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Moyamoya hastaligi Willis poligonunu meydana getiren arterlerin bilateral, ilerleyici darligi veya tikanikligi sonucunda kollateral damarlarin
gelismesiyle karakterize kronik, progresif bir serebrovaskiiler hastaliktir. Adini anjiyografik gériinimden alan bu hastalik Japonca “havada
dagdilan sigara dumani” demektir. Moyamoya hastaligi'nin sebebi bilinmemektedir. Genetik, konjenital faktorler suclanmaktadir ve bazi
timoral hastaliklarla da beraber goriilebilir. Sari irkta ve kadin cinsiyetinde siktir. Moyamoya Hastaligi pediatrik olgularda iskemik bulgular 6n
planda iken adult olgularda hemorajik bulgular 6n plandadir. Tani icin manyetik resonans goriintiileme, manyetik rezonans anjiyografi ve altin
standart olarak serebral anjiyografi kullanilir. Tedavide amag iskemik belirtileri 5nlemek ve kanama olasiligini en aza indirmektir. Erken dénem
medikal tedavilerin yani sira moyamoya olgularinda serebral kan akimini arttirmaya yonelik cerrahi girisim yontemleri genel kabul goren
tedavi seklidir. Cerrahi girisimlerden yarar gorebilecek ideal hastalar, tekrarlayan progresif iskemik ataklari olan olgular ve azalmis serebral
perflizyon rezervi olan olgulardir.
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ABSTRACT

Moyamoya disease is a chronic and progressive cerebrovascular disease characterized by stenosis or occlusion of the bilateral terminal internal
carotid arteries at the base of the brain forming Willis's polygon, and results in the characteristic development of an abnormal collateral
vascular network. The disease has been named “moyamoya” coming from the Japanese word which means “something hazy just like a puff of
cigarette smoke drifting in the air". The cause of Moyamoya disease is unknown. Although the coexistence of Moyamoya disease and tumoral
diseases has been shown, mostly genetic and congenital factors are suggested. It is more frequent in East Asian race and females are slightly
more predisposed. The disease is mostly presented with ischemic findings as; strokes, transient ischemic attacks, and seizures in pediatric
age group while adults more often present with intracranial haemorrhage. MRl and magnetic resonance angiography is generally used for
diagnosis however cerebral digital substraction angiography is still the gold standard. The aim of treatment is to prevent ischemia and avoid
haemorrhage. In early stages, medical treatment can be useful however surgical anastomosis of intracranial and extracranial vascular supply to
improve the cortical blood flow directly or in an indirect way is well accepted. The ideal cases for surgical treatment are the ones with repeated
or progressive transient ischemic attacks and with reduced cerebral perfusion reserves.
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TANIM

Supraklinoid internal karotid arter ve Willis poligonundaki ana
dallarinin ¢ogunlukla bilateral, idiopatik progresif ilerleyici
stenozu veya tikanmasi ve bu okliizyonun sonucunda beyinde
bazalden baslayarak ince vaskiler aglarin belirginlesmesi ile
karakterize kronik bir serebrovaskiiler hastaliga Moyamoya
Hastaligi denir (9, 18, 59). Beyin bazalinden baslayarak
belirginlesen bu ince vaskiiler aga “Moyamoya damarlari”
adi verilir ve bu Moyamoya damarlari aslinda kollateral yollar
olarak gérev yapmak lizere genisleyerek ve bunun neticesinde
anjiyografik olarak goriinur hale gelen perforan arterlerdir.
Moyamoya Hastaligi adini anjiyografik gériinimiinden
almistir. Japoncada “havada dagilan sigara duman” anlamina
gelen “moyamoya” deyimi bazal gangliadaki anormal
kollateral dallarin anjiyografik dumana benzer gorintisu
nedeniyle verilmistir (18, 29, 41).
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TARIHCE

Moyamoya hastaligi 1956'da Kudoh tarafindan bir olguda
tarif edilmistir (13). Daha sonra Takeuchi ve Shimizu,
internal karotid arterlerinde bilateral displazik goriinti olan
29 yasindaki bir erkek olgu yayinlamislardir (41). 1964'te
Nishimoto, Moyamoya hastaliginin ayrintilarini tanimlamistir
(71). Hastaliga moyamoya adi 1969'da Suzuki tarafindan
verilmistir (41).

ETiYOLOJi

Moyamoya hastaliginin patogenezi tam olarak agiklanama-
mistir. Japonya'dan bildirilen olgularin %7 - %12'sinde ailede
moyamoya hastaligi hikayesi vardir (34, 45, 72) Amerika'da
bu oran %6'drr. ikizlerde gériilme olasihgi % 80'dir. Kardeste
mevcut ise riskin normalden 42 kat fazla; aile soy agacinda
hastalik mevcut ise riskin normalden 34 kat fazla oldugu bi-
linmektedir. Moyamoya hastaliginin muhtemelen poligenik
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gecisli veya dusuk penetransli otozomal dominant kalitim ile
ortaya ciktigi diisiiniilmektedir. ilgili genetik lokislerin 3, 6, 8
ve 17. kromozomlarda (3p [MYMY1], 1725 [MYMY2; 607151],
8923 [MYMY3; 608796], 6. kromozom, D65441) oldugu yolun-
da calismalar mevcuttur (1, 24, 77). Genetik baglantinin Japon
irkinda anlaml sekilde daha yiiksek oldugu dikkat cekmekle
beraber, hastaliga siyah irk da dahil olmak tizere diinyanin her
yerinde rastlanilmaktadir (42). Moyamoya hastalarinda HLA
antijenleri incelenmis ve DQB1*0502 geninin hastalikile iligkili
olabilecegi diistiniilmiistir (26). insan Ikosit antijeni B51'in,
moyamoya olgularinda anlamli olarak yiiksek tespit edilmesi
de dikkat cekicidir (45).

Etyopatogeneze yonelik arastirmalarda, moyamoya hastala-
rinin superfisial temporal arter duvarinda, dura 6rneklerinde
ve beyin omurilik sivisinda (BOS) bazi anjiojenik faktorlerin
arttigi gosterilmistir (59). Moyamoya hastalarinin BOS’ nda
bazi biytime faktorleri ve sitokinlerin artmis oldugu yéniin-
deki raporlar, genellikle basic fibroblast growth factor (b-FGF),
¢Ozlinur vaskuler hiicre adezyon molekili tip 1, interselller
adezyon molekiilii tip 1, E-selektin, hiicresel retinoik asit bag-
layici protein-1 ve hepatosit blylime faktori gibi maddeler
Uzerinde yogunlasmaktadir. Moyamoya hastalarinda platelet
derived growth faktér (PDGF)' e zayif yanit, transforming
growth faktor — 81'in (TGF- 81) arter duvarinda ve serumdaki
artmis dizeyleri ve bu hastalardaki artmis trombogenezis
varligi tizerinde de durulmaktadir (23). Panegyres, hastaligin T
hiicre kaynakli, damar duvarina karsi bir otoimmiin reaksiyon
olabilecegini ileri stirmustir (53). Son yillarda histopatolojik
degisikliklerden sorumlu mekanizma ile ilgili olarak kaspaz-3
bagimh apopitozun rolii lizerinde de durulmaktadir (66).

Cesitli yayinlarda, moyamoya hastalidi ile siklikla Down send-
romu, orak hiicreli anemi, nérofibromatosis, kraniofaringeo-
ma, optik glioma, bag dokusu hastaliklari, progressif miyopati,
trizomi 21, konjenital kalp hastaligi, protein S eksikligi, Fanconi
anemisi, kronik farenijit, leptospiral enfeksiyon ve tiiberkiiloz
menenijit gibi patolojiler ile sik birlikteligi oldugu bildirilmistir
(6, 8, 10, 11, 40, 41, 54, 68). Ayrica, propionibacterium acnes
ve EBV enfeksiyonlarina bagh antikorlarin etiyolojideki olasi
roli de tartisiimistir. Ancak Japon Willis Poligonu Spontan
Oklizyonu (moyamoya hastaligi) Komitesince yayinlanan tani
rehberinde klinik ve goriintisel tani kriterlerine ek olarak bas-
ka hastaligin bulunmamasi gerekliligi tizerinde durulmaktadir
(45).

EPIiDEMiYOLOJi

Moyamoya Hastaligi Japonya'nin en sik pediatrik serebrovas-
kiler patolojisidir. Moyamoya olgularinin % 90’1 Japondur.
Japon Willis Poligonu Spontan Okliizyonu (moyamoya has-
taligi) Komitesinin 1994'deki arastirmasinin sonuglarina gore
kadinlarda nispeten daha sik goriilen (kadin/erkek orani 1.6
ila 2.4 arasinda degismekte) bu hastaligin Japonya'daki yillik
insidansi 0,35/100.000 olarak bildirilmistir (72). Moyamoya
hastaliginin Japonya'daki yillik prevalansi ise 3.16 / 100,00'dir.
Avrupaki yillik insidans ise Japonya'nin 1/10'u kadardir. Mo-
yamoya hastaliginin 1-5 yaslarinda ve 36-40 yaslari arasinda
olmak Uzere 2 pik yaptigi ve tani konulan olgularin yaklasik
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yarisinin 10 yas altinda oldugu dikkat cekmektedir (4, 39).
Kore'deki olgular lzerinde yapilan calismada ise, hastaligin
Japon toplumuna gore eriskinlerde %20 daha fazla olusu,
kadin/erkek oraninin 1.3 olusu ve aile 6yklsu oraninin %1.8
olmasi dikkat cekicidir (45). Bu bulgular, moyamoya hastali-
ginda irksal farkhliklarin ve cografi degisikligin etkisi agisindan
g6z 6nlinde bulundurulmahdir.
KLINiK

Bulgular ¢cocuklarda ve eriskinlerde farkliliklar géstermektedir.
Pediatrik olgularda iskemik semptomlar 6n planda iken, adult
olgularda kanama ve iskemiye ait semptomlar hemen hemen
esit agirliktadir (18, 22, 27, 45, 43). Kanama insidansinin
eriskinde %60, cocuklarda ise %10 oldugu bildirilmistir (22).
Kore Serebrovaskiler Hastaliklar Dernegi'nin calismasinda
erigskinlerde intrakraniyal kanama (%62,4), cocuklarda ise
iskemiye bagli bulgularin (%61,2) sikligi vurgulanmistir
(9, 17). Iskemi sonucu eriskinde daha cok komplet strok,
cocuklarda ise genellikle gecici iskemik atak (TIA) klinigi
daha sik izlenmektedir. Tum olgular g6z oniine alindiginda,
intrakraniyal kanamanin kot prognostik bir faktor oldugu
Uzerinde durulmaktadir. Genel olarak serebrovaskdler olayin
neticesinde c¢ocuklarin %90’ inda infarkt, eriskinlerin ise
%88'inde kanama ile sonuclanmaktadir (45). Cocuklarda bu
durum; TIA, reversibl iskemik norolojik defisit (RIND) veya
komplet strok seklinde gelisebilmektedir (9). Moyamoya,
cocukluk cadi inme (strok) olgularinin yaklasik %6 sindan
sorumlu olan nedendir. Moyamoya hastaliginda iskemik
belirtilerin ortaya ¢ikma nedeni, kollateral damarlarin gelisi-
minin yeterli olmamasina baglanmistir (10, 44). Komplet strok
daha cok 5 yasin altindaki cocuklarda ortaya ¢ikmakta ve
bu olgularda prognoz kotii seyretmektedir (9). Eger hastalk
belirtileri 2 yasindan 0Once basladiysa prognoz oldukca
kotldur (43).

Pediatrik olgularda iskemik bulgular hiperventilasyon
veya ylksek atesle agreve olur (45). Serebral kan akiminin
azalmasi veya oksijen tuketiminin artmasi iskemik ataklari
kolaylastirir. Diger iskemik serebrovaskiler olaylardan farkh
olarak iskemik semptomlarin taraf ve ekstremite degisiklikleri
gOstermesi karakteristiktir (5, 45). Moyamoya hastaliginda
gorilen iskemi, hemodinamik tipte olup semptomlar
“watershed” sahalardadir. Motor defisit en sik rastlanilan
bulgudur (5, 9, 22). Cocuklarda hiperventilasyon ile serebral
vazokonstriiksiyon ve marjinal serebral perflizyonda belirgin
azalma olmasi iskemi ile sonuclanmaktadir. Yetersiz kollateral
genislemesi olmayan kii¢lik yas olgularda infarktlar genellikle
internal karotis arter sulama alaninda ve ozellikle frontal
loblarda kendini géstermektedir (62). iki yasin altindaki
olgularda hastaligin kendini nobet ile gdstermesi oldukca
stk karsilasilan bir tablodur. Bu arada, moyamoyali ¢cocuklarin
yaklasik % 50'sinde mevcut olan 6zel bir EEG paternini de
akilda bulundurmak gerekir. “Re-build up” adi verilen bu
paternde serebral perflizyon rezervi bozuk derin kortikal
sulkuslardaki etkilenme sonucu ortaya ¢ikan sentrotemporal
yavas dalgalarin varligi s6z konusudur. Saglikli cocuklarda
hiperventilasyon ile yiiksek amplittidli yavas dalga olusumu,
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hiperventilasyon durduktan sonra kaybolur ve buna “build-
up” fenomeni adi verilmektedir (62). Moyamoya hastalarinda
ise yavas dalga paterninin kaybolduktan sonra tipik olarak
tekrar ortaya ciktigi gorallr (re-build up). Moyamoya tanisi
almis pediatrik olgularda re-build up fenomeninin cerrahi
tedaviden sonra tamamen kaybolabildigi bildirilmistir
(62). Moyamoya hastaligi olan cocuklarda kore ve atetozis
gibi istemsiz hareketler de goriilebilmektedir (65). Bunun
disinda karsilabilen fokal nérolojik defisitler; dizartri, afazi,
hemiparezi, paraparezi veya viziiel semptomlar seklinde
olabilir. Pediatrik olgularda hastalik ne kadar erken ortaya
cikarsa mental gelisim o kadar geri olmaktadir (43).
Entellekttel etkilenme frontal lob iskemisine bagli olarak
ortaya ¢ikmakta ve hastalik tedavi edilmez ise bes sene icinde
anlamli 1Q distst gorilmektedir. Cocuk olgularda basagrisi
da sik goriilen semptomlar arasindadir. Pediatrik moyamoya
olgularinin %25'inde frontal basagrisi veya migren benzeri
basagrisi yakinmasi séz konusudur. Basagrisinin meningeal
ve leptomeningeal kollateral damarlarin dural nosiseptorleri
uyarmasi sonucu ortaya ¢iktigi distinilmektedir (62).

Matsushima, cocuklarda moyamoya hastaligini, iskemik
belirtilerin tipine, siddetine ve BT bulgularina gore siniflamistir
(43). Bu siniflandirmaya gore:

Tip 1 (TIA tipi): Ayda ikiden az TIA veya RIND ataklari, BT'de
lezyon yok, sabit norolojik defisit yok.

Tip 2 (sik TIA tipi): Ayda ikiden fazla TIA ve RIND ataklari, BT'de
lezyon yok, sabit norolojik defisit yok.

Tip 3 (TIA - infarkt tipi): Cesitli Tip 1-2 ataklarindan sonra BT'de
hipodens lezyonlar ve/veya sabit norolojik defisit.

Tip 4 (infarkt - TIA tipi): Baslangicta serebral infarkt daha sonra
TIA veya RIND goriilebilir.

Tip 5 (infarkt tipi): Sendrom infarktla baslar, infarkt ataklari
tekrarlanir.

Tip 6 (rUptiire kollateral damar tipi): Asin gelisen kollateraller-
den kanama.

Cocuklarda klinikte spontan diizelmeler olabilir. Bu, kollateral-
lerin yeterince genislemesiyle iskemik semptomlarin ortadan
kalkmasina baglidir (45). Fakat bir siire sonra moyamoya da-
marlannda mikroanevrizmalarm olusmasi nedeniyle spontan
iyilesme donemi kanama ile sonlanabilmektedir (45).

Eriskinlerde ise hastalik kendisini genellikle kanama ile g0s-
termektedir (9, 18, 33). Kanama subaraknoid, intraventriki-
ler, subdural veya intraserebral olabilir (9, 22, 33, 48). Willis
poligonunda bilhassa posterior sirkiilasyondaki kiiciik anev-
rizmalar ve anormal dilate moyamoya damarlannda gelisen
mikroanevrizmalar kanamaya yol acar (22). Mikroanevrizma
olusum nedeni ise bu damarlardaki hemodinamik strestir
(22). Tedavi edilmeyen eriskin hastada yillik kanama riski %7
‘nin Gizerindedir (37, 63, 65). Moyamoya hastaliginda anevriz-
malara genellikle vertebrobaziler sistemde rastlanmaktadir.
Normalde posterior sistem anevrizma insidansi yaklasik %10
iken, moyamoya hastalarinda bu oran %43'tlir. Anevrizma-
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larin cogunlugunun baziler arter bifurkasyonu veya baziler
arter-superior serebellar arter bileskesinden kaynaklandigi
dikkat cekmektedir. Anterior sistemdeki tikanikligin posterior
sistemdeki hemodinamik stresi arttirarak anevrizma gelisi-
mini kolaylastirdigi ileri striilmistiir. Anevrizmalar hastaligin
unilateral veya bilateral olusuna goére lokalizasyon farkliligi
gostermemektedir (47). Bazi olgularda cogul anevrizmalar go-
rilebilir. Kobayoshi, yas ve tekrar kanamanin prognozu kéti
yonde etkileyen anlamli faktorler oldugunu gdstermistir (35).
Moyamoya hastaligi olan bir olguda subaraknoid kanama
tespit edildiginde sakkiler anevrizma varligi mutlak arastiril-
maldir (2, 37). Moyamoya hastaligina eslik eden anevrizma
varligi orani cocuklarda %1 iken, bu oran eriskinlerde %6.2'dir
(37, 62). Moyamoya hastaligi olan erigkin olgularda spontan
subdural kanama, genellikle transdural kollateral damarlarin
spontan riipturiine bagh olarak gelismektedir (4).

Moyamoya hastaligi kendini eriskinde de noébet ile
gosterebilmektedir (59). Hastalik genellikle bilateral olmakla
beraber baz olgularda unilateral tutulum oldugu, bazen de
unilateral baslayip bilateral devam etmesi s6z konusudur
(73). Unilateral olgularin klasik moyamoya hastaligi ile ayni
ozelliklere sahip oldugu konusunda sipheler mevcuttur.
Houkin, BOS'taki basic fibroblast growth factor seviyelerinin
disik olmasi, aile Oykilsinin bulunmamasi, eriskin yas
grubunda daha sik goérilmesi ve kliniginin daha benign
seyretmesi nedeniyle unilateral moyamoya olgularinin klasik
tiptendahafarklibirantiteoldugunuileri sirmistiir (21). Ancak
tim olgularin %10’unu olusturan unilateral olgularin %75'i
zaman icerisinde cift tarafli hale gelmektedir (45). Moyamoya
olgularda %18e varan oranda “unilateral” anjiyografik
bulgu ile basvurunun sézkonusu oldugu unutulmamalidir.
Unilateral hastaligin bilateral hale gelme hizinin ortalama 2.2
sene oldugu ve bilateral forma progresyonun direkt yas ile
iliskili oldugu bildirilmistir. Biranlamda, olgu ne kadar genc ise
progresyon o denli hizli olmaktadir. Unilateral veya asimetrik
olan olgularin %75'inin ortalama 12.7 aylik takip siresi icinde
bilateral hale geldigi gosterilmistir (61).

PATOLOJI

Histopatolojik calismalarda asil lezyonun fibroselliler intimal
kalinlasma ve elastik laminada tabaka artisi oldugu gozlen-
mistir (59). Kalinlasmig intimada elastin birikimi dikkati cekmis
ve bu hicrelerde elastin mRNA'sinin artigi gosterilmistir (76).
Otopsi calismalarinda ayrica subaraknoid mesafe icerisinde
dilate, ince duvarli, adale tabakasi olmayan kollateral damar-
larin varhigina dikkat cekilmistir (8). Patolojik incelemelerde
cocuk ve eriskin yas gruplarindaki bulgular arasinda anlamli
bir farkhhk saptanmamistir (41). Moyamoya olgularindaki
patolojik incelemelerde damarlarda lipid birikimi ve mikrot-
rombds olusumunun nadir oldugu ve inflamatuvar bulgularin
gorulmedigi bildirilmistir (41, 59). Bu sebeplerle ateroskleroz
ve angiitisle giden arter hastaliklarindan ayirdedilebilir.
Ancak Soriano, pediatrik moyamoya olgularinin BOS'inda
eriyebilen adeziv molekillerin artmis oldugunu gostermis
ve bunun meningeal inflamasyonla uyumlu olabilecegini ve
etiyolojide inflamatuvar reaksiyonlarin g6z éniinde tutulmasi
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gerektigini ileri sirmdistir (63). Hosada, 31 olguluk otopsi
serisinden elde ettigi bulgulara goére 6nce trombus gelisimi-
nin ve bunu takiben de vaskiiler yapi bozuklugunun ortaya
ciktigini ileri sGrmustur (20). Pereira’ya gore ise 6nce intimal
fibroz kalinlasma ve bunun sonucunda da damar tikanmasi
olmaktadir (55). Beyin disindaki arterlerde de nadiren intimal
kalinlasma ve stenoz izlendigi bildirilmistir (76). Otuziki moya-
moya olgusunun olusturdugu bir seride yapilan anjiyografik
degerlendirmede olgularin eksternal karotis arter yapilarinda
da radyolojik daralma olduguna dikkat cekilmistir (38). Bu,
anastomoz cerrahisinde g6z oniinde tutulmasi gereken bir
noktadir. Sonug olarak, intraoperatif ve patolojik gdzlemler
moyamoya olgularinda karotid arter terminasyonu, proksimal
anterior serebral arterler ve proksimal orta serebral arterlerin
dis caplarinda anlamli incelme oldugunu ve bu degisikliligin
arkasinda intimal fibroselller kalinlasma, internal elastik
laminada duzensiz dalgalanma yapisinin varhgi ile birlikte
fragmante elastik lamina ve media tabakasinin zayiflamasinin
olduguna isaret etmektedir. Media tabakasinin zayiflamasi
siklikla mikro anevrizmalarin olusumuna neden olmaktadir.
Tdm bunlarla birlikte damar duvarinda yangisal degisikligin
olmamasi ve damar duvarlarinda fibrin depozitlerinin mevcu-
diyeti moyamoya hastaligina 6zgi degisikliklerdir. Olgularin
yaklasik %25’ inde posterior serebral arterlerin proksimal
bolimiinde stenoz veya tikanma gorilebildigi de akilda tu-
tulmalidir (3, 4, 39).

Moyamoya hastalidiyla beraber arterioven6z malformasyon
(AVM) nadirdir (16). Fakat moyamoya olgularindaki de novo
AVM gelisimi bu hastalarda anjiojenik etiyolojinin 6nemli
olabilecegini diistindiirmektedir (59). iskemik kosullarda; fib-
roblast, vaskiiler endotel ve diiz kas hiicresi icin kuvvetli bir
mitojen olan “basic fibroblast growth faktor” etkisi ile anjio-
jenezis aktive olmakta ve AVM gelisebilmektedir (16). Moya-
moya olgularinda siiperfisyal temporal arter duvarindan elde
edilen diiz kas hcresi kultiirlerindeki “transforming growth
factor beta 1”in, ateroskleroz hastalari ve normal populasyon-
dan farkli olarak anlamli yiikselme gdsterdigi bildirilmistir (19,
23).

TANI YONTEMLERI

Moyamoya hastaliginda altin standart yontem serebral an-
jiyografidir. Anjiyografide; distal internal karotid arterlerin
stenozu veya tam tikanmasi, anterior ve orta serebral ar-
terlerin proksimal kisimlarinin silik gorilmesi, beynin bazal
kisimlarinda iyi gelismis moyamoya damarlarinin gorilmesi,
kortikal arterlerin kendi aralarinda veya kortikal arterlerle lep-
tomeningeal arterler arasindaki kollaterallerin gérilmesi gibi
bulgular saptanabilir (33). Moyamoya hastaliginin anjiyogra-
fik bulgulara gore alti asamali bir evrelendirmesi mevcuttur.
Buna gore:

Evre 1: Kollateral damar olusumu olmadan karotid stenozu
Evre 2: Bazal kollateral damar olusumu

Evre 3: Bazal kolateral damarlar belirgin ve siklikla klinik
semptomatik bulgular
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Evre 4: Tum Willis Poligonu ve posterior serebral arterlerde agir
stenoz veya total okliizyon.Moyamoya damarlari daralmaya
baslar. Ekstrakranial kollateral aglar olusmaya baslar.

Evre 5: Ekstrakranial kollateral ag olusumu belirgin hale gelir

Evre 6: Karotislerde komplet tikanma mevcut ve ekstrakranial
kollateral ag yapisi beynin beslenmesi icin tek kaynaktir

Japonya Saglik Bakanligi, Willis Poligonunun Progresif Tikayici
Hastaliklari Arastirma Komitesi, moyamoya hastaliginin
tanisindaki anjiyografi kriterlerini tarif etmistir. Bu kriterlere
gore:

1. Karotis interna’nin son kisminda stenoz veya tikanma,
ve/veya a. serebri anterior ve/veya a. serebri media’nin
proksimalinde daralma veya tikanma.

2. Anormal kollateral damar agi (moyamoya damarlarn).
3. Yukaridaki bulgularin iki tarafli olmasi.

Her Ug kriterin de var olmasi durumunda kesin moyamoya
tanisi konmakta, birinci ve ikinci kriterler mevcut ise olasi
moyamoya tanisi almaktadir.

Bu hastalikta kollateraller, intraserebral kollateraller ve eks-
ternal karotid arterden kaynaklanan kollateraller olmak tizere
kabaca ikiye ayrilabilir (45). intraserebral kollateraller, beyin
bazalindeki moyamoya damarlari ve posterior sirkiilasyondan
kaynaklanan genislemis leptomeningeal arterlerdir. Beyin
bazalindeki moyamoya damarlari, Willis poligonundaki ma-
jor arterlerden kaynaklanan perforan arterlerden olusur (33,
45). Bunlar, internal karotis arter (IKA) ve dallar (supraklinoid
iKA, posterior komiinikan arter, anterior koroidal arter, lateral
ve medial lentikilostriat arterler) ile posteror serebral arte-
rin dallarindan (talamoperforanlar, talamogenikulat arterler,
interpedinkdler arterler, medial ve lateral posterior koroidal
arterler) gelisirler (33, 43, 44, 45). Bu damarlarda luminal ge-
nisleme, mikroanevrizma olusumu, tortiosite ve tikanikliklar
gibi patolojik degisimler s6z konusu olabilmektedir (22, 33).
Leptomeningeal kollateraller ise genislemis leptomeningeal
damarlardir. Burada da bazal kollaterallerde oldugu gibi yeni
damar olusumu yoktur. Genislemis leptomeningeal damarlar
nedeniyle beyin yiizeyi hiperemik gériinimdedir (44, 45). IKA
sisteminden ¢ikan anterior etmoidal, anterior falks ve tentori-
al dallardan da kollateral gelisimi s6z konusu olabilmektedir
(44, 45). Eksternal karotis arter (EKA)' den olusan anastomoz-
lar ise maksiller arter, oksipital arter, orta meningeal arter ve
stperfisyal temporal arter (STA) kdkenlidir (33, 44, 45). Cocuk-
larda moyamoya hastaligina bagl anjiyografik degisiklikler
adolesan déneme kadar ilerlemekte, daha sonra ise durakla-
maktadir (14, 62).

Moyamoya Hastaligi'nda beyin tomografisinde (BT) multipl
infarkt, beyin atrofisi, subaraknoid bosluklarda genisleme ve
ventrikiler dilatasyon saptanabilmektedir (7, 49, 55). Kont-
rasth BT'de ise bazal serebral damarlarin az kontrast tutmasi
onemli bir belirti olabilir (55). Kontrastli kesitlerde giral tutu-
lum izlenirse ameliyat icin opaklagsmanin kaybolmasi beklen-
mesi 6nerilmektedir (45). Manyetik rezonans (MR) goriintile-
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me tekniginin kullanima girmesi ile Moyamoya hastaliginda
MR bulgulari sik¢a rapor edilmeye baslanmistir (49, 65). Bu
bulgulardan en 6nemli iki tanesi: 1. Orta serebral arterin ter-
minal kisminda “flow-void” goriintliniin gorilmemesi veya
azalmasi, 2. Bazal ganglionda perforan damarlara bagh “flow-
void” gorlintinun ortaya ¢cikmasidir (55, 74). MR goriintileme
tekniginin moyamoya tanisindaki radyolojik spesifikligi %100,
sensitivitesi ise %73'tlir. MR goriintileme tekniginin sensiti-
vitesi 1.5 Tesla'lik incelemelerde MR + MR-anjiyografi (MRA)
seklinde calsildiginda %92'ye cikmaktadir (65, 75). MRA ile
distal karotid arterlerde stenoz ve Moyamoya damarlarinin
kendisinin gorildagu bildirilmistir (55). Gd-DTPA ile kont-
rastll calismada yaygin leptomeningeal boyanma gorlir.
Bunun nedeni ise yaygin mikrodamarlanmadir. Postoperatif
donemde yapilan incelemelerde bu kontrastlanmanin azal-
dig1 gosterilmistir (49). Moyamoya olgularinda difiizyon MR
teknigi ile hipoperfiizyon ve infarkt alanlari daha net olarak
gosterilebilmektedir (9, 41). Bu olgularda ayrica perfiizyon MR
incelemesinin serebral hemodinamik faktorlerin arastiriima-
sinda kullanilabilecek duyarli bir yontem oldugu da gdsteril-
mistir (32). Moyamoya olgularinda yapilan pozitron emisyon
tomografi (PET) calismalarinda serebral kan akiminin azalmis,
serebral kan volimi ve oksijen ekstraksiyon fraksiyonu artmis
ve oksijenin ise serebral metabolik hizinin degismemis oldu-
gu saptanmaktadir (29). Tc-99m HMPAO-Single foton emisyon
tomografi (SPECT) tekniginin de moyamoya hastaliginda
serebral perflizyonu gostermede olduk¢a yararli oldugu
gorilmustlr (12). SPECT incelemelerinde serebral vaskiler
rezerv hakkinda bilgi edinmek mimkiin olup, bu amacla
yapilan asetazolamid testinde korteks ve bazal gangliada
disik reaktivite goriilmesi azalmis vaskdler rezerv yoniinden
anlamli sayilmaktadir (29). Renkli doppler incelemelerinde
bazal gangliada telenjiektazik damarlar ve karotid arter akim
azalmasi gorilebilmektedir (55). Transkraniyal dopplerde
hastaligin ilk dénemlerinde basal arterlerde akim hizi artisi,
ileri donemlerde ise azalma oldugu gorilmektedir (67).

Moyamoya hastaliginin tanisinda, elektrofizyolojik inceleme-
ler de yapilabilir. Moyamoya hastalarinda EEG'de fokal veya
jeneralize yavaslama ve alfa supresyonu gorilebilmektedir
(41). Pediatrik Moyamoya olgularda EEG'de patognomonik bir
hiperventilasyon yaniti olan re-build up paterni de 6nemli bir
kriterdir (62). Moyamoya olgularinda, somatosensoriel uya-
rilmis potansiyel 6l¢iminin duyarli bir yontem olarak kabul
edilmesine karsin, viziiel ve beyin sapi uyariimis potansiyelle-
rinin ¢cok hassas olmadiklari bildirilmistir (9, 41).

TEDAVI

Tedavide amag iskemik belirtileri 6nlemek ve kanama
olasihgini en aza indirmektir. Tedavi edilmeyen Moyamoya
olgularinda morbidite %70’ ten fazladir (3). Moyamoya
hastaliginda medikal tedavinin yeri ancak semptomatik veya
palyatif diizeydedir. Bu olgular icin progresyonu durduracak
veya tersine cevirebilecek bir medikal tedavi yoktur. iki tip
ilac grubu ile ancak destek tedavi verilmesi s6z konusudur
(62). Bunlardan ilki antikoagiilan/antitrombotik tedavidir.
Bu amacgla aspirin (6 yas alti 81 mg/gilin, adolesanlarda ve
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eriskinde 325 mg/giin) veya distik molekuler agirhkl heparin
(0,5 mg/kg glinde 2 kez subkutan) kullaniimaktadir (41, 62).
ikinci grup medikal tedavide ise kalsiyum kanal blokerleri
kullaniimaktadir. Kalsiyum kanal blokerlerinin, Moyamoya
olgularinda karsilagilan direngli basadrisi ve migrende
etkili olabildigi gosterilmistir (45). Ayrica kalsiyum kanal
blokerlerinin direncli gegici iskemik ataklarda ataklarin sikhk
ve siddetini azaltmada etkili oldugu da rapor edilmistir (62).

Moyamoya olgularinda serebral kan akiminiarttirmayayonelik
cerrahi girisim yontemleri genel kabul goren tedavi seklidir
(3, 56, 69). Bu tip cerrahi girisimlerden yarar gorebilecek ideal
hastalar tekrarlayan progresif iskemik ataklari olan olgular ve
azalmis serebral perflizyon rezervi olan olgulardir. Uygulanan
cerrahi revaskilarizasyon yontemleri; direkt teknikler,
indirekt teknikler ve kombine teknikler olarak {i¢ ana grupta
incelenebilir.

Direkt tekniklerde en 6énemli kural, moyamoya hastaliginin
disik serebral kan akiminin (20-25 ml/100 g/dk) s6z konusu
oldugu bir patoloji oldugunu g6z o6niinde bulundurup,
revaskilarizasyonicin kullanilacak greftin de dtsiik akimli greft
olmasi gerekliligini akilda tutmaktir. Bu amagla stperfisyal
temporal arter (STA)- orta serebral arter (OSA), STA-distal
anterior serebral arter (ASA), oksipital arter (OA)-OSA ve OA-
posterior serebral arter (PSA) anastomozlari yapilabilmektedir
(13, 51). Moyamoya hastalg icin ilk STA-OSA anastomozu
teknigini 1972'de Yasargil ve Yonekawa uygulamislardir (56).
Direkt anastomoz tekniginde perioperatif iskemik inme riski
daha dusuktir ancak pediatrik yas grubunda bu teknik, damar
yapisinin nazikligi ve damarlarin ki¢lk caplari nedeniyle
teknik olarak glglikler icermektedir (55). Ayrica direkt
anastomoz tekniklerinde ozellikle cerrahi 6ncesi belirgin
iskemisi olan hastalar konusunda hiperperflizyon sendromu
acisindan dikkatli olunmasi gereklidir. Preoperatif anjiyografik
calismalarda serebral vaskuler yapilar yaninda spontan
gelismis ekstraserebral-intraserebral anastomozlann varlgi
ve dondr arterlerin yapisi da mutlaka degerlendirilmelidir.
Moyamoya olgularinda etkili direkt bypass cerrahisinden
sonra moyamoya damarlarinin regrese olarak kayboldugu
gorulmektedir. Bunun nedeni, moyamoya damarlarinin
kollateral yol olarak fonksiyonlarina olan ihtiyacin azalmasidir
(70).

indirekt tekniklerde amac, pedinkiillii don&r doku kullanilarak
beyin ylzeyi ile dondr arasinda spontan anjiogenezin
indiiklenmesidir. Buamacgla STA, dura, temporal adele ve galea
kullanilmaktadir. Kullanilan yontemler arasinda; encephalo-
duro-arterio-synangiosis (EDAS), encephalo-myo-synangiosis
(EMS), encephalo-duro-arterio-myo-synangiosis (EDAMS),
encephalo-myo-arterio-synangiosis  (EMAS), encephalo-
galeo-periosteal-synangiosis (EGPS), split duro-encephalo-
synangiosis ve ¢oklu kraniyal bur delikleri sayilabilir. indirekt
teknikler, tercih edilen kaynaklara goére siniflandirildiginda
asagidaki ana bagsliklar seklinde 6zetlenebilir:

Duranin Kullanildigi Yontemler

Dural arterlerin beyin ylizeyine yayilarak indirekt anasto-
mozlar gelistirmesi mantigina dayanmaktadir. Duranin dis
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tabakasinda normalde mevcut olan yaygin arteriyel agdan
kollaterallerin beyne dogru gelisimi duranin i¢ tabakasi tara-
findan engellenir. Eger duranin beslenmesi bozulmadan dig
tabakasi beyin ylizeyi ile temas ettirilirse neovaskularizasyon
gelisebilmektedir. Bu distinceyle ensefaloduroarteriosinangi-
ozis teknigine eklenen dura inversionu yontemi 6nerilmistir
(10). Dural pedikil insersion yonteminin ensefalogaleomyo-
sinangiozis ile kombine edilmesi ile de basarili sonuglar elde
edildigi bildirilmistir (78). Coklu kraniyal bur delikleri yontemi
de dural damarlardan revaskilarizasyon saglanmasi ama-
cna dayanir (29). Eksternal ventrikiller drenaj uygulanan
moyamoya olgularinin kontrol anjiyografilerde bu bélgelerde
neovaskilarizasyonun goriilmesi Uzerine bu ydntem giin-
deme gelmistir (29). Gerek cocuklarda gerekse eriskinlerde
basarili sonuglarin bildirildigi yayinlar mevcuttur (29, 30). En-
sefaloduroarteriomyosinangiozis uygulanan olgularda frontal
loblardaki perflizyonu arttirmak amaciyla bur deliklerinin
aciimasinin yararl oldugu bildirilmistir (65). Coklu kraniyal bur
delikleri prosediiriinde araknoid zarin agilmasinin gerektigi ve
boylelikle revaskilarizasyonun kolaylastigi bildirilmistir (60,
65). Takiplerde kraniyal bur delikleri cerrahisinden sonra kli-
nik diizelmenin anjiyografik diizelmeden daha 6nce oldugu
izlenmistir (29, 30). Coklu kraniyal bur delikleri teknigi diger
yontemlerle de kombine edilebilmektedir. Ek revaskdilarizas-
yon prosediirleri olmadan tek basina ¢oklu kraniyal bur delik-
leri teknigi ile pediatrik olgularda basarili sonuglar alindigina
dair veriler de yayinlanmistir (57).

Temporal Adele ve Diger Adelelerin Kullanildigi
Yontemler

Ensefalomyosinangiozis (EMS) tekniginde temporal adelenin
ic ylzunin korteks Uzerine yayillmasi séz konusudur (10).
Gracillis, serratus anterior ve lattissimus dorsi adelelerinin
serbest flep transferleri kullaniimistir (45). Matsushima, EMS
yonteminin STA'de zedelenmeye yol acabilmesi, daha 6nce
spontan gerceklesmis anastomozlarin dura eksizyonu sonucu
bozulmasina neden olabilmesi, nobet riskinin artmasi,
adelenin c¢igneme ile hareketlenmesi ve atrofiye sekonder
kozmetik problemler gibi sebepler nedeniyle yetersiz oldugu-
nu savunmustur (9, 45).

Skalp Arterlerinin Kullanildigi Yontemler

Bu siniftaki iki ana girisim tipi ensefaloarteriosynangiozis
(EAS) ve ensefaloduroarteriosynangiozis (EDAS)'tir. Matsus-
hima tarafindan tarif edilmis bir ydntem olan EDAS, ¢ocuk-
luk ¢adi iskemik tip moyamoya olgularinda halen basariyla
kullaniimaktadir (43, 45). Matsushima, EDAS'in semptomatik
pediatrik olgularda yeterli neovaskdilarizasyonu sagladigini
belirterek teknigin ayni seansda her iki hemisfere de uygula-
nabilirligi Gzerinde durmustur (45). Bu teknikte araknoid zarin
acllmasi konusunda farkli gorusler ifade edilmistir. Matsushi-
ma araknoidin acilmamasini énerirken, Scott araknoidin acil-
masi ile revaskuilarizasyonun artacagini belirtmistir (45, 60).
Scott'un araknoidi acarak STA'i pial ylizeye tespit ettigi pro-
sediire modifiye EDAS veya “pial synangiozis” adi verilmistir
(60). Kinugasa, EDAS teknigine ek olarak temporal adelenin i¢
yUzlinun korteks Gzerine temasini da saglayan ensefaloduro-
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arteriomyosynangiozis (EDAMS) yéntemini tarif etmistir (33).
STA'in yanisira dura ve adelenin de beyin ylizeyine yayildigi
bu prosediiriin sonuclarinin EDAS'ten daha iyi oldugu ileri
strdlmustdr (33, 52).

Omentum Kullanilan Yéntemler

Karasawa, ASA ve PSA sahalarina yapilan omentum transplan-
tasyonu ile eriskinlerde iskemik ataklarin ve defisitlerin
diizeldigini bildirmistir (28). Ohtaki ve ark. ise 2 tarafli STA-OSA
anastomozu arti nonsemptomatik tarafa EMS uygulanmis
bir grup hastada prosudire bilateral frontal loblar lzerine
omental transplantasyonu eklemisler ve prefrontal kanlanma
ile entellektlel fonksiyonun arttigini gostermislerdir (50).
Yoshioka da iskemik serebrovaskiiler hastaliklarda omentum
ve adele free flap uygulamalarinin iskemik semptomlari
azalttigini bildirmistir (79).

Galea Kullanilan Yontemler

Ensefalogaleosynangiozis ve ensefalo-galeo-periosteal-sy-
nangiosis (EGPS) galeanin kullanildigi tekniklerdendir (9,
45). Kore'de 159 olgu Uzerinde yapilmis olan bir calismada
neovaskiilarizasyon miktari ve SPECT’teki hemodinamik
degisiklikler acisindan EDAS + EGPS kombine indirekt
tekniklerin, tek basina EDAS uygulanmasindan daha iyi
sonugclar verdigi bildirilmistir (31).

Bu hastaligin cerrahi tedavisinde farkh tekniklerin bir arada
kullanilmasi seklindeki kombine cerrahi yontemler de tercih
edilebilmektedir. Kombine teknikler ya“direkt bypass teknigi +
indirekt bypass teknigi” seklinde ya da “indirekt bypass teknigi
+ indirekt bypass teknigi” seklinde yapilabilmektedir. “Direkt
teknik + indirekt teknik” uygulamasina 6rnek olarak en siklikla
tercih edilenler, STA-OSA anastomozu + EDAS, EDAMS veya
EMS ile STA- OSA anastomozu + EGPS kombinasyonlaridir.
“indirekt teknik + indirekt teknik” uygulamasinda ise en sik
tercih edilen kombinasyonlar, EDAS + EGPS ve EDAS + Coklu
bur delikleri uygulamalarnidir. indirekt tekniklerde belirtilen
komplikasyon oranlari %1.9 ile %22.2 arasinda degismekte
olup, ortalama oran % 10dur (3, 62). Bu komplikasyonlar
arasinda en ciddi olani ve direkt tekniklere kiyasla daha sik
gorileni perioperatif hemodinamik degisikliklere bagl iskemi
ve infarktlardir (62, 69). Diger komplikasyonlar arasinda
yapilan proseddir ile ilgili hemoraji, infeksiyon ve yara nekrozu
sayilabilir. EDAS teknidinde pediatrik olgularda perioperatif
hemodinamik degisikliklere bagh perioperatif iskemik inme
orani ortalama %7- %8 olarak bildirilmistir (69). Perioperatif
doénemde cocuk olgularin iskemik olaylar icin anlamli 6l¢lide
daha fazla risk tasidigi bilinmektedir (62). Bunun baslica
nedeni agr ve rahatsiz duruma verdikleri aglama yaniti
olup, aglama ile ortaya cikan hiperventilasyonun disik
olan serebral kanlanma rezervini daha da azaltarak iskemiye
neden olmasidir (62). Bu nedenle pediatrik olgularda iyi
analjezi ve sedasyon saglanmasi blyik énem tasimaktadir.
Cerrahi sirasinda anestezi ile iyi isbirligi yapiimali ve mimkiin
oldugunca hipotansiyon, hipovolemi, hipertermi ve hipokar-
biden kaginilmasi saglanmalidir (9, 45). Anestezik ajan olarak
propofol kullaniminin peroperatuar ¢calma fenomeninin ge-
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lisimini engellemek agisindan daha uygun oldugu rapor
edilmistir (9). Erken postoperatif donemde c¢ok aglayan,
korkan ve hiperventile eden ¢ocuk hastalarda oksijen cadiri
kullanimi gerekebilir (45).

Pediatrik olgularda revaskdilarizasyon cerrahisi sonuglari direkt
ve indirekt teknikler agisindan kiyaslandiginda, her iki teknikle
alinan sonuglarin da benzer etkinlikte oldugu goérilmekte
olup, teknik kolayhgi agisindan 6zellikle sekiz yas alti olgularda
oncelikle indirekt yontemlerin kullanilmasi dnerilmektedir (9,
25, 45, 60). Sekiz yas Uzeri pediatrik olgularda sik tekrarlayan
TIA ve ilerleyici nérodefisit s6z konusu oldugunda direkt
ve indirekt tekniklerin kombine kullaniminin daha yerinde
bir tercih oldugu distnilmektedir (25). Cocuklarda
erken revaskilarizasyon, zeka gelisimini de olumlu yonde
etkilemektedir (9). Indirekt bypass sonrasi revaskiilarizasyon
yaklasik ikinci haftada baslamakta ve cerrahi sonrasi ti¢linci
ayda yeterli gelisime ulasmaktadir(9). ileri yaslarda indirekt
bypassa bagli kolateral gelisiminin az ve yetersiz olmasi
nedeniyle kirk yas Uzerindeki eriskin hastalarda direkt
anastomoz tekniklerinin tercih edilmesi 6nerilmektedir (46,
64). EDAS teknigi sonrasi cocuklarda kollateral gelisim orani
yaklasik % 100 iken, bu oran eriskin poptilasyonda % 50 - %60
arasindadir. Erigkin olgularda direkt yontemlerin, pediatrik
olgularda ise indirekt revaskilarizasyon tekniklerinin etkili
oldugu PET ve SPECT ile de gosterilmistir (22). Eriskinlerde
beyin omurilik sivisinda bir sitokin olan “basic fibroblast
growth faktor”in ¢ocuklardaki kadar yiksek olmamasinin,
eriskin olgularin indirekt tekniklerden daha az yarar goriiyor
olmasinin bir nedeni olabilecegdi dustnilmustir (22). Yasl
erigskin popilasyonda indirekt yontemlerin faydal olabilecegi
tek hasta grubunun, cerrahi 6ncesi donemde vyeterli
leptomeningeal anastomoz gelisimi olan olgular oldugu
bildirilmistir (9, 64). Cerrahi sonrasi moyamoya damarlarinin
gerileme ve kaybolma orani eriskinlerde yaklasik %25 iken,
cocuklarda bu oran tama yakindir (22).

Tercih edilecek cerrahi yontem ile ilgili olarak, hasta yasi en
belirleyici faktor olarak géziikmektedir. 1966 — 2004 yillar
arasinda yapilmis olan 57 calismaya ait sonuglarin incelendigi
bir incelemede, %91'lik oraninin 21 yas altinda oldugu
1448 olguluk bir poplilasyonda, tercih edilmis olan cerrahi
yontemlerin dagihimi soyledir: EDAS %36, EDAMS %6, diger
indirekt teknikler %31, direkt teknikler %4, kombine teknikler
%23 (15).

Bu hastaliga eslik eden anevrizma oranlarinin ¢cocukluk yas
grubu ve eriskin olgularda farkh oldugu unutulmamalidir
(37, 58). Bu oran, cocuklarda ortalama %1 iken, eriskinlerde
ortalama %6.2 olarak bildirilmistir (37, 62). Bir moyamoya
hastasinda sakkiler anevrizma saptandiginda cerrahi
tedavisi ¢cok gecikmeden yapilmalidir (22). Bu olgulardaki
anevrizma cerrahisinin temel ozellikleri; girisim sirasinda
moyamoya damarlarina son derece dikkat edilmesi ve
kollateral damarlarin korunmasnin yanisira kanamis olgularda
vazospazm gelismemesi icin mimkin oldugunca erken
cerrahi uygulanmasidir (36, 47). Moyamoya olgularindaki
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siklikla posterior sirkiilasyondan kdken alan anevrizmalarin
tedavi yaklasiminda, glinimiizde uygulanan endovaskiiler
koil oklizyonu yontemi de tedavi secenegi olarak g6z 6niinde
bulundurulmalidir.
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