protection in Pa-
tients at High Risk for Endarterectomy Investigators. Protect-
ed carotid-artery stenting versus endarterectomy in high-risk
patients. N Engl J Med 2004;351:1493-501.

Coward LJ, Featherstone RL, Brown MM. Safety and efficacy
of endovascular treatment of carotid artery stenosis compared
with carotid endarterectomy: a Cochrane systematic review of
the randomized evidence. Stroke 2005;36:905-11.

SPACE Collaborative Group, Ringleb PA, Allenberg J, Briick-
mann H, Eckstein HH, Fraedrich G, et al. 30 day results from

17.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

the SPACE trial of stent-protected angioplasty versus carotid
endarterectomy in symptomatic patients: a randomised non-
inferiority trial. Lancet 2006;368:1239-47.

. Eckstein HH, Ringleb P, Allenberg JR, Berger J, Fraedrich

G, Hacke W, et al. Results of the Stent-Protected Angioplasty
versus Carotid Endarterectomy (SPACE) study to treat symp-
tomatic stenoses at 2 years: a multinational, prospective, ran-
domised trial. Lancet Neurol 2008;7:893-902.

Mas JL, Trinquart L, Leys D, Albucher JF, Rousseau H,
Viguier A, et al. Endarterectomy Versus Angioplasty in Pa-
tients with Symptomatic Severe Carotid Stenosis (EVA-3S)
trial: results up to 4 years from a randomised, multicentre
trial. Lancet Neurol 2008;7:885-92.

. International Carotid Stenting Study investigators, Ederle J,

Dobson J, Featherstone RL, Bonati LH, van der Worp HB,
et al. Carotid artery stenting compared with endarterectomy
in patients with symptomatic carotid stenosis (International
Carotid Stenting Study): an interim analysis of a randomised
controlled trial. Lancet 2010;375:985-97.

Bonati LH, Jongen LM, Haller S, Flach HZ, Dobson J,
Nederkoorn PJ, et al. New ischaemic brain lesions on MRI
after stenting or endarterectomy for symptomatic carotid ste-
nosis: a substudy of the International Carotid Stenting Study
(ICSS). Lancet Neurol 2010;9:353-62.

Bonati LH, Fraedrich G; Carotid Stenting Trialists’ Collabo-
ration. Age modifies the relative risk of stenting versus endar-
terectomy for symptomatic carotid stenosis--a pooled analy-
sis of EVA-3S, SPACE and ICSS. Eur J Vasc Endovasc Surg
2011;41:153-8.

Brott TG, Hobson RW 2nd, Howard G, Roubin GS, Clark WM,
Brooks W, et al. Stenting versus endarterectomy for treatment
of carotid-artery stenosis. N Engl J] Med 2010;363:11-23.
Sheffet AJ, Roubin G, Howard G, Howard V, Moore W, Me-
schia JF, et al. Design of the Carotid Revascularization Endar-
terectomy vs. Stenting Trial (CREST). Int J Stroke 2010;5:40-
6.

European Stroke Organisation, Tendera M, Aboyans V, Bar-
telink ML, Baumgartner I, Clément D, Collet JP, et al. ESC
Guidelines on the diagnosis and treatment of peripheral artery
diseases: Document covering atherosclerotic disease of ex-
tracranial carotid and vertebral, mesenteric, renal, upper and
lower extremity arteries: the Task Force on the Diagnosis and
Treatment of Peripheral Artery Diseases of the European So-
ciety of Cardiology (ESC). Eur Heart J 2011;32:2851-906.
CARESS Steering Committee. Carotid revascularization us-
ing endarterectomy or stenting systems (CARESS): phase I
clinical trial. ] Endovasc Ther 2003;10:1021-30.

Anahtar sézctkler: Karotis arter/cerrahi; endarterektomi; vaskuler
cerrahi iglemler.

Key words: Carotid artery/surgery; endarterectomy; vascular
surgical procedures.



