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Nuclear Medicine Seminars ~ Amag Kapsam |

Nkleer Tip Seminerleri Dergisi, Turkiye Niikleer Tip Dernegi'nin sirekli tip egitimi faaliyetleri kapsaminda elektronik-dergi olarak yayinlanan,
bilimsel icerikli resmi yayin organidir. Derginin yayin dili Tiirkcedir. Mart, Temmuz, Kasim aylarinda yilda 3 sayi olacak sekilde yayinlanmaktadir.

Nikleer Tip Seminerleri dergisinin yayin hedefi uluslararasi medikal yayincilik standartlari ve etik ilkelere uygun olarak niikleer tip alaninda gorev
yapan hekimlere, fizikcilere, radyofarmasistlere ve diger saglik profesyonellerine yénelik hakemli egitim materyallerinin olusturulmasidir. Kanita
dayali tip literatiiriine yansimis giincel bilgileri iceren Derleme, ilging Olgular, Atlas ve Uygulama Kilavuzlari gibi egitim amacli yazilar ve gérsel
materyaller derginin icerigini olusturmaktadir.

Nikleer Tip Seminerleri Dergisi, CINAHL Complete, EBSCO, Gale, ProQuest, Index Copernicus, J-Gate, IdealOnline, ROOT INDEXING, EuroPub
ve Tiirk Medline tarafindan indekslenmektedir.

Derginin yayin politikasi Niikleer Tip Seminerleri Dergisi yonergesi kapsaminda Tiirkiye Nikleer Tip Dernedi Yonetim Kurulu tarafindan atanan bir
Editér ve bir Editor yardimcisindan olusan Editorler Kurulu tarafindan uluslararasi tibbi yayincilik standartlari ve etik prensiplere bagl kalinarak
belirlenir ve denetlenir. Editorler Kurulu her sayi icin Nukleer Tibbin ¢alisma konularindan bir veya iki ana bashk belirler ve icerik planlamasi ve
koordinasyonu icin bir konuk Editdr atanir. Editérler Kurulu, konuk Editor ile birlikte alt basliklari ve yazarlari planlarlar. Yazilarin basim 6ncesi denetimi
ve icerik diizenlemeleri konuk Editér ve Editérler Kurulu tarafindan yapilir. Konuk Editérlerin gérev ve sorumluluklar (www.nukleertipseminerleri.
org) internet adresinde yayinlanan Niikleer Tip Seminerleri Dergisi yénergesi ile belirlenmistir. Calisma gruplarinin baskan ve cekirdek tiyeleri Dergi
Danismanlar Kurulu'nu olusturmaktadir. Uygulama kilavuzlari icin konuk Editér atanmaz.

Reklam vermek isteyen kuruluslar Turkiye Ntkleer Tip Dernegi'ne bagvurmalidir.
Acik Erisim Politikasi

Dergide acik erisim politikasi uygulanmaktadir. Acik erisim politikasi Budapest Open Access Initiative(BOAI) http://www.budapestopenaccessinitiative.
org/ kurallari esas alinarak uygulanmaktadr.

Agik Erisim, "[hakem degerlendirmesinden gegmis bilimsel literatiiriin], internet araciligiyla; finansal, yasal ve teknik engeller olmaksizin, serbestce
erisilebilir, okunabilir, indirilebilir, kopyalanabilir, dagitilabilir, basilabilir, taranabilir, tam metinlere baglanti verilebilir, dizinlenebilir, yazilima veri
olarak aktarilabilir ve her tlrli yasal amag icin kullanilabilir olmasi"dir. Cogaltma ve dagitim tizerindeki tek kisitlama yetkisi ve bu alandaki tek telif
hakki roll; kendi calismalarinin butlinltigu tzerinde kontrol sahibi olabilmeleri, gerektigi gibi taninmalarinin ve alintilanmalarinin saglanmasi icin,
yazarlara verilmelidir.

Baski Izinleri

CC BY-NC-ND lisansi altinda yayinlanan materyalin ticari amacli kullanim (satis vb.) icin telif hakki sahibi ve yazar haklarinin korunmasi icin izin
gereklidir. Baski izinleri icin basvurular Editor ofisine yapiimalidir.

Telif Hakki

Yazar (lar) makalesinin telif hakkini, makalenin yayina kabul edilip edilmedigi durumlarda gegerli olacak sekilde Niikleer Tip Seminerleri Dergisi' ne
devreder. Telif hakki, herhangi bir cogaltma bigiminde (baski, elektronik ortam veya baska herhangi bir sekilde) makalenin cogaltiimasi ve dagitilmasi
icin minhasir ve sinirsiz haklari kapsar; ayrica tim diller ve Glkeler icin ceviri haklarini da kapsar. ABD yazarlari icin telif hakki devredilebilecek élctide
devredilmistir.

Yayin kararini aldiktan ve kabul ettikten sonra, basvurulara “Telif Hakki Devir Bildirimi" eslik etmelidir. Form, derginin makale génderme ve
degerlendirme sitesinden indirilebilir. Telif hakki devir formu katkida bulunan tiim yazarlar tarafindan imzalanmali ve i1slak imzali belgenin taranmis
bir stirimi sunulmalidir.

OPEN ACCESS
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About Nuclear Medicine Seminars

The Nuclear Medicine Seminars is a legal scientific publication, which is published as an electronic journal in context of continuing medical
education activities of the Turkish Nuclear Medicine Society. The official language is Turkish, and it is being published three times a year, in March,
July, November.

The aim for publishing the Nuclear Medicine Seminars is providing peer-reviewed educational materials in conjunction with the international
medical publishing standards and ethical issues, to physicians, physicists, radiopharmacists, and other health professionals working in the field of
nuclear medicine. The contents of the journal are educational and visual materials, such as Reviews that incorporates the updated information
based on evidence-based medicine, Interesting Cases, Atlas and Application Guidelines.

The Nuclear Medicine Seminars is indexed in CINAHL Complete, EBSCO, Gale, ProQuest, Index Copernicus, J-Gate, IdealOnline, ROOT
INDEXING, EuroPub and Tiirk Medline.

The publication policy of the journal is determined and audited by the Editorial Board that appointed by the Board of Directors of Turkish Nuclear
Medicine Society, and which includes an Editor and an Assistant Editor, according to Nuclear Medicine Seminars directives and international
medical publishing standards and ethical principles. The Editorial Board determines one to two main headings from the working area of Nuclear
Medicine for each issue, and appoints a guest Editor for content planning and coordination. The Editorial Board plans the sub-headings and the
authors, together with the guest Editor. The reviews and content revisions are conducted by the guest Editor and the Editorial Board prior to
publication. The missions and the responsibilities of the guest Editors were determined by the directives of Nuclear Medicine Seminars that issued
in (www.nukleertipseminerleri.org) internet address. The Advisory Board of the journal includes the president and the core members of study
groups. A guest Editor is not appointed for the application Guidelines.

The institutions willing to advertise should make an application to the Turkish Nuclear Medicine Society.
Open Access Policy

This journal provides immediate open access to its content on the principle that making research freely available to the public supports a greater
global exchange of knowledge.

Open Access Policy is based on the rules of the Budapest Open Access Initiative (BOAI) http://www.budapestopenaccessinitiative.org/. By “open
access” to peer-reviewed research literature, we mean its free availability on the public internet, permitting any users to read, download, copy,
distribute, print, search, or link to the full texts of these articles, crawl them for indexing, pass them as data to software, or use them for any
other lawful purpose, without financial, legal, or technical barriers other than those inseparable from gaining access to the internet itself. The only
constraint on reproduction and distribution, and the only role for copyright in this domain, should be to give authors control over the integrity of
their work and the right to be properly acknowledged and cited.

This work is licensed under a Creative Commons Attribution-NonCommercial-NoDerivatives 4.0 International License.
Copyright

The author(s) transfer(s) the copyright to his/their article to The Nuclear Medicine Seminars effective if and when the article is accepted for
publication. The copyright covers the exclusive and unlimited rights to reproduce and distribute the article in any form of reproduction (printing,
electronic media or any other form); it also covers translation rights for all languages and countries. For U.S. authors the copyright is transferred
to the extent transferable.

After receiving and accept decision for publication, submissions must be accompanied by the "Copyright Transfer Statement”. The form is available
for download on the journal's manuscript submission and evaluation site. The copyright transfer form should be signed by all contributing authors
and a scanned version of the wet signed document should be submitted.
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Niikleer Tip Seminerleri Dergisinde sadece Editorler Kurulu ve Konuk Editér tarafindan
belirlenen ve davet edilen yazilar yayinlanir. Bu sistem disinda dergiye gonderilen yazilar
degerlendirmeye alinmaz.

YAZILARIN FORMATI
"UniformRequirementsforManuscriptsSubmittedtoBiomedicalJournals: Writingand
Editing  forBiomedical ~ Publications  (http://www.icmje.org)"  kurallarina  gére
dizenlenmelidir. Yazarlar, yayin haklarinin - devredildigini belirten onay belgesini
(Yazarlik, Yayin Hakki Devri, Maddi Yardim ve Tesekkuir-Kabul izin Formu) uygun bigimde
doldurarak Dergi Editériine géndermelidir. Bu formlara dergi web adresinden (www.
nukleertipseminerleri.org) ulasilabilir. Bu belgenin tim yazarlar tarafindan imzalanarak
dergiye gonderilmesi ile birlikte yazarlar, gonderdikleri calismanin baska bir dergide
yayinlanmadi§i ve/veya yayinlanmak izere incelemede olmadidi konusunda garanti
vermis, bilimsel katki ve sorumluluklarini beyan etmis sayilirlar. Dergide yayinlanan yazilar
icin herhangi bir ticret ya da karsilik ddenmez.

Yazarlar Derleme, ilging Olgular, Atlas ve Uygulama Kilavuzlar gibi yazilari derginin
onlineyazi kabul sistemi iizerinden génderirler (www.nukleertipseminerleri.org). Yazilarinin
telif hakkini Nukleer Tip Seminerleri'ne biraktiklarini bildiren onay formunu doldurmalari
gereklidir. Ayrica yayinda adi olan tiim yazarlar bilimsel katki ve sorumluluklarini ve ¢ikar
catismasl olmadigini bildiren toplu imza ile yayina katilmalidir.

Editdrler Kurulu yayin kosullarina uymayan yazilari; dizeltmek Uzere yazarina geri
gonderme, bicimee diizenleme veya reddetme yetkisine sahiptir. Gonderilen yazilar, editér,
editdr yardimeisive konuk editériin incelemesinden gecip, gerek gériildugi takdirde,
istenen degisiklikler yazarlarca yapildiktan sonra yayimlanir. Makaleler yayinlanmadan
6nce intihal programi olan iThenticate ile taranmaktadir.

Nikleer Tip Seminerleri'nin isim hakki ve yayinlanan iceriklerin telif haklari yazarlarin yazili
izinleriyle Ttrkiye Niikleer Tip Dernegi'ne, yazilarin bilimsel ve etik sorumluluklari yazarlara
aittir. Yazilar, tablolar, gorseller ve diger tiim iceriklerin kullanimi ve tipki basimlari icin
Turkiye Nukleer Tip Dernegi'ne miiracaat edilmelidir.

YAZIM KURALLARI

Kisaltmalar

Makalelerde kullanilan kisaltmalar uluslararasi kabul gormiis sekilleriyle kullaniimali, ilk
kullanildiklari yerde acik olarak yaziimali ve parantez icinde kisaltilmis sekli gdsterilmelidir.
Ornegin, ilk gegtigi yerde, Pozitron Emisyon Tomografi (PET); bigiminde verilmelidir.
ilac adlan kullaniminda ilaglarin jenerik adlari Tiirkge okunuslaryla yazilir. Olciim
birimleri metrik sisteme uygun olarak verilmeli; 6rnegin, "mg" olarak yazilmalidir. Nokta
kullaniimamali; ek alirsa () ile ayriimalidir. Laboratuvar dlctimleri Uluslararasi Sistem (US;
Systéme International: SI) birimleri ile bildirilmelidir.

YAZIM DiLi

Derginin yayin dili Turkce olup, Ttirkee yazilarda Tirk Dil Kurumu'nun Tirkce sozIUgi veya
www.tdk.gov.tr adresi esas alinmalidirMakalelerin ve ozetlerin, dergiye gonderilmeden
6nce gerek duyuldugunda, gramer kurallari yontinden profesyonelce gozden gegirilmesi
saglanmalidir. Ayrica gonderilmis olan makalelerdeki yazim ve dilbilgisi hatalari
duzeltiimektedirMakalelerin - yazim vedil bilgisi kurallarina  uygunlugu yazarlarin
sorumlulugundadir.

DERGIYE GONDERILECEK MAKALE TURLERi VE OZELLIKLER

Niikleer Tip Seminerleri (International Committee for Medical Journal Editors: ICMJE)
hazirlanan ve yeniden diizenlenmis 5. Baskisi 1997 yilinda (International Committee
of Medical Journal Editors. Uniform Requirements for Manuscripts Submitted to
Biomedical Journals. New England Journal of Medicine, 1997; 336:309-315); kisaca
"Vancouver stili" diye anilan kurallara gore diizenlenmis yazilari yayinlar.

Makale, PC uyumlu bilgisayarlarda Microsoft Word programi ile yaziimalidir. Makaleler
sayfanin her bir kenarindan 2 cm kenar boslugu birakilarak ve cift satir aralikli “arial,
calibri veya timesnew roman" yazi formatlarindan biri ile yazilmalidir. Aksi belirtilmedikce
gonderilen yazilarla ilgili tim yazismalar birinci isim yazarla yapilacaktir.

Derleme

Derlemeler en fazla ¢ yazar tarafindan yazilmis olmalidir. Ttirkce baslik, Tiirkce 6zet
ve Tiirkge anahtar kelimeler, ingilizce baslik, ingilizee dzet, ingilizce anahtar kelimeler
icermelidir. Derleme tlirli makalelerde 6zet tek paragraf olacak sekilde hazirlanmali ve
400 kelime ile sinirli olmalidir. Su alt bagliklar bulunacak sekilde bulunmalidir;

Tam metin dosyasi en fazla 4000 kelime olmali, kaynak sayisi ise 70 adedi gecmemelidir.
Girig: Derlemenin anahatlarini icermeli ve konuyla ilgili daha 6nceki ¢alismalardan
bahsedilmelidir.

Derleme metni: Metin basliklar ve konularla ilgili paragraflar icerir. Her bir baslik en az bir
hiikme ulagmalidir.

Sonug: Derlemenin konusuyla ile ilgili ¢ikarimlari iceren kisa bir paragraf hazirlanmalidir.
Uygunsa, sonraki arastirmalarla ilgili dnerilerde bulunulur.

ilging Olgular

Tani, ayiriel tani, Klinik degerlendirmeve tedaviye etki agisindan &zellik ve bilimsel énem
tasiyan, bir ya da birden cok olgunun 6zelliklerini sunan ve tartisan yazilardir.

Olgu sunumlar; Tiirkce ve Ingilizce baghk Tiirkge ve Ingilizce dzetler, Tirkee ve ingilizce
anahtar kelimeler(en fazla 3 kelime), Ana metin, (Giris, Olgu Sunumu ve Tartisma
béltimlerini icermelidir), Kaynaklar,Tablo/sekil/resim bélumlerini icerir.

Ana metin alt basliklari yazi iceriginin gerektirdigi bicimde diizenlenir.

Olgu sunumlarinin Giris ve Tartisma kisimlari kisa ve 6z olmali, 6zet kismi tek paragraf

olacak sekilde en fazla 150 kelime olacak sekilde hazirlanmalidir. Bélimlendirilmis 6zet
hazirlanmasina gerek yoktur. Olgu sunumlarinin ana metin bolimi (baslik sayfasi,
kaynaklar, tablo/sekil/resim harig) 1000 kelimeyi kaynak sayisi 10'i gegmemelidir.

Atlas

Tani, ayiricl tani, klinik degerlendirme ve tedaviye etki agisindan ozellik ve 6nem tasiyan
belirli bir konuya, lezyona veya antiteye odaklanmis giincel ve bilimsel énem tasiyan
yazilardir.

Atlas sunumlan; Tirkge ve Ingilizce baslikTurkge ve ingilizce dzetler Turkce ve ingilizee
anahtar kelimeler (en fazla 3 kelime), Ana metin, (Giris, Olgu Sunumlan ve Tartisma
bélimlerini icermelidir), Kaynaklar,Tablo/sekil/resim bolumlerini icerir.

Ana metin alt basliklari yazi iceriginin gerektirdigi bicimde dizenlenir.

Atlaslarin Giris ve Tartisma kisimlari kisa ve 6z olmali, 6zet kismi tek paragraf olacak sekilde
en fazla 150 kelime olacak sekilde hazirlanmalidir. Atlaslarin ana metin bélimi (baglik
sayfasl, kaynaklar, tablo/sekil/resim harig) 2000 kelimeyi kaynak sayisi 20'i gegmemelidir.
Uygulama Kilavuzu

Turkiye Nikleer Tip Dernegi calisma gruplari tarafindan Nikleer Tip gorintiileme ve
tedavileri konusunda hekimlere ve saglikcilara yol gdstermek, metodolojiyi tanimlamak,
bu uygulamalarin dogru ve standart bir sekilde gerceklestirilmesini saglamak amaciyla
hazirlanirlar.

Calisma grubunun her Uyesi kilavuzun yazarlarindan biridir. Calisma grubunun baskani
tarafindan kilavuz metninin olusturulmasinda gérev verilen tyelerinisimleri basa yazilir,
diger tyeler yazar listesinde alfabetik sira ile yer alirlar.

Kilavuzlar "SNM/EANM Guideline for Guideline Development 6% Delbeke D, Chiti A,
Christian P, et al. JNMT 2012;40:1-7" de tanimlanan formata gére hazirlanir. Tlirkge ve
ingilizce W, Tiirkce ve Ingilizce 6zetler, Tiirkge ve Ingilizce anahtar kelimeler (en fazla 3
kelime) tanimlanmalidir. Ana metin; giris, amag, tanimlar, endikasyonlar, hasta hazirlig,
radyofarmasétik, uygulama, radyasyon giivenligi, kaynaklar, Tablo/sekil/resim bélumlerini
icerir.

Kaynaklar

Kaynaklar ana metindeki gecis sirasina gére numaralanir ve metinde, tablolarda, tablo ya
da sekil dipnotlarinda parantez icinde gésterilir. Her kaynak, tiim yazar adlari eklenerek
siralanabilir. Kaynak sayfa numaralari acik olarak yazilmalidir. Kaynaklarin yaziminda,
asagidaki 6rnekler dikkate alinir. Burada 6rnegi verilmemis kaynaklarin yazim kurallari icin
"Ortak kurallar"a basvurulur. Dergi adlari Index Medicus'taki bicime gore kisaltilir; burada
bulunamayan bir dergi ise, kisaltilmadan yazilir. Dergi listesi A.B.D. Ulusal Tip Kuitiiphanesi
(USA-NLM; National Library of Medicine) web sitesinden (http://www.nim.nih.gov) elde
edilebilir.

Kaynaklarin agirlikli olarak son yillarda yayimlanmis olanlardan secilmesi énerilir.
Kaynaklarin dogrulugundan yazar(lar) sorumludur.

Dergi: Yazar A, Yazar B, Yazar C. Makalenin basligr. Dergi adinin kisaltilmasi 2011;4:25-27.
Kitap: Yazar A, Yazar B, Yazar C. Bélim bashd. In: Kitabin adi. Kaginci baski oldugu.
Editorler Editor A, Editor B, Editor C. Yayinlanma yeri: Yayinevi; 2011. sayfa. 25-27.
Kaynak yazimi icin 6rnekler:

Dergi Yazilari:

Dergi: Soukup V, Duskova J, Pesl M, et al. The prognostic value of t1 bladder cancer
substaging: a single institution retrospective study. Urol Int 2014;92:150-156.

Yazar kurum ise: The Cardiac Society of Australia and New Zealand. Clinical exercise stress
testing: Safety and performance guidelines. Med J Aust 1996;164:282-284.

Ek sayi: Goodman WK, McDougle JC, Price LH. Pharmacotherapy of obsessive compulsive
disorder. J Clin Psychiatry 1992;53(Suppl 14):29-37.

Kitaplar

Kitap yazar(lar)i kisi ise: Jacobson E. The Self andthe Object World. 2nd Edition. New York:
International Universities Press; 1964.

Kitap yazan kurum ise: Institute of Medicine (US). Looking at the Future of the Medicaid
Program. Washington: The Institute; 1992.

Kitap bélumi: Phillips SJ, Whisnant JP. Hypertension and stroke. Laragh JH, Brenner BM,
editorler. Hypertension: Pathophysiology, Diagnosis, and Management icinde. 2. Baski.
New York: Raven Press; 1995; s. 465-478.

Ceviri kitap: Amerikan Psikiyatri Birligi. Mental Bozukluklarin Tanisal ve Sayimsal El Kitabi.
4. Baski. Kéroglu E, cev. editorli. Ankara: Hekimler Yayin Birligi; 1995.

Sekil, Tablo ve Grafikler

Sekil ve tablo seciminde dikkatli karar verilmelidir. Derleme ve orijinal arastirmalar icin en
fazla 4 adet, olgu sunumlari icin 2 adet sekil/tablo kabul edilecektir. Tum resimler//["Sekil"
olarak adlandiriimali ve metin icinde numaralandiriimis olarak belirtiimelidir. Sekiller
tanimlayici bir baslik ve aciklama icermelidir. Ana metinde bulunmayan ve sekillerde
kullanilan tiim kisaltmalar, sekil agiklamalarinda tanimlanmalidir. Ozelligi olan bir yazida
dortten daha fazla sekil/tablo olmasi gerekiyorsa bu durumda yazar, Editorler Kuruluna
bunu bildirmelidir. Buttin tablo ve sekillere metin icinde atif yapiimalidir.

Her bir tablo ayri sayfaya basilarak, metin icinde gectigi siraya gére numaralandirilir. Her
tablonun bir bashdi bulunur ve gerektiginde (6rnegin, tabloda gegen kisaltmalar) tablo
altina aciklamalari yazilir. Her bir tablo ana metne basvurma geregi dogurmayacak bicimde
anlasilir olmalidir.

Daha 6nce yayimlanmis bir sekil veya tablo kullanilmak istenirse, yazarlardan cizimlerin
temin edilmesi ve kaynagin tiim detaylarinin bildiriimesi gereklidir. Sekil tretimi icin
yayinevi izni arastirmasi yapilacaktir. Sekil ve cizimlerin ilgili izinlerinin alinmasindan
yazarlar sorumludur.
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Degerli Meslektaslarim,

Nkleer Tip alaninda 6nemli bir aci§i dolduran "Nukleer Tip Seminerleri” dergisinin bu sayisi nefroiirolojik alanda yapilan nikleer
tip uygulamalarina ayrildi. 1970'i yillardan beri uygulanan bobrek sintigrafisi gibi gériintileme yontemleri gecen zamanda fazla
bir degisim gostermeden halen kullaniimaya devam ederken, 6zellikle PET uygulamalarinin yayginlasmasi sonucunda nefrotirolojik
sistem tlimorlerin goriintllenmesinde kullanilan yeni yontemler de bu alanda yer bulmaktadir. Bu sayida klasik uygulamalardan
olan dinamik bobrek sintigrafisi, kortikal bébrek sintigrafisi, timoral patolojilerde kullanilan PET/BT uygulamalari ve son yillarda
yayginlasan radyoniklidik tedavilerde ortaya ¢ikabilen nefrotoksisite konularina deginildi. Ayrica bir klinisyenin bakis acisi ile
nlkleer tip yéntemlerinin tani ve takipteki yerini tartisan bir makale de bulunmaktadir. Glincel bilgiler ile hazirlanan bu makalelerin
sizlere faydali olacagini umarak saygilarimi sunarim..

NEGI

Turkish Society of Nuclear Medicine

Dr. Belkis Erbag
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Degerli Meslektaslarimiz,

Nikleer Tip Seminerleri dergisinin 2019 yili son sayisinin konusunu "Renal Patolojilerde Nukleer Tip" olarak belirledik.

Nikleer Tibbin tarihcesine baktigimizda, 20. ylzyilin baslarinda radyontklidlerle yapilan basit in vitro élcumlerle baslayip, yeni
gelistirilen cihaz ve radyoniklidlere kosut olarak molekiler goriintilemeye kadar uzanan heyecan verici bir sire¢ gériyoruz.
Nikleer Tip, tim bu slire¢ boyunca, anatomik gdriintiileme modalitelerindeki gelismelere bagl olarak gerilemeler yasasa da,
organlarin metabolizma, kan akimi, bdlgesel ve global olarak islevlerini dederlendirmedeki essizligiyle vazgecilmezligini korudu.
Renal patolojilerin dederlendirmesinde de Nukleer Tip tetkiklerinin benzer dalgalanmalari yasadigini gériiyoruz. Artik glinlimuizde,
gecmiste yogun olarak uyguladigimiz kaptoprilli bdbrek sintigrafisi, gibi kimi calismalar populerliklerini yitirmis durumda. Kan
érnekleri ile bobrek fonksiyon élciimleri ise neredeyse hic uygulanmamakta. Buna karsilik FDG bilgisayarli tomografi/pozitron
emisyon tomografi (PET/BT) ve yeni gelistiriimekte olan diger PET radyonklidleriyle yapilan ¢alismalar, renal malignitelerde Ntkleer
Tibbin yeni yontemleri olarak giderek daha fazla kullanim alani bulmaktadir.

Bu gelismelerin isiginda, bu sayimizda konvansiyonel Niikleer Tibbin bu 6nemlialaninda bilgilerimizi tazelemeyi ve son giincellemeleri
yapmay! hedefledik. Konuk editor olarak bu alanda deneyimli hocamiz Dr. Belkis Erbas davetimizi kabul ederek gérev ald1.

ilk yazida, nefroiirolojide Niikleer Tip gériintiilemelerinin teknolojik gelismelere kosut olarak diinden bugiine gelisim ve degisim
sertiveni diger radyolojik gériintlileme modaliteleriyle olan etkilesimleri isiginda anlatildi. Dr. Belkis Erbas, renal patolojileri
degerlendirmede giderek daha az kullanilan kimi Nikleer Tip yéntemlerinin populerligini yitirme nedenlerini irdeledigi derlemesinde
ayni zamanda gelecekte nefrotirolojik goriintiilemede farkli kullanim alanlari agmasi beklenen yeni radyofarmasotiklerden stz etti.

Cocukluk caginda non-obstruktif hidronefroz ile mekanik obstriiksiyonun ayrimini yapmada non-invazif bir test olarak ditiretik
renografinin yeri tartisiimaz. Ancak dinamik renal sintigrafide dilretik yanitinin ve bosaltma fonksiyonunun degerlendirilmesinde
yorumlama kriterleri halen farkli ekollere gore degiskenlik gdstermekte. Cocukluk ¢adi hidronefrozunda Nukleer Tip yaklagimina
odaklandigi yazisinda Dr. Zehra Ozcan, bu ve benzeri tartismali konulari kendi klinik calismalari esliginde aydinlatti.

Kortikal bobrek sintigrafisi, enfeksiyona bagl skar dokusunu saptamada ultrason ve intravendz Urografiye goére daha etkili
sonuglar vermekte, radyasyon giivenligi acisindan BT'ye gdre avantaj saglamaktadir. Ust Griner sistem enfeksiyonlari bébreklerde
skar olusumuna ve sonrasinda uzun dénemde hipertansiyon gelisimine yol acabilmektedir. Dr. Bilge Volkan Salanci "idrar Yolu
Enfeksiyonunda Nikleer Tip" konulu yazisinda, bébreklerde skar dokusu olusumu ve hipertansiyon gelisimi arasindaki iliskiyi
sorgulayan bu konuda yapilmis uzun donem takip sonuglarindan séz etti. Tc-99m-DMSA ile yapilan renal kortikal sintigrafinin
guincel kullanimini, uluslararasi hasta izlem kilavuzlarindaki yenilikler baglaminda anlatti.

Renal transplantasyonda, greftin basarisizliginin erken saptanmasi ve nedeninin acikliga kavusturulmasi, greftin kurtarilabilmesi
acisindan yasamsal 6nem tasiyan karmasik bir tanisal stirec. Radyonuklid gériintileme, Doppler Ultrasonla birlikte greft
disfonksiyonunun non-invazif olarak degerlendirilme sirecinin vazgecilmez bir parcasi. Dr. Bilent Yazici, transplantasyon
sonrasl greft fonksiyonunun, akut tubiler nekroz ve akut rejeksiyonun, driner kacak ve obstriiksiyon gibi komplikasyonlarin
degerlendirilmesinde dinamik renal transplant sintigrafisinin rolini kendi klinik deneyim ve arastirmalari esliginde anlatti.

Bitln Nukleer Tip uygulamalarinin raporlama evresinde klinisyenin beklentilerinden haberdar olarak ortak bir dili konusmak 6nem
tastyor. Dr. Ali Tekin ve Dr. ibrahim Ulman, Cocuk Urologlarinin Niikleer Tiptan beklentilerine odaklandiklari yazilarinda, tireteropelvik
bileske obstriiksiyonu, vezikolreteral refli ve dogumsal anomalilerin Nikleer Tip yontemleriyle dederlendirme slirecinin tedavi
yaklasimlarini nasil etkiledigini ve bu konudaki beklentilerini acikladilar.

Urolojik malignitelerin degerlendirilmesinde FDG PET/BT'nin, diger onkolojik uygulamalardaki kadar olmasa da, etkinligi bulunmakta.
Dr. Burcu Esen Akkas, bébrek ve mesane timdrlerinde; evreleme, yeniden evreleme, tedavi yaniti degerlendirme, prognoz ve sag
kalimi 6ngérmede PET/BT'nin etkinligini konu aldigi derlemesinde, yaygin olarak kullaniimakta olan F18-FDG'nin yani sira; Ga68-
PSMA, C11-kolin, F18-florotimidin gibi yeni gelistirilen radyofarmasotiklerin giincel onkoloji pratigine katkilarindan da séz etti.

Yasadigimiz yuzyilin basindan bu yana, onkolojide bireysellestirilmis tedavi ve teranostik yaklasimlarda cigir acici gelismeler
olmakta. Prostat kanseri ve néroendokrin tiimorler basta olmak tizere cesitli malignitelerde uygulanan peptid reseptdr radyonuklid
tedaviler giderek yayginlk kazaniyor. Dr. Nalan Alan Selcuk ve Medikal Fizik Uzmani Dr. Tiirkay Toklu, bu tedavilerde, hastalarda doz
sinirlamasina neden olan bobrek toksisitesini, toksisitenin saptanma ve énlenme yontemlerini tartistilar.

Sayimizin sonunda, farkli renal patolojilerdeki tipik ve ilging olgularin dinamik ve statik bdbrek sintigrafisi gorintilerinden olusan
bir secki de hazirlandi.

Nikleer Tip Seminerleri dizisinin bu yilki son sayisinin bitlin meslektaslarimizca ilgi gérecedini umuyoruz. Bu sayinin olusumuna
katkida bulunan ve okurlarla bilgilerini paylasan alaninda uzman tlim degerli hocalarimiza teskkir ediyoruz.

Saygilarimla,
Dr. Tamer Oziilker
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Nefrourolojide Goruntuleme:Dunu,
Bugunu, Yarini

Nephrourologic Imaging: Yesterday, Today, Tomorrow

@ Belkis Erbas

Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye

0z

Radyofarmasétiklerin kullanimi ile renal fonksiyon &lclimii
ve nefrolirolojik goriintiileme ydntemlerinin uzun bir gegmisi
vardir. 1950'lerden itibaren cesitli radyofarmasétikleri
kullanarak glomeriiler ve tiibiiler fonksiyonlarin &lclimiinii
yapmak mimkiin idi. Daha sonraki yillarda bobreklerin, lreter
ve mesanenin sintigrafik olarak goriintiilenmesi de mimkiin
oldu. Bu derlemede renal &lclimi ve nefroiirolojik sistem
gelisimi ve zaman icindeki degisimi tartisiimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Bébrek fonksiyonu, sintigrafi, renografi

Abstract

Renal function measurement and renal imaging using
radionuclidic methods have a long history. Since 1950s,
estimation of glomerular function and tubular function
were possible using several radiopharmaceuticals. Later,
scintigraphic imaging of kidneys, ureters and bladder
were carried out. This review discusses the devolepment
and evoluation of the nuclear medicine methods for the
estimation and imaging of nephrourologic function.

Keywords: Renal function, scintigraphy, renography

Nefroiirolojide Goriintiileme: Diinii, Bugiindi,
Yarini

Bobrek goriantileme tarihi  oldukca eskilere
dayanmaktadir. 1895’de Réntgen tarafindan
x-1sininin kesfinden sonra bu yeni yontem hizla hasta
gorintilemede kullanilmaya baglamistir. 1900’1 yillarin
baslarinda baslayan ¢alismalar sonucunda 1915 yilinda
“Piyelografi” isimli bir kitap yayinlanmistir (1). Retrograd
kontrast madde verilisi ile mesane ve Ureterlerdeki
yapisal bozukluklar gorintilenebilirken, boébreklerin
gorintilenmesi  intravendz  olarak  kullanilabilen
kontrast maddelerin kullanima girmesiyle saglanmistir.
1929'da  “uroselektan” isimli kontrast maddenin
kullanilmaya  baslamasiyla  bobregin  ekskretuar
fonksiyonu gériintiilenebildi. ilk olarak 1928’de akciger
gorunttleme igin kullanilan tomografik yéntem ise 1950
lerden sonra bobrek goruntileme igin kullanilmaya
baslandi (2). 1950’li yillarin basinda sistografi ile refli
varhgi gosterildi (3).

Nukleer tip yontemleri ile bobrek fonksiyonu
degerlendirme  ¢abalart  1950°li  yillarda  baglar.
Calismalar renal fonksiyon 6l¢imi ve bdbrek parankimi
gorintileme Uzerinde yogunlasir. 1950°li vyillarda
renal fonksiyon 6lgimi amaciyla glomeriiler filtrasyon
fonksiyonu igin inulin klirensi ve plazma akimi 6l¢im
icin P-aminohipurik asit klirensi kullanilmakta idi.
Kullanima giren radyofarmasotikler ile glomeriler
filtrasyon hizi ve efektif renal kan akimi degerleri
hesaplanmasi 6nemli bir yer isgal etmistir. O dénemde
goruntileme olmaksizin renal fonksiyon 6lcimi icin
eksternal sintilasyon dedektorleri kullanilimis olup,
bu konu ile ilgili ilk calismalar 1956’da yayinlanmistir
(4). Daha sonraki yillarda fonksiyon oOl¢imiinin yani
sira parankimi gorintlileme c¢abalari devam etmistir.
Bu amagla farkh radyofarmasotikler denenmistir.
McAfee ve Wagner (5) tarafindan yapilan bir calismada
radyoaktif civa ile isaretli neohidrin kullanilarak bébrek
parankimi gorintilenmeye calisiimistir. Hipertansiyon
ve (Urolojik patolojiler gibi farkl hastaliklarda renal
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goriintileme denenmistir (6,7). Daha sonraki yillarda
elde edilen verilerin analizinde bilgisayarlar daha
yogun bir sekilde kullaniimaya bagladi. Boylece dinamik
calismalar kolaylasti. Oturur vaziyetteki hastanin renal
fonksiyonlarini degerlendirmek icin 1-131 ile isaretli
hippuran kullanilarak problar araciligi ile veri toplaniyor
ve bilgisayar yardimiyla bobrek egrileri elde ediliyordu
(8-10). Bu yontemin kullanildigi patolojilerden biri
hipertansif hastalar idi (11,12). Renogram egrisinin
bilgisayaranaliziyanisirakan drneklerinden elde edilecek
zaman aktivite egrisinin integrali de degerlendirmede
kullanildi. Kan 6rneklerinden elde edilen veriler ile
glomerdtler filtrasyon hizi ve efektif plazma akim hiz
Olculebiliyordu (10,13-16). 125-I-lothalamat, 51Cr-
EDTA daha sonraki yillarda glomeriler filtrasyon hizi
Olglimi igin kullanilan farmasotiklerdir. 131-I-OIH ise kan
akimi hesaplamasinda ¢ok yogun bir sekilde uzun yillar
kullaniimigtir. Tek kan 6rnegi veya ¢oklu kan ornekleri
alinarak hesaplama yapmak igin pek ¢ok formdil
yayinlanmustir.

Renogram yontemi ile dilretikli ¢alismalar da
yapiimaktaydi (17). Gama kameralar ile vyapilan
renografik calismalar 1970 li yillarda basladi ve O’Reilly
(18) tarafindan 1-131 OIH ile yapilan ditretikli ¢alisma
yayinlandi. 1979 yilinda Koff tarafindan Tc-99m-DTPA
ile yapilan sintigrafik ¢alisma yayinlandi ve bundan
sonra genis kullanim alani buldu (19). Ditretikli renal
sintigrafinin kullanilmasinda ve gelistiriimesinde Koff ve
O’Reilly iki 8nemli bilim insanidir. ilk yillarda eriskinlerde
renal obstriksiyonun degerlendiriimesinde kullanilan
yontem daha sonraki yillarda ¢ocuklarda ve yenidogan
hidronefrozlarinda siklikla kullaniimistir.

1980’li yillarda farkli radyofarmasétikler konusundaki
arayislar sonucu Tc-99m-DTPA’dan farkli olarak tlbiler
hicreler tarafindan sekrete edilen ve goriintileme
ozellikleri Tc-99m ile isaretli radyofarmasotikler kadar
iyi olmayan 131-1-OIH n yerini alabilecek yeni ajanlar
kullanilmaya basladi. Bunlardan biri Tc-99m ile isaretli
MAGS3 idi (20,21). Daha sonraki yillarda oldukca kabul
goren bu yeni radyofarmasotik renal ekstraksiyonunun
Tc-99m-DTPA'ya goére daha yiksek ve hizli olmasi,
bobrek/zemin aktivite oraninin daha iyi olmasi agisindan
daha avantajli idi. Ancak Tc-99m ile baglandiktan
sonra kullanim siiresinin 2-3 saat ile limitli olmasi ve
fiyatinin ylksek olmasi nedeniyle goriintilemede Tc-
99m-DTPA'nin rakibi olmadi. Diger yandan kan klirens
degerleri efektif renal plazma akimiile orantisal olmasina
ragmen ERPF 6l¢iimi icin hippuranin yerini dolduramadi.
Daha sonraki yillarda benzer baska bir tubuler ajan
tanimlandi (22,23). Stabilite siresi Tc-99m-MAG3 den
daha uzun ve daha ucuz olan bu radyofarmasotik Tc-

99m-EC (etilendisistein) idi. Her iki radyofarmasotik igin
de klirenslerinin 6l¢limi icin kan ornekleri veya gama
kamera goruntileri de kullanilarak formiller tanimlandi.
Tc-99m-MAG3 Un klirensi TER (tubuler ektraksiyon hizi)
olarak isimlendirildi (24,25). Bir donem ulkemizde de
yaygin olarak kullanilan Tc-99m-EC ilk olarak Cerrahpasa
grubu tarafindan kullanildi ve yapilan ¢alismalar 6nemli
dergilerde yayinlandi (26,27). Tc-99m-EC klirens 6l¢lim{
icin ilk yayinlanan formulin (28) ardindan Cerrahpasa
grubu tarafindan baska bir 6l¢ciim formula yayinlandi (29).

Bilgisayar  kapasitelerinin ~ ve  programlarinin
gelismesi ile renogram egrilerinin farkli yontemlerle
degerlendirilmeleri  yapilarak  yeni  parametreler
tanimlandi. Egrilerden elde edilen Tmaks, T1/2 gibi
zamansal parametrelerin yani sira kullanilan radyoaktif
maddenin renal korteks, medulla veya tim bdbrekten
gecissirelerinindegerlendirilmesiicin hesaplanantransit
zamani 6l¢climleri hipertansiyon ve obstriktif renopatide
sikca kullanildi. Ayrica renal arter stenozunda kullanima
giren kaptoprilli sintigrafi icin her l¢ radyofarmasotik de
stk olarak kullanildi. Daha sonraki yillarda tanimlanan
fonksiyonel parametreler artti; bir kismi rutin klinik
uygulama alani bulurken, bir kismi sadece arastirma
calismalari ile sinirh kaldi.

Tc-99m kullanilmaya baslamasindan sonra bébrek
parankimini daha iyi gériintilemek igin farkli farmasotik
arayislari devam etmistir. Teknesyumun sitrat, glukonat,
malonat, askorbat, malat ve glukoheptonat gibi
hidroksikarboksilat kompleksleri bobrek gorintileme
ajani olarak o6nerilmis ve denenmistir. Bunlardan Tc-
99m-GHA bu gruptan en fazla kullaniimis olanidir (30).
Ancak gliniimUizde bu radyofarmasaétiklerin hemen hepsi
artik kullanilmamaktadir. Agir metal zehirlenmelerinde
kullanilan  soguk Tc-99m-DMSA'nin teknesyum ile
selatinin  bobrekte lokalize oldugu 1974 vyilinda
anlasilinca bobrek gorintileme amaciyla kullaniimaya
baslamistir (31-33). En basta idrar yolu enfeksiyonlarinda
olmak Uzere Tc-99m-DMSA 45 vildir kullanilan ve
halen vazgecilemeyen bir radyofarmasotik olmustur.
Piyelonefrit tespitinde ve renal skar gorintilenmesinde
halen altin standard olarak kabul edilmektedir.

Bobrek parankimi ve fonksiyonunu goérintiileme
yani sira mesane ve Ureter gorlintileme amaciyla da
radyontklidler kullanildi. Radyolojik olarak floroskopik
yontem ile ¢ocuklarda voiding sistografi 1970’li yillarin
basinda yapilamaya baslandi (34). Bundan iki yil sonra
radyonuklid voiding sistografi yapilmistir (35). O glinden
beri refll tani ve takibinde kullanim alani mevcuttur.

Renal radyofarmasotiklerin gelistirilmesi, kullanilan
sintigrafik yontemlerin standardizasyon ¢alismalari ve
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multidisipliner, uluslararasi isbirligi renal goriintiilemede
diger nikleer tip uygulama alanlarindan daha o6nce
baslamistir. Radyofarmasotiklerin renal patolojilerde
kullanimi  konusunda ilk uluslararasi toplanti 1967
yilinda 32. Belgika Uroloji Kongresi ile birlikte Liege’de
gerceklesmistir.  Urolog olan Dr. Timmermens ve
Nikleer Tip Uzmani olan Dr. Merchie’nin gabalari ile
32 farkh Ulkeden arastirmaci biraraya gelerek renal
radyofarmasétiklerin -~ kullanim  alanlari  konusunda
fikir alisverisinde bulunmus ve vyapilan c¢alismalar
konusunda tebligler sunulmustur. Ana konular o yillarda
kullanilan I-131 Hippuran ile yapilan ¢alismalar ve renal
transplantasyon sonrasi bébrek fonksiyonu ol¢imu idi.
Daha sonra Dr. MD Blaufox’un organizasyonu ile 1971
yilinda New York’ta 16 farkli ilkeden akademisyenlerin
katilimi ile gerceklesen ikinci uluslararasi toplantida
bilimsel bir kurul olusturularak belirli araliklarla farkh
Glkelerde uluslararasi ve multidisipliner toplantilar
diizenlenmesi karari alinmistir. Bu toplantilardaki ana
amag sadece nikleer tip uzmanlari degil, ilgili tim klinik
dallardaki akademisyenlerin de katiliminin saglanmasi
ve isbirligi yapmak idi. ISCORN (International Scientific
Committee on Radionuclides in Nephrourology)
ismi ile bilimsel aktiviteler ve akademik isbirlikleri
gerceklestiren bu grup 3 yillik aralarla bu gline kadar
15 den fazla uluslararasi sempozyum diizenlemistir. Bu
toplantilardan biri de 2007 yilinda Antalya, Turkiye'de
gerceklesmistir. Bilimsel toplantilarin yanisira kullanilan
yontemlerin homojenizasyonunu ve dogru kullanimini
saglamak amaci ile uygulama kilavuzlari ve konsensus
raporlari  belirli araliklarla hazirlanmis ve 6nemli
dergilerde yayinlanmistir. Renal nikleer tibbin gelismesi
ve vyayginlastirlmasinda uzun vyillar emek veren
bilim insanlarindan hipertansiyon ve renal fonksiyon
calismalari ile Prof. Dr. WN Tauxe, Prof. Dr. MD Blaufox
ve Prof. Dr. AT Taylor, transplantasyon gorlintileme
¢alismalari ile Prof. Dr. EV Dubovsky ve Prof. Dr. CD
Russell, pediatrik alandaki calismalari ile Prof. Dr. A.
Piepsz ve Prof. Dr. . Gordon 6nemli katkilar saglamislardir.

GUnUmuzde halen rutin  kullanimda  olan
radyofarmasotikler Tc-99m-DTPA, Tc-99m-MAG3 ve Tc-
99m-DMSA’dir. Bir siire piyasada bulunmayan Tc-99m-
EC de yeniden bulunabilir hale gelmistir. Eski yillara
gore bobrek sintigrafisinin populerligi ve klinik kullanimi
azalmistir. Bunun sebeplerinden biri ultrasonografik
yontemlerin gelismesi, yayginlasmasi ve renkli Doppler
yonteminin renal kanlanmanin degerlendirilmesini de
yapabilmesi, digeri ise tanisal yontemlerde radyasyon
dozunun caydirici olmasidir. Ayrica klinik uygulama
kilavuzlarinda sintigrafik yontemlerin endikasyonlarinin
daha az olmasidir. Renal arter stenozunda tedavi

yontemlerinin de degismesi ile kaptoprilli bdbrek
sintigrafi artik hemen hemen hi¢ kullanilmamaktadir.
Ancak yenidogan hidronefrozlarinda dinamik bdbrek
sintigrafisi ve idrar yolu enfeksiyonlarinda kortikal
renal sintigrafi halen sik olarak kullanilmaktadir. Renal
transplant yapilan merkezlerde bobrek fonksiyonlarini
takip etmek icin dinamik bobrek sintigrafisinin kullanimi
degiskenlik gostermektedir; eskiye gore daha az
sikhkla basvurulmaktadir. Kan ornekleri ile bobrek
fonksiyon olglimleri ise bu amagla kullanilan bazi
radyofarmasotiklerin -~ (51-Cr-EDTA,  125-I-iothalamat
gibi) artik piyasada bulunmamasi ve radyoaktif 6lglim
yapilabilecek bir laboratuvar ortaminin ve ekipmaninin
yeni kurulan nikleer tip merkezlerinin ¢ogunda
olmamasi nedeniyle eski kullanim alanlarini kaybetmistir.
Dogrulugu sinirh  olsa bile kreatinin degerlerinin
kullanildigi bazi formdllerin renal fonksiyon dlgimi ve
takibi amaciyla kullanimi artmistir ve klinik kilavuzlarda
onerilmektedir. Nefrotoksik ilag ve kemoterapétiklerin
etkilerinin degerlendirilmesinde kullanilan fonksiyon
Olcimi ve bobrek sintigrafisi bu endikasyon ile
yeniden giindeme gelmistir. Ozellikle teranostiklerin
nefrotoksik etkileri nikleer tip yontemleri ile daha
dogru bir sekilde degerlendirilebilir (36). GUnlumiizdeki
endikasyonlarindan biri bu olmustur. Eski vyillarda
nefroiirolojik tlimorlerin goriintilenmesinde nukleer
tibbin yeri yokken F-18-FDG PET/BT kullanima girdikten
sonra renal kanserler ve mesane kanserinde kullanimi da
s6z konusu olmustur. Glinlimizde poptler konulardan
biri de tedavi amaciyla teranostikler kullanildiginda
hedef organ olan bébreklerin alacagi radyasyon dozunun
hesaplanmasidir. Renal dozimetre hesaplama modelleri
gilincel bir konudur ve kinetik calismalari icermektedir.
Teranostikler uygulanan merkezlerin bir kisminda
uygulanmaktadir.

GUnUmuzln populer ve gelisime agik olan yontemi
positron emisyon gorlintiilemesidir. Her gecen glin yeni
radyofarmasétikler kullanima girmekte ve niikleer tip igin
yeni ufuklar acilmaktadir. Renal gorintiileme ve renal
fonksiyon 6l¢imi konusunda fazla ¢alisma olmamakla
birlikte Ga-68-EDTA ile ¢ok umut verici ve iyi sonuglar
yayinlanmistir (37,38). Bu radyofarmasotik ile ayni anda
tomografik gorintlileme ve glomeriler filtrasyon hizi
hesaplamasi miimkiin olmaktadir. Oniimiizdeki yillarda
kullanimi artabilecek, genis uygulama alani bulabilecek
bir radyofarmasotiktir.  Ayrica  halen  Ulkemizde
de kullanilan  Ga-68-PSMA’'nin  renal tlmorlerin
evrelemesi, tedaviye cevap degerlendirilmesi ve relaps
tespitinde  kullanilabilecegini  gosteren  ¢alismalar
yayinlanmaktadir (39). Oniimiizdeki giinlerde daha yeni
radyofarmasétiklerin gelistirilmesi mimkandur.
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Cocukluk Caginda Hidronefroza
Yaklasimda Nukleer Tibbin Yeri

The Role of Nuclear Medicine in Pediatric Hydronephrosis

® Zehra Ozcan

Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Anabilim Dali, izmir, Turkiye

0z

Niikleer tip incelemeleri, non-invaziv, basit ve yenidogan
donemi dahil cocukluluk ¢aginin tiim yas gruplarinda
uygulanabilen fonksiyonel incelemelerdir. Dinamik bdbrek
sintigrafisi  cocukluk cagr hidronefrozlarinda  siklikla
kullanilan bir yéntem olmasina karsin goriintiileme, veri
analizi ve raporlanma noktalarinda tartismali hususlarin
oldugu goriilmektedir. Bu makalede dzelikle antenatal tanili
hidronefrozlarda diliretikli dinamik bd&brek sintigrafisinin
tani ve klinik izlem siirecine katkilar ile degerlendirmede
karsilasilan tartismali hususlar giincel bilgiler esliginde ele
alinmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Renografi, diliretikli sintigrafi, pediatrik
hidronefroz

Abstract

Nuclear medicine studies are non-invasive, simple, functional
diagnostic investigations that can be used in all ages of
childhood even in the neonatal period. While dynamic renal
scintigraphy has been a well-established method common in
practice, there have been still remaining issues and discussions
in imaging, analysis or reporting of these studies. In the
recent article, the contribution of diuretic renal scintigraphy
has been reviewed in the diagnostic evaluation and clinical
follow-up of children with antenatal hydronephrosis with
respect to updated literature.

Keywords: Renography, diuretic scintigraphy, pediatric
hydronephrosis

Giris

Sintigrafik  gorlntileme tetkikleri  fonksiyonel
degerlendirme olanag sunan, kolay uygulanabilir,
fizyolojik prensiplere dayanan ve ¢ogu radyolojik
incelemeye goére disik radyasyon maruziyeti olusturan
incelemelerdir. Bu 0&zellikleri nedeniyle yenidogan
doénemi dahil her yas grubunda, renal nefrotoksisite riski
olusturmadan glivenle kullanilmakta ve pediatrik Uro-
nefroloji pratiginde dnemli bir yer tutmaktadir.

Uriner  Obstriiksiyon ve  Hidronefroz
Kavramlari
Cocukluk c¢aginin obstriktif patolojileri siklikla

dogumsal, daha az oranda edinsel nedenlere bagl
(timor, tas basisi vb.) olarak karsimiza ¢ikar. Dogumsal

hidronefrozlarin blytk bolimini Ureteropelvik bileske
dizeyindeki tek veya cift tarafli darliklar olusturur. Ancak
Uriner obstriksiyon ve hidronefroz birbiri ile iliskili
kavramlar olarak ele alinsa da aslinda “hidronefroz”
sadece Uriner sistemdeki genislemeyi ifade etmektedir.
Obstriksiyon olmaksizin da hidronefroz gorilebilir.
Ornegin vezikoiireteral reflii, Prune Belly sendromu,
Uriner sistem yapilarinda herhangi bir darlik olmaksizin
hidronefrozla seyreden klinik durumlardir. Uriner
“obstriiksiyon” ise tedavi edilmedigi takdirde bdbrek
fonksiyon kaybi olusturacak daralmay! ifade eder
(1). Burada “obstriksiyon” taniminin retrospektif
oldugu ve obstriiksiyon tanisi koyabilmek igin bdbrek
fonksiyonunda kayip olusmasini beklemenin mimkin
olamayacagl dikkate alinmalidir. Bu nedenle dogumsal

Yazigma Adresi/Address for Correspondence
Dr. Zehra Ozcan, Ege Universitesi Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip AD, izmir, Tuirkiye
E-posta: zehra.ozcan@yahoo.com ORCID ID: orcid.org/0000-0002-6942-4704

OTelif Hakki 2019 Tiirkiye Nikleer Tip Dernegi / Niikleer Tip Seminerleri, Galenos Yayinevi tarafindan yayinlanmistrr.

173



https://orcid.org/0000-0002-6942-4704

174

Zehra Ozcan, Pediatrik Hidronefrozda Niikleer Tip

hidronefroz tablosunun cerrahi midahaleye gerek
duyulmadan spontan iyilesebilecek bir durum mu
yoksa ileride bobrek fonksiyonlarini bozacak gercek bir
obstriktif stire¢ mi oldugunu 6ngorebilmek kilit noktadir.
Gegmiste agirhkh olarak bu olgularda erken
donemde cerrahi tedavi secilirken, 90’li yillardan
itibaren gorintileme ydntemlerinin yaygin kullanimi
ile hasta yonetimi 6nemli 6l¢clide konservatif izleme
donlismustiar (2,3,4). Uzun sureli izlemden elde edilen
calisma sonuglari gorintileme bulgularinin izlemde
dinamik bir degisim gosterdigini, 6zellikle asemptomatik
prenatal tanili hidronefrozun ¢ogunlukla iyi seyrettigi ve
ilk 2 yas icinde spontan iyilesmenin mimkin oldugunu
gostermektedir (4,5). Bu nedenle pediatrik iro-nefroloji
uzmanlari ile niikleer tip ve radyoloji uzmanlarinin
klinik degerlendirme siirecinde is birligi icinde ¢alismasi
hidronefrozun derecesi, renal pelvis ¢api gibi ultrason
verileri ile sintigrafik verilerin klinik bulgular esliginde
degerlendirilmesi biyik 6nem arz etmektedir. Buamagla
Turkiye Nikleer Tip Dernegi (TNTD) tarafindan 2015
yilinda dizenlenen Pediatrik Nikleer Tip Sempozyumu
sirasinda konu ayrintili ele alinmis ve ilgili klinisyen ve
nikleer tip uzmanlarinin gorisleri birer basvuru kaynagi
olusturmak tzere yayinlanmis bulunmaktadir (6-8).

Diliretikli Dinamik Bobrek Sintigrafisi ve
Dikkat Edilecek Noktalar

Goriintileme Protokolii

Dinamik bobrek sintigrafisi (DBS) renal konsantrasyon
ve ekskresyon fonksiyonlarinin degerlendirilmesini
saglayan basit bir incelemedir. Bu tetkikin tlkemizde
bilimsel uluslararasi  standartlarda yapilmasi ve
degerlendirilmesi amaciyla TNTD Pediatri ve Uronefroloji
calisma gruplarinca ilk kez 2001 yilinda ulusal bir kilavuz
hazirlanmistir (9). Bu kilavuz gelismeler 1siginda 2015
yilinda glncellenerek okuyucu ile tekrar bulusmustur
(10). Basta European Association of Nuclear Medicine
(EANM) olmak lizere mevcut kilavuzlardan esinlenerek
hazirlanan ulusal kilavuzlarin hem sahada c¢alisan
hekimlere yol gostermesi hem de Ulkemizdeki
uygulamalarin standardize edilmesine ve merkezler
arasi karsilastirilabilir sonuglarin elde edilmesine katkida
bulunmasi beklenmektedir. Bu noktada 6zellikle ABD
ve Avrupa kilavuzlari arasinda bazi énemli farkhliklar
bulundugu bilinmekte, tGlkemizde agirlikh olarak Avrupa
ekolline paralel uygulamalar kabul gérmektedir (7).

Mevcut kilavuzlarda DBS'de kullanilacak
radyofarmascétik secimi ile ilgili kesin bir tercih

bulunmamaktadir. ~ Glomerular  filtrasyon  ajani
olan  teknesyum-99m  (Tc-99m) dietilen-triamin-
pentaasetat (DPTA) veya tiubuler ekskresyon ajani
olan Tc-99m mercaptoacetyltriglycine (MAG3) siklikla
kullanilan  radyofarmasétiklerdir.  Bununla  birlikte
ozellikle enfantlarda, renal immatlirasyon nedeniyle
ekstravaskiler dagihmi ve disik ekstraksiyon orani
gosteren DTPA vyerine ekstraksiyonu yiiksek olan
MAG3 kullanimi tercih edilmektedir (11,12). Eger
renal transplantasyon séz konusu ise veya Glomeruler
filtrasyon hizinin  Olgim{ isteniyorsa Tc-99m DTPA
kullanilir. Burada 6énemli olan izlem siirecindeki ardisik
incelemelerde ayni radyofarmasétigin - kullaniimasi
ve boylece karsilastirilabilir, tutarl sonuclarin elde
edilmesidir (8).

Diliretik uygulamasi ile ilgili olarak kabul goren
standart doz cocuklarda 1mg/kg olup maksimum doz
20 mg olarak tanimlanmaktadir. Bilindigi tizere standart
uygulamalarda dilretik, tetkikin 20. dakikasinda
toplayici sistem yapilarinda radyofarmasétigin birikmesi
ile uygulanir. F+20 olarak tanimlanan ve yaygin kullanilan
bu protokolden sonra F-15 ve FO protokolleri kullanima
girmistir. Dilretigin radyofarmasotikle es zamanh veya
birkac dakika icinde (FO) veya tetkik esnasinda ditretik
etkinin maksimum oldugu dénemden faydalanmak tizere
(F-15) farkli zamanlarda uygulanabilmektedir. Burada
yine yontemler arasi belirgin farklihk bulunmadigi ancak
ayni olgunun izleyen tetkiklerinde ayni protokoliin tercih
edilmesi dnemli olmaktadir. Kurumumuzda uzun yillardir
F+20 protokoli uygulanmaktadir (Sekil 1). Bunun nedeni
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Sekil 1. Dort yasinda sol bobrekte hidronefroz tanisiyla
incelenen olguda ditretikli dinamik boébrek sintigrafisinde sol
bobrekte dilatasyon bulgusu ile drenaj fonksiyonunda uzama
oldugu gorilmektedir. Sintigrafinin bitiminde radyofarmasétik
enjeksiyonunun 40. ve 60. dakikalarinda alinan miksiyon sonrasi
gec statik gorlntilerde drenaj kusurunu destekleyen aktivite
retansiyonun devam ettigi goriilmektedir

LT: Left, RT: Right, BKG: Background (geri-plan)
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fizyolojik kosullari olabildigince koruyarak diiretige
gerek duyulmadik¢a basvurulmamasi ve olgu serimizde
uzun vyillara yayilan tetkiklerde tutarhligin korunmasi
amaclanmaktadir. Tetkik o©ncesi hasta hazirliginda
intravenoz hidrasyon verilmemektedir. Bunun
nedeni bebeklerin emzirme veya olagan beslenme
programlarina uygun sekilde oral hidrasyonun yeterli
kabul edilmesidir. Bununla birlikte pratik uygulama
esnasinda eger yetersiz bir hidrasyon séz konusu ise
bu durumun uzamis ekskresyon olarak goriintilerimize
yanslyacagl ve hatali yorumlamaya neden olabilecegi
unutulmamalidir.

DBS gorlintilemesinde o6nemli noktalardan biri
tetkikin sonunda mesanenin bosalinca ilave ge¢ statik
goruntl alinmasidir. Bu sekilde dolu mesanenin neden
olabilecegi ters hidrostatik basin¢g etkisi ile drenaj
fonksiyonun 6nlindeki direng azaltilarak dilate sistemdeki
aktivitenin bosalmasi saglanir (Sekil 2). Geg gorintileri
almadan once bebegin ayakta veya ebeveyn sirtinda
dik tutulmasi yercekimi etkisini devreye sokarak drenaji
kolaylastirir. Bazi merkezlerde tetkik siiresince mesanenin
bos kalmasi igin kateterizasyondan bahsedilse de, Avrupa
ekolliinde ve ulusal kilavuzlarimizda tetkiki invaziv hale
getirdigi icin norojenik mesane veya agir refli gibi 6zel
durumlar harig kateterizasyon énerilmemektedir (9-11).

Veri Analizi ve Kantifikasyon

DBS’de en temel analiz renogram egrileri lizerinden
yapilmaktadir. Bobrek ve geri-plan dokulari tzerinde ilgi
alanlarinin gizilmesiile hem diferansiyel renal fonksiyonu
hem de drenaj parametreleri hesaplanabilir. Cihaz
Ureticilerinin degisik renal yazihm programlari sunmasi
nedeniyle metodolojik farklihklar olduk¢a fazladir.
Dogal olarak ilgi alani se¢imi ve geri-plan aktivitesinin
dizeltilmesinde kullanilan  matematiksel modeller
sonuglar Gzerinde etkilidir. Ayricaverianalizine gegmeden
once olasi hata kaynaklari, 6rnegin ekstravazasyon,

\J

Renal RO/

Perirenal bg RO/

Sekil 2. Renogram analizinde geri-plan duzeltilmesi icin segilen ilgi
alanlari gosterilmektedir

ROI: Region of interest (ilgi alani)

hareket artefakti varligi agisindan gorintilerin gdzden
gecirilerek veri islemlemeye gecilmesi onerilir.
Plan Aktivitesinin

ROl Sec¢imi ve Geri

Diizeltilmesi

Bilgisayar yardimi ile toplanmis dinamik gorintiler
lzerinde Once bobrek Uzerinde, sonra bobrek
cevresindeki dokulardan gelen sayimlar (geri-plan)
diizeltmek Uzere bobrek gevresinde ilgi alanlari [region
of interest (ROI)] secilir. Renal analizde kullanilan
yazihmlar siklikla dortgen seklinde veya elle gizilebilen bir
renal ROl vermektedir. Onemli olan cizilen ROl icine tiim
bdbrek alaninin dahil edilmesidir. Geri-plan aktivitesinin
dizeltiimesinde amag¢ bobregin bulundugu anatomik
plandaki bébrek disi dokulardan gelen sayimlarin bobrek
sayimlarindan c¢ikarilarak gercek sayim degerlerine
ulasmaktir. Aslinda her iki bébregin simetrik, normal
diizeylerde fonksiyon gosterdigi durumlarda geri-plan
aktivitesinin dizeltilmesi sonucu pek etkilememektedir.
Bunakarsin, bobrekfonskiyonlarinindiisiik veya asimetrik
oldugu patolojilerde geri-plan aktivitesinin dizeltilmesi
onem tasimaktadir. Kullandigimiz renal yazilimlarin
cogunda kullanilan geri-plan ilgi alani enfrarenaldir.
Bunun dezavantaji karaciger ve dalaktan gelen sayimlar
dahil edilmediginden geri-plan sayimlarinin oldugundan
diistuk olarak hesaplanmasidir. Bu nedenle bdbregin st
ve alt komsuluklarini icine alarak bobregi cevreleyen
perirenal bir ilgi alani secilmesi 6nerilmektedir (Sekil 2).
Burada dikkat edilmesi gereken husus ozellikle kiiglk
bebeklerde perirenal gizim yaparken viicut konturlarinin
disina ¢cikmamaya 6zen gostermektir. Bobregin belirgin
blyuk oldugu kiicik bebeklerde bu mimkiin olmuyorsa
bobregin alt ve Ustinden ROl gizilerek geri-plan
dizeltilebilecegi belirtilmektedir (11). Ayrica gizilen ilgi
alanlarinin sapma gostermeden tiim imajlar ve toplama
imaj Uzerinde uygun bicimde konumlandigl kontrol
edilmelidir.

Diferansiyel Fonksiyon Ol¢iimii

Diferansiyel fonksiyon (DF) 6lcimi hasta yonetiminde
dnemli bir parametredir. Ozetle, iki bdbregin
sayimlarinin toplam sayimlara oranidir. Yaklasik %45-55
araliginda normal olarak kabul edilen DF degerinin tani
aninda disik bulunmasi veya izlem siirecinde azalmasi
cerrahi tedavi kararini vermede etkili olmaktadir. DF,
radyofarmasotigin kortekste oldugu ve toplayici sisteme
gecmedigi 1 dakikalik intervalde olgulir. Glomeriler bir
ajan kullaniliyorsa bu interval 2-3 dk arasi, tibdiler bir
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ajan kullanildiginda 1-2 dakika arasi olarak belirlenir. Bu
hesaplamada 2 farkli matematiksel yontem kullanilr.

integral metodu otomatik renal yazilimlarin
tamaminda bulunan ve en sik kullanilan basit bir
yontemdir. Geri-plan aktivitesi dizeltilmis renogram
egrisi altindaki alan Ulzerinden yapilan bir 6l¢imddr.
“Area under curve (AUC)” ismi ile de anilir. Saglikh
bireylerde ve renal fonksiyonun korundugu durumlarda
dogru ve tutarh sonuglara ulasihr.

Rutland-patlak metodunda integral y&nteminden
farkli olarak vaskiiler kompartmandaki sayimlar da
toplam sayimlardan c¢ikartilir. Bu amagla, sol ventrikdl
Uzerinde bir ilgi alani gizilir. Yapilan bu intravaskiler
dizeltme ile teorik olarak integral metodundan daha
dogru ve gigcli bir sonug verdigi distnilmektedir
(11,13). Secilen zaman arahgindaki kardiyak aktiviteye
oranla bobrek egrilerinin egim orani Gzerinden DF
hesaplanmaktadir. Ancak Rutland-patlak analizi disuk
sayim istatistiginden ve egimdeki dalgalanmalardan
etkilenerek hatalar olusabilmektedir.

Yapilan calismalar her iki yontemle zaman zaman
farkli sonuglara ulasilabildigini géstermektedir. Genel
olarak kabul edilen gorus her iki yontemle birbirine yakin
sonuglar elde ediliyorsa (fark <%5) glivenilir oldugu ve
Olgiimlerde iyi kalite kontroliiniin saglandigidir. Sonuglar
arasinda uyumsuzluk oldugunda her iki yontemdeki
islem basamaklari gozden gecirilerek hata kaynaklarinin
dizeltilmesi onerilir (11,13). Ashinda, Rutland-patlak
analizi ¢ogu cihazin otomatik renal yaziim programi
icinde bulunmamaktadir. Bununla birlikte gelismekte
olan Ulkelerde renal tetkik standartlarinin iyilestirilmesi
amaciyla Uluslararasi Atom Enerijiisi’nin hazirladigi renal
yazihm programi icinde her iki DF 6lcim metodu ve tim
drenaj parametreleri yer almaktadir. Her platformda
calisabilecek bu renal yazilim program ek bir Ucret
odemeden kullanima sunulmus bulunmaktadir (14).

DF degeri bazi  hidronefrotik  bdbreklerde
“supranormal” degerlerde (>%55) hesaplanmaktadir.
Bu durumun hidronefrotik bobrekteki boyutsal artis,
olglimsel hatalar veya renal immatirasyon ile iliskili
olabilecegi dusinilmektedir. Gungor ve ark. (15)
tek tarafli hidronefrozlarda yaptiklari ¢alismada her
iki bobrek arasindaki boyut farki arttikca integral ve
Rutland-patlak yontemleri ile elde dilen DF verileri
arasindaki farkin arttigr bildirilmistir. Toplam 101
olguda uzun doénem izlemleri boyunca cekilen 398
renografinin gozden gecirildigi bizim calismamizda ise
supranormal degerlere integral metodu kullanildiginda
daha sik rastlandigi ve iki yontem arasindaki farkin 1 yas
altinda daha belirgin oldugu gozlenmistir (16). Ayrica iki

yontemin birbiri ile uyumlu olmasi kosulu arandiginda
supranormal fonksiyon gorilme sikliginin azaldig (%4,6)
dikkat ¢ekmistir. Bu sonuglar asimetrik bébrek boyutlari,
renal immatlirasyonun neden oldugu vyiksek geri-
plan aktivitesi gibi nedenlerle supranormal fonksiyon
gozlenebilmektedir. Bu sonuclar DF olgimiin 6zellikle
kiiclik bebeklerde teknik hataya daha agik oldugunu,
blyime ve renal maturasyonun gelismesi ile daha
glvenilir sonuclara ulasildigini gostermektedir (16).

Drenaj Parametreleri ve Diiiretik Yanit

Dilretik yaniti ve drenaj fonksiyonun
degerlendirilmesinde  tartismali  pek ¢ok nokta
mevcuttur. Eriskinlerde énemli bir indeks olarak kabul
edilen t1/2 degeri cocuklarda anlamli degildir. Amerikan
kilavuzlarinda halen diliretik enjeksiyonu sonrasinda
Olctlen t1/2>20 dk bulunursa obstriksiyon olarak
yorumlandigr gorilse de bu yaklasim gliniimizde
ozellikle pediatrik Uro-nefroloji c¢evrelerince kabul
gormemektedir. Neonatal hidronefroz  nedeniyle
takip edilen cocuklarin baslangicta t1/2 degerleri 20
dakikanin Uzerinde olsa bile konservatif izlem slirecinde
geriledigi gosterilmistir (17). Bu ¢alismada piyeloplasti
sonrasinda %37 oraninda t1/2’nin 20 dk Gzerinde
bulunmasi nedeniyle yazarlar t1/2 degerinin givenilir
bir indeks olmadigini belirtmektedir. Bobrek drenajinin
degerlendirilmesinde genisleyen pelvis voliminin
etkisi, basing etkisi, bobregin fonksiyonel durumu,
immaturasyon gibi fizyopatolojik mekanizmalarin
didretik yanitinda 6nemli oldugu akilda tutulmalidir
(18). Bu hususla uyumlu olarak Koff ve ark. (19) ¢alismasi
belirgin Olglide genisleyen pelvis volimi iginde diliie
olan aktivitenin bosalmasinin uzadigi ve obstriiksiyon
olmadig halde o6zellikle 2 yasindan kiglik cocuklarin
%40 indan fazlasinda yaniltici sonuglara ulagildigini
gOstermistir.

Giincel Drenaj Parametreleri

Pediatrik hidronefrozlarda drenaj fonksiyonunun bir
Olcttl olarak t1/2’nin 6nemini yitirmesi ile bobregin
fonksiyonel durumunu dikkate alan vyeni drenaj
parametreleri tzerinde calisildigl goriilmektedir. EANM
kilavuzunda 6nerilen “Normalize edilmis rezidiel aktivite
[Normalized Residual Activity (NORA)]” ve “output
etkinligi [output efficiency (OE)]” en c¢ok uzerinde
durulan yeni parametrelerdendir (20,21).

NORA: Bobregin uptake fonksiyonu ile ekskresyon
fonksiyonu arasindaki iligkiyi gosterir (20). Diger bir ifade
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ile 2. dakikadaki bobrek aktivitesi ile 20 dk’de bdbrekte
kalan aktivite oranlanir. NORA 2’/20’ olarak tanimlanan
bu indeks ile tutulan aktivitenin ne kadarinin retansiyon
gosterdigi belirlenmis olur.

Atilim etkinligi (AE) veya OE: Bobrekten atilan
aktivitenin bobrege giren aktiviteye oranini ifade
etmektedir (21). AE oranin yiksek olmasi drenajin iyi
oldugunu gosterir. Normal bobreklerde diliretiksiz olarak
elde edilen 20. dk AE orani %80’in Uzerinde bulunur.
Diuretikli bir tetkikte bu degerin %60’tan diisiik olmasi
drenajin bozuk oldugunu isaret eder (13).

Her iki drenaj parametresi objektif bir degerlendirme
olanagl sunmakla birlikte glinlik pratikte miksiyon
sonrasl ge¢ gorintilerin viziel degerlendirmesi ile
bu oranlarin hesaplanmasina gerek kalmadan drenaj
fonksiyonu yorumlanabilmektedir (11,13). Ancak kuskulu
olgularda tedavi karari icin bu yeni parametrelerin
objektif kantitatif bir veri olarak degerlendirmeye katki
saglayabilecegi akilda tutulmahdir.

Kortikal gegis siresi: Dekonvollisyon analizi basta
olmak Uizere gelismis analiz programlari ile hesaplanan
kortikal gegcis sliresi 6lcimi pediatrik hidronefrozlarda
eriskinlerde oldugu kadar etkin kullanilamamistir.
Bunun nedeni ¢ocuklarda hareket artefaktlarinin
sikhigl, bobrek boyutunun kiigclik olusu ve renal korteksi
diger yapilardan ayirmadaki zorluklardir. Kortikal gegis
suresini viziel olarak degerlendiren Schlotman ve ark.
(22) calismasinda uzamis kortikal gecis siresi izlenen
olgularda piyeloplasti sonrasi fonksiyonun dizeldigi
gosterilmistir. Bu yaklasimin hangi olgularin cerrahi
tedaviden yarar gorecegi veya konservatif izlemde
kalirsa fonksiyon kaybi olusacagl hakkinda fikir verdigi
ileri strllse de kuskusuz prospektif calismalara gerek
duyulmaktadir (13).

Sintigrafik Degerlendirme ve Klinik Karar
Siirecinde Onemli Noktalar

Dogumsal  hidronefrozlarin  degerlendirilmesine
iliskin klinik perspektif bu sayida bir baska makalede ele
alinacagindan burada kisaca nikleer tip hekimlerinin
karsilasabilecegi tartismali hususlar ve bazi pratik
noktalar aktarilacaktir.

¢ Klinik slirecte tek bir sintigrafik inceleme ile karar
vermek ¢ogu zaman olasi degildir, izlem verileri dikkate
alinmaldir.

e {lk tani aninda DF ¢ok diisiik olmasi halinde, her ne
kadar bu sinir merkezler arasi degiskenlik gostersede,
kisa araliklarla ultrason ve sintigrafik incelemeleri veya
dogrudan piyeloplastiyi 6nerenler vardir.

e DF degerinin izlem silrecinde belirgin azalmasi
(<%10) ve buna paralel olarak US verilerinin bozulmasi
(pelvis capinda veya SFU derecesinde artis, parankim
incelmesi gibi) ise dogrudan cerrahi tedavi karari
vermede etkilidir.

e DF sonuglari ele alinirken kullanilan ydntem,
bebegin yasi, bobregin boyutu ve fonksiyonel durumu
gibi degiskenlerin etkili oldugu bilinmelidir. Klinikle ve
diger verilerle uyumsuz bir DF s6z konusu oldugunda
integral ve Rutland-patlak yontemlerinin birlikte
kullaniimasi onerilir.

e Drenaj fonksiyonu incelenirken, diliretik yaniti
veya t1/2 cerrahi mudahalede dikkate alinan bir nokta
degildir.

e Drenajin iyi olmasi obstriktif olasi bir sireci
tamamen dislarken, uzamis drenajbulgusu obstriiksiyonu
gostermez.

e Uzamis drenaja neden olabilecek ekstravazasyon,
dehidratasyon renal immatlrasyon ve bdébregin
fonksiyonel durumu, mesane etkisi gibi hususlar mutlaka
gozden gegcirilmelidir.

e Dinamik tetkikin sonunda mesanenin bos iken,
yercekimi etkisini devreye sokarak ilave ge¢ gorintilerin
alinmasi gok yararlidir.

e Drenaj fonksiyonu hakkinda arada kalinan
olgularda renal uptake ile ekskresyon fonksiyonlari
arasindaki iliskiyi tanimlayan NORA, AE gibi indekslerden
yararlanilmasi dnerilir.

Sonug¢

Sonug olarak DBS yarim asiri asan bir stiredir pediatrik
Uronefrolojik sorunlarda 6nemli bir tanisal inceleme
olarak kullaniimaktadir. Konjenital hidronefrozlarda
mevcut tartismali hususlarin bir boliminde uzlasiya
varilsa da, halen merkezler arasi protokol, goriintlileme
ve yorumlama farkhliklari bulunmaktadir. Uluslararasi
standartlari hedefleyen kilavuzlarin etkin kullanimi ve
klinisyenlerle is birligi icinde multidisipliner ¢calismalarin
artirilmasi ¢ocukluk ¢aginin sik gorilen bu 6nemli klinik
sorunun degerlendirilmesine biiyiik katki saglayacaktir.

Finansal Destek: Yazar tarafindan finansal destek
alinmadig bildirilmistir.
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idrar yolu enfeksiyonlari (IYE) cocukluk caginda sik gdriilen
ve farkli klinik tablolar ile bas gdsteren bakteriyel kdkenli
enfeksiyonlardir. Tanisi idrar testleri ve idrar kiiltiirii ile konur
ve antibiyotik tedavisi 6zellikle komplike olmayan hastalar
icin cogunlukla yeterlidir. Ancak cesitli komorbiditelerin
varligi, konjenital Uriner sistem anomalileri ya da mesane-
barsak disfonksiyonu nedeni ile tekrarlayan IYE gelistiginde
hastalarin renal ultrasonografi, Tc-99m dimerkaptosiksinik
asit kortikal bobrek sintigrafisi ve iseme sistolireterografi, gibi
gorlintiileme ydntemleri ile degerlendirilerek tedavilerinin
planlanmasi  gerekmektedir. Ancak bu  goriintiileme
yontemlerinin kullanimi farkli iilke ve tip ekolleri arasinda
farklilik gostermektedir. Bu derleme [YE'ye farkli bakis
acilart ile olusturulmus kilavuzlarin 6nerilerinin bir arada
degerlendirilmesi amacini tasimaktadir.

Anahtar Kelimeler: idrar yolu enfeksiyonu, Tc-99m-
DMSA kortikal bdbrek sintigrafisi, ultrasonografi, iseme
sistolireterografi

Abstract

Urinary tract infections (UTIs) are frequent in pediatric
population and have various clinical presentations. Definitive
diagnosis is made by urinalysis and quantitative urine culture,
and antibiotic treatment is usually sufficient in uncomplicated
UTI cases. However, patients that have co-morbidities,
congenital urinary tract anomalies, or bowel-urinary bladder
dysfunction can present with recurrent infections. These
patients should be investigated using renal ultrasonography,
Tc-99m dimercaptosuccinic acid cortical renal scintigraphy,
or voiding cystourethrography. The patient management
using these imaging tools varies worldwide. This review aims
to underline the strength and differences among the current
guidelines on UTI.

Keywords: Urinary tract infections, Tc-99m-DMSA
cortical renal scintigraphy, renal ultrasonography, voiding
cystourethrography

Giris

Cocuklarda idrar yolu enfeksiyonlari (IYE) sik
gozlenen bakteri nedenli enfeksiyon hastaliklarindan
birisidir. En sik sistit, piyelonefrit seklinde gozlenebilir.
Hastalarda bobrek tutulumunu belirlemek tedavi
plani agisindan 6nemlidir. Yiiksek ve direngli ates, CRP
ylksekligi gibi yakinma ve bulgular daha sik olarak
piyelonefritte gorilmekle birlikte klinik bulgular her
zaman yol gosterici olmayabilir. Hastaligin tanisi idrar
tetkiki, idrar kulttrd ile konulur.

Yeni dogan déneminde IYE %30’a varan oranlarda
gortlmekte olup, bu dénemde hastalik hematojen
yayllim gosterir ve erkek bebeklerde kizlara oranla
daha siktir (1). Ozellikle bu yas grubunda konjenital
malformasyonlar ile ylksek oranda iliskilidir (1).
Cocukluk ¢aginda ise IYE, yiiksek dereceli vezikoiireteral
refli (VUR) ile %25 oraninda birliktelik gosterir (2).
Tekrarlayan IYE perineal kontaminasyon ya da barsak
- mesane disfoksiyonu ile de iliskili olabilir (3). iki yas
Uzerindeki kizlarda, erkeklere oranla daha sik gozlenir

(1).

Yazigma Adresi/Address for Correspondence
Doc. Dr Bilge Volkan Salanci, Hacettepe Universitesi Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Ana Bilim Dali, Ankara, Tiirkiye
E-posta: bilgev@hacettepe.edu.tr ORCID ID: orcid.org/0000-0002-1488-6012

OTelif Hakki 2019 Tiirkiye Nikleer Tip Dernegi / Niikleer Tip Seminerleri, Galenos Yayinevi tarafindan yayinlanmistrr.

179



https://orcid.org/0000-0002-1488-6012

180

Bilge Volkan Salanci, IYE ve Niikleer tip

Tc-99m dimerkaptosiiksinik asit kortikal

bobrek sntigrafisi

Tekrarlan IYE, 6zellikle bébreklerde edinsel ve kalici
parankimal hasara neden olan en 6nemli etkenlerden
biridir. Teknesyum-99m (Tc-99m) dimerkaptosliksinik asit
(DMSA) kortikal bobrek sintigrafisi (KBS), uzun yillardir
cocukluk caginda piyelonefrite bagli bébrek hasarinin
tanisinda kullanilan yiiksek duyarlilik (%96) ve 6zgillige
(%98) sahip, minimal invazif bir tani yontemidir (4)

Tc-99m-DMSA icin o6nerilen hasta dozu Avrupa
Nikleer Tip Dernegitarafindan 2014 yilinda glincellenmis
olup, Tc-99m-DMSA “B” grubu tetkikler arasinda yer
almistir (5). Minimum aktivite 18,5 MBq, bazal aktivite
6,5 MBq olarak belirlenmistir (5). Béylece verilen dozlar
2007 onerilerine gore yaklasik olarak %50 azaltilmistir.
Tc-99m-DMSA, enjeksiyonun ardinda 2-4 saat sonra
%40-65’i proksimal tlbullerde tutularak statik goriintu
alinmasina olanak tanir. Anterior, posterior ve bilateral
posterioroblik  gorlintller incelenerek bdbreklerin
parankimal butiinligu degerlendirilir. Cekim hakkinda
yasli ne olursa olsun g¢ocuklarin ve ailelerin énceden
bilgilendirilmesi ¢ocuklarin tetkike uyum gdéstermesini
saglamaktadir. Sedasyona ¢ogu zaman gerek duyulmaz.
Kiglk cocuklarda gorintileme zamaninin beslenme
saatinden hemen sonraya 06gle uykusu saatine
ayarlanmasi ¢ekim sirasinda hasta hareketinin en aza
indirgenmesinde etkili olacaktir. Stpheli durumlarda
tek foton emisyonlu bilgisayarli tomografi cekimleri
yapilabilir, ancak vyalanci pozitif degerlendirmeleri
artirdigi icin rutin kullanimda énerilmez (6).

Eski ylksek dozlarda Tc-99m-DMSA KBS'nin tetkik
basina hastalara verdigi radyasyon dozu 1 mSv olarak
belirtilirken, glincel doz azaltilmasi sonrasinda 1-5 yas
cocuklarin aldigi radyasyon dozu 0,68 mSv diizeylerine
kadar dustralmastur (5,6).

Dimerkaptosiiksinik tutulum mekanizmasi

Uzun siredir niikleer tip pratiginde yer alan Tc-99m-
DMSA tutulum mekanizmasi gbrece yeni tanimlanmistir
(7). Tc-99m-DMSA intravenoz verildikten sonra kanda
a-1 mikroglobulin ile %90’lara varan bir oranda baglanir
ve bu sekilde glomeriillerden filtre edilir. Proksimal tibdl
hicrelerinin toplayici sistem limenindeki htcrelerin
fircamsi yizlerinde kibilin isimli bir membran proteini
ile megalin isimli disik dansiteli lipoprotein reseptor
ailesinden bir ylzey reseptori bulunmaktadir. Megalin
ve kubilin bir araya gelip ultrafiltrat igerisindeki
mikroproteinler ile etkileserek reseptor aracili endositoz
ilebumikroproteinlerin proksimaltiibiil hiicreleriigerisine

alinmasini saglamaktadir (8). Alfa-1 mikroglobulin-
DMSA kompleksi de bu megalin/kubilin reseptoérleri
tarafindan reseptor aracili endositoz ile hiicre igerisinde
ahinir (Sekil 1) (7). Enjekte edilen Tc-99m-DMSA’nin %40-
65’i iki saat sonra proksimal tibdllerde tutulurken, kalan
doz idrarla atilir (4). Bu tutulum mekanizmasi dusuk
molekiler agirlikh proteiniri ile seyreden ve proksimal
tubulllerde endositozun bozuldugu Fankoni sendromu,
Dent sendromu gibi hastaliklarda Tc-99m-DMSA
tutulumundaki azalmayi da agiklamaktadir (9).

Akut idrar yolu enfeksiyonlari tanisinda
dimerkaptosiiksinik kortikal bébrek sintigrafisi
kullanimi

Akut piyelonefrit sirasinda iskemi, akut enflamasyon
ve patojenlerin sekrete ettigi enzimler nedeni ile
bobreklerde  proksimal tibillerin  bitUnlGginin
bozulabildigi ve bu nedenle Tc-99m-DMSA tutulumunun
da azaldigi dusintilmektedir (10). Jakobsson ve ark. (11),
toplam 76 akut piyelonefrit hastasinin %86’sinda Tc-99m-
DMSA sintigrafisinde anormal bulgu oldugunu ancak 2.
yilda yapilan ¢alismada bu hastalarin %35’inde renal skar
gelistigini bulmustur. Arastiricilar renal skar gelistiren
cocuklarin yaslarinin daha biyiik oldugunu ve varsa VUR
siddetinin daha fazla oldugunu bildirmistir (11). Ancak
daha gilincel prospektif calismalarda bu oran %9,6 olarak
bildirilmis, skar oranindaki bu diistisiin nedeni olarak da
atesli basvurularin hizla degerlendirilip tedavi edilmesi
gosterilmistir (12). Sonug olarak Tc-99m-DMSA KBS, akut
pyelonefrit tanisinin konmasinda ylksek duyarlilik ve
Ozglllige sahip olsa da, erken gosterilen bu parankimal
hasarlarin blyik oranda dizeldigi bilinmektedir. Bu
nedenle tetkikin tedaviye karar verdirici etkisinin diisiik

Proksimal tiibill hiicresi

o ¢ .
¢ ° =,
. ¢ -
@ o1 mikroglobuiin ¢
@ Tc-99m DMSA
w Megalin{kﬂhi\in
Sekil 1.  Ultrafiltrat  igerisindeki al  mikroglobulin-

dimerkaptosuksinik kompleksi proksimal tibil hicrelerinin
firgamsi yiziinde bulunan megalin-kibilin reseptoriine baglanir.
Hicre igerisine endositoz ile alinir
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oldugu one sirilerek, gilincel kilavuzlarda ozellikle
komplike olmayan ilk iYE varliginda rutin uygulanmasina
gerek olmadigi vurgulanmaktadir.

Dimerkaptosiiksinik sintigrafisinde renal skar
gelisimini etkileyen faktorler

Cocukluk caginda, ozellikle stit cocuklugu déoneminde
gecirilen IYE sonrasinda hastalarin dortte birinde Tc-
99m-DMSA KBS skar saptandigi bildirilmistir (2). Akut
piyelonefrit sonrasinda renal skar saptanma riski
cocuklarin yasi artikga belirgin olarak azalir (13). Piepsz
ve ark. (14) Avrupa Uluslararasi Reflii Calisma Grubu’nun
galismasinda  Tc-99m-DMSA  bobrek  sintigrafisi
bulgularinda ya da bobreklerin diferansiyel bdbrek
fonksiyonlarinda bozulmanin yiliksek dereceli reflisi
olan ve IYE tanisini 2 yasindan kiiciikken alan gocuklarda
daha fazla gozlendigi, VUR tedavisi olarak medikal ya da
cerrahi tedaviler arasinda farkhlik olmadigi bildirilmistir
(14). IYE sonrasinda renal hasar saptanan hastalarin
ise dortte birinde bobrek fonksiyonlarinin kotilestigi
ve ylksek dereceli VUR varligi ile tekrarlayan ategsli
IYE’nin bu hastalardaki en énemli risk faktérii oldugu
bildirilmistir (14). Renal hasar saptanan hastalarin
%19’unda ise kontrol Tc-99m-DMSA sintigrafilerinde
diizelme raporlanmistir (15).

Tc-99m-DMSA sintigrafisinde skar saptanan hastalarin
risk faktorleri (16):

1. Tekrarlayan IYE: idrar tutma, seyrek idrara ¢ikma,
az sivi alma, ve kabizhk gibi davraniglarin 1 yas Ustlinde
sik IYE gegiren kizlarda sik gdzlendigi bildirilmistir (17).

2.VUR:Yirmiyayin taranarak yapilan bir metaanalizde
VUR renal parankimal hasar gelisme olasiligini 2 kat
artirdig1 belirtilmis (18) olup, bir baska calismada bu
oran %4-16 olarak bildirilmistir (19).

3. Enfeksiyon etkeni: Escherichia coli en sik IYE'ye
neden olan mikroorganizmadir. Ancak E. coli alt tiirlerinin
virlilans 6zellikleri olusan enfeksiyonun Ust Uriner sistemi
tutmasinda etkili olmaktadir (20). Renal skarlarin ise
¢ogunlukla E. coli disi ve daha virulent mikrorganizmalar
tarafindan olusturulmaktadir (16).

4. Konjenital anomaliler: Cift toplayici sistemi olan
hastalarin Ugte birinde renal hasar gelisme olasiligl
vardir (16).

Dimerkaptosiiksinik  sintigrafisinde skar
saptanan ¢ocuklarin erigkin yasta karsilasacaklari
komplikasyonlar

Martinel ve ark. (21) iYE sonrasinda 15 yil boyunca
takip ettigi 111 kiz hastada renal skar varligina ragmen

hastalarin bobrek fonksiyonlarinin iyi korundugu, ve
hipertansiyon insidansinin disiik oldugu bildirilmistir
(21). Cocukluk yas grubunda IYE tanisi almis 50 cocugun
ortalama 8,7 yil izlem sonuglari incelendiginde renal
skari olan hastalarda olmayanlara kiyasla albumindrinin
daha sik gorildigl, mikroalbuminiiri saptanan bilateral
renal skarli hastalarda glomertler filtrasyon hizi (GFR)
degerininanlamliolarak daha disiik oldugu belirlenmistir
(22). Renal skari olan ve hipertansiyonu olan hastalarda
nokturnal hipertansiyonun daha fazla oldugu belirlenmis
olup, bu hastalarin izleminde ambulatuvar kan basinci
monitorizasyonu yapilmasi dénerilmistir (22). Geback ve
ark. (23) yapmis oldugu bir kohort ¢alismasinda Tc-99m-
DMSA KBS’de bilateral renal skari ya da unilateral ancak
ciddi skarlasmasi olan toplam 58 kadin 35 yil (ortalama
yas: 41) izlenmistir. Yapilan dl¢limlerde 6zellikle bilateral
ciddi skarlasmasi olan kadinlarda GFR degerlerinin, skari
olmayan ya da unilateral skari olan bireylere oranla (81-
107 mL/min/1,73m?) anlamli olarak daha dustik oldugu;
bu hastalarda 27 yil sonra yapilan degerlendirmede GFR

[_d
&» £ ) g
v

A EEY s

Post RPO LPO c
Resim 1. On bir yasinda kiz hastanin idrar yolu enfeksiyonlari
ile tanidan 3 hafta sonra (A) ve 1. yil sonunda (B) cekilen
dimerkaptostksinik kortikal bobrek sintigrafisi goruntileri. Sol
bobrek Ust kesim lateralinde izlenen parankimal hasarin (ok
basi) kalici haline hasta 1 yil antibiyotik supresyonunda kaldiktan
sonra idrar yaparken yanma yakinmasi ile basvurdugunda gekilen
dimerkaptostiksinik kortikal bobrek sintigrafisi (C) sol bobrekte st
polde yeni gelismis bir renal parankimal hasar (ok) gbstermistir

RPO: Sag posterior oblik
LPO: Sol posterior oblik
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diizeyinde istatistiksel olarak anlamh diisme saptandigi
(ortalama 12,4 mL/min/1.73 m?) belirtilmistir (23).
Ayrica ayni hasta grubunda %44 hastada en az bir
bobrekte disik GFR (40 mL/min/1.73 m? ve alti deger)
degeri oldugu belirlenmistir. Ayni ¢alismada unilateral
ve bilateral ciddi renal skari olan hastalarda giin
icerisinde sistolik kan basincinin daha yiiksek oldugu da
bildirilmistir. Ancak hastalarin %6’sinda hipertansiyon
tanisi olup, renal skar ile ylksek tansiyon arasinda
anlamli iliski saptanmadigi belirtilmistir. Ayni grup, renal
skari olan kadinlarin olmayanlar ile karsilastirildiginda
gebeliklerinde tansiyonlarinin daha yiksek oldugunu
bulmus, ancak bu hasta grubunda sistolik kan basincinin
gebelik boyunca ylksek seyretmesine ragmen herhangi
bir gebelik komplikasyonu goézlenmedigini bildirmistir
(24).

Sonug olarak, Tc-99m-DMSA KBS'de saptanan renal
parankimal skarlarin biiylik boliminde eriskin yasta
hipertansiyon ve gebelik komplikasyonlarinin daha
stk gozlenebilecegi 6ngodrisi gincel popillasyon bazli
calismalar ile desteklenmemektedir. Bilateral yaygin
parankimal hasarli hastalarin ise bu acgidan yakin
izleminin yapilmasi uygun olacaktir.

Giincel hasta izlem kilavuzlarinda Tc-99m-
DMSA ve diger goriintilleme yontemlerinin yeri

1. “National Collaborating Centre for Women’s and
Children’s Health” (NICE) (17):

Tc-99m-DMSA  renal  parankimal  batinliGgin
saptanmasinda altin standart olarak kabul edilmekte
olup, akut piyelonefrit arastirmada  kontrast
ultrasonografinin (USG) renal enfeksiyonun tutulum
yerini belirlemedeki basarisi Tc-99m-DMSA bdbrek
sintigrafisiile karsilastirildiginda daha diistktir. Kilavuzda
degerlendirmeye alinan toplam 20 calisma Uzerinden
yapilan alici isletim karakteristigi egrileri calismalarin
sonuclari arasinda heterojenitenin ylksek olmasi nedeni
ile IYE yerlesiminin belirlenmesinde giivenilirligin disiik
oldugu belirtilmistir.

Manyetik rezonans gorintilemenin (MRG) akut
donemde Tc-99m-DMSA bobrek sintigrafisine kiyasla
duyarhhgr %56-92 0zgllligl ise %44-100 arasinda
bulunmustur.

Kronik dénemde vyapilan USG'nin ge¢ Tc-99m-
DMSA bulgulari ile karsilastirildiginda duyarlihigr %5-69,
0zgulligu %98-100 bulunmustur.

NICE kilavuzuna gore hasta yasi ne olursa olsun ilk 48
saat igerisinde tani alarak antibiyotik tedavisi baslanan

ve bu tedaviye iyi yanit veren hastalarda akut dénemde
herhangi bir gorintiileme yapilmasi [(USG, DMSA KBS ve
iseme sisto-lretrografisi (VSUG)] 6nerilmemektedir. Bu
grup hastada sadece hastaliktan sonra 6. haftada bébrek
USG'si ile degerlendirmenin yeterli oldugu belirtilmistir.

idrar cikisi belirgin azalmis, ciddi hasta gériinimi
olan, batin ici kitle palpe edilen, kreatinin dizeyi
yiksek olan, sepsisi olan, antibiyotik tedavisine ilk 48
saat igerisinde yanit vermeyen ve E. Coli disinda bir
enfeksiyon etkeninin izole edildigi hastalar bu kilavuzda
“atipik IYE” olarak tanimlanmustir. Atipik IYE olan ve 3 yas
altindaki hastalarda akut donemde abdominopelvik USG
ve 4-6 ayda Tc-99m-DMSA KBS yapilmasi 6nerilmekte
olup, 3 yasindan buyik cocuklarda abdominopelvik USG
yapilmasinin yeterli olacagi belirtilmistir.

Kilavuzda tekrarlayan IYE olan gocuklarda ise yas
gruplarina gére onerilen tetkikler farklilik gostermektedir.
Buna gére gocuk 6 aydan kiiciikken tekrarlayan iYE
olmasi durumunda abdominopelvik USG ve VSUG ile
4-6. ayda Tc-99m-DMSA KBS; 6 aydan buyik ise sadece
6 hafta sonra USG ve 4-6. ayda Tc-99m-DMSA yapilmasi
Onerilmistir. Dort-alti aylik bekleme siresinde yeniden
IYE gecirilmesi durumunda ise tetkikin daha erken
yapilmasi 6nerilmistir.

2. Amerikan Collage of Radiology (ACR
Appropriateness Criteria, revised 2018) (25):

Hastada diyabet, immin yetmezlik, bobrek tasi,
toplayici  sistem obstriksiyonu, gecirilmis bobrek
cerrahisi gibi bir ko-morbidite veya tedavi yanitsizlig
yoksa bu kilavuza gbre hasta, sorunsuz hasta kabul
edilmistir. Sorunsuz hastalarda, hastalik tanisinin klinik
olarak konuldugu ve hizla baslanan antibiyotik tedavisine
iyi yanit alindigi bildirilmistir. Bu nedenle hastalara akut
piyelonefrit tanisinda tanisal islemlerde radyasyon dozu
ve tetkikin tanisal dogrulugunu hesaba katarak USG dabhil
hicbir goriintiileme testi dnerilmemistir.

Yukarida sayilan  ko-morbiditelerin  varliginda
hastalarda  kigik  mikroabselerin  olusabilecegi,
bunlarin birleserek akut renal abse, ya da perirenal
abse olusumuna ya da piyelonefrit gelisimine neden
olabilecegi bildirilmis olup, bu hastalarda i.v kontrastli
abdominal ya da pelvik tomografi ya da hem kontrastsiz
ve kontrastll abdominopelvik bilgisayarli tomografi
(BT) yuksek radyasyon dozuna ragmen ilk tanisal
tetkik olarak onerilmistir. Bu kilavuzda Tc-99m-DMSA
bobrek sintigrafisi kontrastli ya da kontrastsiz MRG,
ya da abdominal USG “uygun olabilir” bashginda yer
almis, ancak floroskopik VSUG akut donemde hig
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onerilmemistir. VSUG’nin pediatrik popilasyonda kronik
dénemde kullanilabilecegi bildirilmistir.

3. Kanada kilavuzu (26):

iki yas altindaki cocuklarda yiiksek dereceli VUR’ye
bagli hidronefrozu saptamada yiiksek duyarhligi olmasi
nedeni ile USG bu kilavuzda ilk degerlendirme tetkiki
olarak énerilmistir. USG’de pelvik dilatasyon izlenmez ise
hastalarda halen disiik dereceli VUR olabilecegi; ancak
bu enfantlarda glincel sartlarda profilaktik antibiyotik
kullaniminin da artik 6nerilmedigi belirtilerek hastalarda
rutin VSUG 6nerilmemistir.

Kilavuzda USG'de hidronefroz saptanmasi
durumunda da refliiniin saptanmasi icin daha disuk
radyasyon maruziyeti nedeni ile floroskopik VSUG yerine
radyoniklid VSUG’nin kullaniimasinin yiksek dereceli
VUR saptanmasinda yeterli olacagi belirtilmistir.

Tc-99m-DMSA KBS akut piyelonefrit ya da tekrarlayan
IYE tanisinda siiphe olan hastalarda varsa kullaniimasi
onerilmistir.

4. Amerikan Pediatri Akademisi kilavuzu (27):

Kilavuzda 2 vyas alti cocuklarda klinik ve idrar
kiltirlerinin IYE tanisi konmasinda yeterli oldugu ve
gorintileme gerekirse abdominal ve mesane USG’nin
yapilmasinin  yeterli oldugu bildirilmistir. Kanada
kilavuzundan farkli olarak VUR yerine barsak-mesane
disfonksiyonunun tekrarlayan iYE’ye sebep oldugu
vurgulanmistir. Akut IYE tanisinda Tc-99m-DMSA KBS
higbir zaman araliginda 6nerilmemistir.

2. EAU/ESPU kilavuzu (28):

EAU/ESPU kilavuzuna gore atesli IYE olan ya da
Urosepsis tablosunda basvuran, hematiirisi olan veya
karin agrisi olan hastalara ilk IYE sirasinda bébrek USG'si
yapiimalidir. Bu kilavuza gére yenidoganlar disindaki yas
gruplarinda yiksek dereceli refll tanisinin erken konmasi
yadatekrarlayaniYE’nin dnlenmesiigin VSUG her hastada
onerilmektedir. Yenidoganlar disindaki ¢ocuklarda
dilate refliniin veya piyelonefritin saptanmasinda
enfeksiyondan 1-2 ay sonra Tc-99m-DMSA KBS yapilmasi
onerilmis olup, yenidogan déneminde 3. dereceden
daha ciddi VUR’u olan gocuklarda Tc-99m-DMSA KBS’nin
negatif olabilecegi vurgulanmistir. Once Tc-99m-DMSA
KBS vyapilmasi durumunda renal parankimal hasar
saptanan bltln hastalarin VSUG ile degerlendirilmesi
onerilmektedir (28).

Diger enfeksiyon goriintiileme yontemleri

Akut piyelonefrit tanisi ile hastaneye basvuran 31
eriskin hastaya akut donemde F-18-FDG PET-BT yapilmis

olup, iki farkl tutulum paterni (difiiz ve odaksal) oldugu
belirlenmistir. Odaksal F-18-FDG tutulumu gosteren
hastalarin kliniginin daha kotl oldugu, bu hastalarda
genis spektrumlu antibiyotik gereksinimi oldugu,
difiiz patern gosteren hastalarin atesinin daha distk
oldugu ve atipik yakinmalar gosterdigi bildirilmistir. Bu
vayinda F-18-FDG gorinimuinin gerek tutulum paterni,
gerek ekstrarenal enfeksiyon odaklarinin tutulumunu
gostermesinedeniile %29 hastada tedavinin degismesine
(5 hastada antibiyotik dozunun artirilmasi, 4 hastada
coklu enfeksiyon odaklari nedeni ile genis spektrumu
antibiyotiklere gecilmesi gibi) neden oldugu belirtilmistir
(29). Pediatrik hastalarda F-18-FDG PET-BT kullanimini
arastiran bir ¢alisma bilgimiz dahilinde yapilmamistir.
“Amerikan Collage of Radiology” kilavuzunda belirtilen
kontrasth ve kontrastsiz abdominopelvik BT dnerisi goz
onlinde bulunduruldugunda tedavi modifikasyonu da
yapabilmesi nedeni ile F-18-FDG PET-BT bir enfeksiyon
gorintileme yontemi olarak akilda bulundurulabilir.
Ancak bu konuda genis hasta sayisi ve ¢ok merkezli
calismalar ile bulgularin dogrulanmasi gerekir.

Sonug¢

Avrupa ve Kuzey amerikada glnimize kadar
yayinlanmis olan kilavuzlarda IYE olan hastalarin
tanisi ve izlemi ile ilgili olarak ¢ok farkl yaklasimlar
onerilmektedir. Cocuklarin tanilari klinik ve laboratuvar
testleri (kan sayimi ve idrar o6rnekleri) kullanilarak
gecmis vyillara oranla daha erken konulmaktadir.
Hastalarin antibiyotik tedavilerinin erken baslanmasi da
muhtemelen eski yillarda literatlirde tanimlanandan ¢ok
daha az sayida renal parankimal hasar saptanmasinda
onemli etkenlerden biridir.

Ozellikle 1 yas Usti kiz cocuklarinda tekrarlayan IYE
nedenleri arasinda eski yayinlarda siklikla vurgulanan
VUR’nin yani sira mesane-barsak disfonksiyonunun da
etkili oldugu son vyillarda yapilan ¢alisma ve yayinlarda
daha sik vurgulanmaktadir. Bu bilgiler 1s1ginda eskiden
refll tanisinda sik kullanilan ve pediatrik yas grubundaki
IYE varliginda siklikla &nerilen bir test olan VSUG’nin
kullanimi  da glincel kilavuzlarda risk gruplarina
sinirlanmistir.  Tetkikin ylksek radyasyon maruziyeti,
hem de uygulama sirasinda ¢ocuklarin ¢ok zorlanmasi da
dezavantajlar arasinda sayllmaktadir.

Renal skar ile ileri yaslarda karsilasilan ylksek
tansiyon, preeklampsi ya da bobrek yetmezligi gibi risk
faktorleri ile iliskinin distk oldugunu gosteren yayinlar,
Tc-99m-DMSA KBS kullaniminin sinirlanmasinda ve hatta
bazi kilavuzlarda tamamen kaldiriimasinda énemli olan
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etkenler arasindadir. Tc-99m-DMSA KBS kullaniminin
gincel kilavuzlarda sinirlanmasinin - en  6nemli
nedenlerinden birisi de hastalara verilen radyasyon
dozudur. Ancak EANM-SNM giincel kilavuzlarinda Tc-
99M-DMSA dozunun azaltiimasinin gorlinti kalitesini
ve tetkikin duyarlihgini degistirmedigi belirlenmis ve
kullanilan Tc-99m-DMSA dozu ve dolayisi ile radyasyon
maruziyeti azaltilmistir. Halihazirda kullanimda olan
bltin kilavuzlar ise eski radyasyon dozlari gbz énlinde
bulundurularak hazirlanmistir. Ayrica segilmis hasta
grubunda st Uriner sistem enfeksiyonunun ve
piyelonefrite bagh hasarlanmasin saptanmasi halen
bazi kilavuzlar tarafindan tedavi degisikliklerine karar
verilmesi amaci ile 6nerilmektedir.
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Niikleertip cocuk lirologlarinin oldukgca sik basvurdugu bir bilim
dalidir. Ureterovezikal bileske obstriiksiyonu, vezikoiireteral
refli ve benzer sik goriilen dogumsal anomalilerin tedavi
planlamasi ancak uygun sartlarda yapilmis ve iyi raporlanmig
nikleer tip tetkikleri ile yapilabilmektedir. Bu derlemede
cocuk Urologlarinin niikleer tiptan beklentileri belli basli
anomalilerin bagliklari altinda anlatiimistir.

Anahtar Kelimeler: Cocuk Urolojisi, niikleer tip, vezikoiireteral
refll, reteropelvik bileske obstriiksiyonu, sintigrafi

Abstract

Nuclear medicine is frequently used by pediatric urologists.
Treatment planning of ureterovesical junction obstruction,
vesicoureteral reflux, and similar common congenital
anomalies can only be done with well-reported nuclear
medicine examinations. In this review, the expectations of
pediatric urologists from nuclear medicine are explained
under the headings of major anomalies.

Keywords: Pediatric urology, nuclear medicine, vesicoureteral
reflux, ureteropelvic junction obstruction, scintigraphy

Giris

Cocuk trolojisinde nikleer tibbin oldukga genis bir
kullanim alani mevcuttur. Bébrek fonksiyonlari, bobrek
hasarinin ortaya konulmasi ve takibi, idrar akisinin
dinamik olarak gorintilenebilmesi, vezikolreteral
reflinin tani ve takibi niikleer tiptan en ¢ok istenen
degerlendirmelerdir. Bu amagla statik ve dinamik bdbrek
sintigrafileri, direk ve indirekt radyonklid sistogramlar
cekilmektedir. Cocuklarin fizyolojik ve anatomik
ozellikleri erigkinlerden farkh oldugu igin tetkiklerin
uygulamasi ve degerlendirmesi nikleer tip uzmani igin
zorlayici olabilir. Bu nedenle bir olguyu niikleer tibba
yonlendirdigimizde basit bir tetkik isaretleme eylemi
yerine klinik ayrintilari paylasarak cevap aradigimiz
soruyu sormak daha uygun olacaktir. Bu yazida ¢ocuk
Urologunun niikleer tiptan beklentileri ve sik¢a sordugu
sorular derlenmistir.

Ureteropelvik Bileske Obstriiksiyonu

Antenatal hidronefroz her 100 gebeligin 1-5'inde
gozlenen bir anomalidir. %10-30'u Ureteropelvik
bileske darhigidir. Obstriiksiyon varliginda cerrahi tedavi
gereklidir. Obstriksiyon anatomik bir tani degildir. Tedavi
edilmediginde bobrekte ilerleyici fonksiyon kaybina
neden olan darliklar obstriiksiyon olarak tanimlanabilir
(1). Genel olarak renal fonksiyon oraninin %40’ in altinda
olmasi, bobrek genislemesinde ilerleme olmasi veya
takip sirasina bobrek fonksiyonunda azalma cerrahi
tedavi endikasyonlari olarak sayillmistir. Randomize
calismalarda prenatal tanili olgularin sadece %19-
25’inde cerrahi tedavinin gerekli oldugu gosterilmistir
(2,3). Diuretikli  dinamik  renal sintigrafilerde
radyofarmasoétigin yarilanma siresi, drenaj egrisi gibi
obstriksiyonu siibjektif olarak gosteren veriler de elde
edilir.
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Cocuk Urologunun beklentisi obstriksiyon varliginin
ortaya koyulabilmesidir.

Fonksiyon  kaybinin  gosterilmesi  en  6nemli
gereksinimdir.  Ancak Ozellikle enfantil dénemde
cok genislemis toplayici sistemin rezervuar etkisi,
bobregin blyldk olmasi, hiperfiltrasyon, kontralateral
hipofonksiyon gibi nedenlerle obstriktif tarafta
beklenenin tizerinde fonksiyon goriilebilir (4-7). Sorunlu
bobrekte fonksiyon degerinin %55’in lzerinde olmasi
ozellikle agir hidronefrotik bobreklerde bazen goriilen ve
supranormal fonksiyon olarak adlandirilan bir bulgudur.
Bu genellikle beklenmedik bir sonucgtur ve bobregin
gercek fonksiyonunun degerlendirilmesini oldukga
glglestirir. Cocuk Urologunun bu konuda beklentisi
supranormal veya beklenenden fazla fonksiyon
varliginin raporlama asamasinda ortaya konulmasidir. Bu
durum fonksiyonun “iyi” oldugu kabul edilerek cerrahi
kararinin gecikmesine yol acabilecegi gibi, cerrahi
uygulandiktan sonra fonksiyonun gercek (genellikle de
daha disik olan) degerine ulasmasi halinde ameliyat
sonrasl fonksiyon kaybi olarak degerlendirilebilir. Bu da
ameliyatin sorgulanmasina neden olabilir.

Pek ¢ok nikleer tip uzmani drenaj egrisinin plato
gorinimi veya drenajin 20 dk’den daha uzun siirmesi
durumlarini obstriiktif patoloji olarak yorumlamaktadir.
Ancak bu durumlarda dahi cerrahi uygulanmaksizin
hidronefrozun rezoliisyonu mimkin olabilmektedir
(8). Bunun sebebi genis olan bobrek pelvislerindeki
suzlilmls radyofarmasotigin  ge¢ bosalmasidir.  Bu
durum, buyik bir havuzu kigik bir muslugun ¢ok uzun
sirede bosaltmasina benzetilebilir. Ayni kiguklikte bir
musluk havuzu doldurdugu siirece denge hali mevcuttur
ve bir tikanikhiktan bahsedilemez ancak bakildiginda da
havuz hep doludur. Obstriiksiyon varliginin drenaj ile
gosterilebilmesi icin genis toplayici sistemlerde daha
uzun slre beklemek bir secenek olabilir. Bu sire birkag
saate ¢ikabilecegiicin pratikte glc olabilir. Reflisi oldugu
bilinen olgularda mesaneye sonda takilip bosaltilarak
karmasa engellenebilir.

Sadece rapora bakarak operasyona karar verebilmek
bircok cerrah icin cazip olsa da, gec¢miste obstriktif
drenaj egrisi olarak tanimlanmis ve ameliyat edilmis
bircok hastanin ameliyat endikasyonu bugin tartisilir
hale gelmis, hatta benzer durumdaki ¢ok sayida hastanin
spontan iyilestigi gorllmuistir. Son vyillarda nikleer
tip raporlarinda obstriksiyon ile ilgili olarak dogrudan
obstriksiyonun var olup olmadiginin belirtilmesi yerine;
drenajin uzamasi, dilretige yanitsizlik, non-obstriktif

dilatasyon gibi ifadeler tercih edilmektedir. Bu ifadeler
son karari ve sorumlulugu cerraha birakir gibi goriinse
de gercegi yansitma adina daha dogru olandir. ideal,
ozellikle karar vermede zorlanilan durumlarda cerrahi
ekibin, gorlintileme ekibi ile birlikte degerlendirme
yapmasl, sonrasinda da sonuglarin tekrar tartisilmasidir.

Vezikolireteral Reflii

Tc-99m ile isaretli dimerkaptosiksinik asit (DMSA)
ile yapilan statik renal sintigrafi renal skarlarin varligini
gostermek amach uzun siredir kullanilan bir yontemdir
(9). Vezikolreteral reflili (VUR) olgularin bobrek
enfeksiyonlari ile kazanilmis parenkim hasarlarinin
gosterilmesi cerrahi tedavi endikasyonunu ortaya
koymaktadir. Nikleer tip uzmaninin, mimkinse
raporunda kazanilmis renal parenkim hasari veya displazi
farkini ortaya koymasi cerrahi islem gerekliligi agisindan
gocuk trologunu yonlendirecektir.

VUR olgularinin takibinde nikleer tibbin islevi sadece
parenkimal hasari gostermek degildir. Konvansiyonel
iseme sistolretrogramindan daha az radyasyon yiki
olmasi nedeni ile postoperatif olgularda niiks varligini
gostermek igin, daha 6nce tani almis olgularin takibinde
ve yasl buyuk kizlarda refli tanisi konulabilmesi igin
radyontiklid sistografi kullanilabilir (10). Merkapto
asetil triglisin ile indirekt sistografi islemi yaparak
refliniin sonda takilmadan tanisini koyma yontemi
az invaziv olmasi nedeniyle iseme kontrollni
kazanmis c¢ocuklarda refli derecesini degil, varligini
gostermede kullanilmaktadir. Ancak distk sensitivite
ve iseme fazinin olmayisi nedeni ile iseme sistografisi
ile karsilastirilamayacak kadar az bilgi verir (11). Ote
yandan Ureteropelvik bileske darligi olan hastalarda ge¢
goruntileri bu agidan da degerlendirmek, az sayida da
olsa reflii eslik edebilecek olguyu secebilmeye olanak
verebilir.

Dogumsal Anomaliler

Multikistik displastik bobrek, normal bir renal
korteksin olmadigl, onun vyerine c¢ok sayida Kkistin
bulundugu dogumsal bir anomalidir. Tani, farkh
gorintileme yontemleri ile bu yapinin gosterilmesi ile
konulur. DMSA ile kortikal tutulumun olmamasi veya ¢ok
az olmasi tanida yardimcidir.

Soliter kistler cocuklarda nadir olarak gorilirler.
DMSA’da boyanmamis kortikal alan olarak gorilebilir. Bu
durum skar ile karistirilabilir.

Gift toplayici sistem c¢ocuklarda sik karsilagilan
renal anomalilerdendir. Birlikte VUR ve reterosel
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gorilebilmektedir. Dupleks olan bir sistemde alt ve
Ust yarinin fonksiyonlarinin ayri ayri degerlendirilmesi
tedavinin planlanmasinda 6nemlidir (12). Fonksiyon
goérmeyen bir {st pol varhiginda, dupleks sistemli
bodbregin Ust yarisi ve Ureteri ¢ikarilabilir. Oysa fonksiyon
goren bir Ust yarida Ureterlerin anatomisini mesane
dizeyinde dizeltmeye yonelik islem planlanacaktir ve
bobregin Ust polli korunacaktir. Bu kararin verilmesinde
dupleks sistemleri degerlendiren nikleer tip uzmaninin
Ust ve alt yari fonksiyonlarini raporunda belirtmesi ¢ok
yardimci olmaktadir.

Sonug

Sonug olarak, nikleer tip ¢ocuk Urolojisi pratiginde
yogun olarak basvurulan ve alternatifi olmayan
gorintileme tekniklerine sahiptir. Bu tekniklerin,
dogumsal Uriner anomalilere sahip ve ¢ogunlugu bebek
yas grubundaki hastalarin tani ve tedavi planlamasinda
optimal verimle kullanilabilmesi icin ¢ocuk Urolojisi ile
gortnttleme destegi saglayan birimlerin yakin is birligi
son derece 6nemlidir.
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Transplant Bobrek Sintigrafisi

Renal Transplant Scintigraphy
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Son ddonem bdbrek yetmezliginin en iyi tedavi sekli olan
bobrek nakli diyalize gére daha uzun ve kaliteli bir yasam
sliresi saglar. Sintigrafi, nakil sonrasinda ve takipte greft
fonksiyonununun yani sira vaskiiler komplikasyonlari, tiriner
kacagi ve obstriiksiyonlari degerlendirmede invaziv olmayan,
sik tekrarlanabilen ve kolay uygulanabilen bir tetkiktir.
Ayrica akut tibiler nekroz ve akut rejeksiyon gibi medikal
komplikasyonlarin degerlendirmesinde de yol gdstericidir.
Nakilden sonra 2-3 giin icinde yapilan bazal transplant bobrek
sintigrafisinin prognostik degeri de vardir. Uygulamasi normal
dinamik bobrek sintigrafilerinden cok farkli olmamakla birlikte
gerek nitel gerekse de nicel olarak bdbregin perflizyonunun
degerlendirilmesi acisindan diger sintigrafilere gore bazi
farkhiliklari vardir.

Anahtar Kelimeler: Bobrek nakli, sintigrafi, bobrek taramasi,
Tc-99m DTPA, Tc-99m MAG3

Abstract

Renal transplantation, which is the best treatment for
end-stage renal failure, increases the life expectancy and
provides a better quality of life when compared to dialysis.
Scintigraphy is a non-invasive, frequently repeated, and
easily applicable study for evaluating vascular complications,
urinary leakage, and obstructions as well as graft function
after transplantation and during follow-up. It is also a guide
for the evaluation of medical complications such as acute
tubular necrosis and acute rejection. Basal transplant kidney
scintigraphy performed within 2-3 days after transplantation
also has prognostic value. Although its application is not
very different from normal dynamic renal scans, it has some
differences in terms of both quantitative and qualitative
evaluations of kidney perfusion compared to other renal
scans.

Keywords: Transplanted kidney, scintigraphy, renal scan, Tc-
99m DTPA, Tc-99m MAG3

Giris

Bu derlemede oOncelikle niikleer tip asistanlarini ve
yeni uzmanlarini bilgilendirmeyi amacladim. Bu nedenle
ayrintili literatlr analizlerinden kaginarak konunun
uygulama ve pratik yonlerine daha fazla yer vermeye
calistim. Bu derlemeyi inceleyen meslektaslarim ayrica
Belkis Erbas ve Ayse Aktas hocalarimizin derlemelerini
de okuyacak olurlarsa konuya ¢ok daha iyi hakim
olacaklardir (1,2).

Bobrek nakli diyalize oranla daha uzun ve kaliteli
bir yasam siresi saglamaktadir (3). Gelismis Ulkelerde
bobrek nakli daha ¢ok kadavradan vyapilirken
Ulkemizde ise canhdan yapilan nakiller daha fazladir.
Bununla birlikte 10 yil 6ncesine kadar canli/kadavra

nakil orani ¢ok daha yiksekken glnimuizde ise bazi
merkezlerde esitlenmis durumdadir. Her ne kadar
canli vericiden yapilan nakillerde komplikasyon riski
daha dustk ve greftin yasam siresi daha uzun olsa da
kadavradan yapilan nakillerin artmasi arzulanmaktadir.
Nakil sonrasinda bobregin fonksiyonlarini ve bazi
komplikasyonlari degerlendirmede transplant bobrek
sintigrafisi (TBS), invaziv olmayan, sik tekrarlanabilen ve
kolay uygulanabilen bir tetkik olmasi ile 6n plana gikar.

Bazi Temel Konular ve Kavramlar

Canli vericiden hangi bobregin nakledilecegine nasil
karar verilir? Oncelikle vericinin bir bdbregi sorunlu
(ktguk bobrek, tas, kist, disuk fonksiyon vb.) ise o
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bbdbrek nakledilmelidir. Tabii eger ise yaramayacak kadar
sorunlu ise islem iptal edilir ve baska bir verici aranir.
Daha iyi olan bobrek haliyle vericide kalmalidir. Vericinin
bobreklerinin diferansiyel fonksiyonlari teknesyum-99m
(Tc-99m) dimerkaptosiiksinik acit (DMSA) sintigrafisi
ile degerlendirilebilir. Bu islem bazi merkezlerde rutin
olarak yapilirken bazi merkezlerde ise ultrasonda bir
sorun (boyut farki, kortikal incelme, kist vb.) saptanirsa
yapilmaktadir. iki bébrek birbirine es ise cerrahlar veni
dahauzunolduguicin sol bobregialmayitercih ederler ve
bu bobrek alicida genellikle sag iliyak fossaya yerlestirilir.
Boylece retroperitoneal olan organ intraperitoneal olur.
Renal arter anastomozu eksternal iliyak artere, renal
ven anastomozu eksternal iliyak vene vyapilir. Uriner
sistem icin de siklikla Ureterovezikal anastomoz tercih
edilmektedir (4).

Nakilden sonra hastanin diyaliz ihtiyacinin olmamasi
ve serum kreatininin glnler icinde hizla dismesi
durumuna erken greft fonksiyonu denir. Diyalizihtiyacinin
devam etmesi durumu ise gecikmis greft fonksiyonudur
(DGF; delayed graft function). Nakilden sonra diyaliz
ihtiyacinin kalmadigi gline kadar gegen siire DGF sUresidir.
DGF tanimlamasi aslinda biraz karisik bir konudur. Farkli
tanimlamalar olmakla birlikte siklikla kullanilan ise diyaliz
ile iliskili olanidir (5). Gecikmis greft fonksiyonunun en
stk nedeni akut tubuler nekrozdur (ATN) (6). Bu terimin
glncel ismi akut vazomotor nefropatidir ancak halen
ATN terimi daha yaygin kullanildigi icin ben de yazinin
devaminda ATN’yi kullanmayi tercih ettim.

Bobrek vericiden gikarildiktan sonra aliclya takilana
kadar gecen sireye soguk iskemi siresi denir. Soguk
iskemi sUresinin uzamasi ATN riskini ve dolayisiyla
DGF olasihgini artirir. Kolayca tahmin edilecegi gibi
kadavradan vyapilan nakillerde soguk iskemi siresi
canhdan yapilanlara gére ¢ok daha uzun olur. Sonucta
canh vericiden gelen bobrek vyandaki ameliyat
masasindan dakikalar iginde gelebilirken kadavradan
¢ikarilan bobregin ise aliciya ulasmasi genellikle saatler
surer. Dolayisiyla ATN ve DGF olasiligi da ¢ok daha fazladir.
Hatta kadaverik bir nakilden sonra 2-3 giin iginde ¢ekilen
sintigrafinin normal ¢ikmasinin daha sasirtici bir durum
oldugunu soyleyebilirim.

TBS aslinda bildigimiz dinamik bdbrek sintigrafisidir.
Ancak bir sonraki baghkta degindigim bazi farkliliklar
vardir. Bazal TBS nakilden sonra 2-3 giin iginde yapilan
sintigrafiye denir. Cogu merkezde o6zellikle kadaverik
nakillerden sonra rutin olarak yapilir. Daha sonra gekilen
takip sintigrafilerindeki degisimleri karsilastirabilmek
icin ©nemlidir. Bazal TBS ayrica bobregin prognozu
ile ilgili bilgi verir. Canhdan yapilan nakillerde, iki giin

icinde serum kreatininin hizla distiglu gorildigiinde
bazen bu bazal TBS istenmeyebilir. TBS ayrica greft
disfonksiyonunu, vaskiiler komplikasyonlari, medikal
komplikasyonlari, Uriner kagak ve obstriiksiyon gibi
durumlari degerlendirmek igin gekilir.

] Radyofarmasaotikler ve
Incelikleri

Enjeksiyonun

Radyofarmasaotikler

Radyofarmasotik olarak Tc-99m  DTPA  veya
mercaptoacetyltriglycine (MAG3) kullanilir. Bunlarin
ozellikleri ile ilgili ayrintiya burada deginmeyecegim. TBS
acisindan ikisinin birbirine belirgin bir GstlinlGgu yoktur.
Ancak TBS’de MAG3 ile ilgili olarak normal sintigrafilerde
pek karsilasiilmayan 6zel bir durum vardir.

MAG3 bildiginiz gibi tlbiler sekresyonla atilir.
Ozellikle kadavra nakillerinden sonra ATN cok sik
gorillr, hatta gorilmemesi daha nadir bir durumdur. Bu
durumda Tc-99m MAGS3 tiibiiler sekresyonla atilamaz
ancak bobrekten her geciste tiibliler hicrelerde
birikmeye devam eder ve renogramda obstriktif bir
patern gorillr. Ayrica aktivite bobrekte biriktigi icin
bobrek calismadigl halde geri plan aktivitesi ylikselmez.
Bunu obstriiksiyondan ayirmanin tek yolu gorsel
degerlendirmedir. Ciddi ATN’de ¢ekim siiresince bobrek
fasulye seklini korur ve pelvisine aktivite gegisi olmaz.
Obstriiksiyonda ise bildiginiz gibi staz pelvikaliksiyel
alanda gordalir.

Cekim Tc-99m DTPA ile yapildiginda ise ATN’de
fonksiyon gostermeyen bdbrek nedeniyle renogram
egrisi dliz gizer ve geri plan aktivitesi yuksek olur. Clinkii
bobrek fonksiyon gostermedigi icin atilamayan Tc-
99m DTPA bobrekte birikmez, gecip gider ve yumusak
dokularda birikir. Boylece geri plan aktivitesi yikselir.

Perflizyon degerlendirmesi acgisindan bakildiginda
ise iki radyofarmasotik arasinda belirgin bir fark yoktur.
Merkezimizde TBS istendigi glin hemen ¢ekim yapildig
icin ucuz ve her an el altinda bulunabilen Tc-99m DTPA
tercih edilmektedir. Bu nedenle bu derlemede verdigim
orneklerin tamami sadece Tc-99m DTPA ile yapilan
sintigrafilere aittir.

Enjeksiyon

Enjeksiyonun iyi bir bolus seklinde yapilmasina azami
O0zen gosterilmelidir. Aksi halde bobregin perfiizyonu
dogru bir sekilde degerlendirilemez ve nicel indeksler
hesaplanamaz. Bolusun kalite kontroli ilk akim
goruntilerindeki iliyak arter egrisine bakarak anlasilir.
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iliyak arter piki cok genis olmamali ve pikin yarilanma
suresi 10-15 saniyeden az olmalidir (7) (Sekil 1A, 1B).

iyi bir bolus nasil elde edilir ve enjeksiyonda baska
nelere dikkat edilmelidir?

1. Radyofarmasoétigin bir kanil ya da kateter aracilig
ile degil, direk olarak damara bolus seklinde verilmesi
tercih edilmelidir.

2. Radyofarmasotik kantlden verilmek zorunda
kalinirsa ki sik stk mecbur kalinmaktadir, o zaman
radyofarmasotigin  arkasindan serum fizyolojik (SF)
ile yikama yapilmamasi gerekir. Aksi halde c¢ift pik
olusur (Sekil 1C). Ancak bilindigi gibi verilen volimiin
onemli bir kismi kanul ¢eperine yapisip kalmaktadir.
Zaten SF ile yikama da bu nedenle yapilmaktadir. Bu
hastalarda arkasindan yikama yapmadan aktivitenin
yapisma oranini azaltmak igin soyle bir yol izlenebilir:
Eger verilecek aktivite 6rnegin 0,5 mL gibi kiicik bir
voliimde ise o zaman aktivitenin bulundugu enjektor SF
ile yaklasik 3 mL'ye tamamlanmali ve tek seferde hizlica
enjekte edilmelidir. Boylece bolus fazla bozulmadan
kanil ¢eperine yapisacak aktivitenin orani azaltiimis olur.

3. Enjeksiyon icin Ust ekstremite kullaniimahdir. Alt
ekstremiteden yapilacak olursa iliyak vendeki aktivite
ile iliyak artere gelen aktivite Ust Uste biner, ayrica iliyak
vendeki yogun aktivite bdbregi baskilar ve bolus iyi bile
olsa bobregin perflizyonunu degerlendirmek zorlasir.

4. Nakil o6ncesinde wuzun slre diyalize girmis
olan hastalarda bazen hemodiyaliz icin kullanilan
ekstremitenin venoz donusl tikanmis olabilir. Enjeksiyon
bu ekstremiteden yapilacak olursa superior vena kavaya
ulasamayan aktivite batin 6n duvarindaki kollateral
venler araciligl ile femoral ve eksternal iliyak vene,
oradan da inferior vena kava lzerinden sag kalbe ulasir.
Bu durumda kollateral venlerdeki yogun aktivite kan
akimi gorintilerinde bobregi gérlinmez hale getirebilir
(Sekil 1D).

Sintigrafi

Cekim Protokolii

Transplant bobrek iliyak fossada ve anteriora yakin
oldugu icin cekim sirasinda detektor hastanin 6niinde
olmalidir. Cift detektorle ¢ekim vyapiliyorsa proses
yaparken anterior detektore ait gorintilerin kullaniimasi
gerekir. Bobregin yeterli fonksiyon gostermedigi ve
toplayici sistemine aktivite gecmedigi ¢ekim sirasinda
anlasilir ise dilretik yapmaya gerek yoktur. Ancak
tecrlbesiz teknisyenlerin bunu anlamasi zor olabilir. Bu

nedenle bébrek calismiyor olsa bile dilretik yapilabilir.
Bunlarin disinda ¢ekim protokoli diger dinamik bobrek
sintigrafileriyle ayni oldugu igin burada ayrintiya
girmedim.

Proses igin ilgi Alanlarinin Gizilmesi

Perfizyon ve renogram  egrilerinin  dogru
degerlendirilmesi igin bobrege, iliyak artere ve geri plana
gizilen ilgi alanlarinin [region of interest(ROI)] dikkatli
yapilmasi ve proses i¢in dogru programin kullanilmasi
gerekir. TBS’nin prosesi biraz farklidir. iliyak artere cizilen
ROI bobreginkine gore haliyle oldukga kiiclik olacaktir.
Bu durumda kan akimi ve renogram egrileri ROl igindeki
toplam aktiviteye gore yapilacak olursa bdbregin
fonksiyonu ¢ok distk bile olsa egrisi iliyak arterin
Uzerinde kalacaktir. Bu nedenle ROI alanlarinin oranina
gore sayim dizeltmesi yapilmalidir. Yani egriler toplam
sayimlar (zerinden degil ortalama sayimlar Gzerinden
olusturulmalidir. Bu nedenle normal dinamik bobrek
sintigrafisi i¢in kullanilan proses programi TBS igin
kullaniimamalidir. Ginimuzde TBS icin ayri bir proses
programi bulunmaktadir.

Normal bir dinamik bobrek sintigrafisinde
diferansiyel fonksiyonlar ROl igindeki toplam sayim
Uzerinden hesaplanir. Bu nedenle bobregin bir kismi
ROI disinda kalacak olursa, o bdbregin diferansiyel
fonksiyonu duser. Ayrica bdbreklerin drenajinin dogru
degerlendirilmesi icin pelvisin de ROI igine alinmasi
gerekir. ROI'nin bobrekten biraz biyik cizilmesi toplam
sayimi fazla degistirmeyecektir. TBS'de de eger amag
drenaji degerlendirmek ise ROI diger sintigrafilerdeki gibi
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Sekil 1. A) Normal kan akimi egrileri, B) Kotl bolus nedeniyle iliyak
arter egrisinde pik olusmamasi, C) ilk bolusun ardindan serum
fizyolojik ile yikama sonucunda cift pik olusmasi, D) Kollateral
venler nedeniyle bébregin net gorilmemesi
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cgizilmelidir. Ancak amacimiz perflizyonu degerlendirmek
ve kantitatif indeksleri hesaplamaksa o zaman ROI
bobrek parankiminin disina tasmamall hatta biraz
iceriden gizilmelidir. Clinkli ROl bobrekten biyik olursa
ortalama sayim azalir. B6brek parankiminin bir kisminin
disarda kalmasi ise ortalama sayimi degistirmez. Ayni
durum iliyak arter ROl’si icin de gegerlidir. Transplant
bodbregin bir kismi iliyak arterle sliperpoze ise o kisim
bobrek ROl'sine dahil edilmemelidir. Geri plan icin ROI
genellikle bobregin inferolateraline cizilmekle birlikte
karsi taraf iliyak fossaya da cizilebilir. Geri plan ROI’sini
cizerken icinde asin yiksek veya fotopenik bir alan
olmamasina dikkat edilmelidir (8).

Normal Transplant Bobrek Sintigrafisi

Normal bir transplant bobregin perflizyonu iliyak
arterin goriinmesiyle birlikte baslamali ve birkag¢ saniye
(<4-5 sn) sonra aktivite diizeyi iliyak artere esit veya fazla
olmalidir. Perflizyon egrisinde kan akimi pikinin (bolus
aktivitenin bobrekten ilk gecis piki) kaliteli, yani dar ve
yuksek olmasi gerekir. Perflizyon azaldiginda zayif bir pik
olusurken, perflizyoniyice bozuldugundaise pik olusmaz.
Ancak perflizyon pikinin dogru degerlendirilebilmesi
icin enjeksiyonun iyi bir bolus seklinde yapilmis olmasi
sarttir. Bunun kontroli igin iliyak arter pikinin kalitesine
bakilir (Sekil 2A).

Normal fonksiyon gosteren bir transplant bobrek 3-5
dakika icinde maksimum parankimal konsantrasyona
ulasmall ve sonrasinda aktivite pelvikaliksiyel yapilarina
gecmelidir. Yirmi dakikadan sonra aktivitenin biylk
kismi mesaneye ge¢mis olmali ve ayrica bobrek aktivitesi
yliksek, zemin aktivitesi ise disik olmaldir. Zemin
aktivitesinin ylksek olmasi greft disfonksiyonuna isaret
eder. Renogram egrisinde 3-5. dakikada pik olusmali ve
dinamik ¢alisma sonunda egri pik seviyesinin yarisindan
daha distk bir seviyede olmalidir (Sekil 2B).

Kantitatif indeksler

Transplant bobrek sintigrafisinde ¢ogu zaman gorsel
degerlendirme tek basina yeterli olmakla birlikte bazi
durumlari rakamlarla ifade etmek daha objektif olabilir.
Kantitatif indekslerin hesaplanmasinda bobregin ve
iliyak arterin kan akimi pik sayimlari, siireleri, bobregin
kan akimi egrisinin plato dlzeyi, pikin yarilanma
suresi, renogram piki, 3. ve 20. dakikadaki uptake gibi
parametrelerden yararlanilir (Sekil 3).

En ¢ok adi gecen indekslerin basinda HI gelir (9).
Ancak HI hesaplamasini daha iyi anlamak icin dncesinde
diger bazi indekslerden bahsetmek isterim.

En ¢ok kullanilan indekslerden birisi de AP vyani
iliyak arter piki ile perflizyon piki arasindaki stiredir. 4-5
saniyeden kisa olmalidir. Pik-plato orani (P:Pl), perflizyon
pikinin plato aktivitesine oranidir (10). P:Pl indeksinin 1
olmasi perfizyon pikinin olusmadigi anlamina gelir. P:PI
ne kadar ylksekse perflizyon da o kadar iyidir. Pik-arter
orani (P:A), perflizyon pikinin iliyak arter pikine oranidir
(11) (Sekil 3). Kirchner indeksi ise (K/A orani) perfiizyon
egrisi ve aort egrisinin yikselmeye basladigl noktada
bobrek perflizyonunun aortaya oranidir (12). Kolayca
tahmin edilecegi gibi P:A ve K/A indeksleri bobregin
perfliizyonu ile dogru orantihdir. Perfizyon pikinin
yarilanma siresi (GW7; greft washout yarilanma suresi),
pik noktasindan sonra aktivitenin yarilanmasina kadar
gecen slreyi gosterir (10,13). Perflizyon piki olustuktan
sonra aktivite yariya kadar inmedigi durumlarda asagiya
dogru inen egriye izdlisimi gizilerek hesaplanir (Sekil 3).
GW?1, greft perflizyonu ve P:Pl indeksi ile ters orantilidir.

Perflizyon pikinin renogram pikine orani (P:U),
perflizyon ve uptake arasindaki iliskiyi degerlendiren bir
indekstir (14) (Sekil 3). Bébregin fonksiyonu azaldikca
yani uptake distiikce P:U yikselir.
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Sekil 2. A) Normal perfiizyon, B) Normal fonksiyon
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HI en ¢ok adi gegen ve TBS proses programlarinda da
hesaplanan perfiizyon indeksidir (9). iliyak arter pikinin
oncesinde iliyak arter egrisinin altinda kalan alanin
bobrek egrisi altinda kalan alana boéliminin 100 ile
carpilmasindan elde edilir. HI'nin 150’nin altinda olmasi
istenir. Formil, iginde integral hesaplarinin olmasi
nedeniyle hesaplamasi zor goriinmekle birlikte aslinda
HI icin yaklasik bir tahminde bulunmak zor degildir.
Ornegin iliyak arter pikinden 6nce bdbrek egrisi altinda
kalan alan daha fazla ise HI<100 olacaktir. Bobrek egrisi
ve iliyak arter egrisi ayni anda birlikte ylikseliyor ise
HI=100 olacaktir. iliyak arter pikine kadar olan siirede
iliyak arter altinda kalan alan bobrek egrisi altinda kalan
alanin kabaca 1,5 kati ise HI=150, 2 kati ise HI=200, 3 kati
ise HI=300 olacaktir (Sekil 3).

Bir diger indeks de formiili bana ait olan GI'dir (8,15-
17). AP siresi ile plato ve iliyak arter pik aktivitelerinin
carpimlarinin, perfiizyon piki ve 3. dakika uptake’inin
carpimina bélinmesiyle elde edilir [GI=(APxPIxA)/(PxU,)]
(Sekil 3). 2016 yilinda yaptigimiz calismada bazal TBS'de
hesaplanan Gl igin esik deger 5,5 alindiginda DGF tanisi
icin duyarhlik ve 6zgllligin %86 civarinda, esik deger 9,5
alindiginda 1 yil sonraki greft fonksiyonunu éngérmede
duyarlihk ve 6zglltglin ise %75 civarinda oldugu gorildi
ve bu acilardan dogrulugu diger indekslerden yiksek

Kan akimi egrisi Renogram

aktivite

Uy

\ Uy
.| iliakarter |
b N

Zaman

Sekil 3. P: Bobregin perfiizyon piki, A: iliak arter piki, Pl: B&brek
kan akimi egrisinin platosu, AP: A ve P arasindaki siire, GW::
Bobregin perflizyon pikinin yarilanma siresi, U: Pik uptake, U,: 3.
dakikadaki uptake, U, : 20. dakikadaki uptake. Hilson perfiizyon
indeksi (HI)=A’dan 6nceki kisimda (iliyak arter egrisi altinda kalan
alan)/(bobrek egrisi altinda kalan alan)x100.

Sekil 3’te A’dan onceki kisimda iliak arter egrisi altinda kalan
alanin bobrek egrisi altindan kalan alandan biraz fazla oldugu
goriliyor. Bu durumda Hilson’un Perfiizyon indeksinin (HI)
100’den biraz fazla (belki 110 civarinda) oldugu tahmin edilebilir.
Greft indeksi (GI)=(APxPIxA)/(PxU3) formiliyle hesaplanir.

bulundu (15). 2018’de yayimlanan énemli bir derlemede
de GI'nin prognostik degerinin diger indekslerden daha
iyi oldugu anlasiimaktadir (17). GI'nin pratik hesaplama
yontemleriigin 2019’da yayimlanan teknik not makaleme
de bakabilirsiniz (8).

Dikkat edilecek olursa HI'nin AP ve P:A'dan
etkilendigi, P:Pl ve GWY indekslerinin ise birbiriyle iliskili
olup HI'yi etkilemedikleri anlasihr. AP uzun oldugu halde
P:A normal veya P:A bozukken AP normal olabilir ancak
bunlardan birisinin bozuk olmasi HI'yi yikseltecektir.
P:Pl ve GW: indekslerinin biri bozuksa digerinin normal
olmasi imkansiz olmakla birlikte ikisi birden bozuk bile
olsa HI normal olabilir. Dolayisiyla HI’nin yanlis negatif
oldugu bazi olgularda P:Pl gercek pozitif veya HI'nin
gercek negatif oldugu bazi durumlarda ise P:Pl yanlis
pozitif olabilir. Gl ise formilinden de anlasilacagl gibi
hemen hemen tim parametrelerden etkilenmektedir.
Boylece ayni formulde yer almalari sayesinde gercek
negatif parametreler yanls pozitif parametrelerin veya
gercek pozitif parametreler yanlis negatif parametrelerin
sonug Uzerindeki etkisini azaltabilmektedir.

Diger bazi indeksler ise sadece Tc-99m MAG3
sintigrafileri icin gegerli olup daha ¢ok konsantrasyon
ve ekskresyon fazlariyla iliskilidir. Eliminasyon indeksi
(K3/20), 3. dakika aktivitesinin (U,) 20. dakika
aktivitesine (U, ), akimiilasyon indeksi (R20/3) ise 20.
dakikanin 3. dakika aktivitesine oranidir (7,18) (Sekil 3).
Obstriiksiyon ve ATN durumunda K3/20 azalirken R20/3
ise artar. Tubuler fonksiyon egimi [tubuler function slope
(TFS)], perfuzyon pikinden sonra egrinin tekrar yiikselise
gectigi kissmdan hesaplanir ve Tc-99m MAG3’lin
tibller hicrelerden ekstraksiyonu ile iliskilidir (19).
Dekonvollisyon analizindeise vaskiler ve ortalama transit
zamani hesaplanir ancak zaman alan bir hesaplama
yontemi olmasinin yani sira diger parametrelerden
belirgin bir Gstinligl de bulunmamistir (2,20,21).

Perflizyon Degerlendirilirken Dikkat Edilmesi
Gereken Bazi Hususlar

Yukarida anlatilanlardan anlasilacagi lizere kantitatif
indekslerin ¢ogu perflizyon ile ilgilidir. Nefrologlarin
da bizden oOzellikle istedigi sey perflizyonun
degerlendirilmesidir. Hatta kagak veya obstriiksiyon
olmadig taktirde ¢ogu zaman konsantrasyon ve
ekskresyon fonksiyonlari ile ilgili sdylediklerimizle pek
ilgilenmezler ¢linkli bébregin fonksiyonunun ne durumda
oldugunu serum kreatinin diizeyi ve idrar ¢ikisi miktari
gibi laboratuvar parametrelerinden de anlayabilirler.
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Perflizyon degerlendirilirken sik yapilan hatalardan
birisi sadece bobregin iliyak arterden kag¢ saniye sonra
perfize oldugunu séylemekle yetinmektir. Oysa siirenin
yani sira perflizyonun diizeyi ve perfiizyon pikinin kalitesi
de 6nemlidir. Perflizyon siresi ve dolayisiyla AP indeksi
normal olmasina karsin bébregin HI, P:A ve P:Pl oranlari
oldukca bozuk olabilir (Sekil 4). Boyle bir bobregin
perflizyonunun normal oldugunu séylemek hatalidir.

Kiguk c¢ocuklarda, ozellikle 8 yasin altindakilerde,
nakil genellikle bir erigkinden yapilmis oldugu icin bébrek
aktivitesi cok yuksek olup iliyak arteri baskilayabilir.
Ayrica bu yas grubunda ¢ok ince olmasi nedeniyle de
iliyak arter gortinmeyebilir veya ancak c¢ok hafif bir
sekilde gorilur (Sekil 5). Bu durumda iliak arterle iliskili
olan HI, P:A, AP ve Gl gibi indeksler dogru hesaplanamaz.
Bu hastalarda greft fonksiyonunu degerlendirmede
ve prognoz 6ngoriisiinde sayisal bir deger olarak P:U
indeksi kullanilabilir (16).
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Sekil 4. Akut rejeksiyon tanili bir olguya ait perflizyon
goruntllerinde greftin iliyak arterden birkag saniye sonra
perflizyona basladigi gorillyor ancak egrilerinden de anlasildig
gibi bobregin perfiizyonu oldukea distlik dizeyde olup perfiizyon
piki de olusmamistir

Komplikasyonlar

Fotopenik Bobrek ve Vaskiiler

Komplikasyonlar

Vaskiler komplikasyonlar nakilden sonra ¢ok erken
dénemdeortayacikarlar. Fotopenikbobrek terimikonuyla
ilgili nefrologlarin iyi bildigi bir terimdir ve total kortikal
nekroz anlamina gelir. Bbregin perflizyonu yoktur. Geri
donlisi olmayan bir komplikasyondur ve genellikle greft
nefrektomisi ile sonuglanir. Sintigrafide bobregin olmasi
gereken yerde fotopenik bir alan seklinde kendini gosterir
(Sekil 6). Etiyolojisinde vaskiler trombusler (renal arter
veya renal ven trombozu) ve hiperakut rejeksiyon vardir
ancak ginlimuzde nakil dncesinde doku tipi uyumuna
bakilmasi sayesinde hiperakut rejeksiyon neredeyse hig
gorilmez. Ayrica ortaya ¢iksa bile genellikle ameliyat
sirasinda bobregin morarmasi seklinde kendini gosterir.
Renal arter trombozunda ¢ok kisa siirede fotopenik
bodbrek olusurken renal ven trombozunda ise bobregin
once perfizyonu azalip birka¢ gin sonra fotopenik
bobrek olusabilir (22).

Renal arterdeki trombis iliyak artere kadar
uzaniyorsa ilk kan akimi gorintllerinde fotopenik
bobregin oldugu taraftaki iliyak arterin kan akiminin
simetrigine gore azaldigl gorilebilir. iliyak arterlerin
asimetrik gorlnlimleriyle ilgili goruntiler igin 2018
yilinda yayimlanan olgu makalemize bakabilirsiniz (23).

Kortikal nekroz her zaman total olmayabilir. Aksesuar
bir renal arterin anastomozunda yetersizlik durumunda
sadece bu arterin besledigi alanda infarkt olusabilir. Bu
durumda yalniz bu alan fotopenik gérilir. infarkt alan
Tc-99m DMSA ile daha iyi degerlendirilebilir (24).

Sekil 5. Yedi yasindaki bir ¢ocuga ait sintigrafinin perflizyon
goruntilleri. Bolus ¢ok iyi bile olsa iliak arter net bir sekilde
goriilmediginden iliyak arterle iligkili indeksler dogru bir sekilde
hesaplanamazlar

Sekil 6. A) Perflizyon goruntilerinde fotopenik boébrek, B)
Fonksiyon gorintilerinde fotopenik bobrek
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Nadiren de olsa bobrek icindeki damarlarin en ug
dallarindan kaynaklanan perflizyon sorunlari nedeniyle
sadece periferik kortikal nekroz olusabilir. Ultrasonda
subkapsuler diizensiz hipoekoik rim seklinde kendini
gosterebilir. Bu durumun sintigrafiyle tespiti zordur.
Subkapsuler alandaki odemli alanin perflizyonunun
dinamik ¢ekim siiresi boyunca devam edip ¢ekim sonuna
dogru bobregin biraz genislemesi seklinde sintigrafiye
yanslyabilir. Konuyla ilgili ilging ultrason ve sintigrafi
gorintdleri icin 2018’de yayimlanan olgu makalemize
bakabilirsiniz (25).

Akut rejeksiyon ile akut tiibiiler nekroz ayirimi
ve diger medikal komplikasyonlar

Dikkat gekici olmasi agisindan konuyla ilgili en garpici
iki ciimleyi en basta sdylemek isterim. Akut rejeksiyon
(AR) ile ATN ayirimi sintigrafiyle net olarak yapilamaz.
Ayrica medikal komplikasyonlar AR ve ATN’dan ibaret
olmadigi gibi AR'nin de birgok alt tipi vardir.

Gegmiste yapilan bazi ¢alismalarda AR’da perfiizyon
parametrelerinin bozuldugu, ATN’da ise perflizyonun
blylk 6lgiide korundugu bildirilmistir (9,10). Ancak son
yillarda yapilan galismalarda ATN ve AR arasinda anlamh
fark olmadigi gosterilmistir (18,26,27). Tipik bir ATN’da
hi¢ konsantrasyon fonksiyonu gostermese bile genellikle
greftin perflizyonu normal veya hafif bozulmus olur.
Ancak ciddi ATN’da perflizyon belirgin bozulmus
olabilecegi gibi bazi AR tiplerinde ise perflizyon normale
yakin olabilir (28,29) (Sekil 7). Bununla birlikte eger
ilk 2-3 gilin icinde bir bazal sintigrafi cekildi ise takip
sintigrafileri yol gosterici olabilir. ATN, 6zellikle kadavra
nakillerinden sonra 0. saatten itibaren olusur ve 1-2
hafta icinde dlzelmesi beklenir. Bu durumda bazal
sintigrafide perfliizyon bozuksa bile takip sintigrafilerinde
giderek diizelmeye baslar. AR ise siklikla 1 hafta ile 4 ay
arasinda ortaya cikar. Normal seyreden perflizyonun
takipte bozulmasi seklinde kendini gosterebilir. Ancak
bazen ATN devam ederken {stine AR gelisebilir.
Ayrica nefrolojik komplikasyonlarin ATN ve AR’dan
ibaret olmadigi da akilda tutulmahldir. Trombotik
mikroanjiyopati, tiibllointerstisyel nefrit, enfeksiyonlar,
ilag toksisiteleri vb. baska komplikasyonlara bagli olarak
da bazi parametreler bozulabilir.

Sonug olarak sintigrafiyle AR gibi histopatolojik
inceleme gerektiren tanilari koymanin dogru olmadigini
diistiniyorum. Zaten nefrologlar da bizden patolojik tani
koymamizi beklemezler. Sintigrafi daha ¢ok biyopsi yapip
yapmama konusunda, hastanin diger klinik bulgularinin
yani sira onlara yardimci olmaktadir.

Uriner Kacak

Uriner kacaklar genellikle anastomoz vyerinden
olur. ATN dizelmeye baslayip greft Griner fonksiyona
basladigl zaman kendini gosterir. Tahmin edilecegi gibi
idrar Uretmeyen bir sistemde tabii ki kagak gorilmez.
Uriner kagak miktar cok degilse hasta hemen kagak
onarimi ameliyatina alinmayabilir. Dislk debili kagaklar
bazen yeni yapilan anastomozdaki sttir aralarindan
sizmadan ibarettir ve sitilr hatti iyilestiginde kacak da
sona erer. Ancak genellikle Uriner kagak saptandiginda
kagak yerinin onarilmasi gerekir.

Uriner kagak tanisi icin invaziv olmayan en iyi
yontem sintigrafidir. Tahmin edeceginiz gibi invaziv
yontem koleksiyon sahasindan ponksiyon ile 6rnek
almaktir. Ultrason ve bilgisayarli tomografi (BT) gibi
gorintileme tekniklerinde sivi koleksiyonu goéralir
ancak bu koleksiyonun hematoma mi, Grinoma mi yoksa
lenfosele mi bagl oldugu anlasilamaz. Sintigrafide ise
Uriner kacgaklar veya Grinomlar sicak alan olarak kendini
gosterirken digerlerinde ise soguk alanlar olusur (30,31).
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Sekil 7. A) Perflizyonu normal akut tiibuler nekroz, B) Perfiizyonu
belirgin bozuk akut tubiler nekroz, C) Perflizyonu normal akut
rejeksiyon, D) Perflizyonu bozuk akut rejeksiyon
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Yuksek debili kagaklar sintigrafide dinamik calisma
suresi henliz bitmeden kolayca anlasilir (Sekil 8A). Dusik
debili kacaklar ise 30-40 dakikalik stirede kendini agikca
gostermeyebilir. Ardisik goriintilemeler sirasinda Griner
sistem disinda sinirlari diizensiz bir sekilde birikerek
daha belirgin hale gelirler (Sekil 8B ve 8C). Bu durumda
eger hastada kagak slphesi varsa 1-3 saat sonra geg
statik goriinti alinmalidir. Urinom ¢ok kiigiikse ve ayrica
bobrek veya mesane gibi sicak alanlara sliperpoze ise
gec gorlntllerde dahi fark edilmeyebilir. Bu durumda
tek foton emisyonlu bilgisayarli tomografi (SPECT)/BT
oldukca faydali olur. Uriner kacak ayirici tanisinda SPECT/
BT'nin 6nemini gosteren ilging goruntiler icin 2018’de
yayimlanan 4 olgudan olusan makalemize bakabilirsiniz
(32). Ancak tabii ki her hastaya SPECT/BT yapilmamalidir.
Bunun igin klinisyenin sintigrafiden ©6nce ultrason
yaptirmasi ve ultrasonda sivi koleksiyonu saptanip
saptanmadigini istek kagidinda belirtmesi ¢ok yerinde
olacaktir.

Sintigrafi sirasinda operasyon lojuna konan drenaj
kateterinde aktivite gortlmesi de Uriner kagak tanisini
koydurabilir ancak bunun drenaj mi yoksa nefrostomi
kateteri mi oldugunun bilinmesi gerekir. Bildiginiz
gibi nefrostomi kateteri obstriksiyon durumunda
hidronefroz gelismesini nlemek amaciyla bir ucu bobrek
icine yerlestirilen kateterdir ki sintigrafi sirasinda bunun
icine aktivite gegmesi olagan bir durumdur. Bu nedenle
klinisyenin sintigrafi istegi yaparken hastada mevcut
kateter veya sondalari (drenaj kateteri, nefrostomi
kateteri, mesane sondasl vb.) belirtmesi gerekir. Akilda
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Sekil 8. A) Yiiksek debili Giriner kacak. ilk goriintiilerden itibaren
once greftininferolateralinde baslayan, daha sonraki gorintiilerde
de sinirlari diizensiz bir sekilde biriken aktivite goriilmektedir. B)
Dusuk debili Griner kagak. Dinamik goriintiilerde mesanenin Ust
kesiminde izlenen kiglik stipheli bir aktivite odaginin 2 saat sonra
alinan geg statik gortntide C) yayildigi gorilmektedir
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tutulmasi gereken diger bir husus da sudur: Her ne kadar
operasyon lojuna yerlestirilen drenaj kateterinde aktivite
gorilmesi Uriner kagagl disindirse de bu bulgunun
bobrek fonksiyona basladiktan sonra yani aktivite
bobregin toplayici sistemine gectikten sonra ortaya
¢ikmasi gerekir. Henliz daha bobrek idrar tiretmemisken
hatta perfiizyon fazindayken drende aktivite gorilmesi
ise operasyon lojundaki bir kanamadan kaynaklaniyor
olabilir.

Bazi klinisyenler bize kagagin nereden kaynaklandigini
sorabilirler. Sintigrafiyle Uriner kagak tanisi konur ancak
kacagin nereden kaynaklandigi sdylenemez c¢lnki
sintigrafide yalnizca biriken aktivite gorilir. Aktivitenin
biriktigi yer hastanin pozisyonuna gore bile degisebilir ve
kagagin kaynaklandigi yeri géstermez.

Onceden bir kacak olup irinom olustuktan sonra
kacak kendi kendine dizeldiyse bu durumda Grinom
alani sintigrafide gériinmez veya soguk gorinr.
Bununla birlikte yanhs negatif sayilabilecek bu sonucun
cok dnemi yoktur ¢linki cerrahlar devam eden bir kagak
olup olmadigiyla ilgilenir. Dolayisiyla soguk Urinomu
hematom veya lenfoselden ayirt etmek de ¢ok fazla bir
Onem arz etmez.

Obstriiksiyon
Transplant  bobrek sintigrafisini  obstriiksiyon
acisindan  degerlendirmek diger dinamik bobrek

sintigrafilerine benzerdir (Sekil 9). Obstriksiyonun en
stk nedenleri Ureteral damarlarda ortaya c¢ikan iskemi
sonucunda darlik gelismesi, anastomoz yerlerinde
(genellikle Ureterovezikal) 6dem ve striktlir olusmasi
ile perirenal sivi birikimlerinin lretere distan basi
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Sekil 9. Obstriksiyon durumunda galisma sonuna kadar bébrekteki
aktivitenin artig1 ve renogram egrisinin ylkseldigi gorilmektedir
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yapmasidir. Nakil bébrek ve reteri denerve oldugu igin
renal kolik ve buna bagh agri olusmaz (33). Obstriksiyon
acisindan degerlendirme yapilabilmesi i¢in transplante
bobregin belli bir dizeyde fonksiyonunun olmasi
gerekir. Aksi takdirde toplayici sistem yapilarina yeterli
radyofarmasotik gegisi olmayacagl igin obstriksiyon
varhiginda bile sintigrafide aktivite stazi olusmayacaktir.

Bazal Transplant
Prognostik Degeri

Son vyillarda oOzellikle bazal TBS indekslerinin
prognostik degerini gdsteren galismalarin sayisinda artis
olmustur. Calismalarin bu alana kaymasinin bir nedeninin
de bu indekslerin ATN ve AR ayirici tanisi gibi konulardaki

Bobrek Sintigrafisinin

yetersizliginin anlasilmasindan kaynaklandigini
diisiiniyorum.
Tc-99m MAG3 ile vyapilan dinamik bdobrek

sintigrafilerden elde edilen TFS degerlerinin DGF olan
hastalarda normal hastalara gore anlamli dislik oldugu
ve tlbller ekstraksiyon hizi ile diyaliz ihtiyaci arasinda
anlaml korelasyon oldugu literatlirde gosterilmistir
(19,34).

Son vyillarda yapilan bazi ¢alismalarda post-operatif
ilk 2-3 glin icinde yapilan bazal TBS’nin uzun dénem
prognostik degerinin de oldugu vurgulanmaktadir.
Russell ve ark. (35) Tc-99m MAG3 ile yaptiklari ¢calismada
R20/3 indeksinin, Stevens H. ve ark. ilk 10 dakikadaki
MAG3 uptake kapasitesinin, Guignar ve ark. (36) TFS’nin
prognostik faktorler oldugunu bildirmistir (37). Yine
MAGS3 ile yapilan baska bir calismada ilk 3 giin icinde
elde edilen Hl ile 1 ay, 3 ay ve 1 yillik serum kreatinin
dizeyleri arasinda anlamli korelasyon bulunmustur (38).

Tc-99m DTPA ile yapilan calismalara gelince; Gupta
ve ark. (39) tarafindan vyapilan bir calismada post-
transplant 1. ve 4. giinde yapilan sintigrafilerde HI ve
AP’nin, grubumuzun yaptigl bir ¢calismada da ilk 2 gln
icinde elde edilen AP ve GWY: indekslerinin uzun donem
prognostik degerinin oldugu anlasiimistir (40).

Tc-99m DTPA ile yapilan bazal TBS'den elde edilen
GlI'nin ise hem DGF hem de uzun dénemde greft
disfonksiyonunu 6ngérmede diger indekslerden daha iyi
oldugu anlasiimaktadir (15,16,17).

Sonug

TBS greft fonksiyonunun vyani sira vaskiler
komplikasyonlarin, Griner kacagin ve obstriksiyonlarin
degerlendirilmesinde vazgecilmez bir yontemdir. Her
ne kadar nefrolojik komplikasyonlarin ayirici tanisinda
cok yeterli olmasa da bunlarin dislanmasini saglayabilir

ve takip sintigrafileri ile birlikte degerlendirildiginde bu
tanilar igin de yol gostericidir. Ayrica bazal sintigrafinin
nicel parametreleri greftin prognozu ile ilgili fikir verir.

Finansal Destek: Bu derleme igin higbir kurum ya da
kisiden finansal destek alinmamistir.
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PET/BT'nin Klinik Kullanimi
The Use of F-18-FDG PET/CT in Renal and Bladder Tumors
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Klinik goriintiileme, kanser hastaliginin her evresinde
tedaviyi sekillendiren en dnemli yol gosterici olmustur.
Florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli
tomografi (PET/BT), son yirmi yilda giderek artan endikasyon
ile onkolojik gériintlilemenin mihenk tasi haline gelmis, bircok
kanser tiiriinde evreleme, tedavi yanitinin degerlendirilmesi
ve tedavinin yonlendirilmesi amaciyla kullanimi uluslararasi
kilavuzlarda yer almistir. Bu calismada, bdbrek ve mesane
tlimorlerinde PET/BT gériintiilemenin klinik onkoloji pratigine
katkilari giincel bakis agisi ile tartisiimaktadir.

Anahtar Kelimeler: Renal hiicreli kanser, bobrek tiimorleri,
mesane kanseri, PET/BT

Abstract

Clinical imaging has been the cornerstone to guide patient
management and therapy strategies for oncology patients.
In the last decades, the use of fluorodeoxyglucose positron
emission tomography/computed tomography (PET/CT) has
been increased and PET/CT has been introduced as the major
imaging technique in international guidelines for staging and
re-staging of many cancer types as well as for assessment
of therapy response in oncological imaging. In this review,
the contribution of fluorodeoxyglucose PET/CT in renal and
bladder tumors is discussed under current guidelines.
Keywords: Renal cell carcinoma, renal tumors, bladder
cancer, PET/CT

Giris

Pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli tomografi
(PET/BT), onkolojik goruntilemede bircok kanser
tlridnde hastalik yayginliginin belirlenmesinde, niiks ve
metastazlarin yakalanmasinda, riskli hastalarin segcilerek
tedavi planinin yapilmasi ve tedavi segeneklerinin
degerlendirilmesinde roli kanitlanmis, 6nemli bir
goruntilemeyontemidir. F18ileisaretliflorodeoksiglukoz
(F-18-FDG), bir glukoz analogu olup, tiimor hiicrelerinde
metabolik yolun temel olarak anaerobik glikolize kaymis
olmasi prensibinden yola ¢ikarak, hiicre icinde artmis
glukoz kullanimini gésteren ve PET/BT ile onkolojik
goruntilemede en sik kullanilan radyoaktif ajandir.

F-18-FDG’nintemel olarak bobreklerile atiliyor olmasi
nedeniyle Uriner sistemde gorilen fizyolojik F-18-FDG
tutulumlari, F-18-FDG PET/BT’nin (rolojik onkolojide

kullanimini kisitlayan ana faktér olmustur. Bununla
birlikte 06zellikle niiks ve metastazlarin taninmasinda
F-18-FDG PET/BT yaygin olarak kullaniimaktadir. Primer
renal lezyonlarin ve Uriner sistemin diger timorlerinin
tespitinde ise, glinimiizde F-18-FDG disinda gelistirilen
bircok ajan ile galismalar siirmektedir. Bu ¢alismada, en
sik gorilen drolojik timorler olan bébrek ve mesane
timorlerinde  PET/BT’nin  klinik  kullanimi  gdzden
gecirilmistir.

Renal Tumorler

Renal Hicreli Tumorler (RCC) en sik gorilen bobrek
kanseri olup tim kanserlerin %3’Uni teskil eder (1).
Histolojik olarak RCC, berrak hicreli karsinom, papiller
tip ve kromofob tip olmak Uzere 3 alt tipe ayrilir (2).
Berrak htcreli kanser, tim RCC’lerin %75’ini olusturur
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ve diger alt tiplere kiyasla daha fazla metastaz yapma
potansiyeline sahiptir (2).

Klasik triadi bobrekte kitle, hematiri ve yan agrisidir.
Ancak, hastaligin %40 kadar olguda hematiri ve yan
agrisi yerine ates, hafif karin agrisi gibi 6zgil olmayan
belirtiler ile seyretmesi, erken taniyr gigclestirmekte
olup, erken evrede yakalanan lezyonlar genellikle yapilan
abdominal goriintileme sirasinda tesadiifen saptanirlar.
%35 olguda tani aninda metastaz mevcuttur ve bu
hastalarda prognoz, sinirli hastaligi olan olgulara kiyasla
kotlidar. Tanida lokalize hastaligi olan RCC olgularinin
yaklasik %30-35’inde ise izlemde lokal niks veya uzak
metastaz gelismektedir (3).

RCC, genellikle sporadik olgular halinde gorilir.
Bununla birlikte, von Hippel-Lindau sendromu,
ailesel Renal Hicreli Kanser sendromu gibi bazi klinik
sendromlar ile birlikteligi siktir. Bu olgularin bir kisminda
von Hippel-Lindau timor supresor geninin kaybi ve buna
sekonder pro-anjiyogenik faktorlerin saliniminin artmasi
ve tlimor gelisimine yatkinhk oldugu gosterilmistir (4,5).

Kontrastll BT ve magnetik rezonans gorintileme
(MRG) solid kitlelerin ayirici tanisinda ve RCC olgularinin
evrelemesinde temel goriintileme yontemleridir. F-18-
FDG bobrekler ile fizyolojik ekskresyonu ve renal
parankimde F-18-FDG’nin normal fizyolojik tutulumu
bobrek kitlelerinin metabolik karakterizasyonunu ve
benign-malign lezyon ayrimini yapmayi kisitlamaktadir.
Bu nedenle renal kitlelerin ayirici tanisinda ve RCC
hastalarinin  evrelemesinde F-18-FDG  PET/BT’nin
kullanimi kisitlidir.

Primer RCC olgularinda F-18-FDG PET’in kullanimina
dair ilk yayinlarin sonuglari duyarliigin evrelemede
%50-60 civarinda kaldigini  bildirmektedir. Bununla
beraber hiicre alt tipi ve timor derecesine bagli olarak
duyarliligin %40- %100 arasinda degistigi, ancak bu
genis araligin given verici olmadigl distintlmustir. Bu
nedenle ilk yayinlarda, evreleme ve tanida BT ve MRG
ile karsilastiriidiginda F-18-FDG PET’in Ustlinligunin
olmadig1 gérisi hakimdir (4,6,7).

Renal hicreli kanserlerde F-18-FDG PET in vyerini
degerlendiren  c¢alismalarda  bildirilen  duyarlilik
sonuglarinin genis bir aralikta degisiklik gostermesinin
nedenleri arastirildiginda, renal hiicreli kanserlerin hiicre
alt tipi ile F-18-FDG tutulumu arasinda farkhliklar oldugu
gorilmustir. Genel olarak berrak hicreli kanserlerde
F-18-FDG tutulumu disik diizeyde iken, sarkomatoid tip
ve papiller kanser gibi daha nadir gortlen alt tiplerinde
F-18-FDG tutulumu ¢ok yuksektir (8,9) (Sekil 1). Renal
hicreli kanserlerde glukoz transport protein ekspresyonu

ile F-18-FDG tutulumu arasindaki iliskinin arastirildigi
bazi ¢alismalarda, F-18-FDG’nin metabolik yolunun
geregi olan bu iliskinin renal hiicreli kanserlerin bazi
alt tiplerinde gosterilemedigi bildirilmistir (10). Ayrica,
timor hicrelerinde F-18-FDG tutulumunu belirleyen
faktorlerinarasinda hipoksive hipoksidurumundasalinan
hipoksi-indiiklenir faktér (HiF), vaskiiler endotel biiylime
faktori ve trombosit endotel hiicre yapisma molekili
gibi endoteliyal blyume faktorleri ve anjiyogenik
molekillerin salinimininartmasi dayer almaktadir. Berrak
hicreli timorlerde F-18-FDG tutulumunda artisa neden
olan HiF1 a ve HiF2 a gibi hipoksi kaynakh faktérlerin
uygunsuz salgilanmasina neden olan von Hippel-Lindau
timor supresor geninin kaybi gosterilmistir (4,5). Berrak
hicreli kanserler, F-18-FDG tutulumunun en dasik
oldugu tip olmasina ragmen bahsedilen hipoksi-kaynakl
yolaklar, hiicre icinde F-18-FDG konsantrasyonunu
etkileyen ¢ok sayida genetik, metabolik, biyokimyasal
parametre oldugunu gostermektedir. Genis bir bakis
acisi ile degerlendirildiginde RCC olgularinda timor

-

P 4
%

L3

Sekil 1. Tanida kemik, akciger ve karaciger metastazlan ile
prezante olan sarkomatoid tipte renal hicreli karsinom olgusuna
ait pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli tomografi (PET/BT)
kesitleri ve tim viicut gériinttst sunulmaktadir. Elli sekiz yasinda
erkek hasta kolunda agri ile basvuruyor. Yapilan incelemelerde
sol humerusta destriktif kitle saptanarak lezyondan biyopsi
aliniyor.  Biyopsi sonucu indiferansiye pleomorfik sarkom
gelmesi Uzerine primer odagin saptanmasi amaciyla PET/BT
incelemesi yapiliyor. Florodeoksiglukoz PET/BT incelemesinde
sag bobrekte yaklasik 8 cm boyutunda ekzotifik uzanim gosteren,
diizensiz sinirli, hipermetabolik renal kitle ve kitleye sekonder
gelisen hipermetabolik kemik, akciger ve karaciger metastazlari
gorulmektedir
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tipi, timoriun biyolojik, metabolik ve genetik profili gibi
¢ok sayida faktore bagl olarak F-18-FDG tutulumunun
ve tespit edilebilme oraninin degiskenlik gosterdigi
anlasiimaktadir.

Yapilan arastirmalardan bildirilen F-18-FDG ile ilgili
celiskili sonuglar ya da F-18-FDG’nin renal ekskresyonu
gibi kisitlayici faktorler, F-18-FDG disi bazi ajanlarin da
RCC olgularindaki potansiyel roliiniin arastirilmasinin
yolunu acmistir. Hipoksi goriintiilemesinde kullanilan
F18-MISO, aerobik metabolizmayi arastirmak amaciyla
kullanilan Cl1-asetat, hicre proliferasyonu Uzerine
calisan F18-FLT ve amino asit transport ajani olan C11-
metiyonin gibi ¢ok sayida F-18-FDG disi ajanin renal
hicreli karsinomlu hastalarda roll arastirilmistir. Ayrica
artan immiunolojik bilgiler sonrasinda berrak hicreli
RCC de ekspresyonunun arttigi gosterilen karbonik
anhidraz 9 Uzerine baglanan cG250 (girentuximab)
otoantikoru gibi molekillerin Uzerinde arastirmalar
devam etmektedir (11).

Ancak, gerek son dekatta RCC olgularinin degisken
biyolojik, metabolik ve genetik 6zelliklerinin oldugunun
anlasiimasi nedeniyle gerekse bircok timor tipinde
oldugu gibi renal hiicreli kanserlerde de F-18-FDG
tutulumu ile timor derecesi ve biyolojik davranisi
arasinda iliskilerin gosterilmesi ve PET/BT ile elde edilen
kiymetli prognostik 6n goriu sayesinde, PET/BT’nin RCC
olgularinin goriuntilemesinde klinik kullanimi giderek
yayginlasmistir (4). Primer RCC tanisi alan hastalarda
timor derecesi ile karsilastirildiginda, yiksek dereceli
timorlerde disitk dereceli timorlere gore F-18-
FDG tutulumunun daha vyiksek oldugu, standart
tutulum degeri (SUV)=3 esik deger olarak secildiginde,
proliferasyon indeksi yuksek-distk timor ayrimini
yapmak konusunda F-18-FDG PET’in duyarliginin %89,
0zgllligunin %87 oldugu gosterilmistir (12). Ferda ve
ark. (13) calismasinda, SUV degeri >10 olan primer RCC
olgularinda sag kalimin SUV<10 olan hastalara kiyasla
belirgin distk oldugu belirtiimektedir.

Literatiirde, primer RCC olgularinin tani ve dogru
evrelemesinde F-18-FDG PET/BT’nin kullaniminin kisitli
ve tani algoritmasinda yerinin BT veya MRG’den sonra
olmasina ragmen, niiks ve metastatik RCC olgularinda
duyarhiginin ve 6zgilliginin ¢ok daha yiliksek oldugunu
gosteren ¢ok sayida ¢alisma mevcuttur. Safaei ve ark. (14)
calismasinda yeniden evrelendirilen 36 hastanin 32’sinde
metastatik hastalik F-18-FDG PET/BT ile tespit edilebilmis,
duyarhlik %87, ozgullik %100 olarak bulunmustur (14).
Alongi ve ark. (15), parsiyel ya da radikal nefrektomi
sonrasl nilks veya metastaz gelisen 104 hastada F-18-

FDG PET'in lezyonlarinin tespitinde duyarliginin %74,
0zgulligiuniin %80 oldugunu bildirmislerdir (Sekil 2).
Yakin zamanda vyapilan meta-analiz ¢alismasinda
Ma ve ark. (16), 1168 hastada %86 duyarlilik, %88
Ozgulluk degerleri bildirerek, F-18-FDG PET/BT’nin niiks/
metastatik RCC olgularinda yerinin kiymetli oldugunu
gostermiglerdir. Benzer sonuglar, daha 6nceki yillarda
Wang ve ark. (8) tarafindan yayinlanan meta-analiz
¢alismasinda da alinmistir. Wang ve ark. (8) ek olarak
ekstrarenal metastazlarin, renal lezyonlara gore daha
yuksek duyarhlik ile tespit edilebildigini bildirmislerdir.
F-18-FDG PET/BT, RCC olgularinda tirozin kinaz
inhibitérleri (TKi) basta olmak iizere hedefe yonelik
tedavi ajanlari ile tedavi edilen olgularda tedavi
yanitinin takibi i¢in kullanimi giderek yayginlasmaktadir.
RCC tedavisinde konvansiyonel kemoterapoétikler
yerine sorafenib, sunitinib gibi TKi ve everolimus
gibi anjiogenez inhibitorleri gibi hedefe yonelik
tedavilerin etkinligi gosterilmistir. Bu tedavilerde,
RCC hastalarinda timoér boyutunda anlamh degisiklik
olmaksizin, hastalarda sag kalimin uzadigini gdsteren
veriler mevcuttur. Bu durumda tedavi vyanitini
anatomik olarak lezyon boyutunun 6élg¢lilmesiyle yapan
Solid Tumodrlerde Yanit Degerlendirme Kriterleri'nin

Sekil 2. Papiller renal hicreli kanser nedeniyle 2 yil 6nce sol
radikal nefrektomi ve retroperitoneal lenf nodu diseksiyonu
yapilan olguda radyolojik stiphe tzerine yapilan yeniden evreleme
florodeoksiglukoz  pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarh
tomografi incelemesine ait kesitler ve tim viicut goruntuleri
sunulmaktadir. Aksiyel kesitlerde nefrektomi lojunda niiks hastalik
ile uyumlu 2x1,8 cm boyutunda hipermetabolik dizensiz sinirh
nodiler lezyon gorilmektedir
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(RECIST) yanit degerlendirilmesinde kullanimi saghkl
sonu¢ veremeyebilir. Bu nedenle F-18-FDG PET/BT ile
metabolik yanitin degerlendiriimesinin, sag kalim ile
ilgili prognostik 6n gori saglayabilecegi disliniImastir.
Caldarella ve ark. (17) tarafindan yayinlanan meta-analiz
sonuglari da TKi tedavisine yanitin degerlendirilmesinde
F-18-FDG PET/BT’nin roli oldugunu goéstermektedir.
Bu arastirmada TKi ile tedavi edilen RCC hastalarinin
dahil edildigi 7 yayin incelenmis ve TKi tedavisi sonrasi
F-18-FDG tutulumunda gorilen kismi azalmanin uzamis
sag kalm ile iliskili oldugu, tersine artan F-18-FDG
tutulumunu ise daha kisa sag kalim ile iliskili oldugu
gosterilmistir.

Ueno ve ark. (18) tarafindan yapilan bir prospektif
calismada, TKi tedavisi uygulanan 30 metastatik RCC
hastasi tedaviden 1 ay sonra PET/BT ile degerlendirilmis
ve hastalar tedaviye alinan metabolik yanita gore 3
guruba ayrilmistir. Tedaviye alinan yanit ile sag kalm
sonuglari karsilastirildiginda, toplam sag kalimin tedaviye
iyi yanit alinan hastalarda 999470 glin, orta yanit alinan
gurupta 469+34 giin, disik yanit alinan hastalarda ise
374+125 giin oldugu gosterilmistir.

Total lezyon glikolizisi (TLG) ve metabolik tumor yikd,
PET/BT ile hesaplanabilen timor yiikii ve saldirganhginin
metabolik parametreleri olup SUV degerlerinden daha
objektif veriler olarak kabul edilmektedir. RCC olgularinda
bu metabolik verilerin sag kalim ile ilgili prognostik
Ongoru sagladigr bildirilmistir (19,20). Farnebo ve ark.
(19), sorafenib ve sunitinib tedavisi uyguladiklari 39
metastatik RCC hastasinda tedavinin 14. gliniinde erken
tedavi yanitini degerlendirmek amaciyla F-18-FDG PET/
BT incelemesi yaparak sonuglari progresyonsuz sag kalim
ve toplam sag kalim ile karsilastirmislardir. Bu ¢alismanin
sonucunda, TLG ve yagsiz viicut agirligina gore diizeltilmis
standart tutulum degerinin her iki sag kalim parametresi
ile iliskili oldugunu gostermislerdir (19).

GlnUmizde imminoterapi, RCC hastalarinin
tedavisinde giderek yayginlasmaktadir. Tabei ve ark.
(21) sonuglari 2019 yilinda yayinlanan arastirmasinda,
nivolumab tedavisi alan hastalarda F-18-FDG PET/BT’nin
tedavi yanitini degerlendirmekteki rollG arastiriimis,
nivolumab tedavisinin 1. ayinda yapilan PET/BT
incelemesinin sonuglari 4. ayda yapilan BT sonuglari ile
karsilastirilmistir. Arastirmacilar, tedavinin baslangicini
takiben 1. ayda yapilan PET/BT incelemesinde alinan
metabolik yanitin tedavi yaniti hakkinda erken bilgi
verebildigini ve SUV degerlerindeki artigin tek bagimsiz
prognostik faktor oldugunu belirtmisledir (21).

GlnUmiuzde driner yolla atihmi olmayan F-18-
FDG-disi ajanlarin  RCC tanisinda ve takibinde

kullanimina yonelik ilgi devam etmektedir. Hizli hiicre
proliferasyonunu gosteren kolin en sik kullanilan F-18-
FDG disi ajandir. RCC hastalarinda C11-kolin ile F-18-
FDG'nin tanisal performansini karsilastiran ¢ok vyeni
yayinlanan bir prospektif galismada, C-11-kolin PET/
BT’nin duyarlliginin F-18-FDG PET/BT’ye kiyasla oldukgca
yuksek oldugu (%87 vs. %54) bildirilmektedir (22). Wong
ve ark. (23) makalesinde, malign hticre proliferasyon
belirteci olan F18-florotimidinin (FLT), primer RCC
tanisinda basaril sonuglari bildirilmektedir. Her ne kadar
primer atilim yolu Uriner sistem olsa da, prostat spesifik
membran antijenin yalnizca prostat hicrelerinde
eksprese edilmedigi, RCC de dahil baska bircok malign
hicre tipinde ve hilicre membraninda bulundugu
bilinmektedir. 68Ga-PSMA PET/BT, RCC olgularinda
denenmis, ozellikle metastatik RCC olgularinda yiksek
lezyon kontrasti sayesinde lezyonlarin erken safhada
saptanabildigi bildirilmistir (24). Ozellikle berrak hiicreli
karsinomda tiimor neoanjiogenezini gosteren isaretleyici
olarak kullanabilecegi bildiriimektedir (25). Her ne
kadar 68Ga-PSMA PET/BT’nin RCC olgularinda hastalik
yayginhginin degerlendirilmesinde Umit verici sonuglari
olsa da bugin icin RCC tani-tedavi-izlem hattinda kesin
belirlenmis yeri bulunmamaktadir. Gelecekte glindeme
gelebilecek PSMA-hedefli tedaviler konusunda ise
calismalara ihtiya¢ duyuldugu aciktir.

Ozetle F-18-FDG PET/BT, RCC olgularinda evrelemede
rutin kullanimi tartismali olsa da, niiks ve metastatik
olgularda yeniden evreleme ve hastalik yayginliginin
dogru degerlendirilmesinde degerini kanitlamis dnemli
bir goruntlileme yontemidir. F-18-FDG PET/BT ile elde
edilen metabolik parametrelerin RCC olgularinda
prognoz ve sag kalim ile kuvvetli iliskisi gosterilmistir.
F-18-FDG PET/BT’nin ozellikle hedefe yonelik tedaviler
ile immiinoterapi yanitinin izlenmesinde énemli yerinin
oldugu gorilmektedir. Uriner sistem yolu ile atiimayan
yeni radyofarmasétiklerin gelistirilmesi ve prospektif
randomize calismalar ile PET/BT’nin, RCC olgularinda
hasta yonetimine gelecekte daha fazla fayda saglayacagi
distnulmektedir.

Mesane Tiimorleri

Mesane kanseri en sik gorilen idrar yolu timoraddr.
Mesane kanserlerinin = %90’1  Urotelyal tlimorler
(transizyonel hiicreli kanserler), %5’i yassi hiicreli kanser,
%2 kadarini da adenokanserler olusturur (26). Mesane
kanserlerinin yaklasik %30’unda kas tabakasinda timor
invazyonu mevcut olup bu hastalarda erken sistemik
yayilim riski mevcuttur (9,26).
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Mesane kanserinin tanisinda lezyonu sistoskopi
ile gorerek dogrudan biyopsi almak esastir. Bununla
beraber BT ve MRG gibi radyolojik goriintiileme
yontemleri, mesane disinda timoérin varligini ve lenf
nodlarinin durumunu degerlendirmek icin gereklidir.
MRG, mesane kas tutulumunu ve derinligi gbstermede
BT’ye kiyasla Usttindur. F-18-FDG PET/BT, renal yolla
atilan F-18-FDG’nin mesane iginde birikmesi nedeniyle
mesane tumorlerini degerlendirmek icin vyetersiz
kalmakta olup, primer mesane tiimorlerinin tanisinda ve
evrelemede ilk sirada basvurulan tani yontemi degildir.
NCCN kilavuzlarinda F-18-FDG PET/BT, invazif mesane
kanserli olgularda uzak metastazlarin taranmasinda
Onerilmektedir (27).

Radyoaktif idrarin mesanede bulunmasi mesane
duvarinda timore bagh olusan metabolik degisiklikleri
viziiel ve kantitatif yolla degerlendirme konusunda
kisithliga neden olmaktadir. idrardaki F-18-FDG
konsantrasyonunun disirmek ve mesaneyi bosaltmak
amaciyla mesane irrigasyonu, katererizasyonu, geg
goriintileme, zorlu dilirez gibi yontemler denenmistir
(28,29). F-18-FDG enjeksiyonu sonrasi erken gorintiler
ve i.v. diliretik enjeksiyonu sonrasi ge¢ goriint almak,
mesane tumorlerini tespit edebilmek icin en akilci
yontem olarak goériilmektedir (30,31). Bu sekilde hem

Sekil 3. Mesane duvarinda transizyonel hiicreli karsinom tanisiyla
operasyon hazirligi yapilan hastamiza ait pozitron emisyon
tomografisi/bilgisayarli  tomografi ~ (PET/BT) incelemesinin
transaksiyel kesitleri gériilmektedir. Ust sirada florodeoksiglukoz
enjeksiyonundan 60 dakika sonra alinan rutin gorintilerde BT
kesitlerinde mesane sag duvarda timoral duvar kalinlasmasi
izlenirken eslik eden PET goruntusiinde timorde F-18-FDG
tutulumu ile ilgili bilgi edinmek mimkin degildir. Alt sirada
ise i.v. ditretik enjeksiyonu yapildiktan 40 dakika sonra ayni
bélgeye alinan PET/BT goérintuleri verilmektedir. Bu géruntilerde
tumoral yapidaki patolojik F-18-FDG tutulumu belirgin sekilde
gosterebilmek miimkiin hale gelmistir. Ozellikle lokal niikslerin
saptanmasindave perivezikalalanlarindogru degerlendiriimesinde
dilretik enjeksiyonu sonrasi ge¢ gorlntilerin elde edilmesi
onemlidir

timorde F-18-FDG tutulum miktarinin artmasi, hem de
idrarda F-18-FDG konsantrasyonun diismesi saglanarak
mesane duvarindaki timorin optimal gorintilenmesi
saglanabilir (Sekil 3). Yine de, F-18-FDG’nin Uriner sistem
tiimorlerini degerlendirmek igin ideal radyoaktif ajan
olmadigi agiktir. Bu nedenle, evrelemede PET/BT, primer
lezyonun yayginhigindan ziyade nodal evreleme ve uzak
metastazlarin degerlendirilmesinde kullaniimaktadir.

Lu ve ark. (32) primer mesane kanserli hastalarda
evreleme ve yeniden evrelemede F-18-FDG PET/BT’nin
yerini arastirdigl meta-analiz calismasinda duyarhligin
%82, 0Ozgllliglin %89 ve dogrulugun %92 oldugu
bildirilmektedir. Soubra ve ark. (33) daha yakin zamanda
yayinladiklari meta-analiz ¢alismasinda ise nodal
metastazlarin saptanmasinda PET/BT’nin duyarliliginin
%56,5, 0zgllliglinin %95,4 oldugunu, BT’'nin ise
duyarlihginin %35 ve oOzgulliginin %95 oldugunu
bildirmislerdir (33). Jeong ve ark. yaptiklari prospektif
calismada PET/BT ve BT nin tanisal performansi bulgulari
ile karsilastirilmis, 61 mesane kanserli hastada cikarilan
627 lenf nodunun 27’sinde (%4,3) lenf nodu metastazi
bulmuslardir. Hasta bazinda yapilan analiz sonuglari F-18-
FDG PET/BT’nin duyarlilik ve 6zgillik degerleri sirasiyla
%47,1 ve %93,2, BT'nin duyarhhk ve 6zgullik degerlerini
ise %29,4 ve %97,7 olarak belirtilmistir (34). Yazarlar
nodal istasyon bazinda olmasa da, hasta bazinda F-18-
FDG PET/BT’nin tanisal performansinin BT ile benzer,
duyarhhiginin daha ylksek oldugunu belirtmektedirler.

Mesane kanserlerinde niiks ve metastazlarin
saptanmasinda F-18-FDG PET/BT kullanimi giderek
yayginlasmaktadir. F-18-FDG PET/BT, hastalarda mesane
cevresi dokularda lokal niikslerin taninmasinda, cerrahi
sonrasi enflamatuvar degisikliklerin, granulomat6z
reaksiyonlarin  degerlendirilmesinde,  post-operatif
fibrotik dokularin canli timoér dokusundan ayriminda
glvenilir bir gértntiileme ydntemidir. Bununla beraber
hastanin gecirdigi operasyonun bilinmesi ve post-
operatif anatomik degisikliklerin hasta bazinda dikkatlice
gbz oOntnde bulundurulmasi PET/BT incelemesini
degerlendirirken olasi hatalarin énlenmesi igin oldukc¢a
onemlidir. Bu hastalarda idrarin radyoaktif oldugu
ve Ureter gldigu gibi olasi post-operatif degisiklik
alanlarinda akimile olabilecegi dikkate alinmalidir
(Sekil 4).

Tedavi yanitinin  degerlendirilmesi  konusunda
mesane kanseri olgularinda diger kanserlere kiyasla
daha az sayida ¢alisma mevcuttur. Kas tabakasina invaze
olan mesane kanseri olgularinda neoadjuvan kemoterapi
yanitini degerlendirmek igin PET/BT’nin performansi
degerlendirilen retrospektif calismalarinda Jadvar ve ark.
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(35) %17 hastada PET/BT ile tedavi stratejisinin degistigini
bildirmislerdir. van de Putte ve ark. (36) invazif mesane
kanserli hastalarda neoadjuvan kemoterapi yanitini
F-18-FDG PET/BT ile degerlendirdikleri calismada ise
tedaviye cevapsiz olgulari kismi yanit veren olgulardan
ayirt etmede PET/BT’nin glivenle kullanilabilecegini
belirtmislerdir. Ancak post-operatif patoloji bulgularina
gore tam yanit veren olgulari ayirt etmede dogrulugun-
tedavi sonrasi milimetrik boyuta inmis lenf nodlarinda
mikroskobik  timorlu  tespit etmek  konusunda
gorintlileme yontemlerinin tamaminda oldugu gibi PET/
BT’nin kisithliginin  bulunmasi nedeniyle-daha dusiik
oldugunu belirtmislerdir. Yazarlar, neoadjuvan tedavi
sonras! radikal sistektomi kararinin verilmesinde F-18-

Sekil 4. Mesane kanseri nedeniyle transiretral rezeksiyon
yapilan hastaya ait lokal niiks nedeniyle yapilan pozitron emisyon
tomografisi/bilgisayarli  tomografi  (PET/BT) incelemesinin
maksimum intensite projeksiyonu (MiP) gériintiisii ve transaksiyel
kesitleri gorilmektedir. MIP gériintilerinde her iki Ureterde
dilatasyon izlenmektedir. Ust sirada F-18-FDG enjeksiyonundan
60 dakika sonra alinan rutin goruntilerde mesane sag duvarda
hipermetabolik timoral duvar kalinlasmasi ve her iki Ureter
distalinde dilatasyon ile uyumlu gorinim ve bu alanlarda fokal
F-18-FDG tutulumlari izlenmektedir. Alt sirada ise i.v. dilretik
enjeksiyonu yapildiktan 40 dakika sonra ayni bélgeye alinan PET/
BT goruntuleri verilmektedir. Diliretik sonrasi alinan géruntilerde
mesane sol duvarda erken gorintilerde goéruntilenemeyen
diger bir timoral odak ortaya cikmistir. Ayrica sagda Ureter
dilatasyonunda akiimile olan F-18-FDG tutulumu kaybolmus
ancak solda santralinde sivi dansitesi izlenen nodiler yapida
F-18-FDG tutulumunun artarak devam ettigi, dikkatlice yeniden
incelendiginde bu vyapinin Greter degil lenf nodu oldugu
gbzlenmistir. MIP gorinttsiinden her iki Ureterde dilatasyonun
gorildigu hastada santrali sivi dansitesinde izlenebilen patolojik
bir lenf nodunun ilk bakista dilate Ureter ile ¢ok benzer oldugu
gorilmektedir. Hastanin anatomisinde gelisebilecek degisiklikler,
postoperatif degisiklikler olasi hata kaynaklaridir ve hassasiyetle
bu konulari géz 6ninde bulundurmak olasi hata kaynaklarini
onlemek igin kritik 6neme sahiptir

FDG PET/BT’nin tanida nod negatif hastalar ile sinirli
oldugunu belirtmektedirler (36).

Mesane kanserinde risk degerlendirmesi ve prognoz
tayininin belirlenmesinde F-18-FDG PET/BT’nin yerini
gbsteren arastirmalar mevcuttur. Kibel ve ark. (37) pre-
operatif evrelemede uzak metastazi olmayan 42 hastalik
serilerinde F-18-FDG PET/BT ile %17 oraninda okkult
metastaz saptadiklarinive bu hastalarda sag kalimin diger
hastalara kiyasla belirgin disik oldugunu bildirmislerdir.
Mertens ve ark. (38) 211 hastallk mesane kanseri
serilerinde ise kontrasth BT ile %24 oraninda mesane
disi hastalik saptandigini, bu oranin F-18-FDG PET/BT
ile %53,5’e ylkseldigini ve F-18-FDG pozitifligi gdsteren
mesane digi hastalik varliginin mortaliteyi gosteren
bagimsiz prognostik belirteg oldugunu bildirmislerdir.

idrar yoluyla atilmayan radyoaktif maddelerin
kullaniimasinin Uriner sistemin gorintilenmesinde daha
uygun olabilecegi dusiinilerek F-18-FDG disi ajanlarin
gelistirilmesine ¢alisilmis, bu amagla C11 kolin, C11
asetat ve C11 metiyonin gibi bilesikler kullaniimistir. C11
kolin, idrarla atiliminin minimum olmasi nedeniyle en
sik kullanilmis ajandir. Ancak, C11 kolinin pre-operatif
lenf nodu evrelemesinde konvansiyonel BT’ye UstlUnlUgi
arastiriimis ve geliskili sonuglar elde edilmistir (39,40).

Sonug

Sonug olarak, mesane duvarinin ve primer mesane
timorlerin  degerlendiriimesinde  F-18-FDG  PET/
BT fizyolojik limitasyonlari nedeniyle rutin olarak
kullanilmamaktadir. Bununla beraber F-18-FDG PET/
BT, nodal ve metastatik yayillimin degerlendirmesinde,
ozellikleuzakmetastazlarinsaptanmasindakonvansiyonel
yontemlerden Ustiindiir. Invazif mesane kanserli
hastalarin evreleme ve yeniden evrelemesinde F-18-FDG
PET/BT kullanimi giderek yayginlasmaktadir. idrardaki
F-18-FDG konsantrasyonunun dusirilmesine yonelik
onlem ve miidahaleler gorintilerin degerlendiriimesine
katki saglamaktadir. idrarla atiimayan F-18-FDG disi
ajanlarin kullanimi denense de hentliz kilavuzlarda ve
rutin kullanimda yerini almamistir. Son olarak F-18-FDG
PET/BT, mesane kanserli hastalarda sag kalim ile iliskili
onemli prognostik bilgiler saglayabilmektedir.
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Radyoniiklid tedavilerin hayatimiza girmesiyle birlikte bébrek
ve kemik iligi gibi kritik organlarda toksisite ihtimalleri
artmaktadir. Her ne kadar radyoniiklid tedavi gibi hedefe
yonelik tedavilerde bu toksisite oranlari nispeten diisiik
olsada, basta bobrekler olmak iizere bir takim organlar
radyasyondan etkilenmektedir. Renal toksisite acisindan
en fazla risk olusturan radyoniiklid tedavilerin basinda,
noroendokrin tlimdrlerin tedavisinde kullanilan Lu-177 veya
Y-90 gibi beta yayici radyoizotoplarla isaretli [DOTAO ,Tyr3
]-octreotate (DOTATATE) veya DOTATOC gibi somatostatin
analoglar ile gerceklestirilen Peptid Reseptdér Radyoniiklid
Tedavisi ve kastrasyona direncli prostat kanseri tedavisinde
kullanilan Lu-177 veya Ac-225 gibi beta veya alfa partikiilii
yayan izotoplarla isaretlenen prostat spesifik membran
antijeni tedavisi gelmektedir. Bu radyoaktif molekdillerin
bébreklerdeki yogun tutulumu ve uzun siire kalmasi, terap6tik
etkinligi riske sokan potansiyel bobrek radyasyon toksisitesi
hakkinda endise uyandirmaktadir. Bu derlemede, basta Lu-
177 ve Y-90 olmak Ulizere radyoaktif izotoplarla isaretli peptit
tedavisi sonrasi ortaya cikan nefrotoksisite ve bu toksisiteyi
azaltmak icin ortaya cikan terapdtik secenekler tartisiimistir.
Anahtar Kelimeler: Bobrek toksisitesi, radyoniiklid tedavi,
dozimetri

Abstract

With the introduction of radionuclide therapies, the
probability of toxicity has increased in critical organs such
as kidney and bone marrow. Although these toxicity rates
are relatively low in targeted therapies such as radionuclide
therapy, a number of organs, especially the kidneys, are
affected by radiation. Radionuclide therapies that led to
the major risk for renal toxicity are neuroendocrine tumor
treatment with beta-emitting radioisotopes (Lu-177 and
Y-90) labeled with [DOTAO, Tyr3]-octreotate (DOTATATE), and
prostate cancer treatment with alpha or beta emitters, such as
Lu-177 or Ac-225, labeled with prostate specific membrane
antigen. The intense uptake and prolonged retention of these
radioactive molecules in the kidneys raise concerns about the
potential toxicity of kidneys by radiation that puts therapeutic
efficacy at risk. In this review, nephrotoxicity resulting from
radionuclide therapy, particularly Lu-177 and Y-90, and
therapeutic options to reduce the toxicity are discussed.
Keywords: Renal toxicity, radionuclide therapy, dosimetry

Giris

Son yirmi vyildir, radyoaktif isaretli monoklonal
antikorlar, ligantlar, disik molekiler agirhkh peptitler
terapotik amagh  radyonlklid (RN) tedavilerde
kullaniimaktadir. RN tedavilerde amag¢ geleneksel

kemo ve radyoterapiden farklhh olarak kanser
tedavisinde hedefe yonlendirilmis tedavi yaklasimini
kullanmaktadir. Radyasyon, 1800’ yillarin sonlarinda
bulunusuyla hayatimizin bir pargasi haline gelmistir.
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goziikse de dogru yerde dogru miktarda kullanildig
zaman tibbi uygulamalarda bir tedavi secenegi olarak
kullanilmaktadir. Bundan 6 ylzyill dnce Paracelsus’un
soyledigi ‘ilacile zehir arasindaki en blylk fark miktaridir’
ctimlesiyle agiklanacagi gibi biz radyasyonun miktarini ve
kullanim yerini dogru bir sekilde ayarlarsak tipta basartiile
kullanabiliriz. Radyoterapide oldugu gibi RN tedavilerin
de temel amaci saglikli dokuyu en az radyasyon hasarina
ugratirken hedef doku olan timorli dokuya yiksek
hasarin verilmesini saglamaktir. Ancak bunu ayarlamak
o kadar da kolay olmamaktadir. Hedef dokuya ulasan
akilli molekdller ile radyoizotoplar isaretlenerek bu
amaca kismen ulasilmaktadir. Radyoizotoplarla yapilan
tedavilerde hastalara verilebilecek en ylksek aktivite
degerini sinirlayan hedef disi organlar genellikle
bobrekler ve kemik iligidir (1,2).

Renal toksisite agisindan en fazla risk olusturan
RN tedavilerin basinda, néroendokrin timorlerin
tedavisinde kullanilan Lu-177 veya Y-90 gibi beta yayici
radyoizotoplarla isaretli [DOTAO ,Tyr3 J-octreotate
(DOTATATE) veya DOTATOC gibi somatostatin analoglari
ile gerceklestirilen Peptid Reseptor Radyoniiklid Tedavisi
(PRRT) ve benzer sekilde kastrasyona direncli prostat
kanseri tedavisinde kullanilan Lu -177 veya Ac-225 gibi
beta veya alfa partikili yayan izotoplarla isaretlenen
prostat spesifik membran antijeni tedavisi gelmektedir
(3,4). Bu radyoaktif molekdllerin bobreklerdeki yogun
tutulumu ve uzun siire kalmasi, terapotik etkinligi riske
sokan potansiyel bobrek radyasyonu toksisitesi hakkinda
endise uyandirmaktadir.

Eksternal radyoterapi c¢alismalarindan elde edilen
bilgilere gbére bobreklerin  tolere edebilecekleri
en yiksek sogurulan doz miktari 23-25 Gray (Gy)
araligindadir. National Council on Radiation Protection
and Measurements’e gore bobreklerin 23 Gy’lik bir
radyasyona maruz kalmasi durumunda, 5 yil icerisinde
hastalarin %5’inde (TD, ;) deterministik etkilerin ortaya
¢tkmasina yol agacag bildirilmektedir (5). Bu nedenlerle
RN tedavilerde toksisiteden kaginabilmek ve tedavi
etkinliginden 6diin vermemek i¢cin radyasyon dozimetrisi
yapmak elzem hale gelmektedir.

Bu derlemede, basta Lu-177 ve Y-90 olmak Uzere
radyoaktif izotoplarla isaretli peptit tedavisi sonrasi
ortaya gikan nefrotoksisite ve bu toksisiteyi azaltmak igin
ortaya cikan terapotik secenekler tartisilmistir.

Radyoniiklid Tedavi Sonrasi Renal Toksisite

1980°li  yillarin  sonlarinda  bir  somatostatin
analogu olan oktreotidin sentezi ve klinik kullanimiyla,

somatostatin reseptor (SSR) eksprese eden néroendokrin
tiimorlerin (NET) tanisinda ve tedavisinde yeni bir donem
baslamistir. SSR tedavisi veya PRRT ilk olarak In-111
oktreotitile yapilmis olup disiik tedavi etkinligi nedeniyle
biyik olgide terk edilmistir. Sonrasinda Y-90 DOTA-TOC
([90Y-DOTAO,Tyr3]- oktreotid) kullaniimistir. Y-90 isaretli
peptitler ile de etkin sonuglar alinmis olunmakla birlikte
yan etkilerinin yuksekligi tedavinin tekrarlanabilirligine
engel olmaktadir (6). Ayrica PRRT’de belirtilen renal ve
kemik iligi toksisitesine blyilk ol¢lide Y-90 ile isaretli
peptitler kullanildiginda karsilagilmaktadir. Glniimuzde
ise Lu-177 ile isaretli DOTA-TATE [Lu-177 DOTAO,Tyr3]-
octreotate) diisiik yan etki ve ylksek tedavi etkinliginden
dolayl en yaygin olarak tercih edilen radyofarmasotik
olmustur (7).

Valkema ve ark. (8) In-111 oktreotit ile tedavi
ettikleri 50 hastalik ¢calismada 100 GBg’e kadar olan
aktivite miktarinda, ki bu bobreklerin toplamda 45 Gy
doz sogurmasina tekabil etmektedir, renal toksisite ile
karsilasmamislar ve proteiniri veya kreatinin klirens
duzeyinde herhangi bir degisiklik izlememislerdir.
Bobreklerin tolere edebilecegi bu deger eksternal
radyoterapi ile karsilastirildiginda iki katina tekabiil
etmektedir. PRRT sonrasi ilk nefrotoksisite olgulari Otte
ve ark. (9) tarafindan Y-90 DOTA-TOC tedavisi sonrasi
bildirilmistir. Bu ¢alismada 29 hastanin 4’lGnde renal
toksisite gozlenmis ve 2’sinde kalici renal yetmezlik
gelismistir.

Bodei ve ark. (6) yaptiklar bir calismada, 6zellikle
60 yas Ustl, hipertansiyonlu, diyabetli ve bazal renal
fonksiyon bozuklugu olan kisilerin, Y-90 somatostatin
analoglari ile yapilan PRRT sonrasi renal toksisite
acisindan yuksek riske sahip oldugunu bildirilmistir. Ayni
grup Lu-177 octreotate ve/veya Y-90 octreotide ile tedavi
edilen 807 hasta ile yaptiklari daha giincel bir ¢alismada
ise kalici nefrotoksisite agisindan hipertansiyon varliginin
temel risk oldugunu bildirmislerdir (10). Bu c¢alismada
nefrotoksisite ifadesi renal fonksiyonlardaki uzamalar
ihmal edilerek yan etki igin yaygin terminoloji kriterleri
siniflamasina gore kategorik olarak yapilmistir. Bu renal
toksisite ifadesini kismen basitlestirmektedir. Ayni grup
calismalarinda Lu-177 octreotate tedavi sonrasi yillik
kreatinin klirensinde %3 azalma tespit etmisler ve higbir
hastada %20 lizerinde bir distklige rastlamamislardir.
Lu-177 octreotate ile tedavi edilen hastalarin %14’tinde
kreatinin degerlerinde tekrar diizelme izlemislerdir.

Valkama ve ark. (2) da Lu-177 octreotate tedavi
sonrasi  kreatinin klirensinde dusuklik izlenen 37
hastanin bobrek fonksiyonlarini analiz etmisler ve
PRRT sonrasinda kreatinin klirensinde bu duslse yol
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acan faktoriin altta yatan hipertansiyon oldugunu
gostermiglerdir.

RN tedavi sonrasi renal fonksiyon degerlendirmede
inulin ile glomeriler filtrasyon hizi 6lgimleri altin
standart olmasina ragmen klinik kullanim zorlugu
nedeniyle klinik pratikte kullanilmamaktadir. Bunun
yerine rutin pratikte Tc-99m-MAGS3 ile renal fonksiyon
degerlendirmesi yapilmaktadir (11). Ancak bu metotlar
zaman gerektiren ve maliyeti yiksek metotlar oldugu
icin her hastaya uygulanmasi zor olmaktadir. Bu nedenle
bircok merkezde sadece kan glomeriler filtrasyon
hizi degerlerine bakarak renal toksisite hakkinda fikir
sahibi olunabilir. Ancak bu yontem de tedaviyi ne kadar
sire verilecegi nerde durulacagl konusunda yetersiz
kalabilmektedir. Bu yizden glinimizde gerek renal
toksisite gerekse de kemik iligi toksisitesi acisindan
dozimetrik yontemler 6n plana gelmektedir. Dozimetrik
yontemlerle bobreklerin toplamda alacagi kimdulatif
dozlar hesaplanabilmektedir. Bdylece tedavinin kag
seans daha verilebilecegi nerede kesilmesi gerektigi 6n
gorilebilmektedir.

PRRT de kullanilan radyasyon toksisite-doz etki
modelleri hali hazirda eksternal radyoterapiden (EBRT)
yola cikilan temel bilgilerden elde edilen degerlerdir.
Gegmiste EBRT i¢in ge¢ donem bobrek radyasyon
hasari esik degeri 23 Gy (12) iken giincel kilavuzlarda
radyasyon iliskili bobrek hasari igin tolere edilebilen
doz degeri 18 Gy olarak belirtilmektedir (13). Eksternal
radyoterapi igin, maksimum 18 Gy’e ulasacak sekilde her
bir fraksiyonda 2 Gy verildiginde 5 yil icinde %5 oraninda
radyasyon nefropatisi gelisebilecegi on gorilmektedir.
Ozellikle Y-90 DOTA-TOC tedavisinde b&breklerin eristigi
dozlar genellikle radyosensitivite sinirina dayandigl
icin kritik organ haline gelmektedir. Renal radyasyon,
ozellikle bobrek proksimal tlbdllerinde kullanilan
peptidlerin reabsorbsiyonundan dolayr bu yapilarda
olmaktadir. Bu amagla arjinin ve lizin gibi aminoasit
bilesikleri verilip kompetasyona girerek bdobreklerin
peptit reabsorbsiyonu engellenir ve bobreklerin maruz
kalacagl radyasyon miktari azaltilir (14,15). Bdbrek
koruyucu tedavilere ragmen o6zellikle Y-90 DOTA-TOC
ile RN tedavisi sonrasinda renal fonksiyon kaybi yillar
icerisinde gorilebilmektedir.

Sporadik gecikmis bobrek yetmezligi olgulari,
ozellikle de bobrek korumasi olmayan ¢ok az sayida 7,2
GBg/m? Uzeri aktivite alan olgularda gozlemlenmistir
(16,17). Yapilan calismalarda peptitlerin  bdbrek
interstisyumundaki yiksek oranda birikimini azalmak
icin kullanilan L-lisin ve L-arjinin gibi aminoasit
sUspansiyonlarinin renal tlbilislerde kompatisyona

girerek %9 ile %53 oraninda renal dozu azalttig
gosterilmistir (15,16). Amino asit inflizyon slreleri 10
saate kadar uzatildiginda bobrek dozlari %39 oraninda
daha da azalmaktadir. Bobrek korumasina ragmen,
PRRT sonrasi uzun vadede (1 ile 5 yil sonrasinda) bdbrek
fonksiyon kaybi olabilir.

Onerilen amino asit uygulama prokolleri asagidaki
gibidir (18):

e Tek glin 50 g protokolii: 50 g arjinin ve lizin iceren
sollisyon (25:25 g) 2 litre %0,9 NaCl soliisyonu icerisinde
diliie edildikten sonra tedaviden 30 dakika 6nce baslanir
ve 4 saat boyunca devam edilir.

e Ug giin 25 g protokolii: Tedavinin birinci giinii 25
gram lizin 1 litre %0,9 NaCl sollisyonu igerisinde dilte
edildikten sonra tedaviden 30-60 dk 6nce baslanir ve
4 saat boyunca devam eder. Bu sollisyonun bitmesinin
ardindan tedavinin ikinci ve tglinci giini icerisinde 12,5
gram lizin olan 500 mL %0,9 NaCl sollisyonu glinde iki
kez en az 3 saatlik inflizyonlar seklinde uygulanir. Bu
protokol bobrek korumasini devam ettirirken amino
asit uygulanasinin yan etkilerin en az diizeyde kalmasini
saglar ve hasta se¢imi buna goére yapilmalidir.

e U¢ giin 50 g amino asit protokolii: Tek giin
protokolline ilave olarak ikinci ve Gglinci glinlerde 12,5
gram lizin iceren 500 ml %0,9 NaCl soliisyonunun en az 3
saatlik infizyonlar seklinde glinde iki kez uygulanir.

e Tek gin 50 g amino asit ve siksinil jelatin
(Gelofusine®) kombine protokolii: Tek giin protokoliine
ek olarak tedaviden 10 dakika 6nce 0,02 mL/kg gelofusine
intravenoz bolus olarak uygulanir.

Fonksiyon gosteren tek bobregi bulunan olgularda
da bobrek fonksiyonu normal sinirlarda ise PRRT
glvenle uygulanabilir. Ancak tek bobrekli olgularda
uzun doénemde bobrek fonksiyonlarinin daha fazla
etkilendigi (efektif renal plasma akiminda %2-30 azalma)
bilinmektedir (19).

Bodei ve ark. (6) ¢alismalarinda kreatinin klirensinde
Y-90 DOTATOC ile tedavi sonrasinda yilda ortalama
%7,3 oraninda, Lu-177 DOTA-TATE tedavisi sonrasinda
ise %3,8 oraninda bir disis gozlenmislerdir. RN
tedavi sonrasi bobreklerin absorbe ettigi kimulatif
radyoaktivite miktari, yas, diyabet ve hipertansiyon
bobrek fonksiyonlarinin azalmasini hizlandiran faktorler
olarak kabul edilmektedir (20). Ozellikle yasam beklentisi
ylksek olan NET’lerde renal yetmezlik cok da istenmeyen
bir durumdur.

Literatlirde bobrek toksisitesi icin radyoterapi
uygulamalarinda 18 Gy gibi doz sinirlari raporlanmaktadir
(13). Ancak klinik deneyimler ve dozimetrik calismalar
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PRRT i¢in bu esik doz degerinin bobrek toksisitesi ile
dogru sekilde iliskili olmadigini gostermektedir (21).
PRRT zaman igerisinde doz hizinin azalmasiyla siiregelen
stirekli bir radyasyon uygulanmasi seklidir. RN tedavi
sirasinda hem letal hem de 1sinlama esnasinda tamir
edilebilen sub-letal hasarlar olusmaktadir. Ancak olusan
hasar ile onarim arasindaki fark belli bir zamanda verilen
spesifik doz hizina ve dokunun onarim yetenegine
baghdir. PRRT’deki gibi diisiik doz hizlari normal dokulari
timoérden daha fazla korumaktadir ve bu EBRT'deki
fraksiyonasyon gibi etki edebilmektedir (22). Bu etkilerin
daha iyi anlasilabilmesi icin Lineer-Kuadratik model
(LKM) ve biyolojik efektif doz kavramlarinin irdelenmesi
faydali olacaktir.

LKM ve Biyolojik Efektif Doz

Doz hizi etkisi, lineer-kuadratik model olarak bilinen
ve dokulara radyasyon verilme paterninin ortaya koydugu
biyolojik etkilerin matematiksel olarak yorumlandigi
model ile daha kolay anlasilabilmektedir. Bu model
yakin zamanda RN tedaviler igin revize edilmis ve timor
doz cevap iliskisini artirmak amaciyla 6zellikle PRRT’ye
uyarlanmustir (23).

Temel olarak LKM, radyasyon dozuna bagl olarak
cizilen bir hiicre toplulugunda sag kalan hiicrelerin orani
grafiginin (hiicre sagkalim grafigi), disiik doz bolgesindeki
kisimlarini (Sekil 1’deki 4 Gy’den dusiik dozlar igin)
matematiksel olarak modellemede kullanilir. Bu dusiik
doz bolgesinde radyasyon tarafindan hiicre 6limu iki
yolla gerceklesmektedir: ilkinde, tek bir isinin DNA'da
kompleks ¢ift sarmal kirigi (CSK) veya iki kromozomda
gerceklesen kirik olusturmasi yoluyla hiicreye olimcil
(lethal) hasar verilir. Bu durum sogurulan doz ile lineer
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Sekil 1. Ornek bir hiicre sagkalim egrisi

olarak ve alfa (a) katsayisi ile iligkilidir. ikincisinde ise, iki
veya daha fazla 1sinin tek sarmal kirngi (TSK) veya basit
CSK olusturmasi gibi hicreye 6limcil diizeyin altinda
(sub-lethal) hasar verilir. Tek kirik hasari onarilabilir
ozelliktedir ve bu mekanizma hizli bir sekilde baslar.
Bununla beraber, bu tek kirigin olustugu baz ciftinin
digerinde de bir kirkk meydana gelmesi durumunda
DNA hasari onarimi olanaksiz hale gelebilir ve hiicre
O0limu gergeklesir. Bu durum iki bagimsiz olayin ayni
anda gergeklesme olasiligina baglidir. Bagka bir deyisle,
sogurulan doz ile quadratik olarak (dozun karesi ile) ve B
katsayisi ile iligkilidir.

Bu durumda duslik doz bolgesi icin sagkalim orani (S)
ile dozun (D) iliskisi:

S = e - BD?

ifadesi ile tanimlanabilir. Yiksek doz bolgesinde ise
sagkalim doz ile lineer olarak azalir. Ancak bu boélge LKM
ile modellenmez.

o/B orani doku veya organin radyasyona cabuk yanit
verme yeteneginin bir 6lglisidir ve Gy birimindedir.
Bu oran, sagkalim egrisinin ¢ok diisiik doz bolgesindeki
lineer kisimdan ekstrapolasyonile gizilen dogru Uzerinde
aD degerinin BD? degerine esit oldugu doz degeridir
(Sekil 2). Genel olarak, timor dokusu, cilt ve testisler gibi
erken yanit veren hiicrelerde sagkalim egrilerinde kigik
bir omuz kismi (ktigiik B degeri) bulunur ve a/f orani
5-25 Gy gibi yuksek degerlerdedir. Akciger, karaciger
bobrekler gibi gec yanit veren hiicrelerde ise sagkalim
egrilerinde belirgin bir omuz kismi (blylik B degeri)
bulunur ve a/B orani 1-5 Gy gibi kiicik degerlerdedir.

Biyolojik efektif doz (BED) ise doz ile rolatif etkinlik
faktoriiniin ¢carpimi seklinde ifade edilir:
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Sekil 2. a/B orani
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RE:1+—£L

BED=D-RE
a/p

Rolatif etkinlik ifadesi sagkalim oranindan vyola
cikilarak belirlenmistir ve EBRT'de toplam doz (D),
fraksiyon sayisi (n) ile fraksiyon basina dozun (d) carpimi
seklindedir. Bu durumda EBRT igin BED ifadesi:

d
BEDEBRT =n-d- [1 +a/—ﬂl

seklindedir. Bu baginti sayesinde, farkl fraksiyon
sayllari ve fraksiyon basina doz degerleri igin radyasyon
tedavisinin etkinligi hesaplanabilmektedir. Radyonuklid

tedavide (RNT) ise BED biraz daha kompleks olup,
D

RNT.YI"ep
Yzﬂen+7;ﬁ”).a/ﬂ

ifadesi ile verilmektedir. Burada Trep, doku onarim
yari-omrl; T ., efektif azalim yari omdrlerini ifade
etmektedir. RNT’de nispeten uzun vyari-6murli
izotoplarin kullanilmasi ve disiik doz hizlari ile 1sinlama
gerceklestiriimesi nedeniyle sub-lethal hasarin onarimi
doz sogurmasi devam ederken baslamis olur. EBRT ile
karsilastirildiginda onarim yari-6mri suresi (Trep) RNT'de
daha 6nemlidir.

Sundlov ve ark. (24) a/B oranini bébrek icin 2,6 olarak
sectikleri calismasinda, klinik bobrek yetmezligi icin
EBRT’deki 18 Gy ve 28 Gy'lik D, ve TD,, degerlerini

PRRT icin 32 Gy ve 50 Gy olarak hesaplamislardir. Bodei

BED,,, =D, - 1+(
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Absorbed dose to the kidneys (Gy)

Sekil 3. Eberlein ve ark. (25) calismalarinda elde ettikleri biyolojik
efektif doza karsilik absorbe doz egrileri

ve ark. (6) ise PRRT sonrasi kreatin toksisitesi icin, risk
faktori bulunan (hipertansiyon, diabet) hastalarda
BED=28 Gy, risk faktori bulunmayan hastalarda BED=40
Gy esik doz degeri tespit etmiglerdir.

Eberlein ve ark. (25) galismalarinda, bobreklerin 40
Gy’lik BED degeri icin, Y-90 ve Lu-177 ile gergeklestirilen
PRRT tedavilerinde bébreklerin soguracagi doz degerlerini
tek fraksiyon ve 4 fraksiyon icin hesaplamislardir (Sekil 3).

Bu grafik irdelendiginde, boébreklerin BED=40 Gy’lik
esik degere ulastiriimasi igin Y-90 ile tek fraksiyonda 25
Gy’lik doz sogurulmasi gerekirken, Lu-177 icin bu deger
28 Gy'dir. Bunun temel nedeni ise Lu-177'de doz hizinin
Y-90’a gore daha diisiik olmasidir. Bobreklere dozun tek
seferde degil de 4 fraksiyon halinde verilmesi durumunda
ise BED=40 Gy i¢in Y-90 ile 33 Gy, L-177 ile 35 Gy absorbe
dozun bdbreklere verilmesi gerekmektedir.

Bu calismalarda da ortaya konuldugu gibi, RNT’deki
disuk doz hizlarinda, EBRT igin belirlenmis toksisite doz
degerleri gecerli degildir. Bu noktada BED degerine gore
tedavi planlamasi yapmak daha dogru olacaktir.

Sonug¢

Renal toksisite bizim tedavi etkinligimizi kisitlayan bir
unsur gibi géziikmekle birlikte RN tedavilerle 6zellikle
hipertansiyon, diabet ve ileri yas gibi risk faktoru
olmayan hastalarda kritik degere ulasmamiz o kadar da
kolay olmamaktadir. Ancak RN tedavi alan hastalarin
gerek tedavi etkinligini artirmak gerekse de kritik
organlarda toksisiteyi azaltmak amaciyla 6zellikle de
risk faktoriine sahip hastalarda dozimetrik calismalarla
kombinasyonu ve klinik takipleri gerekmektedir. Siklus
sayisini artirarak verilen fraksinasyonlar, RN tedaviler
icin renal toksisitenin dnline gecmek agisindan diger bir
onemli noktadir. RN tedavilerin yayginlagsmasi ile EBRT
den gelen bilgiler 1sinda toksisite sinir degerleri igcin daha
fazla radyobiyolojik ve klinik calismaya gereksinim vardir.
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OLGU 1. Neonatal Hidronefroz
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Figiir 1. A) Antenatal dénemde sag hidronefroz tespit edilen
ve idrar yolu enfeksiyonu nedeniyle arastirilan 2 aylik erkek
bebegin renal USG’sinde sag bobrek vertikal boyutu 68 mm, sol
bobregin ise 55 mm’dir. Sag bobrek anteroposterior (AP) capi
17 mm iken sol bobreginki 2 mm olarak 6lglmus. Yapilan Tc-
99m-DMSA sintigrafisinde akut parankimal hasar ile uyumlu
kortikal diizensizlik izlenmezken sag bobrek boyutlari artmis olup,
hidronefrotik gorinim izlenmistir.

Counts/Second

Figiir 1. B) iki hafta sonra Tc-99m-MAG ile yapilan diiiretikli bébrek
sintigrafisinde sag bobrek boyutlari artmig, parankimi simetrigine
gbre incelmis olarak izlenmistir. Bu bobrek radyoaktiviteyi
disik oranda konsatre etmektedir. Sag renal pelvisde izlenen
radyoaktivite aklimilasyonunun dilretik sonrasinda yeterli 6lglide
drene olmadig tespit edilmis.

OTelif Hakki 2019 Tiirkiye Nikleer Tip Dernegi / Niikleer Tip Seminerleri, Galenos Yayinevi tarafindan yayinlanmistrr.

213



https://orcid.org/0000-0001-7291-0730
https://orcid.org/0000-0001-6207-9162
https://orcid.org/
https://orcid.org/

214

m m m
" (A ik P b
. .
B e e i e
m m m
’
. . L
2 s & B S
00 o R aa 580
TMaeL, SHRGRAAER
B0 VpsglhevaxL
P00
2 3L =
= =
§ 50 S I S
W 200 o t%
i hul
S 150 =
e 8
O 100 (6]
a0
o ook
D T T T T T T T
5 m 15 W 25 3/ 4D
Min utes

Figiir 1. C) Ugay sonrayapilan kontrol USG’sinde sag bobrek vertikal
boyutu 74 mm, AP gapi ise 28 mm’ye artis gostermistir. Yapilan MR
Urografi tetkikinde sag UP darlk tespit edildigi bildirilmis. Yapilan
miksiyon sistolrografi tetkikinde reflii saptanmamis. Hastaya sag
piyeloplasti planlanmis. Piyeloplasti sonrasi yapilan Tc-99m-MAG3
didretikli renal sintigrafisinde sag bobregin drenaj fonksiyonunun
eskisine gore daha iyi oldugu izlenmistir.

Figlir 1. D) Daha sonra yapilan USG kontrollerinde iki bobrek
boyutu arasindaki fark azalmis ve sag bobrekte izlenen dilatasyon
gerilemistir. iki yil sonra yapilan Tc-99m-MAG sintigrafisinde sag
bobrekteki hidronefrotik goriinim gerilemis ve drenaj fonksiyonu
normale donmustir.
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OLGU 2. Hidroiireteronefroz

OLGU 3. Hidronefrozda Drenaj Fonksiyonunda
Dolu Mesane ve Ektrarenal Pelvis Etkisi
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Figlir 1. Antenatal donemde hidrolreteronefroz tespit edilen
erkek bebegin 2. ayda yapilan USG’sinde sag bobrek vertikal
boyutu 67 mm, AP ¢agl 6 mm iken, sol bobrek boyutu 74 mm
ve AP cap degeri 16 mm olarak 6lglilmus. Sol Ureter dilate ve
tortiyoze olarak izlenmis. Cerrahi distiinilmeyen hastanin yapilan
takiplerinde sol bobrek renal pelvisi capi gerileme gostermis,
sol Ureterdeki dilatasyon azalmstir. iki yasinda diiiretikli bébrek
sintigrafisi istenmis. Sol renal pelvisde ve ureterde izlenen
radyoaktivite stazinin dilretik enjeksiyonu sonrasinda bosaltildigi
tespit edilmis.
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Figiir 1. Dogum oOncesi 22. haftada saptanan sol hidronefroz
nedeniyle cerrahisiz izlem ©nerilen erkek g¢ocugun USG
tetkiklerinde hidronefroz dlzeyinde zaman iginde gerileme
oldugu tespit edilmis. iki buguk yasinda yapilan USG’de sol
bobrek AP degeri 11 mm olarak olgilmis. Yapilan dilretikli
Tc-99m-MAG3  sintigrafisinde sol bdbrek renal pelvisinde
radyoaktivite stazi izlenmistir. Diliretik sonrasinda kismen drenaj
saglandigl gorUlmustir. Hasta ayaga kaldirildiktan sonra alinan
ilk ge¢ goriintlide halen stazin devam ettigi izlenirken, mesane
bosaldiktan sonra alinan ikinci ge¢ gériintiide stazin tamam yakin
atildigi izlenmistir. Hastanin USG’sinde ektrarenal pelvis oldugu
tespit edilmistir. Mesane etkisi ve ektrarenal pelvis varligi drenajin
uzamis gozilkmesine yol agan sebeplerdendir.
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OLGU 4. Neonatal Hidroiireteronefrozda Takipte Kotiilesen Renal Fonksiyon
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Figiir 1. Neonatal donemde sol hidroiireteronefroz saptanmis olan erkek bebegin dogum sonrasi USG’sinde solda 38x16 mm boyutlarinda
ektrarenal pelvis saptanmistir. Sol Gireter dilate olup, distal ucu genisligi 11 mm’dir. iki ay sonra yapilan kontrol USG’sinde sol renal pelvis
¢api 14 mm olarak 6lglilmis, sol Ureter dilatasyonu devam ediyormus. Miksiyon sistografisinde reflii veya baska patoloji tespit edilmemistir.
Alt1 aylik iken yapilan ditretikli bobrek sintigrafisinde (Figtir-1A) solda drenajin gecikmis oldugu ve sol lreterin tortiyoze gériinimde
oldugu tespit edilmis. Calisma bitiminden sonra alinan geg¢ gériintide mesane bosaldiktan sonra renal pelvis ve Ureterde olan stazin
kismen drene oldugu izlenmistir. Sekiz ay sonra yapilan kontrol Tc-99m-MAG3 ¢alismasinda (Figlir-1B) sol bobrek rolatif fonksiyonunun
%42'den %37’ye gerileme gosterdigi tespit edilmistir. Sol bobrek ve sol Ureterde izlenen staz devam etmektedir. USG’de sol AP ¢ap 18 mm
olarak dlclilmustir. Ureter genisligi ise 10 mm’dir. Bulgular Gizerine hastaya U-V bdlgeye stent takilarak drenajin rahatlamasi saglanmistir.
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OLGU 5. Tipik Akut Tiibiiler Nekroz

TAAREE
ENREENEE

Iliac|

Kidne

counta/sec
N
=
=

{ o

sec
Perfusion

15383
15839

(Kidney-BKG)

Perfusion 0-30s

" (Cortex-BKG)]

counts/sec

L] 108 20 30 40
nin
Function

Uptake Interval

Figlir 1. Kadavradan bobrek nakli yapilan 24 yasinda kadin
hastanin Tc-99m DTPA ile yapilan bazal sintigrafi goriintilerinde
greftin perfizyonun normal sinirlarda oldugu ancak fonksiyon
gostermedigi anlasiimaktadir. Bu gériiniim akut tibuler nekroz igin
tipiktir. Kan akimi egrileri incelenecek olursa; iliyak arter pikinin ve
dolayisiyla bolusun gayet glizel oldugu, bébrek kan akimi egrisinde
glzel bir pik olustugu, AP’nin 4 saniyeden kisa oldugu, P:PI'nin
1,5’in, P:A’'nin da 1’in Gizerinde oldugu, GW’nin 15 saniyeden kisa
oldugu gorilebilir. Ayrica iliyak arter pikinin dncesinde iliyak arter
egrisinin bobrek egrisinin hafif Gzerinde olmasi nedeniyle Hilson
perfiizyon indeksinin de (Hi) 100-150 arasinda bir degerde yani
normal sinirlarda oldugu tahmin edilebilir. Bu hastada Hi=132"ydi.
indekslerin tanimi igin “Transplant Bobrek Sintigrafisi” baslikli
derlemeyi okuyunuz.
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Figlir 2. Ayni hastanin 22 giin sonra yapilan sintigrafisinde
perflizyonun yani sira greftin konsantrasyon ve ekskresyon
fonksiyonlarinin da tamamen normale déndugiu gorilmektedir.
Kan akimi yani perfiizyon egrilerine bakilacak olursa; iliyak arter
pikine kadar olan kisimda bobrek ve iliyak arter egrilerinin Ust Uste
bindigi yani Hi’nin 100 civarinda oldugu kolayca tahmin edilebilir.
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OLGU 6. Ciddi Akut Tuibiler Nekroz
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Figiir 1. Elli bes yasinda kadavradan bobrek nakli yapilan
kadin hastanin nakilden 2 giin sonra Tc-99m dietilenetriamin
pentaasetat ile yapilan sintigrafisinde perflizyonun belirgin sekilde
azalmis oldugu ve greftin konsantrasyon fonksiyonu géstermedigi
anlasilmaktadir. Ayrica renal disfonksiyon nedeniyle geri plan
aktivitesi de ¢ok yuksektir. Kan akimi egrileri incelenecek olursa
iliyak arter pikinin kalitesinden bolusun ¢ok iyi oldugu ancak bobrek
egrisinde pik olusmadigi ve bobrek egrisinin ¢ok dislk diizeyde
seyrettigi gériilmektedir. iliyak arter pikinin éncesindeki kisimda
iliyak arter egrisi altinda kalan alanin bébrek egrisi altinda kalan
alanin neredeyse 10 kati oldugu ve Hilson perflizyon indeksinin
(HI) 1000’e yakin oldugu sdylenebilir. Bu hastada Hi=870'ti.
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Figlir 2. Nakilden 1 hafta sonra yapilan biyopside akut tibiler
nekroz (ATN) oldugu anlagilan ve akut rejeksiyon saptanmayan
ayni hastanin 14 glin sonraki sintigrafisinde greftin perflizyonunun
normale doéndlgu ve konsantrasyon fonksiyonu goéstermeye
basladigi gortlmektedir. Kan akimi egrileri incelenecek olursa
AP, P:Pl, P:A ve Hi indekslerinin normal sinirlarda oldugu
anlasiimaktadir. iliyak arter pikine kadar olan kisimda iliyak arter
egrisinin bobrek egrisinin hafif Gzerinde seyrettigi gorilmektedir.
Bu durumda HI’'nin 100’(in biraz tizerinde oldugu tahmin edilebilir.
Bu hastada Hi=116"ydI. Bulgularin zamanla diizelmesi de hastanin
bazal sintigrafi bulgularinin, greftin perfizyonu ¢ok bozuk dahi
olsa, ciddi bir ATN ile uyumlu oldugunu dusindirmektedir.
indekslerin tanimlari i¢in “Transplant Bébrek Sintigrafisi” baslikli
derlemeyi okuyunuz.
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OLGU 7. Akut Tiibiiler Nekroz Ustiine Akut Rejeksiyon Gelismesi
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Figir 1. Kirk iki yasinda erkek hastaya kadavradan vyapilan
bdbrek naklinden 2 gilin sonra gekilen bazal transplant bdébrek
sintigrafisinde perfiizyonun normal oldugu ancak greftin anlamli
dlizeyde konsantrasyon ve ekskresyon fonksiyonu géstermedigi ve
ayrica geri plan aktivitesinin normalden ylksek diizeyde oldugu
gorulmektedir. Bu bulgular akut tbiler nekroz igin tipiktir. Kan
akimi egrilerinden perflizyon parametreleri incelendiginde;
iliyak arter pikine bakildiginda bolusun fena olmadigi, bobrek
egrisinde de glzel bir pik olustugu, P:Pl ve P:A indekslerinin
1,5'in bile izerinde olduklari anlagiimaktadir. iliyak arter pikinin
oncesinde iliyak arter egrisi ile bébrek egrisinin birlikte yikseldigi
hatta bobrek egrisinin bir miktar iliyak arter egrisinin Uzerine
ciktigr gorilmektedir. Bu durumda Hilson perflizyon indeksininde
(HI) 100’den daha az oldugu sdylenebilir. Bu hastada Hi=97’ydi.
indekslerin tanimlari i¢in “Transplant Bébrek Sintigrafisi” baslikli
derlemeyi okuyunuz.
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Figlir 2. Ayni hastanin 16 giin sonra gekilen sintigrafisinde bébregin
perflizyonun dncekine gore bozuldugu ve bébregin konsantrasyon
fonksiyonu gostermedigi anlasilmaktadir. Kan akimi egrilerine
dikkat edilecek olursa; bolus gayet iyi olmasina karsin bobrek
egrisinde perflizyon pikinin olusmadigi, AP’nin uzadig, P:A ve P:PI
indekslerinin azaldigi, Hilson perfiizyon indeksinin (Hi) belirgin bir
sekilde yiikseldigi anlasiimaktadir. iliyak arter pikinin éncesinde
iliyak arter egrisi altinda kalan alanin bobrek egrisi altinda kalan
alanin 2 katindan bile fazla oldugu gériiliiyor. Bu durumda Hi’nin
200'den yiiksek oldugu sdylenebilir. Bu hastada Hi=254'tl. Bir
glin sonra yapilan biyopside akut rejeksiyon gelistigi anlasildi.
Bazal sintigrafide perflizyon normalken takip sintigrafisinde
perflizyonun bozulmasi sintigrafik olarak da akut rejeksiyonu
disindurebilir ancak yine de raporda histopatolojik inceleme
gerektiren tanilari koymak dogru degildir.
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OLGU 8. Renal Ven Trombozu ve Fotopenik
Bobrek
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Figiir 1. Kadavradan bobrek nakliyapilan 58 yasinda erkek hastanin
nakilden sonra 2. giinde yapilan bazal bébrek sintigrafisinin kan
akimi goruntilerinde (A) greftin perfizyonunun normal sinirlarda
oldugu, bundan 5 gilin sonra yapilan sintigrafide (B) perfiizyonun
bozuldugu ve 8 glin sonra yapilan sintigrafide ise (C) fotopenik
bobrek olustugu gorilmektedir. Daha sonra yapilan greft
nefrektomi sonucunda bu durumun renal ven trombozuna bagh
oldugu anlasildi. Bazal sintigrafi bulgulari akut tibiler nekroz gibi
dursa da takip sintigrafilerinde perflizyonun bozulmasi beklenen
bir durum degildir ve iyi arastirilmasi gerekir. ikinci sintigrafide (B)
perflizyonun bozulmasi her ne kadar akut rejeksiyonu distindirse
de tani konusunda acele karar verilmemelidir.

OLGU 9. SPECT/BT ile Anlasilan Uriner Kagak

Figlir 1. Canli vericiden bobrek nakli yapilan 26 yasindaki erkek
hastanin nakilden 17 giin sonra gekilen sintigrafisinin dinamik
fonksiyon goruntilerinde (A) bobregin  konsantrasyon ve
ekskresyon fonksiyonlarinin, non-obstriktif hafif dilatasyon
disinda normal sinirlarda oldugu goérilmektedir. Mesanenin
icinde izlenen fokal hipoaktif alanin foley sondanin balonuna ait
oldugu dusunulebilir. Hastanin bir glin 6nce yapilan ultrasonunda
prevezikal alanda sivi koleksiyonu izlenmis olmasi nedeniyle
diisik debili bir Griner kagak stphesi ile 2 saat sonra geg statik
gorintt (B) alindi ve bu gorintide de fazla bir degisiklik
olmadig gorlilmektedir. Bununla birlikte ayni seansta alinan tek
foton emisyonlu bilgisayarli tomografi/bilgisayarli tomografi
goriuntilerinde (C: Bilgisayarh tomografi, D: Flizyon goérintileri)
prevezikal alanda izlenen koleksiyon alaninin (oklar) Uriner kagcaga
bagli oldugu net bir sekilde anlasiimaktadir.
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OLGU 10. Bazal Sintigrafinin Nicel

indekslerinin Prognostik Yonii
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Figlir 1. Canh vericiden bobrek nakli yapilan 32 yasindaki
erkek hastanin nakilden sonra 2. Gilinde teknesyum-99m
dietilenetriamin pentaasetat ile yapilan bazal sintigrafisinin
perflizyon ve renogram egrileri incelendiginde; iliyak arter piki (A)
ile perfiizyon piki (P) arasindaki stirenin (AP) normalin Ust sinirinda
(5 saniye) oldugu, bolus ¢ok iyi oldugu halde bobregin perfiizyon
egrisinde pik olusmadigi ve dolayisiyla pik-plato oraninin (P:Pl)
1 civarinda oldugu, pik-arter oraninin (P:A) 1’'in ¢ok az Uzerinde
oldugu ve pik yarilanma slresinin (GWY) de belirgin uzamis
oldugu gorilmektedir. Ayrica iliyak arter pikine kadar olan kisimda
iliyak arter egrisi altinda kalan alanin bobrek egrisi altinda kalan
alanin 1,5 katindan biraz fazla yani Hilson indeksinin (Hi) 150’nin
izerinde oldugu anlasilmaktadir. Bu hastada Hi=173 olarak
hesaplanmistir. Buna karsin bdbregin fonksiyonun iyi oldugu,
buna bagh olarak da renogram pikinin (U) perflizyon pikinden (P)
yiksek oldugu ve P:U oraninin 1’in altinda oldugu gorilmektedir.
Greft indeksi (Gi) = APx(AxPI)/(PxU3) formiiliiyle hesaplandiginda
normal sinirlarda (Gi=4,9) bulundu. Bu hastanin greft fonksiyonlari
tamamen normal seyretti. Herhangi bir nefrolojik komplikasyon
da gelismeyen hastanin 1 yil sonraki serum kreatinini 1,3 ve
glomerul filtrasyon hizi 60’in lzerindeydi. Bu durumda prognoz
yani uzun doénemde greft fonksiyonunu 0Ongdérme agisindan
degerlendirdigimizde; bu hastada bazal sintigrafiden elde edilen
Hi, P:Pl ve GW¥ indekslerinin yanlis pozitif oldugunu, Gi ve P:U
indekslerinin ise gercek negatif oldugunu soyleyebiliriz. AP ve P:A
indeksleri ise sinirda olduklari igin bu hastada siniflandirilmasi
zordur. Bu indekslerin hepsi aslinda prognostik faktorlerdir
ancak bu hasta lizerinden degerlendirecek olursak; Gi'nin daha
dogru olmasi hemen hemen tim parametrelerin formilde yer
almasindan kaynaklanmaktadir. Ayni formil iginde yer almalari
sayesinde gercek negatif parametreler (bu hastada P ve U3) yanlig
pozitif parametrelerin (bu hastada Pl ve biraz da AP ve A) sonug
tizerindeki olumsuz etkisini azaltmistir. indekslerin daha ayrintili
tanimlari igin “Transplant Bobrek Sintigrafisi” baslkl derlemeyi
okuyunuz.

OLGU 11. Hidronefroz Bobrekte
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Figiir 1. A) Altmis U¢ yasinda, sol bobrekte trolithiasis ve
hidronefroz sonrasi atrofi gelisen kadin hastaya ait Tc-99m
DMSA planar goriintileri. Solda aktivite tutulumu gostermeyen
non-fonksiyone bobrek mevcut. Anterior (A), posterior (B), sol
posterior oblik (C), sag posterior oblik (D) gorlntiler.

Figiir 1. B) Es zamanl bilgisayarli tomografi gorintllerinde sol
bobrek pelvikalsiyel sistemde parankimi tama yakin silen Grade IV
ektazi (ok) gozlenen hastada bulgular hidronefroz ve sonrasinda
gelisen parankimal hasar ile uyumludur.
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OLGU 12. Bobrekte Kistik Lezyonlar

Figlir 2. A) Altmis iki yasinda kadin hastaya ait Tc-99m DMSA
planar goriintileri. Her iki bobrekte kistik lezyonlar nedeniyle
genis hipoaktif alanlar gériilmekte. Anterior (A), Posterior (B), Sol
posterior oblik (C), Sag posterior oblik (D)

4
o

Figlir 2. B) BT goriintilerinde koronal (A) ve aksiyal (B) kesitlerde
her iki bobrekte yer kaplayan kistik yapida kitlesel lezyonlar
goriluyor (oklar).

OLGU 13. Atrofik Bobrek

Static - Energy1 -

Figiir 3. Elli yasinda kadin hastaya ait Tc-99m DMSA planar
goruntileri. Sol bobrekte normal sinirlarda bulgular gozlenmekte.
Sag bobrekte atrofi nedeniyle boyutsal kiguklik ve aktivite
tutulum dusuklGgu goériluyor. Anterior (A), posterior (B), sol
posterior oblik (C), Sag posterior oblik (D)

Olgu 14. Kros Renal Ektopi

Figiir 4. A) On dort yasinda erkek hastaya ait Tc-99m DMSA
posterior planar goruntlsi. Sol bobrek kros ektopik flizyon
deformitesi olusturacak sekilde sag bobrege alt polden flizyon
gosteriyor.

Figlir 4. B) Tc-99m DMSA SPECT/BT gortintlleri. Koronal kesitlerde
sol bobregin sag bobrege alt polden flizyon gosterdigi gorilmekte.
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OLGU 15. Atnali Bobrek Deformitesi

AT - pOST Statc - Energyt - An(1] ANT - POST Statc - nergyt - Postl2)

Figiir 5. iki yasinda erkek hastaya ait Tc-99m DMSA anterior ve
posterior planar goruntlst. Her iki bobrekte atnali bobrek
deformitesi gorilmekte. Anterior (A), Posterior (B).

OLGU 16. Bobrekte Hipoplazi ve Skara Bagh
Kortikal Defekt
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Figiir 6. A) Otuz dort yasinda kadin hastaya ait Tc-99m DMSA planar
goruntlleri. Sagda hipoplazik gériinimde ve (st poliinde skar ile
uyumlu olabilecek kortikal defekt gozlenen bobrek mevcut. Sol
bobrekte toplayici sistem genislemelerine bagli hipoaktif alanlar
gorilmekte. Anterior (A), posterior (B), sol posterior oblik (C), sag
posterior oblik gorintdler.

Figiir 6. B, C, D) Tc-99m DMSA SPECT/BT gorintuleri. Aksiyal (sol
kolon), koronal (orta kolon) ve sagital (sag kolon) kesitlerinde
sag bobrek Ust poldeki skar gorlinimi ve sol bébrekteki toplayici
sistem genislemesine ait hipoaktif alanlar daha belirgin olarak
gorulmekte.
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