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Degerli meslektaslarim,

Nikleer Tipta cihaz ve radyofarmasotik teknolojilerindeki ilerleme kardiyak gortinttiileme konusunda da 6nemli gelismeler saglamistir. Miyokart
perflizyon sintigrafisi (MPS), kroner arter hastaliginin tanisi, risk siniflamasi ve prognoz degerlendirilmesinde non-invaziv, uzun zamandir
kullanilan bir gortintileme yontemidir. MPS'de yeni nesil yari iletken (kadmiyum ¢inko telliir-CZT) kameralarin kullaniimaya baslamasi
daha dstk aktivite ile daha kisa siirede, daha iyi gortintu kalitesine ulasmamizi saglamis, hizli ve dogru sonuglar elde etmemize katkida
bulunmustur. Bilgisayarli tomografi (BT) ile atentiasyon diizeltmesinin kardiyak SPECT gortintilemeye eklenmesi doku atentiasyonundan
kaynaklanan artefaktlarin giderilmesine yardimci olmus ve ek gortintu ihtiyacini azaltmistir. Perfiizyon ajanlari ile gerceklestirilen pozitron
emisyon tomografi (PET) miyokardiyal kan akimini kantitatif olarak 6lcerek mikrovaskiler dolasim bozuklugunu erken safhalardan itibaren
tespit edebilmistir. Yontem yiiksek tanisal performansi sayesinde altin standart haline gelmistir. Enfeksiyon ve enflamasyon goriintiilemede
FDG PET/BT, ozellikle protez kapaklari olan hastalarda infektif endokardit tanisinda basvurulan ve giincel kilavuzlarda yer alan bir tetkiktir.
Ayrica buytk damar vaskdlitlerinin tanimlanmasi ve hastalik aktivitesinin izlemi konusunda katki saglamistir. Tc-99m isaretli kemik sintigrafisi
ajanlari ile gortintiileme, sebebi aciklanamayan kalp yetmezligi hastalarinda kardiyak ATTR amiloidozun tanisinda yiiksek tanisal degere
sahip glinlik pratigimizde sayisi gittikce artan sintigrafik inceleme olarak karsimiza ¢ikmaktadir.

Nikleer kardiyolojide yeni goriintiileme sistemleri ve yazilimlar, yapay zeka uygulamalari, kardiyak amiloidoz, biyik damar vaskilitleri,
infektif endokardit ve dinamik miyokardiyal perfizyon radyoniklit goriintiileme gibi glincel konularinin yer aldigi bu sayimizda, MPS
degerlendirmede tuzaklar ve artefaklar da irdelenmistir. Ayrica sayimizda g yeni kilavuzu sizlerle paylasmaktan mutluluk duyuyoruz.

Meslektaslarimiz icin kiymetli bir kaynak oldugunu distindiigiim sayimizin hazirlanmasinda biiyiik emegi olan basta konuk editoriimuiz Prof.
Dr. Fevziye Canbaz hocamiz olmak lizere tiim yazarlarimiza ve dernegimiz kardiyoloji calisma grubuna en icten tesekkiirlerimi sunuyorum.

Saygilarimla

Prof. Dr. Ozlem Ozmen
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Degerli Meslektaslarim,

Niikleer kardiyoloji, kalp hastaliklarinin tani ve tedavisinde giderek daha fazla 6nem kazanan bir alan haline gelmektedir. Son yillarda,
bu alandaki yeni yazilim ve donanim teknolojileri, tanisal ve tedaviye yonelik stratejileri biyiik olciide etkilemektedir. Bu sayida, niikleer
kardiyoloji alanindaki sicak basliklari ele alacak, kardiyologlarin niikleer tip uzmanlarindan beklentilerini degerlendirecek ve giincel
gelismeleri inceleyecegiz.

Bu sayinin olusmasinda biiyiilk emek ve katkilari olan, degerli Niikleer Tip ve Kardiyolog Meslektaslarima, Niikleer Tip Seminerleri
Dergisi’nin bu sayisini 6zel olarak “Niikleer Kardiyoloji” ye ayiran Niikleer Tip Dernegi’ne ve sayin editorler Prof. Dr. Tamer Oziilker ve
Prof. Dr. Ozlem Ozmen’e goniilden tesekkiirlerimi sunarim.

Kardiyologlar, Nukleer Tip uzmanlarindan ozellikle yeni nesil gortintileme tekniklerinin klinik uygulamadaki etkinligi ve givenilirligi
konusunda rehberlik beklemektedirler. Bu, tanisal hassasiyetin artirilmasi ve tedavi stratejilerinin belirlenmesinde daha guicli bir temel
olusturulmasini saglayabilir. Ayrica, niikleer kardiyoloji alanindaki uzmanlar arasindaki is birliginin artmasi ve egitim programlarinin
gliclendirilmesi de onemlidir.

Tanisal ve tedavi yontemlerindeki ilerlemeler, artan farkindalikla birlikte, daha once goz ardi edilen bazi hastaliklara yeniden mercek
tutulmasina olanak saglamaktadir. “Kardiyak amiloidoz” olgularinda radyontiklit goriintiilemenin, 6zellikle tani ve tedavi stratejisini belirme
stirecindeki ginimitizdeki kilit rolti bu duruma gtizel bir 6rnektir. Bu nedenle, kardiyak amiloidozun radyontiklit gortintiileme uygulama
kilavuzlarinin diizenli olarak giincellenmesi, klinik uygulamadaki en son bulgularin yansitilmasi agisindan kritik 6neme sahiptir. Yine son
yillarda bilgi ve deneyimlerdeki artisla, endokardit ve vaskiilit olgularinda, F-18 Fluorodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli
tomografi (F-18 FDG PET/BT) goriintiileme, tani ve tedavi stireclerinin yonetilmesine onemli katkilar saglamaktadir. Bu nedenle, yeni klinik
calismalar 1siginda bilgilerin gozden gecirilmesi, uygulama kilavuzlarinin hazirlanmasi ve giincellenmesi, klinik pratige katkisi yontndeni
ozellikle onem tasimaktadir. Miyokart perfiizyon goriintiileme (MPS), niikleer kardiyolojide tizerinde en yogun calisilan, hakkinda en fazla
bilgi ve tecriibe birikimine sahip, klinik pratikte en yaygin olarak kullanilan bir yontemdir. Bununla birlikte, bu teknigin uygulama strecinde
ortaya cikan artefakt ve tuzaklarin, dogru taniyi ve giivenirligi azaltabilecegi gercegi, bu alandaki bilgi ve farkindalik seviyesini siirekli olarak
yiiksek tutma gerekliligini 6Gnemli kilar. Ayrica, hem “single-photon emission computed tomography” (SPECT) hem de PET dinamik miyokart
perfiizyon goriintiileme gibi yeni tekniklerin gelistirilmesi ve klinik uygulamaya alinmasi, tani dogrulugunun artirilmasi agisindan bayiik
onem tasimaktadir. Son olarak, niikleer kardiyoloji alaninda giderek artan bir 6nem ve potansiyele sahip yapay zeka algoritmalari, genis
veri kiimelerini analiz ederek tanisal hassasiyeti artirabilir ve tedavi stratejilerini optimize edebilir. Ancak, yapay zeka tabanli araclarin klinik
uygulamadaki etkinligi ve guvenilirligi konusunda daha fazla arastirmaya ihtiya¢ duyulmaktadir.

Bu sayidaki yazilarda, nukleer kardiyoloji alanindaki yeni gelismeleri ve gelecekteki potansiyelleri ele aldik. Kardiyologlarin ve Niikleer Tip
uzmanlarinin is birligi ve egitim programlarinin giiclendirilmesi, bu alandaki ilerlemelerin stirdiirilmesinde kritik 6neme sahiptir. Yapay
zeka gibi yeni teknolojilerin klinik uygulamaya entegrasyonu, niikleer kardiyolojinin etkinligini artirabilir ve hastalarin tedavi sonuclarini
iyilestirebilir.

Ancak, bu teknolojik ve bilimsel ilerlemelerin dtesinde, kalbin sadece fiziksel bir organ olarak islev gordigiine dair geleneksel bakis agisinin
“insan” deneyimini tam olarak yansitmadiginin farkina varilmasi énemlidir. Kalp, yalnizca pompa isleviyle sinirli bir yapi olmayip, insanin tiim
gercekliginin olusumunda etkisi olan, ok gticlii elektromanyetik alana sahip, bedenin bir tiir ruhsal merkezidir. Kalp dinamikleri, stresin viicutta
meydana getirdigi fiziksel etkilerin bir barometresi gibi davranirken, ayni zamanda ruhsal ve duygusal diizeyde de stresin izlerini tasir. Derin
duygusal baglantilanin kalp sagligini etkileyebildiginin farkindaligi, tedavi stratejilerinde, sadece semptomlara ve fiziksel plandaki diizeltmelere
degil, ayni zamanda rahatsizligin kok sebepleri, hastanin duygusal ve ruhsal durumuna da odaklanilmasi yaklasimini saglayabilir.

insanin, goriilebilen fiziksel bedeninin dtesinde, ¢ok boyutlu, cok élgekli ve tiim varolus bilesenleriyle baglantida, cok fonksiyonlu, kuantum
gozlemci potansiyeline sahip, evrimi icin beden deneyimini yasayan, mucizevi bir ruh varligi oldugunun bilincine ulasiimasi, temelinde normdan
sapma sonucu olusan, kalp dahil tiim rahatsizliklara daha farkli bir anlayis ve paradigma gelistirilmesini saglayacaktir. Bu biling diizeyine
ulastimasi, insanlar icin tam sifa yollarinin acilmasinda 6nemli bir adim niteligi tasimaktadir.

Tumiiyle, kalpten katki olmasi dilegimle. ..

Saglik ve sevgiyle kalin,
Saygi ve Sonsuz Sevgilerimle ...

Prof. Dr. Fevziye CANBAZ TOSUN
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Nukleer Kardiyolojide Yeni

Goruntuleme Sistemleri ve Yazilimlar
New Imaging Technologies and Software in Nuclear Cardiology

@ Hasan Giilbicim?, ® Aziz Rasim Yusuf?

1Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Anabilim Dali, Samsun, Tiirkiye
2Dogu Akdeniz Universitesi Saglk Bilimleri Fakiiltesi, Saglik Bilimleri Fakiiltesi, Gazimagusa, KKTC
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Nikleer Tip gorlntiileme teknolojisindeki yazilimsal ve
donanimsal ilerlemeler, 6zellikle niikleer kardiyoloji alaninda
biytk bir rol oynamistir. Bu alanda tek foton emisyon
tomografisi (SPECT) ve pozitron emisyon tomografisinin (PET)
bilgisayarli tomografi ile birlestirildigi hibrit goriintileme
sistemleri yaygin bir sekilde kullanilmakta olup, son
zamanlarda manyetik rezonans (MR) goriintiileme bilesenli
(PET/MR) hibrit sistemleri de piyasaya sunulmustur. Bunlardan
baska gelistirilen yeni ve yiiksek verimli dedike kalp SPECT
kameralari miyokart sintigrafilerinde daha fazla tercih edilen
goriintileme modalitesi olmustur. Bu sistemlerde tercih
edilen kati hal detektorleri ve yeni kolimator tasarimlari
radyasyon dozlarinin azaltilmasina ve gortnti kalitesinin
iyilestirilmesine  onemli katkilar saglamistir. Ayrica bu
sistemlerdeki donanimsal teknolojilere paralel olarak yazilim
teknolojilerinde de buytk ilerlemeler yasanmistir. Yiiksek
cozinirliklu algoritmalar ve yapay zeka tabanli yazilimlarin
s6z konusu goriintlileme sistemlerine entegrasyonu bu alanda
onemli bir sicrama noktasi olmustur. Gelistirilen model
tabanli yeni algoritmalar nukleer kardiyoloji gortintiileme
sistemlerindeki veri analizini optimize ederek daha hizl ve
dogru teshisler konulmasina olanak tanimistir. Bu makalede,
glinlimiiz Nuikleer Tip goriintileme sistemlerindeki yazilimsal
ve donanimsal ilerlemeler ve bunlarin ozellikle niikleer
kardiyoloji alanina katkilarinin sunulmasi amaglanmaktadir.
Anahtar Kelimeler: Niikleer kardiyoloji, sintigrafi, gortntu
rekonstriiksiyonu, yazilimsal ve donanimsal ilerlemeler

Abstract

Software and hardware advancements in Nuclear Medicine
imaging technology have played a pivotal role, particularly
within the domain of nuclear cardiology. Hybrid imaging
systems, combining single photon emission computed
tomography (SPECT) and positron emission tomography (PET)
with computed tomography, are extensively utilized in this
field. Recently, PET/ magnetic resonance (MR) hybrid systems
including MR imaging component have also been introduced
to the market, showcasing the continual evolution of imaging
modalities. Moreover, there is a notable preference for newly
developed high-efficiency dedicated cardiac SPECT cameras
in cardiac scintigraphy. The incorporation of solid-state
detectors and innovative collimator designs in these systems
has significantly contributed to the reduction of radiation
doses and simultaneous improvement of image quality. In
tandem with hardware advancements, substantial progress
has been made in software technologies. The integration of
high-resolution algorithms and artificial intelligence-based
software into these imaging systems represents a noteworthy
breakthrough. Newly developed model-based algorithms
have been instrumental in optimizing data analysis in nuclear
cardiology imaging systems, leading to expedited and more
accurate diagnoses. This review aims to present an overview
of the software and hardware advances in current Nuclear
Medicine imaging systems, emphasizing their contributions to
the field of nuclear cardiology.

Keywords: Nuclear cardiology, scintigraphy, image
reconstruction, software and hardware advances
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Gulbicim ve Yusuf. Niikleer Kardiyolojide Teknolojik Yenilikler

Giris

Niikleer Tip  gortintiileme, viicuda cogunlukla
intraven6z yoldan uygulanan radyonuklit isaretli
farmasotik ajanlardan  gelen fotonlarn algilayarak

gorintiler olusturma yontemidir. Bu radyofarmasotikler,
doku veya organlardaki fizyolojik fonksiyonlari tespit
etmek icin belirli bir hedefe yonlendirilecek sekilde
tasarlanmistir. Goriintileme teknikleri, dedektore gelen
gama Isinlarinin algilanmasina ve bu isinlarin yayiniminin
noktasal  koordinatlarinin  belirlenmesine  dayanir.
Goruintilemede, kamera tarafindan dedekte edilen her bir
fotonun enerjisini belirlemek ve ayrica birincil olaylar ve
sacllma nedeniyle meydana gelen ikincil olaylar arasinda
ayrim yapabilmek onem arz etmektedir.

Niikleer Tipta gama kamera, tek foton emisyonlu
bilgisayarli tomografi (SPECT) ve pozitron emisyon
tomografisi (PET) gibi cesitli modalitelerle birlikte
bunlarin bilgisayarli tomografi (BT) ve manyetik rezonans
(MR) goruntileme cihazlarini iceren hibrit bilesenleri
(SPECT/BT, PET/BT ve PET/MR) Nikleer Tip goruntiileme
cihazlar olarak kullanilmaktadir. Bu cihazlar, organlarin
hem iki boyutlu “planar” gortintisiini hem de (¢ boyutlu
“tomografik”  goriintustint  gosterebilecek  bicimde
tasarlanmistir. Bunun yaninda hibrit sistemlerle birlikte
morfolojik goriintileme imkani sunarak fizyolojik
bulgularin anatomik lokasyonu hakkinda da detayh
bilgiler sunmaktadir.

Glnumizin modern kameralari, dijital sinyal
isleme tekniklerine ve yiiksek performansh yazilimlara
dayanan donanimsal ve yazilimsal coziimlerle birlikte
sunulmaktadir. Bu c¢oziimlerle, uzaysal coziinurlik
iyilestirmesi, girilti azaltma, foton sacilim ve foton
azalim diizeltmeleri, hasta dozunun diistriilmesi ve daha
kisa tarama siiresi gibi avantajlar saglanabilmektedir.
Ayrica glinimizde cok cekirdekli islemcilere sahip
bilgisayar ve bilgisayar kiimelerinin yer aldig1 gortintiileme
sistemleriyle paralel goriintii isleme algoritmalarinin ve
yazilimlarinin kullanilmasina olanak saglanmis ve bu
sayede goriintii rekonstriiksiyon islemlerindeki hesaplama
hizlari da 6nemli 6lctide artinlmistir.

Tarih boyunca, ozellikle niikleer kardiyoloji alaninda,
radyonuklit teknolojisinin, goruntileme araclarinin
ve hesaplama tekniklerinin gelisimi surekli olarak
evrim gecirmistir; clinki kardiyak calismalarindaki
miyokart  perflizyon  sintigrafilerinin ~ (MPS) ana
dezavantajlarindan biri, goriintii kalitesini korumak ve
radyasyon dozunu kontrol altinda tutmak icin gereken

uzun tarama siresidir. Bunun sonucunda sistemsel ve
hasta kaynakli nedenlerle olusan goriinti artefaktlar
dogru tani koyma noktasinda zorluklar yasatmaktadir.
Bu uzun prosedirler ve zorluklar, hastalarin konforu
ve laboratuvar verimliligi tzerinde ek negatif etkilere
sahiptir (1). Bu nedenle, Nikleer Tipta kullanilan
goriintiileme modaliteleri son yillarda sofistike yazilim
algoritmalarinin, iteratif (tekrarlayici) rekonstriiksiyon
yontemlerinin ~ ve yapay zeka entegrasyonunun
gelistirilmesine tanik olmustur. Butiin bu gelismelerin
hepsi tani dogrulugunu artirmaya, cekim siirec ve
analizlerini hizlandirmaya, hasta dozunu azaltmaya ve
kisiye 6zel hasta bakimina katkida bulunmustur. Bugtin
nikleer kardiyoloji, kardiyovaskiler gortintiilemenin
dinamik ve ayrilmaz bir bileseni olarak durmakta ve
daha dogru, verimli ve hasta odakh saglik ¢coziimlerinin
gelistiriimesinde o6nemli bir rol oynamaktadir. Bu
derlemede, nikleer kardiyoloji alaninda kullanilan
yeni gortintiileme sistemleri ve yazilimlardaki en son
gelismelerin saglik profesyonellerine ve okuyuculara
aktarilmasi amaclanmaktadir.

Donanimsal Yenilikler

Nukleer Tip uygulamalarinda, goriintiilemesi yapilan
organ veya dokudaki (bundan sonra organ denilecektir)
radyofarmasotik  tutulum bolgeleri  goriintilenerek;
organin sorumlu oldugu fonksiyonu vyerine getirmesi,
fonksiyonu vyerine getirme miktari gibi bilgiler elde
edilmektedir. Kalitatif ve kantitatif ozellikteki fonksiyonel
bilgiler radyofarmasotikten dogrudan gama bozunumu
sonucu veya annihilasyon etkilesimiyapacak olan pozitron
saliniminin dolayh olarak olusturdugu gama fotonlarinin
dedektorde durdurularak goriintiiye donistiirtilmesi
sayesinde elde edilir. Nikleer Tip uygulamalarinda
sistemlerden beklenen baslica ozellikler enerji ayirma
glicli, uzaysal rezoliisyon (uzaysal ayirma giicii) ve sayim
hassasiyetinin yiksek olmasidir. Genel bir kavram olan
ayirma gicu, ifade edilmek istenen ozelligin (6rnegin;
enerji, frekans, objeler arasindaki uzaysal mesafe vb.)
iki farkli degerinin goriintiileme sistemi tarafindan ayri
degerler olarak algilanmasidir. Sistemin olusturdugu
disiuk sayisal deger Ustiin ozelligin oldugunu ifade
eder. Uzaysal ayirma guct; iki ayri obje konum olarak
yakinlastikca objeler ayirma giici sinirinda iki ayri obje
olarak kayit edilebilse de, ayirma giici siniri altindaki bir
mesafede goriintiide tek bir obje olarak gortintiilenecektir.
Dolayisiyla goriintilenmek istenen anatomik objenin
sistemin uzaysal ayirma gict siniri dizerinde olmasi
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gerekir. Enerji ayirma giicii de benzer olarak iki farkli
enerjinin sistem tarafindan ¢ozme giicidir. Sayim
hassasiyeti ise aktivite basina sistemin olusturdugu sayim
hizidir ve birimi cpm/MBq olarak verilmektedir.

Goruntileme sisteminin  sahip oldugu dedektor,
kolimator ve diger sistem ekipmanlarina bagl olarak
belirtilen ozellikler etkilenmektedir. Ornegin  SPECT
sistemindeki kolimator secimi dusik enerji yiiksek
rezoltisyonlu kolimator ise ayirma giici iyilesirken sistem
hassasiyetinde azalma meydana gelmektedir. Azalan
hassasiyetin kompanse edilmesi icin hastaya uygulanan
aktivite miktarinin artinlmasi bir yontemdir; ancak
artan radyoaktiviteye bagli olarak hasta dozu da ayni
oranda artacaktir. Diger bir yontem ise projeksiyon basina
goruintileme suresinin artirilmasidir. Burada hasta dozu
degismemekle birlikte cekim siresi artmakta ve hasta
hareketine bagli gortinti artefaktlari olusmasina neden
olabilmektedir.

Goriuintileme sistemlerinde gama fotonlari durdurulur
ve bilgisayar hafizasinda goriintiye dondstaralir.
Radyasyon dedektorii olarak gerek PET gerekse SPECT
sistemlerinde kullanilan sintilasyon dedektorlerinin genel
ozellikleri Tablo 1’de verilmektedir. Tablo 2'de ise ayni
amacli sistemlerde kullanilan yari iletken malzemelerin
ozellikleri verilmektedir.

Gama kamera veya Anger kamera olarak nitelendirilen
sistemler, gama isinlarini elektronik  sinyallere

donusttirerek, hastadaki  radyoaktivite  dagihiminin
goriintulenmesini saglar. Geleneksel olarak bir sintilasyon
kristaliyle gama 1sinlari gortnir bolgede once 151ga,
ardindan da elektronik sinyale donusturalir. Anger
tarafindan gelistirilen pozisyonlama mantigi ile de
kristal ylizeyinde gama isini etkilesim merkezlerinin
konumu ayni zamanda etkilesim yapan gama fotonu
enerjisi belirlenir. Gortintti kontrasti radyoaktif maddenin
viicuttaki dagilimini  vermektedir. Genel amach cift
dedektor SPECT sistemlerinde goriintilemede 45° sag
anterior oblik ile 45° sol posterior oblik arasinda 180°’lik
yarim yay boyunca projeksiyon goriuntileri alinmaktadir.
Her dedektor 90°’lik hasta alanini tarayarak tek dedektorli
sistemlere gore iki kat daha kisa siirede goriintiileme
tamamlanabilmektedir.

Kalp bulundugu viicut bolgesi geregi SPECT
sistemlerinin donme merkezi ile tam uyum igerisinde
degildir. Ayrica kalp cekimlerinde sag anterior oblikten sol
posterior oblige kadar 180°'lik yarim yay boyunca alinan
projeksiyonlardan zit yonde olan projeksiyon sayimlari
kalbin daha uzak oldugu konumdan gelen projeksiyon
bilgisini tasimaktadir. Dolayisiyla buradan gelen bilgiler
daha fazla ateniiasyon ve sacilma icermektedir. Bu
da gorlntiude gurdltinin artmasina ve c¢ozinurligin
azalmasina sebep olur. Bu nedenle genel amacli
sistemlerin kalp sintigrafisinde kullanilmasi yerine, kalbin
goriintulenmesine 6zgu  sistemler guintimizde klinik

Tablo 1. SPECT ve PET sistemleri icin onemli olan baz sintilasyon kristalleri (2)

Materyal Nal(TI) LaBr, CeBr, TISr |, GAGG LYSO BGO LSO
Yogunluk (g/cm?) 37 5,06 52 53 6,5 71 713 74
Atom numarasi 33 45 46 61 53 65 73 66
Isik verimi (#f/MeV) 41000 61000 66000 54000 58000 32000 9000 29000
Kirilma indeksi 1,85 1,9 2,10 1,91 1,82 2,15 1,81
Bozunum siiresi (ns) 230 16 17 525 200 41 300 40
Enerji ayirma glicii (662keV icin %) | 6,7 2,8 4 3 5 8 10 8

#f/MeV: Gama enerjisini basina olusan ortalama sintilasyon fotonu sayisi,

Nal(Tl): Talyum aktivatorii dop edilmis sodyum iyodiir. LaBr,: Lantanyum bromit, CeBr,:
Seryum bromit, TISr,|.: Talyum stronsiyum iodit, GAGG: Gadolinyum aluminyum gallium garnet, LYSO: Lutesyum yitrium oksiortosilikat, BGO: Bizmut germanyum oksit,
LSO: Lutesyum silikat oksit, SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, PET: Pozitron emisyon tomografisi

Tablo 2. Dedektor olarak kullanilan yari iletken malzemelerin fiziksel ozellikleri (2)

Materyal T cZTs TIBr CsPbBr,
Bant araligi (eV) 1,57 1,54 2,68 2,25
Atom numarasi 48,30,52 48,30,52,34 81,35 55,82,35
Yogunluk (g/cm?) 5,78 - 7,56 4,86
Enerji ayirma giict [%, (keV)] 1(511) 0,9 (662) 6,4 (511) 3,8 (662)

(ZT: Kadmiyum cinko tellurit, CZTS: Kadmiyum cinko telltirit selenyum, TIBr: Talyum bromit, CsPbBr,: Sezyum kursun bromit
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uygulamalarda yerini almaktadir. Bu sistemlerin getirdigi
temel yenilikler dedektor teknolojisi, kolimator, sistem
elektronigi ve kesit gorlintiisi olusturma algoritmalari
seklindedir. Ayni zamanda bu sistemlere 0zgii olarak
hasta pozisyonlamasi, cekim stiresinde kisalma, kullanilan

radyofarmasotik aktivitesinde azalma ve gorinti
kalitesinde iyilesme saglanmaktadir (3).
Kardiyak sintigrafisine 6zgli  gelistirilen  baslica

sistemler D-SPECT, Discovery NM530c, Cardius Digirad, 1Q-
SPECT, CardiArc tasarimlaridir (Canton, MI) (4). Sistemlerin
genel ozellikleri Tablo 3'te geleneksel sistem olan Nal
kristal ve fotocogaltici tlplerle (photomultiplier tubes -
PMTs) birlikte verilmektedir (5). Sintilasyon kristalinde
olusan goriintr bolgedeki sintilasyon fotonlari dalga
boyuna uygun optik foton-elektronik dontstirictler
kullanilir. Talyum dop edilmis sezyum iyodiir kristali Cs(TI)
pik emisyon dalga boyu olan 550 nm sintilasyon fotonlar
icin silikon fotodiyot kullanilir. Nal(TI) kristalinin emisyon
fotonlari ise 340 nm pik emisyon foton dalga boyu icin
PMTs tercih edilir (6).

Kullanilan  kristaller,  materyallerinde  vyapilan
degisikliklerle enerji ayirma giicii, rezollisyon ve
hassasiyette ustiin iyilesmeler saglamaktadir. Ozellikle
yari iletken dedektor teknolojisi olan kadmiyum cinko
telltirit (cadmium zinc tellurite - CZT) kristallerinin enerji
ayirma glciiniin ve rezoliisyonun geleneksel sisteme
oranla ytiksek olmasi baslica avantajidir. Bunun yaninda
enerji ayirma gliciniin daha iyi olmasi goriinttide sacilan
radyasyonda %30 azalma saglamaktadir. Goriinttideki
bulanikligin, giriltinin azalmasi, rezoliisyonun artmasi
kenar keskinliginin artmasinda onemli avantajlar
saglanmis olur. Ancak maliyeti yuksek olan yari iletken
dedektorlerin  ticari nedenlerden dolayr kalinliklari
geleneksel sisteme gore daha ince dretilir. Dedeksiyon
etkinligini dogrudan etkilemesinden dolayi da Anger
SPECT (A-SPECT) sistemleriyle kiyaslanabilir hassasiyette
olmasina neden olur.

D-SPECT sistemi 16x16 pikselize CZT kristallerinden

olusan dedektor blogundan 4 adet dikey olarak yan
yana vyerlestirilmis 1 dedektore sahiptir. 160x40 mm
boyutlarina sahip olan bu detektorden 9 adet yarim ay
seklindeki gantri icerisine yerlestirilmistir. Bu sisteme
her dedektorii tam kaplayan bagimsiz hareket edebilen
tungsten (W) malzemeli paralel delikli, kare, ytksek
hassasiyet kolimatorler yerlestirilmistir. Projeksiyonlar
arasinda 0,4° - 7° arasi hareket eden sistemde Stress ve
Rest gortintilerin her biri 2-4 dakika arasinda elde edilir.

NM530c sisteminde gantri icerisine 19 adet 32x32
pikselize dedektor mevcuttur. Her bir dedektor
80x80 mm boya sahiptir. Bu tasarimda dedektorler
cekim boyunca sabittir ve hareket etmezler. Hareketsiz
tasarimin  bir avantaji da harekete bagli gorinti
artefaktlarinin azaltilmasidir. Kristaller ile hasta arasina
19 adet coklu pinhol kolimatorler yerlestirilmistir.
Kolimator bosluklarinin = her birinin  odak noktasi
kalp kasinda olmalidir. Bunun icin klasik sistemlerin
aksine hasta pozisyonlamasinda kalbin odak noktasina
yerlestirilmesi saglanir. Konvansiyonel tek acikliga sahip
pinhol kolimatorlerin aksine obje boyunda (kalpte)
kiictiltme saglanir. Rezoliisyon Stress ve Rest goriintiileri
2’ser dakikalhk gorituleme siiresinde gerceklestirilebilir.
Goruntiler 70x70 piksel boyutunda, liste modunda
toplanmakta ve sinogram olusturulmaktadir (7).

IQ-SPECT sisteminde ise konvansiyonel A-SPECT
sistemi  Nal(Tl) kristali ~ kullanilmaktadir. ~ Siemens
firmasinin Nukleer Tip goriintilemede 2 dedektorli
sistemine astigmatik kolimator (cok odakli kolimator)
yerlestirilerek iki dedektor ile 76°’lik konfigiirasyonda
gortntiler toplanir. Kalbin bulundugu alan kolimatorin
konverjans (ic biikey) kismina denk geldigi icin
goriintude kalp biuyutilerek goriintilenir. Torakstaki
diger tutulum holgeleri ise merkezden uzaklastik¢a
paralel olan kolimatorler seklinde oldugu icin obje
boyutlari bulunduklari konuma gore farkli biyitmelerde
goriintilenir. Bu, klasik anger kamerasina giincelleme
olarak eklenebilen bir vyapilandirmadir. Kolimator

Tablo 3. Kardiyak sintigrafi cekimlerinde kullanilan sistemlerin teknik ozellikleri (5)

Ozellik Konvansiyonel D-SPECT NM 530c 1Q-SPECT Cardius
Dedektor Nal/PMT (o4} a) Coklu Nal/PMT f;fgg'iiyz(ftcs'm)/
Kolimator Paralel delikli Paralel delikli Coklu pinhol SMARTZOOM Kardiyak fan tipi
Hassasiyet (cpm/MBq) 130 50 460 390 324

Uzaysal ayirma gticii (mm) | 15,3 8,6 6,7 15 9,2

Nal: Sodyum iyodiir, CZT: Kadmiyum ¢inko telliirit, CsI(TI): Talyum dop edilmis sezyum iyodiir
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tasariminda sistem hassasiyetini artirmak icin dedektorler
her projeksiyonda 6° hareket etmektedir. Goriintiiler 4
dakikalik cekim suresinde elde edilir (8,9).

Digirad Cardius sisteminde 2 veya 3 dedektorli
geometride her dedektorii 212x158 mm boyutunda 768
adet 6,1x6,1 mm boyutlarinda pikselize CsI(Tl) sintilatori
bulunur. Genellikle 3 dedektorli tercih edilen sistemde
yan dedektorler, merkezi dedektore gore 67,5°lik acida
yerlesimlidir. Tim dedektor hastaya dogru ve hastadan
disa dogru hareket edebilmektedir. Hasta yerlesiminde
oturur pozisyonda eller dedektorlerin (izerinde olacak
sekilde, sandalye hareket halindedir. Toraksin 202,5°lik
kesiti bu sistemle birlikte 3 dakikaya kadar kisa bir
surede gortintiilenebilmektedir. Sistemlerin goriintileme
diizenleri Sekil 1’de sematik olarak gosterilmektedir.

Yazilimsal Yenilikler

Zaman icinde, yeni nesil sintigrafi cihazlarinda
yazilimsal bir dizi yenilik ve gelisme olmustur. Bu
yazilimsal vyenilikler, goruntileme Kkalitesini artirmak,
dozlari dustrmek, hasta konforunu artirmak ve
tibbi degerlendirmeleri optimize etmek gibi amaclar
dogrultusunda  gerceklestirilmistir.  Genelde  hasta
hareketleri ve sistem kaynakli goriintiilerde artefaktlarin
meydana gelmesi kacinilmazdir. Ozellikle tomografik
gorlintiilerde bu artefaktlar daha cok karsimiza cikar ve
rekonstriiksiyon islemleri esnasinda cesitli yazilimlarla
duzeltilmeye calisilir. Gelismis goriinti rekonstriiksiyon
algoritmalari, dedektorlerin  sayim hassasiyetine ve
elde edilen goriintiintiin uzaysal ¢oziintrlugine katkida
bulunan kati hal dedektorli kamera sistemlerinin
onemli bir bileseni olmustur (11). Bu nedenle molekiiler
gorlintiileme alanindaki yazilimsal gelismeler cogunlukla
rekonstriiksiyon islemlerini gerceklestiren algoritmalarda
olmustur. Bununla birlikte goriintii toplama ve isleme
stirecleriicin gelistirilmis ozellikle kardiyak gortintilemede
soz konusu rekonstriksiyon algoritmalarini da kullanan
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ticari olarak mevcut farkli programlar bulunmaktadir.

Tomografik  Goriintiilemelerde

Yontemleri

Rekonstriiksiyon

Filtre Edilmis Geriye Projeksiyon (FBP)

MPSde rekonstriiksiyon, radyonuklit dagihminin
diizlemsel projeksiyonlarini  kullanarak transaksiyel
tomografik  kesitler  olusturmak icin  uygulanan

matematiksel bir surectir. Olusturulan her bir tomografik
kesitteki voksel say1 degeri, perflizyon ajani ile miyokart
arasindaki konsantrasyona baglidir.

FBP, goriintli rekonstriiksiyonu icin geriye projeksiyon
ve filtreleme teorilerini birlestiren analitik bir yontemdir.
Bu yontemde, edinilen projeksiyon bilgisi tim transvers
dizlemden gelen foton sayimlarini icermektedir. Elde
edilen sayim profili daha sonra her bir profil 6rnegine
yonlendirilen 1sinin tim  goriintl  piksellerini  ayni
degere ayarlayarak geri projekte edilir. FBP, bir vokselde
toplanan fotonlarin cihazda kullanilan kolimatorin
paralel deliginden geldigini varsayar. Dedektore ulasan
diger tim fotonlar ise guriltl veya baska kaynaklardan
gelen foton sayimlari olarak kabul edilir. FBP algoritmasi,
sonsuz sayida projeksiyon icin iyi bir ¢coziim sunmaktadir.
Ancak, pratikte sinirli sayida projeksiyon kullanildig
zaman, geriye projeksiyon yontemi ilgili hedef etrafinda
yildiz seklinde bir desene neden olan artefakta (“Star
artefakt”) yol acar. Bu yildiz deseni seklindeki artefaktin
bir kismi, frekans alaninda projeksiyonlari filtrelemek
suretiyle  azaltilabilmektedir  (12).  Yildiz ~ artefakt
olarak bilinen bu artefakti onlemek icin yiiksek sayida
projeksiyon goriintisi gereklidir ve geri projeksiyondan
once her projeksiyon goriintusi bir yokus filtresi (“Ramp
filter”) aracihgiyla filtrelenmelidir. Bu sekilde filtrelenmis
projeksiyonlar kenarlari vurgular ve rekonstriiksiyon
artefaktlarini azaltir. Daha sonra ek bir dusik gecisli
filtre, ki bu genellikle Butterworth veya Hanning filtresi,
giirliltiiyu daha da azaltmak icin yaygin olarak uygulanan

D

Sekil 1. Kardiyolojik Niikleer Tip uygulamalarina 6zgi sistemlerin sematik gosterimi. A) D-SPECT sistemi, B) NM530c sistemi, C) 1Q-SPECT
sistemi, D) Cardius sistemi. Gortintiler Slomka ve ark.’nin calismasindan (10) faydalanilarak olusturulmustur, 6lceksiz ¢izimlerdir

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi
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bir yontemdir (Sekil 2). En son geri projekte edilen goriinti
nihayetinde tum gortintumlerin toplami olarak alinir.
FBP, etkili bir rekonstriiksiyon yontemi olmasina ragmen
dusuk kaliteli gortntuler uretebilmektedir. Filtreleme
islemi, goruntulerdeki gurultiyl azaltmakta ve hatta
kaldirabilmektedir, ancak bu sefer goriintliniin kontrast
coziintrligiiniin azalmasi soz konusudur. Tercih edilen
filtre ne kadar diiz olursa, gortinti o kadar giderek bulanik
hale gelir ve bu da potansiyel perflizyon kusurlarini tanima
ve olcmede guvenilirligi etkilemektedir. FBP yonteminin
dezavantajlari olarak yiksek girilti icerigi ve yildiz
seklindeki desenler sayilabilirken, avantaji ise analitik
bir yontem olmasindan kaynaklh yiiksek rekonstriiksiyon
hizina sahip olmasi soylenebilir (1). FBP, 90 yili askin bir
stiredir var olan gortintl rekonstriiksiyon yontemidir ve
hizli olmasi nedeniyle bircok Nikleer Tip kliniginde hala
kullaniimaktadir.

Tekrarlayici (iteratif) Rekonstriiksiyon (IR)

Analitik bir yontem olan FBP’den farkl olarak, iteratif
rekonstriiksiyon yonteminde, radyasyon algilama olayinin
olasiliksal dogasi hesaba katilarak, tim tomografik
sistemin daha gercekci bir modelinin olusturulmasi
amaclanmistir. Bu konuda 1970’li yillarda gelistirilen ilk
iteratif rekonstriiksiyon algoritmasi maksimum olasilik
beklenti maksimizasyonu (maximum likelihood expectation
maximization - MLEM) algoritmasidir. Detayl ve yiiksek
cozuintrlikli goruntiler elde etmek amaciyla kullanilan
MLEM, veri seti ile uyumlu bir olasilik dagilimini bulmaya
cahsarak rekonstriiksiyon gerceklestirir. Bu algoritma,
daha once elde edilemeyen detayli anatomik yapilari
daha iyi gosterebilme potansiyeline sahiptir. Ancak, yavas
isleyis siireci ve yuksek seviyede bilgisayar hesaplama

Frekans: 0,8 cm™!

Hanning Filtre

Filtre Yok

Butterworth Filtre

Frekans: 0,6 cm™!

Filtre Yok

glici  gereksinimi gibi zorluklar, bu algoritmanin
sinirlamalarini olusturur (13). MLEM, yiiksek hesaplama
glicii gerektiren bir algoritma oldugundan, hesaplama
stireleri zaman alabilmektedir. Ayrica, guriltiye duyarh
olabilmesi ve baslangic tahmini kalitesi sonuclari
etkileyebilmektedir. Bu nedenle, algoritmanin gelismis
turevleri ve baska tekniklerle birlestirilmesiyle, MLEM'nin
performansi iyilestirilmeye calisiimistir. Gelisen teknoloji
ile birlikte, MLEM ve benzeri iteratif algoritmalar, Nikleer
Tip gortinttileme alaninda daha kesin ve detayh sonuclar
elde etmek icin sirekli olarak optimize edilmektedir.
MLEM algoritmasinin iterasyon siirecini hizlandirmak
amaciyla sirali alt kiime beklenti maksimizasyonu (ordered
subset expectation maximization - OSEM) algoritmasi
gelistirilmistir. Esasen OSEM algoritmasi MLEM’nin gelismis
bir versiyonudur. Bu algoritma, elde edilen projeksiyonlari
N alt kiimeye boler ve ilk alt kiimeden baslayarak MLEM
algoritmasini  her projeksiyon alt grubuna uygular,
onceki alt kiimenin sonucunu bir sonraki alt kime
icin giris olarak kullanir. Bu sekilde, rekonstriiksiyon
stiresinde N alt kiime sayisi ile orantili bir hizlanma elde
etmek mimkin hale gelir. Bununla birlikte, MLEM’ye
dayanmasina ragmen, OSEM rekonstriiksiyonunda ayni
maksimum olasilik ¢oziimine vyaklasildigi tam olarak
net degildir. Ayrica, alt kiime sayisinin artmasiyla birlikte
goriintl guriltustinde bir artis meydana gelmektedir. Bu
durum, bu parametrenin algoritmada kritik bir nokta
oldugunu ve uygulanirken cok dikkat edilmesi gerektigini
one ckarmaktadir. ifade edilen bu sinirlamalarina
ragmen, hizli bir rekonstriksiyon yapma kabiliyeti
olmasi nedeniyle OSEM algoritmasi Nikleer Tipta tercih
edilen bir rekonstriiksiyon yontemi haline gelmistir

Frekans: 0,6 t:l‘r‘l'1 Frekans: 0.4 nl:l‘l‘l'-I
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Sekil 2. Bir beyin sintigrafi goriintuisi tizerinde filtre edilmemis ve ti¢ farkli kesme frekansinda Hanning ve Butterworth filtresi uygulanmis

goruintu diyagrami
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(1,4,13,14,15). Bu sayede OSEM, MLEM’nin yavashgina
¢oziim sunarak daha hizli sonuclar elde edilmesine
olanak saglamistir. Paralel isleme yeteneklerinin artmasi
ve bilgisayar giiciindeki gelismeler, OSEM’nin daha hizli
ve etkili bir sekilde uygulanabilmesine olanak tanimistir.
Ayrica alt kiume stratejilerinin  optimize edilmesi,
OSEM’nin performansini artirmis ve klinik uygulamalarda
tercih edilmesini saglamistir. OSEM ve MLEM algoritmalari
gliniimiizde PET ve SPECT goriintiileme sistemlerinde
en vyaygin olarak kullanilan iteratif rekonstriiksiyon
algoritmalanidir. iteratif rekonstriiksiyon algoritmalarinin
genel islevsel yapisi Sekil 3'te gosterilmektedir.

SPECT-BT/PET-BT  Hibrit
Rekonstriiksiyon Yontemleri

Hastaya intravenoz yolla verilen isin kaynagindan
yayinlanan fotonlarin cesitli doku ve organlar tarafindan
zayiflatilmasi, sintigrafik goruintiilemelerdeki onemli bir
kisitlamadir (16). Bu zayiflatma atentiasyon olarak bilinir.
Atenliasyon diizeltmesi (AD) gorinti rekonstriiksiyonu
sirasinda absorbe olan fotonlar icin telafi anlamina
gelir. Fotonlarin atenuiasyonu, genellikle miyokardiyal
perfiizyon SPECT gortintulerinin nicel dogrulugunu ve
yorumlanmasini en c¢ok etkileyen fiziksel faktor olarak
kabul edilmektedir (17). Bircok karsilastirmali SPECT
MPS calismasi, AD'nin tanisal performansi artirdigini,
genellikle koroner arter hastaliginin (KAH) tespitinde
hassasiyet kaybir olmadan belirgin artislar sagladigini
gostermistir. 2002 yilinda Amerikan Nikleer Kardiyoloji

Sistemlerde  Gelismis

Baglan,

Dernegi, bu konuyu ele alan ve dizeltilmis bir gortnti
kalitesi ve tanisal dogruluk icin heterojen AD icin uygun
donanim ve yazihm araclarinin kullaniimasini 6neren
bir aciklama yayinlamistir (18,19). Bu baglamda, hibrit
sistemler gelistirilmis olup, bu diizeltme islemi BT cihazlar
tarafindan gerceklestirilmistir. Foton absorbsiyonu icin
gereken duzeltme, genellikle atentiasyon katsayilarini
olcmeye ve absorbsiyonu matematiksel olarak diizeltmek
icin kullanmaya izin veren bir BT taramasini icermektedir.

Nikleer Tip gorlintileme calismalarinda elde edilen
sintigrafik gortintlerin, radyolojik calismalardan daha
glriltuli oldugu aciktir. Guraltali sinyaller yuksek
frekans ozelliklerine sahiptir. FBP rekonstriiksiyonuda
rampa filtresi kullaniminin yiiksek frekansh sinyalleri
artirdigr bilinmektedir. Butterworth filtresi gibi bir disuk
gecisli filtre uygulandiginda ise gurilti bileseninin
azaldig1, ancak kontrast ¢oziintrliginin bozuldugu daha
once ifade edilmisti. iteratif rekonstriiksiyonla ilgili olarak
da, daha fazla iterasyonun daha fazla giiriltii bileseni
uretmekte oldugu anlasiilmaktadir. Olusan guriltiyd
bastirmak icin iterasyon sayisi genellikle sinirhdir ve
sonrasinda rekonstriiksiyon filtreleri kullaniimaktadir.
Bu filtrelerin uygulanmasi, gortntilerin dizlesmesini
artirabilir ancak normal ve perfiizyon kusurlari arasindaki
kontrasti azaltabilmektedir. Bu problemin giderilmesi
icin  cesiti  matematiksel yaklasimlar kullanilarak
“guriltl azaltma” ve “cozunirlik iyilestirme” ozelligi
sunan yeni algoritmalar gelistirilmistir. Bu algoritmalar
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Sekil 3. iteratif rekonstriiksiyon algoritmasinin genel sematik goriintiisii. Oncellikle tahmin edinilen projeksiyon verisini olusturmak icin ilk
tahmin edilen goriinttinin ileri projeksiyonu kullanilir. Sonra tahmin edilen veriler ham verilerle karsilastirilir ve bu sirada bir dizi diizeltme
faktori taretilir. Bu diizeltme faktorleri geri yansitilir ve baslangictaki gortintii tahminini gtincellemek icin kullanilir. Biitiin bu adimlar
tekrarlayici bir dongi biciminde istenilen kosullar saglanana kadar uygulanir ve en son nihai goriinti elde edilir
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FBP rekonstriiksiyonuna kiyasla uzaysal cozinurlugu
ve goriintii kontrastini onemli olctide artirabilmektedir
(20,21).

SPECT sistem ureticileri, coztindrliik iyilestirme ve
gliriltt azaltma fonksiyonlarini iceren kendi iteratif
rekonstriiksiyon algoritmalarini  gelistirmislerdir. Bu
ureticiler ve gelistirdikleri algoritmalarin bazilari sunlardir.
Philips (Astonish), GE Healthcare (Evolution), Siemens
(Flash 3D), Digirad (nSPEED) ve UltraSPECT (wide-beam
reconstruction algorithm) (21-24). Ayrica bu gelismis
rekonstriiksiyon algoritmalarinin kullanildigi driinlerde
CZT kameralarinin kullanilmasi gorunti kalitelerini daha
da artirmistir.

Coziiniirliik iyilestirme Teknigi

Miyokart perfiizyon SPECT'de goriinti  kalitesini
etkileyen ana faktorlerden biri derinlikten kaynakli
olarak uzaysal ¢oziiniurlikte meydana gelen kayiplardir.
Bu durumda, obje, paralel delikli kolimatérden ne kadar
uzaksa, fotonlari kolimatore yonlendiren paralel delik
sayisl o kadar artmis olur ve sonuc¢ olarak derinlikten
kaynakli esas goriintii cevresinde fazla sayim elde edilir
ve gortintl bulaniklasir. Bulaniklasma olarak goriintiye
yansiyan uzaysal coziintrlikteki bozulmanin biyikligi
dogrudan kolimatoriin geometrisine baglidir. Bu nedenle,
septalar arasindaki kolimator deliginin genisligine ve
ters orantili olarak da uzunluguna baglidir. Bu nedenle
rekonstriiksiyon islemlerinde, goriintiileme sisteminin
geometrisini ve emisyon/algilama sireclerinin fiziksel
ozelliklerini telafi etmek amaciyla “coziinurlik iyilestirme”
teknikleri kullanilabilmektedir (4,22,25,26). Coztunurlik
iyilestirme tekniklerinin dogru bir sekilde uygulanabilmesi
icin detektoriin, kolimatoriin, hastanin dedektore olan
pozisyonunun ve yoriingenin sekli gibi ozelliklere dair
spesifik bilgilerin olmasi gereklidir. Cozunurlik iyilestirme
teknigini iceren yazilimlar OSEM algoritmasi Uzerinde
gelistirilmistir. Bu teknikte, gerceklestirilen her bir iterasyon
ve projeksiyon isleminde, goruntiileme sisteminin
donme merkezi ve dedektor-hasta mesafesi gibi ek
parametrelere ihtiyac duyulmaktadir (1). Yeni goriintiileme
cihazlarindaki rekonstriiksiyon algoritmalari, kolimatorlerin
ve dedektorlerin modellenmesini ve ¢oziinurlik iyilestirme
ozelliklerini birlikte icermektedir (27).

Giiriltii Diizeltme Teknigi

Sintigrafik gortntilerin distuk sayim istatistiklerine
sahip olmalari nedeniyle dogal olarak giriltilu oldugu
bilinmektedir. Dusik sayim yogunluguna sahip SPECT
gorlintileri, gercek miyokart sinyaline gore benzer veya

daha yiiksek frekansta gtirtilti seviyeleri ile karakterizedir.
Daha once de ifade edildigi gibi, FBP, verinin ylksek
frekansli  kismini azaltarak giriltiyt azaltmaktadir.
Bu durum, goriintilerin bulaniklasmasina ve gortinti
kontrastinin, goriintli  cozundrliginin ve perflizyon
kusurlari ile duvar hareket anormalliklerini tespit etme
konusundaki tani glictintin azalmasina neden olmaktadir.
Cozunurluk iyilestirmesi  gerceklestirilirken, — gurilt
duzeltme teknikleri ile de ayni zamanda guriltiintn
rekonstriiksiyon  sirecinde  diizenlenmesi  saglanir.
Gunumiuzdeki yeni SPECT kameralarinin Greticileri, iteratif
rekonstriksiyon algoritmalarini kullandiklari cihazlarina
cozunrlik iyilestirme ve girilti dizeltme tekniklerini
iceren gelismis yazilim yontemlerini entegre etmislerdir
(14,28,29).

Diger Gelismis Algoritmalar

Genis Demet Rekonstriiksiyonu Beam

Reconstruction - WBR)

SPECT ureten bazi firmalar kendine ozel is istasyonlari
icinrekonstriiksiyonalgoritmalari tiretmektedir. Bunlardan
bir tanesi de (WBR) algoritmasidir (19,23,30). Algoritma,
hem cozinirlik iyilestirme hem de gurilti dizeltme
tekniklerini birlikte icermektedir. Daha 6nce aciklandig
gibi, gorlintiileme sisteminin geometrisi ve kolimatoriin
boyutlari gibi parametreler, cozinurlik iyilestirmeyi
gerceklestirmek icin rekonstriiksiyon isleminde kullanilir.
Bu yontem, cesitli sintilasyon sistemleri hakkinda bilgi
verildigi siirece eski ve yeni kameralarda uygulanabilir.
Bu yontemde ayni zamanda sintigrafik goriintilerin
olusturulmasindaki  Poisson dagilimi  modellenerek,
gliriltt  duzeltmesi de saglanir.  Rekonstriiksiyon
isleminde uygulanan temel fonksiyon, Poisson dagilimina
ait bilesenle birlikte ayni zamanda Gauss dagilimina
ait bileseni de icermektedir. islemde iki bilesen farkli
agirhklarla degerlendirilerek, yiksek frekanstaki veriler
ya artirihr ya da duzeltilir. WBR algoritmasiyla yapilan
calismalarda miyokart perflizyon goriintiilemenin tarama
stiresinin konvansiyonel gortintiilemeye gore yarisi kadar
azaldigi rapor edilmistir (31).

(Wide

Nokta Dagilim Fonksiyonu (PSF) Modellemesi

Son vyillarda, onde gelen PET dreticileri tarafindan
sunulan nokta dagilim fonksiyonu (point spread function
- PSF) modelleme, ilgi ceken onemli bir algoritma
olmustur. Tomografik rekonstriiksiyon icerisinde PSF
modellemenin kullaniimasi, hem uzaysal cozinurlugu
hem de kontrast iyilestirmeyi artirmaktadir (32). Ayni
zamanda guriltiyu yeterince azaltarak lezyon tespitini
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daha da iyilestirmektedir (33). PSF modellemeyi iceren
iteratif algoritmalarin, tek basina veya ucus stresi 6zellikli
cihazlar ile birlikte lezyon tespitini iyilestirdigi gercegini
sorgulamak icin elde cok az veri bulunmaktadir; ancak
cesitli calismalar PSF algoritmasinin, PET/BT'nin cesitli
malign odaklarin ozellikle kiictik boyutlu lezyonlarin
tanisal performansinda iyilesme oldugunu gostermistir
(34,35,36). Bu calismalar ayni zamanda standart tutulum
degeri (standard uptake value - SUV) olcimlerinde
onemli bir artis oldugunu raporlamistir (37,38,39).
Bu durum PSF modellemenin goriintii kusuru tretme
riski tasiyabilecegi nedeniyle tartisma yaratmaktadir.
S6z konusu goriinti kusuru Gibbs artefakti olarak da
adlandirilan kenar asimi etkisidir ve kiiciik lezyonlarda
kantifikasyon dogrulugundan odiin verebilmektedir (40).
Deauville kriterleri kullanilarak F-18 FDG PET/BT ile
lenfoma hastalarinin tedavi sonrasi degerlendirmesine
odaklanilarak bu tartisma netlestirilmis oldu. Aslinda,
standart OSEM rekonstriiksiyonuyla karsilastirildiginda,
PSF modellemesi kiiciik timor lezyonlarinda SUV'yi
onemli olclide artirmakta, ancak buyik lezyonlarda ve
karaciger gibi buytk referans organlarda SUV olctimlerini
orta derecede etkilemektedir. Bununla birlikte, Deauville
skoru (DS), Hodgkin disi lenfomada yanit verenler (kalan
timor tutulumu > karaciger) ve yanit vermeyenler (kalan
timor tutulumu < karaciger) arasinda ayrim yapmak icin
referans organlari kullanir ve PSF modellemesi teoride
sistematik olarak DSYyi artirabilir (41).

Bayesian Penalti Olasilik (BPL) Rekonstriiksiyonu

Goruntu rekonstriiksiyon siirecine PSF modellemeyi
dahil etmenin yani sira, daha fazla iterasyon yapilmasina
olanak tanimak ve asiri gurulti artisini engellemek
amaciyla iteratif rekonstriiksiyon sirecine baska bir
algoritma entegre edilmistir. Bu algoritma, maksimum
olasilik coziimiine daha vyaklasma hedefiyle daha
fazla iterasyon gerceklestirmeyi mimkin kilmakta ve
yeniden olusturulan gorintilerde glriltuyu artirmadan
daha iyi kontrast iyilestirmesi saglamaktadir. Ayni
zamanda kiictik anormalliklerin tespitine yardimci olur
ve nicellestirmeyi artirir. S6z konusu algoritma ayni
zamanda PSF modellemesini de icerebilen, Bayesian
penalti olasilik (BPL) rekonstriiksiyon teknigidir ve giderek
daha fazla kullanilmaya baslanmistir. Ancak, yogunlasmis
bolgelerin belirgin goriinimii ve buna bagl olarak SUV
artislari nedeniyle, bazi saglik sunucu merkezler BPL
rekonstriiksiyonunu ozellikle lenfoma gibi tim klinik
endikasyonlari icin benimsememistir. Bu nedenle az

sayida PET Ureticisi BPL rekonstriiksiyonunu uygulamistir,
ancak BPL'nin temel formilasyonu iteratif PET goriinti
rekonstriiksiyonu icin 1980’lerden beri bilinmektedir. Bu
yontem, her glincelleme sirasinda gortinti guriltisini en
aza indiren bir dizenleme terimi kullanmaktadir. Bu da
daha fazla iterasyonun miimkiin olmasini saglar, boylece
goriintt, etkili bir yakinsamaya dogru rekonstriikte
edilebilir. Boyle bir diizenleme olmadan, yani gereginden
fazla guriltt amplifikasyonu olmadan yeterli goriinti
kalitesini saglamak icin yiiksek frekansh sinyallerin
iyilestirilmesi pahasina iterasyon sayisinin sinirli olmasi
gerekir (41). BPL rekonstriiksiyonu, OSEM’ye kiyasla tipik
olarak daha az ayarlanabilir parametreye sahiptir ve bu da
yerel optimizasyonun daha az zaman almasini saglar (42).

Yapay Zeka

21. vyizyllda kardiyak goriintilemedeki en son
ilerleme, yapay zeka uygulamasidir. Yapay zekanin bu
alanda kullanilmaya baslanmasiyla  kardiyovaskiiler
goriintilemede onemli gelismeler yasanmistir. Bunlardan
bir tanesi buyiik verilerin sisteme entegrasyonudur ve
bu sayede zamanla muhtemel yeni kesiflerin ortaya
cikabilecegi, cihazlar tarafindan hastahig daha iyi
karakterize etme becerisinin artacagl ve benzersiz
bir sekilde tedaviyi kisisellestirme gibi gelismelerin
gerceklesecegi bir donem tahmin edilmektedir. Ayrica
yapay zekanin artan kullaniminin, goriinti elde etme,
yorumlama, raporlama ve karar yonetimi sirasinda
maliyeti azaltma ve kaliteyi yikseltme gibi onemli
ozellikler kazandiracag) ongorilmektedir (43).

Nikleer Tip goruintiilemede yapay zekanin ilk uygulama
alanlarindan biri  gortinti  rekonstriiksiyonudur  (44).
Gorintl  rekonstriiksiyonu, radyoaktivitenin  uzaysal
dagilimmi dogru bir sekilde belirlemek icin temsil
parametrelerini tahmin etmeyi icermektedir. Bu, tarayici/
detektor geometrisi, algilama siirecinin fiziksel yonleri,
fizyolojik hareket, olctilen veri gurultisu gibi cesitli
faktorleri iceren bir modelin kullaniimasini gerektirir.
Gecmiste, Nukleer Tipta gortnti  rekonstriiksiyonu
filtrelenmis geri  projeksiyona dayaniyordu, ancak
glinimuzde iteratif yontemler tercih edilmektedir. Yapay
zekanin bu sirecte yer almasi, temel bir paradigma
degisikligi anlamina gelmektedir. Olciilen veriler, egitim
verileri  kullanilarak  6gretilen  bir  rekonstriiksiyon
operatoru aracitligiyla, istenilen gorintiniin tahminine
eslenmektedir. Burada cihaza oOgretilen verilerin, tim
olasi farkli goriintiileme senaryolarini kapsayacak kadar
cesitli ve degisken olmasi gerekmektedir (45).

Yapay zekadaki son gelismeler, yiiksek diizeyde goriint
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islemeyi mimkiin kilmakta ve arastirmacilarin dikkatini
cekmektedir. Verilerin son yillarda katlanarak biytimesi ve
modern bilgisayar sistemlerinin hesaplama giiciiniin hizla
gelismesi, goriinti isleme ve analizinde yeni yontem ve
tekniklerin gelistiriimesinde belirleyici faktorler olmustur.
Yapay sinir aglari ve destek vektor makineleri gibi
geleneksel ve koklu yapay zeka yontemlerinden, evrisimli
siniraglari gibi daha karmasik ve derin aglara kadar bircok
uygulama Nukleer Tip alaniyla, ozellikle de miyokardiyal
perfiizyon gortintiilemeyle ilgilidir (46,47). Literatiirdeki
calismalara bakildiginda, MPG'de cesitli hastaliklarin
tespiti ve siniflandiriimasinin yapay zekanin en onemli
uygulamalarindan biri oldugu anlasiimaktadir. Ayrica
gorintude glrilti azaltma, artefakt giderme ve dusik
sayimh sintigrafilerin rekonstriiksiyonu yapay zekanin
onemli uygulama alanlari olmustur (42,47). Yapay zekanin
Nukleer Tip goruntilemedeki kullanimiyla ilgili fikirler
halen (retilmeye devam etmekte ve tartisiilmaktadir.
Ancak bu yontemin molekiler gortintiilemede teshis ve
yorumlama noktasinda ilerleyen zamanlarda énemli bir
rol oynamasi muhtemel goriinmektedir.

Kardiyak Calismalarinda Goriintii Toplama ve isleme

Miyokart perflizyon SPECT KAH veya slphesi olan
hastalarin incelenmesi ve degerlendirilmesinde iyi
kurulmus bir tani teknigi olmustur. Bu teknik miyokart
perflizyon  goriintileme  calismalarinin  yaklasik
%90’ i1 temsil etmektedir. Genellikle kardiyak SPECT
calismalarinda “stres ve rest” olmak Gzere iki veri seti elde
edilir. Stres veri seti hastanin bir kosu bandinda egzersiz
yaparak veya farmakolojik bir stres ajani uygulanarak
elde edilir. Tomografik taramada hastanin tikali
damarlarinin daha iyi gorintilenebilmesi icin hastaya
radyofarmasotik en vyiiksek egzersiz aninda uygulanir.
Rest calismasi ise hastaya ayni giin veya farkli bir giinde
tam dinlenme kosullarinda iken yapilan enjeksiyondan
sonra gerceklestirilir (48).

Kardiyak calismalarinda veri toplama, en az 180°’lik
bir donis yayini kapsayan bir, iki veya (¢ dedektorle
donatilmis gama kamera tarafindan gerceklestirilir.
Sonrasinda elde edilen gorlinti verisine FBP veya iteratif
rekonstriiksiyon islemleri uygulanir. Rekonstriiksiyon
esnasinda gorunti kalitesini artirmak, istenmeyen bazi
artefaktlari gidermek ve giriltiyu azaltmak icin uygun
kesme frekansina sahip analitik filtreler uygulanir.
Nihayetinde elde edilen kardiyak goruntiler farkh
miyokart segmentlerindeki radyoaktivite dagiliminin
gorsel  degerlendirilmesine  ve  hipoperfiizyonun

derecesine bagl olarak bir uzman tarafindan siibjektif
bicimde yorumlanir. MPS calismalarinda bu standart bir
yaklasimdir, ancak bu yorum, degerlendirmeyi yapan
gozlemcinin uzmanliginin yani sira, ayni gozlemcinin
farkli zamanlarda getirdigi degerlendirmeler veya farkli
gozlemciler arasindaki degerlendirmelerden kaynakli
degiskenlikten her zaman etkilenecektir. Bu degiskenligi
azaltmak ve cesitli  miyokart  segmentlerindeki
radyoaktivite tutulumunu standart hale getirmek icin bir
dizi program gelistirilmistir. Bu programlar teorik yapilari
ve uygulamalari bakimindan, érnegin; sol ventrikiiliin
geometrik modellemesi, 2D ve 3D yaklasimlar, esikleme
ve segmentasyon, apikal érnekleme, otomasyon derecesi
ve kullanict mudahalesi, sayr ya da geometri temelli
olup olmadigl veya mevcut seceneklerin kombinasyonu
acisindan farklilik gosterirler.

Ticari olarak mevcut programlara ornekler arasinda;
kantitatif perfiizyon ve Gated SPECT (QPS/QGS, Cedars-Sinai
Tip Merkezi, Los Angeles, CA), Emory Kardiyak Toolbox
(ECTb, Emory Universitesi, Atlanta, GA), Michigan Tip
Merkezi’'nde gelistirilen 4D-MSPECT, Gated SPECT kardiyak
kantifikasyon (GSCQ, Yale, New Haven, CT) bulunmaktadir.
Bu algoritmalar nikleer kardiyak  gortintiileme
literattirtinde nicelik acisindan degerlendirilmis olup
bazilari miyokart perfiizyon gortintiilemesi ve fonksiyonel
parametrelerin Olctilmesinde klinik olarak genis bir kabul
gormdstir. Ayrica, bunlarindisinda, goriintii yorumlamaya
yardimc  olmak ve goriinti yorumunun kalitesini
belirlemek icin de bazi yazilim araclar gelistirilmistir. Bu
yazilm araclari, yapay zeka teknikleri olan sinir aglari
ve olgu tabanli yaklasimlara dayanmaktadir. Bu sayede
insan uzmanlarini taklit etmek ve bilgisayar destekli
bir hasta teshisi saglamak icin sezgisel kurallarin bilgi
tabanina dayanan uzman sistemler gelistirilmistir. Bu
sistemlerde, polar harita veya rekonstriiksiyon edilmis
goriinttler genellikle miyokart gortintilerin okunmasi ve
nicellestirilmesi icin giris olarak kullaniimaktadir (48).

Sonug

Nukleer Tip gortintiileme teknolojilerindeki yazilimsal
vedonanimsal ilerlemelerin evrim siireci, baslangicta basit
ve hizli yontemlerden karmasik anatomik yapilari daha
etkili bir sekilde gosterebilen, daha hizli ve etkili tekniklere
dogru ilerlemistir. Bu evrim, yeni goriintiileme sistemleri
ile birlikte daha kisisellestirilmis, hizli ve dogru sonuclar
elde etme amaclarina onemli katkilarda bulunmustur.
Kati hal kameralari ile yeni rekonstriiksiyon yazilimlarinin
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birlesimi, geleneksel gama kameralara kiyasla daha
iyi foton duyarlihgl ve yiksek gorintli ¢oziunurlugi
saglamistir. Ozellikle son yillarda hasta konforu ve goriintii
kalitesine odaklanan yapay zeka temelli algoritmalar, bu
alandaki yeniliklere onemli bir ivme kazandirmistir. Tim
bu gelismeler baglaminda, ozellikle niikleer kardiyoloji
alaninda, bahsigecenyazilimsalvedonanimsalilerlemeler,
tani siireclerini optimize ederek saglik profesyonellerine
onemli avantajlar sunmakla kalmayip ayni zamanda
hastalara daha etkili ve kisisellestirilmis tedavi secenekleri
sunmaktadir. Bu teknolojik ilerlemelerde, dzellikle yapay
zekanin saghk sektoriindeki uygulanabilirligi ve etkinligi,
gelecekte niikleer kardiyolojinin evrimine daha fazla katki
saglayacagl anlasiimaktadir.
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Koroner arter hastaliginin  tamisal  ve  prognostik
degerlendirilmesinde niikleer kardiyoloji yontemleri yaygin
olarak kullaniimaktadir. Son zamanlarda bu yontemlerin
islevsel ve tanisal performanslarinin artmasina yardimci
olmak amaciyla yapay zeka algoritmalarindan faydalaniimaya
baslanmistir. Yapay zeka, insan zekasini taklit eden, birtakim
hesaplama, siniflandirma ve analitik yontemleri iceren bir
uygulamadir. Tibbi gortntilerin hizl ve dogru bir seklide
yorumlanmasini saglayarak hastaliklarin klinik streglerine
onemlikatkilarda bulunmaktadir. Niikleer kardiyolojialaninda
da, gortintiilemenin veri elde edilmesinden yorumlanmasina
kadar her asamasinda etkili bir rol oynamaya baslamistir.
Anahtar Kelimeler: Yapay zeka, niikleer kardiyoloji, analiz

Abstract

Nuclear cardiology methods play a pivotal role in the
diagnostic and prognostic assessment of coronary artery
disease. Recently, the integration of artificial intelligence
algorithms has emerged as a strategy to enhance the
functional and diagnostic efficacy of these established
methods. Artificial intelligence encompasses a spectrum
of computational, classification, and analytical techniques
designed to emulate human intelligence. Its application has
yielded notable advancements in clinical processes related
to diseases, particularly through the prompt and precise
interpretation of medical images. In the realm of nuclear
cardiology, artificial intelligence has progressively assumed a
substantive role across all facets of imaging, spanning from
data acquisition to interpretation.

Keywords: Artificial intelligent, nuclear cardiology, analysis

Giris

Nikleer kardiyoloji, kalp hastaliklarinin  teshisi,
takibi ve tedavisi icin ©ncli bir teknolojidir. Ancak,
bu alandaki veri karmasikligi ve hasta gorintilerinin
yorumlanmasi zorluklari, yapay zekanin (YZ) mudahil
olmasini gerektiren bircok firsati ortaya cikarmistir. YZ,
birtakim hesaplama, siniflandirma ve analitik yontemleri
bilgisayar yardimiyla gerceklestiren bir uygulamadir ve
bilgisayar programlarinin disiinme vyetenegini ifade
eder (1). insan zekasini ve disiinme seklini taklit eder;
insan gibi 6grenir, tepki verir, uyum saglar, sorunlari cozer
ve genellikle de performansi oldukca iyidir. Cogu islevi
cok hizli ve dogru bir sekilde yapabilme kapasitesine
sahiptir ve elde edilen veriler aktarilabilir, tekrarlanabilir

ve dokiimante edilebilir niteliktedir. Aslinda insan
tarafindan yapildiginda zeka olarak adlandinlan bir
takim islevlerin makine tarafindan vyapilmasidir. YZ
stireclerinin temelinde veriler tizerinde belli algoritmalari
kullanarak analiz eden derin 6grenme (deep learning -
DL) algoritmalarini da iceren makine 6grenmesi (machine
learning - ML) vardir (2). ML algoritmalari, biyiik miktarda
veriyi analiz ederek daha dogru tahminler yapmamizi ve
daha iyi kararlar almamizi saglar.

ML algoritmalari l¢ kategoriye ayrilir: geleneksel
ML, DL ve radyomiks. Geleneksel ML, karar agaclari ve
Bayes siniflandiricilarini icerir (3). Fakat bu yéntemin
yetersiz ya da asiri tahmin, siniflandirma basarisinda
dusukliik ve veri kalitesine yiiksek hassasiyet gostermesi
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gibi sinirlamalari vardir. DL, cesitli yapay sinir aglarina
[evrisimli-convolutional neural network (CNN), derin
sinir aglari ve tekrarlayan sinir aglar] dayali olarak
cahisan bir algoritmadir ve beyin sinir hticrelerinin yapi,
karakter ve bilissel yeteneklerini taklit edip, bilgilerin
katman katman cikarlip donusttrilerek elde edilmesini
saglar (4). Derin ogrenme aslinda, giris verilerinden
dogrudan tahminler yapabilen bir yapay sinir agi olan cok
katmanli ML yontemidir. Baslica dezavantaji anlasiimasi
ve yorumlanmasini zorlastiran karmasik yapisidir.
Bununla birlikte sabit kurallara ve uzman bilgisine ihtiyac
gostermeden calisabilmesi bilinmeyenlere karsi vyeni
yaklasimlar kesfedilmesine imkan taniyabilir. Radyomiks,
tibbi  goruntilerden klinik olarak anlamli kantitatif
ozelliklerin cikarilmasi ve bunlarin  yiksek boyutlu
vektorlere donustirilmesini ifade eder. Gorintilerin
incelenmesi sonucu altta yatan patofizyolojik siireclere
bir i¢c gorli saglayabileceginden dolayi hastaliklarin daha
kapsamli degerlendirilmesine olanak saglar (5).
Glnumizde pek cok alanda kullanilan YZ, tibbi
gortintulerin hizli ve dogru bir sekilde yorumlanmasini
saglayarak hastaliklar hakkinda etkin bir sekilde tanisal
ve prognostik veriler ortaya c¢ikarmaktadir. Nikleer
kardiyolojide koroner arter hastaliginin (KAH) tanisinda
ve prognostik degerlendiriimesinde tek foton emisyon
tomografisi (SPECT), pozitron emisyon tomografisi (PET),
bilgisayarli tomografi (BT), manyetik rezonans (MR)
gortintileme ve hibrid (SPECT/BT, PET/BT, PET/MR vb.)
anatomik ve fonksiyonel goriintiileme teknikleri yaygin
olarak kullanilmakta ve bu cihazlardaki teknolojik
gelismelerle birlikte pek cok veri elde edilmektedir. Ancak
insanin bu veri setlerini yorumlama, olcme ve entegre
etme yetenegi sinirlidir. YZ algoritmalarinin kullanima
girmesi ile birlikte ntkleer kardiyoloji alaninda da,
goruntilemenin veri elde edilmesinden yorumlanmasina
kadar her asamasinda etkili bir rol oynamaya basladig
gorilmektedir. Her ne kadar SPECT ve PET goriinttlerinin
diisuk cozuntrligi, YZ uygulamalarinda bazi zorluklari
beraberinde getirse de sagladiklari 6nemli fonksiyonel
ve metabolik bilgilerden dolayr tiim diinyada bu konuda
genis capli arastirmalar yapilmaya devam etmektedir.

Niikleer Kardiyolojide Yapay Zeka Uygulama Alanlari

Goriinti  Elde Etme, Rekonstriiksiyon, Giiriiltii
Giderme, Hareket Artefakti
Gortintileme modaliteleri icin  dogru  goriinti

kaydi onem tasimaktadir. Gelisen teknolojiyle birlikte

goriintilerin  yeniden vyapilandirma (rekonstriiksiyon)
algoritmalari  cihaz donanimlarina paralel olarak
geliserek, goruinti kalitesinin niteliksel ve niceliksel olarak
artisina ve de gortintiileme siirelerinde ve/veya radyasyona
maruziyette azalmaya yol acmistir. Ramon ve ark. (6),
SPECT goriintilerinde giirtltu giderilmesi DL kullanmislar
ve disuk doz uygulayarak elde edilen goriintiilerden
goriintl rekonstriiksiyon yontemleri yardimiyla ytiksek doz
kullanilarak elde edilen goriinti kalitesine ulasmislardir.
Bu sayede hem goriinti kalitesi artmis hem de dusiik doz
kullanilmasindan dolayr maruz kalinan radyasyon dozu
da dismaustir. Bir baska calismada CNN algoritmalarinin
geleneksel yontemler ile karsilastirildiginda uzaysal
coztnurlugu iyilestirdigi gosterilmistir (7). Wang ve Liu (8),
DL algoritmalarini egiterek beyin PET gortintilerini bir
sinogramdan yeniden elde edip giiriilti giderilmesi icin
kullanmislar, ayrica bu verilerin torasik PET goriintiileri
tzerine de uygulanabilecegini ve egitim verilerinin
toplanmasi siirecini kolaylastirabilecegini gostermislerdir.
Tarayicilardan gelen ham veriler lizerinde DL yaklasimi
kullanilarak rekonstriiksiyon asamasini atlayip dogrudan
yeniden yapilandiriimis goriintilerin olusmasini saglayan
yontemler de gelistirilmistir. Yeniden vyapilandirma
stirecleri  sirasinda  veri  duzeltmeleri  (ateniiasyon,
sacllma) ve goriintu isleme (guiruilti azaltimi, rezoliisyon
iyilestirilmesi, hareket artefaktlarinin giderilmesi vb.)
uygulamalari da yapilabilmektedir (9,10).

YZ algoritmalarinin  anatomik ve  fonksiyonel
goriintilerin ~ dogru  bir  sekilde kaydedilmesini
saglayabildigi ve hem fizyolojik (kalp, solunum) hem de
diger hareket artefaktlarinin dizeltilmesi asamalarini
gelistirme potansiyellerinin  mevcut oldugu vyapilan
calismalarda gosterilmistir (11). Hareketle ilgili artefaktlar,
goruntileri, analiz icin kullanilamaz hale gelecek kadar
bozabilir. Bu artefaktlar, goriintileme sirasinda hasta
hareket ettiginde veya ekokardiyografide yanlis tetikleme
(trigger) meydana geldiginde ortaya ¢ikar. SPECT ve PET
goriintiilerinde hareket artefaktlarinin diizetilmesinde
DL algoritmalari, iteratif yontemlere gore daha dogru bir
diizeltme saglayabilmektedir (12).

Ateniiasyon Diizeltme

BT tabanli atentiasyon dizeltmeye bir alternatif
olarak YZ yontemleri kullanilabilir. Hagio ve ark. (13),
atentiasyon dizeltme vyapilmamis polar haritalardan
atentiasyon dizeltmesi yapilmis haritalar cikarabilen
bir CNN modeli gelistirdiler ve KAH tanisinda dogrulugu
artirdigini gosterdiler.
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YZ algoritmalari ile yalanci bir BT gortintusu tretilerek
atentiasyon diizeltmesine alternatif bir yol gelistirilmistir.
Cihaz teknolojilerindeki gelismelerle beraber kadmiyum-
cinko-tellirid bazli kolimatorle donatilmis detektore
sahip bir kardiyak SPECT (D-SPECT) cihazi Uretilmistir.
Bu dedektorler yiiksek c¢ozunarlukli ve daha hizh
goruntileme imkani tanimaktadir. Fakat bu cihazlarda
atenuiasyon duizeltme icin BT goriintiileme yapiimamakta
olup artefaktlar gortlebilmektedir. Yang ve ark. (14)
orijinal SPECT goriintiilerinden atentiasyon diizeltmesi
yapilmis SPECT goriintiiler elde etmek amaciyla U-net
tabanli bir YZ algoritmasi gelistirmislerdir. DL tabanli
modelde voksel bazl diizeltme uygulanarak atentiasyon
artefaktlarr azaltilmistir.

PET/MR'de elektron yogunlugunu yansitan
MR sinyallerinin atentiasyon haritalan  ¢ikarmada
kullanilamamasi nedeniyle atentiasyon diizeltme bu
cihazlarda zor olmaktadir. Liu ve ark. (15), yalanci bir
BT atentiasyon haritasi cikararak ateniiasyon diizeltmesi
yapan DL tabanh bir YZ algoritmasi gelistirmislerdir. Bu
yalanci BT atentiasyon haritalari normal BT ile yiiksek
tutarlihk gostermistir. Fakat bu DLye dayah algoritmalar
genellikle kalp disi organlar icin uygulanmis olup bu
konuda calismalar devam etmektedir.

Goriintii Segmentasyonu

Goruintu segmentasyonu, bir gortntiiniin anatomik
olarak anlamh  kisimlara/bolimlere —ayrildigr  bir
islemdir. DU'nin medikal goriintiileme alanindaki en ¢ok
arastinlan ve gelistirilen uygulamalarindan biridir ve
kardiyovaskiiler goriintilemelerde de kullanilir (16). Sol
ventrikiltin hacimsel ve fonksiyonel islevlerini belirleme
ve goruntilerin yorumlanmasindan onceki goriinti
isleme basamaklarinin en kritik asamasidir. Niikleer
kardiyolojide perfiizyon ve fonksiyon goriintilerinin
kantitasyonundailk basamak “gated” ve statik rekonstriikte
goriintilerden sol ventrikiliin segmentasyonu islemidir.
Kalp konturlarini belirlerken yapilan segmentasyon
islemi sirasindaki en yaygin hata kaynaklari barsak
aktivitesi, gortntulerdeki gurilti ve yanlis aks (mitral
kapak diizlemi) secimidir. Kardiyak SPECT gortintilerinde
segmentasyon ve kalp konturlarini (endokardiyal ve
epikardiyal yiizeyler) belirlemek icin cesitli otomatik YZ
algoritmalari gelistirilmis ve deneyimli uzmanlarin elle
yaptig uygulamalar ile esdeger olduklari bulunmustur.
U-NET algoritmasi yaygin olarak kullanilan segmentasyon
islemlerine iyi bir érnektir. U-NET, 2D ve 3D goriintiileme
modaliteleri ve klinik uygulamalar icin kullanilan en son
teknolojiye sahip segmentasyon algoritmasidir (17).

Hibrit Goriintiileme

Atenuiasyon dizeltmesi amaciyla elde edilen BT
gortintileri ayni zamanda degerli anatomik bilgiler
de icermektedir. Ornegin disik dozlu BT goruntileri
uzerinden elde edilebilen koroner arter kalsiyum (coronary
artery calcium - CAC) skoru hastalarin risk siniflamasinda
kullaniimaktadir. Zeleznik ve ark. (18), gelistirdikleri gated
ve non-gated BT gorintileri tzerinden CAC skorunu
hesaplayabilen DL modeli ile uzman okuyucularin
hesapladigi CAC skoru arasinda mikemmel bir uyum
oldugunu gostermislerdir. Ancak atentiasyon diizeltmesi
icin diisuk doz BT ile yapilan goriintiilerde gurilti daha
fazladir ve segmentasyon islemleri de daha zordur. Onemli
bir nokta olarak, tam otomatik DL algoritmasi ile CAC
skoru hesaplanmasi bir dakikadan daha kisa bir zamanda
yapilirken uzman okuyucular tarafindan vyaklasik bes
dakikada hesaplanabilmektedir. Ayrica bu algoritmalarin
epikardiyal yag dokusu hacmi ve ateniiasyon etkileri vb.
diger ek bilgileri saglama ve BT'den elde edilebilecek
tim anatomik bilgilerin kullaniimasina imkan tanima
potansiyeli de mevcuttur. Miyokardiyal kan akimi
olcimi amaciyla yapilan PET perfiizyon gortintiilemeye
CAC skoru da eklendigi zaman tim nedenlere bagli
mortalite tahmininde daha basarili sonuclar elde
edilmistir.  Yapilan calismalarda coklu modalite ile
gerceklestirilen goruntilemelerdeki ek bilgilerin dikkate
alinmasi gerekliligi vurgulanmistir. ML tabanli bir model
uygulanarak yapilan F-18 sodyum fluorid PET miyokart
cahismasinda klinik veriler ve aterosklerotik plaklarin
kantitatif analizleri de degerlendirmeye dahil edildiginde
miyokart enfarktiisiniin daha yiksek dogrulukta teshis
edilebildigi gosterilmistir (19).

Goriintii Yorumlama, Tani ve Risk Siniflamasi

YZ, KAH olan hastalarin tanisinda ve risk siniflamasinda
etkin ve dogru bir sekilde rol oynayabilir. DL metotlar
ile, total perfizyon defekt skoru ve fonksiyonel
veriler mevcut yazilim programlarina benzer sekilde
elde edilebilmektedir (20). Bu algoritmalar gorinti
kalitesini iyilestirmekte, islem siresini kisaltmakta ve
radyasyon maruziyetini dustirmektedir. Makine 6grenimi
algoritmalari cok degiskenli veri setlerini islemleyerek
faydah bilgiler edinilmesi saglarlar. Miyokart perfiizyon
goriintiilerinden elde edilen veriler ile klinik bilgilerin
birlikte degerlendirilmesi en dogru tanisal ve prognostik
bilgiyi saglayacaktir. Yapilan bir calismada sadece stres
miyokart perflizyon sintigrafisi (MPS) KAH calismasindan
elde edilen kantitatif veriler ve klinik bilgilerin birlikte




16

Seyhan Karacavus. Niikleer Kardiyolojide Yapay Zeka

degerlendirilerek ML ile otomatik olarak elde edilen skor
(MLS) ile deneyimli bir uzmanin yorumu ve kantitatif
MPS verileri karsilastiriimis ve KAH'1 belirlemede MLS
skor Gstiin bulunmustur (21). Diger bir yontem olan DL
algoritmalari, onceden tanimlanmis gortinti ozelliklerine
ihtiyac duyan ML’nin aksine, yapay sinir aglari yardimiyla
dogrudan goruntl pikselleri tzerinden kendi kendine
6grenir. KAH tanisi icin uygulanan bir DL algoritmasinda
(CAD-DL), MPS ¢alismasindan elde edilen perflizyon, duvar
hareketi, duvar kalinlasmasi skorlari, sol ventrikiil sistol ve
diastol sonu hacimleri ile yas, cinsiyet degiskenleri birlikte
degerlendirilmis ve CAD-DL, total perfiizyon defekt skoru
veya okuyucunun tespit edebildigi sonuclara gore daha
yiiksek dogruluk oranina ulasmistir (22).

Benzer sekilde cesitli perfiizyon, fonksiyonel ve
anatomik goriintileme modalitelerinden elde edilen
parametrelerin ciddi kardiyak olay gelisme (MACE)
riskini belirleyebilecegi bilinmektedir. Yine burada da
YZ algoritmalarinin tim bu verileri objektif bir sekilde
entegre edebildigi ve dogru sonuclara ulasabildigi,
uzman okuyuculara benzer hatta bazi durumlarda
daha iyi sonuclara ulasabildigi gosterilmistir (23). Bir
miyokart PET perfiizyon calismasinda, DL algoritmasinin,
kantitatif kan akimi parametreleri ile karsilastirildiginda
MACEyi daha iyi tahmin ettigi gosterilmistir (24).
Onerilen bu YZ algoritmalarinin veri toplama siirecini
kolaylastirma, eksik bilgiler olsa bile tanisal ve prognostik
dogrulugun korunmasina yardimci olabilme potansiyeli
de mevcuttur (25). Yapilan calismalar, gorintilerin
yeniden yapilandiriimasi, ilgili veri diizeltmeleri, tanisal
ve prognostik kantitatif sonuclarin elde edilmesinde YZ
algoritmalarinin uygulanabilirligini gosterse de, klinik
pratikte kullanilabilmesi icin karsilastirmah calismalara
ihtiyac vardir.

Radyomiks

Tibbi  gorlntiler  halihazirda  gorsel  olarak
degerlendirilmekte olup cok sayida degerli bilgi fark
edilmeden goz ardi edilmektedir. Radyomiks tibbi
goriinttlerden insan goziiyle gorilemeyen kantitatif
ozelliklerin birtakim hesaplamalar yardimiyla cikariimasi
islemidir. Bu ozellikler secilen ilgi alanindaki vokseller
arasinda bulunan mekansal, geometrik vb. iliskileri
yansitir. Daha sonra bu verilere ML algoritmalari
uygulanarak klinik olarak onemli biyobelirtecler elde
edilebilir (26).

Radyomiks, doku analizi olarak adlandirilan, tanisal ve
tedaviye yanit gibi prognostik bilgiler ile ilgili patofizyolojik

ozellikleri yansitan, gri skaladaki dagilimi ve en kiicik
bilesenleri gosteren ozellikler olarak tanimlanabilir
ve bu nedenle tibbi kararlari destekleme potansiyeli
vardir. Temel varsayim, bu mikro ozelliklerin, gri skala
degerlerinin ve bunlarin uzay-zamansal iliskilerinin,
goriintilenen dokudaki fenotipik varyasyonlari yansittigi
ve molekiler varyasyonlari gosterebilecegidir (27). Onkoloji
alaninda doku analizine o6nemli bir ilgi olmustur.
Yapilan calismalarda timor agresifligini  yansitan
timor i¢i  heterojeniteyi degerlendirmek icin Flor-
18 florodeoksiglukoz PET/BT goriintileri doku analizi
yontemiyle incelenmis ve tedavi yaniti ve sagkalimi
tahmin etmede umut verici sonuclar elde edilmistir.
Kardiyovaskiiler goriintiiler tizerinde yapilan radyomiks
calismalari niikleer veya metabolik goriintilemelerden
zivade tomografik gortintlilere odaklanmistir. Fakat
ozellikle ateroskleroz icin PET goriintiileme arastirmalar
icin oldukca biiyik potansiyel tasimaktadir. Kafouris ve
ark. karotid arterlerdeki plaklarin imminohistokimyasal
ozelliklerini tahmin etmek icin PET goriintiileri Uzerinde
doku analizi yontemlerini kullanmislar ve plagin
hassasiyetini gosteren cesitli parametreler bulmuslardir (28).

Sinirlamalar

YZ tekniklerinin her ne kadar insan zekasindan sttin
yanlari gosterilse de, dogasi geregi bir kara kutu gibi
calismasi klinik pratikte kullanilmasinin éniindeki en
biyiik engeldir. Ornegin herhangi bir hastalik icin ML
hastanin ytiksek risk grubunda oldugunu soylese bile,
hekimler hangi sebepten dolayi ytiksek risk grubunda
oldugunu bilemedikleri icin bu bilgiyi kullanmakta
tereddiit yasamaktadirlar. Bu sorunu ¢cozmek amaciyla son
zamanlarda yapilan islemlerin mantigini gorsellestiren
bir DL modeli (CAD-DL) tasarlanmistir. Bir gradyan sinif
aktivasyon eslesmesi yardimiyla goruntiler Uzerinde
vurgulanan alanlari gostermek icin bir CAD dikkat
haritasi olusturulur. Bu DL algoritmalari, insan zekasi
tarafindan fark edilemeyen verilerden bazi bilgiler elde
edebilir ve okuyucuya karar icin dikkat etmesi gereken
yerleri gosterebilir. CAD-DL modeli yoruma yardimc
olacak tahminleri sunmak ve bulgular aciklamak tzere
tasarlanmis olsa da hekimler halen nihai karari vermede
YZ sonuclari da dahil olmak tizere tiim bilgileri birlestirme
ihtiyaci duymaktadir (29).

Bir diger konu ML modeli egitiminde kullanilan hasta
populasyonunun, bu modelin uygulanacagl hastalari
yansitip yansitmayacagidir. YZ yontemleri ile hastaliklari
kesin olarak teshis etmek icin ideal olarak egitim icin
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kullanilan ve modelin uygulanacag popilasyonun
ozelliklerinin ve goruntileme protokollerinin  benzer
olmasi gereklidir.

Etik Hususlar

YZ uygulamalarinin her asamasinda c¢ozilmesi
gereken birtakim problemler vardir. ilk olarak, YZ
algoritmalarinin  egitiminde  kullanilan  verilerin,
kisisel verilerin  gizliligi, bilgilendirilmis onam ve
rza gibi hususlara dikkat edilerek olusturulmasi
gerekmektedir. Hasta  mahremiyetinin ~ korunmasi
onemlidir ve veriler mutlaka kimliksizlestirilmelidir.
Yapilan secimlerin ve olasi onyargilarin YZ algoritmasi
uzerindeki etkisini onlemek amaciyla verilerin temsili
olmasi ve genellenebilirliklerini saglamak icin caba
gosterilmelidir. ikinci olarak, YZ algoritmalarinin nasil
egitildigi ve islevleri konularinda seffaflik gereklidir ve
kara kutu modellerinden vazgecilmelidir. Uciincii olarak,
klinik uygulamalar icin gelistirilen YZ algoritmalarinin
dogrulugunun ve givenilirliginin kontrol edilmesine ve
elde edilen sonuclarin deneyimli klinisyenler tarafindan
yorumlanmasina devam edilmelidir.

Ulkeler arasinda vyasalar ve sorumluluklar farklilik
gosterecektir. YZ algoritmalarinin hem egitimi hem de
kullanimi sirasinda kot niyetli saldirilardan kaynaklanan
potansiyel tehlikeler vardir ve bu nedenle siber giivenlik
aciklarina dikkat edilmesi gereklidir. YZ arastirmalari
ve YZ'nin klinik arastirmalarda kullanimi icin etik
kurallar belirlenmistir ve bu arastirmalarin raporlama
standartlarina bagli kalmasi onemlidir (30).

Sonug

YZ'nin kardiyovaskiiler alanda kullanilmasi KAHnin
erken tanisi, daha iyi klinik kararlar ve prognoz
degerlendirmesi acilarindan yeni imkanlar dogurmustur.
Fakat tam otomatik YZ algoritmalari ile uzman hekimler
arasinda uyumun saglanmasi yeni ve en temel sorundur.
YZ algoritmalar, ancak en az uzman hekim kadar
dogru ve tekrarlanabilir sonuclar uretebilirse rutin
uygulamalarda hasta yonetimine katkida bulunabilir.
Diger yandan saglik camiasi kara kutu algoritmalarini kori
kortine kabullenmeye hazir degildir ve olmamalidir. YZ
algoritmalarinin kardiyovaskiiler gortintiileme alaninda
kullanilmasina yonelik bazi temel unsurlarin acikhiga
kavusturulmasi gereklidir. Yapay zekanin gelecekteki
tibbi uygulamalari sekillendirmesinden once etik ve yasal
konular daha cok tartisilmalidir. YZ algoritmalarinin nasil
cahstigina aciklik getirilmesi, hekimin bu sistemlerle

etkilesimde bulunma ve kullanma becerisi acisindan
oldukca onemlidir. Ayrica yapay zekanin tip alanindaki
uygulamalarini  standartlastirmak  icin  kilavuzlar
gelistirilmelidir.
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0z

Kardiyak amiloidoz hatali katlanmis proteinlerin kalpte
ekstraseltiler  birikimi  sonucu  gelisen  restriktif  bir
kardiyomiyopati turidir. Yakin gecmise kadar nadir goriilen
bir hastalik olarak kabul edilmis olsa da giiniimiizde korunmus
ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi ve ciddi aort darhig
olgularmin onemli bir kisminda altta yatan sebebin kardiyak
amiloidoz oldugu gosterilmistir. Kemik sintigrafisi ajanlari
kullanilarak yapilan radyontiklit goriintiileme ATTR kardiyak
amiloidoz tanisi icin kritik 6neme sahip, non-invaziv bir tani
yontemidir. Hematolojik testler ile AL amiloidozun dislanmasi
ve kemik ajanlari ile artmis miyokardiyal tutulumun
gorilmesi halinde, yiiksek tanisal dogrulukla ATTR kardiyak
amiloidoz tanisi koyulabilmektedir. Bu derleme yazisinda
kardiyak amiloidoz tanisinda kullanilan radyontklit kardiyak
goriintileme yontemlerinin temel prensipleri, gtincel literatiir
verileri 1siginda klinik pratikteki konumlari ve bu konudaki
gelecek perspektifleri ele alinmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kardiyak amiloidoz, ATTR, AL, SPECT/BT,
PET/BT

Abstract

Cardiac amyloidosis is a restrictive cardiomyopathy caused by
extracellular deposition of misfolded amyloid fibrils. Although
it was considered a rare disease until recently, emerging data
suggests that a significant portion of patients with heart failure
with preserved ejection fraction and severe aortic stenosis
have underlying cardiac amyloidosis. Radionuclide imaging
with bone seeking agents is a non-invasive method that plays
an important for the diagnosis of ATTR cardiac amyloidosis.
Increased myocardial uptake of bone seeking agents is a highly
accurate diagnostic finding for ATTR cardiac amyloidosis,
provided that AL amyloidosis is excluded. This review article
discusses the fundamental principles of radionuclide cardiac
imaging for the diagnosis of cardiac amyloidosis, its current
role in light of recent literature, and future perspectives in this
regard.

Keywords: Cardiac amyloidosis, ATTR, AL, SPECT/CT, PET/CT

Giris

Amiloidoz hatali protein katlanmasi sonucu olusan
amiloid fibrillerinin  farkh organlarda ekstraseliiler
birikimi ile seyreden, organ disfonksiyonu ve olim ile
sonuclanabilen sistemik bir hastaliktir (1). Kardiyak
amiloidoz, bu multisistemik  hastahgin  kardiyak
tutulumunu ifade eder ve amiloidoz olgularindaki uzun
donem klinik sonuglarin en 6nemli belirleyicisidir (2). Son

yillarda ozellikle transtiretin (ATTR) kardiyak amiloidoz
tedavisinde yasanan gelismeler ile hastaligin erken ve
dogru tanisi onem kazanmistir. Bu baglamda, kemik
sintigrafisi ajanlari ile yapilan radyoniiklit goriintiileme,
ATTR kardiyak amiloidozun non-invaziv tanisindaki en
kritik basamak olarak on plana cikmaktadir. Bu derlemede
kardiyak amilodoz hakkinda temel bilgiler, radyontiklit
gortintileme prensipleri, farkli klinik senaryolarda
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radyonuklit goriintiilemenin rolii ve bu alanda siiregelen
arastirma konulari ele alinmaktadir.

Kardiyak Amiloidoz

Patofizyoloji

Amiloid fibrillerinin bilinen 100'den fazla alt tipi
bulunmaktadir. Ancak kardiyak amiloidoz olgularinin
%99'unun etiyolojisindeikialttipyeralir. Bunlartranstiretin
(ATTR) amiloid ve hafif zincir (AL) amiloid fibrilleridir
(3). AL fibrilleri kemik iligi plazma hiicrelerinde uretilen
monoklonal immiinoglobulin proteinlerinden koken alir.
ATTR fibrilleri ise karacigerde iiretilen transtiretin proteini
kokenlidir. ATTR iliskili kardiyak amiloidoz da kendi icinde
genetik tip (ATTRm) ve Wild-tip (ATTRwt) olmak tizere ikiye
ayrihr (2).

Miyokardiyal amiloid birikimi farkli yollarla kardiyak
patolojilere  neden olabilir. interstisyel infiltrasyon,
ventrikiiler duvar kalinhginin ve rijiditesinin artmasina
ve ventrikiler diyastolik disfonksiyona yol acar. AL
amiloidozda amiloid fibrilleri arteriyollerde birikerek
anjina veya nadiren miyokart enfarktiisiine yol acabilir.
Atriyumda amiloid infiltrasyonu, atriyal interstisyel
degisikliklere yol acarak atriyal fibrilasyon icin zemin
olusturur. Atriyal fibrilasyon gelismese bile atriyal tromboz
ve tromboemboli riskinde artis gorilir. Hafif zincirler
ayrica reaktif oksijen radikalleri aracihgiyla miyokart
dokusunda indirekt hticre arasi olusturabilir.

Epidemiyoloji

Kardiyak amiloidoz nadir goriilen bir kardiyomiyopati
turudir. Kardiyak ATTR amiloidozunun global prevalansi
tam olarak bilinmemekte birlikte, korunmus ejeksiyon
fraksiyonlu kalp yetmezligi (KEFKY) gelisen vyasli
populasyonda ve ciddi aort stenozu olan hastalarda
daha sik gorildigu bilinmektedir. KEFKY tanili 60 yas
tzeri 120 hastanin dahil edildigi bir calismada, kalp
yetmezligi nedeniyle hastaneye basvuran ve amiloidoz
taramasi vyapilan hastalarda ATTRwt prevalansi %13
olarak bildirilmistir (4). Aort stenozu nedeniyle kapak
replasmani yapilan 151 hastalik bir seride ise kardiyak
ATTRwt amiloidoz sikligi %16 olarak bulunmustur (5).
Kalitsal transtiretin amiloidoz ile iliskilendirilen 120'den
fazla gen mutasyonu tanimlanmistir. Bu varyantlardan
bir kismi belirli cografi bolgelerde veya etnik gruplarda
daha vyaygindir. En yaygin mutasyonlardan bazilari
Val122lle, Val30Met, Thr60Ala, Glu89GIn, Leu111Met,
Ile68Leu ve Ser77Tyrdir (6,7). AL amiloidoz, plazma hiicre
diskrazileri ile iliskili, nispeten daha nadir bir hastaliktir.

Amerika Birlesik Devletleri’'nde yillik insidansi 100,000°de
1 diizeyindedir (8).

Klinik

Amiloidoz multisistemik bir hastaliktir ve klinik seyri
etkilenen organlara ve amiloid prekirsor tipine bagl
olarak degisiklik gosterir. ALamiloidoz bir onkolojik acildir
ve tedavi edilmedigi takdirde ortanca sagkalim 6 aydan
kisadir. ATTR kardiyak amiloidozda ise tedavisiz kalan
kalp yetmezligi olgularinin sagkalimi yaklasik 3 vyildir.
Sistemik amiloidozda genel olarak yorgunluk ve kilo kaybi
gibi non-spesifik semptomlar gorilebilir (9). Kardiyak
tutulum sistemik amiloidozdaki uzun donem sonuclarin
en onemli belirleyicisidir ve olgularin yaklasik %50’sinde
gortltir (10). Amiloid fibrillerin miyokart dokusunda
infiltrasyonu  diyastolik  disfonksiyon ve  restriktif
kardiyomiyopatiye neden olur (11). Sag ventrikiliin
infiltrasyonu sonucu sag ventrikil duvar kalinlasmasi ve
sag kalp yetmezligi gelisebilir. Amiloid fibrillerin atriyum
duvarlarina infiltre olmasiyla biatriyal dilatasyon ve
atriyal fibrilasyon gelisebilir ve bu da tromboemboli
gelisme riskini artirir (12). Ayrica, ileti sisteminin hasari
atrioventrikuler iletim bloklarina yol acabilir ve ventrikiler
aritmiler sonucu ani kardiyak oliim gelisebilir.

AL ve ATTR amiloidoz olgularinda sikhikla gorilen
klinik bulgular Tablo T'de 6zetlenmektedir. Kardiyak
ATTRwt amiloidozda konjestif kalp yetmezligi ve aritmi
gelisimi daha on plandadir. Kalitsal ATTR amiloidozda
ise noropati agirlikli veya kardiyak agirlikli bir klinik seyir
gelisebilir (13). ATTR amiloidoz tanisi alan her olguda
mutlaka genetik analiz ile ATTRwt ve ATTRm ayirici
tanisi yaptimahdir. ATTRm saptanmasi halinde hastanin
birinci derece akrabalarina genetik danismanlik verilmesi

Tablo 1. AL ve ATTR amiloidoz olgularinda siklikla

goriilen klinik bulgular
Bulgu AL ATTR

Kardiyomiyopati

+

GIS tutulumu

+

Periferik noropati

+

Makroglossi

Periorbital purpura

+
T
T
Ortostatik hipotansiyon +
+
T
T

Faktor X yetmezligi

Biseps tenson ruptri

Spinal stenoz

GIS: Gastrointestinal sistem, AL: Hafif zincir, ATTR: Transtiretin
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gerekir. ATTR amiloidozun baslica ekstrakardiyak belirtileri
arasinda karpal tiinel sendromu, tendon ruptiirii ve
vertebral stenoz bulunur (14). Hastalarin %15-20’sinde
karaciger tutulumu ve noropati gorilebilir (15).

AL amiloidozda en sik bulgu bobrek tutulumuna
bagli gelisen nefrotik sendromdur. ikinci siklikla kardiyak
infiltrasyon gorilir (16). Kuclik damarlarin ve yumusak
dokularin infiltrasyonu sonucu periorbital purpura,
noronal infiltrasyon sonucu ortostatik hipotansiyon,
gastrointestinal sistem infiltrasyon sonucu makroglossi,
ishal, malabsorpsiyon, kabizlik ve motilite bozuklugu
gelisebilir (17). Sadece klinik ozelliklere dayanarak AL ve
ATTR amiloidozun ayiric tanisi ¢cogu zaman mumkin
degildir.

Tani

Kardiyak amiloidoz, hastalar arasinda klinik seyrin
farkhilik gostermesi, disuk hastalik farkindahg ve yakin
gecmiste endomiyokardiyal biyopsinin tanisal bir gereklilik
olmasi gibi faktorler nedeniyle sikhikla tanisi geciken veya
atlanan bir hastalik olmustur. Hipertansiyon, aort stenozu
ve hipertrofik kardiyomiyopati gibi durumlarda da benzer
bulgularin  gelisebilmesi, kardiyak amiloidoz tanisini
zorlastiran bir faktordir (12).

Elektrokardiyogram (EKG) stipheli
basvurulacak  yontemlerden biri  olmakla birlikte
kardiyak amiloidoz tanisindaki duyarliligi disuktir.
Tipik EKG bulgulari disik voltajli QRS kompleksleri veya
psodoinfarkt paternidir. Ekokardiyografik olarak sol
ventrikiil hipertrofisi gosterilen bir hastada dusuk voltajli
QRS kompleksleri goriilmesi ayirt edici bir faktor olabilir.
Ancak tipik EKG bulgularinin goriilmemesi taniyi ekarte
ettirmez (18).

Kardiyak amiloidoz olgularinda N-terminal pro beyin
natriiiretik peptit (NT-proBNP) ve troponin yiiksekligi
gorilebilir (14). Serum ve idrar immiunofiksiyonunda
monoklonal gamopatilerin, yiiksek serum serbest hafif
zincirleri varhginin, anormal serbest kappa/lambda hafif
zincir oraninin kombinasyonu, AL amiloidozunun tespiti
icin %95’in tizerinde duyarhihga sahip bulunmustur (19).

Transtorasik ekokardiyografi, kardiyak amiloidoz
stiphesiyle taranan hastalarin degerlendirilmesindeki

olgularda ilk

birincil gorlintileme yontemidir. Ventrikiler volim
degisiklikleri ve duvar kalinlasmasi gibi kardiyak
degisiklikler  ekokardiyografi  ile  goriintilenebilir.

Miyokardiyal deformasyonun bir gostergesi olan global
longitudinal strain (GLS) bulgusu orta-bazal kesimlerinde
azalan ancak apikal kesimlerinde korunan kalp

kasiimasini ifade eder ve kardiyak amiloidoz tanisi icin
onemli bir bulgudur (20). Son yillarda multiparametrik
ekokardiyografi skorlar kullanilarak tanisal dogrulugun
artirtlabilecegi - gosterilmistir  (21). Bununla birlikte,
salt ekokardiyografi bulgulari ile sol ventrikil duvar
kalinlasmasinin amiloid ve amiloid disi nedenleri veya
kardiyak amiloidozun AL ve ATTR alt tipleri arasinda
ayirici tani yapilamaz.

Kontrasth  kardiyak manyetik rezonans (KMR)
goriintiileme  kardiyak amiloidoz tanisinda %100
duyarlihk ve %80 ozgiillik degerleri sunan onemli bir
tani yontemidir. Yuksek yumusak doku hassasiyeti ile
miyokart ozellikleri gortntulenebilir ve ekstraseliiler
hacim olctimu ile infiltratif stirecler degerlendirilebilir.
Ancak KMR bulgulari da kardiyak amiloidoz icin spesifik
degildir. Erisim glclugl, olasi kardiyak cihaz varhg,
bobrek fonksiyon bozuklugu veya kooperasyon eksikligi
gibi durumlar da KMR kullanimini sinirlamaktadir (22).

Endomiyokardiyal biyopsi kardiyak amiloidoz tanisi
icin altin standart olarak kabul edilir ancak oldukga
invaziv bir yontemdir ve yiiksek morbidite riski tasir.
Ayrica, erken evre kardiyak amiloidoz hastalarinda
olasi 6rnekleme hatasi nedeniyle kor endomiyokardiyal
biyopsinin tanisal dogrulugu dusik olabilmektedir. Bu
sinirlihklar kardiyak amiloidozun tanisina yonelik non-
invaziv tani yontemlerinin 6nemini artirmaktadir (23).

Radyoniiklit Goriintiileme

Kemik sintigrafisi ajanlari  kullanilarak yapilan
radyonuklit gortuntileme ATTR kardiyak amiloidoz
tanisi icin kritik oneme sahip, non-invaziv bir tani
yontemidir. Kemik sintigrafisi ajanlarinin  kardiyak
tutulum gosterebilecegi 1980’lerden beri bilinen bir
durumdur. Ancak kardiyak amiloidoz tanisina yonelik
kullanimlari 2000°li yillarda arastirilmaya baslanmistir.
Gillmore ve ark.’nin (24) 2016 yilinda toplam 1217 hastayi
degerlendirerek gelistirdigi bir tani algoritmasinda,
hematolojik testler ile AL amiloidozun dislanmasi
ve kemik ajanlari ile artmis miyokardiyal tutulumun
goriilmesi halinde, %99 duyarlilik ve %100 pozitif prediktif
deger ile ATTR kardiyak amiloidoz tanisi koyulabilecegi
gosterilmistir. Bu bulgu ATTR kardiyak amiloidozun non-
invazivtanisinda énemli bir dontim noktasi olusturarak bu
alandaki literatiirin hizla gelismesine onayak olmustur.

Glinimuzde ATTR  kardiyak amiloidoz  tanisi
icin kullanimi onerilen ¢ kemik sintigrafisi ajani
bulunmaktadir. Bunlar tilkemizde ve ABD’de yaygin olarak
kullanilan Tc-99m pirofosfat (PYP) ile Avrupa’da yaygin
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olarak kullanilan Tc-99m hidroksimetilen difosfonat
(HMDP) ve Tc-99m 3,3-difosfona-1,2-propanodikarboksilat
(DPD) molekdilleridir. Bu U¢ ajan tanisal agidan birbirinin
analogu kabul edilmektedir (25). Ulkemizdeki en yaygin
kemik sintigrafisi ajani olan Tc-99m metilen difosfonat
(MDP) molekiliuntn kardiyak amiloidoz tanisindaki
duyarhhgi dusuktir ve bu amacla kullaniimamasi gerekir.

Sintigrafik goriintilerin  yorumlanmasindaki temel
prensip, tek foton emisyon bilgisayarli tomografi (SPECT)
(veya tercihen SPECT/BT) kesitlerinde miyokardiyal
alandaki tutulumun gorsel olarak degerlendirilmesidir.
SPECT calismasindan elde edilen kesitsel gorintiler
miyokardiyal aktivite ile kan havuzu aktivitesinin
ayrimina imkan verir ve planar gorintiilemeye kiyasla
supheli sonu¢ oranini belirgin sekilde azaltir (26). Gorsel
degerlendirmenin standardizasyonu icin Perugini ve
ark. (27) tarafindan onerilen evreleme sistemi referans
olarak kabul edilmektedir. Buna gore, miyokardiyal
alanda aktivite tutulumu gorilmemesi Grade 0, kemik
aktivitesinden dusuk tutulum goriilmesi Grade 1, kemik
aktivitesine esit tutulum goriilmesi Grade 2, kemik
aktivitesinden ytiksek tutulum gorilmesi ise Grade 3
olarak siniflandirilir. Tipik olarak Grade 2 veya 3 diizeyinde
tutulum varhg kardiyak amiloidoz acisindan pozitif
olarak kabul edilir. Sintigrafik gortintiileme protokolii ve
yorumlama kriterlerine iliskin detaylar Tirkiye Nikleer
Tip Dernegi’'nin giincellenen Kardiyak Transtiretin Tip
Amiloidoz Degerlendirilmesinde Sintigrafik Gorlintiileme
Kilavuzu'nda ele alinmaktadir.

AL Amiloidozun Dislanmasi

Glncel tani algoritmalarina  gore, sintigrafide
Grade 2-3 tutulum goriilmesi, yalnizca AL amiloidozun
dislanabildigi durumlarda ATTR amiloidoz icin tani
koydurucu olmaktadir. AL amiloidozda da kemik
sintigrafisi ajanlarinin farkli diizeylerde miyokardiyal
tutulumu gortlebilir. Bu nedenle ATTR kardiyak amiloidoz
stiphesi ile radyonuklit goriintiilemeye yonlendirilen
tim hastalarda sintigrafi sonucundan bagimsiz olarak
AL amiloidozun dislanmasi gerekir. Serum protein
immiinfiksasyonu, idrar protein imminfiksasyonu ve
serumda serbest kappa/lambda hafif zincir oranlarn bir
arada degerlendirildiginde %99 ozgiilliik ile AL amiloidoz
tanisi dislanabilir. Ulkemizdeki yaygin uygulama sintigrafi
ve hemotolojik testlerin es zamanl olarak istenmesi ve
sonuclarin bir arada degerlendirilmesidir. Radyoniklit
goruintiileme oncesinde AL amiloidoz tanisi dogrulanan
olgularda  radyoniiklit  goriintiileme  endikasyonu

bulunmaz. Bu hastalar hizlica bir hematoloji uzmanina
yonlendirilmeli ve biyopsi ile tani dogrulanarak
kemoterapi rejimine baslanmalidir.

Radyoniiklit Goriintiileme icin Uygun Hasta Secimi

KEFKY nedeniyle takip edilen ve sol ventrikiilde 12
mm’nin Gstiinde duvar kalinhik artisi gorilen 60 yas
usti hastalarin kardiyak amiloidoz acisindan taranmasi
onerilir (11). Ozellikle bilateral karpal tiinel sendromu,
aciklanamayan noropati veya kalp yetmezligi goriilen
yash erkeklerde ve miyokardiyal infiltrasyon stphesi
uyandiran ekokardiyografi bulgulari gortilen durumlarda
kardiyak amiloidoz siiphesi belirginlesmektedir. Avrupa
Kardiyoloji Dernegi Kilavuzu'na gore, sol ventrikiil
duvar kahinhg 12 mm veya izerinde olan hastalarda;
65 yas lzerinde gorilen kalp yetmezligi, 65 yas tzerinde
goriilen aort stenozu, hipertansiyon zemininde vyeni
gelisen  hipotansiyon/normotansiyon  varhigi,  noral
tutulum, otonomik disfonksiyon, periferik polindropati,
proteintri, karpal tiinel sendromu, biceps tendon
ruptiirti, ekokardiyografide GLS patterni, EKG'de QRS
voltaj dusuklugl, psodoenfarkt paterni, AV iletim
bozukluklari ve aile oykiisu gibi 6zelliklerden en az birinin
olmasi halinde radyontklit goriintileme yapilmasi
onerilir. Bu bulgular ATTR kardiyak amiloidoz acgisindan

Tablo 2. Kardiyak amiloidoz siiphesi olusturan “kirmizi
bayrak” bulgulari

Kardiyak bulgular Ekstrakardiyak bulgular

Klinik Kas-iskelet
* Yorgunluk * Bilateral karpal tiinel
* Kalp yetmezligi semptomlari sendromu

« Ailede kalp yetmezligi oykiisii « Lomber/servikal spinal

EKG stenoz

« ileti sistemi bozukluklar * Spontan biseps tendon

* Atrial fibrilasyon ruptird . N

« Psodoenfarkt paterni * Kalca veya diz artroplastisi
Norolojik

* Duvar kalinlasmasi ile uyumsuz
QRS voltaj degisiklikleri
Goriintilleme

* Sol ventrikiil duvar kalinlasmasi

* Grade 2 veya Uizeri diyastolik
disfonksiyon

* Kardiyak MR gortinttleme diffiiz
subendokardiyal veya transmural !
ge¢ gadolinyum tutulumu ve * Gastroparezi
ektraseliiler hacim artisi « Uriner inkontinans
Lab « Erektil disfonksiyon
* Persistan hafif troponin yiiksekligi | Renal

* BNP ve NT-proBNP yiiksekligi Nefrotik sendrom

EKG: Elektrokardiyogram, BNP: Beyin natritiretik peptit, MR: Manyetik rezonans

* Periferal noropati

« Ailede noropati oykusu
* Otonomik disfonksiyon
* Vazodilator
antihipertensif ilag
intoleransi

« Ortostatik hipotansiyon
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ylksek stiphe olusturan kirmizi bayrak bulgular olarak
tanimlanmaktadir (Tablo 2) (28).

Radyontiklit gortintiileme ATTR kardiyak amiloidozun
tani algoritmalarinda onemli bir dontistiime yol agmis olsa
da bu alanda halen bazi belirsizlikler mevcuttur. Kemik
sintigrafisi ajanlarinin kardiyak tutulum mekanizmalari,
farkli radyofarmasotiklerin  kinetigindeki farkhliklar,
cekim protokollerinin standardizasyonu, ekstrakardiyak
tutulumlarin onemi, sintigrafi pozitifliginin prognostik
degeri, yanit degerlendirme ve takipte sintigrafinin roli
ve ideal kantifikasyon yontemleri giincel literatiirdeki
baslica arastirma konulardir.

Kemik Ajanlarinin
Mekanizmalari

Kemik sintigrafisi ajanlarinin kardiyak amiloidozdaki
tutulum mekanizmasi ve neden ATTR amiloidozdaki
tutulum sikliginin AL amiloidoza gore daha yiksek
oldugu net olarak bilinmemektedir. Bu farkin ATTR
amiloidozda daha fazla mikrokalsifikasyon goriilmesi
ile iliskili olabilecegi one surulmustir (29,30). Ancak
histolojik olarak ATTR kardiyak amiloidoz hastalarinin
sadece belli bir kisminda kemik yapilara kiyasla daha
yiiksek mikrokalsifikasyon olustugu, buna ragmen kemik
ajanlarinin miyokardiyal alanda daha yiiksek tutulum
gosterdigi bulunmustur. Arastirmacilar mikrokalsifikasyon
varliginin zorunlu olarak kardiyak amiloid infiltrasyonu
ile iliskilendirilemedigini belirtmislerdir (29). Bir diger
hipotez miyokardiyal tutulumun amiloid fibrillerindeki
C-terminal parcalar ile iliskili olabilecegidir. Tip A
fibrillerde yiiksek tutulum gortlirken tip B fibrillerde
tutulumun  dustik  olabilecegine  dair  bulgular
mevcuttur (31).

Ulkemizde yaygin olarak kullanilan PYP molekiili,
HMDP ve DPD'ye kiyasla miyokardiyal ATTR birikim
alanlarinda daha yiksek oranda tutulur ve ekstrakardiyak
tutulum oranlari nispeten disiiktiir. Ote yandan, HMDP ve
DPD’nin kas-iskelet sisteminde, akcigerlerde ve yumusak
dokularda da artmis tutulumu gortlebilmektedir (32).

Kardiyak amiloidoz nedeniyle arastirilan olgularda
farkli kemik ajanlarinin tanisal performansini karsilastiran
sadece bir calisma bulunmaktadir. Bu calismada wild-
tip ATTR kardiyak amiloidoz hastalarinda HMDP ve DPD
goruntileri karsilastirlmistir (33). Olgularin %33’tinde
HMDP ve DPD ile belirlenen gorsel Grade’in farkhlik
gosterdigi ve farklilik izlenen tiim olgularda HMDP ile
belirlenen Grade'in DPD’ye kiyasla daha disiik oldugu
bulunmustur.

Miyokardiyal Tutulum

Sintigrafi Pozitifliginin Prognostik Onemi

Kemik ajanlari ile yapilan kardiyak sintigrafinin
prognostik onemine dair kanit duzeyi sinirhdir. DPD
ile sintigrafik gortintileme yapilan 63 hastalik bir
seride Grade 2 veya 3 miyokart tutulumunun, Grade 1
tutuluma kiyasla daha kotu prognoz ile iliskili oldugu
bildirilmistir (34). Ancak sintigrafi bulgularinin biyolojik
hasar ile iliskisi ve kardiyak tutulum mekanizmalari net
degildir ve bu nedenle sintigrafinin prognostik ongorti
degeri belirsizligini korumaktadir (35). Toplam 124
hastanin dahil edildigi bir calismada sag ventrikilde
artmis tutulum gorilmesinin  tim nedenlere bagli
mortalite riskinde artis ile iliskili oldugu gosterilmistir
(36). ilgili yazida arastirmacilar her iki ventrikiilde amiloid
infiltrasyonu goriilmesinin ileri evre hastaliga isaret ediyor
olabilecegini ve farkli calismalar ile dogrulanmasi halinde
sag ventrikil tutulumunun genel sagkalim ile iliskili bir
parametre olabilecegini vurgulamaktadir.

Gen Mutasyonu Olan Asemptomatik Hastalarda
Sintigrafinin Yeri

ATTR gen mutasyonu oldugu bilinen ancak kardiyak
amiloidoz stiphesi olusturacak ekokardiyografi veya KMR
bulgulariizlenmeyen asemptomatik bireylerde bir tarama
yontemi olarak radyoniklit goriintiilemenin kullanimina
dair yeterli kanit bulunmamaktadir. Bu hasta grubunda
Grade 1 tutulumun erken evre kardiyak infiltrasyona
isaret edebilecegi gosterilmistir (37).

Klinik Siiphe Bulunmayan Hastalarda Sintigrafi
Pozitifliginin Anlami

Sintigrafide  kardiyak  tutulumu  olan  ancak
semptomatik olmayan ve amiloidozu distindiren bir
klinik baglam da bulunmayan durumlarda sintigrafi
pozitifliginin belirgin bir klinik onemi olmadigi kabul
edilir. Kardiyak amiloidoz tani algoritmalar sadece
fenotipik hastaligin tanisina yonelik gelistirilmistir ve tani
surecinin baslatilmasi icin klinik siiphe olusmasi elzemdir.
Kemik sintigrafisi ajanlarinin hipertrofik kardiyomyopati
ve hidroksiklorokin kullanimi gibi amiloid disi nedenlerle
de miyokart dokusunda artmis tutulum gosterebilecegi
veya basit amiloid birikimlerinin patolojik amiloid
kardiyomyopatiden farkli bir baglami olabilecegi
dustnulmektedir (38,39).

Sintigrafisi Negatif Olan Yiiksek Siipheli Hastalara
Yaklasim

Klinik ve ekokardiyografik ozellikleri ATTR kardiyak
amiloidoz acisindan yiiksek siiphe olusturan ancak
kardiyak sintigrafide miyokardiyal tutulum gorilmeyen
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(veya Grade 1 tutulum gortilen) olgularda ATTR amiloidoz
tanist hemen dislanmamahldir. Bu durumun olasi
sebepleri arasinda AL amiloidoz veya ApoAl ve ApoAlV
amiloidoz gibi nadir amiloidoz alt tipleri veya belirli
ATTRm mutasyonlari sayilabilir.  Ornegin, Phe64Leu
mutasyonu bulunan hastalarin  %89'unda kardiyak
sintigrafi sonucunun negatif oldugu, Val30Met mutasyonu
olanlarda da tutulumun disuik olabilecegi bilinmektedir
(40). Ser77Tyr mutasyonu bulunan olgularda da, tipik
ekokardiyografik ve kardiyak MR bulgulari olmasina
ragmensintigrafiktutulumdustik olabilir(41). Buolgularda
kardiyak tutulum genellikle interventrikiiler septumun
bazalinde baslar ve apikal yonde yayilir. Bu durumlarda
SPECT/BT kullanimi fokal/bolgesel tutulumlarin tespitine
imkan verir.

Tedavi Yaniti Degerlendirme ve Hasta Takibinde
Sintigrafinin Yeri

ATTR  kardiyak amiloidozda tedaviye yanitin
degerlendirilmesi icin benimsenecek klinik yaklasim bir
uzman uzlasi raporunda ele alinmistir (42). Buna gore,
ATTR kardiyak amiloidozda hastalik progresyonu klinik
ozelliklerin, laboratuvar parametrelerinin veya EKG/
goruntileme bulgularinin en az birinde ilerleme olmasi
olarak tanimlanmistir. Glnumizde tedaviye yanitinin
degerlendirilmesinde  radyonuklit  goriintiilemenin
kullanimi icin yeterli kanit bulunmamaktadir (43). ilgili
uzlasi raporunda da yanit degerlendirmeye yonelik
radyonuklit gortintilemenin onerilebilmesi icin daha
fazla veriye ihtiya¢ oldugu vurgulanmaktadir (42). Bazi
calismalarda radyonuklit goriunti kantifikasyonunun
yanit degerlendirme icin yetersiz oldugu vurgulanmakla
birlikte, bu bulgular planar goriintiilerden elde edilen
semi-kantitatif olciimlere dayandiriimistir (44). Ote yandan
SPECT/BT kantifikasyonu ile elde edilen parametreler
hastalik takibi icin umut vaat etmektedir (43). Bolgesel
maksimum standart tutulum degeri (maximum standard
uptake value - SUV__ ) degeri ve kardiyak amiloid yuki
gibi parametrelerin yanit degerlendirmede onemli rolleri
olabilecegi disunilmekte ancak rutin kullanimlarinin
onerilmesi icin hentiz yeterli kanit bulunmamaktadir (45).

SPECT Kantifikasyon Yontemleri

SPECT veya SPECT/BT gorlntilemenin  onemli
avantajlarindan  biri  radyofarmasotik  tutulumunun
mutlak kantifikasyonuna imkan vermesidir. Kantitatif
SPECT; erken tani, uygun risk siniflandirmasi, yiiksek
maliyetli tedaviler icin uygun hasta secimi ve tedavi
yanitinin izlenmesi gibi potansiyel avantajlara sahiptir (46).

SPECT/BT ile mutlak kantifikasyon yapilabilmesi icin
BT tabanli atentiasyon dizeltmesi, sacilim duzeltmesi,
coziintrlik iyilestirme ve tarayici kalibrasyonu gereklidir.
Homojen aktivite ile doldurulmus, hacmi ve aktivite
konsantrasyonu bilinen silindirik bir fantom yardimiyla
sayim miktarinin aktivite yogunluguna donustirilmesi
icin kullanilacak kalibrasyon faktori hesaplanabilir. Hibrit
SPECT/BT calismalarindaki dustik dozlu BT komponenti
sadece atentiasyon dizeltmesi saglamakla kalmaz, ayni
zamanda duisuk tutulum gorilen olgularda aktivite
tutulmunun dogru lokalizasyonu ve segmentasyonu icin
kilavuz gorevi gorir. Ayrica BT komponenti otomatik
veya yarl otomatik segmentasyon araclari ile ventrikiiler
ilgi alaninin belirlenmesini kolaylastirir ve bu da manuel
segmentasyona kiyasla daha tekrarlanabilir bir yaklasim
sunar.

Guncel literattirde SPECT/BT calismasindan elde edilen
SUV, i SUV,, ve SUV gibi standart parametrelerin yani
sira yuzde enjeksiyon dozu (%ED) ve kardiyak amiloid
aktivitesi (KAA) gibi 6lctimlerin rolt arastiriimaktadir. %ED,
sol ventrikiile cizilen ilgi alani icindeki ortalama aktivite
konsantrasyonu ve enjekte edilen aktivite dozunun
carpimi olarak tanimlanir. KAA ise, florodeoksiglukoz
(FDG) pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli tomografi
(PET/BT) goriuintulerindeki total lezyon glikolizi 6l¢ctimiine
benzer mantikla, sol ventrikiil ilgi alanindaki ortalama
SUV degeri ve ilgi alani hacminin carpimi ile hesaplanir.
KAA ve %ED gibi parametreler ile miyokardiyal tutulumun
hem miktari hem de hacmi hesaba katilabilir. Dolayisiyla
miyokardiyal amiloid ytkini salt SUV tabanh 6l¢timlere
kiyasla daha dogru temsil edebilecegi distnilmektedir.
Bu parametreler ile KMR gorintilemeden elde
edilen ekstraselluler hacim arasinda giicli korelasyon
bulunmustur (45).

Diger Radyofarmasotikler

Kemik sintigrafisi ajanlarinin yani sira alternatif
SPECT ve PET radyofarmasotiklerinin kardiyak amiloidoz
gortintilemedekiroltarastiriimaktadir (Tablo 3). Alzheimer
hastaligindaki beta amiloid plaklarin goriintiilemesi icin
gelistirilen C-11 Pittsburgh bilesigi, F-18 florbetapir ve F-18
florbetaben gibi bazi radyofarmasotikler kardiyak amiloid
fibrillerinde de artmis tutulum gosterebilmektedir. Tc-99m
isaretli kemik sintigrafisi ajanlari ile karsilastirildiginda bu
bilesiklerin AL amiloidoz olgularinda ATTR amiloidoza
kiyasla daha yiksek miyokart tutulumu gosterdigi
bulunmustur. Kemik ajanlarindan farkli olarak bu
bilesikler spesifik olarak amiloid fibrillerini hedefler (12).
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Tablo 3. Kardiyak amiloidoz goriintiilemede kullanilan

radyofarmasotikler

SPECT PET

Tc-99m PYP F-18 Florbetapir
Tc-99m DPD F-18 Florbetaben
Tc-99m HMDP C-11 Pittsburgh
1123 MIBG F-18 Flumetamol
1123 SAP F-18 Sodyum Florid

Tc-99m Aprotinin Ga-68 FAPI

PYP: Pirofosfat, DPD: Difosfono-propanodikarboksilik-asit, HMDP:
Hidroksimetilen-difosfonat, MIBG: Meta-iyodo-benzil-guanidin, SAP: Serum

amiloid P komponenti, FAPI: Fibroblast aktivite edici protein inhibitorii

PET'in vyuksek uzaysal cozinirligi ve kantifikasyon
kolayhgi da onemli avantajlardir. Toplam 6 ¢alisma ve 98
hastanin dahil edildigi bir meta-analizde amiloid hedefli
PET ajanlarinin kardiyak amilodoz tanisinda yonelik
duyarliliklart %95, ozgtlliikleri %98 olarak bildirilmistir (47).
Ancak PET radyofarmasotiklerinin kardiyak amiloidoz
tanisindaki roli  halen arastirma asamasindadir ve
giinimuzde rutin pratikteki  kullanimlart — sinirhdir.
Genovesi ve ark. (48) tarafindan yapilan bir calismada, F-18
florbetaben PET/BT'de gec kardiyak tutulum gortilmesinin
ATTR ve AL amiloidozun ayirici tanisinda roli olabilecegi
gosterilmistir.

Sonug
Kemik sintigrafisi ajanlari ile radyonuklit gortintiileme
kardiyak  amiloidozun  yonetiminde  onemli  bir

dontsime yol acmistir. Sintigrafik goriintileme ATTR
kardiyak amiloidozun tani algoritmasindaki onemli
bir basamagi olusturur ve tedavi karar icin kritik bir
yonlendiricidir. Tc-99m PYP, HMDP veya DPD’nin Grade 2
veya 3 diizeyinde miyokardiyal tutulumu, plazma hiicre
diskrazisinin dislanmasi sartiyla, %100 ozgiilliikle ATTR
kardiyak amiloidoz tanisi koydurabilir. Ontimiizdeki
yillarda, radyontiklit gortintilemenin, ozellikle SPECT
kantifikasyonu ve hasta takibi alanindaki ilerlemelerle
birlikte, hastalarin yonetimindeki etkisinin daha da
belirgin hale gelmesi muhtemeldir.

Kaynaklar

1. Gilstrap LG, Dominici F, Wang Y, et al. Epidemiology of Cardiac
Amyloidosis-Associated Heart Failure Hospitalizations Among
Fee-for-Service Medicare Beneficiaries in the United States. Circ
Heart Fail 2019;12:e005407.

10.

11.

12.

13.

14.

15.

Porcari A, Merlo M, Rapezzi C, Sinagra G. Transthyretin amyloid
cardiomyopathy: An uncharted territory awaiting discovery.
Eur ] Intern Med 2020;82:7-15.

Benson MD, Buxbaum |N, Eisenberg DS, et al. Amyloid
nomenclature 2018: recommendations by the International
Society of Amyloidosis (ISA) nomenclature committee. Amyloid
2018;25:215-219.

Gonzdlez-Lopez E, Gallego-Delgado M, Guzzo-Merello G, et al.
Wild-type transthyretin amyloidosis as a cause of heart failure
with preserved ejection fraction. Eur Heart ] 2015;36:2585-
2594,

Castaiio A, Narotsky DL, Hamid N, et al. Unveiling transthyretin
cardiac amyloidosis and its predictors among elderly patients
with severe aortic stenosis undergoing transcatheter aortic
valve replacement. Eur Heart ] 2017;38:2879-2887.

Swiecicki PL, Zhen DB, Mauermann ML, et al. Hereditary ATTR
amyloidosis: a single-institution experience with 266 patients.
Amyloid 2015;22:123-131.

Coelho T, Maurer MS, Suhr OB. THAOS - The Transthyretin
Amyloidosis Outcomes Survey: initial report on clinical
manifestations in patients with hereditary and wild-type
transthyretin amyloidosis. Curr Med Res Opin 2013;29:63-76.
Wechalekar AD, Gillmore JD, Hawkins PN. Systemic amyloidosis.
Lancet 2016;387:2641-2654.

Gertz MA. Immunoglobulin light chain amyloidosis: 2022
update on diagnosis, prognosis, and treatment. Am ] Hematol
2022;97:818-829.

Dubrey SW, Cha K, Anderson |, et al. The clinical features of
immunoglobulin light-chain (AL) amyloidosis with heart
involvement. QJM 1998;91:141-157.

Dorbala S, Ando Y, Bokhari S, et al. ASNC/AHA/ASE/EANM/HFSA/
ISA/SCMR/SNMMI expert consensus recommendations for
multimodality imaging in cardiac amyloidosis: Part 2 of 2—
Diagnostic criteria and appropriate utilization. J Nucl Cardiol
2020;27:659-673.

Dorbala S, Cuddy S, Falk RH. How to Image Cardiac Amyloidosis:
A Practical Approach. JACC: Cardiovasc Imaging 2020;13:1368-
1383.

Ruberg FL, Berk JL. Transthyretin (TTR) cardiac amyloidosis.
Circulation 2012;126:1286-1300.

Dorbala S, Ando Y, Bokhari S, et al. ASNC/AHA/ASE/EANM/HFSA/
ISA/SCMR/SNMMI expert consensus recommendations for
multimodality imaging in cardiac amyloidosis: Part 1 of 2—
evidence base and standardized methods of imaging. ] Nucl
Cardiol 2019;26:2065-2123.

Kittleson MM, Maurer MS, Ambardekar AV, et al. Cardiac
Amyloidosis: Evolving Diagnosis and Management: A Scientific
Statement From the American Heart Association. Circulation
2020;142:e7-€22.




26

Coskun ve ark. Kardiyak Amiloidozda Radyoniiklit Goriintiileme

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

Lachmann HJ, Goodman HJ, Gilbertson JA, et al. Natural
history and outcome in systemic AA amyloidosis. N Engl | Med
2007;356:2361-2371.

Falk RH, Alexander KM, Liao R, Dorbala S. AL (Light-Chain)
Cardiac Amyloidosis: A Review of Diagnosis and Therapy. ] Am
Coll Cardiol 2016;68:1323-1341.

Falk RH, Quarta CC, Dorbala S. How to image cardiac
amyloidosis. Circ Cardiovasc Imaging 2014;7:552-562.
Palladini G, Russo P, Bosoni T, et al. Identification of
Amyloidogenic Light Chains Requires the Combination of
Serum-Free Light Chain Assay with Immunofixation of Serum
and Urine. Clin Chem 2009;55:499-504.

Phelan D, Collier P, Thavendiranathan P, et al. Relative apical
sparing of longitudinal strain using two-dimensional speckle-
tracking echocardiography is both sensitive and specific for the
diagnosis of cardiac amyloidosis. Heart 2012;98:1442-1448.
Boldrini M, Cappelli F, Chacko L, et al. Multiparametric
Echocardiography ~ Scores  for  the  Diagnosis  of
Cardiac Amyloidosis. JACC Cardiovasc Imaging 2020;13:909-
920.

Wang TKM, Abou Hassan OK, Jaber W, Xu B. Multi-modality
imaging of cardiac amyloidosis: Contemporary update. World |
Radiol 2020;12:87-100.

Benson MD, Berk JL, Dispenzieri A, et al. Tissue biopsy for
the diagnosis of amyloidosis: experience from some centres.
Amyloid 2022;29:8-13.

Gillmore JD, Maurer MS, Falk RH, et al. Nonbiopsy Diagnosis of
Cardiac Transthyretin Amyloidosis. Circulation 2016;133:2404-
2412.

Rapezzi C, Gagliardi C, Milandri A. Analogies and disparities
among scintigraphic bone tracers in the diagnosis of cardiac
and non-cardiacATTRamyloidosis. | Nucl Cardiol 2019;26:1638-
1641.

Coskun N, Kartal MO, Erdogan AS, Tufekcioglu O, Ozdemir E.
Tc-99m pyrophosphate scintigraphy for cardiac amyloidosis:
concordance between planar and SPECT/CT imaging. Int |
Cardiovasc Imaging 2022;38:2081-2088.

Perugini E, Guidalotti PL, Salvi F, et al. Noninvasive Etiologic
Diagnosis of Cardiac Amyloidosis  Using 99mTc-3,3-
Diphosphono-1,2-Propanodicarboxylic Acid Scintigraphy. ] Am
Coll Cardiol 2005;46:1076-1084.

Kittleson MM, Ruberg FL, Ambardekar AV, et al. 2023 ACC
Expert Consensus Decision Pathway on Comprehensive
Multidisciplinary Care for the Patient With Cardiac Amyloidosis:
A Report of the American College of Cardiology Solution Set
Oversight Committee. ] Am Coll Cardiol 2023;81:1076-1126.
Thelander U, Westermark GT, Antoni G, et al. Cardiac
microcalcifications in transthyretin (ATTR) amyloidosis. Int |
Cardiol 2022;352:84-91.

Stats MA, Stone JR. Varying levels of small microcalcifications
and macrophages in ATTR and AL cardiac amyloidosis:
implications for utilizing nuclear medicine studies to subtype
amyloidosis. Cardiovasc Pathol 2016;25:413-417.

31.

32.

33.

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

Pilebro B, Suhr OB, Naslund U, Westermark P, Lindqvist P,
Sundstrom T. (99m)Tc-DPD uptake reflects amyloid fibril
composition in hereditary transthyretin amyloidosis. Ups |
Med Sci 2016;121:17-24.

Hutt DF, Gilbertson J, Quigley AM, Wechalekar AD. (99m)Tc-DPD
scintigraphy as a novel imaging modality for identification of
skeletal muscle amyloid deposition in light-chain amyloidosis.
Amyloid 2016;23:134-135.

Porcari A, Hutt DF, Grigore SF, et al. Comparison of different
technetium-99m-labelled bone tracers for imaging cardiac
amyloidosis. Eur | Prev Cardiol 2022;30:e4-e6.

Rapezzi C, Quarta CC, Guidalotti PL, et al. Role of 99mTc-
DPD Scintigraphy in Diagnosis and Prognosis of Hereditary
Transthyretin-Related Cardiac Amyloidosis. JACC Cardiovasc
Imaging 2011;4:659-670.

Scully PR, Morris E, Patel KP, et al. DPD Quantification in
Cardiac Amyloidosis: A Novel Imaging Biomarker. JACC
Cardiovasc Imaging 2020;13:1353-1363.

Porcari A, Pagura L, Canepa M, et al. 351 Prevalence and
prognostic significance of RV uptake (biventricular uptake) at
planar scintigraphy in patients with ATTR cardiac amyloidosis.
European Heart Journal Supplements 2021;23.

loannouA, Patel RK, RazviY, etal. Multi-Imaging Characterization
of Cardiac Phenotype in Different Types of Amyloidosis. JACC
Cardiovasc Imaging 2023;16:464-477.

Chang ICY, Bois JP, Bois MC, Maleszewski JJ, Johnson GB, Grogan
M. Hydroxychloroquine-Mediated Cardiotoxicity With a False-
Positive  99mTechnetium-Labeled Pyrophosphate Scan for
Transthyretin-Related Cardiac Amyloidosis. Circ Cardiovasc
Imaging 2018;11:007059.

Schafer EB, Tushak Z, Trankle CR, Rao K, Cartagena LC, Shah KB.
False-Positive 99mTechnetium-Pyrophosphate Scintigraphy in
Two Patients With Hypertrophic Cardiomyopathy. Circ Heart
Fail 2021;14:e007558.

Musumeci MB, Cappelli F, Russo D, et al. Low Sensitivity of
Bone Scintigraphy in Detecting Phe64Leu Mutation-Related
Transthyretin Cardiac Amyloidosis. JACC Cardiovasc Imaging
2020;13:1314-1321.

Martinez-Naharro A, Treibel TA, Abdel-Gadir A, et al. Magnetic
Resonance in Transthyretin Cardiac Amyloidosis. ] Am Coll
Cardiol 2017;70:466-477.

Garcia-Pavia P, Bengel F, Brito D, et al. Expert consensus on the
monitoring of transthyretin amyloid cardiomyopathy. Eur ]
Heart Fail 2021;23:895-905.

Fontana M, Martinez-Naharro A, Chacko L, et al. Reduction
in CMR Derived Extracellular Volume With Patisiran Indicates
Cardiac Amyloid Regression. JACC Cardiovasc Imaging
2021;14:189-199.

Castafio A, DelLuca A, Weinberg R, et al. Serial scanning with
technetium pyrophosphate (99mTc-PYP) in advanced ATTR
cardiac amyloidosis. ] Nucl Cardiol 2016;23:1355-1363.



27

Coskun ve ark. Kardiyak Amiloidozda Radyontiklit Goriintiileme

45.

46.

47.

Dorbala S, Park M-A, Cuddy S, et al. Absolute Quantitation of
Cardiac 99mTc-Pyrophosphate Using Cadmium-Zinc-Telluride-
Based SPECT/CT. | Nucl Med 2021;62:716-722.

Gerber J, Miller EJ. Optimal interpretation of Tc99m PYP in
2020: Avoiding the million-dollar mistake. | Nucl Cardiol
2021;28:503-506.

Kim YJ, Ha S, Kim Y-i. Cardiac amyloidosis imaging with
amyloid positron emission tomography: A systematic review
and meta-analysis. ] Nucl Cardiol 2020;27:123-132.

48. Genovesi D, Vergaro G, Giorgetti A, et al. [18F]-Florbetaben PET/
CT for Differential Diagnosis Among Cardiac Immunoglobulin
Light Chain, Transthyretin Amyloidosis, and Mimicking
Conditions. JACC Cardiovasc Imaging 2021;14:246-255.




DERLEME

DOI:10.4274/nts.galenos.2024.0004
Nucl Med Semin 2024;10:28-41

Infektif Endokarditte Radyoniiklit

Kardiyak Goruntuleme
Radionuclide Cardiac Imaging in Infective Endocarditis

® Nazim Coskunt2, ® Elif Ozdemir2, ® Fevziye Canbaz Tosun3

'Ankara Yildirim Beyazit Universitesi Tip Fakdiltesi, Niikleer Tip Anabilim Dali, Ankara, Tiirkiye

2Ankara Bilkent Sehir Hastanesi, Niikleer Tip Klinigi, Ankara, Tiirkiye

30ndokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Anabilim Dali, Samsun, Tiirkiye

0z

infektif endokardit (iE), kalbin endotel yiizeyinde, dogal veya
protez kalp kapaklarinda ve implante edilebilir kardiyak cihaz
yiizeylerinde gelisebilen bir enfeksiyon tablosudur. Ozellikle
2023 vyili icinde giincellenen Avrupa Kardiyoloji Dernegi
uygulama kilavuzu ve Duke-Uluslararasi Kardiyovaskiiler
infeksiyon Hastaliklari Dernegi (Duke-ISCVID) tani kriterleri
ile IE yonetiminde radyoniiklit goriintiileme yontemlerinin
rolii belirginlesmistir. Bu derlemede, IE tanisina yonelik
baslica radyontklit goriintileme yontemleri olan flor-18
florodeoksiglukoz pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarl
tomografi ve isaretli lokosit sintigrafisinin temel prensipleri,
glincellenen kilavuzlar 1s1ginda klinik pratikteki konumlari ve
gelecek perspektifleri ele alinmaktadir.

Anahtar Kelimeler: infektif endokardit, F-18 FDG PET/BT,
isaretli 1okosit sintigrafisi

Abstract

Infective endocarditis (IE) is a microbial infection that can
develop on the endocardial surface, native or prosthetic
heart valves and implantable cardiac devices. The role of
radionuclide imaging modalities in the management of IE
has become prominent with the recently updated suggestions
in the European Society of Cardiology guideline and Duke-
International Society of Cardiovascular Infectious Diseases
(Duke-ISCVID) diagnostic criteria. In this review, the basic
principles of fluorine-18 fluorodeoxyglucose positron emission
tomography/computed tomography and labeled leukocyte
scintigraphy, which are the main radionuclide imaging
methods for the diagnosis of IE are examined along with their
role in clinical practice and potential future applications are
discussed in light of updated guidelines.

Keywords: Invective endocarditis, F-18 FDG PET/CT, labelled
leukocyte scintigraphy

Giris

infektif endokardit (iE), kalbin endotel yiizeyinde,
dogal veya protez kalp kapaklarinda ve implante
edilebilir kardiyak cihaz yiizeylerinde gelisebilen bir
enfeksiyon tablosudur. Nadir goriilmesine ragmen yiiksek
morbidite ve mortalite oranlari ile seyreden onemli
bir saglik sorunudur. iE olgulari cogunlukla bakteriyel
kaynakhidir ve genel popiilasyon icindeki prevalansi
dustktir. Ancak gecirilmis kalp kapak cerrahisi, kardiyak
cihaz implantasyonu, kronik hemodiyaliz, intravenoz

ilac kullanimi, kronik deri enfeksiyonu gibi risk faktorleri
hastahgin goriilme sikhigini artirabilir. Ozellikle son on
yilda kardiyak cihazlarin ve cerrahi biyomalzemelerin
kullamimindaki artis nedeniyle, yakin gelecekte IE
olgularinin ve iliskili komplikasyonlarin insidansinda bir
artis olmasi beklenmektedir.

IE tani algoritmalarinda hastanin klinik ozellikleri,
laboratuvar testleri, kan kulttirii ve gorlntileme
bulgulari temel teskil etmektedir. Ozellikle 2023
yili icinde giincellenen Avrupa Kardiyoloji Dernegi
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(European Society of Cardiology - ESC) uygulama
kilavuzu ve Duke-Uluslararasi Kardiyovaskiiler infeksiyon
Hastaliklari Dernegi (Duke-I1SCVID) tani kriterleri ile IE
yonetiminde radyonuklit goriintiileme yontemlerinin roli
belirginlesmistir (1,2).

Bu derlemede, iE tanisina yonelik baslica radyontiklit
gorlintiileme yontemleri olan flor-18 florodeoksiglukoz
pozitron emisyon tomografisi/bilgisayarli tomografi
(F-18 FDG PET/BT) ve isaretli lokosit sintigrafisinin
(iLS) temel prensipleri, giincellenen kilavuzlar isiginda
klinik pratikteki konumlari ve gelecek perspektifleri ele
alinmaktadir.

infektif Endokardit

Epidemiyoloji

Gelismis tlkelerde yillik iE insidansi 100.000'de 3-10
olgu diizeyindedir (3). Avrupa’daki 156 farkli merkezden
hasta verilerinin kaydedildigi EURO-ENDO veritabanina
gore son yillarda hastaligin epidemiyolojisinde yash ve
protez kapakli hastalara dogru bir kayma mevcuttur.
Gelismekte olan tilkelerde ise akut romatizmal ates sonrasi
dogal kapak endokarditi daha on plandadir. Ulkemizdeki
IE prevalansi net olarak bilinmemekle birlikte, yilda
yaklastk 5000 yeni olgu goriildiigii ve 1250 hastanin iE
nedeniyle kaybedildigi tahmin edilmektedir (4).

Mikrobiyoloji

IE'nin mikrobiyolojik etkeni hastaninyasina, 6zge¢misine,
kalp kapak hastaligi varligina ve enfeksiyonun ortaya cikis
sekline bagliolarak degisiklik gosterebilir (1,5). En sik goriilen
etkenler arasinda Staphylococcus aureus, Streptococcus
viridans ve Enterococcus faecalis bulunur. Nispeten daha
nadir etkenler arasinda HACEK grubu bakteriler, Candida
tirleri ve Coxiella burnetii yer alir. Hastaligin mikrobiyolojik
profili de yillar icinde 6nemli lciide degismistir. Son yillarda
stafilokok ve enterokok tiirlerinin sebep oldugu endokardit
olgularinin orani artma egilimindedir. Ote yandan, olgularin
%30'a varan kisminda kiiltir sonucu negatif olabilmektedir
(6). Kapak cerrahisi geciren 327 hastalik bir seride kiltiir
negatif IE'nin postoperatif erken mortalite ile iliskili oldugu
bulunmustur (7).

Klinik

iE olgularinda enfeksiyon tablosunun siddeti, sebep
olan patojenin tiirine, konagin immin sistemine,
mevcut biyomateryallerin konumuna ve kardiyak cihaz
cevresinde olusan biyofilmin 6zelliklerine gore degisiklik
gosterir (8). ilk basvuru semptomlari cogunlukla ates,
halsizlik, kilo kaybi, gece terlemeleri, bas agrisi gibi

hastaliga spesifik olmayan semptomlardir (9). Daha
spesifik semptomlar arasinda petesiyal deri lezyonlari,
Osler nodilleri, retinal Roth lekeleri sayilabilir.
Kalpte ufirim, anemi, lokositoz, splenomegali IE
olgularinda gorilen bashca klinik bulgulardir. Hastalik
seyrinde kalp yetmezligi, septik embolizasyon ve
intrakraniyal komplikasyonlar gelisebilir. Tani ve
tedavi yontemlerindeki giincel gelismelere ragmen
IE mortalitesi yiiksek seyretmeye devam etmektedir.
Mortalite oranlar ilk 30 gin icinde %20 (10), gec
donemde %40-50 dizeyindedir (11). Hastalarin
kaybedilme nedeni cogunlukla kapak disfonksiyonu gibi
lokal komplikasyonlar veya uzak embolik olaylardir (12).
Olgularin %25’i tani aninda bir embolik komplikasyon ile
basvurabilir (13). Ozellikle inme tablosuyla basvuran ve
yatisinda direncli ates izlenen olgularda IE goz 6niinde
bulundurulmasi gereken bir tanidir.

Tani

IE tanisi temel olarak hastanin klinik ozelliklerine,
laboratuvar testlerine ve goriintiileme bulgularina dayanir.
Kan kilturleri, C-reaktif protein ve eritrosit sedimentasyon
hizi gibi biyobelirtecler ile transtorasik ekokardiyografi
(TTE) ve/veya transozefageal ekokardiyografi (TOE) tani
stirecindeki ilk basamaklari olusturur.

Radyoniiklit Disi Goriintiileme Yontemleri

IE siiphesi bulunan dogal kapakli hastalarda TTE veya
TOE vyiiksek tanisal performans sunar ancak protez kalp
kapagl ve kardiyak cihaz varhiginda tanisal dogruluklari
nispeten disiiktiir (14). Ekokardiyografideki tipik IE
bulgusu vejetasyon olarak adlandirilir. Fibrin matrisi,
plateletler, |okositler ve bakterilerin bir araya gelerek
olusturdugu vejetasyon goriiniimii, iE patofizyolojisindeki
mikroskopik streclerin makroskopik bir belirtisidir. Kalp
kapaklarina, endotelyal dokuya veya protez endovaskiiler
malzemeye bagmli, ancak kapak hareketlerinden
bagimsiz olarak hareket eden bir ekojenite alani olarak
gorulir.

Manyetik  rezonans (MR) gortntileme yilksek
yumusak doku kontrasti ile kapak lezyonlarinin ve
intrakardiyak  komplikasyonlarin  degerlendirilmesinde
katki saglayabilir. Klinik pratikte daha siklikla septik
embolik komplikasyonlarin degerlendirilmesinde
kullanilir. Ozellikle atipik yerlesimli vejetasyon/trombiis
tespitinde ve cerrahi planlamada MR goriintileme
katki saglayabilir (15). Enfekte kapaklarda anevrizmatik
dejenerasyon gibi komplikasyonlar MR goriintiileme ile
gortintulenebilir (16). MR goriintileme ayrica kardiyak
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boyut ve fonksiyon hakkinda bilgi saglar ve perivalviiler
enfeksiyon streclerini ekokardiyografi ile gortilebilir hale
gelmeden once gosterebilir (17).

Tedavi ve Takip

iE tedavisi cogunlukla uzun sireli intravenoz
antibiyoterapi gerektirir. Antibiyotik secimi izole edilen
mikroorganizmanin tiirtine ve duyarhiligina gore belirlenir.
Kalp kapak hasari, septik emboli veya tedaviye direncli
cihaz enfeksiyonu varliginda girisimsel secenekler ve cihaz
revizyonu giindeme gelir. Tedavi boyunca hastanin klinigi
duzenli olarak izlenir ve gereklilik halinde tedavi revize
edilir. Kalp kapaklarindaki hasarin degerlendirilmesi ve
niiks riskinin azaltilmasiicin tedavi sonrasi takip onemlidir.
Uzun donem takip ile hastanin yasam kalitesini artiriimasi
ve komplikasyon riskinin azaltilmasi hedeflenir.

Pozitron Emisyon Tomografisi

F-18 FDG PET/BT giiniimiizde IE tani ve takibindeki
baslica radyontklit gorintileme yontemidir.
Gortntileme prensibi  bakteriyel ve immiin hicre
metabolizmasi  nedeniyle enflamasyon alanlarinda
artan glukoz metabolizmasinin  tespitine  dayanir.
Miyokard dokusundaki bazal glukoz metabolizmasini
baskilamak amaciyla hastalarin tetkik oncesinde en az
24 saat sureyle dustk karbonhidratli, yiiksek yag icerikli
bir diyet uygulamalarn ve tetkikten onceki 6-12 saat
boyunca a¢ kalmalar onerilir (18). Fizyolojik miyokard
metabolizmasini  baskilamak icin  radyofarmasotik
enjeksiyonundan once heparin uygulamasi yapilabilir (19).

F-18 FDG PET/BT gorintilerinin yorumlanmasindaki
birincil yontem FDG tutulum paterninin gorsel olarak
degerlendirilmesidir. Ek olarak semi-kantitatif standart
tutulum degeri (standardized uptake value - SUV)
olctimleri ile tani dogrulugu artirilabilir. F-18 FDG PET/BT
goruntileri yorumlanirken goz oninde bulundurulmasi
gereken onemli bir nokta, artmis FDG tutulumunun her
zaman enfeksiyonu yansitmadigidir. Genel bir prensip
olarak heterojen ve multifokal tutulum paterni oncelikle
enfeksiyon lehine, diffiizve homojen tutulum ise oncelikle
enfeksiyon disi enflamasyon lehine degerlendirilmesi
gereken bir bulgudur. Ozellikle kardiyovaskiiler cerrahi
sonrasi erken donemde veya aseptik enflamasyon
varliginda enfeksiyon tablosu olmaksizin artmis FDG
tutulumu goralebilir ve bu tutulum cerrahi sonrasi 12 aya
kadar devam edebilir (20,21). Nadir durumlarda cerrahi
sonrasi 13 yila kadar siiren non-enfeksiyoz tutulumlar
bildirilmistir (22).

IE stiphesiyle F-18 FDG PET/BT goriintiileme yapilan
olgulardaki SUV degerleri kullanilan goriintiileme
protokoliine, goriintiileme  siiresine, PET  tarayici
ozelliklerine, hasta viicut yapisina, kan sekeri diizeyine
ve goriintiilenen dokunun anatomisine gore degisiklik
gosterebilir (19). Literatlirde enfeksiyon ve enflamasyonun
ayirici tanisticin farkli SUV esik degerleri ve referans él¢im
yontemleri 6nerilmis olsa da standart olarak kabul edilen
bir esik deger bulunmamaktadir.

F-18 FDG PET/BT degerlendirilirken g6z oniinde
bulundurulmasi gereken bir diger énemli konu hastanin
klinik ozellikleridir. Klinik ve serolojik agidan iE olasilig
distk olan hastalarda yanhs pozitif degerlendirmenin daha
olasi oldugu dikkate alinmalidir. Baslica yanlis pozitiflik
nedenleri intraoperatif doku yapistiricilarin kullanimi,
aktif non-infektif trombus, kardiyak malignite, vaskiilit
ve aterosklerotik plak varhgidir (23). Yanhs negatiflik
nedenlerinden en onemlisi ise siliregelen antibiyotik
tedavisidir (24,25). Ancak, F-18 FDG PET/BT oncesinde
antibiyotik tedavisinin kesilmesi veya geciktirilmesi icin
yeterli kanit bulunmamaktadir. Klinik stiphenin yiiksek
oldugu ancak PET sonucunun negatif oldugu durumlarda,
iLS, enflamasyon ile enfeksiyon ayrimi icin yol gosterici
olabilir (26). F-18 FDG PET/BT'de yanlis negatifligin olasi
diger nedenleri arasinda vejetasyon boyutunun 5 mm’den
kiicik olmasi, enflamatuvar aktivite disikligu, yetersiz
hasta hazirligi ve kan sekeri ytiksekligi sayilabilir (23).

FDG PET/BT'nin IE tanmisindaki tanisal performansi
bytik olctide altta yatan klinik senaryoya baglidir. EURO-
ENDO veritabani kayitlarina gore F-18 FDG PET/BT'nin
duyarhihg protez kapak endokarditinde en belirginken
(%66,8), dogal kapaklarda ise disukttir (%28) (27).

Dogal Kapak Endokarditinde PET/BT

Stipheli IE nedeniyle F-18 FDG PET BT goriintiileme
yapilan dogal kapakli olgularda metabolik aktivitenin
dusik olmasi ve kiiciik vejetasyon boyutlari nedeniyle
tanisal dogruluk dusuktir. Yedi calisma ve 351 dogal
kapak endokarditi olgusunun degerlendirildigi bir
meta-analizde FDG PET duyarliligi %36, ozgullugi %99
olarak bulunmus ve dogal kapakh hastalarda PETin
sadece tamamlayici bir tanisal degeri oldugu sonucuna
varilmistir -~ (27).  Benzer sekilde, 303  hastanin
degerlendirildigi genis bir seride dogal kapak endokarditi
icin F-18 FDG PET/BT duyarliligi %22, ozgulligi %100,
pozitif prediktif degeri %100 ve negatif prediktif degeri
%66 olarak bildirilmistir (28). Dolayisiyla F-18 FDG PET/
BT dogal kapak endokarditi icin diger gortintiileme
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modalitelerinin sonucsuz kaldigi olgularda tamamlayici
bir tani yontemi olarak konumlanmaktadir. Sekil 1'de
dogal kapak endokarditi tanisi F-18 FDG PET/BT ile
dogrulanan bir 6rnek olgu gosterilmektedir,

Dogal kapak endokarditinde F-18 FDG PET/BT'nin
duyarlihgr distik olsa da tiim viicut tarama avantaji
ile ekstrakardiyak bulgular degerlendirilebilmektedir.
Prospektif cok merkezli TEPVENDO calismasinda toplam
140 hastada (70 dogal kapak, 70 protez kapak) F-18 FDG
PET/BT'nin tedavi kararina etkisi incelenmis ve dogal
kapakli hastalarin %31,4’inde PET'in tedavi planini
degistirdigi, bu degisimin cogunlukla ekstrakardiyak
tutulumlara bagli oldugu gorulmustur (29).

Protez Kapak Endokarditinde PET/BT

FDG PET/BT'nin tanisal performansi protez kapak
endokarditinde dogal kapaklara kiyasla belirgin olarak
daha vyiksektir. Sekil 2’'de protez kapak cevresinde
iE ile uyumlu hipermetabolizma izlenen bir 6rnek

olgu gosterilmektedir. Bu farkin protez kapaklardaki
perivalviller apse olusumu ile iliskili olabilecegi
dustnulmektedir (30). Prospektif TEPVENDO calismasinda
protez kapakl hastalarin %21,4’tinde PET goriintiilemenin
hasta yonetimini degistirdigi ve bu degisimin ¢ogunlukla
perivalviler tutulumlara bagl oldugu bildirilmistir (29).
Protez kapakh hastalarin dahil edildigi sekiz calismayi
inceleyen bir derlemeye gore F-18 FDG PET'nin protez kapak
endokarditine yonelik duyarliligi %73-100, 6zgulligu %71-
100, pozitif prediktif degeri %67-100 ve negatif prediktif
degeri %50-100 diizeyindedir. F-18 FDG PET/BT bulgularinin
Modifiye Duke kriterlerine dahil edilmesi, duyarlilig %52-
70'ten %91-97'ye yiikseltmistir (31). IE tanili 173 hastada
(109 protez kapak, 64 dogal kapak) F-18 FDG PET/BTnin
prognostik degerini inceleyen bir calismada, protez kapakli
hastalarda PET pozitifliginin kardiyak adverse olay riski ile
iliskili oldugu ancak dogal kapakli hastalarda anlamli bir
iliski olmadigr bulunmustur (32).

C

Sekil 1. Dogal mitral kapak lokalizasyonunda infektif endokardit ile uyumlu fokal artmis F-18 FDG tutulumu (A: Flizyon kesiti, B: AC kesiti,

C: NAC kesiti)
FDG: Florodeoksiglukoz

Sekil 2. Protez aort kapagi cevresinde infektif endokardit ile uyumlu multifokal tarzda artmis F-18 FDG tutulumu (A: Fiizyon kesiti, B: AC

kesiti, C: NAC kesiti)
FDG: Florodeoksiglukoz
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Kardiyak Cihaz iliskili Endokarditte PET/BT

Kardiyak cihaz iliskili endokardit olgularinda hastalik
yuku ilerledikce cihaz revizyonuna gereksinim duyulabilir
ve bu nedenle erken ve dogru tani énem tasir. F-18
FDG PET/BT bu hasta grubunda kullanilacak birincil
goriintuleme yontemidir (33,34). Kardiyak cihaz varliginda
PET'in tanisal performansi genel olarak yiiksek olmakla
birlikte cihazlarin tirtine, modeline ve enfeksiyonun
yayginligina gore degiskenlik gosterir.

Ventrikil destek cihazlar (ventricular assist device -
VAD) ileri evre kalp yetmezligi hastalarinda ventrikiler
ejeksiyonu desteklemek amaciyla giderek artan siklikla
implante edilen cihazlardir. Kardiyak apekse yerlestirilen
bir pompa, dolasimi aort veya pulmoner artere
ulastiracak olan bir kanil ve vicut disindaki kontrol
Unitesine baglanacak olan driveline bilesenlerinden
olusur. Driveline bileseni derideki gecis noktasi nedeniyle
en sik enfeksiyon kaynagidir (35). Daha az siklikla pompa
ve kanil enfeksiyonlari gelisebilir (36). Bu olgularda
yogun metal artefakti ve atentisyon dizeltmeye bagli
sinyal artimlari gorilebileceginden atentisyon diizelmesi
yapilmis ve yapilmamis goriintiler bir arada dikkatle
degerlendirilmelidir. Diger klinik senaryolara benzer
sekilde, komponentlerin cevresinde multifokal tarzda
artmis FDG tutulumu goriilmesi enfeksiyon varligini
destekleyen bir bulgudur. Sekil 3'te sol ventrikiil destek
cihazi komponentlerinin  cevresinde IE ile uyumlu

hipermetabolizma izlenen 6rnek bir olgu gosterilmektedir.
VAD iliskili iE olgularini derleyen 10 calismanin incelendigi
230 hastalik bir meta-analizde, F-18 FDG PET/BT'nin VAD
enfeksiyonlarindaki duyarhlik ve 6zgtllugu sirasiyla %95
ve %91 olarak bildirilmistir (36).

FDG'nin cihaz cevresindeki kinetiginin
degerlendirilmesi icin gec faz goriintileme, tutulum
dizeyinin karaciger ve kan havuzu ile karsilastirilarak
degerlendirilmesi ~ ve  metal artefakti  azaltma
algoritmalari tanisal dogrulugu artirabilir (37). Cihaz
implantasyonu sirasindaki  cerrahi  manipilasyonlar
komponentlerin cevresinde homojen artmis tutuluma
neden olabileceginden FDG tutulum paternleri dikkatle
degerlendirilmelidir (38).

Vaskiiler Greft iliskili Enfeksiyonlarda PET/BT

Ozellikle aort kokiiniin anevrizmatik dilatasyonu
izlenen hastalarda aort kapaginin yani sira aort kokiiniin
de replasmani giindeme gelir. Bentall prosediirii olarak
bilinen bu cerrahi yaklasimdan sonra endokardit stiphesi
olusmasi halinde aort kokii de olasi enfeksiyon odagi
acisindan degerlendirilmelidir. Bu olgularda F-18 FDG
PET/BT nin tanisal performansina yonelik veriler sinirhdir.
Toplam 39 hastanin dahil edildigi ve 14 hastada aort
koku enfeksiyonun dogrulandigi bir seride, heterojen
ve multifokal tutulum paterninin enfeksiyon varligi icin
bagimsiz bir prediktor oldugu sonucuna varilmistir (39).

Periferik  vaskiiler greft implantasyonu yapilan
hastalarda F-18 FDG PET/BT'nin tanisal performansi
yuksektir (40). Post-operatif 4. haftadan sonra cerrahiye
sekonder metabolik aktivitenin normale donmesi beklenir
ve hastalar F-18 FDG PET/BT ile degerlendirilebilir (41).
Ozellikle BT ile tani konulamayan olgularda F-18 FDG
PET/BT belirgin tanisal katki saglamaktadir (42). Enfekte
abdominal aort grefti ve psoas apsesi izlenen bir olguya
ait gortintuler Sekil 4’te gosterilmektedir. Benzer sekilde,
greftler veya kardiyak cihazlar ile tedavi edilen konjenital
kalp hastalarinda IE siiphesi ile yapilan F-18 FDG PET/

C

Sekil 3. Sol ventrikiil destek cihazi pompa komponenti cevresinde infektif endokardit ile uyumlu heterojen artmis F-18 FDG tutulumu (A:

Fiizyon kesiti, B: AC kesiti, C: NAC kesiti)
FDG: Florodeoksiglukoz
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Sekil 4. Abdominal aort grefti cevresinde enfeksiyon (uzun ok) ve sol psoas kas planinda apse (kisa ok) ile uyumlu artmis F-18 FDG tutulumlari

(A: Flzyon kesiti, B: AC kesiti, C: NAC kesiti)
FDG: Florodeoksiglukoz

BT goruntileme ek tanisal katki sunar (43). Toplam 12
calismanin dahil edildigi bir meta-analizde vaskiiler greft
enfeksiyonu tanisi icin FDG tutulum paterni, goreceli
tutulum, SUV__ . hedef-zemin orani, dual-faz retansiyon
indeksi gibi parametrelerin performansi karsilastiriimis ve
diger parametrelere kiyasla multifokal tutulum paterninin
daha o6n planda oldugu gorilmistir (41). Ayni meta-
analizde, SUV__ icin onerilen esik degerlerinin calismalar
arasinda farkhlik gosterdigi ve bu konuda bir fikir birligi
olmadigi sonucuna varilmistir (41).

isaretli Lokosit Sintigrafisi

iLS  hastanin  lokosit  hiicrelerinin  radyoaktif
olarak isaretlenmesi ve Iokosit  migrasyonunun
goriintilenmesiyle  enfeksiyon  odaklarinin  tespiti

prensibine dayanir. Bu amacla hastadan 40 mL kan
alinir ve in vitro isaretleme vyapilir. Tetkik Oncesinde
hasta hazirhgl gerekmez. Lokositlerin radyoaktif olarak
isaretlenmesi ek kontaminasyon riski tasiyan bir siregtir
ve aseptik kosullarda, A sinifi laminer hava akimli
kabinlerde vyapilmalidir.  Lokositler teknesyum-99m
heksametil propilen amin oksim (Tc-99m HMPAO) ile
isaretlendikten sonra hastaya tekrar enjekte edilir ve
4-24 saat sonra planar ve kesitsel (SPECT veya SPECT/BT)
goriintiileme yapilir. Tablo 1'de F-18 FDG PET/BT ve Tc-
99m HMPAO SPECT/BT tetkiklerinin karsilastirmali 6zetine
yer verilmistir.

iLS'de aktivite tutulumu; radyoaktif isaretleme basarisi,
stiregelen antibiyotik tedavi siresi, enfekte dokularin
kemotaktik ozellikleri, patojenlerin tirii ve miktari gibi
bir dizi faktor tarafindan etkilenebilir (44).

Tablo 1. F-18 FDG PET/BT ve Tc-99m HMPAO SPECT/BT

tetkiklerinin karsilastirmali ozeti

F-18 FDG PET/BT | Tc-99m HMPAO
SPECT/BT

f;g\‘fj’,\;yé’q”) dozu 0,095 0,011
Diyet Gerekli Gerekli degil
Kontrolsiiz diyabet Sorun Sorun degil
Duyarhlik Daha yiiksek Yuksek
Ozgiillik Yiiksek Daha yiiksek
Cerrahi sonrasi Yapilabilir Yapilabilir
Rezoliisyon 4-5mm 1cm
Eargausr[jnleri ile Hayir Evet
Hazirhk stresi Uzun Kisa
Gorunttileme suresi | Kisa Uzun
Bulunabilirlik Yiiksek Orta
Lokopeni Sorun degil Sorun
Maliyet Benzer Benzer
SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron
emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim

Tc-99m HMPAO SPECT/BT ozellikle yiiksek negatif

prediktif degeri ile on plana cikan ve kardiyak cihaz
iliskili enfeksiyonun dislanmasinda onemli tanisal katki
sunan bir gorintiileme yonetimidir (44,45). Cihaz iliskili
IE siiphesi olan 63 hastada, iLS'nin duyarliig1 %94, negatif
prediktif degeri %95 olarak bildirilmistir. Arastirmacilar
sintigrafi sonucu negatif olan hastalarin 12 aylik takibinde
IE gelismedigini bildirmistir (44).




34

Coskun ve ark. infektif Endokarditte Radyoniiklit Goriintiileme

iLSnin  TTEye kiyasla daha yiiksek bir tanisal
performans sunduguna dair bulgular mevcuttur. Stpheli
iE nedeniyle arastirilan 40 hastanin incelendigi bir seride,
ILS ve TTE'nin klinik olarak iE tanisi konmus olgularda
benzer duyarliliga sahip oldugu, ancak iLS ile yanlis
pozitif oranlarinin TTE'ye kiyasla ¢cok daha dustk oldugu
belirtilmistir (6zgullik %88'e karsi %42) (46).

Toplam 103 hastanin degerlendirildigi bir seride,
modifiye Duke kriterlerine gore siipheli cihaz enfeksiyonu
oldugu dustinilen hastalarin %49'unda, Tc-99m HMPAO
SPECT/BT ile enfeksiyon tanisinin dislanabildigi ve siipheli
IE kategorisindeki hastalarin oraninda yaklasik %12’lik
bir azalma saglandigi gorulmustir (47). Benzer sekilde,
iLS'nin tani algoritmalarina dahil edilmesi, siipheli IE
olarak degerlendirilen hastalarin kesin iE tanisi almasina
da yol acabilir (47).

Fungal endokardit gibi non-bakteriyel IE durumlarinda
[6kosit kemotaksisinin azalmasi nedeniyle iLS'nin yanlis
negatif olabilecegi goz ontnde bulundurulmalidir (47).
Benzer sekilde Staphylococcus epidermidis ve Enterococcus
faecalis gibi bazi bakteriler, l6kosit kemotaksisini azaltan
bir biyofilm olusturarak konagin immiin sisteminden
kacabilir (48). Suregelen antibiyotik tedavisi de tutulum

diizeyini azaltabilir ve bu da duyarhligi ve ozgullugu
negatif yonde etkiler (49).

Giincellenen Duke-ISCVID Kriterleri

Duke-ISCVID 2023 kriterlerine gore kesin, olasi ve
dislanan endokardit tanimlari Tablo 2’de 6zetlenmektedir.
Yeni kriterlere F-18 FDG PET/BT bir goriintileme
modalitesi olarak dahil edilmistir (2). Bu degisiklik, F-18
FDG PET/BT'nin Duke Kriterleri’ne bir major kriter olarak
eklendiginde, sadece ekokardiyografi kullaniimasina
kiyasla protez kapak endokarditi tanisini onemli olciide
iyilestirdigiyontindeki bulgulara dayandiriimistir. FDG PET/
BT'nin iE'nin dislanmasina yonelik rolii halen tartismali
oldugundan, giincelenen Duke-ISCVID kriterlerinde PET’in
pozitif prediktif degerine odaklaniimaktadir.

Protez kapak implantasyonundan en az 3 ay sonra
tespit edilen yogun, fokal/multifokal veya heterojen FDG
tutulum paterni, Duke-ISCVID kriterlerine bir major kriter
olarak kabul edilmistir. Kardiyak cihaz iliskili enfeksiyon
stiphesinde de FDG pozitifligi bir major kriter olarak kabul
edilir ancak bu hastalarda klinik siiphenin yiiksek olmasi
halinde PET negatifligi enfeksiyon varhigini dislamaz.
Dogal kapakli hastalarda F-18 FDG PET/BT'nin duyarhlig

Tablo 2. 2023 Duke-ISCVID kriterlerine gore kesin, olasi ve dislanan endokardit tanimlari

Kesin endokardit

a) Patolojik kriterler

i) Vejetasyon alaninda, kardiyak dokuda, ¢ikarilan protez kapakta, ¢ikan aort greftinde (eslik eden kapak tutulumu ile birlikte), kardiyak
cihazda veya arteriyel embolide; aktif endokarditin klinik belirtileri ile uyumlu mikroorganizma varligi veya

i) Vejetasyonun icinde veya tizerinde, kardiyak dokuda, ¢ikarilan protez kapakta veya dikis halkasinda, ¢ikan aort greftinde (eslik eden
kapak tutulumu ile birlikte), kardiyak cihazda veya arteriyel embolide aktif endokardit (akut veya subakut/kronik olabilir)

b) Klinik kriterler

i) 2 major kriter veya

ii) T major kriter + 3 minor kriter veya

iii) 5 minor kriter

Olasi endokardit

a) 1 major kriter + 1 minor kriter veya

b) 3 minor kriter

Dislanan endokardit

a) Belirtileri/semptomlari aciklayan alternatif kesin tani veya

b) 4 giinden kisa antibiyotik tedavisine ragmen niik olmamasi veya

) 4 giinden kisa antibiyotik tedavisi ile cerrahi veya otopside iE'ye iliskin bulgu olmamasi veya

d) Yukaridaki olasi iE kriterlerini karsilamamasi

(2 no’lu referanstan modifiye edilmistir)

infektif endokardit

Duke-ISCVID: Uluslararasi Kardiyovaskiiler Enfeksiyon Hastaliklari Dernegi Konseyi -The Council of the International Society of Cardiovascular Infectious Diseases, IE:
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dusuktir ancak cok vyiksek pozitif prediktif degere
sahiptir. Bu nedenle, Duke-ISCVID Calisma Grubu, dogal
kapaklarda gorsel olarak patolojik bir tutulum varhigini da
major kriter olarak dahil etmistir.

Duke-ISCVID kriterlerinde F-18 FDG PET/BT kullanimina
dair en onemli degisiklik cerrahi sonrasi ilk 3 ay icindeki
PET pozitifliginin bir minor kriter kabul edilmesidir.
Ozellikle protez kapak implantasyonundan sonraki ilk
3 ay icinde postoperatif enflamasyon ile enfeksiyon
ayrimindaki belirsizlik giderek azalmaktadir.

Giincellenen ESC Kilavuzu

ESC tarafindan yayinlanan iE kilavuzlarimm 2015te
yayinlanan bir onceki versiyonunda, dogru tani ve
hasta yonetimi icin farkli gorintileme yontemleri
kullanilmasinin - 6nemi ilk kez vurgulanmisti (13).
2015'ten bu yana yayinlanan verilerin 1siginda bu oneriler
glincellenmis ve 2023 yilinda kilavuzun yeni bir versiyonu
yayinlanmistir (1). Giincellenen kilavuzdaki degisiklikler
ozellikle risk altindaki populasyon tanimi, profilaksi ve
tedavi onerileri gibi alanlarda yapilmistir. Bunlara ek
olarak F-18 FDG PET/BT kullanimina dair Duke-ISCVID
kriterlerine paralel onerilere yer verilmistir. Tablo 3’te
ESC 2023 kilavuzunda onerilen iE tani kriterlerine yer
verilmistir. Dogal kapak, protez kapak ve kardiyak
cihaz iliskili endokardit stiphesi icin onerilen yeni tani
algoritmalari sirasiyla Sekil 5,6 ve 7'de gosterilmektedir.

ESC2023 kilavuzundaki gortintiileme kriterlerine iliskin
baslica degisiklik, “herhangi bir modaliteyle herhangi
bir lezyon” yaklasiminin benimsenmesidir. Buna gore,
kullanilan goriintiileme modalitesinden bagimsiz olarak
(ekokardiyografi, BT, PET/BT veya iLS) herhangi bir tipik
goriintiileme bulgusu goriilmesinin IE tanisi icin major bir
kriter olduguna dikkat cekilmektedir. Bu onemli degisiklik,
literattirde her bir modalite icin bildirilen yiiksek tanisal
dogruluk oranlarina  dayandirilmistir. ~ Giincellenen
versiyonda radyonuklit gortintiileme yontemlerinin kesin
IE tanisini artirdil vurgulanmaktadir. Nitekim protez
kapak endokarditi ve kardiyak cihaz iliskili endokardit
supheli olgularda F-18 FDG PET/BT kullaniminin Modifiye

Duke Kriterleri’'nin duyarlih@ini artirdigi gosterilmistir (50).

Yenilenen ESC kilavuzunda radyontiklit goriintiilemeye
iliskin en onemli degisiklik, Duke-ISCVID kriterlerine
benzer sekilde, F-18 FDG PET/BT icin cerrahi sonrasi 3 aylik
kisitlamanin kaldirilmasidir. Bu oneri, FDG PET/BTnin
cerrahi sonrasi donemde siire kisitlamasi gozetmeksizin
enflamasyon ve enfeksiyonu ayirt etme vyetenegini
gosteren verilere dayandirilmistir (21).

Sonug
Son yillarda vyayinlanan literatiir  verilerinin
ve gincellenen uygulama kilavuzlarinin  1siginda

radyoniiklit goriintiileme yontemlerinin iE yonetimindeki
rolii  belirginlesmistir.  F-18 FDG PET/BT yiiksek
duyarlilik, ILS ise yiiksek ozgiilliik avantaji ile on plana
ctkmaktadir. Protez kapak cerrahisi geciren ve kardiyak
cihaz implantasyonu vapilan hastalarda radyonuklit
goruntuleme yontemlerinin  roli  daha belirgindir.
Dogal kapakl hastalarda ise ekokardiyografi baslica
goriintiileme yontemi olarak kabul edilmektedir. Ozellikle
2023 yili icinde glincellenen Duke-ISCVID kriterleri ve ESC
kilavuzunda IE yonetimi icin F-18 FDG PET/BT'nin rolii
vurgulanmis ve cerrahisi sonrasi ilk 3 ay icindeki PET
pozitifliginin de onemli bir bulgu olarak kabul edilmesi
onerilmistir.

Bununla birlikte, IE yonetiminde radyoniiklit
goriintileme yontemlerinin kullanimina dair
cevaplanmayi bekleyen sorular bulunmaktadir. Ornegin,
PET/BT goriintulerinden elde edilen SUV degerleri
tibbi onkoloji pratiginde artitk onemli bir degisken
olarak kabul edilse de, iE tanisi icin one cikan bir SUV
esik degeri bulunmamaktadir. Benzer sekilde baz
calismalarda antibiyotik tedavisi sonrasinda tutulum
duizeylerinin geriledigi gosterilmis olmasina ragmen,
PET/BT’nin tedavi yanitinin degerlendirilmesindeki roli
belirsizdir. Yakin gelecekte yapay zeka, entrumantasyon
ve radyofarmasi alaninda vyasanacak gelismeler ile
radyoniiklit goriintiilemenin IE yontemindeki rolii daha
da belirginlesecektir.
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Tablo 3. ESC 2023 kilavuzunda onerilen IE tani kriterleri
Major kriter

i) Pozitif kan kiilturi

a) iki ayn kan kiltiiriinde IE ile uyumlu iireme olmasi:

Oral streptokok, Streptococcus gallolyticus, HACEK grubu bakteriler, S. aureus, E. faecalis
b) Ardisik kan kiiltirlerinde iE ile uyumlu tireme olmasi

 >12 saat arayla alinan iki kan kiiltiirtiinde >2 pozitif sonuc

* 3 kan kaltirinin timinde veya >4 kan kilturtinin ¢cogunda pozitif sonuc

) C. burnetii tiremesi olan tek kan kiiltiirt veya faz 1 >1:800 IgG antikor pozitifligi

ii) Goriintiileme bulgulari

Asagidaki goriintiileme tekniklerinden herhangi biri ile tespit edilen, valviiler, perivalviiler/periprostetik veya yabanci cisim ile iliskili iE icin
karakteristik bulgular

« Ekokardiyografi (TTE ve TOE)
* Kardiyak BT

* F-18 FDG PET/BT

* |LS SPECT/CT

Minor kriter

i) Predispozan durumlar (6rnegin; orta/yiiksek iE riski varhiginda predispozan kalp hastahgi veya damar ici madde kullanimi)
ii) Ates >38°C

iii) Embolik vaskiiler yayilim (yalnizca goriintiilemeyle tespit edilen asemptomatik durumlar):

* Sistemik ve pulmoner emboli/enfarkt ve apseler

» Hematojen osteoartikiiler septik komplikasyonlar (6rnegin; spondilodiskit)

 Mikotik anevrizmalar

« intrakraniyal iskemik/hemorajik lezyonlar

* Konjonktival hemorajiler

* Janeway lezyonlari

iv) immiinolojik olaylar

* Glomerulonefrit

« Osler nodiilleri ve Roth lekeleri

» Romatoid faktor

v) Mikrobiyolojik kanit

* Yukaridaki major kriterlere uymayan kan kaltlrt pozitifligi

« iE ile uyumlu mikroorganizma icin serolojik aktif enfeksiyon kaniti
iE Siniflamasi (ilk kabulde ve takipte)

Kesin:

* 2 major kriter
* 1 major kriter ve en az 3 minor kriter
* 5 minor kriter

Olasi:

* 1 major kriter veya 1 veya 2 minor kriter
* 3-4 minor kriter

Dislanan:

« ilk basvuruda kesin veya olasi tani kriterlerini karsilamiyor (alternatif kesin tani olsun ya da olmasin)
(1 no’lu referanstan modifiye edilmistir)

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim, ESC: Avrupa Kardiyoloji
Dernegi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi, TOE: Transozefageal ekokardiyografi, IE: infektif endokardit, ILS: isaretli I6kosit sintigrafisi
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Kesin

Supheli dogal kapak endokarditi
¢ Bt
Bazal degerlendirme ve baglangi¢ siniflamasi:
klinik 6zellikler + kan kdiltiirleri + TTE + TOE
4
ESC 2023 Tani Kriterleri 1
] [ Olasi ] [ Ret
¢ ™\

>
ro Kan kultarleri negatif veya stpheli ise tekrarla

e 5-7 gun icinde TTE/TOE tekrarla

k. Valviiler lezyonlarin tanisi igin kardiyak BTA

J
N
¢ Minér kriter ekle: uzak lezyonlarin tespiti
icin beyin veya tim vicut gorintileme
(MRG, BT, PET/BT, ILS SPECT) 3
J
£ h 4
Supheli paravalviler komplikasyon ’
Ei var ve TOE tanisal degil Bi BAdiyasBIA
% y |
'§ h 4
5 Ekstrakardiyak kompkilasyon N Beyin ve tim vicut gérintileme
disundiren semptom var (BT, FDG PET ve/veya MRG)
g - \ 4
s A 4 i
5 Ekstrakardiyak kompkilasyon N Beyin ve tim vicut gérintileme
disindiren semptom yok (BT, FDG PET ve/veya MRG)
& J < J

Sekil 5. ESC 2023 kilavuzunda dogal kapak endokarditi icin 6nerilen tani algoritmasi

1 no’lu referanstan modifiye edilmistir. Yesil, kanit diizeyi 1, sari, kanit diizeyi 2A, turuncu, kanit diizeyi 2B.

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim, ESC: Avrupa
Kardiyoloji Dernegi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi, TOE: Transozefageal ekokardiyografi, IE: infektif endokardit
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Supheli protez kapak endokarditi
G ¢ 2

Bazal degerlendirme ve baglangi¢ siniflamasi:
klinik 6zellikler + kan kltirleri + TTE + TOE

v

F ESC 2023 Tani Kriterleri 1

L 4

—[ Kesin ] [ Olasi ] [ Ret ]
A

A ¢

&
* Kan kultdrleri negatif veya stipheli ise tekrarla
e 5-7 gun iginde TTE/TOE tekrarla
» Valviler lezyonlarin tanisi i¢in kardiyak BTA
veya FDG PET/BT
- B,
/. ILS SPECT
» Minér kriter ekle: uzak lezyonlarin tespiti
icin beyin veya tim vicut géruntileme
(MRG, BT, PET/BT, ILS SPECT)
% J
5 ¥,
@ D 4 a\
Supheli paravalviler komplikasyon :
= var ve TOE tanisal degil = RarcyaicBTA
X y € J
s h 4 B
N Ekstrakardiyak kompkilasyon N Beyin ve tim vicut gérintileme
dustndlren semptom var (BT, FDG PET ve/veya MRG)
e y € )
(C B\ (5 )
| Ekstrakardiyak kompkilasyon N Beyin ve tim vicut gérintileme
dusunduren semptom yok (BT, FDG PET ve/veya MRG)
\ J & =)

Sekil 6. ESC 2023 kilavuzunda protez kapak endokarditi icin onerilen tani algoritmasi

1 no’lu referanstan modifiye edilmistir. Yesil, kanit diizeyi 1; sar, kanit diizeyi 2A, turuncu, kanit diizeyi 2B

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim, ESC: Avrupa
Kardiyoloji Dernegi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi, TOE: Transozefageal ekokardiyografi, IE: infektif endokardit
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Supheli kardiyak cihaz iligkili endokardit
- =
e ¢ )

Bazal degerlendirme ve baslangi¢ siniflamasi:
Klinik 6zellikler + kan kulturleri + TTE + TOE

\ ¢ o
( N\
ESC 2023 Tani Kriterleri

) [ om ] [ )

i - \\
* Kan kilturleri negatif veya stpheli ise tekrarla
e 5-7 giinicinde TTE/TOE tekrarla

» Cep enfeksiyonu ve/veya pulmoner emboli
tespiti icin FDG PET/BT
& 4
¥ =X

* Minér kriter ekle: septik pulmoner
emboli/enfarkt tespiti icin toraks BT

» Lead enfeksiyonu tespiti icin FDG PET/BT

Sekil 7. ESC 2023 kilavuzunda kardiyak cihaz iliskili endokardit icin onerilen tani algoritmasi

1 no’lu referanstan modifiye edilmistir. Yesil, kanit diizeyi 1; sar, kanit diizeyi 2A, turuncu, kanit diizeyi 2B

SPECT: Tek foton emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, HMPAO: Heksametil propilen amin oksim, ESC: Avrupa
Kardiyoloji Dernegi, TTE: Transtorasik ekokardiyografi, TOE: Transozefageal ekokardiyografi, IE: infektif endokardit
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Dinamik miyokart perfiizyon sintigrafisi (MPS) tek foton
emisyon bilgisayarli tomografi (SPECT), gelisen kadmiyum
cinko tellir (cadmium zinc telluride - CZT) kardiyak
kamera teknolojisi ile pozitron emisyon tomografi (PET)
ajanlarina alternatif olarak miyokardiyal kan akiminin
degerlendirilmesinde etkin bir yontem olarak goriilmektedir.
Dinamik MPS'nin geleneksel MPS ile kombinasyonu, MPS'nin
tanisal duyarliligi ve 6zgulligi yani sira koroner arter hastalig
(KAH) prognozunun belirlenmesini iyilestirerek KAH tani ve
tedavisine katkida bulunabilir. Bununla birlikte, dinamik
MPS'nin klinik pratikte uygulanmasi ve degerlendirilmesinin
standardizasyonu acisindan kanit dizeyi yiksek calismalar
gerekmektedir. PET perfiizyon gortintileme SPECT ile
karsilastinldiginda daha dustik radyasyon maruziyeti ile
daha vyiiksek goriinti kalitesi ve tanisal dogruluk saglar.
Modern PET/bilgisayarli tomografi kameralar ve uygun PET
radyofarmasotikleri ile tek bir seansta kisa siire icerisinde
goriintileme yapmak mumkindir. Kantitatif degerlendirme
ile kan akimi olgtimt hem tanisal dogrulugu hem de major
kardiyak olaylar icin ongortyi artirir. Bununla birlikte, pahali
olmasi ve hastane ici siklotron ya da jenerator gereksinimi
nedeniyle klinik pratikte dinamik PET perfiizyon goriintiileme
kullanimi oldukca sinirlidir.

Anahtar Kelimeler: Koroner arter hastaligi, miyokardiyal
perfiizyon gortintiileme, SPECT, PET

Abstract

The dynamic myocardial perfusion scintigraphy (MPS) single-
photon emission computed tomography (SPECT), employing
advancing cadmium zinc telluride (CZT) cardiac camera
technology, is acknowledged as an efficacious method for
appraising myocardial blood flow as an alternative to positron
emission tomography (PET) agents. Combination of dynamic
MPS with traditional MPS can contribute to the diagnosis and
management of coronary artery disease (CAD), by improving
diagnostic sensitivity and specificity of traditional MPS, as well
as determination of CAD prognosis. Nevertheless, high-level
evidence studies are imperative to standardize the application
and assessment of dynamic MPS in clinical practice. PET
perfusion imaging, in comparison to SPECT, affords superior
image quality and diagnostic accuracy with reduced radiation
exposure.  Contemporary  PET/computed  tomography
cameras, coupled with suitable PET radiopharmaceuticals,
enable expedited imaging within a brief duration in a single
session. The incorporation of blood flow measurement with
quantitative evaluation serves to heighten both diagnostic
accuracy and the predictive capacity for major cardiac
events. Nonetheless, the utilization of dynamic PET perfusion
imaging in clinical practice is considerably constrained due to
its financial implications and the requisite availability of an
in-house cyclotron or generator.

Keywords: Coronary artery disease, myocardial perfusion
imaging, SPECT, PET
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Giris

Miyokart perfuzyon sintigrafisi (MPS), 40 yili askin
bir stire once, bir potasyum analogu olan ve kan akimi
ile orantili olarak miyokart dokusunda tutulan Talyum-
207in iki boyutlu (planar) goriintilemesi ile baslamis,
Teknesyum-99m’nin (Tc-99m) rutin kullanima girmesi
ile bu alanda tomografik goruntiileme standart hale
gelmistir. Tek foton emisyon bilgisayarli tomografi (SPECT)
ile sol ventrikilun (left ventricle - LV) degerlendirilmesi,
perfizyon anormalliklerinin ¢ boyutlu lokalizasyonu
ve kapsaminin belirlenmesini saglamaktadir. Boylece
SPECT-MPS, koroner arter hastahiginin (KAH) tanisi, risk
siniflamasi ve prognoz degerlendirilmesinde onemli rol
oynamaktadir (1,2). Geleneksel SPECT-MPS ile KAH
tamisinda sikhkla gorsel degerlendirme ve/veya semi-
kantitatif analiz kullaniimaktadir. Onceki calismalar
SPECT-MPS’nin  sol ana lezyonlarin ve/veya dengeli
¢ damar hastaliginin teshisini atlayabildigini (3,4),
pozitron emisyon tomografi/bilgisayarli tomografi (PET/
BT) ile yapilan kantitatif miyokardiyal kan akimi (MKA)
calismasinin ise bu tir durumlarin tanisal duyarhligini
onemli derecede iyilestirebildigini gostermistir (5,6).
Bununlabirlikte, ekipman ve radyofarmasotik kisitlamalari
nedeniyle, kantitatif miyokardiyal perfiizyon PET/BT'nin
giinliik pratikte yaygin olarak kullaniimasi hala zordur ve
diinya capinda cok az merkezde uygulanabilir.

Son yillarda, kadmiyum cinko telltir (cadmium zinc
telluride - CZT) olarak adlandirilan yari iletken detektorli
yeni tip kardiyak-dedike SPECT kameralar daha yaygin
olarak kullanilmaya baslamistir. CZT kameralarin yiiksek
duyarlik ve iyi uzaysal coziinirliik yaninda hizli zamansal
coziinurluge sahip olmasi, MKA'nin kantitatif 6lciimi icin
gerekli olan hizli ve dinamik tomografik goriintilemeye
imkan vermektedir (7). MKA'nin kantitatif o6lcimd,
ozellikle dengeli tic damar hastaligi, coklu damar hastalig
ve sol ana koroner hastaliginin dogrudan ve hassas bir
sekilde tanimlanmasini saglar. KAH tanisi, SPECT veya PET
kameralarinda maksimum koroner dilatasyon aninda
Olciilen MKA'nin istirahat MKA'ya orani olan miyokardiyal
akim rezervi (MAR) ile yapilir. Son arastirmalar MKA'nin
kantitatif 6l¢lim icin CZT SPECT ve PET metotlari arasinda
iyi bir korelasyon oldugunu gostermistir (8,9). CZT
SPECT kamera ile elde edilen bolgesel MKA baslangicta
obstriiktif olmasa bile progresyon riski tasiyan damarlarin
ongorulmesini saglayabilir (10).

Bu derlemede gtincel literatiir verileri1siginda dinamik
miyokardiyal  perflizyon  goriintilemede  kullanilan

SPECT ve PET yontemlerinin klinik uygulama sonugclari
ozetlenmistir.

Koroner Arter Hastaligi Patofizyolojsi ve Giincel
Tanisal Yontemler

Miyokardin  beslenmesinde epikardiyal arterler,
prearteriyoller ve arteriyoller kan akimindan sorumlu
vaskiler yapilardir (11). Ana koroner arterler ve dallari
olan epikardiyal arterler, kalbin ylzeyinde bulunan
kan akimina rezistans gostermeyen iletici damarlar
olusturmaktadir (12). Daha distaldeki kiiciik damarlar
(stklikla <300 um caph) ise yiiksek rezistans kapasitesiyle
stres sirasindaki vazodilator yaniti olusturarak kan akimi
reglilasyonunu saglamaktadir (12). Vazodilator rezervi
olusturan bu vaskiiler yapilar proksimalde prearteriyoller
(100-300 um capl) ve distalde arteriyoller (<100 um
capl) olarak iki farkh kompartmana ayriimakta olup
kapiller arterler (<10 um capl) ile birlikte koroner
mikro sirkiilasyondan sorumludur (13). Koroner mikro
sirkiilasyon ana koroner damarlarda goriintilenebilir
darlik olmaksizin da diiz kas disfonksiyonu, mikrovaskiiler
remodeling, endotelyal disfonksiyon, enflamasyon
ve luminal obstriksiyon gibi pek c¢ok sebepten
bozulabilmektedir (14,15). Klasik koroner anjiyografi ile
makro sirkiilasyondan sorumlu ana koroner damarlarin
anatomik darlik derecesi tespit edilirken koroner mikro
sirkiilasyon degerlendirilememektedir (16). Bu nedenle
koroner mikro vaskiler disfonksiyon tani asamasinda
atlanabilmektedir. Bununla birlikte hemodinamik olarak
anlamli obstruktif KAH olmayan hastalarda gogus agrisi
veya dispne kritik bir halk sagligi sorunudur ve epikardiyal
arterlerden baslayarak arteriyollere kadar giden vaskiiler
yolaklardaki patolojinin tespiti ve makro-mikro vaskiiler
orjininin belirlenmesi tedavi yonetimini ve prognozu
onemli olctide etkilemektedir (17,18). Miyokardin
kanlanmasinda kollateraller de dahil tim bu vaskiler
yapilar ile tasinan kan akiminin toplami, koroner akim
rezervini (KAR) olusturmaktadir (Sekil 1). KAR, KAH ile
iliskili kardiyak morbidite ve mortalitenin en 6nemli
gostergelerinden biridir (19).

Glintimuzde klasik MPS'de elde edilen bulgular aslinda
dolayh olarak KAR verisini gostermektedir. Klasik invaziv
anjiyografi/BT anjiyografide ise KAR'nin bir kismindan
sorumlu olan epikardiyal arterlere ait makrosirkiilasyon
verisi anatomik darhk derecesi ile ifade edilmektedir.
Subjektif bir degerlendirme olup ozellikle orta dereceli
darliklarda (%30-70) ve yetersiz kontrast uygulanmasina
bagli vaskiiler yapilarin net goriintiilenemedigi durumlarda
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darlik derecesi farkli yorumlanabilmektedir (20). Koroner
arterlerdeki her darlik anlamli iskemi yaratmamakta
olup darhgin derecesi iskemi belirlemede fonksiyonel
olmayan bir belirtecdir. van Nunen ve ark’nin (18)
yayinladigl cok merkezli ¢alisma sonuclarina gore darlik
derecesine gore invaziv tedavi uygulanan hastalarin
kardiyak olaysiz sagkalim oranlar fonksiyonel fraksiyone
akim rezervi (FAR) kilavuziugu ile karsilastirildiginda,
FAR kilavuzlugunun sagkalima katkisinin anlamli olarak
daha yiiksek oldugu gosterilmistir. FAR, invaziv anjiyografi
sirasinda ana koroner arter ve dallarina ait makro
sirkiilasyonun degerlendiriimesinde kullaniimakta olup
(Sekil 1) koroner arterlere yerlestirilen kateter yardimiyla
koroner kan akimi basincinin élctilmesiyle hesaplanir. FAR
degeri distal koroner arter basincinin proksimal koroner
arter basincina oranini ifade etmekte olup 0 ile 1 arasinda
degismektedir. Normal kan akimi izlenen epikardiyal
arterlerde bu degerin en azindan 0,8'in tizerinde olmasi
beklenirken 0,8’in altindaki FAR degerleri anlamli darhk
lehine yorumlanmaktadir (21). Her ne kadar FAR verisi
darlik derecesi ile karsilastirildiginda KAH tanisinda daha
yiiksek dogrulugu sahip olsa da miyokardin beslenmesini
yansitan KAR'nin belirlenmesinde roli sinirhidir. FAR
ile makro sirkiilasyon verisi elde edilirken prearteriyol-
arteriyolleri etkileyen mikrovaskiiler hastalik tespiti
mumkin degildir. Bu baglamda yeni gelisen tanisal
yontemler ile mikrosirkiilasyona ait veriler ve miyokardin
vazodilator rezervi hesaplanabilmektedir (Sekil 1). invaziv
testlerden en onemlileri anjiyografi sirasinda elde elde
edilen mikrosirkulatuvar rezistans indeksi (MRI) ve
hiperemik mikrovaskiler rezistans (HMR) olctimleridir.
Hiperemi sirasinda artan basin¢ nedeniyle koroner
venoz mikrosirkulasyon goz ardi edilebilir seviyede olup
mikrosirkulatuvar yataktaki basinc¢ distal koroner arter

MAKROSIRKULASYON
Epikardiyal arter > 300 pm

Prearteriyol: 100-300 um

basincina esit kabul edilmektedir. Bu sebeple distal arter
basincinin hiperemi sirasindaki koroner akim hizina
bolinmesiyle mikrovaskiiler rezistans hesaplanabilir (22).
Bu prensiple termodiliisyon teknigi ile MRI degeri (23),
Doppler yardimiyla HMR degerleri elde edilmektedir (24).
MRI (esik: 20-30) ve HMR (esik: 1,9-3) icin yapilan farkh
teknik ve hasta grubunun degerlendirildigi calismalarda
degisen esik degerleri belirtilmistir (25,26). Mikrovaskdler
hastalik tespitinde kullanilan tanisal algoritmalarin
bircogunda izole mikrovaskiiler hastalik hedef alinmakta
olup oncesinde epikardiyal patolojilerin dislanmasi
gereklidir (22). Ancak giiniimiizde MRi ve HMR gibi
yontemler epikardiyal hastalik varligindan bagimsiz
olarak mikrovaskiiler patolojilerin tespit edilebilmesini
saglamaktadir. Nitekim KAH'de en 6nemli degisken olan
KAR ozellikle epikardiyal ve mikrovaskiiler patolojilerin
bir arada oldugu klinik tabloda ileri derecede
azalmaktadir (12,13). Gelisen bu tanisal yontemler her ne
kadar KAH'nin dogru tanisi ve orjinini tespit etmekte katki
saglasa da invaziv olan bu yontemlerin ulasilabilirlik,
maliyet, kontrast maruziyeti ve yiiksek radyasyon dozu
gibi dezavantajlar bulunmaktadir. Bu asamada KAH
tespitinde en sik kullanilan non-invaziv tanisal testlerden
olan nikleer kardiyoloji gortintiilemeleri gelisen kardiyak
gama kamera ve PET ajanlari ile birlikte onemli rol
oynamaktadir.

Dinamik Miyokardiyal Perfiizyon Goriintiileme (SPECT)

Gunltmizde standart SPECT-MPS, hemodinamik olarak
anlamli KAH'nin tanisinda en sik kullanilan yontemlerden
birisi olmaya devam etmektedir. Standart SPECT-
MPS'nin giiclti yonleri arasinda yaygin kullanilabilirlik,
iskeminin dogru ve tekrarlanabilir olciimi ve dogru
risk siniflandirmasi yer alir. Bununla birlikte cesitli

MiKROSIRKULASYON
Arteriyol < 100 um Kapiller < 10 pm

I ILI

MRIi/ HMR

I
1
|
FAR |
|
|

KAR / MAR

Sekil 1. Miyokardin kanlanmasinda gorevli vaskiler yapilarin anatomisi
FAR: Fraksiyone akim rezervi, MRi: Mikrosirkulatuvar rezistans indeksi, HMR: Hiperemik mikrovaskiiler rezistans, KAR: Koroner akim rezervi,
MAR: Miyokardiyal akim rezervi
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non-invazif  kardiyak  goriintiileme  tekniklerinin
KAH tanisi icin karsilastirildigi  PACIFIC ve EVINCI
cahismalarinda standart SPECT-MPS’nin genel dogrulugu
sirasiyla %77 ve %70 olarak bulunmustur (27,28). Bu
verilerin bir sonucu olarak, Avrupa ve Amerika Kardiyoloji
Derneklerinin kilavuzlari, KAH icin on test olasiligi
dusuk-orta olan hastalarda SPECT-MPS vyerine koroner
BT anjiyografi kullaniimasi gerektigini vurgulamaktadir
(29,30). Standart SPECT-MPS'nin tanisal dogrulugu ile
ilgili bu olumsuz sonuclarin ana nedenlerinden birincisi
standart SPECT goriintiilemenin yalnizca hemodinamik
olarak anlamh koroner stenozu gosterebilmesi; ikincisi
standart SPECT’in cozinurligunin, dengeli iskemiye
neden olan cok damar KAHyi veya kardiyovaskiiler risk
faktorlerine bagli endotelyal/mikrovaskiiler disfonksiyona
bagli KAH'yi karakterize etmek icin vyetersiz olmasi
olarak yorumlanabilir. Bunlar standart SPECT-MPS
yonteminin genel dogrulugunu daha da sinirlamaktadir.
Glntimuzde vyar iletken CZT detektorleriyle donatiimis
kardiyak kameralarin klinik kullanima girmesi niikleer
kardiyoloji alaninda devrim yaratmistir. Bircok calisma,
CZT kameralarin kullaniminin, ozellikle diffiiz KAH gibi
en karmasik hasta kategorilerinin bazilarinda MPSnin
tanisal dogrulugunu onemli dlctide artirdigini gostermistir
(31). Ayrica CZT kameralarin daha yiiksek uzaysal ve enerji
¢ozinurlugu yaninda hizli zamansal ¢ozinurlige sahip
olmasi, PET’e benzer bir sekilde dinamik miyokardiyal
perfiizyon goriintiilemeye ve KAR'In kantitatif dlciimiine
imkan vermektedir (32,33).

Stresveistirahatsirasindaalinan dinamik goriintilerile
stres ve istirahat MKA degerleri hesaplanir. Stres/istirahat
MKA orani MAR olusturmaktadir (Sekil 2). Hiperemi
sirasinda artan koroner akim nedeniyle stres MKA
degerinin istirahate gore daha ytiksek olmasi beklenirken
koroner arter ve dallarinda patoloji saptanmasi halinde
ozellikle stres MKA ve buna sekonder olarak MAR degeri
azalmaktadir. MAR degeri dolayli olarak KARyi tespit
etmeye olanak saglar.

Radyofarmasotikler

ideal bir perfiizyon ajani, yiiksek ilk gegis ekstraksiyonu
ile kandan hizli temizlenmeli ve redistriblisyon olmaksizin
yliksek kardiyak uptake gostererek mutlak MKA élctimiini
saglamalidir. Mutlak MKA, pik stres altinda MKA ile
orantili yiksek miyokardiyal uptake’i ifade eder. Bunun
yaninda ideal bir ajan hem egzersiz hemde farmakolojik
stres ile kullanilabilmeli, distk efektif radyasyon dozu
olmali, calisma siresince stabil kalmali, kolay uretilip
kolay ulasilabilmeli ve MKAdaki kiiclik degisiklikleri
dahi fark edebilecek diizeyde duyarli olmahdir. Dinamik
miyokardiyal perfiizyon goriintilemede MKA ve MAR
hesaplamalarinda kullanilan radyofarmasotikler
icerisinde en ideal olani miyokart icerisinde serbest
diffizyona wugrayan, %100 ekstraksiyona sahip PET
ajani olan Oksijen-15 sudur (0-15 H,0) (34). Ote yandan
SPECT-MPS goriintiilemede yaygin olarak kullanilan
ajanlardan olan Tc-99m Tetrofosmin ve Tc-99m MIBI'nin
miyokart ekstraksiyonu %54 ve %65 oraninda olup 0-15
H,0 ile karsilastinldiginda oldukca dusiiktiir (35,36).

 Global
=

Global Results

Flow (mminig)

Sekil 2. Normal sinirlarda stres ve rest miyokardiyal kan akimi (kirmizi alan) ve miyokardiyal akim rezervi (yesil alan) 6rnegi
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Bu ajanlarin ekstraksiyon fraksiyonu ile miyokart
kan akimi arasindaki iliski  0-15 H,0'den farkli
olarak lineer degil eksponansiyeldir. Bu nedenle

hiperemi sirasinda artan kan akimi ile ekstraksiyon
fraksiyonu bir noktada platoya ulastigindan gercek kan
akimini  yansitamamaktadir.  Ekstraksiyon  fraksiyon
diizeltme faktorleri kullanilarak bu sorun c¢oziilmeye
calisiimaktadir (37). Tc-99m-Tetrofosmin ve Azot-13
amonyumun (N-13 NH)) karsilastinldigi bir calismada, Tc-
99m Tetrofosminile hesaplanan stres MKA PET ajanina gore
anlamliolarak daha diisiik iken rest MKA degerinin benzer
oldugu gosterilmis, buna bagl olarak MAR oranlarinin
da Tc-99m Tetrofosmin ile daha dusiik hesaplandig
bildirilmistir (38). Ekstraksiyonu daha yiiksek olan Tc-99m
MIBI'nin KAR degerlendirmedeki etkinligini arastiran ¢cok
merkezli bir calismada calismasinda altin standart olan
0-15 H,0 ve Tc-99m MIBI karsilastirilmis, Tc-99m MIBI'nin
stres ve rest MKA degerleri hem global olarak, hem de LAD
ile Cx sahasinda anlamh olarak daha yiuksek bulunurken
RCA sahasinda ve MAR oranlari arasinda anlamh fark
bulunmamistir (39). MAR degerlerindeki korelasyon
nedeniyle dinamik SPECT kan akimi hesaplamalari icin
Tc-99m MIBI, Tc-99m Tetrofosmin ile karsilastirildiginda
daha guvenilir bir ajan olarak goriilmektedir. Genel olarak
SPECT-MKA degerleri verilen radyofarmasotik dozu, ¢cekim
stireleri, ilgi alaninin tespiti, atentasyon diizeltme gibi
pek cok faktorden etkilenmekle birlikte MAR indeksi KAH
tespitinde daha stabil bir parametre olup tanisal giicu
daha yiksektir (39,40).

Tc-99m MIBI ajanlar disinda bir diger SPECT ajani
olan TI-201 ise %85 ekstraksiyon orani ile dinamik SPECT
goriintileme icin daha iyi bir alternatif olarak gorilmekle
birlikte maliyeti ve yiiksek radyasyon dozu nedeniyle
pratikte kullanimi sinirhdir. Yapilan bir calismada TI-
201 ile elde edilen stres MKA degeri Tc-99m MIBI stres
MKA'ya gore daha vyiiksek saptanmakla birlikte MAR
degerlerinin benzer oldugu ve N-13 NH, ile aralarinda
anlambi farkhlik olmadigi gosterilmistir (41). Tc-99m MIBI,
Tc-99m Tetrofosmin ve TI-201 disinda FDA onayi olan bir
diger radyofarmasatik olan Tc-99m Teboroksim ise yiiksek
ekstraksiyon fraksiyonu (%89) ile ideale enyakin ajanlardan
biridir (42). Yiksek kardiyak tutulumu, redistriibisyona
ugramamasl, karacigerden hizlica atilmasi gibi 6nemli
avantajlari bulunmasina ragmen miyokarttan hizlica
atilmasi (~5 dk) nedeniyle klasik SPECT gama kameralar
ile bu slrede goriintileme mumkin olmadigindan
klinik pratikte yer bulamamistir. Ancak giinimizde CZT

teknolojileri ile gortintileme sireleri kisaldigindan Tc-
99m Teboroksim ve tiirevleri tekrar giindeme gelmistir.
Tc-99m 3SPboroksim, Tc-99m Teboroksime yakin yiiksek
ekstraksiyon fraksiyonu ve ytiksek kalp/karaciger tutulum
orani yaninda daha uzun miyokart retansiyonu ile 20
dakikaya kadar goruntileme imkani sunarak dinamik
SPECT goriintiileme icin alternatif radyofarmasotik olarak
one ¢ikmaktadir (43). Bunlarin disinda dinamik SPECT kan
akimi calismalari icin Tc-99m MIBI'ye alternatif olabilecek
daha vyuksek ekstraksiyon fraksiyonu bulunan Tc-99m
N(NOEt)2 nitrik ajanlar, Tc-99m N-PNP monokatyonik
bilesikler, Tc-99m N-CO3 trikarbonil ajanlar gibi farkli
radyofarmasotikler bildirilmis olup klinik calismalari
devam etmektedir (44).

Goriintiileme Prensipleri

Glniumiuzde CZT yan iletken kardiyak kameralar
(DSPECT, Discovery GE 530, Discovery GE 570c) yiiksek
uzaysal ve enerji rezoliisyonu nedeniyle daha kisa stirede ve
daha dusiik dozlarda MPS uygulamasina imkan vermenin
yani sira artan sayim duyarliligi ile kan akimi calismalari
yapilabilmesini de saglamaktadir. Detektor hareketi
bulunmamasi ve kisa siireli cekimler nedeniyle hareket
artefaktt minimum diizeyde olan bu kameralardan
D-SPECT’de dokuz hareketli detektor yardimiyla, Discovery
530 ve 570c’de ise 19 sabit multipinhole detektor ile kalbe
odakh gortintileme yapiimaktadir (45,46). D-SPECTnin
sayim duyarlihgi daha yiiksek iken, Discovery 530 ve 570c
kameralarin sinyal/giirultii orani ve uzaysal rezoltisyonu
daha yuksektir (47).

Literatiirde yayinlanan calismalarda uygulamada
degisen radyofarmasotik dozu, goruntileme sireleri
disinda hareket ve ateniiasyon diizeltme yapilmasi,
farkli yazihm programlari kullaniimasi gibi degiskenler
bildirilmis olup gortntileme protokolii konusunda
heniiz bir uzlasma bulunmamaktadir (Tablo 1) (48).
Dinamik MPS goriintileme klasik MPS'deki tek ya da
cift giin protokoliine adapte edilebilmekle birlikte tek
giin dinamik MPS protokoliinde bazal aktiviteye ait
sayimlarin veri isleme sirasinda diizeltiimesi zaman
almakta ve sayimlarda hataya neden olabilmektedir.
SPECT kan akimi verilerinde stres MKAnin tanisal
dogrulugu  ekstraksiyon  fraksiyon  dizeltmesinin
yetersizligi, miyokardiyal kan havuzundaki aktivitenin
“spillover” etkisi ve uzaysal rezollisyon gibi nedenlerle
PET ajanlarina gore disuk olup, PET'in aksine SPECT
ile tek basina stres MKA degerlendirilmemelidir.
Uygulamada hem stres hem de istirahat MKA
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Tablo 1. Panjer ve ark.nin (48) yayinladigi meta-analiz calismasina dahil edilen yayinlardaki dinamik MPS

uygulamalarinin ozellikleri

Yayin ana MPS Farmakolojik Kullanilan Kullanilan Stres dozu Rest Miyokardiyal
yazari, yil uygulama uygulama cihaz yazilim dozu akim rezervi
(hasta sayisi) modeli esik deger
&g;’;%?i 2018 $ce_$9tgsr:i;|3| ﬁfgg)ade”"zon (400 | b st Corridor4DM |9 MBa/kg | 3 MBq/kg <21
el e L
o _— E%%TTTJ;S;{ ai%”x;‘/kg - Discovery NM | Corridor 4DM | 44-66 MBg wog 2
;iozo (n=34) $ce-59tésr:i;|3| G(i%ngzcig/kg/d K D SPECT Corridor 4DM S1\)/|235q ;Ssq <212
g/lolﬁg(ivgg) ?tcr-;;!riesl\;[llBl a%%nazclg/kg/d K o ™M ilinmiyor | 9MBarke | 3 MBalke <13
gokf o l((r)1128) itcr—gSS)/swesl\;[llBl ai%nazcig/kg/dk) g 1Y M| EXODVEISNON | 330:33 vigg &1;(;00 <1.26
s i(Sr:iSS) o adzeonr?wzcig/kg/d K e "M | verelyaziim | 5030 o ;0;40 <12
06 i(s:ius) o adz%nr%zcig/kg/d K Broe " M | S Hayabusa | 5030 MBa ;O;;O <260
malocly [t [t |5 [comsrion [sunans [swsara| e
MAR: Miyokardiyal akim rezervi, MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi, MIBI: Methoxyisobutylisonitrile

hesaplanarak daha giivenilir olan MAR verisinin elde
edilmesi onerilmektedir (40).

Dinamik MPS uygulamasi kamera altinda yapilmasi
nedeniyle stres MPS icin tum hastalara vyalnizca
farmakolojik stres uygulanmaktadir. Verilen toplam
radyofarmasotik dozlari klasik MPS dozlari ile aynidir.
Acampa ve ark. (33) ise diisiik doz ile (rest: 155 MBq, stres:
370 MBq) dinamik MPS ile elde edilen MAR degerinin
SPECT-MPS ile iyi korelasyon gosterdigini bildirmekle
birlikte dusuk doz uygulamanin sayim istatistigini
etkileyebilecegi ile ilgili cekinceler bulunmaktadir (49).
Kardiyak CZT kameralarda detektor gorus alaninin klasik
gama kameralara gore daha kiiciik olmasi nedeniyle
kalbin pozisyonlanmasinda zorluk yasanabilmektedir.
Dinamik MPS'de kalbin goris alani merkezine alinmadig
uygulamalarda sayim kaybi nedeniyle olusabilecek
artefaktlar hatali sonuclara yol acabilmektedir (50). Bu
nedenle cogu merkezde kalbin goriinti alani merkezine
pozisyonlanmasi icin ¢alisma oncesinde disik doz (35-
60 MBq) radyofarmasotik verilmektedir (40). Farkli olarak

dusik doz BTnin pozisyonlamada kullanilabilecegi
gosterilmisve BT gortintiileri ile atentiasyon diizeltmesinin
kan akimi verilerinin dogrulugunu artirdigi bildirilmistir
(8,32). Pozisyonlama sonrasi stres icin rutin farmakolojik
ajan uygulamasindan sonra, istirahat gorintilerinde
ise direkt olarak radyofarmasotigin kamera altinda
enjeksiyonu ile oncelikle dinamik kan akimi goriintiileme
(toplam sire: 6-12 dk.) sonrasinda ise rutin 45-60.dk
SPECT-MPS goriintileme yapilmaktadir (Sekil 3). Dinamik
goriintilemede ozet olarak kisa dinamik goriintilerde
(15-40 frame, 4,5-10 sn.) ventrikiiler bosluktan miyokarda
gecis, sonrasindaki uzun dinamik gortinttilerde (4-6 frame,
30-120 sn.) miyokarttaki tutulum degerlendirilmektedir
(32,51). Dinamik cekimler sirasinda frame basina disen
stirenin kisa olmasi sayim kaybi ile yanls sonuclara
neden olabilirken fazla uzun olmasi miyokarda ilk
gecisteki tutulumun kaciriimasina yol acabilir. Toplanilan
tim dinamik MPS verileri farkli yazilim programlari
ile (4DM SPECT, Flow Quant, QPet, MyoFlowQ) klasik
MPS prosesinden daha uzun sureli karmasik bir proses
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isleminden  gecirilmektedir. Elde edilen gortintiler
uzerinde mitral kapak seviyesinde ya da LV santraline
dikdortgen seklinde bir ilgi alani (region of interest - ROI)
cizilerek MKA ve MAR degerleri miyokart segmentlerine
ve vaskiler alanlara gore hesaplanir (32,39). ROl alani
otomatik olarak belirlenebilecegi gibi manuel olarak da
yapilabilmekle birlikte dogru yerlestirilmemesi halinde
kan akimi sonuclarini 6nemli olctide etkileyebilir. Yakin
tarihte yayinlanan bir calisma, ayni ya da farkh kisiler
veri isleme islemini tekrar ettiginde MAR degerlerinde
anlamli degisiklik olmadigini ancak stres ve rest MKA
degerlerinin uygulayicidan bagimsiz olarak yaklasik %15-

Dinamik
goriintiileme
117

Konum
landir
ma

T 1

I1mCi 10 mCi

Konum Ad . Dinamik
landir EneEL goriintiileme
ma 140 meg/ke/dk 11’

1

1 mCi 10 mCi

30 degistigini gostermistir (52). ROl disinda miyokardin
ilgi alani icerinde olmasina ozen gosterilmesi, otomatik
hareket diizeltmesi sonrasi her imajin gerekirse tek-tek
manuel olarak diizeltilmesi gereklidir (53). Ozellikle RCA
sahasi farmakolojik stres sonrasi gortilebilecek “upward
creep” hareketi nedeniyle yanlis yorumlanabilir (54).
Her ne kadar dinamik goriintileme ilk dakikalarda
yapilsa da zaman zaman Tc-99m MIBI MPS'de sik goriilen
ekstrakardiyak tutulumlar yanlis pozitif/negatifliklere yol
acabilmekte olup miyokart ilgi alanlari bu agidan kontrol
edilmelidir (Sekil 4).

Sekil 3. Cift gtin rest/stres dinamik MPS kan akimi calismasi uygulama ornegi

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi

MG str LV @ Global
MC Rst = =

Algorithm (MC Str): DSPEC
Algorithm (MC Rst): DSPEC

m ROI NetRet Leppo
m ROI NetRet Leppo

Global Results
Mean Flow (ml/min/g)
MC Rst MC Str MC Rst Reserve
178 087 205
1.04 1.30 0.80
094 070 1.35
1.30 0.89 147

Sekil 4. Normal MPS bulgulari olan hastada dinamik gortintulerde inferior duvarda ekstrakardiyak aktivite (kirmizi oklar) nedeniyle CX, RCA
ve total miyokart kan akimi rezervlerinin yanlislikla normalden distik hesaplanmasi iskemi agisindan yanlis pozitif degerlendirmeye yol acar.
Kan akimi degerleri yorumlanmadan once dinamik gortintiler dikkatlice kontrol edilmelidir

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi, CX: Sirkumfleks arter, RCA: Sag koroner arter
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Proses islemi sirasinda kontrol edilmesi gereken bir
diger nokta intravenoz yoldan verilen radyofarmasotik
bolusunun vyeterliligidir. Dinamik MPSde ilk gecisin
dogru  hesaplanabilmesi  icin  radyofarmasotigin
mumkiinse proksimal venoz vyapilardan otomatik
enjeksiyon sistemleri ya da biyik anjiyokat ile yiiksek
bolus seklinde verilmesi gerekmektedir (49). Proses
ekraninda verilen radyofarmasotik piklerinin  stres
ve istirahat gorlintilemede dar bir pik ile es zamanli
olmasi enjeksiyon kalitesinin iyi oldugunu gostermekte
olup piklerin genis ve gecikmeli goriilmesi bolusun
yetersizligini isaret etmektedir. Bu hastalarda kan akimi
verileri yorumlanmaya uygun degildir. Hipertansiyon
veya tasikardi istirahat MKA'da artisa neden olabilir. Bu
nedenle hastalarin dinamik MPS sirasindaki kan basinci
ve kalp atim verileri proses esnasinda diizeltme icin
kullaniimahdir. Anormal yiksek-disik MKA degerlerinde

CT AC STRES

A

CT AC REST

NON AC STRES

NON AC REST

-

 Global

bolus yetersizligi, ROl hatasi, ekstrakardiyak aktivite gibi
artefakt/teknik hatalar gozden gecirilmelidir (40,49).
Dinamik MPS verilerinin degerlendiriimesinde LV
global olarak, vaskiiler yapilar ve segmentlere gore ayri
ayri incelenmelidir. MAR degeri en giivenilir parametre
olarak tanimlanmakla birlikte literatiirde yayinlanan
cahismalarda kullanilan protokollerin farkliligi nedeniyle
MAR icin tanimlanan esik degerler oldukca degisken
olup (1,26-2,66) su an icin her klinigin kendi esik
degerlerini  belirlemesi  onerilmektedir (48).  Klasik
SPECT-MPS goriintileri ve dinamik MPS verileri birlikte
yorumlanmalidir. Dinamik MPS'nin klinik pratikte ozellikle
mikrovaskiiler hastalik ve tic damar hastaligi gibi dengeli
iskemilerin tespitinde klasik MPS'ye katki saglayabilecegi
gosterilmistir (51,55). MAR degeri KAR hakkinda dolayh
yoldan fikir vermekte olup diffiiz olarak azalan MAR
durumunda FAR ve MRI/HMR verileri olmaksizin

Sekil 5. Elli sekiz yasinda diyabet, hiperlipidemi ve sigara dykisi olan erkek hastada angina nedeniyle yapilan MPS'de (A) apikal kesitlerde
anterior ve lateral duvarda AC goriintiilerde diizelmeyen iskemi ile uyumlu, mid ve bazal kesitlerde inferior duvarda ise AC gortintiilerde
kismen duzelen iskemi kuskulu bulgular saptanmistir (kirmizi oklar). Hastanin kan akimi verilerinde LAD, RCA, global MAR degerleri ile CX
apiko-mid segment MAR degerleri (kirmizi ok) dusiik saptanmis olup iskemiyi desteklemektedir. Yapilan anjiyografide (B-C) MAR verileri ile
uyumlu olarak LAD ve RCA ile CX OM1 dalinda multisegment anlamli darliklar nedeniyle bypass karari alinmistir

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi, AC: Atentiasyon diizeltmeli, LAD: Sol 6n inen arter, RCA: Sag koroner arter, CX: Sirkumfleks arter, MAR:

Miyokardiyal akim rezervi
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mikrovaskiiler hastalik veya t¢c damar dengeli iskemiyi
kesin olarak ayirt etmek mimkin olmamakla birlikte
homojen bir azalma mikrovaskiiler hastaligi, heterojen bir
azalma ise ti¢ damar hastahgini distndirir niteliktedir
(Sekil 5) (49). Bunun disinda dinamik MPS verileri
MPS’nin onemli dezavantajlarindan olan ekstrakardiyak
aktiviteler, meme-diyafragma atentiasyonlari gibi yanlis
yorumlanmaya neden olabilecek durumlarda, stipheli
pozitif/negatif hastalarin degerlendirilmesinde klasik
MPS ile kombine edilerek tanisal dogrulugu artirmaktadir
(Sekil 6) (48).

Dinamik MPS verileri KAH tanisinda 6nemli avantajlar
saglamakla birlikte limitasyonlarini olusturan bolus
enjeksiyon kalitesi, optimum pozisyonlama-gortintiileme,
uzun sireli-komplike proses islemleri ve klasik MPSye
ek olarak gereken dinamik MPS goriintiileme siiresi,
nedeniyle klinik is ytikinta onemli 6l¢tide artirmaktadir.
Ancak yeni yazilim programlari, otomatik enjeksiyon
sistemleri gibi gelismeler ile bu limitasyonlarin kismen
astlabilecegi ongorilmekte olup KAH tanisindaki 6nemli
katkilari nedeniyle pratikte kullaniminin yayginlasmasi
beklenmektedir (56).

Klinik Sonuclar (Tanisal Dogruluk ve Prognostik

Degeri)
MKA calismalarinin temelini ytksek ekstraksiyon
fraksiyon ozelligi olan PET ajanlari ile yapilan dinamik
CTACSTRES

‘CT.AC REST

PET verileri olusturmaktadir. Ancak MKA icin gerekli
PET ajanlarinin uygulanabildigi klinik sayisi 2021 vyili
verilerine gore yaklasik %6 ile sinirlidir (57). Tim diinyada
yaygin olarak kullanilan ve cok daha disiik maliyetli Tc-
99m bilesikleri ile CZT kameralarda kan akimi verileri
edilebilmesiyle son yillarda dinamik MPS calismalarina
ait umut verici calismalar bildirilmistir (48). ilk yayinlanan
calismalarda Dinamik MPS ile elde edilen kan akimi
verileri siklikla MPS ile karsilastiriimis, MPS normal olan
hastalarin global MAR degerinin daha yiiksek oldugu
(1,61 vs.1,27; p=0,0002) ve perfiizyon defekti tanimlanan
alanlarda  MAR degerlerinin anlamli olarak azaldig
gosterilmistir (7). Bunun disinda SPECT ajanlari altin
standart olarak kabul edilen 0-15 H,0 de dahil diger
PET ajanlari ile karsilastiriimis, bu calismalarda genel
olarak stres/istirahat MKA degerleri ile PET ajanlari
arasinda farklihk izlenmekle birlikte ozellikle Tc-99m-
MIBI ile hesaplanan MAR degerinin PET verileri ile iyi
korelasyon gosterdigi ve cogunlukla anlamli farklihk
olmadigi belirtilmistir (38,39). Dinamik MPS kan akim
verilerinin PET ajanlari ile korelasyonun gosterilmesi
disinda KAH tanisinin  tespitindeki  klinik etkinligi
arastinlmis, ancak calismalar siklikla sinirli sayida hasta
populasyonu ile yapiimistir. Bunlarin icerisinde en genis
serilerden birinde 153 hasta verisi degerlendirilmis;
global MAR ile FAR arasinda anlamh korelasyon oldugu

Time Activity Curves
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Sekil 6. Altmis alti yasinda erkek hastaya angina sikayetiyle yapilan MPS'de non-AC goriintiilerde inferolateral-inferior duvarda iskemi
dusundiiren perflizyon defekti saptanmis ancak AC gortintiilerde bu defektin artefaksiyel olarak alt duvar gliclenmesiyle normalize edildigi
atenuiasyon artefakti kuskusu uyandiran bulgular izlenmistir. Hastanin dinamik MPS verilerinde CX ve RCA sahasi ile global MAR degerlerinin
iskemiyi desteklemesi Gizerine yapilan anjiyografide, dinamik MPS verilerini dogrular nitelikte RCA'da %100 darhk gosterilmistir

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi, non-AC: Atentiasyon diizeltmesiz, AC: Atentiasyon dizeltmeli, CX: Sirkumfleks arter, RCA: Sag koroner arter, MAR:

Miyokardiyal akim rezervi
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(r=0,62, p=0,0076), FAR azaldikca global MAR degerinin
de dustugi gosterilmistir (51). Az sayida hasta (n=23-125)
ile yapilan bu calismalarin verileri Panjer ve ark.’nin (48)
yakin tarihte yayinladigi toplam 421 hastadan olusan bir
meta-analiz calismasinda incelenmistir. Meta-analiz
sonucuna gore dinamik MPS kan akimi verilerinin
KAH tespitinde duyarllik ve ozgullugi %79 (%95 gliven
araligi: %73-85) ve %85 (%95 given araligi: %74-92)
olarak raporlanmistir.  Yayinlanan bu meta-analiz
cahismasinda dikkati ¢ceken onemli bir husus, dinamik
MPS protokollerindeki farkliliklar yaninda korelasyon
amaciyla referans alinan yontemlerin dinamik PET yerine
sikhkla invaziv anjiyografi verilerinden olusmasidir. Meta-
analize dahil edilen dokuz calismadan birinde referans
olarak 0-15 H,0, digerinde N-13 NH, kullanilirken, geri
kalan yedi calismada KAR'nin yalnizca makrosirkiilasyon
verisinden sorumlu FAR degerleri kullanilmistir. Ayrica
tiim calismalarda kullanilan farkli protokoller nedeniyle
MAR degerleri icin farkh esik degerler (1,26-2,66) soz
konusu olmakla birlikte dinamik MPS'nin KAH tespitinde
yine de etkin bir tanisal tetkik oldugu gortilmektedir.
Dinamik  SPECT kan akimi verileri  MPSnin
tanisal anlamda en onemli limitasyonlarindan olan
mikrovaskdiler/diffiz hastalik ve sol ana damar/lic damar
hastaliginin tespitinde onemli rol oynamaktadir. FAR
degerleri normal olan ve azalmis KAR ve/veya artmis
MRI degeri olan mikrovaskiiler hastalik tanili 25 hastaya
ait 32 koroner damarin degerlendirildigi bir calismada,
mikrovaskiiler hastalik sahalarinin tespitinde bolgesel
dinamik SPECT MAR degerlerinin duyarlilk, ozgullik,
PPD, NPD ve dogrulugunun sirasiyla %87 (%47-99), %92
(%73-99), %78 (%47-93), %96 (%78-99) ve %91 (%75-98)
oldugu bildirilmistir (55). Bu calisma, izole mikrovaskdiler
hastalik tespitinde Ustiinligi  gosterilmis olan MR
verilerini referans alan, dinamik SPECT MPSnin ytiksek
tanisal dogrulugunu gosteren ilk literatiir datasidir.
Ancak hasta sayisinin az olmasi, calismada belirlenen
MAR esik degeri (1,8) konusunda elestirilere yol acmis
olup (56), bu konuda daha genis hasta sayisi ile daha
giicli calismalar yapiimasi gerekmektedir. Klasik MPS'de
bir diger sorun olan dengeli iskemi nedeniyle atlanabilen
coklu damar hastaligin tespitinde dinamik miyokardiyal
SPECT'nin etkinligini destekleyen umut verici ¢alismalar
bulunmaktadir. Bu calismalardan birinde Shiraishi ve
ark. (58) klasik MPS sonucu normal olarak raporlanan
(toplam stres skoru <3) ancak cesitli klinik nedenlerle
koroner anjiyografi yapilan 125 hastanin dinamik

SPECT kan akimi sonugclari ile koroner anjiyografi
sonuclarini - karsilastirmistir,.  Bu  ¢alismada referans
olarak kullanilan koroner anjiyografide, ana koronerde
>%50 darhk, koroner dallarinda >%70 ve/veya koroner
dallarda FAR degerinin <0,8 olmasi KAH agcisindan
anlamh kabul edilmis, hastalarin %62,4’tinde klasik MPS
normal olmasina ragmen en az bir damarda KAH tespit
edilmistir. Dinamik SPECT MPS verileri incelendiginde,
global MAR degerlerinin normal hastalarda anlaml
olarak yiksek oldugu gosterilmis (MAR: 2,85 vs. 2,19) ve
MAR’nin patolojik koroner arter sayisi ile orantili olarak
azaldigr bildirilmistir (MAR- tek damar: 1,98; iki damar:
1,98; lic damar: 1,76). Benzer sekilde Miyagawa ve ark.
(51) tic damar hastaligi olanlarin MAR degerlerinin diger
hastalara gore anlamli olarak diistik oldugunu belirtmistir
(MAR- 0-2 damar: 1,49; 3 damar: 1,18).

KAH'deki yiksek morbidite ve mortalite goz oniine
alindiginda klinik anlamli KAH'nin erken tespiti oldukca
onem tasimaktadir. Riskli hastalarin tespitinde hastalarin
yas, cinsiyet, genetik, diyabet ve hiperlipidemi varlg
gibi faktorlerin disinda koroner arterlerin anjiyografik
bulgularinin puanlanarak degerlendirildigi farkli skorlama
sistemleri (Syntax I-11-11l, Gensini, SCORE) kullaniimaktadir
(59,60,61,62). Bu yontemlerden en sik kullanilan
Syntax Il skor degerleri dinamik SPECT MPS sonuclari
ile karsilastirildiginda, Syntax skorlari ile MAR degerleri
arasinda anlamli negatif korelasyon gosterilmis (r=0,567)
ve Syntax skoru yiikseldikce MAR degerlerinin azaldig
belirtilmistir (51). Benzer bir calismada dinamik SPECT
MPS verileri prospektif olarak degerlendirilmis ve Avrupa
Kardiyoloji Dernegi’nin yayinladigi on yillik kardiyak
olum riskini tespit etmede kullanilan tc¢ puanh SCORE
sistemi ile kan akimi verileri ve koroner arter skorlari
karsilastiriimistir (63). MAR degerlerinin SCORE gruplari
ile arasinda anlamli negatif korelasyon bulundugu
ve MAR degerlerinin ytiksek ve cok yiiksek riskli hasta
grubunda anlamli olarak azaldigi gosterilirken koroner
arter skorlari ile SCORE gruplari arasinda anlamli farklilik
bulunmamistir. Ote yandan MAR degerlerinin koroner
arter skoru yiksek hastalarda anlamh olarak azaldig
bildirilmistir. Dinamik SPECT MPS verilerinin prognostik
onemi gosteren bir diger calismada, koroner anjiyografide
orta derecede darligi bulunan (>%50 ve <%80) hastalar
prospektif olarak incelenmis, bu hastalara angjiyografi ile
es zamanli (<3 ay) yapilan dinamik MPS SPECT verilerinin
major kardiyak olay tespitindeki prognostik roli
arastirilmistir (64). Toplam 119 hastanin yaklasik 4 yillik
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medyan takibi sirasinda hastalarin %15’inde kardiyak olay
gerceklesirken, kardiyak olay gelisen hastalarin global
MAR degerinin diger hastalara gore anlaml olarak duistik
oldugu bildirilmistir (1,70 vs. 2,07, p=0,034). Stres MKA
degerlerinin de kardiyak olay gelisen grupta nispeten
daha dustk oldugu gosterilmekle birlikte istatiksel olarak
anlamli farklihk saptanmamistir (1,64 vs. 1,92, p=0,054).
Ayrica MAR degeri esik deger 2,0’'in altinda oldugunda
hastalarin kardiyak olay gecirme ihtimalinin yaklasik
8 kat arttigi belirtilmistir. Sonu¢ olarak dinamik SPECT
MPS verilerinin KAH acisindan riskli hastalarin tespitinde
onemli prognostik roli oldugu goriilmektedir.

Sonuc olarak dinamik MPS SPECT, gelisen CZT kardiyak
kamera teknolojisi ile PET ajanlarina alternatif olarak
MKA'nin degerlendirilmesinde etkin bir yontem olarak
goriilmektedir. Klasik MPS goriintileri ile kombine
edildiginde MPSnin tanisal duyarlilik ve ozgulluginu
artirarak KAH’nin tani ve tedavi yonetiminde katki
saglayabilecegi ve KAH prognozunun belirlenmesinde
yol gosterici olabilecegi ongoriilmekle birlikte klinik
pratikte uygulama ve degerlendirmenin standardizasyonu
acisindan kanit seviyesi yliksek calismalar gerekmektedir.

Dinamik Miyokardiyal Perfiizyon Goriintiileme (PET)

Kardiyak PET perfiizyon goruntiileme yiiksek goriinti
kalitesi nedeniyle standart SPECT gortintiilemeye dstiin
bir yontemdir. SPECT'ye gore en oOnemli avantajlan
daha wuygun radyontuklit kinetigi, daha iyi sayim
istatistigi ve daha dogru atentiasyon dizeltmesi olarak
siralanabilir (65). Her ne kadar bu diizeltme teknigi SPECT
goruntileme icin tanisal dogrulugu artirmak amacli
giderek daha fazla kullanilsa da beraberinde artefaktlara
yol acabilmesi olumsuz tarafini olusturmaktadir (66).
PET'in yuksek uzaysal rezolisyonu (4-7 mm) SPECT
ile karsilastinldiginda (12-15 mm) kugtk perfiizyon
defektlerini  saptayabilmektedir. Uzaysal c¢ozinarlik
yani sira zamansal cozindrlik de PET lehine olup,
perflizyonun mutlak miktarinin belirlenmesine olanak
tanimaktadir (67). Standart PET perfizyon goriintiileme
ile kalitatif miyokart perfiizyon gorintileri yaninda
kantitatif kan akimi ve akim rezervi degerlendirilebilir
(68,69,70,71). PET perfiizyon goriintiilemesi ve kantitatif
MKA normal olan hastalarda hemodinamik acidan
anlamli KAH (dengeli iskemi) goriilme ihtimali son derece
dusuktir. Ayrica normal veya anormal perfiizyona eslik
eden anormal MKA daha yiiksek kardiyak olim orani
ile iliskilendirilmistir (72). PET gorlintilemenin diger
bir avantaji radyasyon dozunun disik olmasi ve PET

perfiizyon niklidlerinin kisa yart émri nedeniyle tek
seansta rest ve stres goriintiilemenin yapilabilmesidir.
Tim bu avantajlarina ragmen PET goriintileme icin
temel sinirlayic, perfiizyon radyontklitlerine ulasim
icin hastane ici siklotron veya jenerator sistemlerinin
gerekliligidir.

Radyofarmasotikler

Miyokart perfiizyonunun degerlendirilmesi icin en
sik kullanilan PET radyontklitleri Rubidyum-82 (Rb-
82), Azot-13 amonyum (N-13 NH) ve Oksijen-15 su
(0-15 H,0) dur (68). Rb-82 jeneratdr driini olup, N-13
NH, ve 0-15 H,0 siklotronda iretilen kisa yari omiirlii
radyofarmasotiklerdir. Faz 3 calismalari devam eden
ve yakin gelecekte FDA onayi almasi beklenen Flor-18
Flurpiridaz (F-18 flurpiridaz) ise uygun fiziksel ozellikleri
ve merkezi dagim imkani nedeniyle umut vaat eden bir
PET radyofarmasatigidir (73,74,75). Mutlak MKA icin en
ideal PET radyofarmasotigi ilk gecis ekstraksiyonu %100
olan 0-15 H,0 olup, bunu sirasiyla F-18 flurpiridaz,
N-13 NH, ve Rb-82 takip eder. Rb-82 ve N-13 NH, FDA
tarafindan onayli olup, rutin klinik kullanimi mevcuttur.
Rb-82 Kuzey Amerika'da en sik kullanilan PET perfiizyon
radyoniklididir. 0-15 H,0 ise agirlikli olarak arastirma
cahismalarinda kantitatif MKA degerlendirilmesi icin
kullanilir. Rb-82, 76 saniye gibi oldukca kisa yari 6mre
sahip bir katyondur ve Stronsyum-82'nin (Sr-82) (t1/2:25,5
giin) bozunmasi ile olusur. Bunun icin Sr-82/Rb-82
jeneratort kullanihr. Bir potasyum analogu olan Rb-82,
miyositlere Na+/K+ATP az araciligiyla aktif transport ile
alinir ve uptake’i kan akimina baglidir (76). Ektraksiyonu
diger PET perfuzyon ajanlarindan daha disik olmakla
birlikte (%65), yaygin olarak kullanilan SPECT ajanlari
(Tc-99m sestamibi) kadardir. SPECT radyoniklidleri ile
karsilastirildiginda (t1/2:6 saat) 76 saniye gibi oldukca kisa
yart omiir nedeniyle 25 dakika gibi kisa stre icerisinde
istirahat ve stres goriintileme tamamlanabilmektedir.
Rb-82 ile radyasyon maruziyeti 2-4 mSv olup Tc-99m
isaretli SPECT radyofarmasotiklerine gore (8-12 mSv)
oldukca dustktir. Tum bu avantajlarina ragmen, cok
kisa yart omri nedeniyle enjeksiyon sonrasi 2. dakikada
goriintiilemeye baslama gerekliligi egzersiz protokolii
kullanimini sinirlamaktadir. Bu nedenle farmakolojik stres
uygulamasi tercih edilir. N-13 NH, bir siklotron driinidir
ve suyun proton bombardimani ile elde edilir. Diinyada
bircok merkezde miyokart perfiizyon gortintiileme
icin kullanilir. N-13 NH,, yiiksek kalitede kalitatif PET
goriintiileri elde edilebilmesinin yani sira kantitatif
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bolgesel kan akimi 6lcimi icin de avantajli ozelliklere
sahiptir. Miyositlere pasif difiizyon ile alinir ve ardindan
glutamin sentetaz enzimi ile N-13 glutamin’e donusdir.
ilk gecis ekstraksiyonu yaklasik %82 olup kantitatif kan
akimi calismalari icin ¢cok uygundur. On dakikahk yari
omrii, Rb-82'nin aksine farmakolojik veya egzersiz stres
uygulamasina imkan tanir. Tipik rest/stres N-13 NH,
protokolii icin radyasyon maruziyeti yaklasik 5-8 mSv'dir.
En onemli sinirlihgl hastane ici siklotron gerekliligidir.
Bir diger PET radyofarmasotigi olan 0-15 H,0, farkli
niikleer reaksiyon metodlari ile siklotrondan elde edilir.
Serbestce diffiize olabilen bir radyoniklit oldugundan
miyokartta birikim gostermeksizin, kan havuzu ve doku
arasinda hizlica dengeye ulasir ve holgesel ve global
MKA'nin yiiksek dogrulukta non-invazif olarak olciimiini
saglar. Oldukca kisa yari omri siresince (t1/2:123
saniye) kan havuzu aktivitesi devam eder ve dokudaki
dusuk gorunti kalitesi ve oldukca dustk tanisal degeri
nedeniyle 0-15 H,0’'nun bolgesel perfiizyonun kalitatif
degerlendirilmesinde  kullanimi  onerilmez.  Tanisal
goriintiilemenin eksik olmasi nedeniyle KAH icin kalitatif
gorlinttileme yapilan hemen tiim calismalarda Rb-82 veya
NH, kullanilmaktadir. Bununla birlikte, kantitatif akim
degerlerinin grafiksel gosterimine dayanan goriintiler
ile klinik pratikte kullanimi etkin hale getirilmeye
cahsiimaktadir (77,78). F-18 flurpiridaz, mitokondriyal
kompleks-1'in (MC-1) glicli bir inhibitortdur. Miyokarttaki
yuksek ilk gecis ekstraksiyonu (%94) nedeniyle miyokart
perflizyon goriintileme ajani olarak kullanilir. Faz-1 ve
faz-2 calisma sonuclarinda gortinti kalitesi miikemmel
olup, bilinen veya siuipheli KAH hastalarinda faz-3 klinik
calismalar devam etmektedir. Yiiz on dakikalik yari
omri nedeniyle hem egzersiz hem de farmakolojik stres
uygulamalari yapilabildigi gibi tretildikten sonra farkh
merkezlere dagitilabilmesi nedeniyle PET perfiizyon

goriintileme acgisindan umut vaat etmektedir (72). PET
radyofarmasotikleri ile goriintilemede cekim kalitesini
etkileyen faktorlerden birisi pozitronun enerjisi ve
dolayisiyla anhilasyon oncesi dokuda katettigi mesafedir.
Yiiksek enerjili pozitronlar dokuda daha fazla ilerleyecegi
icin distk enerjili pozitronlara kiyasla uzaysal rezoltisyonu
azalir. Bu nedenle, goriinti rezoliisyonu Rb-82'den
0-15 H,0, N-13 NH, ve F-18 flurpiridaza dogru gittikce
artacaktir (maksimum pozitron enerjileri sirasiyla Rb-
82:3356 keV, 0-15:1732 keV, N-13:1198 keV, F-18:634keV).
Dahasi, fiziksel yart omir aktizisyon siiresi ve dolayisiyla
sayim istatistigini belirler. Oldukca kisa yari omuirlt Rb-82
ve 0-15 H,0 ile kiyaslandiginda N-13 NH, ve ozellikle F-18
flurpiridazile gortinti kalitesini artiran, tatmin edici sayim
istatistikleri elde edilene kadar cekime devam edilebilir.
Tum bu faktorler goz oniinde bulunduruldugunda, uzun
yari omri ve dustk pozitron mesafesi dikkate alindiginda
F-18 flurpiridaz en vyiksek gorintiu kalitesine sahip
iken, ultra kisa yari omru ve yiiksek pozitron mesafesi
nedeniyle Rb-82 nispeten zayif goriintii kalitesine neden
olur. PET radyofarmasatiklerinin baslica ozellikleri Tablo
2'de ozetlenmistir.

Goriintiileme Prensipleri

Hasta hazirhg SPECT perfiizyon goriintiilemeye
benzer. En az 6 saat aclik yaninda kafein trtinlerinin en az
12 saat ve ksantin iceren ilaclarin en az 48 saat onceden
kesilmesi gerekir. Dipiridamol kullanim 6ykdisti varsa stres
uygulamasindan 24 saat énce birakilmis olmalidir. Hasta
PET kamerada sirtlisti yatarken kollar basin tzerinde
pozisyonlanir. Mimkiinse hastanin kollarini destekleyici
aparatlarin - kullanilmasi, hastanin kooperasyonu ve
uygulama sirasinda hareketinin engellenmesi amaciyla
onerilir. Kan basinci ve ekokardiyografi degisikliklerinin
takibi icin hasta mutlaka monitorize edilmelidir. Hem

Tablo 2. Pozitron emisyon tomografi radyofarmasotiklerinin ozellikleri

Radyoniiklid Yari Uygulanan | Uretim sekli Tutulum Pozitron Miyokardiyal Uzaysal
omrii doz mekanizmasi enerjisi ekstraksiyon orani | rezoliisyon
(mCi) (kev) (%)
Rubidyum-89 76sn 20-60 Sr-82/Rb-82 Na-K pompasi 3356 65 En distik
klorid jeneratori
Azot-13 10 dk 10-20 On-site siklotron Metabolik 1198 82 Orta
amonyum (glutamin sentaz)
Oksijen-15 su 2,1dk 5-10 On-site siklotron Diflizyon 1732 100 Orta
Flor-18 110 dk 10 Siklotron Mitokondriyal 634 94 En yiiksek
flurpiridaz tutulum
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rest hem de stres fazinda ilk olarak topogram-BT
goruntileri ahinarak kalp ilgi alani icerisine sokulur.
Ardindan bu alandan kontrastsiz diistik doz transmisyon-
BT goriintuleri alinir ve hasta pozisyonu degistirilmeden
rest gorlintileme ise istirahat halinde bolus halinde
radyofarmasotik  enjeksiyonunu  takiben liste-modu
dinamik gortintuler baslatilir. Eger stres goriintiileme
yapilacak ise yine topogram-BT ve normal nefes altinda
dustik doz transmisyon-BT goriintiileme yapildiktan sonra
farmakolojik stres amaciyla i.v. dipiridamol veya adenozin
kullanilir. Her iki ajan icin stres protokolli SPECT ile
benzerdir. Ornegin; adenozin infiizyonunun 3 dakikasinda
radyofarmasotik enjekte edilerek liste-modu dinamik
goriintiileme baslatilir. Liste-modu akiizisyonundan, hem
istirahat hem de stres icin g farkli rekonstriikte edilmis
veri seti; statik (non-gated), gated ve dinamik PET verileri,
elde edilir. Kullanilan radyofarmasotik ve tercih edilen
protokole gore degismekle birlikte 0-15 icin ortalama 4
dk, N-13 icin ortalama 10 dk ve Rb-82 icin ortalama 6
dk’da istirahat ya da stres asamalarina ait goriintiileme
tamamlanir (79). Oncelikle istirahat goriintiileme yapilr
ve ardindan farmakolojik stres sonrasi stres PET perfiizyon
gorintileme tamamlanir. Rb-82 ve 0-15’in yari dmrinin
cok kisa olmasi nedeniyle beklemeksizin stres asamasina
gecilebilir. N-13’Uin nisbeten uzun yari 6mri nedeniyle
arada beklemek (en az 30 dakika) ya da diizeltme faktori
kullanmak gerekir (Sekil 7).

PET  perfiizyon  gorintilerini  degerlendirmeye
baslamadan 6nce BT gorintileri ile PET goriintilerinin
ust tste hizali olup olmadigi kontrol edilmelidir. Hasta
hareketi ya da solunum hareketine bagh yanls hizalanma
goruntilerin yanhs yorumlanmasina yol acar (Sekil 8).
Bu nedenle BT ve PET gorlntileri her zaman kontrol
edilmeli ve rekonstriiksiyon oncesinde yanlis hizalama
dizeltilmelidir. Metal artefaktlar da rekonstriiksiyon

N-13 NH3

|

Liste modu
Transmisyon Rest PET

Topogram BT BT

10

Rest-
stres
zaman
araligl

icin zorluk olusturabilir. Bunu giderebilmek icin cesitli
metal artefakt azaltma yontemleri mevcuttur. Ardindan
eslik eden BT patolojik ek bulgular acgisindan kontrol
edilmelidir. Atentiasyon diizeltmesi ve rekonstriiksiyon
ardindan, miyokart gorintuleri SPECT goruntilemede
sikhkla yapildigi gibi miyokart ekseni boyunca reoryante
edilmelidir. PET perfiizyon goruntileri, SPECT'e benzer
sekilde, oncelikle gorsel olarak degerlendirilir. Stres
ve istirahat altindaki radyoaktivite dagilimi genellikle
defektin lokalizasyonu, yayginligi ve siddetine gore 5
puanh derecelendirme sistemine gore 17 segmentte
skorlanir (0: normal; 1: hafif defekt, 2: orta dizeyde
defekt, 3: siddetli defekt, 4: uptake yok). Bu skorlar
istirahat (toplam rest skoru) ve stres (toplam stres skoru:
TSS) durumlari igin toplanirken, fark skoru (toplam fark
skoru) iskemiyi saptamak icin kullanilir. En yaygin kabul
goren esik deger TSS >4 olmasini anormal olarak kabul
etmektedir (80). Ancak daha kisitlayici farkl esikler de
onerilmistir (81,82).

SPECT MPS'de oldugu gibi cogu program non-gated
statik PET goruntiler ile gated PET goriintuleri de isler ve
degerlendirilmesine imkan tanir. Buna gore LV hacimleri
ve ejeksiyon fraksiyonu (EF) hesaplanir. Gated goriintiilerin
gorsel olarak goruntilenmesi, bolgesel LV duvar
hareketinin degerlendirilmesine olanak tanir. Hareket
ve kalinlasma polar haritalariyla birlikte diyasyol sonu
ve sistol sonu perfiizyon polar haritalari elde edilebilir.
Stres ve rest LVEFde stres lehine %5’lik artis ciddi KAH'yi
dislamakicin cok yiiksek bir negatif 6ngorii degerine sahip
iken, %5'lik azalma ciddi KAH icin cok yiksek bir pozitif
ongori degerine sahiptir (83). PET perfiizyon goriintiileme
ile rolatif uptake goruntileri vyaninda, dinamik
goriintuleme araciligyla gercek kantitatif degerlendirme
de vyapilir (Sekil 9). Bunun icin dinamik goriintiileme
sirasinda  elde edilen zaman-aktivite egrilerinden

N-13 NH3

|

Adenozin

Adenozin infiizyonu 3’

inflizyonu
3

Transmisyon

BT Liste modu

Stres PET 10’

Sekil 7. Tek giin rest/stres N-13 NH, dinamik miyokardiyal perfiizyon PET goriintiileme uygulama 6rnegi

PET: Pozitron emisyon tomografisi
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Sekil 8. Elli dokuz yasinda hiperlipidemi ve aile dykisii olan erkek hastada angina sikayetiyle yapilan A) Stres ve Rest N-13 NH, statik PET
gortinttlerinde anterior-anterolateral duvarda iskemi (kirmizi oklar) dusiindtren geri dontstimlii perfiizyon defekti saptanmistir. B) Dinamik
PET verilerinde LAD, Cx ve RCA yatagi icin MKA ve MAR degerleri normal sinirlarda olup KAH distndurir bulgu saptanmamistir. C-D) Koronal
ve sagittal stres flizyon PET/BT goriintllerinde tanimlanan iskemi bulgusunun solunum hareketine bagli yanhs hizalanmaya ait oldugu
gorilmektedir

N-13 NH,: Azot-13 amonyum, PET: Pozitron emisyon tomografi, LAD: Sol 6n inen arter, CX: Sirkumfleks arter, RCA: Sag koroner arter, MKA: Miyokardiyal kan
akimi, MAR: Miyokardiyal akim rezervi, KAH: Koroner arter hastaligi, BT: Bilgisayarli tomografi

a Fl
El

LY Volume Graph

Sekil 9. PET ve BT gortintiilerinin hem stres hem de rest goriintiilemede dogru hizalandigindan emin olunduktan sonra, Stres ve Rest N-13
NH, A) Non-gated statik PET goriintileri, B) Dinamik kan akimi verileri ve () Gated PET goriintiileri incelenir. Normal sinirlarda miyokart
perfiizyon PET ile uyumlu 6rnek olgu gorintisi

PET: Pozitron emisyon tomografi, BT: Bilgisayarli tomografi, N-13 NH,: Azot-13 amonyum
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otomatik vyazihm programlar araciligiyla kan akimi
icin gercek kantitatif parametreler olan MKA ve MAR
(mL/dk/g) hesaplanir (84,85). MKA, miyokardiyal kan
akimi miktarinin mutlak degerler ile 6lcimidir ve KAH
tanisinda perfiizyon gortintiilemenin duyarhligini artirir.
Tanisal ve prognostik MKA ve MAR olciimleri metodolojik,
teknik, biyolojik ve patofizyolojik bircok faktorden
etkilenebilir.  Kritik metodolojik faktorler arasinda
kullanilan radyontiklid ve farmakolojik stres ajani yer alir.
Normal akim degerleri yas, cinsiyet, genetik varyasyonlar
ve hormonal siklus gibi bircok biyolojik faktorden de
etkilenir. Bu nedenle normal hiperemik MKA ve MAR icin
tek bir evrensel esik deger belirlemek gtictiir. Hem Rb-82
hem de N-13 NH, icin istirahat MKA 0,20 mL/gr/dk olarak
bildirilmistir (86). Hiperemik MKA icin yaygin kullanilan
farmakolojik stress ajanlari (adenozin ve dipiridamol)
icin tekrarlanabilirlik benzer bulunmustur. Cogu klinik
merkez, KAHyi tanimlamak icin hiperemik MKA icin <1,7
ile 2,3 mL/g/dk arasinda ve MAR i¢cin <2,0 mL/g/dKyi esik
deger olarak kullanmaktadir (86). KAH’nin tanimlanmasi
icin <2,0 MAR esigi invaziv ve non-invaziv kardiyak
goriintiileme yontemlerinde evrensel olarak uygulanir
(Tablo 3). Ozellikle MARnin <1,7 veya <1,5 olmasinin
major kardiyovaskiiler olaylar icin yiksek risk ile iliskili
oldugu bildirilmistir (86). Bu nedenle, <2,0 degerindeki
anormal MAR, KAH'yi giivenilir bir sekilde tanimlayabilse
de, <1,7 olmasi klinik agidan daha anlamh prognostik
bilgi saglayabilir (71,87).

Klinik Sonuglar (Tanisal Dogruluk ve Prognostik
Degeri)

KAH’ninsaptanmasinda PET perflizyon goriintiilemenin
tanisal dogrulugunu arastiran ¢alismalarin cogunlugu, Rb-
82 ve N-13 NH,'lin statik goruintuleriyle gerceklestirilmistir.
Calisma sonuclart PET kullanilarak yapilan perfiizyon
gortintilemenin SPECT ile karsilastirildiginda en yiiksek
tanisal dogruluga sahip oldugunu gostermistir (88,89,90).
Bateman ve ark’nin (91) PET ve SPECT'i karsilastirdig
calismada, %70 darlik icin PET ve SPECT'in tani dogrulugu
siraslyla %89a karsin %79 (p=0,03) ve %50 darlik icin %87’e
karsin %71 (p=0,003) bulunmustur. Meta-analizlerde
PET'in duyarhhgi ve 6zgulligu genel olarak sirasiyla %84-
93 ve %81-88 arasinda degismekte olup, calismalarin cogu
FAR'siz invaziv koroner anjiyografi ile karsilastirildigindan
uygun bir referans standarttan yoksun oldugu da
goz oninde bulundurulmalidir. Kantitatif perfiizyon
goriintileme ile vyapilan degerlendirmeler ozellikle
tipik hasta gruplarinda niceliksel degerlendirmenin
kalitatif degerlendirmeye tstiin oldugunu gostermistir
(92,93,94,95,96). Kantitatif degerlendirmeden en fazla
yararlanabilecek hasta gruplari arasinda birincisi; KAH icin
cesitli risk faktorleri tasiyan endotel disfonksiyonu olan
subklinik olgular, ikincisi; dengeli tic damar hastaligi olan
hastalar ve Uctinclsi; koroner arterlerinde obstriiksiyon
olmaksizin anjina ve dispnesi olan mikrovaskiler
disfonksiyonlu hastalar olarak siralanabilir (94,97).
Mutlak kan akimi 6lgtimi, dengeli cok damar hastaligina

Tablo 3. Sciagra ve ark.’nin (79) yayinladigi Avrupa Niikleer Tip Dernegi kantitatif miyokardiyal perfiizyon PET/BT

kilavuzuna dabhil edilen yayinlardan bazilarina ait dinamik miyokardiyal perfiizyon PET uygulamalarinin ozellikleri

Yayin ana MPS Farmakolojik Kullanilan Kullanilan | Stres dozu Rest Stres MAR esik
yazari, yih uygulama uygulama cihaz modeli yazilim (MBq) dozu MKA degeri
(hasta sayisi) (MBq) | (mL/g/dk)
Kajander Rest-Stres Adenozin , ,
2010 (1=107) 0-15 H,0 (140 meg/kg/dk) Discovery VCT Carimas 900-1100 900-1100 2.5
. Gemini TF Carimas
. A :
P2 S | iy | s | Grdac |
: 8 Discovery ST VUer
Ha#]|2428(;09 Rest-Stres Adenozin Scandiotronix 925 925 185 5
N-13 NH, | (140 mcg/kg/dk) PC4096 :
Morton 2012 Rest-Stres Adenozin . Quick
(n=41) N-13NH, | (140 meg/kg/dk) Discovery VCT Cardiac 550 550 1.44
Anagnostopoulos |  Rest-Stres - . R 1480-
2008 (n=22) Rb-82 Dipiridamol Discovery ST 1480-2220 2220 1.7 2

PET: Pozitron emisyon tomografi, BT: Bilgisayarli tomografi, MAR: Miyokardiyal akim rezervi, MKA: Miyokardiyal kan akimi
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ya da mikrovaskiler hastaliga bagli ayirt edilemeyen
perfiizyon farkini ortaya cikarabilmektedir. Calismalardan
elde edilen ilgin¢ bulgu da farmakolojik stres altinda
olcilen hiperemik MKA'nin obstriktif KAH tanisi
koymada KAR'den daha iyi performans gostermesidir,
bu da tek basina stres protokoliiniin potansiyelini ortaya
koymaktadir (98,99,100). Bu calismalarin 330 hastayi
iceren en buyuginde, hiperemik MKA ve KAR icin sirasiyla
duyarlik, 6zgillik ve dogruluk %89, %84 ve %86'ya karsin
%86, %72 ve %78 olarak hesaplanmistir (98).

PET perflizyon defektlerinin siddeti ve yayginhginin
geleneksel kardiyovaskiiler risk faktorlerinin otesinde
gliclt bir prognostik bilgi tasidigi gosterilmistir (101,102).
Herzog ve ark’nin (103) 1432 hastayl iceren Rb-82
PET calismasinda iskemi saptanmayan olgularda yillik
kardiyak olay riski %0,7 iken, >%20 iskemi saptanan
olgularda risk %11 olarak hesaplanmistir. Yas, cinsiyet,
diyabet gibi risk faktorleri ile birlikte degerlendirildiginde
ise PET perfuizyon gortintiilemesi patolojik olan hastalarda
normal olanlara gore kardiyak 6liim icin riskin 5 kat arttig|
bildirilmistir (101). Kantitatif degerlendirme yapilabilmesi
PET’in prognostik 6nemini daha da artirmaktadir. Ziadi ve
ark. (104) TSS ve MAR’e gore hastalari 4 grupta incelemis;
grup | normal TSS (<4) ve normal MAR (>2), grup Il normal
TSS, anormal MAR (<2), grup Il anormal TSS (>4) ve
normal MAR (<2), grup IV anormal TSS (>4) ve azalmis
MARden (<2) olusmustur. MARYyi (<2) azalmis olan
hastalarin MAR <2 olanlara gore kardiyak olim ve
miyokardiyal enfarktiis oranlarinin  yiiksek oldugu
saptanmustir [I: %1,3 vs 1l: %2 (p=0,029); 1I: %1,1 vs
IV: %11,4 (p=0,05)]. Sonug olarak, TSS ve diger klinik
parametreler ne olursa olsun, MAR'nin kardiyak olaylar
icin bagimsiz bir belirtec oldugu bildirilmistir. Genis
hasta sayili (2783) bir baska calismada normal MAR ile
karsilastirildiginda disik MAR (<1,5) icin kardiyak 6lim
riskinin 16 kat, orta diizeyde azalmis MAR (1,5-2,0) i¢in 5,7
kat arttigi saptanmistir (105).

Sonug

Sonuc olarak, PET perfiizyon goriintiileme SPECT ile
karsilastirildiginda daha dusik radyasyon maruziyeti
ile daha yiiksek gortintu kalitesi ve tanmisal dogruluk
saglar. Modern PET/BT kameralar ve uygun PET
radyofarmasotikleri ile tek bir seansta gortintiileme yapma
imkani sunar. Kantitatif degerlendirme ile kan akimi
Olciimi hem tanisal dogrulugu hem de major kardiyak
olaylar icin ongorlyld artinr. Bununla birlikte, pahali

olmasi ve hastane ici siklotron ya da jenerator gereksinimi
nedeniyle PET perflizyon goriintiilemeye ulasim gictir.
Bu nedenle PET'in klinik kullanimini destekleyen kanitlar
nisbeten sinirlidir.
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Miyokart Perfuzyon Sintigrafisi:

Tuzak ve Artefaktlar
Myocardial Perfusion Imaging: Pitfalls and Artifacts

@ Sibel Ugak Semirgin, ® Gamze irem Algiil, ® Fevziye Canbaz Tosun

Ondokuz Mayis Universitesi Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Anabilim Dali, Samsun, Tiirkiye
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Miyokart perfiizyon sintigrafisi, koroner arter hastaliginin
klinik  degerlendirmesinde  uzun  siredir  kullanilan
invaziv olmayan bir gorintileme yontemidir. Bu yontem,
radyofarmasotik enjeksiyonu sonrasinda alinan goriintiilerin
degerlendirilmesi yoluyla miyokardiyal hiicrelerin
perfiizyonunu inceleyerek iskemi veya infarktis bolgelerini
belirlemektedir. Ayni  zamanda elektrokardiyografi ile
senkronize edilen goruntiler aracihgiyla duvar hareketleri ve
kalinlasma gibi parametreleri degerlendirme imkani saglar.
Bu goruntileme teknigi, miyokardin karmasik fizyolojik
stireclerini yansittigi icin, yorumlanmasinda yanhs pozitif veya
negatif degerlendirmelere neden olabilecek bir dizi potansiyel
tuzak ve artefakt icermektedir. Bu nedenle hastalarin
hazirhgr asamasindan baslayarak goriintilemeye dahil
olan ttim ekibin olasi sorunlari 6ngorebilmesi, mimkiinse
onleyebilmesi veya dizeltebilmesi icin bilgi sahibi olmasi
gerekmektedir. Bu derleme, miyokart perfiizyon sintigrafisinin
cesitli asamalarinda ortaya cikabilecek ve tetkikin yanls
yorumlanmasi ile sonuglanabilecek tuzaklar ve artefaktlar
tartismayi amaclamakta, ayrica bu durumlari onlemenin veya
diizeltmenin mimkiin oldugu durumlarda alinmasi gereken
onlemleri ve potansiyel coziimleri sunmaktadir.

Anahtar Kelimeler: Kardiyak goriintiileme, SPECT, miyokart
perfiizyon sintigrafisi, artefaktlar

Abstract

Myocardial perfusion scintigraphy has long been utilized as
a non-invasive imaging modality for the clinical assessment
of coronary artery disease. This technique involves the
assessment of myocardial cell perfusion by evaluating images
obtained following the injection of radiopharmaceuticals,
allowing for the identification of ischemic or infarcted areas.
Additionally, it provides the opportunity to assess parameters
such as wall motion and thickening through images
synchronized with electrocardiography. Due to the complex
physiological processes reflected in the myocardium by this
imaging technique, it encompasses a range of potential
pitfalls and artifacts that could lead to misinterpretations,
resulting in false-positive or false-negative evaluations.
Therefore, it is imperative that the entire team involved in
both the preparation of patients and the imaging process
possesses knowledge to anticipate, preferably prevent,
or rectify potential issues. This review aims to discuss
pitfalls and artifacts that may arise at various stages of
myocardial perfusion scintigraphy, potentially leading to
misinterpretations of the examination. Furthermore, it
provides insights into precautions that should be taken and
potential solutions when possible.

Keywords: Cardiac imaging, SPECT, myocardial perfusion
scintigraphy, artifacts

Giris

Miyokart perflizyon sintigrafisi (MPS), invaziv olmayan
bir goriintiileme yontemi olarak koroner arter hastaliginin
(KAH) degerlendirmesinde uzun suredir klinik kullanimda
yer almakta olup, konvansiyonel Nikleer Tip tetkikleri
arasinda da gtincelligini korumaktadir.

Yontem, istirahat ve efor sonrasi miyokart dokusunun
hiicresel duzeydeki perfizyonunu belirleyerek KAH
teshisinde, tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde,
prognozun  belirlenmesinde ve canli  miyokart
dokusu ile ilgili bilgilerin tespitinde ©6nemli rol
oynamaktadir (1). Ciddi koroner arter darhginin
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tespitinde yontemin duyarlihgl %86-88 ve ozgilligu
%74-76 duzeylerindedir (2). MPS, kardiyak agidan degerli
bilgiler sunan bir tani yontemi olmakla birlikte karmasik
bir fizyolojik suireci icermektedir. Bu siire¢, hasta hazirhigi
asamasindan gortintulerin yorumlanmasina kadar uzanan
bircok basamaktan olusmaktadir. Her basamakta zaman
zaman birbiri ile iliskili durumlan da icerecek sekilde
karsimiza cikabilecek potansiyel tuzaklar ve artefaktlar,
KAH degerlendirilmesinde vyanhs pozitif ve negatif
durumlarin gozden ka¢masina neden olabilmektedir.
MPS'nin degerlendirilmesinde hatalara neden olabilecek
durumlar ayrintili olarak Tablo 1’de verilmis olup, genel
olarak asagidaki sekilde siniflandiriimistir:

I. Gortintlileme oncesi karsilasilan sorunlar,

II. Tetkik protokolii, gorlintiileme ve veri isleme ile
ilgili sorunlar,

I1I. Hasta ile iliskili sorunlar,

IV. Kalp ile iliskili 6zel durumlar/normal varyantlar.

Bu makalede, MPSnin yorumlanmasinda hataya
neden olabilecek potansiyel tuzak ve artefaktlar hakkinda
farkindalik olusturulmasi ve mimkiin olan durumlarda
alinabilecek onlemlerin gozden gecirilmesi amaclanmistir.

. Goriintiileme Oncesi Karsilasilan Sorunlar
Goruintileme oncesi karsilasilan  sorunlar, hasta
hazirhg, uygun efor yonteminin belirlenmesi ve

uygulanmasi, radyofarmasotik hazirlanmasi ve enjeksiyon
ile ilgili streclerde karsimiza cikmaktadir.

I.A. Hasta Hazirhig

Gorlntileme oOncesi hasta ile ilgili hazirliklarin
dogru olarak yapilmasi, optimal bir MPS calismasinin
ilk adimidir. Bagirsak aktivitesine bagli artefaktlarin
minimum dizeye indirilebilmesi ve egzersiz testi ile
efor uygulanabilmesi icin merkezlerin tercihine bagl
olarak degismekle birlikte hastalarin oral aliminin test
oncesi en az 4 saat siire ile kesilmesi onerilmektedir (3,4).
Diyabet gibi kan glukozunun diizenlenmesinde problem
yaratacak durumlarin varhiginda 4 saatlik aclik yeterlidir.
Egzersiz testi icin hastalar rahat kiyafet ve ayakkabilar
giymelidir. Hastanin tzerinde tasidigi goriintileme alani
dahilindeki metal cisimler artefakta neden olabilecegi
icin gortintileme oncesinde mutlaka cikariimalidir.

I.B. Kardiyak Efor Tercihi

Hastada efor gortintiilerinin elde edilmesi icin egzersiz
veya farmakolojik ajan kullanimina karar verilmesi
gerekmektedir. Uygulanacak efor tipine gore degisiklik
gostermekle birlikte, sevk eden hekimin bilgisi dahilinde
olmak sartiyla bazi ilaglarin kesilmesi (nitratlar, beta
blokorler, kalsiyum antagonistleri, dipiridamol, kafein ve
metilksantin iceren ilaglar) ¢alismanin KAH tanisindaki
duyarhligini artiracaktir (4). Egzersiz testi icin kafein icerikli

Tablo 1. MPS’nin degerlendirilmesinde hataya neden olabilecek en sik artefakt nedenleri

Hasta hazirhg

Kardiyak efor tercihi

Goriintiileme oncesi karsilasilan sorunlar

Radyofarmasatik hazirlanmasi ve enjeksiyon

Gortintiileme zamani

Tetkik protokolii, goriintiileme ve veri isleme ile ilgili

Gating

sorunlar

Kalite kontrol

Veri isleme

Subdiyafragmatik aktivite

Hasta hareketi

Hasta ile iliskili sorunlar

Atenuiasyonlar

Gogus duvarinin morfolojisi

Sol dal blogu

Kardiyomiyopatiler

Kalp ile iliskili 6zel durumlar/normal varyantlar

Dekstrokardi

Normal varyantlar

Kardiyak konjenital anomaliler (miyokardiyal/ventrikiiler/vaskiiler)

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi
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gidalari kesmek zorunlu degildir, ancak farmakolojik teste
gecis ihtimali nedeniyle en az 12 saat kafein alinmamasi
tercih edilir. Egzersiz testi yapilacaksa, hastanin maksimum
kalp  hizina ulasmayl engelleyebilecek tedavileri
(nitratlar, beta blokorler, kalsiyum antagonistleri) uygun
surelerde birakmasi onerilir (4). Egzersiz testi icin, yasa
gore hesaplanan maksimum kalp atim hizinin en az
%80-85'ine ulasilmadan ©once herhangi bir nedenle
egzersiz testinin sonlandirilmasi durumunda iskemik
alanlarin tespitinde testin hassasiyeti azalmaktadir (3).
Egzersiz testinde semptom olusmasi (anjina, dispne,
senkop, ST segment ytikselmesi/cokmesi, vb.) onemli bir
sonlandirma kriteri olmakla birlikte, METSs (Metabolic
Equivalents - Metabolik Esdeger) kriterleri Uzerinden
degerlendirme de onemlidir. ideal bir stres testi icin
10 METs ve Uzeri efora ulasiimis olmasi durumunda
prognoz oldukca iyidir; miyokart infarkttisii (MI) sonrasi
hastalarda 5 METs altindaki egzersiz kotii prognoz isareti
olarak degerlendirilir (4). Radyofarmasotik enjeksiyonu
sonrasi mimkinse egzersize maksimum seviyede en
az 1-2 dakika devam edilmesi gerekmektedir. Yasa gore
hesaplanan maksimum kalp atim hizina ulasacak diizeyde
fiziksel eforu saglayamayacagi dustntlen hastalar icin
farmakolojik efor kullanimi tercih edilmelidir. Kafein ve
metilksantinler, arteriyel diiz kas hiicrelerindeki adenozin
reseptorleri tzerinde bloke edici etkileri nedeniyle
vazodilator ajanlarin etkilerini azaltmaktadir. Bu nedenle,
MPS calismasinda farmakolojik efor amaci ile adenozin
veya dipiridamol gibi vazodilator ajanlar kullanilacaksa,
kafein iceren ilac ve gidalarin test oncesi 12 saat,
metilksantin iceren ilaglarin ise 5 yari omir siresince
kesilmesi gereklidir (4,5).

I.C. Radyofarmasotik Hazirlanmasi ve Enjeksiyon

Tetkikin  hazirlik  asamasinda  karsilasilabilecek
potansiyel artefakt nedenleri arasinda radyofarmasotik
hazirlanmasi ve enjeksiyon siireci ile durumlar da
bulunmaktadir. Teknesyum 99m-Sestamibi  (Tc-99m
MIBI), Teknesyum-99m Tetrofosmin (Tc-99m TF) ve
Talyum-201 (TI-201), MPS icin yaygin olarak kullanilan
radyofarmasotiklerdir. Radyofarmasotik aktivitesi
hastanin viicut tipi, agirhg, gortintiileme protokoli,
gama kamera tipi ve yazilim programi gibi faktorlere
bagli olarak degismekle birlikte, uygun radyofarmasotik
dozlan kilavuzlarda belirtilmistir (4). Bununla birlikte,
merkezlerin tercihine gore hasta agirhgl (zerinden
de doz hesaplamasi yapilabilir. Radyofarmasotiklerin
hazirlanmasi asamasinda uyulmasi gereken kurallar

farklihk gosterebilir, bu acidan talimatlara uygun
hareket edilmesi énemlidir. Serbest perteknetat oraninin
yliksek olmasi, aktif radyofarmasotik dozunda azalmaya
neden olabilecegi icin ilgili personel tarafindan gerekli
titizligin -~ gosterilmesi  testin  hassasiyeti  acisindan
elzemdir. Radyofarmasatigin ekstravazasyonunu
engellemek icin intraventz kateter kullaniimalh ve
radyofarmasotik  enjeksiyonu  deneyimli  personel
tarafindan yapilmalidir. Ekstravazasyon siliphesi varsa
enjeksiyon bolgesinden elde edilecek statik goriintiiniin
degerlendirilmesi gerekebilir. Radyofarmasatigin
ekstravazasyonu durumunda miyokart dokusundaki
sayim istatistigi azalacagindan disuk tetkik kalitesi ile
sonuclanacaktir  (6). Ayrica, uygulanan protokolden
bagimsiz  olarak  efor  esnasinda uygulanan
radyofarmasotigin ekstravazasyonu nedeniyle dolasimda
stirekli  radyofarmasotik  bulunmasi  olasi iskeminin
maskelenmesine ve vyalanci negatiflige yol acacaktir.
Radyofarmasotik ekstravazasyonuna bagli baska bir
problem de lenf nodu tutulumu nedeniyle malignite
kuskusuna neden olmasidir (7,8). Miyokart dokusu

disinda, ozellikle gortintiileme alani  dahilindeki
meme dokusunda radyofarmasotik tutulumu tespit
edilmesi durumunda olasi maligniteler acisindan

dikkatli degerlendirme oOnem tasimaktadir. Miyokart
ile  yakin  komsuluklu sol meme parankiminde
Tc99-m MIBI tutulumu izlenen ve MPS sonrasi meme
karsinomu tanisi alan bir hastaya ait goriintiler Sekil
Tde  verilmistir.  Radyofarmasotik  kontaminasyonu
da benzer bulgulara neden olabileceginden dikkatle
degerlendirilmelidir. Ayrica aktivitenin yogunlugu ve
kalbe vyakinlig olclsiinde rekonstriiksiyon sonrast,
perfiizyon degerlendirmesinde yalanci pozitif ve negatif
sonuclara yol acabilir. Kontaminasyon kuskusu mevcutsa
hastanin kiyafetlerinden statik goriinti alinmali, gerekli
ise kontamine kiyafet cikarilarak kardiyak gortintiiler
tekrarlanmahdir.  Radyofarmasotik  kontaminasyonu
bulgusu izlenen bir hastaya ait gortintiler Sekil 2'de
verilmistir.

Enjeksiyon asamasinda probleme neden olacak baska
bir durum ise hastanin mevcut santral venoz kateterinden
radyofarmasotigin enjekte edilmesidir. Bu durumda
santral venoz kateter rezervuar gorevi gorerek miyokarda
ulasan radyofarmasotik dozunun disik olmasina ve
dolayisiyla ekstravazasyona benzer problemlere neden
olacaktir. Santral venoz kateter kullanimindan mimkin
oldugunca kacinilmasi, mutlak gerekli oldugu durumda
ise radyofarmasotik enjeksiyonu sonrasi kateterin bol
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Sekil 1. MPS anterior (A) ve lateral (B) projeksiyon ham data gortntileri verilen kadin hastada miyokart komsulugundaki sol meme
parankiminde belirgin fokal Tc-99m MIBI tutulumu izlenmektedir (beyaz ok). Gortintileme sonrasi yapilan meme USG incelemede, sol
meme retroareolar bolgeden (st kadrana uzanan 6,5x4 cm boyutlu diizensiz sinirh kitle saptanmis olup, kitleden alinan doku 6rneginin
histopatolojik incelemesi sonucu hasta invaziv duktal meme karsinomu tanisi almistir

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi, USG: Ultrasonografi, Tc-99m MIBI: Teknesyum 99m-sestamibi

AR

Stress

Stress

Sekil 2. Efor ve istirahat sonrasi kisa eksen, vertikal ve horizontal uzun eksen goriinttleri (A) ile ham data gortintileri (B) verilen hastada, efor
sonrasi goriintiilerde (lst sira) apikal diizeyde daha belirgin olmak tizere anteroseptal duvar komsulugunda fokal karakterde radyofarmasotik
akiimiilasyonu izlenmektedir. istirahat goriintiilerinde (alt sira) tanimlanan alanda radyofarmasétik tutulumu izlenmemis olup, bulgular
kontaminasyon ile uyumludur
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miktarda serum fizyolojik verilerek miimkin oldugunca
bosaltiimasi gereklidir.

MPS'de goriintiileme oncesi asamada artefakta neden
olahilecek sorunlar genel olarak Tablo 2’de 6zetlenmistir.

1. Tetkik Protokolii, Gériintiileme ve Veri isleme ile
ilgili Sorunlar

Gortintileme surecindeki zamanlama ve hatalari,
kalite kontrol ve veri isleme sirecindeki sorunlar da
artefaktlara ve yorumlamada giicliiklere neden olabilir.

I.A. Goriintiileme Zamani

Kullanilan  radyofarmasotik ajana  bagli  olarak
goriintilemenin  kilavuzlarda  belirlenen  sirelerde
yapiimasi tetkikin dogru ve hatasiz yorumlanmasi
acisindan onemli bir faktordir. Talyum-201 kullaniimasi
durumunda, redistribisyon 6zelligi nedeni ile efor sonrasi
goriintiilemenin enjeksiyon sonrasi 15 dakikada icerisinde
baslamasi  gereklidir. Erken gorintileme, iskemik
perfuizyon defektlerinin gozden kacmasina neden olabilir.
Talyum-201 icin efor sonrasi goriintiilemenin tekrari
mumkin degildir. Teknesyum ajanlari ile goriintilemede
ise (Tc-99m MIBI, Tc-99m TF) gerekli durumlarda gec
goruntileme yapilabilir (4).

I1.B. Gated Tek Foton Emisyon Bilgisayarli Tomografi
(SPECT) Goriintiileme

Gated SPECT calisma glinimiizde artik standart bir
goriintiileme yontemi olarak kabul gormis olup, bolgesel
ve global sol ventrikiil fonksiyonunun degerlendirilmesine
izin vermesi ve bazi artefaktlari gercek perfiizyon
anormalliklerinden ayirt etmeye yardimci olmasi gibi

avantajlari vardir. Dogru gated verilerinin elde edilmesi
icin elektrotlarin dogru yerlestirilmesi ve gortintiileme
oncesi elektrotlarin temasi acisindan dermal alanda yeterli
bolgesel temizlik yapilmasi gereklidir. Optimal inceleme
icin kalp ritminin diizenli olmasi onemlidir. Goriintiileme
esnasinda ortaya cikan aritmiler yetersiz sayim istatistigi
nedeni ile duvar hareketleri, duvar kalinlasmasi ve
ejeksiyon fraksiyonu (EF) degerlendiriimesinde hatalar
ile sonuclanabilir. Bu nedenle, atriyal fibrilasyon, sinus
aritmisi veya sik ventrikiiler prematir ritmlerde gated
verilerinin givenilir olmayacagl degerlendirmede goz
onunde bulundurulmalidir  (9,10).  Derivasyonlarda
R dalgasinin diastol sonunu dogru temsil edecek
sekilde vyerlestirildigine dikkat etmek onemlidir. T
dalgalarinin sivriligi durumunda EKG'de R dalgalan ile
karisabileceginden veya dusuk amplitidli R dalgasi
dalgasi varhiginda tespit edilmesi zor olacagindan gated
verileri yaniltici olabilmektedir. Gated goriintilemede R-R
pencere araligl kabuli acisindan gors birligi olmamakla
birlikte, fizyolojik veri eldesiacisindan mimkiin oldugunca
dar pencere araligi onerilmektedir (4). Klasik olarak
ortalama kalp hizindan %30-40 sapmalarin fonksiyonel
degerlendirmenin disinda birakilmasi onerilmektedir;
ancak bu veriler perfizyon degerlendirmesi icin
kullanilabilir. Dogru ve giivenilir sol ventrikil EF olcimii
icin kabul edilen duizenli kalp atim sayisi en az toplam
kalp atiminin %80’i olmalidir (4).

11.C. Kalite Kontrol

Gama kamera performansinin en st dizeyde
saglanmasinin gortinttiniin dogrulugu ve kalitesi acisindan

Tablo 2. MPS’de goriintiileme oncesi karsilasilan artefakt nedenleri
Sorun

Coziim/oneri

Bagirsak aktivitesi

Hasta hazirligi

Oral alimin kesilmesi

Hasta mobilizasyonu

Su, soda

Safra kesesi

Yagl gida

Metalik cisim artefakti

Metalik cisimlerin ¢ikariimasi

Kardiyak efor tercihi

Fiziksel/farmakolojik efor etkinligi

-Klinik duruma gore uygun endikasyon ile stres testi (4)

-Etkisi bulunan ilag/gidalarin uygun siirelerde kesilmesi

Radyofarmasotik hazirlanmasi/

njeksiyon .
enjekstyo Kontaminasyon

Radyofarmasatik kalitesinin ve dozunun
uygun olmamasi Ekstravazasyon

-Radyofarmasatik hazirlik asamasinda talimatlara
uyulmasi

-Uygun doz hesabi

-intravenoz kateter kullanimi

-Santral venoz kateter kullanimindan kaginilmasi

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi
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vazgecilmez bir unsur oldugu gercegi dikkate alindiginda
kalite kontrol testlerinin kilavuzlara ve talimatlara
uygun sekilde ve aksatilmadan uygulanmasinin énemi
asikardir. Aylik veya haftalik yapilmasi gereken testler
oldugu gibi, homojenite testi gibi glinlik testler de
gorlintiileme kalitesi ve olasi artefaktlar acisindan
onem arz etmektedir. Homojenite testindeki problemler
genellikle ring artefaktr ile sonuclanmakta olup, testte
problem tespit edilmesi durumunda goriintiileme iptal
edilmelidir (11). SPECT gortintiileme, planar incelemeye
kiyasla bazi ek testlerin uygulanmasini gerektirmektedir.
Rekonstriikte edilmis gortintiler acgisindan  SPECT
goriintiilemede en sik probleme neden olan kalite kontrol
testleri arasinda tomografik tniformite, donme merkezi
ve multidetektor kayit testleri bulunmaktadir. Tomografik
uniformite testindeki problemler ilgili kissimda defektlere
neden olurken, multidetektor kayit testindeki problemler
miyokart duvarinda karsilikli defektler seklinde karsimiza
cikmaktadir. Donme merkezi testindeki problemler ise
sikhkla tomografik verilerin hatali goriintii kaydina,
gorinttiniin ~ bulaniklasmasina  ve  apikal  defekt
gorlinimiyle birlikte anterior ve inferior miyokardiyal
duvarlarin belirgin sekilde yanhs hizalanmasina neden
olmaktadir. Donme merkezindeki saga sapmalar
inferoapikal duvarda, sola sapmalar ise anteroapikal
duvarda defekt alanlari yaratir (12,13). Hastalar istirahat
ve egzersiz sonrasl goriintiilemede gama kamera alani
icinde farkli sekilde konumlandirilirsa miyokardin farkh
kisimlarinda geri dontstimli veya kismen geri dontsumli

defektleri taklit eden artefaktlar meydana gelebilir. Kalite
kontrol testlerinin uygulama sikligi ve prosediirler ile
ilgili ayrintili bilgiler kilavuzlarda belirtilmis olup, olasi
artefaktlar acisindan dikkatle uygulanmalari gereklidir (14).

11.D. Veri isleme

Veri isleme siirecinde kisa eksen, vertikal ve horizontal
uzun eksen goriintileri ve polar harita kullanicinin
apeks-bazal sinirlarinin belirlenmesi ve eksen secimine
gore olusturulmaktadir. Polar harita, iskemi ve infarkt
yaylliminin ~ gorsel, semikantitatif ya da kantitatif
degerlendirilmesinde pratik kolaylik saglamakla birlikte,
dogru rekonstriksiyon icin uygun apeks- bazal secimi
esastir. Efor sonrasi goriintiilerde miyokardiyal kontirlerin
ve apeks- bazal diizeylerinin yanhs belirlenmesi sonucu
polar haritada apikoseptal duvarda artefaksiyel olarak
efor iskemisi ile uyumlu bulgular izlenen bir hastaya ait
goruintiler Sekil 3'te verilmistir. Veri isleme asamasinda
tim miyokardin kesitlere dahil edilmemesi ve eksen
actlarinin ~ yanlis  olarak belirlenmesi  durumunda
yorumlamada ciddi hatalar olusabilir. Veri isleme
esnasinda eksen acisinin yanhs belirlenmesi sonucu
yanhs pozitif efor iskemisi lehine degerlendirilebilecek
MPS bulgular olan bir hastaya ait goriintuler Sekil
4te sunulmustur. Veri isleme siireci icin tasarlanan
yazilimlar en yogun sayim istatistigi alinan bolgeye gore
normalizasyon prensibine gore calistigindan, verilerin
dogru islenebilmesi icin secilen bolgenin dogru miyokart
alanini icermesi 6nemlidir. Miyokart ile yakin komsuluklu

Sekil 3. Efor sonrasi goriinttlerde apeks- bazal seciminin dogru yapilamamasi nedeniyle midventrikiiler diizeyde belirgin olmak tizere apiko-
septal duvarda artefaksiyel iskemi bulgusu izlenen hastaya ait goriintiiler Ada verilmistir. Dogru apeks - bazal secimi sonrasi elde edilen
gorintilerde tim duvarlarda normal sinirlarda perfiizyon dagihimi izlenmektedir (B)
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veya bitisik ekstrakardiyak aktivite olmasi durumunda
miyokart dokusunun sinirlarinin belirlenmesi zor ve
zaman zaman imkansiz olabilir ve bilgisayar bu alani
yanhs bir sekilde miyokart dokusu olarak algilayabilir.
Bu durum perflizyon verilerinin hatali yorumlanmasina
neden olabilecegi gibi, sol ventrikiiliin sistol ve diyastol
sonu sinirlarinin belirlenmesinde de etkili olacagindan
yanhs EF degerleri ile karsilasiilmasi muhtemeldir.
Veri isleme siirecinde ve gorintilerin yorumlanmasi
asamasinda ekstrakardiyak aktiviteye bagli artefaktlar
acisindan  calismanin  titizlikle  degerlendirilmesi,
tanimlanan durumlardan kaynaklanabilecek hatalarin
ontine gecilmesi acisindan oldukca onemlidir (6).

Tetkik protokolii, gorintileme veya veri isleme
asamalarinda artefakta neden olabilecek durumlar ve
¢ozlim onerileri Tablo 3'te 6zetlenmistir.

A

HLA

1. Hasta ile iliskili Sorunlar

Hasta ile iliskili sorunlar genel olarak hastanin
goriintiileme esnasinda hareket etmesinden veya doku
atentiasyonlarina bagli artefaktlardan kaynaklanmaktadir.

IILA. Subdiyafragmatik Aktivite

Kalp ile vyakin  komsuluklu subdiyafragmatik
organlardaki fizyolojik aktiviteler artefakt ile sonuclanabilir.
Subdiyafragmatik aktivite radyofarmasotigin
hepatobiliyer atihmi ile iliskili olup, komsulugundaki
inferior duvarin perfiizyonunun vyanlis olarak (azalmis
ya da artmis) degerlendirilmesine neden olabilir (15,16).
Radyofarmasotigin hepatobiliyer atihmina bagh aktivite
disinda, mide mukozasindaki serbest Teknesyum-99m
perteknetat aktivitesi veya aktivitenin duodenumdan
mideye reflisi durumlarinda da alt duvarda atentiasyon
artefaktlari olusabilmektedir (6). Nadiren de olsa hiatal
herni gibi durumlarda ise lateral duvar da etkilenebilir.

B

HLA VLA

SA

(]

Fow & Shea Fecar|

Mow - ALTT Py

Sekil 4. Efor sonrasi goriintiilerde veri isleme esnasinda miyokardiyal aksin yanlis belirlenmesi sonucu (A), kesitsel goriintiilerde inferoseptal
ve septal duvarlarda yanlis pozitif iskemi bulgusu (C). Efor sonrasi goriintiilerde dogru aks agisinin secilmesi sonrasi (B), aksiyel kisa eksen,
vertikal ve horizontal uzun eksen kesitlerinde tiim duvarlarda normal sinirlarda miyokardiyal perfiizyon dagilhimi (D)
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Tablo 3. MPS goriintiilemede tetkik protokolii, goriintiileme ve veri isleme ile ilgili sorunlar

Sorun

Coziim/oneri

Gortintiileme zamani iskemik defektlerin gozden kagmasi

Radyofarmasatik secimine uygun zamanlama ile
gorintileme yapilmasi

EKG-gating Yetersiz sayim istatistigi

Yeterli bolgesel temizlik ile elektrodlarin temasinin
saglanmasi
Aritmisi olan hastalarda gated calismadan kacinilmasi

Kalite kontrol

iskemi veya infarkti taklit eden defekt alanlar

Testlerin kilavuzlarda belirtildigi sekilde ve strede
uygulanmasi

Veri isleme

iskemi veya infarkti taklit eden defekt alanlari

Kardiyak sinirlarin ve eksen agilarinin dogru belirlenmesi

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi, EKG: Elektrokardiyografi

Subdiyafragmatik aktivite, iki sekilde atentiasyona neden
olabilir. Birinci durumda, subdiyafragmatik aktivitenin
sacilimi ve/veya alt duvar alaninin oldugundan daha
genis olarak algilanmasina bagh alt duvar aktivitesi
oldugundan yiiksek olarak algilanabilir ki bu durum
olasi alt duvar defekt alanlarinin gozden kacmasi veya
normalizasyon hatalarina bagh olarak diger duvarlarin
perfiizyonunun yanlis yorumlanmasi ile sonuglanir. ikinci
durumda ise subdiyafragmatik yiiksek aktivite nedeni ile
komsu miyokart dokusunda hipoperfiizyon goriiniimi
olusabilir (6). Bu durum, SPECT calismasinda filtrelenmis
geri projeksiyonun yeniden olusturma algoritmasinda
yildiz artefaktlarinin = sinirlandiriimasi ile iliskilidir.
Subdiyafragmatik aktivite, komsu miyokardiyumda
artmis veya azalmis aktivite ile sonuclanabilecegi gibi
her iki etki bir arada da bulunabilir. Dolayisiyla fiks
veya geri dontsumliu defektler seklinde karsimiza
cikabilir. Subdiyafragmatik aktiviteyi engellemek veya
azaltmak icin bazi yontemler kullaniimaktadir. Ornegin,
radyofarmasotik enjeksiyonundan sonra hastaya siit veya
cikolata gibi yagli yiyecekler verilerek karacigerdeki aktivite
azaltilabilir, safra kesesi bosaltilabilir; goriintiileme
oncesi soda veya su icirilerek mide aktivitesinin
temizlenmesi saglanabilir (17,18,19). Subdiyafragmatik
organlan kalpten uzaklastirmak icin pron goriintiileme
yapilabilir (20). Farmakolojik stres ajanlari kullanilan
hastalarda dusiik seviyeli egzersizin farmakolojik strese
eklenmesi ile iskelet kasi kan akimi artirilarak splanknik
kan akiminin ve komsu subdiyafragmatik aktivitenin
azaltilmasi saglanabilir. En onemli yaklasimlardan birisi
de radyofarmasotigin enjeksiyonu ile goriintiileme
arasinda uygun bekleme siiresi ile subdiyafragmatik
aktivitenin temizlenmesine imkan saglamaktir. istirahat
goruntilerinde belirgin subdiyafragmatik aktivite izlenen
bir hastaya ait goruintiler Sekil 5'te verilmistir.

111.B. Hasta Hareketi

Goruntuleme esnasindaki hasta hareketi MPS'de sik
karsilasilan bir sorundur. Hareketin buyuklugi, dizlemi,
goriintilemenin hangi asamasinda meydana geldigi
gibi bazi parametreler artefakt olusumunda onemlidir.
Hastanin 0,5 piksellik (3,25 mm) hareketi tespit edilebilir
bir kusura neden olmazken, 1 piksellik hareket tespit
edilebilir bir kusura neden olabilir, ancak bunun nadiren
klinik olarak anlamli oldugu bildirilmektedir. iki veya
daha fazla piksellik hareket ise hastalarin yaklasik
%5'inde klinik olarak anlamli olabilecek tespit edilebilir
bir artefakta neden olmaktadir (21). Aksiyel yondeki
hareketin lateral harekete kiyasla daha onemli oldugu,
goriintilemenin ortalarinda ve ani olusan hareketin
ise calisma baslangicina veya bitisine yakin zamanda
gerceklesen kademeli harekete kiyasla daha onemli
artefaktlar ile sonuclandigi bildirilmektedir (21,22). Sekil
6’da hasta hareketi nedeniyle olusan artefaksiyel iskemi
bulgusuna ait goriintiler verilmistir.

Kardiyak  tirmanma  hareketi (upward creep),
radyofarmasotik ajan olarak TI-201 kullanilan, egzersiz
sonrasi erken donemde (<5 dakika) goruintiileme yapilan,
anksiyeteli ve derin solunum vyapan ozellikle kadin
hastalarda sik olarak izlenmektedir (23). Egzersiz ile
birlikte akciger hacmindeki artis kalbin inferiora dogru yer
degistirmesine neden olmakta, istirahat durumunda ise
kalp normal pozisyona donmektedir. Bu durum, inferior
ve inferoseptal duvarda, istirahat halinde normale donen
perfiizyon defekti goriinimiine neden olmaktadir. TI-201
kullanilan hastalarda egzersiz sonrasi kalp hizinin bazal
diizeye indigi en erken donemde ve tercihen 10 dakikadan
kisa siirede, Tc-99m ajanlari icin 30-60 dakikalik sire
icerisinde gorlintiilemenin baslamasi  onerilmektedir
(3,4). SPECT ham goriintilerin incelenmesi, kardiyak
tirmanma hareketinin fark edilmesi acisindan onemlidir.
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Multidetektor gama kamera sistemleri cekim siresini
goreceli kisalttigi icin hasta hareketinin azaltiimasi
acisindan faydali olabilir ancak hasta hareketinin her
bir kamerada ayri ayri kaydedilmesi nedeniyle de
dezavantaj olusturabilecegi dikkate alinmahdir (24).

Teknisyen tarafindan hastanin  goriintiileme  oncesi
yeterli konforunun saglanmasi ve siire¢c boyunca dikkatle
izlenmesi gereklidir. Pron pozisyonda alinan gortintilerde
hasta hareketinin daha az oldugu bilinmektedir (25). Tim
bu adimlara ek olarak, goriintiileme sonrasinda teknisyen

Sekil 5. istirahat sonrasi standart ve gec goriintiilemede aksiyel kisa eksen, horizontal-vertikal uzun eksen goriintiileri (A-a standart
gortintiileme, A-b gec goriintiileme) ve ham data goriinttleri (B-a standart goriintileme, B-b gec goriintiileme) verilen hastada, standart
gortintilerde belirgin subdiyafragmatik aktiviteye bagli inferior ve septal duvarda perfiizyonda giiclenme; ge¢ gortinttide normal sinirlarda
miyokardiyal perfiizyon dagilimi

o o& «

DI K

Sekil 6. Kirk dort yasindaki erkek hastada, efor sonrasi (A-lst sira) ve istirahat halinde (A-alt sira) elde edilen standart kesitsel gortintiilerde
midventrikiler diizeyde daha belirgin olmak tizere inferolateral duvarda efor iskemisi bulgulari mevcuttur. Sinogram ve linogram egrilerinin
degerlendirilmesinde efor sonrasi gortintiilemede hasta hareketi saptanmis olup, hareket diizeltmesi 6ncesi ve sonrasi egriler B'de verilmistir.
Standart goriintiilerde iskemi bulgusu izlenen inferolateral duvarda (C, ok), hareket diizeltmesi sonrasinda perfiizyon tamamen normale
donmektedir (D, ok)
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tarafindan sine modda ham goriintiler gozden gecirilerek
olasi hasta hareketi mutlaka degerlendirilmeli ve gerekli
durumda ek goriintiileme yapilmahdir.

111.C. Ateniiasyon Artefaktlar

Fotonlarin dokular tarafindan zayiflatiimasi MPS'de sik
karsilasilan artefakt nedenlerinden birisidir. Gortintiileme
alani dahilindeki kalp pili, sant rezervuarlar ve
fiksatorler gibi dis materyaller artefaksiyel gortintilere
neden olabilecegi gibi, meme, diyafragma ve yag gibi
fizyolojik dokular da atentiasyon nedeni olabilir. Meme
dokusu en sik olarak anterior duvarda, diyafragma
ise inferior duvarda atentiasyon defekti olusturmakta
olup, lateral gogiis duvarindaki yag dokusuna bagli
artefaktlar da karsimiza ¢itkmaktadir (6). Cinsiyete bagli
olarak artefaktlarin sik izlendigi alanlara ait (erkeklerde
diyafragma, kadinlarda meme dokusu) normal
veri tabani bilgileri veri isleme sirecinde kantitatif
programlar tarafindan kullanilarak gerekli diizeltmeler
yapilmaktadir. Hastanin cinsiyetinin sisteme dogru olarak
girilmesi bu acidan onem tasimaktadir. Ornegin, erkek
hastanin cinsiyetinin sisteme yanlislikla kadin olarak kayit
edilmesi durumunda, inferior duvarda yeterli atentiasyon
diizeltmesi uygulanmayacagindan bu alanda defektif
gortinim karsimiza cikabilir.

Radyofarmasotik  olarak  TI-201  kullaniimasi
durumunda, Tc-99m ajanlarina kiyasla daha distik sayim
istatistikleri elde edilmesi ve goreceli disik emisyon
enerjisi nedeni ile artefakt olusumu da ciddi problemler
yaratmaktadir. TI-207’in atenliasyon katsayisi Tc-99m
ile kiyaslandiginda yaklasik %19 daha fazla olup, 10 cm
kalinhigindaki yumusak dokudan gecen isinlarin yaklasik
%30 oraninda daha fazla atentiasyonu ile sonuclanir (6).

Meme dokusuna bagli artefaktlar siklikla anterior
duvarda etkili olmakla birlikte, memenin pozisyonuna
bagli olarak lateral duvarda, septumda ve apekste de
defekt alanlari seklinde izlenebilir. Meme atentiasyonu
genellikle fiks karakterde perfiizyon defektine neden
olmakla birlikte, efor ve istirahat goriintiileme esnasinda
meme konumlanmasinin farkli olmasi durumunda geri
donustimli perflizyon defektine neden olarak iskemi
ile de karisabilir veya ters redistriblisyon paternine de
yol acabilir. Bu nedenle, goriintiileme esnasinda meme
pozisyonu acisindan hastanin ilgili personelin dikkatli
olmasi onemlidir. Atentiasyon defektlerinin gercek defekt
alanlarindan ayirt edilmesi zaman zaman zor olabilir
ancak bazi ipuclart yol gostericidir. Ornegin, duvar
hareketlerinin ve kalinlasmanin normal sinirlarda oldugu

fiks defektler anterior duvar icin meme atentiasyonunu
destekleyen bir bulgudur. Hastanin ham data goriintileri
sine modda degerlendirilerek meme dokusunun
biylklugl ve dansitesi olasi atenliasyon agisindan gozden
gecirilmelidir. Yiiksek dansitede meme dokusu varligi sine
gortintulerde golgelenme seklinde fark edilebilir. Hastanin
oykustinde mastektomi veya meme implanti olmasi da
atentiasyon konusunda fikir vericidir. Meme implantlari
genellikle normal meme dokusuna kiyasla daha yogun
yapida olduklariicin sik olarak artefakta neden olabilirler.
Meme dokusuna bagli artefaktlarin ekarte edilmesi
icin, supin goriintiilemeye ek olarak yapilacak pron
goriintilemenin faydali olacagini bildiren calismalar
mevcuttur (25). Sekil 7de meme atentiasyonuna bagli
artefakt izlenen bir hastanin supin ve pron pozisyonda
alinan gorintileri verilmistir.

Diyafragma ateniiasyonuna bagl inferior duvar
defektleri erkek cinsiyette sik karsilasilan bir problem
olup, dolu mide ile goriinti alinmasi veya obezite
varhginda daha belirgin olarak izlenmektedir. Gated
calismada inferior duvar hareketlerinin ve kalinlasmanin
normal olmasi atentiasyon artefaktini desteklemektedir.
Diyafragma atentiasyonun ekarte edilmesi icin pron
pozisyonda gortintiler degerlendirilebilir ancak bu
pozisyondaki gortintiilemede anteroseptal duvarda defekt
olusabilecegi goz oniinde bulundurulmali ve mutlaka
supin goruntileme ile birlikte degerlendirilmelidir.
Pron goriintiilemede anteroseptal duvarda artefaksiyel
perfiizyon defekti izlenen bir hastaya ait gortintiiler
Sekil 8'de verilmistir. Pron gortintiileme, diyafragma
atentiasyonuna bagl artefaktlarin ayirt edilerek gereksiz
girisimsel islem sikhginin azaltilmasina katkida bulunan
bir yontem olarak kabul gormektedir (20). Diyafragma
attentiasyonuna bagli artefakt izlenen bir hastada pron ve
supin pozisyonda alinan goriintuler Sekil 9°'da verilmistir.

Atenuiasyon artefaktlart MPS calismalarinda onemli
bir problem olup, artefaktlarin ayirt edilebilmesi icin
zaman icerisinde cesitli yontemler kullanima dahil
edilmistir (26,27). Yukanda da belirtildigi gibi, gated
cahisma verilerinin degerlendirilmesi bunlardan birisidir.
Hibrit goriintileme yontemleri olan SPECT/bilgisayarli
tomografi (BT) ve pozitron emisyon tomografisi (PET)/BT,
atentiasyon artefaktlarinin degerlendirilmesinde degerli
tanisal bilgiler saglayan gorintileme yontemleridir.
Hibrit goriintilemede, transmisyon goriintiilerinden
elde eldilen veriler sayesinde atentiasyon diizeltmesi
yapilarak dokulara bagli atentiasyon artefaktlari basarili
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Sekil 7. Elli alti yasinda, atipik anjina 6ykiisti olan hastada efor sonrasi supin pozisyonda elde edilen goriintiilerde anterior- anteroseptal
duvarda apeks bazal arasi hipoaktivite izlenmis olup, pron goriintilemede perflizyonda tama yakin diizelme oldugu gortilmektedir (A; s:
Supin, p: Pron). Polar harita gortintileri de benzer sekilde meme dokusuna bagl artefakti gostermektedir (B; s: Supin, p: Pron)

Sekil 8. Efor ve istirahat sonrasi supin pozisyonda elde edilen rekonstriikte kesitsel goriintiilerde (A) ve polar harita gortintiilerinde (B) sol
ventrikiiltin tim duvarlarinda normal sinirlarda perfiizyon dagilimi izlenen kadin hastada, pron pozisyonda alinan kesitsel gortintiilerde
(Q) ve polar harita gortntilerinde (D), apikal ve midventrikiiler diizeyde anteroseptal duvarda istirahat halinde belirginlesen artefaksiyel
hipoperflizyon bulgusu
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Sekil 9. istirahat halinde supin (s) ve pron (p) kesitsel goriintiileri (A) ve polar harita goriintiileri (B) verilen 71 yasindaki erkek hastada supin
gortntulerinde inferior duvarda artefaksiyel olarak hioperfiizyon izlenmis olup, pron goriintilerde inferior duvarin perflizyonunun normal
sinirlarda oldugu gorilmektedir, bulgular diyafragma atentiasyonuna bagli artefakt ile uyumludur

sekilde ortaya konmaktadir (28). SPECT/BT'nin gerek
meme dokusuna gerekse diyafragmaya bagli artefaktlar
icin kullanimi tavsiye edilmektedir (6). PET/BT ile yapilan
miyokardiyal perfiizyon goriintiileme de ateniiasyon
artefaktlar dizeltilmesinde oldukca basarili bir yontem
olarak klinik kullanimdadir.

Hibrit  goriintileme  yontemleri  atentiasyon
dizeltmesinde oldukca faydal olmakla birlikte, yontemlere
bagli atenliasyonlar da olabilecegi unutulmamalidir.
SPECT/BT gortintiilemede artefakta yol acan durumlarin
basinda uyumsuz imaj kaydi (flizyon kaymasi)
gelmektedir (29). Bu durum hasta veya masa hareketine
ve ozellikle hizli sistemlerde solunumsal veya kardiyak
harekete bagli olarak olusabilir. Sekil 10’da SPECT/
BT'de fiizyon kaymasi nedeni ile olusan artefakta ait
goruntiler verilmistir. Sacilma, 1sin sertlestirme (beam
hardening) ve budama (trunkasyon) artefaktlari da
fuzyon gorintilemede gorulebilmektedir. Atentiasyon
duzeltmesi sonrasi apikal duvarda incelmeye bagli
hipoaktivite veya gastrointestinal sistem aktivitesine
bagli inferior duvar aktivitesindeki giiclenmenin neden
oldugu anterior duvar hipoaktivitesi de goriintiilemede
artefakt olarak karsimiza cikabilir. Hibrit goriintiileme
yontemlerinin MPS'de tanisal katkisi ile birlikte artefakt
sebebi de olabilecegi degerlendirmede mutlaka goz
ontnde bulundurulmalidir (15). Atentiasyon dzeltilmesi
yapilmis goriintuler ile birlikte ateniisyon diizeltilmesi

yapitlmamis standart gorintiler de olasi artefaktlar
acisindan dikkatle incelenmelidir.

MPS goruntilerinde hasta ile iliskili olarak karsimiza
cikabilecek sorunlarin 6zeti Tablo 4’te verilmistir.

IV. Kalp ile iliskili Ozel Durumlar/Normal Varyantlar

IV.A. Sol Dal Blogu (SDB)

Sol dal blogu, kalbin iletim sistemi ile iliskili bir anomali
olup, sinoatriyal digiimden cikan uyarinin sag ventrikil
tizerinden gecikmeli olarak sol ventrikiile ulasmasi ile
sonuclanmaktadir. Bu durum septumda paradoksal
harekete ve septal perfiizyon defektine neden olarak,
defektin geri dontstimli/dénusimsiz olmasina gore
iskemi veya infarktiis gortinimi yaratabilir. Mekanizma
tam olarak aciklanamamakla birlikte, esas olarak septal
kastimanin gecikmesi nedeniyle diyastolik kan akiminin
bozulmasindan kaynaklandigi dustntlmektedir (30).
Kalp atim hizinin yuksek oldugu durumlarda bu etki
belirginlesmektedir, dolayisiyla egzersiz testi yerine
dipiridamol veya adenozin ile vazodilator stres tercih
edilmelidir (31). Sol dal blogu olan hastalarda septumda
mevcut olabilecek defektlerin dikkatle yorumlanmasi
gereklidir. Vazodilator stres uygulanmis bir hastada efor
sonrasi goruntilerde kalp atim hizinin yiiksek olmasi,
istirahat gortintileme esnasinda ise rolatif distik kalp
atim hizi olmasi nedeniyle septumda iskemi bulgusu
izlenebilmektedir. Anksiyete gibi nedenlerle istirahat
durumunda da kalp atim hizinin yiiksek olmasi ise
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Sekil 10. Efor sonrasi kesitsel gortintiler ile polar harita gortintileri verilen hastada, SPECT/BT'de flizyon kaymasi sonucu (A-a) anterior ve
anterolateral duvarlarda olusan yanhs pozitif perfiizyon defekti (B-a, C-a). Flizyonun manuel olarak diizeltiimesi sonrasinda (A-b) anterolateral

perfiizyonda byik olctide diizelme goriliyor (B-b, C-b)
SPECT: Tek foton emisyon bilgisayarli tomografi, BT: Bilgisayarli tomografi

septumda miyokart infarktisu ile uyumlu fiks karakterde
perfiizyon defekti gortinimiine neden olabilir. Sol dal
blogu tanisi ile tetkik edilen hastalarda, septal duvarda
hipoperfiizyon ile birlikte apekste normal sinirlarda
perfizyon bulgular izlenmesi durumunda artefakt
olasihiginin yiiksek oldugu degerlendirmede goz éniinde
bulundurulmalidir. Sol dal blogu olan bir hastada fiziksel
ve farmakolojik efor ile elde edilen MPS gortintileri Sekil
11'de verilmistir.

IV.B. Kardiyomiyopatiler

Kardiyomiyopatiler (KMP) kalp kasi ile iliskili
anomaliler olup, iskemik nedenlerle veya iskemi disi
patolojilere bagli olarak goriilebilir (32). iskemi disi
patolojilerle iliskili KMP’ler, hipertrofik KMP, dilate KMP
veya restriktif KMP olarak siniflandirilmaktadir. Hipertrofik
KMP ozellikle septumda belirginlesen duvar kalinlasmasi
ile karakterizedir. Bu durum, septumda artmis aktivite ve
diger duvarlarda goreceli hipoperfiizyona neden olarak
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Tablo 4. MPS goriintiilemede hasta ile iliskili sorunlar

Sorun

Coziim/oneri

Subdiyafragmatik aktivite
fiks/reversibl defektler

Sacilima veya normalizasyon hatalarina
bagl artmis veya azalmis perflizyon;

-Hastaya sit, soda veya su icirilmesi

-Pron goriintiileme

-Farmakolojik efora diisiik diizeyde fiziksel efor
eklenmesi

-Enjeksiyon-goriintiileme arasinda bekleme siiresine
dikkat edilmesi

Hasta hareketi

perfiizyon defektleri

Hareketin buytkligu, dizlemi,
goruntilemenin hangi asamasinda
meydana geldigine bagli olarak degisen

-Egzersiz sonrasi yeterli bekleme siiresinin saglanmasi
-Multidedektor sistemlerin kullanimi

-Pron pozisyonda gortinti alinmasi

-Sine modda ham gortintiilerin gozden gecirilmesi

Atenuiasyonlar

-Meme dokusu

-Diyafragma,

-Lateral gogus duvari yag dokusu
-Ekstrakardiyak cihaz

Miyokardiyal duvarlarda iskemi/infarkt
gorinimiinde perfilizyon defektleri

-Hasta cinsiyetinin sisteme dogru girilmesi
-Teknesyum ajanlarinin tercih edilmesi

-Efor ve istirahat gortintiilerinde meme pozisyonunun
ayni olmasina dikkat edilmesi

-Ham data gorintilerinin sine modda incelenmesi
-Pron goriintii alinmasi

-Gated gortintilerin incelenmesi

-Hibrit gortinttleme (SPECT/BT) yapilmasi

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi, SPECT: Tek foton emisyon bilgisayarli tomografi, BT: Bilgisayarli tomografi

mevcut olabilecek patolojilerin  degerlendirilmesini
zorlastirmaktadir. ~ Hipertrofik ~ KMP  hipertansiyon
hastalarinda gorulebilir, ancak siddeti daha disiik olarak
izlenmektedir (6). Dilate KMP, incelmis miyokart dokusu
nedeniyle azalmis sayim istatistigi ve heterojen perfiizyon
dagihmma neden olabilmektedir. Ozellikle tek giin
goriintiileme prosediriinde daha dustik radyofarmasotik
dozu verilen istirahat gorintilerinde bu durum daha
belirgin olarak karsimiza ¢ikmaktadir. MPS, mutlak
aktiviteden ziyade goreceli aktivite (zerinden bilgi
veren bir gorintileme teknigidir. Bu durum ozellikle
birden fazla vaskiiler alanda benzer diizeyde daralma
oldugu durumda 6nem kazanmaktadir. Dengeli iskemi
durumlarinda tim duvarlardaki perfiizyonun dengeli
azalmasi, KAH tanisinda yanhs negatif degerlendirmelere
neden olabilir (Sekil 12). Gated calisma da bu hastalarda
duvar hareketlerindeki ve EF degerlerindeki azalmayi

gostererek  yorumlama asamasinda  6nemli  katki
saglamaktadir (4).

IV.C. Dekstrokardi

Dekstrokardi  varliginda toraks icerisinde kalp

pozisyonunun farkli olmasi nedeni ile, goriintiileme
parametrelerinin uygun sekilde dizenlenmesi dogru
yorumlama acisindan olduk¢a onemlidir. Gorlintiileme
oncesinde durumun bilinmesi ile gerekli parametrelerin
uygun sekilde diizenlenmesi saglanarak yorumlama

asamasindaki hatalar engellenebilir. Normal sartlarda
SPECT inceleme sag anterior oblik pozisyondan
baslayarak, 180 derecelik goriintiileme ile sol posterior
oblik pozisyonda sonlanmakta iken, dekstrokardi
varliginda kalp ile en yakin mesafenin saglanmasi icin
goriintileme sol anterior oblik pozisyondan baslatiimali
ve sag posterior oblik pozisyonda sonlandiriimalidir (33).
Bu durumda standart gorintiilerdeki septum ve lateral
duvar alanlarinin yer degistirmis olmasi énemli olup
yorumlamada goz éniinde bulundurulmalidir.

IV.D. Normal Varyantlar

MPS'nin dogru sekilde yorumlanabilmesi icin normal
varyantlardan kaynaklanahilecek ve yanlislikla patolojik
olarak algilanabilecek durumlarin bilinmesi gereklidir.

Hipertrofik papiller kaslarda radyotrasor
akiimilasyonu  vyiksektir,  bu  durumda  ozellikle
anterolateral ve posterolateral duvarlarda fokal artmis
radyotrasor akiimilasyonu gosteren alanlar izlenmektedir.
Alt duvarda ve tipik olarak kisa eksen goriintilerinde
saat 2 ve 7 konumlarinda belirgin olmak tizere komsu
duvarlarda perfiizyon patolojilerine rastlanabilir.

Apikal miyokart dokusu diger duvarlara oranla daha
incedir. Bu nedenle apeksten elde edilen gortintilerde
sayim hizi disuk olup, fizyolojik apikal incelme fiks
karakterde perflizyon defekti seklinde izlenebilir.
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Sekil 11. Kirk iki yasindaki, tipik gogus agrisi tarifleyen erkek hastada fiziksel efor ve istirahat sonrasi alinan goriintiilerde septal duvarda
artefaksiyel efor iskemisi bulgulari izlenmektedir (A). Farmakolojik efor (dipiridamol) ile elde edilen goriintiilerde septumda perfiizyon
dagilimi normal sinirlarda saptanmistir (B)
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Fizyolojik apikal incelmeye bagh artefaksiyel defektler
BT atentiasyon diizeltmesi ile daha da belirgin hale
gelebilir.  Gated incelemede duvar hareketlerinin
ve kalinlasmanin normal sinirlarda olmasi artefakt
olasiligini desteklemektedir (Sekil 13). Zayif hastalarda,
90 derece acih cift bash dedektor ve otokontir kullanimi
esnasinda, tst kisimdaki dedektoriin hastaya cok yakin
pozisyonlanmasi nedeniyle lateral pozisyondaki dedektor
kardiyak bolgeyi tam olarak goriinti alanina dahil
edemeyebilir ve bu durum artefaksiyel defekt alanlari
seklinde karsimiza cikabilir. Ozellikle abdominal yag
dokusu az olan zayif hasta grubunda kontiirii yiikseltmek
amaciyla ek manipulasyonlar gerekebilir (34).

Kadinlarda daha yaygin olarak izlenen bir normal
varyasyon olan bazal septum duvarindaki azalmis
radyofarmasotik akimiilasyonu ise bazal septumun
fibroz yapisindan kaynaklanmaktadir. Bu nedenle, bazal
septumdaki azalmis radyofarmasotik akiumilasyonu
hipoperfiizyon olarak degerlendirilmemelidir.
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Bland-White-Garland sendromu sik goriilmemekle
birlikte MPS'de artefakta neden olabilir. Bu sendromda
sol ana koroner arter pulmoner arterden orjin almaktadir
ve kollateral dolasimin vyeterli oldugu durumlarda
yetiskinlige uzanan hayatta kalma sireleri mevcuttur.
Bu hastalarda MPS'de genellikle on duvarda perfiizyon
defekti izlenmektedir. Sag koroner arterden sol koroner
artere ve pulmoner artere santa sekonder olarak
inferior/posterior perfiizyon defekti de gortilebilir (35).

Tanimlanan varyasyonlar disinda, miuskiler kopri
varliginda, koroner spazmda, Sendrom x ve miyokardit
durumunda da MPSde cesitli perfiizyon defektleri
gorilebilir ve bu durumlar iskemi/infarkt olmaksizin
yanhs pozitif yorumlara neden olabilir (36).

Kalp ile ilgili normal varyasyonlar ve ozel durumlari
iceren artefakt nedenleri ile ¢oziim onerileri Tablo 5te
verilmistir.
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Sekil 12. Atipik gogus agrisi sikayeti olan 72 yasinda kadin hastada efor ve istirahat sonrasi goriintiilerde sol ventrikiil fiks dilate gortinimde
izlenmis olup, apikal diizeyde inferior duvarda izlenen fiks karakterdeki minimal hipoperfiizyon ile birlikte, anlamli bolgesel perfiizyon
anomalisi izlenmemis olup, genel minimal heterojen perfiizyon dagilimi ve stres sonrasi kavite dilatasyonu mevcuttur. Gated incelemede
sol ventrikul global hipokinetik gorinimdedir; ejeksiyon fraksiyonu degerleri istirahatte %33, efor sonrasi %31 olarak hesaplanmistir.
Goruntuleme sonrasi yapilan koroner anjiyografide LMCA ve LAD trasesinde %90, CX orta kesimde %80 darlik saptanarak gerekli bolgelere
stent uygulamasi yapilmistir. Gortintiileme bulgulari, dengeli coklu damar hastaligini desteklemektedir
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Sekil 13. Atipik gogtis agrisi nedeni ile gortintiileme yapilan ve KAH 6ykisi bulunmayan 46 yasindaki kadin hastaya ait efor (A-a) ve istirahat
(A-b) kesitsel goriintiilerinde apekste fiks karakterde hipoperfiizyon izlenmektedir. Gated incelemede bu alanda duvar hareketleri ve duvar
kalinlasmasi normal sinirlarda olup (B-b), bulgular fizyolojik apikal inceleme ile uyumlu gortinimdedir (B-a, B-b, ). C: Gated stres sistol sonu
(ilk iki stitun) ve diastol sonu (son iki stitun) gortintiileri; apikal kalinlasmanin end-sistolde tiimiyle normal oldugu goriltyor

KAH: Koroner arter hastalig

Tablo 5. MPS goriintiilemede artefakta yol acan kalp ile iliskili 6zel durumlar ve normal varyantlar

Sorun

Coziim/oneri

Sol dal blogu

Septal fiks/reversibl perfiizyon defekti

Farmakolojik efor
Apeks perflizyonunun degerlendirilmesi

Kardiyomiyopatiler

Dengeli coklu damar stenozunda yanhs negatif
degerlendirme

Gated verilerinin dikkatle degerlendirilmesi

Dekstrokardi

Sol ventrikil duvarlarinin lokalizasyonunda
degisiklikler

Gortintiileme parametrelerinin uygun ayarlanmasi,
duvar lokalizasyonlarindaki degisikliklere (septum-
lateral duvar) dikkat edilmesi

Normal varyantlar

Papiller kas hipertrofisi, apikal incelme, fibroz
yapida bazal septum (kisa septum) vh. nedenlere
bagl hipo-hiperperfiize alanlar veya perfiizyon
defektleri

Normal varyantlar ve perflizyona yansimalari
hakkinda bilgi sahibi olmak

MPS: Miyokart perfiizyon sintigrafisi
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Sonug

MPS, KAH'nin degerlendirilmesinde uzun zamandir ve
siklikla kullanilan, klinik kullanimda hasta yonetiminde
kritik degerli bilgiler sunan, invaziv olmayan bir
goriintiileme yontemi olmakla birlikte, cesitli artefaktlar
ve yorumlamada hatalara neden olabilecek tuzaklar
icermektedir. Bu durumlar hasta hazirlig asamasindan
baslamak (izere raporlama asamasina kadar tim
basamaklarda karsimiza cikabilir. Gortinttilemenin tim
asamalarinda bu durumlarin farkinda olarak hareket
edilmesi ve gerekli onlemlerin  mimkin oldugunca
alinmasi tetkikin dogru sekilde yorumlanmasi ve
giivenirliligi acisindan son derece 6nem tasimaktadir.
Gorintilemeye dahil olan tim personelin potansiyel
artefakt ve tuzaklar hakkinda bilgi sahibi olmasi, gerekli
onlemleri almasi, diizeltmeleri yapmasi ve uygulamayi
bu acidan dikkatle takip etmesi, dogru ve guvenilir
yorumlama siirecine buyiik katki saglayacaktir.
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Kardiyologun Klinik Pratiginde Niikleer
Kardiyolojinin Yeri ve Nukleer Tip
Hekiminden Beklentileri

The Role of Nuclear Cardiology in Cardiologist Clinical Practice
and What to Expect from a Nuclear Medicine Physician
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Glinimuzde ttim toplumlarda mortalitenin en 6nemli sebebi
kardiyovaskiiler hastaliklar olmaya devam etmektedir.
Kardiyovaskiler hastaliklardan da koroner arter hastalig (KAH)
ise bunun en temel sebebidir. KAH'nin tespit edilmesinde
oyki, klinik muayenenin yani sira temel non-invaziv ve
invaziv gorintiileme yontemleri 6nemli yer tutmaktadir.
Gelisen teknolojiler sayesinde modern goriintileme
yontemleri de giintimizde giderek &nemini artirmaktadir.
Onlardan birisi de ntikleer kardiyolojideki prosediirlerin artan
tanisal ilerlemeleridir. Niikleer kardiyolojinin gtnliik rutinde
kullanim alanlari arasinda baslica KAH'nin tanisi, iskeminin
tanisi, yayillim alani, prognoz ve riskin belirlenmesi, sol
ventrikil fonksiyonlarinin degerlendirilmesi, konjestif kalp
yetmezligi, hibernasyon ve stunning farki, viabilite varligi veya
yoklugu, kardiyak amiloidoz ve ozellikle protez kapak olmak
tizere infektif endokardit tanisi 6Gnemli yer tutar. Bu nedenle,
Nikleer Tip uzmanlarinin tetkik sonuclarini raporlarken,
kardiyologlarin gereksinimlerini karsilayacak acik ifadeler
ve kantitatif verilere yer vermeleri onemlidir. Bu makalede,
temel kardiyolojik hastaliklarin ntikleer kardiyolojiye hangi
endikasyonlarla yonlendirildigi ve klinik taniya gore raporlama
beklentileri tizerinde durulacaktir.

Anahtar Kelimeler: Niikleer Tip, kardiyoloji, goriintiileme

Abstract

Cardiovascular disorders remain the leading cause of death in
all societies today. The primary cause of this problem among
cardiovascular disorders is coronary artery disease (CAD). The
identification of CAD requires a clinical evaluation, anamnesis,
and basic non-invasive and invasive imaging methods.
Today’s current imaging techniques are getting increasingly
important due to the advancement of technology. Nuclear
cardiology is one of the growing diagnostic improvements
in procedures. Diagnosis of CAD, diagnosis and severity of
ischemia, prognosis and risk assessment, assessment of left
ventricular function, congestive heart failure, hibernation and
stunning difference, presence or absence of viability, cardiac
amyloidosis, and identification of infected endocarditis,
especially in cases with prosthetic valves are among the daily
routine applications of nuclear cardiology. Therefore, it is
important for Nuclear Medicine specialists to include clear
statements and quantitative data in reporting test results
that meet the needs of cardiologists. This article will focus on
the indications for referring basic cardiovascular diseases to
nuclear cardiology and the reporting expectations based on
clinical diagnosis.
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Giris

Nukleer Tip alanindaki gelismeler kardiyovaskiiler
hastalarin  tani ve goruntilemesinde buyuk katki
saglamaktadir. Bu  gelismeler arasinda, gorint
kalitelerindeki artis, ¢ekim sirelerinde kisalma
ve kullanilan vyeni farmasotik ajanlarla radyasyon
maruziyetinin ~ azalmasidir. Miyokart  perfiizyon
sintigrafisi  (MPS) koroner arter hastaliginin  (KAH)
degerlendirilmesinde  kullanilan  ¢ok  6nemli  bir
non-invaziv gorintileme yontemidir. KAH ve KAH
disl hastaliklarin degerlendirilmesinde, cesitli
radyofarmasotiklerin  kullanimiyla gerceklestirilen tek
foton emisyon bilgisayarli tomografi (SPECT) ve pozitron
emisyon tomografisi (PET) gibi gortintiileme teknikleri,
klinik uygulamalarda onemli bir rol oynamaktadir.
Niikleer kardiyoloji alaninda yasanan biytk ilerlemeler,
kardiyologlara kardiyak hastaliklarin tanisinda sagladig
kolayliklar sayesinde her gecen giin alternatif olmaya
devam etmektedir. Bu ytizden Niikleer Tip ve kardiyoloji
uzmanlarl arasinda is birligi de artmaktadir. Hem
Nukleer Tip hem de kardiyoloji kilavuzlarinda ntikleer
kardiyoloji raporunda nelere dikkat edilmesi gerektigi
aciklanmistir (1,2). Ozellikle Avrupa Kardiyovaskiiler
Goruntileme Birligince bir niikleer kardiyoloji raporunda
rapor metninin hekimin net ifadelerle, rahat bir sekilde
anlayabilecegi, teknikle ilgili karmasik ifadelerden
miumkin oldukca kacinilmasi, kalitatif veriler yerine
kantitatif verilere yer verilmesi gerektigi vurgulanmistir.
Sonu¢ bolumiinde ise teknik terimler yerine hekimin
istedigi ve bekledigi tanimlamalara uygun ifadelere yer

verilmesi gerektigi belirtilmistir. Bu makale, kardiyoloji
uzmanlarinin hastalarini  hangi nedenlerle niikleer
kardiyoloji  tetkiklerine yonlendirdigini ve nikleer
kardiyoloji uzmanindan beklentilerini aciklamaktadir.

iskemik Kalp Hastaliklar

Nukleer Tip ve kardiyoloji hekimlerinin birlikte
multidisipliner calismasini  gerektiren en onemli
konuyu iskemik kalp hastaliklari olusturmaktadir. Bu
durum ozellikle kronik koroner sendromlar olarak
adlandirilan klinik durumlarin tani ve tedavisinde daha
da onem kazanmaktadir. Tanisal koroner anjiyografi
ve revaskilarizasyon kararinin  verilmesinde non-
invaziv stres gortntuleme yontemleri kullaniimalidir.
Ozellikle medikal tedaviye ragmen sikayetleri devam
eden hastalarda revaskilarizasyon karari verilmeden
once miyokart hasarinin ve canliliginin degerlendirilmesi
onemlidir (3). Avrupa Kardiyoloji Dernegi (The
European Society of Cardiology - ESC) 2019 Kronik
Koroner Sendromlar kilavuzunda MPS ile iskeminin
lokalizasyonun ve miyokart canlihginin gosterilmesinin
koroner revaskiilarizasyon kararinin verilmesinde vyol
gosterici oldugu belirtilmistir (4). Amerikan Kalp Dernegi
(American Heart Association - AHA) da benzer sekilde
stres ve fonksiyonel goriintiilemeyi, KAH orta olasilikl
hasta grubunda ve elektrokardiyografi anormalligi
olan hastalarda sinif 1 oneri diizeyinde tanisal amach
kullanilabilecegini belirtmektedir (5). Nukleer kardiyoloji
tetkikleri ile elde edilen bilgilerle hastalarin dustk, orta
ve ylksek riskli 6zellikleri elde edilerek tedavi secenekleri
olusmaktadir (Tablo 1) (6).

Tablo 1. Radyoniiklit goriintiileme ile koroner arter hastalig risk siniflamasi

Yiiksek risk Orta risk

Diisiik risk

istirahatte sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu (EF)

Hafif/orta derecede sol ventrikiil islev
<%35 bozuklugu (EF %35-49)

Stres ile miyokardin <%5’inde perfiizyon
defekti veya normal perfiizyon durumu

Miyokart enfarktiisi oykiisi olmayan bir hastada
miyokardin >%10’'unu kapsayan istirahat perfiizyon
anormallikleri

Miyokart enfarktiisi oykiisi olmayan
bir hastada miyokardin %5-9,9'unu
kapsayan istirahat perfiizyon
anormallikleri

Normal stres veya stres sirasinda sinirh
duvar hareket anormalliklerinde
degisiklik olmamasi

Stres ile sol ventrikil islevlerinde bozulma (pik
egzersizde EF <%45 veya stres ile EFde >%10 diisme)

Stres ile miyokardin >%5-9,9'unda
perfiizyon bozukluklari veya sol
ventrikil genislemesi olmaksizin tek
damar yataginda bozulmalar

Stres ile miyokardin >%10’unda perfiizyon
bozukluklari veya coklu damar yataginda
bozulmalar

Stres ile sol ventrikiilde genisleme
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Kronik koroner sendrom stiphesi test oncesi koroner
stenoz olasihgina gore ESC ve AHA kilavuzlarina gore
goruntileme algoritmasi Sekil 1’de gosterilmistir (7).

Nikleer kardiyoloji icin ¢ok onemli bir konu da
miyokardiyal canliigin  degerlendirilmesidir. ~ Kronik
iskemik kalp hastaliklarinda, perfiizyon ve metabolizma
arasindaki uyumlu ve uyumsuz bolgelerin detayli bir
sekilde, kalitatif ve kantitatif verilerle, yayihm ve siddetini
icerecek sekilde raporda belirtiimesi, kardiyologlar icin
hastanin tedavi planlamasi acisindan son derece faydal
ve onemli bilgiler saglar. Ayrica istirahatte sol ve sag
ventrikil islevinin degerlendirilmesi gereklidir (8).

iskemik kalp hastaliklarina yonelik istenilen niikleer
kardiyoloji tetkik raporunda; bolgesel veya global
kiicik, orta veya biyiik boyutlarda iskemi/enfarktiisiin
tanimlanmasi, canli miyokart ve skar ayriminin yapiimasi,
hiberne miyokardin belirlenmesi, hasarin yeri, ciddiyeti

Kalp Yetmezligi ve Kardiyomiyopatiler

Kalp yetmezligi (KY), cok farkli etiyolojiye sahip
bir klinik durumdur (9). Kardiyolojinin en onemli
ilgi alanlarindan birisini  olusturmaktadir.  KY’nin
degerlendirilmesi oncelikle iyi bir anamnez ve klinik
muayeneye dayansa da iyi bir gortintileme ile kesin tanisi
dogrulanmaktadir. Bu etiyopatolojik durumlar miyokart
enfarktustinde doku kaybina bagli, onkolojik ve bircok ilag
iliskili sekonder olabilecegi gibi, dogumsal bozukluklara
bagli  kardiyomiyopati  tablolariyla da  karsimiza
cikabilmektedir (10). Bu etiyolojiler geri dontsimli
veya geri donilstimsiiz hasarla sonuclanabilmektedir.
Ancak etiyoloji ne olursa olsun kardiyak fonksiyonlarin
degerlendirilmesinde, tani ve takiplerde goriintiileme
yontemlerinin biyiik onemi mevcuttur. Bunlar arasinda
ekokardiyografi (EKO), kardiyak manyetik rezonans ve
radyonuklit goriintilemede Nukleer Tip yer almaktadir

ve vyayginhginin sayisal olarak (% miyokart seklinde) (11).  Nukleer kardiyolojinin ilgi alanlari arasinda,
belirtiimesi son derece onemlidir. miyokart hasarinin degerlendirilmesi, induklenebilir
| * |
Distik (<%15) Orta ("r‘“‘) Yilksek (>%85)
l | l Egzersiz Fapablllr l
DI tanil Test ﬂ.“k"m Evet
dgﬁ.;rle:::l.i? (AHA)
il l Degerlendirilebilir EKG
gerekmez endiriiebiir
(ESC) |
Egzersiz EKG (Ila) | I-lal
Egzersiz S v — E‘iet ly ) veya
yaplamazise| Eoum - . a1 e
Farmakolojik Stres
¥ - e veya
e smm' Koroner BT anjiografi*
L ms:m ESC (1)AHA(lla) esdeffen

W““ veya
CTLN

Koroner BT anjiografi*

ESC{Ila) AHA(lIb)

Sekil 1. Kronik koroner sendrom siipheli hastalarda gortintiileme algoritmasi
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miyokart  iskemisi  ile  miyokart  perflizyonun
degerlendirilmesi, hibernasyon-stunning ayrimi ve
canlihgin degerlendirilmesi bulunmaktadir. Sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu tiim goriintileme teknikleri ile
belirlenebilir (12). Ancak EKO’nun kolay ulasilabilirligi,
daha ucuz olmasi, radyasyon icermemesi gibi bircok
acidan avantaji bulunmaktadir. EKO'nun yeterli olmadigi
durumlarda radyontiklit yontemler deger kazanmaktadir.
Nikleer kardiyolojinin KY ile ilgili temel ilgi alanlarini
sunlar olusturmaktadir;

» Koroner arter hastaligi nedeniyle KY gelismis
hastalarda, non-invaziv stres goriintiileme (SPECT veya
PET) yontemleriyle miyokart iskemisi ve canhliginin
degerlendirilmesi mimkindir (13).

* Koroner arter hastaligi tanisinda Tc-99m isaretli
radyoizotoplar ile SPECT perflizyon goriintiileme 6nemli
tani yontemidir (14).

* Rb-82 veya 13N-ammonia ile PET ile global koroner
akim rezervi belirlenebilir (14).

» Kardiyak transplantasyon uygulan hastalarda
koroner akimin degerlendirilmesi ile greft vaskiilopatisi
degerlendirmek mimkiin olmaktadir (15).

* Kardiyak sarkoidoz tanisinda da FDG PET ile artmis
metabolik aktivitenin gosterilmesi 6nemli yer tutar (16).

* Onkolojik hastalarin  sol ventrikil ejeksiyon
fraksiyonunun takibinde kullaniimahidir (17).

¢ 1-123 MIBG sintigrafisi ile konjestif KY ve aritmilerin
meydana gelmesinde rol oynayan norotransmitter
aracili kalbin sempatik inervasyonun erken donemde
saptanmasina olanak saglar (18).

Kardiyomiyopatiler icin nikleer kardiyoloji tetkik
raporunda; iskemik ve non-iskemik hasarin belirtilmesi,
sol ventrikiil istirahat ve stres aninda global sol ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu ile bolgesel veya global duvar
hareket bozukluklarinin veya miyokardin kalinlasmasinin
degerlendirilmesi, perflizyon-metabolizma uyumsuziugunun
ve global akim rezervinin tespiti yer almalidir.

Kardiyak Amiloidoz

Amiloidoz amiloid fibrillerinin doku ve organlarda
ekstraselliler birikiminden kaynaklanan multisistemik
bir  hastaliktir.  Beraberinde kardiyak tutulumla
birlikte degerlendirildiginde kardiyak amiloidoz kalp
yetersizliginin nedenlerinden biri olup, iyi bir klinik
degerlendirme yapilmadiginda tanisi kolay atlanabilen
bir durumdur (19). Tanisi koyuldugunda gelisen yeni
medikal tedavilerle tedavisi mimkin olabilen bir

hastaliktir (20). Bu nedenle, tani genellikle invaziv bir
yontem olan endomiyokardiyal biyopsi ile konulmaktadir.
Farkli amiloid tiplerinde kardiyak tutulum izlenmekte
olup, Tc-99m isaretli bifosfonat bilesikleri ile sintigrafik
goriintiileme transtiretin amiloidoz (ATTR) tanisinda ve
hafif zincir amiloidoz ile ayriminda yiiksek duyarlilik ve
ozgulluge sahip invazif olmayan bir tanisal yontemdir (6).
2021 ESCKY kilavuzunda Tc-99m pirofosfat, 3,3-difosfonat
1,2-propanodikarboksilik  asit  ve  hidroksimetilen
difosfonat sintigrafisi ile kardiyak amiloidoz tanisinda
kullanilmasi gerektigi belirtilmektedir (Sekil 2) (21). En son
2023 yilinda ACC Kardiyak Amiloidoz Konsensus raporuna
gore tani algoritmasi Sekil 3'te gosterilmistir (22). Bu sebep
ile ozellikle ATTR amiloidoz, niikleer kardiyologlarin
oncelikli ilgi alanlarindan biri olmalidir.

Kardiyak amiloidoz tanisinda niikleer goriintiileme
cok biiyiik 6nemi oldugundan istenilen rapor sonucunda,
tutulumun grade 1, 2 ve 3 seklinde derecelendirilmesi
ile distik, orta ve yiiksek olasi riskin raporda belirtiimesi
gerekmektedir.

infektif Endokardit

infektif endokardit (iE), kalbin dogal kapaklarinin
yaninda, kalpteki protez materyallerin veya kardiyak
cihazlarnin enfeksiyonu olarak tanimlanmaktadir (23). iE
tanisinda en son yayinlanan 2023 Avrupa kilavuzunda
major kriter arasinda nikleer goriintileme onemli yer
elde etmistir. Transtorasik ve transozefageal EKO'nun
yetersiz kaldig durumlarda bu gorintiileme yontemleri
buyiik deger kazanmaktadir. Ozellikle F-18 FDG PET/BT
ve isaretli lokosit sintigrafisi (beyaz kan hiicresi-SPECT/
BT) en 6nemli niikleer gortintileme yontemleridir (Sekil
4,5) (23). Gelismis tlkelerde kardiyolojik alanlarda gelisen
teknolojilerle protez kapak implantasyonlari ve kardiyak
implante edilebilen cihazlarin sayisi artmis olsa da
beraberinde bu tedavilerle iliskili infektif endokardit hasta
sayisini da artirmistir. Bu durum 6zellikle yash hastalarda
buyiuk sorun olmaktadir (24). Bu nedenle, IE tanisi
disunilen ancak klinik ve diger goriintiileme yontemleri
ile tanisi kesinlestirilemeyen dogal kapak endokardit
hastalarinda, ayni zamanda protez kapak veya kardiyak
implante edilebilen cihaz iliskili endokardit olgularinda,
oncelikli olarak kullaniimasi gereken bu yontemler,
ntkleer kardiyolojinin énemli bir alanini olusturmalidir,

Sonug

Nukleer Tip disiplini, teknolojik ilerlemelerin
etkisiyle giderek cesitlenen gortintiileme secenekleriyle



85

Cinar ve Gedikli. Kardiyolog ve Niikleer Kardiyoloji
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Taninin histolojik teyiti
(kardiyak/ekstra-kardiyak)
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patisiran veya

J

Sekil 2. ESC 2021 kalp yetmezligi kilavuzuna gore kardiyak amiloidoz tani ve tedavi algoritmasi

ESC: Avrupa Kardiyoloji Dernegi

zenginlesmektedir. Toplum genelinde kardiyovaskiiler
hastaliklarin belirgin bir yayginhiga sahip olmasi, bu
alandaki tani ve tedavi gereksinimlerini 6nemli olglide
artirmistir. Nikleer kardiyoloji, ozellikle klinik pratigin
temel bir bileseni olarak one ¢ikmakta olup, hastalarin
tanisi, tedavisi ve uzun vadeli prognozunun yonetimi

acisindan kritik bir rol oynamaktadir. Bu baglamda,
kardiyologlar ile Niikleer Tip uzmanlarinin etkilesim
icinde oldugu multidisipliner bir yaklasim benimsenmesi,
hastaliklarin buttincl bir sekilde ele alinmasini saglamak
adina gereklilik arz etmektedir.
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Monoklonal protein?

e Serum kappa/lambda serbest hafif zincir (oran <0.26 veya >0.65 ise anormaldir)
e Serum/Idrar immunfiksasyon Elektroforez (monoklonal protein tespit edilirse

anormaldir)
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Sekil 3. ACC 2023 kardiyak amiloidoz konsensus raporuna gore tani algoritmasi
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® Kiicik kriterleri ekleyin: beyin veya tim viicut
gorintileme (MRI, CT, PET/CT, WBC SPECT)
uzak lezyonlan tespit etmek
(Sinif 1a)

Sekil 4. ESC 2023 iE kilavuzuna nativ kapak IE tanisinda niikleer goriintiilemenin yeri
ESC: Avrupa Kardiyoloji Dernegi, IE: infektif endokardit
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® Negatif veya giphel ise kan kiltirlerini tekrarlayin
® TTEMOEYi 57 gn iginde tekrarlayin
® Kardiyak BTA veya [18JFDG-PETICT(A)

T

@ WBC SPECT

® Kgik kriterleri ekleyin: beyin veya tim vilcut
gorintaleme (MRI, CT, PET/CT, WBC SPECT)
uzak lezyonlantespit etmek

\ o 7,

Sekil 5. ESC 2023 IE kilavuzuna protez kapak IE tanisinda niikleer goriintiilemenin yeri
ESC: Avrupa Kardiyoloji Dernegi, IE: infektif endokardit
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0z
Amiloidoz amiloid fibrillerinin  doku ve organlarda
ekstraselliler  birikiminden  kaynaklanan — multisistemik

bir hastalik olup; kardiyak tutulum izlenebilir. Kardiyak
amiloidoz kalp yetmezliginin nadir ve tanisi atlanabilen
sebeplerinden biridir ve tanisi sikhikla endomiyokardiyal
biyopsi ile konulmaktadir. Farkli amiloid tiplerinde kardiyak
tutulum izlenmekte olup, Teknesyum-99m (Tc-99m) ile isaretli
bifosfonat bilesikleri ile sintigrafik goriintileme amiloidozun
kardiyak tutulumunun tespitine ve farkli amiloidoz tiplerinin
ayrimina katki saglar. Bu kilavuzun amaci Nikleer Tip
hekimlerine transtiretin amiloidozun kardiyak tutulumunun
degerlendirilmesi amaci ile Tc-99m kemik sintigrafisi ajanlari
ile yapilan sintigrafik gortintilemede; endikasyonlarin
belirlenmesi, gorintileme, raporlama ve bulgularin
yorumlanmasi konusunda yardimci olmaktir.

Anahtar Kelimeler: Kardiyak amiloidozis, sintigrafi, SPECT,
SPECT/BT

Abstract

Amyloidosis is a systemic disorder characterized by the
extracellular deposition of amyloid fibrils in various
tissues, with the potential for cardiac involvement. Cardiac
amyloidosis, a relatively uncommon and frequently
underdiagnosed etiology of heart failure, can manifest due to
the infiltration of several amyloid types into the myocardium.
The definitive diagnosis typically involves an endomyocardial
biopsy. Utilizing scintigraphic imaging with Technetium-
99m (Tc-99m) labeled bisphosphonates can aid in the early
identification of cardiac involvement and differentiate
between different forms of cardiac amyloidosis. This guideline
aims to support nuclear medicine practitioners in advising,
performing imaging procedures, documenting findings, and
interpreting results from scintigraphy involving Tc-99m-
labeled bone radiopharmaceuticals for the assessment of
transthyretin cardiac amyloidosis.

Keywords: Cardiac amyloidosis, scintigraphy, SPECT, SPECT/CT

90

Yazisma Adresi/Address for Correspondence
Prof. Dr. Elif Ozdemir, Ankara Yildinm Beyazit Universitesi Tip Fakiiltesi, Niikleer Tip Anabilim Dali, Ankara Bilkent Sehir Hastanesi,
Nukleer Tip Klinigi, Ankara, Ttirkiye
E-posta: ecingi@yahoo.com ORCID ID: orcid.org/0000-0002-9142-8752

Copyright® 2024 Yazar. Tiirkiye Niikleer Tip Dernegi adina Galenos Yayinevi tarafindan yayimlanmustir.
Creative Commons Atif-GayriTicari 4.0 Uluslararasi (CC BY-NC 4.0) Uluslararasi Lisansi ile lisanslanmis, agik erisimli bir makaledir.

Copyright® 2024 The Author. Published by Galenos Publishing House on behalf of Turkish Nuclear Medicine Society.
This is an open access article under the Creative Commons AttributionNonCommercial 4.0 International (CC BY-NC 4.0) License.



https://orcid.org/0000-0002-9142-8752
https://orcid.org/0000-0002-1458-9392
https://orcid.org/0000-0002-9773-5390
https://orcid.org/0000-0003-4466-0011
https://orcid.org/0000-0003-1302-9630
https://orcid.org/0000-0001-9451-4587
https://orcid.org/0000-0001-8543-0744
https://orcid.org/0000-0002-0651-6441
https://orcid.org/0000-0001-8857-687X
https://orcid.org/0000-0002-7759-0788

91

Ozdemir ve ark. Kardiyak Transtiretin Amiloidozda Sintigrafik Goriintiileme

Giris

Bu kilavuzun amaci Nuikleer Tip hekimlerine kardiyak
transtiretin amiloidozun (ATTR) sintigrafik gorlintiileme
calismalarinin endikasyonlarinin belirlenmesi,
uygulanmasi, degerlendirilmesi ve rapor edilmesine
yardimci olmaktir.

Genel Bilgiler ve Tanimlamalar

Amiloidoz, amiloid adi verilen fibril yapidaki
proteinlerin dokularda birikimi ile gelisen, organlarda
ilerleyici  fonksiyon bozukluguna neden olan bir
hastaliktir (1). Amiloid fibrilleri proteinlerin yapisindaki
hatali katlanmalar sonucunda olusur. Siklikla iki protein
prekirsorindeki vyapisal bozukluk amiloidoza neden
olmaktadir. Bunlardan biri kemik iligi plazma hticrelerince
uretilen monoklonal imminoglobulin kaynakl hafif
zincir amiloiddir (AL); digeri ise primer olarak karacigerde
sentezlenen tiroid hormon ve retinol icin transporter
olan transtiretin (TTR) proteini kaynakh ATTRdir (2). ATTR
amiloidozun genetik olan herediter tipi (hATTR) ve “wild”
tipi (WATTR) bulunmaktadir. Kardiyak amiloidoz amiloid
fibrillerinin  kalpte ve siklikla beraberinde karaciger,
akciger, bobrek, gastrointestinal sistem ve yumusak dokuda
birikmesi ile gelisen bir hastalik olup; tanisi atlanabilen
kalp yetmezligi nedenlerinden biridir (3). Kesin tanida
endomiyokardiyal biyopsi ve diger organ biyopsilerinin
yani sira goriintiileme yontemleri de kullaniimaktadir.
Kardiyak tutulum AL tip amiloidozda sik (%75) izlenmekte
iken; hATTR'de hemen tiim olgularda izlenen baskin klinik
tablodur. Farkl amiloidoz tiplerinde klinik seyir, prognoz
ve tedavi vyaklasimi degisiklik gostermektedir (2,3).
Farkli amiloid tiplerinin kalpteki infiltrasyonu restriktif
kardiyomiyopati, kalp yetmezligi, atriyal ve ventrikiiler
aritmilere neden olabilir. ATTR kardiyomyopatisi (ATTR-
KM) korunmus ejeksiyon fraksiyonlu kalp yetmezligi
izlenen yash hastalarda artan siklikla tani almaktadir.
Tedavi almayan hastalarda sagkalim kot olup, 2,5-3
yildir. Kalp yetmezligi izlenmeyen ATTR-KM olgularinda
da kalp yetmezligi gelisme riski yiksektir ve birkac yil
icinde transplantasyona gitmektedir (4). Transtiretin
olusumunu baskilayan ve transtretin molekliini stabilize
eden tedaviler ozellikle hastaligin erken evrelerinde
uygulandiklarinda  kardiyak  fonksiyon  bozuklugu,
kalp iliskili hastane yatis ve oltimlerini anlamli olarak
azaltmaktadir (4). Bu nedenle nadir goriilen bu hastaligin
erken tanisi 6nem tasimaktadir.

Ekokardiyografi, kardiyak manyetik rezonans (MR)
gorlintiileme ve kemik sintigrafisi ajanlari ile sintigrafik

goriintileme kardiyak amiloidoz tanisi, amiloidoz
tiplerinin ayrimi, hastalarin takibi ve prognoz tayininde
siklikla kullanilan goriintiileme yontemleridir.

Teknesyum-99m (Tc-99m) isaretli kemik sintigrafisi
ajanlan ile sintigrafik goriintiileme, ATTR amiloidozun
tanisinda ve AL amiloidoz ile ayriminda yiiksek duyarlilik
ve 0zgllliige sahip invazif olmayan bir tanisal yontemdir
(2,3,5,6). Kemik ajanlarinin ATTR-KM olan hastalarda
kalpte tutulum mekanizmasi tam olarak bilinmese de
amiloid depozitlerinin cevresindeki mikrokalsifikasyonlara
baglanarak tutulum gosterdigi disunilmektedir (7,8).

Kardiyak amiloidozda izlenen sempatik denervasyon
ve otonom disfonksiyonun belirlenmesinde ise 1-123
MIBG sintigrafisi kullanilabilir. Ayrica pozitron emisyon
tomografisi  ajanlarindan  F-18  Florbetapir, F-18
Florbetaben, F-18 Flumetamol, C-11 Pittsburgh Compound,
F-18 Sodyumflorid de sistemik ve kardiyak amiloidoz
degerlendirilmesinde  kullanilan  radyofarmasotikler
olmakla birlikte sinirh literattir verisi olmasi ve yaygin
bulunmamalari nedeniyle rutinde kullanilamamaktadir.

Bu kilavuzda kalp yetmezligi nedenlerinden biri
olan ATTR amiloidozun kardiyak tutulumunun tanisinda
kemik sintigrafisi ajanlari ile sintigrafik goriintiileme
onerileri Turkiye Niikleer Tip Dernegi Kardiyoloji Calisma
Grubu tarafindan uluslararasi calisma ve kilavuzlar
degerlendirilerek hazirlanmistir.

Genel Klinik Endikasyonlar

Kardiyak  amiloidoz  arastinimasinda  kardiyak
bulgular kadar ekstrakardiyak bulgularin taninmasi ve
amiloidozdan suiphelenilmesi taniya giden yolun ilk
basamagidir. Bu nedenle multidisipliner farkindahk
onem tasimaktadir.

Kardiyak amiloidoz sintigrafisi
endikasyonlar asagida yer almaktadir.

1. Kalp yetmezligi ve aciklanamayan sol ventrikdil
duvar kalinlasmasi,

2. Altmis vyas st Afrika kokenli hastalarda
actklanamayan veya sol ventrikiil duvar kalinhginin >12
mm oldugu kalp yetmezligi,

3. Altmis yas ustl ejeksiyon fraksiyonunun korundugu
kalp yetmezligi,

4. Ozellikle yasli erkek hastalarda kalp yetmezligi bulgu
vesemptomlariile birlikte bilateral karpal tiinel sendromu,
aciklanamayan sensorimotor noropati veya direncli atriyal
aritmiler, 2. derece AV blok, uygunsuz elektrokardiyografi

icin genel Kklinik
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voltaji ve sol ventrikiil duvar kalinlasmasi gibi amiloidozis
ile uyumlu olabilecek bulgularin varligi,

5. Bilinen veya stipheli herediter amiloidoz
hastalarinda kardiyak tutulumu degerlendirme,

6. Kardiyak MR gortintiileme veya ekokardiyografi ile
kardiyak amiloidoz tanisi almis hastalar,

7. Renal yetmezlik, kardiyak cihaz gibi nedenlerle
kardiyak MR goriintileme yapilamayan kardiyak ATTR
stiphesi olan hastalar,

8. TTR gen mutasyonu pozitif olan hastalar,

9. Dusuk debi-dusuk gradiyentli aort darhigr bulunan
yasl olgular (2,9).

2023 yilinda yayinlanmis olan Avrupa Kardiyoloji
Dernegi’'nin  Kardiyomyopati  Kilavuzu'nda  ATTR
iliskili kardiyak amiloidoz siiphesi olan hastalarda
DPD/PYP/HMDP ile kemik sintigrafisi Sinif IB endikasyonla
onerilmektedir (10). Guncel kardiyoloji kilavuzlarinca
kardiyak amiloidozu dusindiren bulgu ve semptomu
olan hastalarda ATTR amiloidozun kardiyak tutulumunun
tanisi ve AL amiloidozdan ayriminda onerilen tanisal
algoritma Sekil 1'de gortlmektedir (10).

Prosediir

Hasta Hazirligi

Kalp yetmezligi nedenlerinden biri olan ATTR
amiloidozun kardiyak tutulumunun tanisinda kemik
sintigrafisi ajanlar ile sintigrafik goriintileme 6zel bir
hasta hazirhg gerekmemektedir. lyi hidrasyon tiim
radyonuiklit incelemelerde oldugu gibi radyafarmasotigin
biodistribiisyon ve atihmina olumlu katki saglar.

Radyofarmasotikler

- Tc-99m isaretli pirofosfat (PYP)

- Tc-99m isaretli 3,3 difosfono-1,2 propanokarboksilik
asit (DPD)

- Tc-99m isaretli hidroksimetilen difosfonat (HMDP)

- Tc-99m isaretli hidroksietilen difosfonat (HDP veya
HEDP).

Lokal bulunabilirlige gore radyofarmasotik tercihi
yapiimalidir. Bu radyofarmasotiklerin ATTR amiloidozun
kardiyak tutulumunu belirlemede yiksek duyarliliga
sahip oldugu bilinmektedir (5,11). Ancak Tc-99m
metilendifosfonatin (Tc-99m-MDP) kardiyak amiloidozda

[ Kardiyak amiloidoz digtindiiren semptomlar, EKG, EKO, KMR bulgulari

Tc-99m DPD/PYP/HMDP
sintigrafi ve SPECT gorintileme

Hematolojik testler
(serum serbest hafif zincir kantifikasyonu
ve serum ve idrar immUnfiksasyonu)

J

Sintigrafi Grade 0 ’ ‘

Sintigrafi Grade 1-3
Hematolojik test —

Hematolojik test —

‘ Sintigrafi Grade 0 ’ ‘

Hematolojik test +

Sintigrafi Grade 1-3
Hematolojik test +

Grade 2-3 Grade 1 KMR — AR voya
tanisal degil
' ! ' ! ! v
AL/ATTR Kardivak Histolojik Histolojik Subtip ayrimi
kardiyak Y korelasyon Amiloidoz korelasyon icin histolojik
i ATTR : o :
amiloidoz aniloldoz (kardiyak veya olasi degil (kardiyak veya korelasyon
olasi degil ekstrakardiyak) ekstrakardiyak) (kardiyak)

! |

Stiphe halinde
biyopsi sonrasi
KMR yapilabilir

TTR genetik test
ATTRWHATTRv

Sekil 1. ESC 2023 kardiyomiyopati kilavuzunda onerilen kardiyak amiloidoz tani algoritmasi (10 numarali referanstan uyarlanmistir)
KMR: Kardiyak manyetik rezonans goriintiileme, ATTR: Transtiretin amilodoz, AL: Hafif zincir amiloidoz, EKG: Elektrokardiyografi, EKO: Ekokardiyografi, KMR:

Kardiyak manyetik rezonans goriintiileme
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dusuk miyokardiyal tutulum gostermesi nedeniyle
kullanimi 6nerilmemektedir (7,12). Ulkemizde vyaygin
olarak Tc-99m isaretli PYP kullaniimakta olup, daha
az merkezde ise Tc-99m isaretli HMDP veya HDP tercih
edilmektedir.

Radyofarmasotigin Hazirlanisi

PYP kiti, 100 mCi Tc-99m perteknetat ile isaretlenebilir;
30 dk oda 1sisinda inktibasyona birakilir ve isaretlemeden
sonra 4 saat icerisinde kullanilmahdir. Uygulama
intravenoz olarak yapiimakta olup, hastaya uygulanacak
doz 10-20mCi arasinda belirlenmelidir (7).

HMDP ve HDP kitleri daha vyiksek aktivite ile
isaretlenebilmekte olup, kullanilan kitin prospektiis
bilgilerine uygun dozda Tc-99m perteknetat ile isaretleme
onerilir.

Goriintiileme Protokolii

Goruntuleme genis goris alanh gama kameralarda
yaptimalidir. Tc-99m PYP ve Tc-99m DPD/HMDP/HDP ile
gorlintiileme parametreleri Tablo 1'de yer almaktadir.
Tc-99m  PYP kullanildiginda 1. saatte gorlintiileme
yapilmasi opsiyoneldir. iki veya 3. saatte planar ve tek
foton emisyon bilgisayarli tomografi (SPECT) goriintiileme
yaptimalidir. Birinci saat gorlntulerde persistan kan
havuzu aktivitesi izlenirse 2 veya 3. saat gorintileri
degerlendirilmelidir. ikinci saatte goriintiileme yapan
merkezlerde gorlintide kan havuzu aktivitesi sebat
ediyorsa 3. saatte tekrarlanmalidir. Sadece 1. saat
goruntileme yapilmasi onerilmez. Merkezler cihaz
modeli, sayisi-hasta yogunlugu, degerlendirici tecriibesi
gibi merkeze ozgu faktorleri degerlendirerek kendi
protokollerini olusturabilir, yeni baslayan merkezlerde
rutin olarak 1 ve 2-3. saat goriintiileme yapilabilir. Tc-
99m DPD/HMDP/HDP sintigrafilerinde ise 2 veya 3. saat
arasinda goriintileme yapiimahdir. Planar goriintiler
miyokardiyal uptake diizeyini belirlemede ve kantitatif
analizde katki saglar. SPECT ve SPECT/BT goriintiileme
miyokardiyal tutulumun kan havuzu ve superpoze
olan kemiklerin aktivitesinden ayrimina katki saglar.
Ayrica radyofarmasotigin - miyokardiyal dagilimi daha
iyi degerlendirilir; boylece diffiz veya fokal tutulum
paternleri  belirlenir. Amiloidozda siklikla tutulan
interventrikiler septum aktivitesi de SPECT-SPECT/BT
goriintulemede degerlendirilebilir. Miyokardiyal tutulum
ile kemik tutulumu (kostalar) planar goriintiiye gore daha
iyi kiyaslanabilir.

Tim vicut tarama DPD ve HDP/HMDP ile
goriintiilemede opsiyonel olarak yapilabilir. Sistemik ATTR
amiloidoz icin tipik olan kalca-omuz bolgesi tutulumlar
tespit edilebilir.

Degerlendirme
Degerlendirme tic asamal olarak gerceklestirilir:

Gorsel Degerlendirme

Oncelikle planar veya SPECT- SPECT/BT goriintiileri
gorsel olarak degerlendirilmelidir. Diffiz veya fokal
miyokardiyal tutulum acisindan goriintiler incelenmeli ve
kan havuzu aktivitesi veya superpoze kemik aktivitesinden
ayrimi yapilmahdir. Lateral planar gorintiler sternal
tutulumun miyokarddan ayrimina yardimcr olur. SPECT
ve SPECT/BT goriintiileme miyokardiyal tutulumun kan
havuzu ve superpoze olan kemiklerin aktivitesinden
ayrimina katki saglar. Ayrica diffiiz veya fokal tutulum
paterni  degerlendirilir. ~ Diffliz  tutulum  kardiyak
amiloidozu destekleyen bir bulgudur. Fokal tutulum erken
kardiyak amiloidoza bagli olabilecegi gibi akut/subakut
miyokard enfarktiisiine sekonder de olabilir. SPECT/
BT goriintiileme torakstaki homojen olmayan yumusak
dokuya bagli atentiasyona sekonder hatalari azaltir. Ayni
zamanda miyokardiyal tutulumun dogru lokalizasyonuna
katki  saglar. SPECT/BT goriintileme yapildiginda
atentiasyon dizeltimi amacli distk doz BT gortintileri
insidental bulgular acisindan degerlendirilmelidir. SPECT/
BT gortintiileme planar gortintilemeye gore sipheli
raporlamayi anlamli olarak azaltmaktadir (13).

SPECT’de gorsel olarak radyofarmasotigin miyokardiyal
tutulumu mevcutsa, semi-kantitatif degerlendirmeye
gecilebilir. Miyokard tutulumu gozlenmeyen durumlarda
ise SPECT goriintiilemede gorsel Grade 0 olarak belirlenir.

Semikantitatif Gorsel Degerlendirme

Miyokardiyal tutulumun gorsel kalitatif
degerlendirilmesine ek olarak kantitatif ve semikantitatif
degerlendirme yapilmalidir. Bu degerlendirmeler ATTR
amiloidoz ile AL amiloidoz ayrimina katki saglayabilir.
Miyokardiyal tutulumun gorsel kalitatif degerlendirilmesi
sonrasinda Perugini ve ark. (11) tarafindan tanimlanmis
gorsel skorlama ile semikantitatif degerlendirme
yaptimalidir. Semikantitatif derecelendirme Tc-99m PYP
ile 2-3. saatlerde yapilan goriintiilemede miyokardiyal
tutulumun kosta referans alinarak kemik tutulumuna
oranlanmasi ile yapilr (Tablo 2, Sekil 2).
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Tablo 1. Sintigrafik goriintiileme protokolleri

Hasta hazirhg

Ozel bir hasta hazirligi gerekli degildir
Enjeksiyon sonrasi oral hidrasyon onerilir

Radyofarmasotikler

Tc-99m isaretli pirofosfat (PYP)

10-20 mCi intravenoz

Tc-99m isaretli 3,3 difosfono-1,2 propanokarboksilik asit
(DPD)

10-20 mCi intravenoz

Tc-99m isaretli hidroksimetilen difosfonat (HMDP),
hidroksietilen difosfonat (HDP)

10-20 mCi intravenoz

Enjeksiyon sonrasi goriintiileme zamani

Tc-99m-PYP

1. saat planar ve SPECT (opsiyonel) (kan havuzu aktivitesi varsa 2-3. saatte
SPECT tekrarlanmal)

2 veya 3. saat planar ve SPECT (2. saatte kan havuzu aktivitesi varsa 3. saatte
tekrarlanmali)

Tc-99m DPD/HMDP/HDP
2 veya 3. saat planar ve SPECT
(2. saatte kan havuzu aktivitesi varsa 3. saatte tekrarlanmali)

Goriintiilleme alani

Toraks-Kalp
Tum viicut tarama (HDP, HMDP ve DPD ile opsiyonel, PYP icin 6nerilmez)

Matriks

Planar
Goriintiileme tipi SPECT
SPECT/BT (klinikte cihaz mevcutsa tercih edilmeli)
Pozisyon Supin
Enerji araligi 1401+%15-20
Kolimator LEHR
Piksel biuyukligii 2,3-6,5mm
Planar 256x256

SPECT onerilen 128x128 (en az 64x64)

Planar goriintiileme

Goriintiiler Anterior, lateral (LAO-istege bagli)
Sayim diizeyi 750.000 sayim
Zoom 1,46 (Genis gorus alanli sistemlerde)

1,0 (Dar gorts alanl sistemlerde)

SPECT goriintiileme

90° (6nerilen)

Zoom

Detektor konfigiirasyonu 180° (opsiyonel)
360° (opsiyonel)
EKG “Non-gated” goriintiileme
Projeksiyon sayisi 40/32
Projeksiyon basina siire 20/25 sn
1,46 (180°)

1(360°)
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Tablo 2. Tc-99m PYP ve Tc-99m DPD/HMDP/HDP sintigrafilerinde miyokardiyal tutulumun semikantitatif skorlamasi

Grade Semikantitatif degerlendirme ATTR amiloidoz
Grade 0 Miyokardiyal tutulum yok, normal kemik tutulumu Yok/Desteklemiyor
Grade 1 M'l'ygka@yal tutulum var, ancak miyokardiyal aktivite kostadan Siipheli
dusik duzeyde
Grade 2 Miyokardiyal tutulum var, kosta ile ayni diizeyde Var/Destekliyor
Grade 3 Kostadan‘ daha yiiksek dg'zgydelmlyokardlyal tutulum, kostada Var/Destekliyor
tutulum izlenmez veya diisik diizeyde

1 Kalg tululumu pozitits Grade-3

Rod 1- K

L]
.

Sekil 2. Tc-99m PYP sintigrafisinde semikantitatif ve kantitatif degerlendirme
Tc-99m PYP sintigrafisi A. 3. saat planar toraks gortintuisiinde Grade 3 tutulum izlenmektedir. B. 1. saat planar toraks gortintisiinde kalp ve

karsi taraf toraks ROI'leri izlenmektedir
PYP: Pirofosfat, ROI: Dairesel ilgi alani

Tc-99m  DPD/HMDP/HDP  sintigrafilerinde  kosta
yerine genel kemik tutulumu degerlendirilir. Kardiyak
tutulum izlenmemesi Grade 0 olarak skorlanir. Kemik
aktivitesinden daha dusik duzeyde, hafif kardiyak
tutulum izlenmesi Grade 1, kemik ile benzer diizeyde
tutulum izlenmesi Grade 2, kemik aktivitesinden daha
yiiksek diizeyde olan yogun kardiyak aktivite tutulumu
Grade 3 olarak skorlanir (Tablo 2).

Grade 0 skoru ATTR amiloidozun kardiyak tutulumunu
dislamaktadir. Grade 2-3 tutulum izlenmesi ATTR
amiloidozu  kuvvetle desteklemektedir, ancak AL
amiloidozda da yaklasik %20 olguda bu diizeyde tutulum
izlenebilecegi icin hastalarda monoklonal plazma hiicre
diskrazilerinin ekarte edilmesi gerekmektedir (10).
Serum veya idrar immiin fiksasyon ve serum hafif zincir
tahlil calismalari ile AL amiloidoz ile uyumlu olabilecek
monoklonal sirecler dislanmalidir (3). AL amiloidozda
siklikla Grade 0-1 tutulum izlenmektedir. Grade 1 tutulum
(miyokardda diffiiz, kostadan daha disiik diizeyde hafif

aktivite tutulumu izlenmesi) AL amiloidoz veya erken TTR
amiloidozda izlenebilir ancak tani koydurucu degildir.
Supheli olarak raporlanmalidir.

Kantitatif Degerlendirme

Kantitatif ~ degerlendirme icin anterior planar
goruinttlerde kalp bolgesini icine alan eliptik veya dairesel
ilgi alani (region of interest - ROI) cizilmeli ve ayni ilgi alani
toraksta simetrik olarak karsi tarafa kopyalanmalidir. Her
iki tarafta sternumun ve sag hemitoraksta sag ventrikiltin
“ROI” icine alinmamasina ozen gosterilmelidir (Sekil 3).
Kalp (K) ve kontralateral toraks (KLT) ROI'lerin ortalama
sayimlari birbirine oranlanarak K/KLT orani hesaplanir.

2019 yilinda uluslararasi uzmanhk derneklerinin
[the American Society of Nuclear Cardiology (ASNQ),
American Heart Association (AHA), American Society
of Echocardiography (ASE), European Association of
Nuclear Medicine (EANM), Heart Failure Society of
America (HFSA), International Society of Amyloidosis
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Grade-1%

Grade-0

Sekil 3. Tc-99m PYP sintigrafisi 3. saat gortinttlerinde miyokardiyal tutulumun semikantitatif gorsel degerlendirilmesi
Ust sirada planar, alt sirada SPECT goriintiilerinde Tablo 2'de tanimlanan kostalara gore kardiyak tutulumun semikantitatif derecelendirilmesi
ile Grade 0, 1, 2 ve 3 diizeyinde kardiyak tutulum ornekleri izlenmektedir

(ISA), Society for Cardiovascular Magnetic Resonance
(SCMR), and Society of Nuclear Medicine and Molecular
Imaging (SNMMI)] birlikte yayinlamis oldugu konsensus
raporunda PYP sintigrafisinde 1. saatte K/KLT orani >1,5
oldugunda tanisal kabul etmis ve 3. saatte K/KL orani
>1,3 oldugunda ATTR-KM icin tani koydurcu olabilecegini
belirtmistir. Ulusal kilavuzumuzun ilk versiyonunda da
1. saatte K/KLT orani >1,5 pozitif, <1 normal, 1-1,5 arasi
degerler suipheli olarak yer almistir (3,14). Ancak konuyla
ilgili artan tecriibe ile sadece planar gortintiime ve K/KLT
oraninin kullaniimasinin hataya neden oldugu izlenmis
olup, uluslararasi derneklerin uzman konsensus raporu
bir ek ile giincelenmis ve tek basina planar gortintiileme
ve K/KLT oraninin kullanilmasinin ATTR-KM’nin dogru
tanisi icin yeterli olmayacagi mutlaka SPECT goriintiileme
ile miyokardiyal tutulumun konfirme edilmesi gerektigi
vurgulanmistir (4,7).

Kantitatif degerlendirme tek basina tanisal degildir.
SPECT, SPECT/BT goriintiileme ile miyokardda aktivite
tutulumu izlenmesi 6n kosulu ile 1. saat gortintiilerinde
K/KLT oraninin >1,5 olmasi ATTR amiloidozun kardiyak
tutulumunu  destekleyen bir bulgudur (3,4,7,9,15).
Ayni sekilde 3. saatte 1,3 ve Uzerindeki degerler de
ATTR kardiyomyopatisini desteklemektedir (4,7). Tc-
99m PYP sintigrafisinde 1. saat K/KLT orani 3. saat
gorsel skorlari ile ve 3. saat K/KL oranlari ile korelasyon
gostermektedir (13,16). Gegcirilmis miyokard enfarktiisi

nedeniyle genis skar dokusuna sahip hastalarda
K/KLT orani distk olabileceginden hastalarda enfarktiis
oykusuntn sorgulanmasi onemlidir. SPECT ile bolgesel
tutulum dikkatli degerlendirilmelidir. HMDP ile geri
plan aktivitesinin fazla olmasi nedeniyle 6zellikle kaslar
ve akciger aktivitesinden kaynaklanan yiiksek sayimlar
izlenerek hataya neden olabilir, bu nedenle kantitatif
degerlendirme onerilmemektedir (4).

SPECT'te miyokard tutulumu yoksa, K/KL orani
hesaplamasi  onerilmez.  Gorsel  degerlendirmede
miyokardiyal tutulumun Grade 2 veya 3 oldugu
durumlarda kantitatif K/KLT orani mutlak gerekli degildir.
K/KLT orani tipik olarak gorsel dereceyle uyumludur.

Eger uyumsuz ise veya gorsel skor stpheli ise, K/KLT
orani, skorlamanin siniflamasinda yardimc olabilir;
ancak gorsel degerlendirme esastir (7).

Kemik Ajanlan ile Transtiretin Kardiyak
Amiloidoz Tanisinda Olasi Hata Kaynaklari

Yanlis Pozitiflik

1. Rezidiel kan havuzu aktivitesi: Rezidiel kan
havuzu aktivitesi degerlendirmede en sik hata kaynagidir.
Tc-99m PYP ve Tc-99m DPD/HMDP/HDPnin kandan
klirensi kemik metabolizmasi ve bobrek fonksiyonlari
ile iliskili olarak degiskenlik gosterir. Yiiksek kan havuzu
aktivitesi semikantitatif ve kantitatif degerlendirmede
hataya neden olur. SPECT goriintiileme kan havuzu
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Sekil 4. Rezidiel kan havuzu aktivitesine bagl yanlis pozitiflik gosteren olgu drnegi
1. saat gortintilerinde (A) daha belirgin olan kan havuzu aktivitesinin 3. saat gortintiilerinde de (B) sebat ettigi izlenmektedir. Kan havuzu
aktivitesi kantitatif degerlendirmede hatali yikseklige neden olmustur. SPECT/BT goriintiileme ile aktivitenin miyokardda degil kan

havuzunda oldugu dogrulanmistir. C: Aksiyel SPECT; D: Aksiyel SPECT/BT

SPECT: Tek foton emisyon bilgisayarli tomografi, BT: Bilgisayarli tomografi

aktivitesinin myokardiyal duvarlardan ayirt edilmesine
genellikle katki saglar. SPECT/BT bulunan merkezlerde
persistan kan havuzu aktivitesi bulunan hastalarda
SPECT/BT goriintileme ile kan havuzu aktivitesi ile komsu
myokardiyal duvarlarin ayrimi daha iyi yapilir. Kan havuzu
aktivitesi yiksek hastalarda sayisal degerlendirmeler
yanhs pozitiflige neden olacagi degerlendirmede dikkate
alinmali ve kan havuzu aktivitesinin varligi raporda
belirtiimelidir. Sekil 4'te persistan kan havuzu aktivitesi
izlenen bir hasta 6rnegi sunulmustur.

2. Kemik superpozisyonu: Kosta fraktiirt, sternum
aktivitesi veya diger kemik patolojileri kardiyak alan ile
superpoze olarak artmis aktivite tutulumuna neden
olarak gorsel ve kantitatif degerlendirmede hataya
neden olabilir. Kemikte izlenen artmis tutulumlar karsi
hemitoraksta oldugunda da kantitatif analizde hataya
neden olabilir. Planar gorintiler ve SPECT-SPECT/BT
kesitlerinde kemik yapilar dikkatle degerlendirilmelidir.

3. Akut veya subakut miyokard infarktisi (<2 hafta).

4. Renal amiloidoz (aApolipoprotein A-I and A-ll
amiloidoz, apolipoprotein A-IV amiloidoz, or beta-2
mikroglobulin amiloid amiloidoz).

5. AL amiloidoza ait tutulum (Serum ve idrar
immunofiksasyon ve serum serbest hafif zincir tahlil
degerlendirmesi ile monoklonal proteinlerin dislanmasi
gereklidir).

6. Hidroksiklorokin iliskili kardiyotoksisite.

7. Fe inflizyonu (Oneri: En az 1 hafta sonra
gorunttleme) (17).

Yanlis Negatiflik

1. Erken goriintileme,

2. Miyokard infarktiistine sekonder genis skar dokusu
olan hastalar,

3. Erken ATTR amiloidoz,

4. Herediter Amiloidoz Varyantlar [Phe84Leu varyant
(ATTRv) or Ser97Tyr ATTRV.].

Raporlama

Gorsel degerlendirme bulgulart tanimlanir ve tim
ajanlar icin gorsel semikantitatif miyokardiyal tutulum
derecelendirilmesi sonuclari birlikte degerlendirilir. Tc-
99m PYP icin K/KL orani;

1. ATTR amiloidozu
semikantitatif Grade 0,

desteklemiyor:  Gorsel
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2. ATTR amiloidozu kuvvetle destekliyor: Gorsel
semikantitatif Grade 2-3,

3. ATTR acisindan siipheli: Gorsel semikantitatif
Grade 1.

Tc-99m PYPicin K/KLoranidegerlendirilir. Miyokardiyal
tutulum izlenen olgularda 1. saate K/KL orani >1,5,
3. saatte >1,3 ATTR amiloidozun kardiyak tutulumuni
destekleyen bir bulgudur.

Raporlamada  ASNC/AHA/ASE/EANM/HFSA/ISA/SCMR/
SNMMI derneklerinin kardiyak amiloidozda multimodalite
goruintileme konusundaki konsensus onerilerinin rapor
formati kullanilmasi onerilir (3).

Demografik Bilgiler: Yas, cinsiyet, test endikasyonu,
tarih, daha onceki gorintiileme bulgulari, varsa biyopsi
sonucu;

Metod:  Goruntileme  teknigi  (planar/SPECT),
radyofarmasotik dozu ve uygulama vyolu, enjeksiyon-
goriintiileme arasindaki siire.

Bulgular

Goruntu kalitesi,

Gorsel degerlendirme bulgulari,
Semikantitatif degerlendirme bulgulari,
Kantitatif K/KLT akciger orani.

Ek Bulgular: Tim viicut tarama veya planar
gorlintileme, SPECT/BT goruintileme yapildiysa BT
bulgular.

Yorum

1. Yorumda tim bulgularin birlikte degerlendirilmesi
sonucu l¢ secenekten biri vurgulanmalidir:

ATTR amiloidozu desteklemiyor

ATTR amiloidozu kuvvetle destekliyor

ATTR agisindan siipheli

2. Bulgular daha onceki kardiyak degerlendirmeler,
sistemik AL amiloidoz acisindan yapilmis serum serbest
hafif zincir tahlil sonuclari, serum ve idrar immin
fiksasyon calismalarinin bulgulari ile degerlendirilmelidir.

Tc-99m PYP, DPD, HMDP ve HDP sintigrafileri
AL amiloidozu dislayamaz. Eger ekokardiyografi ve
kardiyak MR goriintiileme bulgular kardiyak amiloidozu
dustnduriyorsa ve sintigrafik bulgular stipheli ise AL
amiloidoz acisindan ileri inceleme acgisindan hasta bir
hematologa yonlendirilmelidir.

Supheli bulgularin (Grade 1) AL amiloidoz veya
erken TTR amiloidoz ile uyumlu olabilecegi raporda
belirtilmelidir.

Radyasyon Giivenligi

20 mCi Tc-99m DPD, HDP veya HMDP ve 15 mCi Tc-
99m PYP icin tetkik basina efektif tiim viicut dozu 4-4,4
mSv diizeyindedir. Enjeksiyon sonrasi iyi hidrasyon ve sik
miksiyon ile radyasyon maruziyeti azaltilmahdir.

Sonuc

Sebebi aciklanamayan kalp yetmezligi olgularinda
kardiyak amiloidoz tanisinda algoritmalarda yer alan
Tc-99m isaretli kemik sintigrafisi ajanlari ile sintigrafik
goriintiileme, ATTR amiloidozun tanisinda ve ALamiloidoz
ile ayriminda yuiksek duyarlilik ve 6zgulluge sahip invazif
olmayan bir tanisal yontemdir.
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ORNEK RAPOR 1. Gériintiiler

Tc-99m PYP sintigrafisi 1. ve 3. saat planar (A, B) ve SPECT (C) ve flizyon SPECT/BT (D) goruintileri, semikantitatif
degerlendirme Grade 0, K/KLT: 1,02

A B oy
C
ORNEK RAPOR-1 (KARDIYAK AMIiLOIDOZ NEGATIF OLGU) .........cooevvvnnrnenennnnn. HASTANESI NUKLEER

TIP KLiNiGi

TC-99m-PYP ile KARDIYAK AMILOIDOZ SINTIGRAFiSI

Hasta Adi-Soyadi:

Protokol Numarasi:

Yas:62

Cinsiyet: Erkek

Klinik oykii-Test Endikasyonu: Kardiyak Transtiretin Amiloidoz (ATTR) Tanisi
Goriintiileme Protokolii:

15 mCi (555 MBq) Tc-99m- PYP'nin intravenoz enjeksiyonundan sonraki 1. ve 3. saatlerde toraks bolgesine yonelik
LEHR kolimator ile planar spot ve SPECT/BT ve tiim viicut gortintiilemesi uygulanmistir.
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Bulgular:
Goruntu kalitesi optimaldir.

Planar ve goruntilerde kalpte aktivite dagilimi fizyolojik sinirlardadir. SPECT goriintulerinde miyokardiyal aktivite
tutulumu kostaya oranla dusuktir.

Gorsel semikantitatif degerlendirme: Grade 0

Referans Degerler:

Skor Semikantitatif degerlendirme K- ATTR A: Amiloidoz
Grade 0 Mlyokardlya! tutulum yok Desteklemiyor
normal kemik tutulumu
Grade 1 Miyokart < Kosta Supheli
Grade 2 Miyokart = kosta Destekliyor
Miyokart > Kosta
Grade 3 Kosta aktiviesi yok ya da Destekliyor
cok distk diizeyde

K- ATTR A: Kardiyak Transtiretin Amiloidoz

Tiim viicut planar ve toraks SPECT/BT ek bulgular:
Tim iskelet sisteminde osteoblastik aktivite dagilimi fizyolojik sinirlardadir.

YORUM:

Gorsel ve sayisal degerlendirme Transtiretin Kardiyak Amiloidoz tanisini desteklemiyor.
Not: Negatif test bulgulari hafif zincir (AL) amiloidozu dislamaz.
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ORNEK RAPOR-2 Goriintiiler

1. ve 3. saat planar toraks goriintiileri ve SPECT goruntileri.
Semikantitatif Grade 3, kantitatif degerlendirme K/KLT: 2,64

ORNEK RAPOR-2 (KARDIYAK AMILOIDOZ POZITIF OLGU) .........ccovvnrniniinnnne, HASTANESI NUKLEER
TIP KLINIGI

TC-99m- PYP ile KARDIYAK AMiLOIDOZ SiNTiGRAFiSi

Hasta Adi-Soyadi:

Protokol Numarasi:

Yas: 65

Cinsiyet: Erkek

Klinik Oykii-Test Endikasyonu: Diyastolik kalp yetmezligi, EKG’de non-spesifik ST-T degisiklikleri, ekokardiyografide
miyokardda amiloide 6zgt granler parlaklik bulgusu, klostrofobi nedeniyle MR goriintiileme yapilamamis.
Goriintiileme Protokolii:

15 mCi (555 MBq) Tc-99m- PYP'nin intravenoz enjeksiyonundan sonraki 1. ve 3. saatlerde toraks bolgesine yonelik
LEHR kolimator ile planar spot ve SPECT/BT ve tiim viicut gortintiilemesi uygulanmistir.
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BULGULAR:
Goruntu kalitesi optimal diizeydedir.

Planar goruntilerde gorsel degerlendirmede kalpte belirgin artmis Tc-99m- PYP dagilimi izlenmistir. SPECT kesitlerinde
miyokartda kosta aktivitesine oranla belirgin artmis radyoaktivite dagihimi izlenmistir.

Semikantitatif gorsel degerlendirme: Grade 3.
Sayisal degerlendirme (K/KLT) orani: 2,64
(K/KLT degerinin 1. saatte >1,5, 3. saat goruintiilemede >1,3 olmasi kardiyak amiloidozu desteklemektedir)

Semikantitatif degerlendirme K- ATTR A: Amiloidoz
Grade 0 Mlyokardlya! tutulum yok Desteklemiyor
normal kemik tutulumu
Grade 1 Miyokart < Kosta Stipheli
Grade 2 Miyokart = kosta Destekliyor
Miyokart > Kosta
Grade 3 Kosta aktiviesi yok ya da Destekliyor
cok dustk diizeyde
K- ATTR A: Kardiyak Transtiretin Amiloidoz

YORUM:
Gorsel ve sayisal degerlendirme bulgular “Transtiretin Kardiyak Amiloidoz” tanisini kuvvetle destekler niteliktedir.

Not: Serum veya idrar immiin fiksasyon ve serum hafif zincir tahlil calismalari ile AL amiloidoz ile uyumlu olabilecek
monoklonal siiregler dislanmalidir.
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Buyuk damar vaskulitleri, Takayasu arteriti ve dev hiicreli
arterit (DHA) olmak tzere iki ana varyanti olan, esas olarak
buytk arterleri etkileyen enflamatuvar bir hastalik olarak
tanimlanmaktadir. DHA, periartikiler yapilarin enflamasyonu
ile karakterize romatizmal enflamatuvar bir durum olan
polimiyaljiya romatika (PMR) ile birliktelik gosterebilmektedir.
Flor-18 (F-18) florodeoksiglukoz (FDG) pozitron emisyon
tomografisi (PET)/bilgisayarli tomografi (BT), onkolojide siklikla
kullanilmakta olan fonksiyonel bir goriintileme teknigidir
ve enflamatuvar hastaliklar alaninda da onemli bir rol
oynamaktadir. Bu kilavuzun amaci, Niikleer Tip hekimlerine
biyik damar vaskiiliti ve/veya PMR stiphesi ya da tanisi olan
hastalarin F-18 FDG PET/BT ile degerlendirilmesi sirasinda,
endikasyonlarin belirlenmesi, hasta hazirhgi, goriintiileme
yontemleri, degerlendirme ve raporlama asamalarinda
yardimci olmaktir.

Anahtar Kelimeler: Biiyiik damar vaskdliti, Takayasu arteriti,
dev hiicreli arterit, FDG, PET/BT

Abstract

Large vessel vasculitis is defined as an inflamatuar disease
that mainly affects large arteries, with two main variants,
Takayasu arteritis and giant cell arteritis (GCA). GCA may be
associated with polymyalgia rheumatica (PMR), a rheumatic
inflammatory condition characterized by inflammation of
periarticular structures. Fluorine-18 (F-18) fluorodeoxyglucose
(FDG) positron emisyon tomography (PET)/computed
tomography (CT) is a functional imaging technique frequently
used in oncology and plays an important role in the field of
inflammatory diseases. The aim of this guideline is to assist
nuclear medicine physicians in determining indications,
patient preparation, imaging methods, evaluation and
reporting stages during the evaluation of patients with
suspected or diagnosed large vessel vasculitis and/or PMR with
F-18 FDG PET/CT.

Keywords: Large vessel vasculitis, Takayasu arteritis, giant cell
arteritis, FDG, PET/CT
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Giris ve Amacg

Buyuk damar vaskulitleri, dev hiicreli arterit (DHA) ve
Takayasu arteriti (TA) gibi kan damarlarini etkileyen bir
grup otoimmiin hastaligi icerir. DHA, bursalari, tendonlari
veya tendon kiliflarini ve eklemleri etkileyen romatizmal
enflamatuvar bir durum olan polimiyaljiya romatika
(PMR) ile hirliktelik gosterebilmektedir. Flor-18 (F-18)
florodeoksiglukoz (FDG) pozitron emisyon tomografisi
(PET)/bilgisayarli tomografi (BT), DHA, PMR ve TAnin
tanisal calismalarinda ve tedaviye yanitin izlenmesinde
giderek daha fazla rol oynamaktadir.

Bu kilavuzun amaci Niikleer Tip hekimlerine biyiik
damar vaskiliti ve/veya PMR suphesi ya da tanisi
olan hastalarin F-18 FDG PET/BT ile degerlendiriimesi
sirasinda, endikasyonlarin belirlenmesi, hasta hazirlig,
goriintiileme yontemleri, degerlendirme ve raporlama
asamalarinda yardimci olmaktir.

Genel Bilgiler ve Tanimlamalar

Vaskdilit, kan damarlarinda enflamasyon ve damar
duvar hasari ile karakterize klinikopatolojik siirece
verilen isimdir. Vaskiilitler damar duvar yapilarina hasar
veren enflamatuvar [6kositlerin varhigi ile tanimlanir.
Damar duvar bitinligunin kaybi, kanamaya ve limenin
bozulmasi sonucu doku iskemisine ve nekrozuna neden
olabilir. Genel olarak, etkilenen damarlarin boyutu, tipi ve
yeri, vaskilitin spesifik tipine bagl olarak farklilk gosterir.
Vaskailit, notrofil ve eozinofil gibi hiicresel elemanlarin
kontrolsiiz akiimilasyonu ve aktivasyonu sonucu primer
bir stirec olarak ortaya cikabildigi gibi (6rnegin; nekrotizan
vaskiilit), immuin komplekslerin damar duvarinda birikimi
veya insan lokosit antijeni-1 eksikligi gibi altta yatan baska
bir hastaliga ikincil olarak da gelisebilir. Vaskiilitler tek bir
organ ile sinirli olabilecegi gibi birden cok organ sistemi
ile de iliskili olabilir (1).

Vaskdilitlerin hastalik isimleri ve tanimlar, vyillar
icerisinde bir degisime ugramistir. Uluslararasi Chapel
Hill Konsensus Konferansi (CHCC), cogu vaskiilit formunun
adlarini ve tanimlarini belirleyen, en yaygin kullanilan
terminoloji sistemlerinden birini gelistirmistir. Enfeksiyoz
olmayan vaskdlitlerin siniflandiriimasi, oncelikle ilgili
predominant damarlarin  boyutuna dayanmaktadir.
Tam bu hastaliklarla ilgili arterlerin boyutunda bir
miktar orttisme olabilir. Bu nedenle buyik damar
vaskdliti, adindan da anlasilacagi gibi cogunlukla biyiik
arterleri etkiler. Ayni prensip, orta damar vaskdlitinin
agirhkli olarak orta arterleri etkiledigi ve kiiciik damar

vaskdlitinin agirlikli olarak kiicuik arterleri ve kilcal
damarlari etkiledigi orta ve kiictik damar vaskdlitleri icin
de gecerlidir. CHCC bazi vaskiilit tirlerinin tek bir baskin
boyuttaki damari (degisken damar vaskiiliti) icermedigini
de kabul etmektedir. 2012 yilinda yayinlanan CHCC
vaskdlit isimlendirmesine gore TA ve DHA biyik damar
vaskilitlerini  olustururken Poliarteritis Nodosa ve
Kawasaki Hastaligl orta boylu damar vaskiilitlerini, anti-
notrofil sitoplazmik antikor iliskili vaskdlitler ve immiin-
kompleks iliskili vaskilitler ise kiiciik damar vaskdilitlerini
olusturmaktadir (2,3,4).

TA oncelikle aort ve ana dallarini etkilemektedir.
Bununla birlikte tek basina aort tutulumu da izlenebilir.
Aortdallarindan ise mezenter arter ve renal arter tutulumu
daha siktir. Enflamasyon ve hasar genellikle etkilenen
damarlarin bir kisminda lokalize olurken, pan-aortit
gibi yaygin tutulum da gorilebilir. Hastalik baslangici
genellikle 30 yasindan éncedir. Okiler ve temporal arter
tutulumu nadirdir. Zaman zaman nedeni bilinmeyen ates
ile prezente olabilir. Temporal arterit olarak da bilinen
DHA ise, agirlikli olarak aortu ve/veya ana dallari gibi orta-
blytik capta damarlari etkiler. Karakteristik olarak karotid
arterin bir veya daha fazla dalini, ozellikle de temporal
arteri tutar. Bununla birlikte, 6zellikle aort ve ana dallari
olmak (zere birden fazla lokalizasyondaki arterleri
tutabilen sistemik bir hastaliktir. Hastalik genellikle 50
yasin Uzerinde ortaya cikar ve goriilme sikhigl yasamin
sekizinci ve dokuzuncu dekadlarinda belirgin sekilde
artar (5,6). DHA, boyun, omuz, bel, kalca ve uyluk
kaslarinda agri ile karakterize olan PMR ile yakindan
iliskilidir. DHA'll hastalarin yaklasik yarisinda PMR kaniti
bulunurken, PMR'lI hastalarin yaklasik %20’sinde eslik
eden DHA vardir (7). Histopatolojik olarak hastalik,
damar duvari icinde enflamatuar mononiikleer hiicre
infiltratlari ve sik dev hiicre olusumu ile seyreden hir
panarterittir. Blyik damar vaskilitlerinde en belirgin
iltihabi infiltrasyon genellikle intima media etrafinda
ve parcalanmis internal elastik membranda gorilir.
Cogunlukla intimada kalinlasma ile seyreder. Yaygin
tutulumda ise tim arteryel katmanlar etkilenebilir (6).
Temporal arter biyopsisi ve konvansiyonel anjiyografi,
siraslyla DHA ve TA tanisi icin yillardir altin standart
tani testleri olarak kabul edilmektedir. Bununla birlikte
temporal arter biyopsisi negatif ise tani timiyle
dislanamamaktadir. Kaldi ki konvansiyonel anjiyografi
ile tani koyabilmek icin hastaligin limen icerisinde
daralmaya neden olan ileri evrede olmasi gerekmektedir.
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Bu nedenle son yillarda ultrasonografi (USG), manyetik
rezonans (MR) goriintileme ve F-18 FDG PET/BT gibi
damar duvarindaki degisiklikleri daha erken donemde
ortaya koyabilecek gorintileme yontemleri, Avrupa
Romatoloji Dernekleri Birligi’'nin (The European Alliance of
Associations for Rheumatology - EULAR) 2018 yili 6nerileri
dogrultusunda taninin ayrilmaz bir parcasi haline
gelmistir (8). Buylk damar vaskiilitlerinin tedavisinde
steroid uygulamasi esastir. Bununla birlikte hastaligin
farkli donemlerinde steroidler ile birlikte immunosupresif
tedavilerin  kombinasyonuna ihtiyac duyulmaktadir.
Bu ajanlar, eritrosit sedimentasyon hizi veya C-reaktif
protein gibi akut faz yaniti ajanlarinin tretim diizeylerini
etkileyerek, bu biyobelirteclerin hastalik aktivitesinin
klinik degerlendirmesi tizerindeki etkisini azaltmaktadir.
Bu nedenle DHA ve TA hastalarinin daha kapsamli bir
sekilde degerlendirilmesinde goriintiileme yontemlerinin
katkisi daha 6nemli hale gelmektedir (9).

F-18 FDG PET/BT, onkolojide siklikla kullaniimakta olan
fonksiyonel bir goriintiileme teknigidir ve enflamatuvar
hastaliklar alaninda da onemli bir rol oynamaktadir.
F-18 FDG-PET'in kullanimi, inflame arterler ve sinoviyal
eklem komponentlerindeki enflamatuvar hiicrelerin
yuksek glikolitik aktivitesine dayanmaktadir (10). Bu
nedenle F-18 FDG-PET, DHA ve TA hastalarinda sistemik
biyik damar vaskiliti varhgini belirleyebilir ve PMR
durumunda peri-artikiiler ve ekstra-artikiler sinovyal
yapilarin enflamasyonunu gosterebilir. Negatif temporal
arter biyopsisi, buyiuk damar vaskiliti tanisini kesin
olarak dislamadigindan klinik olarak stipheli olgularda
F-18 FDG-PET/BT ile degerlendirme onerilmektedir (11).
F-18 FDG-PET/BT sonuglari, nedeni bilinmeyen atesi olan
hastalarda, buyik damar vaskilitini dislayarak diger
enflamatuvar sureclerin  tanimlanmasini  saglayabilir
(8,11). Artmis FDG tutulumu esas olarak aktif hastalik
surecini temsil ederken, ateroskleroza ikincil artmis FDG
tutulumu vaskdlit hastalarinin degerlendirilmesinde hata
kaynag olabilir (11,12).

Bu kilavuzdaki oneriler, F-18 FDG PET/BT ile
vaskilit  degerlendirme uygulamasinin  Glkemizdeki
standardizasyonunu saglamak tizere “Tiirkiye Niikleer Tip
Dernegi Kardiyoloji Calisma Grubu” tarafindan uluslararasi
calismalar ve giincel kilavuzlar degerlendirilerek
hazirlanmistir.

Genel Klinik Endikasyonlar

2023 yilinda gozden gecirilen yeni EULAR Kilavuzu'na
gore klinik pratikte biyik damar vaskilitlerinde

goriintileme yontemlerinin  kullanimi icin iyi klinik
uygulama niteliginde ilkeler ve giincel bilimsel veriler
dogrultusunda olusturulan oneriler belirlenmistir (13).
Buna gore iyi klinik uygulama ilkeleri 3 ana baslikta
toplanmustir. Birincisi, DHA stiphesi olan hastalarda klinik
teshisi desteklemek icin erken bir goriintiileme yontemi
yapilmalidir. Goriintileme yontemi tedavi baslangicini
geciktirmemelidir.  ikincisi,  secilen  goriintiileme
yontemi deneyimli uzman tarafindan, uygun ekipman,
standardize edilmis prosedirler kullanilarak yapilmalidir.
Uctincuisii, klinik olarak DHA siiphesi yiiksek olan ve
goriintileme sonucu pozitif olan hastalarda biyopsi
veya ileri goriintiileme yontemi gibi ek bir teste gerek
kalmadan DHA tanisi konabilir. Klinik olasiligl disuk ve
goriintiilemesi negatif olan hastalarda DHA tanisinin olasi
olmadig dusinulebilir. Goriintiileme bulgularinin net
olmadigi durumlar dahil, diger tim durumlarda taniya
yonelik ek cabalar gereklidir.

Klinik  pratikte  biyik damar vaskilitlerinde
goriintileme yontemlerinin  kullanimi icin  bilimsel
verilerin kanit diizeyine gore olusturulan oneriler 8
baslikta toplanmis olup, seviye 1, kesitsel calismalarin
sistematik sonuclarini iceren kanit diizeyi en yiksek
oneriler iken, seviye 5 mekanizma temelli akil ylritmeye
dayanan kanit diizeyi en dusik onerilerdir,

Goriintiileme Yontemleri Icin Giincel Oneriler

1. DHA siiphesi olan hastalarda temporal ve aksiller
arter USG’si, mural enflamatuvar degisiklikleri incelemek
icin ilk tercih edilecek gorintiileme yontemi olmalidir

(Seviye 1).

2. Yuksek ¢ozinarlikli  MRG veya FDG-PET,
DHA suphesi olan hastalarda kraniyal arterlerin
degerlendirilmesi  icin  USGye alternatif  olarak

kullanilabilir. MR goruntileme ve FDG-PETin USGye
gore avantajlari, veri toplama standardizasyonunun
daha vyiiksek olmasi ve ayni anda birden fazla damarin
incelenebilmesidir (Seviye 1).

3. FDG-PET, alternatif olarak MR goriintiileme veya
BT, DHA suiphesi olan hastalarda ekstrakraniyal arterlerin
mural enflamasyonunu veya liminal degisikliklerini
tespit etmek icin kullanilabilir. FDG-PET, yiiksek tanisal
dogrulugu destekleyen kanitlar ve ozellikle atipik
semptomlari olan hastalarda enfeksiyonlar veya tiimorler
gibi diger ciddi patolojileri tespit etme olasiligl nedeniyle
ekstrakraniyal damarlarin degerlendirilmesinde USG'ye
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ilk gortntiileme alternatifi olarak dustntlmelidir (PET-
Seviye 1, BT-Seviye 3, MRG-Seviye5).

4. TA siiphesi olan hastalarda, tani amacli mural
enflamasyon veya liminal degisiklikleri arastirmak
icin ilk gorlintileme yontemi olarak MR goriintiileme
kullaniimahdir (Seviye 3).

5. TA siiphesi olan hastalarda FDG-PET, BT veya USG
alternatif gorintiileme yontemleri olarak kullanilabilir.
USG torasik aortun degerlendirilmesi icin sinirli degere
sahiptir (BT-Seviye 3, PET ve USG-Seviye 5).

6. Konvansiyonel anjiyografi daha once bahsedilen
konvansiyonel goriintiileme yontemleri onun yerini
aldigindan, DHA ve TA tanisinda onerilmemektedir (Seviye
5).

7. DHA veya TA icin relaps siiphesi durumunda,
ozellikle laboratuvar belirtecleri giivenilir degilse, damar
anormalliklerinin degerlendirilmesiicin USG, FDG PET veya
alternatif olarak MR goruntileme dustntlebilir. Klinik
ve biyokimyasal remisyondaki hastalar icin gortintiileme
rutin olarak onerilmemektedir (Seviye 5).

8. DHAveya TA'll hastalarda, ekstrakraniyel damarlarin
ozellikle onceki vaskuler enflamasyon alanlarindaki
yapisal hasarinin uzun donem takibi icin MR anjiyografi,
BT anjiyografi veya USG kullanilabilir. Gortintiileme
metodu ve gortintiileme sikhgr icin hasta bazinda karar
verilmelidir (Seviye 5).

F-18 FDG PET/BT Endikasyonlari

1. DHA suphesi  olan hastalarda  kraniyal ve
ekstrakraniyal arterlerdeki degisikliklerin degerlendirilmesi,

2. TA stiphesi olan hastalarda MR goriintiilemeye
alternatif olarak mural enflamasyon veya luminal
degisikliklerin degerlendirilmesi,

3. Nedeni bilinmeyen ates ile basvuran ve ozellikle
atipik semptomlari olan hastalarda enfeksiyonlar veya
timaorler gibi diger patolojilerin ayirt edilmesi,

4. DHA veya TA icin relaps siphesi olan ancak
laboratuvar belirtecleri giivenilir olmayan olgularda
arterlerin degerlendirilmesi.

Prosediir

Hasta Hazirligi

Yeterli hasta hazirhginin temel amaci, hastalikli doku
ve organlarda radyofarmasotik tutulumunu korurken,
kalp kasi, iskelet kaslari, kahverengi yag doku ve driner
sistem gibi normal dokulardaki fizyolojik radyofarmasotik

tutulumunu azaltmaktir. Bu amacla, hastalarin F-18
FDG enjeksiyonundan once en az 6 saat a¢ kalmalari
gerekmektedir (14). Ayrica, F-18 FDG enjeksiyonu oncesi
24 saat icinde yorucu fiziksel aktivitelerden kacinilmalidir.
F-18 FDG enjeksiyonu sirasinda ve sonrasinda, kaslarda
ve kahverengi yag dokusunda fizyolojik tutulumu en
aza indirgemek icin hastalar uygun sicaklik kontrolli bir
odada (20-22 °C) dinlenmelidir (15). Bazi durumlarda
(dusuk vucut kitle indeksli anksiyoz hastalar gibi)
kahverengi yag dokuda F-18 FDG tutulumunu azaltmak
icin enjeksiyondan 1 saat once oral 20 mg propranolol
kullanilabilir - (16). Gortntileme ©ncesi hastalardan
mesanelerini bosaltmalari istenir. Nedeni bilinmeyen
ates ve kalp tutulumu stphesi olan hastalar (endokardit,
sarkoidoz  gibi)  miyokarttaki  fizyolojik  aktiviteyi
azaltmak icin ozel bir diyet ile hazirlanmalidir. Bunun
icin Turkiye Nikleer Tip Dernegi Kardiyoloji Calisma
Grubu tarafindan hazirlanan enfektif endokardit ve
kardiyak sarkoidoz goriintiileme kilavuzlarinda onerilen
disuk karbonhidratli, yiksek vyag icerikli diyet PET/BT
gorlintilemeden 24 saat once uygulanmalidir. Buna
ek olarak F-18 FDG enjeksiyonundan 15 dakika once
intravenoz heparin enjeksiyonu yapilabilir.

Kan glukoz diizeyinin enflamatuvar lezyonlardaki F-18
FDG uptake’ine etkisi acik bir sekilde arastiriilmamakla
birlikte, 195 hastaylr iceren prospektif bir calisma
verilerine dayanarak (17), aclik kan glukoz duzeyleri ile
arter duvarindaki F-18 FDG uptake’i arasinda negatif bir
korelasyon bildirilmistir (17). Bu nedenle aclik kan glukoz
diizeyinin mimkiin olan en dustik seviyede olmasi tercih
edilirken (<126 mg/dL), 180 mg/dL altindaki aclik kan
glukoz seviyeleri kabul edilmektedir (11,14).

DHA icin vyiiksek klinik suphesi olan hastalarin,
ozellikle gecici gorme kaybi veya cene kladikasyonu
gibi iskemik belirtileri varsa, kalict gorme kaybi riski
nedeniyle derhal glukortikoidler ile tedavi edilmesi
gerekmektedir (18). Bu belirtiler neredeyse tim DHA
hastalarinin tedavi baslangicindan énce ortaya ciktigi icin
glukortikoid kullanim siiresi ve F-18 FDG-PET goriintiileme
zamani arasinda gecen siire onem kazanmaktadir. Nielsen
ve ark. (19) tarafindan yapilan calismada buyik damar
vaskiilitlerinin  degerlendirilmesinde F-18 FDG-PET’in
tanisal dogrulugunun glukokortikoid tedavisi basladiktan
sonraki 3 giin boyunca devam ettigi ve sonrasinda
tutulumun 6nemli olclide azaldigi bildirilmistir. 60 mg
prednizon basladiktan 72 saat sonra yapilan F-18 FDG
PET gorintileme duyarlihginin, tedavi oncesi PETe
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esit kaldigi, ancak 10 ginlik glukortikoid tedavisinden
sonra %36'ya distugi gosterilmistir (19). Benzer sekilde,
glukortikoid tedavisinden sonraki 1 giin icinde USG ile
degerlendirilen temporal arter intima-medya kalinhiginin,
1 hafta sonra yapilanlara gore daha yiksek oldugu
teshit edilmistir (20). Bu nedenle, goriinttilemenin en iyi
sekilde yapilabilmesi icin tedaviden 6nce veya en azindan
glukortikoid tedavisine basladiktan sonraki 72 saat icinde
yapilmasi onerilmektedir (13). Ancak, PMR veya TA gibi
durumlarda, iskemik komplikasyon riski olmadikca
glukortikoid tedavisinin kesilmesi ya da PET sonrasina
ertelenmesine izin verilebilir. Glukokortikoid kullanimi
enflamasyonu baskilamanin yanisira karacigerdeki F-18
FDG tutulumunu artirarak vaskiler F-18 FDG tutulumunun
eksik olctilmesine ve/veya eksik skorlanmasina neden
olabilir (21).

Radyofarmasotikler

F-18 FDG'nin enjekte edilen aktivitesi 2,5-5,0 MBq/kg
araliginda olup, 70 kg'lik standart bir yetiskinde 175-350
MBq veya 4,7-9,5 mCi araligindadir (14). Ancak gerekli
doz gorintiileme cihazina ve kullanilan cekim siiresine
bagli olarak degiskenlik gosterebilir. Bebekler ve cocuklar
icin aktiviteler 2008 yilinda yayinlanan EANM pediatrik
dozaj kartina gore azaltilmalidir (22,23) (www.eanm.
org/docs/dosagecard.pdf). Asir kilolu ve obez hastalarda
daha yiiksek aktiviteler gerekebilir. lyi bir vendz erisim
saglamak icin minimum 21-gauge kateter kullanilarak
F-18 FDG intravenéz olarak uygulanmahdir (11).

Goriintileme Protokolii

Yeterli  radyofarmasotik  biyodistriblisyonu icin
intravenoz F-18 FDG uygulamasi ile cekim arasinda en az
60 dakika olmasi onerilmektedir (11). Zaman araliginin
standardizasyonu, ozellikle semikantitatif —analizler
kullanilirken ve takip calismalarinda ve merkezlerarasinda
F-18 FDG tutulumu karsilastinlirken biyiik onem arz
etmektedir. Hastalar sirtiistii pozisyonda kollar viicudun
yaninda olacak sekilde bastan dize kadar (opsiyonel olarak
ayaklar dahil) tim viicut PET/BT goriintiileme protokoli
ile gortintiilenir (11). Atentiasyon diizeltmesi ve anatomik
korelasyon icin dustk doz kontrastsiz bir BT yapilmalidir.
Tum vicut goriintiilemede yatak basina cekim stresi 2-3
dakika olarak onerilir. Bununla birlikte kullanilan PET
kamera sistemine bagl olarak yatak basina cekim siiresi
artirthp azaltilabilir. Birimlerin kullandiklari PET kamera
sistemine gore ideal sireyi belirlemesi onerilir. Bas ve

boyun bolgesindeki kraniyal arterlerin (yiizeyel temporal,
fasiyal, maksiller, ytizeyel oksipital dallar ve vertebral
arterler) tespiti, yatak pozisyonu basina cekim siiresi
artinlarak (5 dakika/yatak basi) ve daha buyiik goriinti
matrisleri (dolayisiyla daha kiictik vokseller) uygulanarak
iyilestirilebilir (24). Bu, daha kiictik yapilarin parsiyel voliim
etkisini azaltacaktir. Gortintlileme siiresini ve radyasyon
dozunu azaltmak ve goriintli kalitesini iyilestirmek icin
dijital PET/BT kameralar kullanilabilir. Yine istege bagli
olarak BT-anjiyografi (A) ve ayrica MR gortintiileme veya
MRG (A) ile de kombine edilebilir. Buyiik damar vaskdiliti
veya PMR tani/stiphesi olan hastalarda F-18 FDG PET/BT
goriintileme onerileri Tablo 1’de sunulmustur (8,11).

Degerlendirme ve Raporlama

Rutin klinik uygulama icin, yorumlama kriterlerinin
tek tip, tekrarlanabilir ve kullanimi kolay olmalidir.
Vaskilit degerlendirmesi icin bircok PET raporlama
kriteri onerilmistir ve son yillarda elde edilen kanitlar
gorsel bir derecelendirme sisteminin kullanimini
desteklemektedir (8). Bu skorlama sistemine gore:
Grade 0 = tutulum yok (mediasten aktivitesinden distk
veya esit); Grade 1 = dustk dereceli tutulum (karaciger
aktivitesinden dusuk); Grade 2 = orta dereceli tutulum
(karaciger aktivitesine esit), Grade 3 = yiiksek dereceli

Tablo 1. Biiyiik damar vaskiilitleri ve PMR’de F-18 FDG

PET/BT goriintiileme onerileri

* En az 6 saat achk

* 24 saat icinde agir fiziksel aktivitelerden kaginma

» Nedeni bilinmeyen ates veya kardiyak tutulum stiphesi olan
durumlarda:

12-24 saat once disiik karbonhidratl 6zel diyet

12-18 saat aclik

Heparin enjeksiyonu (tercihe bagli)

* Kan sekeri olciimii (hedef tercihen <126 mg/dL)

* F-18 FDG iv enjeksiyonu (2,5-5,0 MBq/kg)

* En az 60 dakika bekleme (tercihen 90-120 dakika)

« Sirtiistu kollar yanda hasta pozisyonu

* Verteks-dizler dahil (tercihen ayaklar dahil tim viicut)
goruintileme

* 3D: 2-3 dakika/yatak basi (kamera sistemine bagli olarak
artirmak mumkiin)

« Kraniyal arterler icin 5 dakika/yatak basi (dijital kamera degilse)
* Diistik doz kontrastsiz BT ile anatomik korelasyon ve
atentiasyon diizeltmesi

*BT anjiyografi (A), MR veya MR anjiyografi (A) ile kombinasyon
[PET/BT(A), PET/MR(A)]

FDG: Florodeoksiglukoz, MR: Manyetik rezonans, PET: Pozitron emisyon

tomografisi, BT: Bilgisayarli tomografi, PMR: Polimiyaljiya romatika, F-18:
Flor-18
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tutulum (karaciger aktivitesinden yiiksek) olarak kabul
edilmekte ve Grade 2 muhtemel pozitif (+) ve Grade
3 buyik damar vaskiliti icin pozitif olarak kabul
edilmektedir (Tablo 2) (12,25). Buylk damar vaskdiliti
acisindan negatif (Grade 0) olarak degerlendirilen
hasta ornegi Sekil 1’de, pozitif (Grade 3) hasta ornegi
ise Sekil 2A’da verilmistir. Buna ek olarak, 7 ile 11 farkh
vaskiler bolgedeki tutulumu degerlendiren, gorsel
tabanh kalitatif bir puanlama sistemi olan toplam
vaskiler skor (TVS) buylk damar vaskdliti tanisi icin

Sekil 1. Nedeni bilinmeyen ates etiyolojisi arastirilan 65 yasinda
erkek hastaya vaskilit ayirici tanisi amaciyla yapilan F-18 FDG
PET/BT goruintiileme bulgulari (A: MIP, B: Toraks aksiyel fiizyon, C:
Koronal flizyon, D: Sagittal fiizyon) biiyiik damar vaskiiliti agisindan
negatif olup, rapor formati Ornek Rapor 1’de verilmistir

F-18: Flor-18, FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografi, BT:
Bilgisayarli tomografi, MIP: Maksimum intensite projeksiyon

Tablo 2. F-18 FDG PET/BT gorsel “grade”leme sistemi

Grade | Damar duvari aktivite derecesi Yorum

0 Damgr duvarinda aktivite yok ya da = Negatif
mediasten

1 Damar duvari aktivitesi < Karaciger Negatif

2 Damar duvari aktivitesi = Karaciger Muh’gemel

pozitif

3 Damar duvari aktivitesi > Karaciger Pozitif

FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli

tomografi, F-18: Flor-18

gelistirilmistir (11). Ornegin; yedi farkli vaskiiler bolgede
(torasik aorta, abdominal aorta, subklavyen arterler,
aksiller arterler, karotid arterler, iliak arterler ve femoral
arterler) tutulum derecesi negatif (0) veya pozitif olarak
belirlenebilir, ayrica kalitatif olarak 0 (FDG tutulumu
yok), 1 (minimal ancak ihmal edilemez FDG tutulumu), 2
(artmis FDG tutulumu) ve 3 (cok belirgin FDG tutulumu)
olarak puanlanabilir. Her bir vaskiler bolge karacigerin
referans alindigi gorsel skorlamaya gore de puanlanabilir.
Dolayisiyla, 0 (yedi vaskiler bolgenin hicbirinde vaskiiler
FDG tutulumu yok) ile 21 (yedi bolgenin tamaminda
vaskiler FDG tutulumu 3 puan) arasinda degisen bir
TVS hesaplanabilmektedir (Tablo 3) (11). Buna benzer
olarak bazi calismalarda PET Vaskiler Aktivite Skoru
(PETVAS) olarak adlandirilan, aortanin 4 segmentini
iceren 11 arter dalinin degerlendirildigi skorlama sistemi
kullanilabilmektedir (Tablo 4). Degerlendirmede TVS

Tablo 3. Total vaskiiler skor (TVS)

Arter segmentleri Aktivite tutulum derecesi
(Grade) 0,1, 2,3

Torasik aorta

Abdominal aorta

Subklavyen arter

Aksiller arterler

Karotis arterler

iliak arterler

Femoral arterler
TVS (2 Grade)

Tablo 4. PET vaskiiler aktivite skoru (PETVAS)

Arter segmentleri Aktivite tutulum derecesi

(Grade) 0,1, 2,3

Cikan torasik aorta

Arkus aorta

inen torasik aorta

Abdominal aorta

Sag karotis arter

Sol karotis arter

innominant arter

Sag subklavyen arter

Sol subklavyen arter

Total vaskiler skor (2
Grade)

PET: Pozitron emisyon tomografisi
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Sekil 2. Halsizlik, cabuk yorulma, hafif ates (37,6 °C) ve kilo kaybi (12 kg/6 ay) sikayetleri ile basvuran 35 yasinda erkek hastanin laboratuvar
degerleri sirasiyla CRP: 21,2 (0-5) mg/L, sedimentasyon hizi: 35 (0-30) mm/saat, Hgb: 12 gr/dL'dir. Muayenede sag-sol kol arasinda arteriyel
tansiyon farki ve aort yetmezligi bulgulari saptanan hastaya yapilan BT anjiyografide her iki aksiller arter proksimalinde, her iki subklavyen
arterde, torasik ve abdominal aortada vaskiilit ile uyumlu duvar kalinlasmasi rapor edilmistir. Takayasu arteriti tanisiyla tedavi 6ncesi
(A: MIP, koronal flizyon ve toraks aksiyel flizyon goriintileri) ve tedavi sonrasi (B: MIP, koronal flizyon, toraks aksiyel fiizyon gortintiileri)
degerlendirme amaciyla F-18 FDG PET/BT goriintiileme yapilmistir. Tedavi 6ncesi degerlendirmede (A) torasik aortada (Grade: 3), abdominal
aortada (Grade: 3) ve subklavyen arterlerde (Grade: 3) bliylik damar vaskiiliti ile uyumlu diffliz aktivite artisi saptanmustir (TVS: 9). Glukortikoid
tedavi sonrasi 3. ayda alinan gortntulerde (B) subklaviyan arterlerde (Grade: 1) dusik diizeyde aktivite birikimi disinda diger alanlarda
aktivite birikimlerinin timiyle geriledigi (Grade: 0) gozlenmistir (TVS: 1). Tedavi 6ncesine ait rapor formati Ornek Rapor 2’de verilmistir

CRP: C-reaktif protein, Hb: Hemoglobin, BT: Bilgisayarli tomografi, MIP: Maksimum intensite projeksiyon, F-18: Flor-18, FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron
emisyon tomografi, TVS: Total vaskiiler skor

kullanan cogu calisma, vaskiler uptake’deki degisim icin
iyi bir hassasiyet yani sira hastalik aktivitesi belirtecleri ile
orta diizeyde korelasyon ortaya koymustur (12). Bununla
birlikte guinlik pratikte blyik damar vaskiilitlerinin
F-18 FDG PET/BT ile degerlendiriimesinde hastalik
aktivasyonu acisindan belirlenmis TVS esik degerleri H/R: Ortalama arteriyel SUVmaks/karaciger SUV,
bulunmamaktadir. Ancak TVS'de azalma tedavi yanitini Referans: Kan havuzu, vaskiiler venoz ROI'den elde edilen
degerlendirmede etkin olabilir (Sekil 2B). Sekil 3'te de TA SUVmean lerin ortalamasi
tanisi ile remisyonda takipli bir olgunun semptomlarda HIR: OrtalamaAarte”yel kd ——_mean _
. . - . FDG: Florodeoksiglukoz, SUV__ : Standardize edilmis maksimum tutulum,
yenllemesonucu haStallkaktlvasyonunu degerlendlrmek ROI: Region of interest, PET:"Pozitron emisyon tomografisi, BT: Bilgisayarli
icin yapilan FDG PET goriintilemede arkus aorta ve tomografi, F-18: Flor-18
dallarinda tekrarlayan vaskulit bulgulari yer aliyor.

Gorsel tabanh degerlendirmenin yanisira farkh
semikantitatif ~ indeksleri  iceren  calismalar  da
mevcuttur (26). Hedef vaskiiler yatak ile referans geri plan
aktivite oranini iceren bu semi-kantitatif degerlendirme
yonteminde (Hedef/Referans) (H/R) referans organ olarak
karaciger SUVmax, SUVmean; vaskiler kan havuzu

Tablo 5. F-18 FDG PET/BT semikantitatif degerlendirme

indeksleri

Hedef: Vaskiiler arteriyel ROI'den elde edilen SUV__ “larin
ortalamasi

Referans: Karaciger (tercihen sag lob) SUV

/vendz SUV

maks mean

Kan havuzu icin, vena kava inferior veya superior merkezli
bir ROI ¢izilebilir. Tekrarlanan PET/BT incelemeleri onceki
calismalarda oldugu gibi ayni protokol kullanilarak
gerceklestirilmelidir.  Semikantitatif analizde onceki
cahismalarda oldugu gibi ayni protokol kullanilarak
yaptimalidir. Tedaviye yanit degerlendirmesi icin,

SUVmax, SUVmean ve akciger SUV_ "1 kullanilimistir
(Tablo 5). Geri plan aktivite 6lctimi i¢in ROI, karacigerden
gecen cesitli damarlari ve arterleri dahil etme sansini
azaltmak icin karacigerin sag lobu (zerine cizilmelidir.

baslangictaki lezyon bolgesinde hafif FDG tutulumunun
bile saptanmasi rezidiiel bir enflamatuar siirec olarak
kabul edilmesi gerektiginden tedaviden once yapilmis
PET/BT gorintdlerinin incelenmesi biyik bir 6nem arz
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A

SUVmax 6.39
Oran:2.54
TVS 6

Sekil 3. Takayasu arteriti tanisi ile remisyonda takipli 45 yasinda
kadin hastada semptomlarda yineleme, sedimentasyon hizi: 50
(0-30) mm/saat ve CRP: 32 (0-5) mg/L yiiksekligi nedeniyle hastalk
aktivasyonunun degerlendirilmesi amaciyla F-18 FDG PET/BT
gortintileme (A: MIP, B: Toraks aksiyel fiizyon, C: Koronal fiizyon ve
D: Sagittal flizyon goruntileri) yapilmistir. Degerlendirmede arkus
aortada, ¢ikan ve inen aorta proksimalinde (Grade: 3), brakiosefalik
arter ve sol karotis arter proksimalinde (Grade: 3) vaskilit ile
uyumlu artmis aktivite birikimleri saptanmustir.

CRP: C-reaktif protein, F-18: Flor-18, FDG: Florodeoksiglukoz, PET: Pozitron
emisyon tomografi, BT: Bilgisayarli tomografi, MIP: Maksimum intensite
projeksiyon

etmektedir. iki olcim arasinda bir oran kullaniimasi,
hasta agirligi, enjekte edilen radyofarmasotik dozu ve
goruintiileme zamani gibi iki cekim arasindaki olusabilecek
farkhliklarin FDG tutulumu olctimi tzerindeki etkilerini
sinirlamasi sebebiyle, SUV 6lctimlerinin karsilastiriimasi
yerine TVS kullanilmasi onerilmektedir (27). Yapilan
calismalarda hedef/geri plan aktivite orani izerinden elde
edilen semikantitatif indekslerin, gorsel analize Gstunligu
kanitlanamamistir. Arter duvarindaki FDG uptake’inin
venoz kan havuzuna ait geri plan aktivitesi diizeyine
inmesi vaskiiler enflamasyonu degerlendirmek icin iyi bir
referans olusturmaktadir. Ayrica, arteriyel enflamasyonun
karaciger geri plan aktivitesine gore skorlanmasi yerlesik
bir yontem olarak kabul edilmektedir. Semikantitatif
indekslerin ise klinik arastirmalarda iyi tanimlanmis
hesaplamalar ile uygulanmasi onerilmektedir (26).
Gelecekte buyilik cok merkezli calisma sonuclart klinik

pratikte tim asamalarda daha fazla uygulanabilecek
tek bir parametrenin  belirlenmesini  saglayabilir.
Bununla birlikte, rehberlik edecek calismalarin timiinde
glukortikoid tedavisine (¢ glinden daha uzun siire devam
edilmemis olmasi gerekecektir.

PMR ve DHA siklikla bir arada goriilebildigi icin
trokanterik/iskial bursa, kalca sinovyasi, servikal ve
lomber vertebralarin interspindz holgeleri veya varsa
dizlerin  sinovyal dokusu, glenohumeral sinovya,
subakromiyal-subdeltoid bursa, supraspinatus tendiniti
ve biseps sinovitindeki tutulum dahil olmak Uzere tipik
FDG eklem tutulum paternlerinin karacigerin referans
alindigi 0-3 derecelendirme sistemi ile (Grade 0 = tutulum
yok; Grade 1 = karaciger aktivitesinden dustk tutulum;
Grade 2 = karaciger aktivitesine esit tutulum; Grade 3 =
karaciger aktivitesinden yiiksek tutulum) rapor edilmesi
onerilir (28,29).

Hata Kaynaklar

Vaskilit icin lineer tarzda, diffiiz cevresel aktivite
tutulumu tipiktir. Yaslanmayla birlikte stk gorilen
aterosklerotik vaskilertutulumda (30,31), disuk intensiteli
klasik yamasal tutulum paterni olmasina ragmen biiyik
damar vaskiliti degerlendirilmesi icin yanlis pozitif
hata kaynagi olabilir. Bu nedenle aterosklerozun sik
goruldugi bir bolge olan iliofemoral arterlerdeki tutulum
dikkatle yorumlanmahdir. Glukortikoid kullanimi hem
damar duvarindaki enflamasyonu baskilayarak hem de
karacigerdeki F-18 FDG tutulumunu artirarak vaskiiler
F-18 FDG tutulumunun eksik olciilmesine ve/veya eksik
skorlanmasina neden olabilir. Kahverengi yag dokuya
ait aktivite tutulumlari ile hiperglisemiye bagh adele
dokularda izlenen diffiiz aktivite artislari da yanhs negatif
hata kaynaklar arasinda siralanabilir. Vaskiler yapilar
icinde yer alan stentler ya da ilgi alani icerisinde yer
alan metal objeler ateniiasyon artefaktlarina yol acarak
hata kaynagi olabilir. Bu nedenle atentiasyon diizeltmesi
yaptimamis gorintiler ile birlikte degerlendirilmesi
uygun olacaktir.

Kalite Kontrol

Goruntl  kalitesini  etkileyen parametreler hasta
kaynakh, gorintileme prosediri kaynakli ve cihaz
kaynakl olarak siniflandirilabilir. ideal hasta hazirhiginin
yapilmis olmasi (aclik siiresi, kan glukoz diizeyi seviyesi,
F-18 FDG dozu vbh.), goriintileme zamani ve siiresine
uyulmasi ve PET/BT sistemi gtinlik kalite kontrolleri
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yaninda, SUV olciimlerinin standardizasyonu amaci ile
kalibrasyon islemlerinin yapilmasi énemlidir.

Radyasyon Giivenligi

F-18 FDG enjeksiyonundan kaynaklanan doz
esdegerleri yetiskinlerde 1,9x10-2 mSv/MBq ile 185 MBq
FDG enjeksiyonu icin yaklasik 3,5 mSv diizeyindedir (32).
Kullanilan BT parametrelerine gore degismekle birlikte BT
komponentinden kaynaklanan doz 1 ile 20 mSv arasinda
degisir. Gortintiileme protokolii mimkiin olan en diisiik
hasta dozlari ile belirlenmelidir.

Klinik Calismalar

Glincel 38 calismayl iceren meta-analiz sonuclarina
gore, klinik tani referans alindiginda DHA tanisi icin
F-18 FDG PETin duyarhhg %76 [%95 giiven aralig
(GA) %67-83] ve ozglllugu %95 (%95 GA %71-99) olarak
bulunmustur (9). Temporal arter biyopsisini referans alan
iki calismada sirasiyla duyarlik %92 (%95 GA %62-100), %70
(%95 GA %42-98) ve ozglillik %85 (%95 GA %71-94), %86
(%95 GA %72-100) olarak bulunmustur (33,34). TA
hastalarinda FDG-PET, onemli heterojenite ile birlikte,
hastalik aktivitesinin degerlendirilmesi icin %87lik duyarlilik
ve %73'luk bir ozgllluk gostermistir (25). Bu bulgular,
FDG-PET ile degerlendirilen TA hastalarini iceren ve
duyarlilik ve 6zgulligu sirasiyla %70 ve %77 olarak gosteren
onceki bir meta-analiz ile uyumludur (35). Hastalik
aktivitesi izleminde F-18 FDG PET’in roliinu arastiran U¢
calismada farkh degerlendirme kriterleri kullaniimis ve
calismalarda sirasiyla TVS (18 farkli vaskiiler segmentte;
0-54 puan), PETVAS (aortanin 4 segmentini iceren 11
arter dali; 0-27 puan) ve SUV lizerinden yanit izlemi
yapilmistir (36,37,38). Tiim calismalarda degerlendirme
indekslerinde azalma izlenirken, tedavi kesildikten 6 ay
sonra kiicuk bir grup hastada PETVAS'de artis gozlenmistir.
Yine immunostpresif tedavi dozu artirilan grupta SUV'da
azalma izlenirken, tedavide degisiklik yapilmayanlarda
stabil hedef/geri plan aktivite orani gozlenmistir. Hastalik
gidisatinin tahmininde F-18 FDG PET’in roliinli arastiran
diisik hata kaynakli ve sadece DHA hastalarinin dahil
edildigi bir calismada; bazal TVS >10 olmasinin 12
ayhk takipte niiksu, kiimulatif glukortikoid dozunu ve
C-reaktif protein diizeylerini tahmin edemedigi ortaya
konmustur (36). DHA ve TA hastalarinin dahil edildigi
bir baska calismada, bazal FDG uptake’inin gelecekteki
anjiyografik degisiklikler icin yiiksek risk (risk orani 19,5,
%95 GA 2,44-156) ile iliskili oldugu bulunmustur (39).

Teknik parametrelerin FDG PET uzerine etkisini arastiran
iki calismadan birisi glukortikoid tedavinin FDG uptake’i
ile iliskisini incelemistir. Nielsen ve ark. (19) tarafindan
baslangicta hic glukortikoid tedavisi almamis 24 hastada
yapilan calismada, tedaviden 3 giin sonra hastalarin
timuinde bazal FDG aktivitesi devam ederken, tedaviden
10 gilin sonra bu oranin %36’ya indigi gorulmustir. TA ve
DHA hastalarini iceren ikinci calismada enjeksiyondan
goriintiilemeye kadar gecen siirenin etkisi arastirilmis ve
2 saat sonra alinan goriintulerdeki pozitiflik orani (%77)
1 saat sonra alinan gorintiilere oranla (%56) istatistiksel
olarak anlamli (p<0,01) bulunmustur (40).

Sonug

Ozetle, mevcut kanitlara dayanarak, FDG-PET
gorlintiilemenin buytik damar vaskiiliti veya PMR’nin
saptanmasi icin iyi bir tanisal degeri vardir. Bununla
birlikte hastalik varhiginin  tanimlanmasi, hastahk
akivitesinin izlemi ve hastalk iliskili sonuglarin tahmin
edilebilmesinde klinik olarak en uygun ve tekrarlanabilir
kriterleri se¢mek icin prospektif calismalara ihtiyac
bulunmaktadir.
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Ornek Rapor 1 (Vaskiilit Negatif) - Resim 1
........................... HASTANESI NUKLEER TIP KLINiGI
F-18 Florodeoksiglukoz Tiim Viicut Pozitron Emisyon Tomografi/Bilgisayarl Tomografi

Hasta Adi Soyadi: Dosya/TC kimlik No:
Cinsiyet: Dogum Tarihi:
Tetkik Tarihi: Rapor Tarihi:

TANI / ON TANI ve ENDIKASYON: Nedeni bilinmeyen ates etyolojisi, vaskiilit ayirici tanisi
Endikasyon disi pozitron emisyon tomografi (PET) / bilgisayarli tomografi (BT) gerekgceli rapor no;
TEKNiK PROSEDUR VE GORUNTULEME PROTOKOLU:

Tarayici Modeli: PET/BT Radyofarmasotik: F-18 Fluorodeoksiglukoz (FDG)

Aclik suiresi: 8 saat Glukoz diizeyi: 85 mg/dL Enjeksiyon saati: 14.00

Enjeksiyon yeri: IV-sag antekubital bolge  Cekim kapsama alani: Verteks-ayak ucu

Cekim saati: 15.00 Radyofarmasotik dozu: 5,04 mCi  Kilo:49kg Boy:155 cm

BT ozellikleri: Non-diagnostik- IV kontrastsiz, oral kontrastli ve diisiik mA; kesit kalinligi 2,5 mm
Goriinti kalitesi: lyi

BULGULAR:

Kraniyum, serebral ve serebellar hemisferlerde PET rezoliisyon limitleri icerisinde beklenen diizey ve simetride FDG
dagilimi izlendi. Boyun yapilarinda ve servikal lenfatik zincirlerde fizyolojik sinirlarda FDG dagilimi gozlendi.

Akciger parankim sahalarinda ve mediastinel lenfatik istasyonlarda patolojik diizeyde FDG birikimi gosteren herhangi bir
lezyon saptanmadi.

Abdominopelvik organ yapilarinda ve lenfatik zincirlerde, peritoneal ve serozal ytizeylerde patolojik FDG tutulumu
gosteren herhangi bir odak saptanmadi. Barsak traselerinde oncelikle oral antidiyabetik kullanimina ikincil fizyolojik
nitelikte aktivite birikimleri izlendi.

iskelet sisteminin inceleme alanina giren kesitlerinde FDG dagilimi fizyolojik goriiniimiindedir.
Buiylik damar duvarlarina uyan lokalizasyonlarda belirgin patolojik artmis FDG tutulumlari izlenmedi
Gorsel degerlendirme skoru (Grade) : 0

Toplam Vaskiiler Skor (TVS): 0

Yari-sayisal degerlendirme (H/R): Hesaplanmadi

Not: Tiimiiyle negatif olgularda skorlama verilmeyebilir.

YORUM:

- Gorsel ve yari-sayisal degerlendirme bulgularina gore buyik damar vaskilitini destekleyen tipik patolojik bulgu
izlenmedi ya da

- Buyuk damar vaskilitini destekleyen tipik patolojik bulgu izlenmedi.

- Malign lezyon lehine hipermetabolik odak saptanmadi.

Dr.o..ooooo
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Ornek Rapor 2 (Vaskiilit Pozitif) — Resim 2 (A- Tedavi Oncesi Raporu)
........................... HASTANESI NUKLEER TIP KLINiGI

F-18 Florodeoksiglukoz Tiim Viicut Pozitron Emisyon Tomografi/Bilgisayarl Tomografi

Hasta Adi Soyadi: Dosya/TC kimlik No:
Cinsiyet: Dogum Tarihi:
Tetkik Tarihi: Rapor Tarihi:

TANI / ON TANI ve ENDIKASYON: Vaskulit 6n tanili hasta / Hastalik aktivasyonu degerlendirilmesi
(Sedim, CRP yiiksekligi ve BT anjiyografide siipheli duvar kalinlasmasi mevcut)

Endikasyon disi pozitron emisyon tomografi (PET) / bilgisayarli tomografi (BT) gerekceli rapor no;
TEKNiK PROSEDUR VE GORUNTULEME PROTOKOLU:

Tarayict Modeli: PET/BT Radyofarmasotik: F-18 Fluorodeoksiglukoz (FDG)

Aclik stiresi: 8 saat Glukoz diizeyi: 85 mg/dL Enjeksiyon saati: 14.00

Enjeksiyon yeri: IV-sag antekubital bolge  Cekim kapsama alani: Verteks-ayak ucu

Cekim saati: 15.00 Radyofarmasotik dozu: 5,04 mCi Kilo:49kg Boy:155 cm

BT ozellikleri: Non-diagnostik- IV kontrastsiz, oral kontrastli ve diisiik mA; kesit kalinligi 2,5 mm
Goriunti kalitesi: lyi

BULGULAR:

Kraniyum, serebral ve serebellar hemisferlerde PET rezoliisyon limitleri icerisinde beklenen diizey ve simetride FDG
dagilimi izlendi. Servikal lenfatik zincirlerde fizyolojik sinirlarda FDG dagilimi gozlendi.

Akciger parankim sahalarinda ve mediastinel lenfatik istasyonlarda patolojik diizeyde FDG birikimi gosteren herhangi
bir lezyon saptanmadi. Torasik aortada, abdominal aortada ve bilateral subklaviyen arterde damar duvarina uyan
lokalizasyonlarda karaciger geri plan aktivitesinin tizerinde artmis FDG tutulumlar (SUV,_ : 3,95) izlendi. (Karaciger
referans SUV__ - 2,77) (Grade 3)

Abdominopelvik organ yapilarinda ve lenfatik zincirlerde, peritoneal ve serozal yiizeylerde patolojik FDG tutulumu
gosteren herhangi bir odak saptanmadi.

iskelet sisteminin inceleme alanina giren kesitlerinde FDG dagilimi fizyolojik goriiniimiindedir.
Gorsel degerlendirme skoru: Grade 3

Toplam Vaskiiler Skor (TVS): Skor 9 (Torasik Aorta: Skor: 3, Abdominal Aorta: Skor: 3, Karotid Arterler: Skor: 0, Subklavian
Arterler: Skor: 3, Iliak Arterler: Skor: 0, Femoral Arterler: Skor: 0)

Yani-sayisal degerlendirme (H/R): Hedef SUV _  /karaciger SUVmaks: 1,43
YORUM:
Gorsel ve yari-sayisal degerlendirme bulgulari biytk damar vaskiiliti ile uyumlu nitelikte degerlendirildi (Grade 3; TVS: 9)

Dr....................
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Pozitron emisyon tomografisi (PET) ile miyokart perfiizyon
goriintileme, koroner arter hastaligina yaklasimda 6nemli
tanisal ve prognostik bilgiler saglayan, mikrovaskiiler dolasim
bozuklugunun erken safhalardan itibaren gosterilmesine
imkan taniyan non-invaziv bir tetkiktir. Miyokart PET
perfiizyon calismalarinin, daha iyi goriintii rezolusyonu,
daha dogru atentiasyon diizeltmesi, daha disiik radyasyon
maruziyeti ve stres ve rest goruntilerde kan akiminin
tam kantitasyonunu saglayabilme gibi tek foton emisyon
gorintilemeye gore avantajlarindan dolayr  kullanimi
giderek artmaktadir. Bu kilavuzda kantitatif miyokart PET
perfiizyon gortintiileme protokollerinin standardizasyonunun
saglanmasi, klinik uygulamalarina ve yorumlanmasina
iliskin bilgilerin uluslararasi kilavuzlar ve literatir esliginde
sunulmasi amaglanmistir.

Anahtar Kelimeler: Pozitron emisyon tomografisi, miyokart
kan akimi, kantitatif gortintileme

Abstract

Myocardial perfusion imaging using positron emission
tomography (PET) constitutes a non-invasive diagnostic
procedure that provides crucial diagnostic and prognostic
insights in the context of coronary artery disease. It enables
the identification of microvascular circulation disorders
in the early phases. The utilization of myocardial PET
perfusion studies is on the rise, primarily owing to significant
advantages compared to single photon emission tomography.
These advantages include superior resolution and sensitivity,
robust attenuation correction, reduced radiation exposure,
and the capability for absolute quantification of stress
and rest myocardial blood flow. This guide endeavors to
establish standardized protocols for quantitative myocardial
PET perfusion imaging and aims to provide information
concerning their clinical applications and interpretation,
aligning with international guidelines and relevant literature.
Keywords: Positron emission tomography, myocardial blood
flow, quantitative imaging

Giris

Pozitron emisyon tomografisi (PET) ile miyokart
perflizyon goruntileme, son yillarda kullanimi giderek
artan bir modalite olarak ortaya cikmaktadir. Stres
ile induklenmis miyokardiyal perfiizyon defektlerini
gostermek koroner arter hastalarina (KAH) yaklasimda

onemli tanisal ve prognostik bilgiler saglamaktadir.
Bununla birlikte, PET perfiizyon gorintileme ile
miyokardiyal kan akiminin olciilmesi ve her gram
doku basina dakikadaki kan akiminin  mililitre
olarak gosterilebilmesi gibi kantitatif verilerin de
saglanabilmesi, anatomik bilgiler veren ve invaziv
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bir yontem olan anjiyografinin yaninda fonksiyonel
gorlintilemeye olan egilimi artirmistir (1). Miyokart
PET perflizyon goriintiileme ile ateroskleroz veya
mikrovaskiiler dolasim bozuklugunun erken safhalardan
itibaren tespiti ve ¢ damar hastaligindaki dengeli
kan akimi azalmasinin gosterilmesi de mumkiin
olabilmektedir (2). Tek foton emisyon bilgisayarli
tomografik goruintiilemeye (SPECT) gore rezoliisyon ve
duyarlihginin daha yiiksek olmasi, daha distik radyasyon
maruziyeti ve daha dogru atentiasyon diizeltmesi gibi
pek cok avantaja sahiptir (3).

Amag

Bu kilavuzun amaci, kantitatif miyokart PET perfiizyon
goriintiileme protokollerinin standardizasyonunu saglamak,
goruntilerin yorumlanmasi icin giincel tani kriterleri
onermek ve klinik uygulamalarina iliskin bazi bilgileri
uluslararasi kilavuzlar ve giincel literatir esliginde
sunmaktadir.

Genel Bilgiler ve Tanimlamalar

PET Goruintiileme Sistemleri

PET, harici bir dedektor kullanilarak in vivo
radyonuklid dagilimini gosteren, fonksiyonel ve fizyolojik
bilgiler saglayan, kesitsel ve {i¢ boyutlu gortintiileme
imkani taniyan bir yontemdir. SPECT sistemleri ile
karsilastirildiginda uzaysal rezolisyonu daha iyi (4-6
mm), yiksek sayimlar elde edildigi icin daha duyarh
ve atentiasyon dizeltmesi de daha dogrudur (4). Bu
avantajlarindan dolayl PET gortintileme ile daha iyi bir
kantitasyon saglanabilmektedir (5). Miyokardiyal kan
akimi, hakkinda non-invaziv olarak kantitatif bilgiler
edinilebilmesini saglayan PET radyofarmasotiklerinin
genelde yari omurleri ¢ok kisadir ve siklotron veya
jenerator trtinuddrler (6).

Dinamik kardiyak PET goriintiilemede, enjekte edilen
radyoaktivitenin tamami, kalpten ilk gecis sirasinda
tarayicinin gorus alani icinde oldugu icin cok ytiksek
sayim oranlarina elde edilir. Fakat birka¢ dakika sonra
ozellikle Oksijen-15 su (0-15 su) ve Rubidyum-82'nin
(Rb-82) hem kisa yari omurleri hem de radyoaktivitenin
tim viicuda dagilimi nedeniyle sayim oranlari oldukca
duser (7). Dinamik bir taramada ilk gecis sirasinda
tarayicinin goris alani icindeki radyofarmasotik miktari,
tipik bir F-18 florodeoksiglukoz (FDG) tim vicut
taramasina gore 20-40 kat daha yuksektir.

PET tarayicilari iki boyutlu (2D) veya iic boyutlu
(3D) olarak uretilebilmektedir. Dedektor halkalari
bolmelerle (septalarla) ayrilmissa 2D tarayici, bolmelerle
ayrilmamissa 3D tarayici olarak adlandirilir. Bu bolmeler,
bir halkadaki dedektorler ile bitisik veya daha uzak
halkalardaki dedektorler arasinda meydana gelen
tesadifi olaylari ve sacilimlari azaltir. Bolmesiz 3D
tarayicilar, mevcut halkalar arasinda meydana gelen tim
tesadiifi olaylara izin vererek dedektor basina hassasiyeti
ve sayim oranini nemli dlctide artirir, ancak diger yandan
sacilim ve tesadifi olaylari da artirir. Bununla birlikte,
gelistirilmis  hassasiyetten  kaynaklanan  avantajlar,
artan sacithm ve tesadifi olaylardan kaynaklanan
dezavantajlardan cok daha agir basmaktadir. En yeni nesil
PET/bilgisayarli tomografi (BT) tarayicilari artik septa ile
donatilmamaktadir, ctinki gelismis dedektor teknolojisi,
artan bilgi islem giicli, giincel yeniden yapilandirma
algoritmalari ve yazilim programlari 3D PET tarayicida
uretilen yiiksek sayim oranlarinin daha iyi yonetilmesine
olanak tanir (5). Time of flight (TOF) teknolojisine sahip
tarayicillarda ise sinyal/guriiltt  orani daha yiksek
olacag icin, kardiyak perfilizyon goriintiilemede gorinti
kalitesinde artisi da beraberinde getirecektir (8).

PET tarayicilarda en yaygin olarak bizmut germanyum
oksit  (BGO), gadolinyum oksiortosilikat, lutesyum
oksiortosilikat (LSO) ve lutesyum-yitriyum oksiortosilikat
(LYSO) gibi kristaller kullaniimaktadir. Dinamik kardiyak
gorlintiileme icin  BGO  kristalleri  kullanildiginda,
radyoaktivitenin ilk gecisi sirasinda 3D tarayiciya gore
daha yuksek sayimlar elde edilebildigi icin 2D tarayicilar
tercih edilirdi. Glntimizde LSO ve LYSO dedektorleri
ve silikon foton cogaltici tiipler ve TOF teknolojisi ile
donatilmis 3D tarayicili PET sistemleri, hizli elektronik
devreler sayesinde daha da yuksek sayim oranlari elde
edilmesine olanak saglamaktadir. Yakin zamana kadar
kristale duisen fotonlari elektrik sinyallerine cevirmek icin
foton cogaltic tupler kullanilan PET cihazlarinda, PET/
manyetik rezonans (MR) sistemlerinin de ortaya ¢ikmasi
ve manyetik alanda foton cogaltici tiiplerden yiiksek verim
alinamamasi nedeniyle, silikon foton cogaltici tipler
kullanilmaya baslanmistir (9,10). Dijital PET sistemleri
de voksel diizeyinde daha iyi sayim oranlari ve kantitatif
veriler elde edilmesine olanak saglamaktadir (11).

Hibrit PET/BT ve PET/MR Sistemleri

Glnumizde vyaygin olarak kullanilan  PET/BT
sistemlerinde, bir PET tarayic ile birlikte 16, 32, 64
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veya daha fazla kesitli BT cihazinin eklenmis hali
bulunmaktadir. Bu birlesik portala eklenen is istasyonu ve
yazilim programlari sayesinde hem anatomik korelasyon
hem de atenliasyon diizeltmesi yapilabilmektedir. Son
zamanlarda gelistirilen cihazlarda koroner kalsiyum
skoru, BT anjiyografi vb. islemleri de yapabilen teshis
amacli BT tarayicilart bulunmaktadir (12).

PET tarayicilarinda BT yerine MR tarayicinin eklenmesi
ile PET/MR sistemleri gelistirilmistir. PET/BT sistemindeki
gibi iki modalitenin ayni govdede birlestiriimesiyle
veya simultane sistem olarak adlandirilan es zamanli
goriintileme  yapabilen, son teknolojiye  sahip,
birbiri icinde yerlesik bir sekilde tasarlanmis cihazlar
mevcuttur (10). PET/MR sistemlerinde yiiksek manyetik
alandan dolayi PET cihazlarinin konfigiirasyonlarinda baz
degisiklikler ve performans kisithliklari olabilmektedir.
Atentiasyon diizeltmesi her iki PET/MR cihaz tiiriinde de
PET/BT cihazlarindaki kadar iyi yapilamayabilir. Fakat
MR gortintilemenin kardiyoloji alaninda degerli veriler
sunmasi sebebiyle bu yeni birlesik PET/MR modalitesinin
de vyeni ilgi cekici klinik sonuclar cikarma potansiyeli
mevcuttur.

Miyokart PET Perfiizyon Goriintiilemede
Kullanilan Radyofarmasotikler (Tablo 1)

0-15 Su

0-15 su, metabolik olarak stabil olmasi, serbestce
yayilabilmesi ve ekstraksiyon fraksiyonu bire yakin
olmasi (%100) nedeniyle miyokardiyal kan akiminin non-
invaziv in vivo 6l¢timi icin referans kabul edilir (13). Yari
omrinin 122 sn olmasi nedeniyle yalnizca biinyesinde
siklotron bulunan merkezlerde kullanilabilir (7). 0-15 su,
N-15'in protonlarla isinlanmasi veya dogal Nitrojen 14’(in

doteronlarla isinlanmast ile tiretilir. ikinci tiretim yontemi,
hedef malzemenin hava olmasi nedeniyle ucuz olmasi,
gerekli doteron enerjisinin sadece 3 MeV olmasi ve tiretim
icin kucuk, simirh koruma gerektiren 6zel siklotronlarin
normalden daha az maliyetli olmasi nedeniyle diger
perfiizyon ajanlarina gore daha avantajlidir. 0-15 su’nun
maksimum pozitron enerjisi 1,7 MeV olup ve N-13
amonyak’tan daha yiksek fakat Rb-82’den daha diistk;
uzaysal rezoliisyonu da ikisi arasindadir (14).

0-15 su’'nun serbestce yayilabilir 6zellikte olmasi ve
miyokart dokusunda tutulmamasi nedeniyle perfiizyon
defektlerini veya miyokardiyal canliligini gosteren statik
goriintiler elde edilemez. Mutlak perflizyon degerlerinin
elde edilebilmesi icin kinetik modellemeye ihtiya¢ vardir
ve anlamli perfiizyon goriintileri ancak bu modellemenin
voksel diizeyinde yapilmasiyla elde edilebilir. 0-15 su'nun
serbest yayilabilme ozelligi, bir intrinsik kismi hacim
diizeltmesi olan perfiize olabilen doku fraksiyonu (PTF)
kavramini ortaya cikarmistir. Diger perflizyon ajanlari
PETin sinirli uzaysal cozintrligiu nedeniyle parsiyel
voliim etkisine maruz kalmaktadir. Bu durum 0-15 su’da
gorilmez ve diger perflizyon ajanlarindan onemli bir
farklih@idir (15). Ayrica PTF, doku canliliginin bir belirteci
oldugu gosterilen perflize edilebilir doku indeksini (PTI)
tahmin etmek icin kullanilabilir. Boylelikle iskemiyi
enfarktusten ayiran perfiizyon ve canlilik tek bir taramada
degerlendirilebilir.  0-15 su'nun kinetik analizinde,
gelistirilen otomatik yazilim paketleri sayesinde dinamik
kan akimi goriintiilerinden PTF, kan hacmi, sol ventrikiil
hacmi ve ejeksiyon fraksiyonu hesaplanabilir.

0-15 su’'nun kisa yart émirli olmasi, dinlenme-stres
protokoltintin 30 dakika icinde tamamlanmasina imkan
saglar. 400 mega bekerel'lik (MBq) iki enjeksiyondan

Tablo 1. Miyokart PET perfiizyon goriintiileme icin kullanilan radyofarmasotikler

0-15 su N-13 amonyak Rb-82 F-18 flurpiridaz
Yar1 omiir 122 sn 9,96 dk 75sn 109,8 dk
Uretim Tesis ici siklotron Tesis ici siklotron Jenerator Siklotron
Ortalama pozitron menzili (suda) 1,02 0,57 2,6 0,2
ilk gecis ekstraksiyon fraksiyonu (%) 100 >80 65 >90
Uygulama dozu (MBq/mCi) 700-900/19-24 370-550/10-15 750-1500/20-40 150-300/4-8
Kan akimi ile iliskisi Dogrusal Dogrusal olmayan Dogrusal olmayan | Dogrusal
Egzersiz stress test + - +
Gated goriintiileme ilk geciste (kan havuzu) Yiksek kalite lyi kalite Yiiksek kalite
istirahat-stres arasi zaman (dk) 20-40 0 Ayri enjeksiyon

PET: Pozitron emisyon tomografisi
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olusan tipik bir protokolde maruz kalinan doz 0,8
miliSievert’tir (mSv) (1 mSv/GBq) (16).

Rb-82

Rb-82, kalitatif ve kantitatif miyokardiyal PET
perfiizyon ajani olarak uzun yillardir yaygin bir sekilde
kullanilmaktadir. Rb-82'nin yari émrii 75 saniye olup
blytk oranda (%95,5) maksimum 3,15 MeV enerjiye sahip
bir pozitronun emisyonu ile, %4,5 oraninda elektron
yakalama ve gama emisyonu ile bozunur (17). Bozunma
sirasindaki  pozitronlarin yiksek enerji arahig, PET
goriintulerinin N-13 ve F-18’e gore daha dusuk intrinsik
uzaysal coziintrliigiine neden olur. Rb-82, potasyum (K) ile
ayni biyolojik ozelliklere sahiptir ve Na-K-ATPaz pompasi
yoluyla miyokart hiicreleri tarafindan tutulur. Rb-82 canli
miyokart hucrelerine alinirken, fibrotik dokudan hizla
temizlenir. Ekstraksiyonu ilk gecis sirasinda ytksektir (%65)
ancak artan kan akisiyla dogrusal olmayan bir sekilde
azalir (18). KAH tespitinde Rb-82 PET, Talyum-201 ile SPECT
kiyasla daha yliksek tanisal performans gostermistir (19).

Rb-82, Stronsiyum-82 (Sr-82)/Rb-82 jeneratoriinden
dretilir. Bu jeneratorden elde edilen sagimda Sr-82 ve
Sr-85 olusma riski mevcuttur. Bu risk jeneratoriin yasi ve
sayimin total hacimiyle artmakla birlikte yeni gelistirilen
jenerator sistemlerinde ikinci bir enjektor yardimiyla
otomatik olarak kontrol altina alinmaya calisiimistir.

Rb-82’nin 3D modunda PET goriintiileme icin hastalara
verilecek onerilen dozu 10 MBg/kg'dir (minimum doz
740 MBq ve maksimum doz 1480 MBq). 2D modunda
PET icin bu enjekte edilen aktivitelerin iki katina
cikariimasi gerektiginden, 3D modunda PET goriintileme
onerilmektedir (20). Maruz kalinan radyasyon dozu
kullanilan protokole bagli olmakla birlikte 10 MBq/kg'lik
iki enjeksiyonda yaklasik 1,5 mSv'dir (16).

Rb-82, PET miyokardiyal perfiizyon goriintiileme
icin oldukca uygundur. Jeneratorden elde edilmesi,
kisa yarilanma omri sayesinde miyokartta rezidiel
aktivite kalmadan 30 dakika icinde istirahat ve stres PET
goruntilemelerinin yapilabilmesi ve miyokardiyal canhlik
ve kontraktilitenin degerlendiriimesine imkan tanimasi
onemli avantajlaridir. Bununla birlikte yayilan pozitronun
yiiksek enerjisi nedeniyle uzaysal ¢ozinirluk ve gortinti
kalitesinin  kotuilesmesi  ve miyokardiyal dokudaki
tutulumunun kan akisi ile dogrusal olmamasi nedeniyle
kantitasyonun etkilenmesi dezavantajlaridir.

N-13 Amonyak

N-13 amonyak, uzun yillardir miyokardiyal kan akimi
calismalarinda kullaniimaktadir. Bir siklotron triintdir

ve 0-16 (p,a) N-13 niikleer reaksiyonu yolu ile elde edilir.
Nispeten dustik bir pozitron enerjisine (1,19 MeV) ve 9,96
dakikalik bir yari omre sahiptir (6). N-13, kanda temelde
amonyum iyonu seklinde bulunsa da indirgenerek
amonyaga dondsturilir.  N-13  amonyak lipofilik
ozelliginden dolayi hiicre membranindan pasif diftizyonla
gecis gosterdiginden ilk gecis ekstraksiyon fraksiyonu
oldukga ytiksektir (>%80). Miyokart hiicresi icinde ya N-13
glutamin sentezine katilir (metabolik yol) ya da vaskiiler
alana geri diftize olur. Miyokardiyal tutulumu, kan akimi
artisi, ekstraksiyon fraksiyonu ve metabolik durum gibi
cesitli degiskenlerden etkilenir. N-13’tin ekstraksiyonu kan
akisiyla ters ve dogrusal olmayan bir sekilde iliskili olup
metabolik durum daha az etkilidir (21). Elektrokardiyografi
(EKG)-gated PET calismalari yiiksek kalitededir ancak stres
goriintileme calismasi N-13’tin enjeksiyonundan sonra
biraz gecikmeli yapildigindan dolayi stres anindaki gercek
fonsiyonel durumu tam olarak yansitamayabilir.

N-13, vyiksek ekstraksiyon fraksiyonu, uzun vyari
omrive dusik pozitron enerjisi nedeniyle miyokardiyal
kan akisinin mutlak kantitatif 6lcimi icin oldukca
degerlidir, diger perfiizyon ajanlarina gore daha yiiksek
kaliteli gortintiiler elde edilmesine imkan saglar. Fakat bir
istirahat-stres calismasi stiresi digerlerine gore hafifce daha
uzundur (yaklasik 1 saat). 400 MBq’lik iki enjeksiyondan
olusan tipik bir protokolde, 1,8 mSv’den daha diistik bir
doz maruziyeti bulunmaktadir.

F-18 Flurpiridaz

F-18 Flurpiridaz, elektron tasima zincirindeki
mitokondrial kompleks (MC)-Tinbilinen birinhibitérii olan
piridabenin yapisal bir tirevidir. Deneysel calismalarda,
F18-flurpiridaz'in miyokardiyal dokudan hizl bir sekilde
alinmasi fakat yavasca temizlenmesi oldukca uygun kinetik
ozellikler saglamaktadir (22). Sonu¢ olarak, miyokardiyal
tutulumu diger perfiizyon ajanlariyla karsilastinldiginda
gercek mutlak miyokardiyal kan akimina oldukgca yakindir
ve bu da yiiksek akis hizlarinda kan akimi 6lcimiinde
degiskenligini azaltir. Daha da onemlisi, kan akimindan
bagimsiz yiiksek miyokardiyal ekstraksiyon orani (ilk gecis
ekstraksiyonu >%90), minimum akciger tutulumu ve hizh
hepatik klirens ozelliklerine sahiptir ve cok iyi duzeyde
kalp-akciger (14,1) ve kalp-karaciger (8,3) oranlari
gostermektedir (23).

Diger miyokart PET perflizyon ajanlarina gore uzun
yart omurli olmasi (110 dk) nedeniyle hemen yakininda
siklotron bulundurulmasi gerekmez, bu onemli bir
avantajidir. DUstk pozitron menziline (<1 mm) sahip
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oldugu icin hem daha yiiksek kalitede goriintiler elde
edilir hem de radyasyon maruziyeti dustktir. Ayrica
fiziksel egzersiz ile miyokart gortintiileme protokollerinde
oldugu gibi gec goriintiileme yapilabilmesi miyokardiyal
canlihk degerlendirilmesine de imkan saglar (23).

Miyokart  PET Goriintiileme

Protokolleri

Perfiizyon

Stres Protokolii

Kantitatif miyokardiyal kan akimi 6l¢iminde
kantitatif degerlendirmenin dinamik fazda yapilmasi
gerektiginden farmakolojik stres mimkiin olan tek
secenektir. Stres protokolleri genellikle tim perfiizyon
ajanlarn icin benzerdir ve SPECT miyokart perfiizyon
gortintuleme ile aynidir (20,24). Yaygin olarak kullanilan
stres ajanlari dipiridamol, adenozin ve son zamanlarda
regadenozondur. Ancak dipiridamol bircok Avrupa
ulkesinde bu endikasyon icin onaylanmamistir ve
artik tavsiye edilmemektedir. Yaygin olarak kullanilan
vazodilatorler, ozellikle astim bilesenlerinin eslik ettigi
siddetli kronik obstriktif akciger hastaligi durumunda
kontrendike olabilir. Alternatif bir stres testi, atropin ile
kombine edilmis dobutamin olabilir, ancak maksimum
kan akimina ulasilip ulasilamadigi hala tartisiimaktadir.

Hastalarin en az 6 saat a¢ kalmalari ve en az 12 saat
kafeinli icecek, yiyecek ve kafein iceren analjeziklerden,
48 saat ise ksantin iceren ilaclardan uzak durmalari
gerekmektedir.  Dipiridamol/persantin,  vazodilator
inflizyonundan 24 saat once kullanimi birakilmahdir.

iskemik EKG degisikliklerini ve potansiyel indiiklenen
aritmileri belirlemek icin stres sirasinda arteriyel kan
basincinin izlenmesi ve 12 derivasyonlu EKG kaydi
yapilmasi dnerilir. Hastalara, semptom varhig durumunda
bile rahat olmalar ve hareketten kacinmalari gerektigi
konusunda ayrintili bir sekilde bilgi verilmesi tavsiye edilir.
Regadenozonun yari 6mrii adenozinden daha uzundur ve
daha tolere edilebilir yan etki profili nedeniyle, hastanin
hareket etme olasihgini azaltarak, stres calismasini
onemli olctide kolaylastiracag icin en avantajh secenek
olarak gorinmektedir. Ek olarak, dipiridamol ile
karsilastirildiginda benzer stres miyokardiyal kan akimi
degerleri rapor edilmistir (25).

En iyi hasta pozisyonu sirt tistii, kollarin basin tizerinde
oldugu pozisyondur. Bu pozisyonun nispeten uzun bir
stire korunmasi gerektiginden, hastanin rahat etmesi ve
gereksiz caba harcamadan hareketsiz kalabilmesi icin
mumkiin olan tiim 6zen gosterilmelidir. Kol dayanaklar

veya diger destekleyici onlemler bu amac icin faydali
olabilir,

Goriintiileme Protokolleri

PET/BT sistemlerinin cogunda, atentiasyon diizeltmesi
icin BT goruntileme, PET goriintilemeden once yapilr.
BT gorintileme sirasinda hastalara dizenli nefes
almalarn, PET goruntilemeye gecis ve goriintiileme
sirasinda hareketten kacinmalari soylenmelidir. Solunum
gatingi esliginde dusik doz BT, PET goriintulerine en
yakin eslesmeli bir ateniiasyon haritasi saglar, fakat tim
solunum dongisiini kapsadiginda yiiksek radyasyon dozu
kacinilmaz olur. Bu nedenle diizenli serbest nefes alinan
nispeten yavas bir BT gortintiileme ikinci en iyi secenektir.
Dusuik doz BT ile alinan radyasyon dozu <1 mSy, en son
nesil ultra diisik doz BT olan PET/BT tarayicilarda ise 0,1
mSv'tir (26).

Miyokardiyal perflizyon PET goriintiilemenin standart
protokoli istirahat-stres seklindedir. Her iki calisma ayni
seansta gerceklestirildiginden, stres farmasotik ajaninin
istirahat perflizyon calismasi tizerindeki olasi kalinti
etkilerinden kaginilmis olur. Kullanilan radyofarmasétigin
yari omriine ve kinetik 6zelliklerine gore protokol tercihi
yapilabilir (Sekil 1).

0-15 Su

Miyokartla sinirh kalan diger perfiizyon ajanlarinin
aksine 0-15 serbestce difiize olur. Bu nedenle cekim
protokolleri tam bir kantitasyon saglamak icin arteriyal
girdi fonksiyonu elde etme tzerine odaklanmistir. Stres
goriintiilemede 0-15 su, maksimum vazodilatasyon elde
edildikten sonra bolus enjeksiyon seklinde uygulanir.
Ardindan ikinci bir intravenoz yoldan serum fizyolojik
ile yikama yapilir. Tercihen uygulama, sabit bir bolus
saglamak icin hiz kontrollii otomatik bir enjeksiyonsistemi
kullanilarak yapilmalidir. Ornegin 5 mL 0-15 su 1
mL/s, takiben 35 mL serum fizyolojik 2 mL/s seklinde
ayarlanabilir. 0-15 su enjeksiyonuyla birlikte dort dakikalik
bir siire boyunca dinamik gorintiileme baslatilir; bu
siire, kan ve doku arasindaki dengeye daha oncesinden
ulasildigr icin vyeterlidir (15). Adenozin inflizyonunun
tum stres taramasi boyunca surdurilmesi onemlidir.
Adenozinin biyolojik yari émriiniin nispeten kisa olmasi,
dort dakikadan daha uzun siireli tarama yapilamamasinin
baska bir nedenidir. Radyofarmasotik uygulamasi yapan
kisi ile gortintileme odasindaki teknisyen arasinda
iyi bir iletisimin olmasi onemlidir. Stres goriintiileme,
0-15 su’nun kisa fiziksel yarilanma émrii goz oniine
alindiginda, istirahat goriintiilemeden 10 dakika kadar
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Topogram | Transmisyon | Liste modu | Rest-stres || Transmisyon || Farmakolojik || Liste modu
BT BT Rest PET | Zaman araligi BT Stres test Stres PET

Sekil 1. Kantitatif miyokart PET perflizyon goriintiileme protokolleri. A) 0-15 su ve Rb-82 gibi kisa yari émirli radyofarmasotikler icin
protokol, B) N-13 amonyak ve F-18 flurpiridaz gibi uzun yar omiirli radyofarmasatikler iin protokol

PET: Pozitron emisyon tomografisi

kisa bir stire sonra elde edilebilir. Atentiasyon diizeltmesi
icin kalbin stres anindaki hareketi (myokardiyal creep)
gozoniinde bulunduruldugunda solunum gated diisiik
doz BT, ideal olarak istirahat ve stres icin ayri ayri elde
edilir. Sunu vurgulamak gerekir ki perflizyon miktarinin
kantitatif belirlenmesi 0-15 su’nun alim oranindan
ziyade temizlenme oranina dayanmaktadir. Atenliasyon
diuizeltmesi zaman-aktivite egrilerinin genligini etkileyip
seklini pek fazla degistirmediginden, hatali bir atentiasyon
diizeltmesi miyokardiyal kan akimi degerlerini cok
etkilemez. 0-15 su ile yapilan atentiasyon diizeltmesiz
cahsmalarin, miyokardiyal kan akimi degerleri tizerine
cok az etkili oldugu gosterilmistir (15).

Rb-82

Rb-82 ile goriintiileme calismasi genellikle stres ile
meydana gelen etkileri (iskemi sonrasi miyokardiyal
sersemleme) azaltmak icin istirahat gortintileri ile baslar.
PET goriintllerinin atentasyon diizeltmesi icin; istirahat
calismasindan once, stres calismasindan sonra diisiik doz
BT goruntileri elde edilmelidir. Stres calismasi sonrasi
alinan BT goruntilerinin, radyasyon dozunu azaltmak
amaciyla hem istirahat hem de stres calismalarinin
atentiasyon duizeltmesi icin kullaniimasi onerilebilir fakat
kalbin hareketine bagli olasi etkiler de dusuntlmelidir.

Jeneratoriin tamamen yenilenebilmesi icin istirahat ve
stres enjeksiyonlari arasinda minimum 10 dakikalik bir
stire gereklidir. Hem istirahat hem de stres PET ¢cekimleri
icin ayni protokol izlenir. PET verileri en az 5 dakika
boyunca, miyokardiyal kan akimi (MKA) hesaplamalarricin

gated ve dinamik veri kiimelerinin yeniden gruplanmasina
izin veren liste modunda alinir. Sr-82/Rb-82 jeneratoriinde
sagimi  baslatmak icin digmeye basildiginda, PET
sisteminde gorintileme islemi de baslatiimaya hazir
olmalidir. Daha sonra PET dedektorlerinde aktivite tespit
edildigi anda dinamik gortintileme baslatihr (17).

N-13 Amonyak

N-13 Amonyak ile yapilan istirahat ve stres calismalari
arasinda en az 5 vyarilanma omri (en az 30 dakika)
birakilmahdir. Kisaltilmis protokoller istirahat halinde
enjekte edilen dozun rezidiiel aktivitesine gore ayarlama
yapilmasini onermistir, ancak diizeltme yontemlerinin
etkinligi hentiz kesin olarak belirlenememistir. Stres
calismasi icin hastalarin muayene yataginda yeniden
konumlandirilmasi  gerektiginden, atenliasyon icin
genellikle ikinci bir BT gorlntuleme gerekir. Enjeksiyon
ideal olarak otomatik bir enjeksiyon sistemi kullanilarak
yapiimalidir ve goriinti  islemi, enjeksiyonunun
baslamasindan hemen veya birka¢ saniye 0Once
baslatiimalidir. Optimum goriintiileme protokoli, yaklasik
10 dakika boyunca liste modunda olmalidir. Veriler daha
sonra MKA 6lctim{i icin gerekli dinamik gortinti dizisini ve
gorsel degerlendirme ve hacim hesaplamalari icin gated
goruintulerini elde etmek Uzere yeniden gruplandirilir.
Alternatif olarak kantitatif MKA 6l¢timi icin 10 dakikalik
bir liste modu veya cerceve modunda gortintiileme ve
ardindan 5-10 dakikalik statik istirahat ve stres gated
goriintuleme yapilabilir (21).
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Goriintii Rekonstriiksiyonu

Tiim Perfiizyon Ajanlari icin Ortak Oneriler

Goruintuleme sirasinda elde edilen veriler geometri,
rastlantisallik, sacihim, normalizasyon ve 6lii zaman
kayiplari acisindan duzeltilir. Genel oneri 2-3 mm’lik bir
piksel boyutunun kullaniimasidir, ancak kantitasyonu
etkilemeyen biraz daha buytik boyutlar da kullanilabilir.
iteratif rekonstriiksiyon yontemleri giinimiizde 3D
goriintuleme gerceklestiren cogu tarayicida standart olarak
kullaniimaktadir. Genel olarak bu algoritmalar, standart
filtreli geri projeksiyon yontemi ile karsilastinldiginda
hem goriintu kalitesini hem de sinyal/glirilti oranini
iyilestirir, ancak tarayicinin ozelliklerine de bagh olarak
mumkiin olan en iyi yontem konusunda hala belirsizlikler
vardir (27). Ayrica, rekonstriiksiyon algoritmasinin tipinin
degistiriimesinin  MKA olcimiini  etkileyebilecegi de
dikkate alinmalidir.

Ateniiasyon Diizeltmesi

Atentiasyon dizeltmesi icin kullanilan BT gibi yiiksek
cozuinurlikli goruntiler ile birden fazla kalp dongiisi
ve solunum fazini iceren bulanik PET goruntileri
arasindaki tam ortisememe durumu, kardiyak PET icin
temel bir sorun olmaya devam etmektedir. Tercihen,
solunum gated icin kullanilana benzer bir protokol
olan solunuma duyarli disik dozlu BT kullaniimahdir.
Bu secenek mimkiin degilse, dizenli yiizeysel nefes
alma, en etkili sekilde st tste binebilecek bir BT ve
PET goruntusi elde etmek icin tercih edilen kosuldur.
Bununla birlikte, goruintiiler PET ve BT arasindaki dogru
hizalama acisindan her zaman kontrol edilmeli ve yanhs
hizalama, rekonstriiksiyon oncesinde duzeltilmelidir.
Metal artefaktlar, rekonstriiksiyon algoritmalari icin
zorluk teskil edebilir ve dogru atentiasyon haritalari
uretmek icin bunlarin ekarte edilmesi gerekir. Su anda,
modern BT sistemlerinde cesitli metal artefakt azaltma
yontemleri uygulamaya konmustur (26).

Solunum ve Hasta Hareketi Diizeltmesi

Solunumun ve hasta hareketinin kardiyak gortintiler
uzerindeki olumsuz etkisi acik bir sekilde gosterilmistir.
Rekonstriiksiyon algoritmasinda, solunum ve hasta
hareketi artefaktlarinin  dizeltilmesi icin, solunum
hareketinin bir karin kemeri ile sinirlandiriimasi da dahil
olmak (zere cesitli yaklasimlar onerilmistir (28). Bununla
birlikte olduk¢a karmasik olan bu yontemlerin hichiri
yaygin olarak uygulanmamaktadir.

Dinamik Goriintiiler

Radyoaktivitenin  kalpten ilk gecisi sirasindaki
goriintli karesi (frame) suresi genellikle 5 saniyeden az
degildir. Daha sonra goriinti karesi siresi kademeli
olarak artinlabilir. MKA olcliminin gerceklestirilecegi
dinamik gortntulerin dizisi, olasi hareket artefaktlari
acisindan kontrol edilmelidir. Kantitatif 6lcimler tizerine
etkisi biiylik olan, zaman aktivite egrilerini elde etmek
icin gereken hizli goriinti alimi sirasindaki  gorunt
kareleri arasi hareket oldukca onemlidir ve duzeltilmesi
zordur. Nispeten sinirli solunum veya hasta hareketi
bile sol ventrikiilin ve miyokart duvarinin konumunu
etkileyebilir. Bazi yazihm paketleri, hareket diizeltme
ozelligine sahiptir. Eger bu mimkiin degilse tek tek bazi
framelerin silinmesi dustnulebilir (20).

Her Bir Radyofarmasotik icin Ozel Oneriler

0-15 su

0-15 su ile statik gortintileme yapilamaz ancak
gated gortintiileme ile hacimler ve EF, ilk gecis kan
hacmi goruntileri kullanilarak tespit edilebilir. Bunun
icin, verilerin liste modunda alinmasi gerekir. Boylece
hem dinamik hem de gated goruntiler (enjeksiyon
hizina bagl olarak enjeksiyondan vyaklasik 10-50
saniye boyunca) yeniden olusturulabilir. Gorsel olarak
yorumlanabilir durumdaki goriintiler, dokudan kan
hacminin dijital olarak cikariimasi teknikleri yani sira
miyokardiyal kan akiminin voksel diizeyinde otomatik
parametrik goruntileri kullanilarak olusturulabilir fakat
3D perflizyon gortintiilerinden hesaplanmasi  tercih
edilmektedir ve bunu vyapabilen yazilim programlari
ticari olarak temin edilebilmektedir (15). Bu programlar
rutin olarak 3D perfuizyon gortintiilerinden Amerika Kalp
Toplulugu (American Heart Association, AHA) standart
17 segmentli modeline gore bolgesel MKA ve bolgesel
miyokardiyal akim rezervini (MAR, yani stres ve istirahat
MKA orani) gostermektedirler (29). Buyuk olcekli klinik
cahismalarda dogrulanmis olmasina ragmen, 0-15 su icin
tibbi uygulamada kullaniminda hentiiz The Food and Drug
Administration (FDA) onayi yoktur, ancak bircok Avrupa
tlkesinde onaylanmistir.

Rb-82

Rb-82 ile gorlintiileme isleminin sonunda, kalbin PET
ve BT cekimlerindeki konumu, 6zel yazilim kullanilarak
atentiasyon diizeltmesi icin gorsel olarak eslestirilir. Liste
modunda goriintii elde edinimlerinden, hem istirahat
hem de stres calismalari icin Gc farkh PET rekonstriiksiyon
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veri seti elde edilebilir: Statik (non-gated) goriintler,
enjeksiyondan sonra 90-120 saniye ve 5-8 dakika arasinda,
kandaki sinyal dustiigiinde elde edilen; enjeksiyondan
sonra ayni zaman araliginda elde edilen PET verilerinin
yeniden yapilanmasi ile olusturulan goriintiiler; genellikle
8'e (gurulti azaltmak icin en iyi secim) veya 16’ya (daha
iyi egri elde edilen) boliinen gated goriintileri ve dinamik
PET gortntuleridir. Dinamik PET edinimi icin cesitli
zaman cercevesi semalari onerilmistir. Sol ventrikl
ejeksiyon fraksiyonu (SVEF) <%30 olan hastalarda, statik
ve gated cekimlerin yeniden yapilandiriimasi islemine,
rezidiel kan sinyali dizeyini azaltmak ve miyokart
ile sol ventrikil (SV) boslugu arasindaki kontrasti
iyilestirmek icin enjeksiyondan 150-180 saniye sonra
baslanmalidir (17).

N-13 Amonyak

N-13 amonyak icin liste modu veri elde edilmesi su
anda tercih edilen yontemdir. Mutlak kantitasyon icin
dinamik gortinttileme, giris islevi ve radyofarmasotik alim
asamalar icin kisa sireli framelerle baslayarak (ilk 2-3
dakika) ardindan 30 saniyelik veya 1 dakikalik artan sureli
framelerle devam eden veri elde edilmesi seklinde yapilr.
Gated goriintiileme 8 bolmeli veya 16 bolmeli olarak elde
edilebilir (21).

Miyokardiyal Perfiizyon PET Goriintiilerinin
Yorumlanmasi

Perfiizyon Goriintiileri (Rb-82 ve N-13 Amonyak)

Elde edilen goruntilerin, atentasyon diizeltmesi
ve rekonstritksiyonu sonrasi  miyokart  perfiizyon
goriintulemede oldugu kalp eksenine gore yeniden
duizenlenmesi gerekmektedir. Halihazirda ¢ogu cihazda,
SPECT miyokart perfiizyon goriintiileme icin kullanilan
yazilim programlarinin aynisi bulunmaktadir. Perfiizyon
gortntilerini islemlerken fizyolojik tutulum vyerlerini
ve goriint kalitesini kontrol etmek onemlidir. Verilerin
normalizasyonu ve ¢ eksende (kisa eksen, dikey
eksen ve yatay uzun eksen) yan yana gorsellestirilmesi
yapilir.  Kantitatif miyokardiyal PET calismasinda,
radyofarmasotigin miyokardiyal tutulumunun kalitatif
acidan da yorumlanmasi ve raporlanmasi gereklidir.
Mevcut vyazilim programlarinin  cogu miyokardiyal
tutulumun polar harita goruntilerini sunmakta ve
bireysel hasta sonuclarinin bir referans veritabaniyla
karsilastirilmasina ~ olanak  saglamaktadir ~ (veya
kullanicinin kendi normal veri tabanini olusturmasina
olanak saglamaktadir). Bu nedenle miyokardiyal kan

akiminin kantitatif 6lcimuinu, radyofarmasotigin dagihm
durumuyla entegre etmek ve normal referans degerler
ile karsilastirmak mumkindir ve vyapilmasi tavsiye
edilmektedir. Gorsel-yar kantitatif goriinti  analizi,
17 segment (AHA modeli) kullanilarak bolgesel bazda
gerceklestirilir ve her bir segment, 0 (normal perfiizyon),
1 (hafif derecede azalmis perfiizyon), 2 (orta derecede
azalmis perflizyon), 3 (ciddi derecede azalmis perfiizyon),
4 (perfiizyon yok) arasinda degisen 5 puanlik bir 6lcek
kullanilarak derecelendirilir. Bu derecelendirme, hem
stres hem de istirahat miyokardiyal perfiizyon gortintileri
icin toplam bir perfiizyon puani saglar. Anormal PET
miyokardiyal perflizyonu normal PET miyokardiyal
perfizyonundan ayirmak icin belirlenen esik degerleri
cesitlilik gostermektedir. En yaygin kabul goren esik
deger, toplam stres puaninin (SSS) dikkate alinmasidir ve
>4 anormal olarak degerlendirilmistir (30). Ancak daha
kisitlayici esik degerler de onerilmistir. Ornegin, Hsiao ve
ark. (31) SSS >0"1 anormal olarak siniflandirmistir. Benzer
sekilde Dorbala ve ark. (32) puanlarin yizdelik ifadelere
donustirilmesini ve  %SSS >%71'in  anormal olarak
degerlendirilmesini onermistir. Resim 1’de mikrovaskdler
hastalik lehine yorunlanan bir N-13 amonyak PET
miyokart perfiizyon calismasi goriilmektedir.

Gated Calismalan

Cogu vyazihm programi, hem gated gorintileri
hem de toplam statik gortintiileri ayni anda islemler ve
analiz eder. SPECT miyokart perfiizyon gortintiileme icin
kullanilan programlar genellikle gated PET calismalarinda
da kullanihr. Gated calismalarla SV hacimleri ve SVEF
hesaplanabilir ve senkronizasyonu degerlendirilebilir.
Gated calismalarin bir sine dongi fonksiyonu kullanilarak
gorsel olarak gortintiilenmesi, bolgesel SV duvar hareketinin
degerlendirilmesine olanak tanir. Sol ventrikil diyastol
sonu ve sistol sonu perfiizyon polar haritalari ile birlikte
duvar hareketi ve kalinlasmasinin da polar haritalari elde
edilebilir (33). Yukarida belirtildigi gibi, Gated PETte
fonksiyon degerlendirmesini yapan programlar, Gated
SPECT icin halihazirda yaygin olarak kullanilan ve
dogrulanan programlardan farkli olmadigindan, ayri bir
normallik degeri belirlenmemistir. Ancak cesitli yazilim
paketleri arasinda farkliliklar rapor edilmistir. istirahat ve
stresgated goriintiilerinyanyanagoriintilenmesi, SVduvar
hareketi ve global fonksiyondaki degisiklikleri tanimlamak
icin faydahdir. SVEF degisikliginin degerlendirilmesi
(yani istirahat ve stres calismalari arasindaki SVEFdeki
degisiklik) ile ilgili olarak, <%5 birim degisikligin siddetli
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KAHyi dislamak icin cok yiiksek bir tahmin degerine sahip
oldugu ve buna karsihk, >%5 birim degisikligin, siddetli
KAH icin cok yiksek bir pozitif 6ngori degerine sahip
oldugu belirtilmistir (34). N-13 amonyak protokoliinde,
Rb-82'ye gore stres ve gated PET goruntiileme arasinda
hafifce daha uzun bir siire oldugu ve daha dogru sonuc
verdigi goz ontinde bulundurulmahdir. Diger yandan gated
SPECT ¢alismalarina gore zaman araligi yine de ¢ok kisadir
fakatN-13 amonyak ile sol ventrikiil fonksiyonlari tizerinde
stresle indiiklenen degisikliklerin gosterilebilecegini one
stiren calismalar vardir (35).

N

’

N

°
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N
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0-15 Su icin Ozel Oneriler

Daha once bildirildigi gibi, 0-15 su perfiizyon PET, iyi bir
kantitasyon saglar ve akim degerlerinin derecelendirilmesinin,
gorsel perfiizyon derecelendirilmesinin tanisal dogrulugundan
daha iyi performans gosterir. Bu nedenle, 0-15 su PET'in
geleneksel toplam stres puani (SSS), toplam istirahat puani
(SRS) ve toplam fark puani (SDS) terimleriyle ifade edilmesi
nadir bir durumdur. Parametrik gortintiler iskemik alani ve
yayginhgini gorsel olarak tanimlamak icin kullaniimaktadir;
MKA ve MAR'Inbelirlenen esik degerleri de normal ve
anormal perfiizyonu ayirmak icin kullaniimaktadir. En cok

Resim 1. Yetmis {i¢ yasinda hipertansiyon, hiperlipidemi ve sigara kullanim 6ykisi olan erkek hastada anjina benzeri semptomlar nedeniyle
yapilan anjiyografide RCA plakli, proksimalde ve govdede %30 darhk, LMCA plakli, gévdede %40 darlik ve LAD’'de yaygin plaklar izlenmesi
tizerine koroner kan akim hizinin degerlendirilmesi amaciyla yapilan Rest-Stres N-13 amonyak PET goriintilemede, non-gated statik
perflizyon PET gortintileri (A) ve skor haritasi (B) normal sinirlarda degerlendirilmis olup, gated PET goriintilerinin incelenmesinde (C) Rest
EF: %58, stres EF: %56 olarak hesaplanmistir. Dinamik kan akimi verileri degerlendirildiginde (D) Rest global MKA 1,1, stres global MKA 1,3 ve
global MAR 1,1 olarak hesaplanmistir. Bulgular normal perfiizyon bulgularina eslik eden mikrovaskiiler hastalik lehine yorumlanmis olup,

hasta medikal tedavi altinda izleme alinmistir

PET: Pozitron emisyon tomografisi, MAR: Miyokardiyal akim rezervi, MKA: Miyokardiyal kan akimi, EF: Ejeksiyon fraksiyonu
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kullanilan yaklasim, yakin zamanda PACIFIC calismasinda
da dogrulanan esik degere dayanmaktadir ve kan akiminin
2,30 mL/dakika/gram veya daha az oldugu en az iki bitisik
miyokart segmentinin varhg bulgusunu anormal olarak
siniflandirmaktadir. Radyofarmasétigin tutulumgoriintiilerine
dayanan gated PET'in standart degerlendirilmesi 0-15 su icin
yapilamaz fakat SVEF, enjeksiyon sonrasi ilk dakikalarda
alinan gated ilk gecis veya parametrik kan hacmi gortntileri
kullanilarak belirlenebilir (36).

Miyokardiyal Kan Akiminin Olciilmesi

Genel ilkeler

Miyokardiyal ~ kan akimi  kantitasyonu icin
kompartman modeli kulanilabilir. Tek kompartman
modelinde k1 sabiti kandan dokuya gram doku basina
mL cinsinden radyofarmasotik tasinma oranini, k2 sabiti
ise dakikadaki temizlenme oranini gosterir. Bu basit
modelleme, enjeksiyondan sonraki ilk dakikalarda hem
0-15su hem de Rb-82’nin kinetigini tanimlayabilir. N-13
amonyagin kinetigini dogru bir sekilde tanimlamak
icin, glutamin havuzuna difiizyonu tanimlayan k3 hiz
sabitini iceren ikinci bir kompartman eklenmelidir.
Ancak analizi ilk dort dakikayla, dolayisiyla metabolik
stirec baslamadan onceki zamana sinirlandirarak bu
boltimin goz ardi edilmesi onerilmistir (37). 0-15
su icin K1, miyokardiyal kan akimi ile aynidir ve k2
de miyokardiyal kan akimi ile orantihdir cunki su
serbestce vyayilabilir ve dokuya giren suyun kiitle
dengesini saglamak icin dokudan benzer bir miktarda
temizlenmesi gereklidir (38). Kompartman modelini
aciklayan denklem asagidaki gibidir:

Cr(t) = K\ Ca(t)@e ™

Burada, C,(t) tarama sirasinda zaman icinde arteriyel
kandaki radyoaktivite konsantrasyonudur, C(T) zaman
icinde dokudaki radyoaktivite  konsantrasyonudur.
Miyokardiyal duvardaki ilgi alani hacmi (VOI) veya voksel
icinde olcilen radyoaktivite konsantrasyonu kandaki
aktiviteyi ve kalp hareketi nedeniyle sol ve sag ventrikiiler
bosluklardan yayilan aktiviteleri de icerdiginden ve PET'in
sinirli uzaysal cozinirligi de disunilduginde, toplam
PET sinyali [C,,(t)] su sekilde tarif edilebilir:

Crer(f) = (1=Viy=Vey)K | CA(1)®e ™ + ViyCa(1)

+ VevCry(f)

V =hacim fraksiyonu

0-15 Su

Miyokardiyal kan akimi kantitasyonu icin tek
kompartman modelini kullanan 0-15 su PET, kinetik
ozellikleri  sayesinde mikemmel bir kan akimi
kantitasyonu saglamakta ve referans standart olmaya
devam etmektedir. Model, kismi hacim duzeltmesinin
yani sira sag ventrikil (RV) ve SV kan havuzundan
gelen radyoaktivitenin yayilma etkileri icin de icsel
bir duzeltme saglar. PTF degerleri VOI veya voksel
icindeki skar dokusu gibi perfiize edilemeyen dokularin
neden oldugu, 0-15 su’nun akimi ve temizlenme orani
arasindaki tutarsizliklar icin bir olcu olarak gortlebilir.
Bu nedenle, 0-15 su icin MKA, transmural MKAyI 6lcen
diger PET radyofarmasotiklerinin aksine yalnizca perflize
edilebilir dokuda olctlir. Transmural MKA daha sonra
dolayli olarak sol ventrikul hacmi (VSV) ve sag ventrikiil
hacmi (VRV) de dahil edilip, MKA x PTF/(1 4+ VSV + VRV)
formalt kullanilarak hesaplanabilir. PTFnin anatomik
doku fraksiyonuna (ATF) boliinmesi, miyokardiyal doku
canlihginin bir belirteci olan PTI'nin (perfiize doku
indeksi) hesaplanmasina olanak saglar. PTI, modern bir
PET/BT tarayicasi kullanildiginda, kan hacmi goriintisi
denklemdeki VSV ve VRV'den elde edilir. Dolayisiyla 0-15
su kullanilarak hem MKA hem de canlilik tek bir tarama
kullanilarak degerlendirilebilir. 0-15 su ana kadar esas
olarak secili arastirma merkezlerinde kullanilmasina
ragmen, klinik uygulamalarda kullanilan MKA ve MAR
anomalileri icin referans degerler tanimlanmistir (39).
Ozellikle hiperemik  MKA'nin  KAH'yi tamimlamada
kanitlanmis etkinligi hibrit goriintiileme ve stres kantitatif
PET calismalari icin avantaj olmustur.

Rb-82

Rb-82'ninkullanimi, miyokart perfiizyongortintiilemesi
icin PET’in yaygin olarak uygulanmasini mtamkin kilmistir.
Yoshida ve ark. (40) radyofarmasotik enjeksiyonundan
sonra iki dakikalik bir goruntiinin elde edilmesine
dayanan, retansiyon modeli olarak adlandirilan MKA
kantitasyonu icin basitlestirilmis bir yaklasim gelistirdiler.
Son zamanlarda ise kompartman modelleri kullaniimaya
baslanmistir. Bu radyofarmasotigin yaygin kullanimi
nedeniyle hesaplanan degerlerin tekrarlanabilirligine
ozellikle 6nem verilmistir. Ancak normal deneklerde
olciilen degerler arasinda farkhliklar vardir ve bu da
farkli platformlar kullanilarak elde edilen verilerin
karsilastiriimasinda  biraz daha dikkatli olunmasini
gerektirmektedir (20).
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N-13 Amonyak

Miyokardiyal kan akiminin kantitatif hesaplanmasinda
N-13 amonyak'in retansiyonuna dayali yaklasimlar
kullanilmis olmasina ragmen esas olarak kompartman
modelleri tercih edilmektedir. Retansiyona dayal
yaklasimda, miyokardiyal duvardaki sinyal, retansiyon
hizi K ve N-13 amonyagin zaman icindeki plazma
aktivitesinin integralinin, yani zaman icindeki degisim
miktarinin carpimiyla iliskilidir.

Crer(t) = KJoCa()dr

Her ne kadar K, miyokardiyal kan akisini K1'e gore
daha az ongorse de, Sekil 2'deki kirmizi egride goriildiigi
gibi yine de miyokardiyal kan akimiile orantilidir. Onerilen
kompartman modelleri, daha once sozi edilen tek doku
kompartman modeline benzeyen iki kompartmanh
model ve metabolizmay hesaba katan ti¢c kompartmanh
modeldir. ikinci modelde analiz, radyofarmasotik
enjeksiyonundan sonrakiilk dort dakika ile sinirlandirilarak
ve metabolik yol ihmal edilerek basitlestirilmistir. Bu farkli
kompartman modelleri ile elde edilen sonuclarin birbiriyle
yakindan iliskili oldugu kabul edilmistir, ancak yine de
onemli farkhhklar gostermektedirler. Son zamanlarda
analizler kompartman modeli ve yazilim programlarinin
kombinasyonunu kapsayacak sekilde genisletilmis ve
MKA olctimlerinde kismen hasta ozelliklerine de bagh
ortaya cikan degisiklikler acisindan bir uyum saglanmaya
cahistimistir (41).

Tuzaklar ve Artefaktlar

Genel Degerlendirme
Kantitatif PET’in ilk ve maalesef kacinilmaz problemi,
miyokart akim reservinin (MAR) degerlendirilmesinde

. 6+ = 0-15su
E = N-13 amonyak tutulum hiz1
S~
T 4
E — N-13 amonyak retansiyonu
E“. 24 — Rb-82
= ~— Tc-99m sestamibi
©
< 0 v * 1
0 2 4 6

MKA (ml/g/min)

Sekil 2. 0-15 su, N-13 amonyak ve Rb-82'nin plazmadan dokuya
tasinma hiz sabitlerinin  SPECT ajani Tc-99m sestamibi ile
karsilastiriimasi ve N-13 amonyak tutulum hizi ve retansiyon egrileri

SPECT: Tek foton emisyon bilgisayarli tomografik goriintiileme

dinamik egzersiz stres testi gibi fiziksel stres
uygulanamamasidir. Yukarida bahsedildigi gibi, bu
kisitlama, enjeksiyon esnasinda dinamik gortintiileme
elde edilme gereksinimi ile ilgilidir ve daha uzun
yart omiurli F-18 flurpiridaz gibi perfiizyon ajanlari
klinik  kullanima girse dahi engellenemeyecektir.
F-18 flurpiridazin standart tutulum degerine dayali
basitlestirilmis bir yaklasimin MAR’nin degerlendirilmesi
icin yeterli olup olmayacagi belirsizligini korumaktadir
(42). Ayrica kantitatif PET'in olasi bir diger problemi de
cekim esnasinda hastaya sirtiistii yatan pozisyon verilme
gereksinimidir.

Tum kardiyak PET calismalarinda problem olan

atentiasyon dizeltmesi icin gereken PET ve BT
gortintilerinin  hizalanmasi  kantitatif  ¢alismalarda
ozellikle sorun olmaktadir (43). Ayrica kantitatif

cahismalarda, cekim esnasinda hareket artefarkti icin
tek kesit duizeltme yapmayi gerektiren islemci yazilima
ihtiyac duyulmaktadir (28,44). Bu konu muhtemelen
kantitatif kardiyak PET icin en biyiik zorluktur. Ozellikle
farmakolojik stres nedeni ilegelisen kardiyak tirmanma
(‘myocardial creep’) varliginda onlenmesi ve duzeltilmesi
zor bir durumdur (45). Kantitatif PET'te diger bir major
durum detektor yogunlugu olmadan tek pik gosteren
kaliteli enjeksiyon bolusudur (46). Cekimin gec baslatiimasi
gibi olasi karistirici durumlar icin zaman-aktivite egrisi
incelenmelidir. Miyokardiyal zaman-aktivite egrisi gec
fazinda hasta hareketi anormal tepe olarak belirebilir (46).
Girdi fonksiyonu ve miyokardiyal sekil ¢cizimi yapmak icin
Rb-82 ve N-13 amonyak ajanlarinin kullaniminda genel
problem gec tutulum goriintilerinden degerlendirmenin
yapilip sonrasinda erken dinamik goriintilere transfer
edilmesidir. Bu yaklasim ozellikle kardiyak tirmanma
durumunda, calismanin erken ve gec fazlarindaki VOI'lerin
farkli olabilmesi nedeni ile artefaktta sebep olmaktadir.
0-15 su icin tutulum gortntileri yoktur ve 0-15 su
kardiyak tirmanma kaynakli artefaktlara daha az duyarli
oldugu icin VOInin dinamik verilerde tanimlanmasi
gereklidir. Her durumda hasta hareketini efektif olarak
tanimlamak icin cekim esnasinda VOI'nin kalp tizerindeki
konumuna bakmak gerekmektedir.

Yukarida bahsedilen muhtemel tuzaklardan bagimsiz
olarak, direkt olarak epikardiyal KAH'In neden oldugu
miyokardiyal iskemi anlamina gelmeyen anormal MKA
piki veya daha sik olarak anormal MAR gibi kantitatif
verilerin  yorumu bazi durumlardan etkilenebilir.
Ozellikle, koroner bypass gecirmis hastalarda greftler
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actk olmasina ragmen normal olmayan MKA gorilebilir
ve ancak islemden aylar sonra normale donebilir (47).
Benzer olarak, sol ventrikiil fonksiyon bozuklugu veya
agir bobrek hastaliginda epikardiyal hastaligi olmadan
ve normal perfiizyon bulgulari ile normal olmayan
degerler gortilebilir (48). Tersine, daha 6nce miyokardiyal
enfarktis gecirmis skar dokulu hastalarda pik MKA
normal olmasina ragmen normal olmayan derecede
dusuk istirahat MKA nedeni ile yalanc normal MAR
degeri saptanabilir. Tum bu durumlarda, kantitatif PET
veriler dikkatlice degerlendirilmelidir. Gortinti sayim
dansitesi calismanin tanisal kalitesini ve glvenirligini
etkilemektedir. Vicut kitle indeksi, radyoniiklit dozu,
tarayict  performansi, goriintileme zamani gibi ek
faktorlerin PET goruntilerinin son sayim yogunlugunu
etkileyebilecegi dikkate alinmalidir,

0-15su

0-15 su ile ilgili tuzaklar, enjeksiyon bolusu, PET
rezollisyonu, rolatif sayim hizi istatistigi, pozitronun
orta derecede dagilimi, hasta hareketi ve yetersiz kan
akimi ile ilgilidir. 0-15 su icin tutulum goruntisi yoktur.
0-15 su kardiyak tirmanma nedenli artefakta daha
az duyarh oldugu icin, VOI dinamik veriler tizerinden
tanimlanir. Tutulum goriintist yokluguna ek olarak 0-15
su analizinin baslica limitasyonlarn yiiksek kan akimi
aktivitesi ve sag ve sol ventrikiilden dagilim icin diizeltme
gerektirmesidir (42). Bu diizeltme kinetik modelleme ile
yapilmaktadir ve O-15 su verisi analiz edecek tiim sistemlere
uygulanir. 0-15 su icin PETte kullanilabilecek 6zel ticari
kantitatif yazilim programi su ana kadar Uretilmemistir,
bu nedenle analiz icin kurum ici kinetik model bilgisine
gereksinim bulunmaktadir. Bununla beraber 0-15 su ile
SVEF olciimi yapan bazi paket programlar vardir ancak
su anda bunlar genis olarak kabul gormemistir (49). 0-15
su miyokardiyal perfiizyon goriintiileme bircok Avrupa
ulkesinde onaylanmistir ve geri 6deme kapsamindadir.

Rb-82

Rb-82'ye spesifik tuzaklar, ajanin ilk gecisi sirasindaki
detektor yogunlugu ve jeneratoriin eskimesi nedeni ile
voliimdeki Rb-82 aktivitesinin azalmasi ve bu nedenle kan
ilk gecis egrisinin diizlesmesidir. ilk tuzaga iliskin olarak,
detektor doygunlugu riski ile ilk gecis fazi ve sonraki
kesitlerde yeterli aktivite ihtiyacini iyi dengeleyecek,
gelismis tarayicilari hesaba katan, optimize edilmis
enjeksiyon protokolleri énerilmektedir (50). ikinci noktayi
ele alirsak, sabit inflizyon hiz kapasiteli yeni gelisen
enjektorler gintimuzde kullanilabilmektedir (51). Gortinti

kalitesine etki eden Rb-82'ye 6zel bir diger problem, %13
oraninda meydana gelen gama emisyonun bozunma olayi
ve ozel diizeltme gerektirmesidir (52). Son olarak, yiiksek
enerjili Rb-82 pozitronlarinin, PET ajanlari icerisinde en
uzun menzile sahip oldugu akilda tutulmahidir (14,23).
Yiiksek akim degerinde diisiik ekstraksiyon, stres esnasinda
normal perfiize ve hafif hipoperfiize miyokart ayirimini
zorlastinr (23). Kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH)
olan ve SV disfonksiyonu olan hastalarda akcigerde normal
olmayan tutulum gorilebilir (53). Yizde on diizeyinde
hastada gastrik Rb-82 tutulumu ve sacilimi goriilebilir, bu
nedenle miyokardiyal perflizyon goriintiilemede inferior
duvar analizi etkilenebilir (53). Proton pompa inhibitor
tedavisinin - Rb-82 gastrik tutulumun yogunlugunu
artirdigr goriilmektedir (54). Ek olarak, obezite ve genis
mide volimu PET miyokardiyal perfiizyon goriintiilemede
gastrik sinyalde bir artis etkisine neden olmaktadir, bu
nedenle Rb-82 PET miyokardiyal perfiizyon gortintiileme
oncesi obez hastalarda uygun aclik onermek gorunti
kalitesini artiracaktir (55).

N-13 Amonyak

N-13 amonyak genel PET miyokardiyal perfiizyon
goruintileme tuzaklarina ek olarak daha 6zgil sorunlara
sahiptir. Ozellikle, esas olarak normal sol ventrikiil
fonksiyonlu kisilerde yan (lateral) duvarda bolgesel
olarak tutulumda rolatif azalma gortlebilir (56). Bircok
giincel cahsma solunum hareketinin neden oldugu
atentiasyon artefarktinin bu bulguda major rol oynadigini
gostermektedir  (56). PET  miyokardiyal perfiizyon
goriintilemede apikal inceligin genellikle N-13 amonyak
ve TOF kameraile daha belirgin izlendigi saptanmistir (57).
Rb-82 gibi, KOAH olan ve sol ventrikiil disfonksiyonu olan
hastalarda normal olmayan akciger tutulumu gorilebilir.
Dahasi, agir sigara icicilerinde de artmis akciger tutulumu
gorilmektedir (58). Diger tlim perflizyon ajanlarinda
oldugu gibi (PET ve SPECT) normal olmayan sag ventrikiil
tutulumu hipertrofi veya KOAH nedeni ile izlenebilir. Eger
sag ventrikil duvarinda tutulum sadece stres altinda
izlenir ise, bu durum sol ventrikulin diffiz iskemili
agir KAH durumunda ajanin miyokartta rolatif disuk
tutulumu nedenli olabilir. Kantitatif perfiizyon 6lciimiine
ozel tuzaklar, dinamik gortintiileme esnasinda hareket
artefarkti ve atentiasyon dizeltmede emisyon ve BT
gortntilerinin yanhs hizalanmasindan kaynaklanabilir.
Baska biracidan, rolatif dusiik aktiviteli N-13 amonyak Rb-
82 ile karsilastinldiginda, kalpten ilk faz bolus enjeksiyon
esnasinda 6li zaman riski azalir, ve N-13 amonyak ile
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alinan tutulum goruntilerinin kaliteli olmasi, kantitatif
gorlintiileme icin gerekli olan VOl tanimlanmasini
kolaylastirir. Daha uzun yarilanma zamani oldugu icin,
N-13 amonyak protokolii daha cok zaman gerektirir.
Birden cok hastaya istirahat goriintilemesi vyapilip
sonra ilk hastaya donilerek stres calismasinin yapilmasi
bu kisithhgmn tstesinden gelinmesini saglar. Ancak, bu
yaklasim hasta acisindan is-zaman oranini iyilestirse
bile, dezavantaj olarak her hasta icin cihazda iki ayn
zaman ayrilmasina ve hasta pozisyonu ve emisyon ve
BT gorlntilerinin  eslestiriimesinde  sikintiya  sebep
olur. Bu nedenle, kalan aktivitenin dizeltilmesi ile
kisaltilmis protokol onerilmektedir (59,60). Gated PET
degerlendirmesi icin stres calismasi protokolii dikkate
alinmalidir.

Klinik Kanitlar

0-15 Su

0-15 su, miyokardiyal kan akimi olcimi icin
karakteri nedeni ile ideal ajan olarak kabul edilsede,
KAH tanisi icin etraflica valide edilmelidir. Clinkii erken
donemde gorsel parametrik gortintiilerin elde edilmesi
zordur ve validasyon calismalarinin biylik cogunlugu
saglikli kisiler ve KAH hastalari arasinda hiperemik
MKA ve MAR degerlerinin optimal esik degeri lzerine
odaklanmistir  (61). invaziv koroner anjiyografi ve
fraksiyonel akim rezervi (FAR) referans olarak kullanilarak
hiperemik MKA 2,5 mL/dk/gr esik deger olarak alindiginda
KAH tanisi koymada %92 dogruluk oranina sahip oldugu
bulunmustur (62). Ek olarak, KAH tanisinda hiperemik
MKA (1,86 mL/dk/gr esik), MARye (2,3 esik, %74) gore
daha cok dogruluk (%84) oranina sahiptir. Hiperemik
MKA'nin ustinligu, hafifce farkli esik degerler ile yakin
zamanda vapilan calismalarda ispatlanmistir (63,64).
Bu calismalarda, FAR ile tanimlanan obstriiktif KAH'yi
tespit eden optimal esik degerler, hiperemik MKA icin
2,3 ve 2,4 mL/dk/gr arasi ve MAR icin 2,5 bulunmustur.
Hiperemik MKA'nin MARye gore yiiksek tani dogrulugu
tek stres protokolii yolunu agmaktadir. Ek olarak, PACIFIC
calismasi 0-15 su’nun SPECT miyokardiyal perfiizyon
goriintuleme veya kardiyak BT anjiyografiye (KBTA) gore
yuiksek dogruluk oranina sahip oldugunu gostermektedir
(65). Diger PET perflizyon ajanlari ile bu tarz prospektif
calismalar hentiz yeterli olmadigi icin birebir karsilastirma
simdilik yapmak mumkin degildir. Ek olarak, bu
sonuclarin daha once KAH hikayesi olmayan ve normal
SVEF'si olan hastalardan elde edildigi akilda tutulmalidir.

Diger hasta gruplarinda PACIFIC Il gibi calismalar devam
etmektedir. Diger PET perflizyon ajanlarinin yaninda,
0-15 su PET gliclii prognostik bilgiler icerir ve KBTA ile
gosterilebilen anatomik olarak anormal koroner yapilarin
tanisina katkida bulunmaktadir.

Rb-82

Anjiyografide >%50 koroner darlik saptama ozgiilliik
ve duyarlihgr icin karsilastirma yapildiginda, SPECT ile %87
ve %73, Rb-82 PET miyokardiyal perflizyon goriintiileme
ile %91 ve %89 olarak saptanmistir (66). Obstriktif KAH
tanisinda Rb-82 ile miyokardiyal perfiizyon goriintiileme
ve SPECT miyokardiyal perflizyon goriintiilemenin
karsilastirildigr sistemik bir derleme ve meta-analizde,
onbes Rb-82 PET ve sekiz kardiyak SPECT calismasi dahil
edilmistir (67). Koroner anjiyografide obstriktif KAH
tanisinda Rb-82 PET ile tani ozgilligi ve dogrulugu
siras! ile %90 ve %88, buna karsilik Teknesyum (Tc)-99m
isaretli ajanlar ile gated-EKG ve atenliasyon diizeltmeli
SPECT goriintiilemede tani 6zgtllugi ve dogrulugu sirasi
ile %85 ve %85 olarak bulunmustur. Disik prevalansh
KAH hastalari dislandiginda, Rb-82 ile miyokardiyal
perflizyon goriintilemede tanisal dogruluk SPECT
miyokardiyal perfiizyon goriintiilemeye gore daha yiiksek
(egri altindaki alan 0,95 vs. 0,90; p<0,0001), 6zgtilliikte
ise SPECT miyokardiyal perflizyon goriintiilemeye gore
belirgin dustklik (%70) saptanmistir (19,68,69). Ayrica,
Rb-82 miyokardiyal perfiizyon gortintileme SPECT
miyokardiyal perfiizyon goriintiileme sonuclarindan
bagimsiz olarak efektif prognostik risk degerlendirmesi
imkani tanimaktadir (70). Yakin zamanl prospektif
kadin ve obez hastalarda yapilan bir calismada Rb-82
miyokardiyal perfiizyon gortintiileme kadmiyum cinko
tellertid kamera ile alinan SPECT miyokardiyal perfiizyon
goriintulemeye gore yiiksek duyarlilik gostermistir
(%85 vs. %57, p<0,05) (71). Miyokardiyal perfiizyon
goriintileme degerlendirmesinde MKA kantifikasyonu
ozellikle dengeli iskemi hastalarinda kinik olarak
yararhdir (72). Gorsel olarak normal PET miyokardiyal
perfiizyon goriintilemeli semptomatik hastalarda MKA'da
bozulma kot prognoz ile iliskilidir (73). Global MAR
>1,9 degeri, yiiksek riskli KAHyi %97 negatif prediktif
degeri ile dislar (74). Tersine, global MAR <1,5 ise cok
damar hastaligi prevalansi yiiksektir, global akis rezerv
degeri 1,5 ve 2,0 arasinda ise mikrovaskiiler hastalik ile
ortiiserek orta riskli seviyesindedir (75). Miyokardiyal
perfiizyon goriintiileme ile orta seviye olim riski olan
hastalarda, degerlendirmeye MAR eklenmesi, tekrar
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siniflandirma yapilmasina sebep olup, bu hasta grubunun
%17’sinin yuksek risk ve %34’tintin dusik risk grubuna
dahil edilmesini saglamistir. Rb-82 PET MAR degerinde
azalmanin miyokardiyal iskemi yayginhginda giicli ve
artan prognostik degere sahip oldugu gosterilmistir (76).
Bilinen veya stipheli KAH olan hastalarda, cok merkezli
gozlemsel bir PET miyokardiyal perfiizyon goriintiileme
calismasinda iskemi ve skar genisliginin ve siddetinin,
kardiyak 6lim ve tim olim nedenlerinin tahmininde
geleneksel koroner risk faktorlerden daha iyi oldugu
gosterilmistir (77). Kardiyak SPECT’in aksine, Rb-82 PET'te
gorlintuler farmakolojik stres esnasinda alinmaktadir.
KAH olmayan olgularda SVEFde farmakolojik adenozin
stres ile artis saptanir, oysa koroner anjiyografide cok
damar hastaligi olanlarda artis olmadigi veya SVEFde
dusus bile oldugu gorilebilir (34).

N-13 Amonyak

Gorsel ve semi-kantitatif analizlere dayali calismalar
N-13 amonyak PET’in, miyokardiyal iskemi saptamada Tl-
201 miyokardiyal perfiizyon goriintiilemeye gore Gstiin
oldugunu gostermistir ve bu sonuclar Tc-99m isaretli
ajanlar kullanilarak da ispatlanmistir (1,78). Kantitatif
PET perflizyon verilerini iceren sonraki calismalar, KAH
tanisi koymada mikemmel tanisal performansa sahip
oldugunu ve MKA ve MAR'nin gorsel degerlendirmeye
deger kattigi gozlenmistir (79). Kantitatif N-13 amonyak
PET ile vapilan calismalarda, vyiksek risk profilli
semptomatik olmayan olgulari tespit etmede etkili
oldugu ve risk faktorlerinin kontroli ile MKA'da diizelme
elde edildigi gosterilmistir (80,81,82). Yakin zamanl
bircok calisma cok damar KAH tanisina kantitatif N-13
amonyak PET’in katkida bulundugunu gostermistir (83).
Perfiizyon ve kantitatif verileri karsilastirdigimizda,
normal olmayan perfiizyonun prognostik degeri
dogrulanmistir.  Bununla birlikte normal perfiizyon
izlenen disik MAR bulunan hastalarda da yiksek
kardiyak olay riski saptanmistir. Benzer sekilde, kronik
KAH olan hastalarda, MAR'de azalmanin kardiyak
olum riski acisindan SVEFden daha duyarl bir belirteg
oldugu bulunmustur (84,85). N-13 amonyak PET icin
normal ve normal olmayan MKA ve MAR degerlerini ayirt
etmede esik degerleri icin cesitli calismalar yapiimistir.
Hiperemik MKA (esik 1,52 mL/dk/gr) ve MAR (esik 2,74)
karsilastirildiginda, MAR koroner stenoz tespitinde
anlamli  tanisal Ustunlige sahiptir (79). Sonraki
calismalar, hiperemik MKA icin esik deger 1,85 mL/dk/gr
ve MAR icin esik deger 2,0 olarak belirtmistir. Ancak, son

bir calismada, KAH tespitinde MKA, MAR'ye gore daha
etkili bulunmustur (86). Ote yandan, MAR icin esik 2,0
degeri sonradan dogrulanmistir (87). Degisik kantitatif
metodlar kullanilarak yapilan baska calismalarda, MAR
esik degeri daha diistik (1,4) bulunmustur (88).

Klinik Endikasyonlar

KAH tani ve prognozunda kantitatif miyokart PET
perfiizyon gorintilemenin degeri genis olctide kabul
gormistir. Ancak, tum PET calismalarinda oldugu gibi
SPECT calismalari ile karsilastirildiginda maliyet, Gretim
ve tasima problemi, PET sistemlerinin daha cok onkolojik
olgular icin kullamlmasi, PET miyokardiyal perfiizyon
goriintiilemenin ise daha cok yarar saglayacak ozel hasta
grubunda tercih edilmesi gerektigi vurgulanmaktadir.

Tani

- Tanisal amacla, kantitatif miyokart PET perfiizyon
goriintilemenin kullaniminin en genis kabul edilen
endikasyonu diffiz cok damar KAH stiphesi durumunda
gozden kacirilabilecek olan dengeli iskemidir.

- Kalp yetmezligi, aritmi ve kardiyomyopatili
hastalarda iskemi arastiriimasinda kullanilabilir.

- Genellikle, kantitatif PET'in deger kattigi klinik
durumlar, bilinen KAH olan, hastaligin daha derin
patofizyolojik nedenlerinin anlasiimasi gereken olgular
veya karmasik cok damar hastahgi siiphesidir (89,90).

- Kantitatif PET, semptomlari miyokardiyal iskemi
ile uyumlu olup, koroner anjiyografide anlamli lezyon
olmayan durumlarda da mikrovaskiiler hastaligi tespit
edebilmektedir. Bu ozellikle kadin hastalarda daha cok
goriilmektedir (91,92).

- Kardiyak BT anjiyografinin kullaniminin artmasi
ile, iskeminin varhginin belirlenmesi gereken, arada
kalinan lezyonu olan cok sayida hasta ortaya citkmaktadir.
Bu hastalarda iskemi degerlendirmesinde de kantitatif
miyokart PET perfiizyon gortintiileme kullanilabilmektedir.

- Yiksek enerjili fotonlar, yiiksek sinyalli ajanlar ve PET
icin uygun atentiasyon diizeltme tekniklerinin gelismesi
ile viicut kitle endeksi yiksek ve gogiis deformitesine
sahip hastalarda PET kullanimi diger bir endikasyon
haline gelmektedir (93).

- Kalp transplantasyonu sonrasi hem perfiizyon
degerlendirmesi hem de yaygin nakil vaskilopatisini
belirlemede kullanilabilir.

- Sarkoidoz stiphesi ile gelen hastalarda, metabolizma
ve perfiizyonun dogru degerlendirilebilmesi amaciyla
onerilmektedir.
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- Daha tercih edilebilir bir dozimetre profili nedeniyle
PET, ozellikle genc vyasta ve konjenital kalp hastaligi
olanlarda tercih edilmelidir.

Prognoz

Yapilan cesitli calismalar, risk degerlendirmede MKA ve
MAR kantifikasyonunun degerli oldugunu gostermektedir
(93). Bolgesel tutulum bozuklugu genisligi, pik MKA, MAR ve
SVEF rezervi gibi birka¢c onemli prognostik parametreyi bir
arada sunmasi nedeni ile kantitatif PET, KAH hastalarinda
risk degerlendirme araci olarak oldukca onemli hale
gelmistir. Ancak, yukarida bahsedilen ulasim ve ekonomik
sinirlandirmalar nedeni ile gogis agrili hastalarda Gated
SPECT miyokadiyal perfiizyon goriintilemenin de benzer
risk siniflamasini yapabildigi disintldigiinde kantitatif
PET tercih edilmeyebilmektedir.

- Koroner dolasimi etkileyen kardiyomiyopatiler ve
en onemlisi hipertrofik kardiomiyopatilerde kantitatif
PET mikrovaskiiler hastalik risk siniflamasinda en etkin
yontemdir (94,95).

- Kantitatif PET, diyabetik hastalarda, son donem
bobrek yetmezliginde, mikrovaskiiler hastalik nedeni
ile gogus agrili fakat normal koroner arterli hastalar
gibi yuksek riskli grupta prognostik siniflamaya katkida
bulunmaktadir (96,97,98).

- Kalp nakli yapilmis hastalarda vaskiilopati tanisinda
kantitatif PET en etkili yoldur (99).

Tedavi Degerlendirme

- Koroner rezervdeki rolatif azalmayr atlamadan,
bircok ciddi darlik ve diger lezyonlari ayirt edebilmesi
nedeni ile, kantitatif perflizyon PET ozellikle kompleks
KAH hastalarina yaklasimda gerekli bir yontemdir
(100,101).

- Kantitatif PET verilerinin asemptomatik KAH ve
bu olgularin risk faktorlerinin ve tedavi sonuglarinin
degerlendirilmesinde etkili oldugu gosterilmistir.

- Direncli hipertansiyonu olan hastalarda, kantitatif
PET ile tedavi etkinliginin degerlendirilmesinde hiperemik
MKA ve MAR farki gosterilmistir (102).

PET Miyokardiyal Perfiizyon Goriintiileme
Raporlama Onerileri

Kardiyak PET gibi kompleks bir calisma icin dogru bir
rapor formati gerekmektedir. Tablo 2’de raporun icermesi
gereken bulgular 6zetlenmistir. Calisma endikasyonunun,
calismadan elde edilen cesitli verilerin etkisini vurgulamak
icin raporda bulunmasina ozellikle dikkat edilmelidir.

Kantitatif PET verilerine verilen 6nem, radyofarmsotigin
tutulumunun gorsel olarak degerlendirilmesinin 6nemini
dustirmemektedir. AHA 17 segment siniflamasina gore
iskemik veya nekrotik segment sayisi, SRS, SSS ve SDS
skorlari ve iskemi yiizdesi detayli olarak verilmelidir.
Benzer sekilde, duvar hareket bozuklugu, istirahat ve
stres SVEF degerleri raporlanmalidir. Kantitatif PET
verilerinde oldugu gibi, onceki raporlar ile karsilastirma
icin, ozellikle baska merkezli c¢alisma durumunda,
kullanilan yaziim ve model gibi calismanin teknik
yontemleri elden geldigince raporlamada belirtilmelidir.
Yukarida daha once bahsedildigi gibi ve 0-15 su disinda,
hiperemik MKA ve MAR icin farkli ajanlar ile sinir degerleri
belirlenemedigi icin uygun referans verilerek dikkate
alinan degerler belirtiimelidir. 0-15 su calismalarinda,
gorsel degerlendirmeye ilaveten yari kantitatif skorlar
ve Gated PET verileri eklenmelidir. 0-15 su kullanan
cesitli gruplar, koroner alanda normal gorsel perfiizyon
goriintuleme verilerini, ardisik en az iki segmentte, MKA
degeri desteklemiyor ve <2,3 mL/gr/dk ise anormal olarak
siniflamaktadir (65). Rapor, hibrit gortintiileme kullanilan
merkezlerde kalsiyum skoru ve kardiyak BT anjiyografi
ile ilgili verileri de icermelidir. Raporun sonug¢ kisminda
tum veriler, en onemlisi, klinik sorularin cevaplanmasi
icin ilgili ozel veriler belirtilmelidir. Ozellikle en 6nemli
nokta, dengeli tic damar miyokardiyal iskemi ve diffiiz
mikrovaskiiler hastalik ayrimini yapmaktir. Muhtemel
kriterler arasinda, perfiizyon defekti olmadan MKAda
homojen azalma daha cok mikrovaskiiler hastaligi isaret
etmekte iken daha heterojen azalma KAH nedeni ile
dengeli iskemiyi hatirlatici olarak goriilmektedir.

~ PET Miyokardiyal Perfiizyon Goriintiileme
Icin Ek Bilgiler

Hibrit Goriintileme

Kardiyak hibrit gortintiileme, KAH tanisinda anatomik
ve fonksiyonel durumun birlikte degerlendirilmesi
icin  degisik  goriintileme  yontemlerinin  giicli
taraflarini birlestirme imkani vermektedir (100,101,103).
Bu islev, hibrit tarayict veya farkl goriintileme
sistemlerinin yazilim tabanh gorintilerinin birlestirmesi
ile  vyapilabilmektedir. ~ Koroner  anatominin BT
degerlendirmesini yapan cok detektorlii BT ile PET
birlesimli hibrit tarayicilar ticari olarak standart cihazlar
olmaya baslamistir. BT'ye ek olarak, yeni nesil tarayicilarda
PET ve MR birlesimini de gorebilmekteyiz (103).
Kardiyak BT anjiyografi (KBTA), bircok siipheli KAH
hastasinda tanisal invaziv  koroner anjiyografiye
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Tablo 2. Kantitatif kardiyak PET rapor ornegi
Giris bilgileri

*Hastanesi, boltim adi, adres iletisim bilgileri,

* Hasta bilgileri (Ad-soyad, cinsiyet, dogum tarihi, boy, kilo, dosya numarasi...)

* Hastanin hikayesi (Risk faktorleri, onceki kardiyak olayalari, semptomlari, revasviilarizayon oykusi, kullandigr ilaclar)
* Calismanin endikasyonu

Cahisma ile ilgili veriler

* Calismanin adi

* Calismanin yapilma tarihi

* Calismanin yorumlanma tarihi

* Kullanilan radyofarmasotik, istirahat ve streste verilen doz, stres ajani

* Cekim protokolii (Gated calismasi kesit ve dinamik parametreleri icerecek sekilde)
« istirahat kan basinci ve kalp hizi

* Bazal EKG

* Pik kan basinci ve kalp hizi

* Stress esnasinda EKG degisikligi ve semptomlari
* Alinan goruntiinin kalitesi

* Kantitasyon icin kullanilan proses programi ve kompartman modeli

Goriintii raporu

« istirahat ve stress goriintiilerinin gorsel degerlendirilmesi (miimkiin ise 17 segment modeline atifta bulunulmasi)
* 17 segment model skoru, SSR, SSS, SDR hesaplamasi (0-15 su haric)

* Perflizyonun degerlendirilmesi (perfiizyon bozuklugunun standart koroner bolgesi veya hastanin koroner dagilimi biliniyor ise ona uygun
verimesi)

» Normal SSS = 0-3 (<%5 miyokardiyum); hafif anormal SSS = 4-7 (%5-10 miyokardiyum); orta veya agir anormal SSS > 8 (>%10
miyokardiyum) (0-15 su icin kullanilamaz)

* SV boyutunun ve gegici iskemik dilatasyonun gorsel degerlendirmesi
* Sag ventrikil anormal goriilmesi ve genislemesi

* Kalp disi bulgular (akciger tutulumu gibi) (0-15 su icin kullanilamaz)
Kantitatif analiz

« istirahat MKA (eger istirahat kalp hizi ve/veya bazal kan basinci anormal derecede yiiksek ise diizeltilmis oran ile) segmental, tek bolge
degeri ve global SV degeri ile

* Stres MAR, yukardaki gibi tanimlanarak
* MAR yukaridaki gibi tanimlarak

* Bulgularin normal deger altindaki segment/bolge bazh pik MKA/MAR degerlerinin belirtilmesi (kullanilan ajan ve modele uygun olarak)
Gated PET ¢ekimi

« istirahat SV voltimleri, EF, duvar hareket bozuklugu 17 segment modeline uygun olarak hareket ve kalinlasma skorlarina ygun olarak
raporlanmali

* Stres SV volumleri, EF, duvar hareket bozuklugu 17 segment modeline uygun olarak hareket ve kalinlasma skorlarina ygun olarak
raporlanmali

* SVEF rezerv BT (goriintu kalitesi yeterli ise)

* Koroner kalsiyim skor ve Agatston skor; Hibrit PET/KBTA da BT'de izlenen anormal ekstrakardiyak bulgularin tariflenmesi
» MKA ve KBTA daki bulgularin korelasyonu (MKA'da dss ile anlamli koroner obstriiktif hastalik uyumu gibi)

Sonug¢

* Gorsel bulgularin, MKA, MAR, Gated PET verilerinin klinik degerlendirmesi (yapilabiliyor ise)

* Klinik soruya ozel cevap ve gerekli ise diger goriintileme yontem 6nerisi

EKG: Elektrokardiyografi, PET: Pozitron emisyon tomografisi, MKA: Miyokardiyal kan akimi, KBTA: Kardiyak BT anjiyografiye, SV: Sol ventrikiil, EF: Ejeksiyon fraksiyonu,
MAR: Miyokardiyal akim rezervi, SVEF: Sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu
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alternatif haline gelmistir. Bu goriintiileme yontemi
koroner arter darhgini belirlemede invaziv koroner
anjiyografi ile karsilastirildiginda yiiksek duyarliliga
(>%95) ve obstriiktif KAH dislamada ytiksek guvenilirlige
sahiptir (104). Ancak KBTA, koroner arter stenozunun
hemodinamik sonuclari hakkinda bilgi saglayamayan
morfolojik bir goriintileme yontemidir. Bu nedenle,
KBTA ve miyokardiyal perflizyon goriintiulemeyi
birlestiren hibrit goriintileme, hemodinamik olarak
anlamli darhgi, anlamli olmayan darliktan ayirt etmede
yardimaidir. Ayrica, BT ile KAH sinirlarinin belirlenmesi
miyokardiyal perfiizyon goriintilemenin tanisal ve
prognostik degerini artirmaktadir (105,106,107). Hibrit
gortintuleme miyokardiyal perflizyon anormalliklerinin
ve karsilik gelen koroner arterlerin belirlenebilmesi icin
BT ve miyokardiyal perflizyon goriintiileme verilerinin
dogru uzaysal hizalanmasini  saglamaktadir. Hibrit
gortintileme calismalarinda ancak %50-60 olguda gercek
koroner arter anatomisi ile uyumlu standart miyokardiyal
bolgesel dagilim oldugu gorilmis olup bu durumun
degerlendirmede yanilgiya sebep olabilecegi gozoniinde
bulundurulmahdir (108).

Hibrit Goriintileme Protokolleri

Hibrit goruntileme oldukca yeni bir teknoloji
olup hala hibrit goriintilemeden hangi hastalarin
yararlanacagi, farkli calisma usullerinin en iyi sekilde
nasil birlestirilebilecegi ve hibrit gériintiilemenin maliyet
analizinin  netlesmesi  gerekmektedir.  Miyokardiyal
perfiizyon goriintileme ve KBTA, en az 64 detektorli
PET/BT tarayici ile tek seansta yapiimahdir. Farkli olarak,
elektronisinli BT veya BT ile elde edilen kontrastsiz koroner
kalsiyum skorlama perfiizyon goriintiileme ile birlikte
elde edilebilir. Ardisik testlerde, perfiizyon goriintiileme
sonrasi KBTA veya KBTA sonrasi perflizyon gortintiileme,
ilk testte kesin olmayan veya belirsiz bulgularda, bir
secenektir. Obstruktif KAH ve mikrovaskuler disfonksiyon
ayiriminin yapilabilmesi icin perflizyon goriintiileme
ve KBTA'nin beraber yapilmasi gerektlidir. Disik KAH
olasilikli hastalarda ilk once icin KBTA onerilir, Yiiksek
KAH olasilikli veya KAH oldugu bilinen hastalar ise
miyokardiyal perfiizyon degerlendirmeden daha cok
yararlanacaktir (109). Hasta hazirhg KBTA, koroner
kalsiyum  goriintileme,  miyokardiyal  perfiizyon
goriinttlemelerin her biri icin aynidir (110). Beta (p)-
bloker kullanimi, perfiizyon anormalliginin yayginlik ve
siddetini degistirse de, bir calismada KBTA oncesi kalp

hizin1 yavaslatmak icin B-bloker alan hastalarda PET
perfiizyon goriintilemenin tanisal dogrulugunu korudugu
gozlenmistir (111,112). Uygun endikasyon ve muhtemel
kontrendikasyonlar, ilac alerjisi gibi, BT ve PET calismalari
icin ayr ayri degerlendirilmelidir. Birlesmis gortintiiyl ve
verileri incelemek icin bagimsiz anatomik ve fonksiyonel
goriintli analizinden ayri olarak analiz yapacak yazilim
gerekmektedir. Hibrit gorlintilerde, gozlemciler arasi iyi
bir uyum, tekrarlanabilirlik ve kisa islemleme zamani
saglayan bu konuya 0zgu kardiyak bilestirme yazilim
paketleri ticari olarak hazir bulunmaktadir (113,114). Bu
yazilim paketleri, otomatik/yari otomatik olarak, koroner
anatomi verileri ile miyokardiyal perfiizyon verilerini tic
boyutlu yapilandirmakta, sonug olarak hibrit tic boyutlu
goriintiiler elde edilmektedir. iki veri arasinda solunuma
bagli uyumsuzluklari gidermek ve kalp pozisyonuna bagli
olarak veya EKG-gated ve gated olmayan verilerde ufak
atim farki nedeni ile olusan yanhs hizalamalara engel
olmak icin kesitsel gortintiilerin yeterli oranda (st Gste
binmesi ve bazen elle diizeltilmesi gerekmektedir (115).

Radyasyon Maruziyeti

Her iki teknigin de iyonizan radyasyon kullanmasi
nedeni ile hibrit PET/KBTA goriintiileme hasta radyasyon
dozunu artirmaktadir.  Step-and  shoot  protokolii
EKG tetiklemeli tek kaynak 64 kesit BT tarayici ile,
KBTA icin alinan radyasyon dozu 2-5 mSv olarak
hesaplanmistir (116). Koroner kalsiyum gortintiileme
KBTA'ya gore hastaya daha az radyasyon eklemektedir
(yaklastk 1 mSv) (100,101). Geng hastalarda ve/veya tetkik
tekrari gerektiren hastalarda, hibrit PET/MR goriintileme
PET/BT’ye gore daha az radyasyon dozu verecegi icin tercih
edilebilir (103).

Klinik Calismalar

Yapilan validasyon ¢alismalari obstriiktif KAH'1 tespitte
kardiyak hibrit PET/BT goriinttilemenin uygulanabilir ve
yliksek tanisal dogruluga sahip oldugu gostermektedir.
Bir meta-analizde (12 tanisal calisma ve toplamda 951
hasta) KAH tanisi icin yapilan koroner anjiyografide en
az %50 liminal ¢ap azalmasinda hibrit KBTA ve SPECT,
PET perfiizyon goruntileme, veya MR ile tek basina
KBTA ile karsilastirilmistir (117). Bu meta-analizde
hibrit gortintiileme ile KBTA arasinda hasta bazinda
toplam duyarlilik %91 ve %90; damar bazinda %84 ve
%89 bulunmustur. Ancak, ozgullik acisindan hibrit
gortintiileme ile KBTA hasta bazinda karsilastirildiginda,
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hibrit goriintilemenin acikca daha yiksek ozgiilliige
sahip oldugu gortlmiustir (%93 ve %66, damar bazinda
%95 ve %83). Damar bazinda tam tani koyma acisindan
da thml bir iyilesme (AUC 0,97 vs. 0,92) bulunmustur. Bu
meta-analiz ve giincel calismalarin kisitlihgi, bircogunun
referansolarak invaziv FAR yerine anjiyografik darlik capini
kullanmasidir. Yakin zamanda tek merkezli prospektif
PACIFIC ¢alismasinda 208 hastada hibrit goriintileme ile
KBTA, SPECT perfiizyon goriintiileme, 0-15 PET perflizyon
goriintileme ve tim damarlar icin FAR o6lcimi ile
yapilan koroner anjiyografi karsilastirlmistir (118). Bu
calismada, KBTAya fonksiyonel goriintiileme eklemenin
ozglllugu artirdigl, ancak yuksek yalanci negatifligin tek
tek goriintileme yontemlerine gore toplamda tanisal
kazanc getirmedigi saptanmistir. Bununla birlikte stipheli
obstruktif KAH icin yapilan hibrit calismanin, gériintiileme
yontemlerinin hem tek tek yapilan hem de yan yana
verilerinin degerlendirilmesini inceleyen c¢alismalarda,
yaklasik ticte bir hastada sonucu degistirdigi gozlenmistir
(119,120). Hibrit gorintilemenin tamamlayici  bilgi
sagladigl bir diger hasta grubu konjenital koroner
anomalidir ve koroner anjiyografi by-pass greft sonrasi
tekrarlayan gogus agrisi olan hastalardir (121,122). Ayrica,
hibrit gortintiileme obstriktif KAH olmadan mikrovaskdiler
disfonksiyonlu hastalari belirleyebilir (123). Bu calismalar
hibrit gortintilemenin en biyik degerinin, KBTAda
gortilen koroner anormalligin hemodinamik anlamini
degerlendirme, epikardiyal ve mikrovaskiiler hastaligin
ayrimini yapma ve ayni zamanda iskemiye sebep olan
lezyonu dogru tespit etmekte oldugunu gostermektedir.
Daralmis koroner arter tarafindan beslenen bolge ile
uyumlu miyokardiyal iskemi, darlik olan damarla uyumlu
olmayan iskemiye gore daha ytiksek 6liim ve miyokardiyal
enfarktis riski tasimaktadir. Bir diger calismada, 0-15
su PET ile izlenen anormal stres MKA, KBTA'da izlenen
stenoz ile uyum gosterdigi durumda ytiksek olim riski,
miyokardiyal enfarktiis veya unstabil anjina ile iliskili
bulunmustur (124).

Koroner arter kalsiyum goriintiileme, ateroskleroz
yikiini  belirleyebilmesi  nedeni ile, miyokardiyal
perfizyon goruntilemeye ek bilgi saglamaktadir (125).
Normal miyokardiyal perflizyon gortintiileme bulgusu
olan hastalarda yiiksek ateroskleroz yiiki, artmis obstriiktif
KAH olasiligi ve ciddi kardiyak olay gecirme riski ile iliskili
bulunmus olup sifir koroner kalsiyum skoru, dustk
risk grubundaki hastayr gostermektedir. Koroner arter

kalsiyum skoru, bilinen KAH risk faktorlerine ek olarak
koroner vaskiiler bozuklugu tahmin etmede, hiperemik
MKA ve MAR ile ters iliskilidir (126).

Hibrit PET/MRtarayicilarteknik nedenlerden dolayir kisa
stire once kullanima girmistir. Farkli F-18 FDG uygulama
protokolleri ile multimodalite PET/MR’nin, ¢oklu organ
hastaliginda kardiyak infiltrasyonun degerlendirilmesi,
miyokardiyal  canhlik  tespiti ve enflamasyonun
gosterilmesinde potansiyel rolti bulunmaktadir (127,128).
Ancak, PET/MR tarayicilari ile miyokardiyal perfiizyon
goruintuleme ile ilgili deneyim sinirlidir. Rb-82'nin PET/MR
protokoli icin kullanimi zordur, ¢ctinkii Rb-82 jeneratori
MR gortintileme ile uyumlu degildir. F-18 flurpiridaz,
miyokardiyal enfarktisli bolgenin  genisligini  tespit
etmede, uzun yari mrii nedeniyle MR ve PET miyokardiyal
perfiizyon calismasi icin daha uygundur (129,130).

Yeni Ajan (F-18 Flurpiridaz)

Mitokondrial kompleks-1'e baglanan F-18 flurpiridaz
ile yapilan Faz 1 cahsmalari, bu ajanin klinik olarak
giivenli ve kabul edilebilir dozimetrisi oldugunu; hem
egzersiz treadmill testi ile hem de farmakolojik koroner
vazodilator stres testi ile yiiksek kalitede gorinti
sagladigini gostermektedir (131,132). On veriler MKA ve
MARYyi de iceren kantitatif degerlendirme kapasitesine
sahip oldugunu gostermektedir (133). Bilinen veya
stipheli KAH olan hastalarda, tek giin istirahat/stres PET
miyokart perfiizyon goriintiileme protokoliiniin etkinligini
gelistirmek ve degerlendirmek icin bir Faz 2 calisma
(BMS747158-201) yapilmis ve PET miyokart perfiizyon
goruintulemenin duyarhgi %76, 6zgulligu %74-87,7, SPECT
miyokardiyal perfiizyon goriintileme duyarhlig %59,6-
71,2, ozgullugl %76,7-89 olarak bulunmustur (134).

KAH hastasi veya siiphesi olan, koroner anjiyografi
icin gonderilen hastalarda F-18 flurpiridaz PET miyokart
perfizyon  goriintileme ile  SPECT  miyokardiyal
perflizyon goriintilemenin karsilastirildigi, intrakoroner
anjiyografinin altin standart olarak kabul edildigi
Faz 3 (BMS747158-301 (ClinicalTrials.gov Identifier:
NCT01347710) calismada; hastalara tek giin istirahat/stres
protokoli uygulanmis ve F-18 flurpiridaz PET miyokardiyal
perfiizyon gortntilemenin SPECT miyokardiyal perfiizyon
goruintilemeye duyarhihkta (p<0,001) anlamli tsttunltugi
gosterilmis olmasina ragmen ozgullik acisindan %76,2’ye
%86,8 olarak bulunmustur. F-18 flurpiridazin klinik
kullanimi icin yapilan baska bir faz 3 kohort calismasinda
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(AURORA, ClinicalTrials.gov Identifier: NCT03354273),
bulunan kantitatif stres MKA degerlerinin, hasta bazl ve
damar bazli KAH tanisini dogru olarak belirleyebildigi
gosterilmistir (135).

Sonug

PET miyokart perfiizyonsintigrafisi, KAHolan hastalarda
hemodinamik acidan onemli koroner arter darhiginin
degerlendirilmesinde  yiiksek  tanisal  performansi
sayesinde altin standart olarak kabul edilmektedir.
Uzun vyillardir anlamli koroner arter darhiginin neden
oldugu miyokart iskemisinin varligini tespit etmek icin
SPECT miyokart perfiizyon sintigrafisi onemli bir yontem
olmustur. Ancak, dengeli hipoperflizyonun varligini ve
ciddiyetini belirlemede yetersiz kalmistir. PET miyokart
perfiizyon sintigrafisi, MKA'y1 kantitatif olarak 6l¢ebilme
yetenegi sayesinde mikrovaskiiler dolasim bozuklugunu
erken safhalardan itibaren tespit edebilir. Bu sayede
tani alamadiklar veya vyetersiz tedavi gordukleri icin
prognozu kot seyreden hastalarin tespitine yardimc
olabilir. Glinimizde, gelisen teknolojiye paralel olarak
kullanima giren PET/BT ve PET/MR gibi hibrit gortintiileme
modaliteleri, hem anatomik hem fonksiyonel bilgilerin
birarada elde edilebilmesine olanak saglamakta, boylece
yontemin tanisal dogrulugunu ve prognostik degerini de
artirmaktadir. Ayrica yeni gelistirilen uzun omurli, kolay
ulasilabilir PET radyofarmasotikleri sayesinde de yakin
gelecekte PET miyokart perflizyon sintigrafisinin klinik
pratikte yerini almasi beklenmektedir.
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